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　 　 【摘要】 　 虽然阿尔茨海默病的诊断标准已经建立，但临床症状差异很大，其特殊类型额叶变异

型与行为变异型额颞叶痴呆在临床症状上非常相似，这为鉴别诊断带来了重大挑战。 为此，我们报道

１ 例患者表现为进行性认知障碍，早期显著的执行功能障碍行为异常，磁共振成像显示明显的额颞叶

萎缩，初步诊断极易误诊为行为变异型额颞叶痴呆。 然而，多模态功能神经影像学结果显示神经病理

改变更倾向为可能的额叶变异型阿尔茨海默病。 本研究表明，使用详细的神经心理测试、生物学标记

物和多模态神经成像来识别这些非典型综合征，将有助于提高诊断和患者管理的准确性。
　 　 【关键词】 　 阿尔茨海默病；　 额叶变异型阿尔茨海默病；　 执行功能障碍；　 行为障碍；　 多模

式影像学
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　 　 额叶及其相关神经网络的破坏是神经退行性疾病的常

见受累部位。 由于额叶涉及广泛的认知、行为和运动过程，
根据病理改变不同，其临床表现各异。 最常见的是额颞叶痴

呆的行为变异型（ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｆｒｏｎｔｏｔｅｍｐｏｒａｌ ｄｅｍｅｎｔｉａ，
ｂｖ⁃ＦＴＤ）和阿尔茨海默病的额叶变异型 （ ｆｒｏｎｔａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓ ｄｉｓｅａｓｅ，ｆｖ⁃ＡＤ），这两种疾病的诊断和鉴别诊断

特别具有挑战性。 从疾病病程中识别 ｆｖ⁃ＡＤ 是诊断上的挑

战，也是对这些患者管理上的迫切需要。 现对我院 １ 例最初

被误 诊 为 精 神 疾 病 的 经 病 理 证 实 的 阿 尔 茨 海 默 病

（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓ ｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）患者的临床资料进行分析，旨在讨

论 ｆｖ⁃ＡＤ 和 ｂｖ⁃ＦＴＤ 的临床症状和实验室结果，ｆｖ⁃ＡＤ 患者易

怒、偏执、胆小，而 ｆｖ⁃ＦＴＤ 表现为冷漠、固执、思维僵化，这种

人格差异有助于临床医生认识到在 ｆｖ⁃ＡＤ 的疾病进展、照顾

者负担和治疗反应中与 ｂｖ⁃ＦＴＤ 的不同之处。 并讨论利用脑

医生（脑医生磁共振影像处理软件，国家医疗器械二类认证）
的脑结构精准分析识别认知障碍及定位病变部位作为临床

辅助诊断的意义。
患者女性，７１ 岁，主因“性格改变 ４ 年、记忆力减退 ３ 年，
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加重 ３ 个月”于 ２０１１ 年 ７ 月 １１ 日就诊天津市环湖医院痴呆

门诊。 患者于 ４ 年前，因姐姐在帮助患者搬家时擅自搬动了

东西，患者丈夫发现患者反应出超乎寻常的举动，并随之与

姐姐疏远、不再来往。 １ 年后其丈夫发现患者经常重复问一

些问题、总在找东西、有时有被窃妄想。 就诊 ３ 月前这些症

状自发加重，出现时间定位困难，学习新技能困难，而且逐渐

失去了做事的能力，需要一步一步的指导来完成简单家务，
比如做饭、使用洗衣机。 逐渐开始不认人，总把姐姐当成女

儿。 变得易怒。 既往否认高血压、糖尿病、冠心病和其他慢

性病。 否认吸烟、饮酒史；否认毒物接触史；否认疫区接触

史。 家族遗传病史中其哥哥死于类似痴呆症的症状，具体诊

断不明。 父母已经去世，未被发现患有痴呆症。 患者因精神

症状首诊当地精神科，予舍曲林（５０ ｍｇ ／ ｄ）、舒必利（２００ ｍｇ ／
ｄ）、阿普唑仑（０􀆰 ６ ｍｇ ／ ｄ）治疗，后加用胞二磷胆碱（０􀆰 ６ ｇ ／
ｄ），治疗效果不佳，半年后转诊天津市环湖医院痴呆诊疗中

心。 首诊一般内科查体：体温 ３６􀆰 １℃，脉搏 ９５ 次 ／ ｍｉｎ，呼吸

１７ 次 ／ ｍｉｎ，血压 １２９ ／ ８８ ｍｍＨｇ（１ ｍｍＨｇ ＝ ０􀆰 １３３ ｋＫａ）。 发育

正常，营养中等，查体合作，全身皮肤黏膜无黄染，浅表淋巴

结未触及肿大，头颅五官无畸形，口唇无紫绀，颈软，气管居

中，甲状腺不大，双侧颈动脉搏动对称，未及血管杂音。 胸廓

无畸形，双肺呼吸音清，未闻及干湿啰音，心律齐，心音有力，
各瓣膜听诊区未闻及病理性杂音。 腹软，无压痛，肝脾肋下

未触及，双下肢不肿。 神经科查体：神志清楚，语言流畅，记
忆力、计算力、定向力减退，双侧瞳孔等大（左：右 ＝ ３ ｍｍ：３
ｍｍ）、等圆，光反应（ ＋），眼动充分，无眼震，无复视，双侧鼻

唇沟对称，伸舌居中，颈软，四肢肌力 Ｖ 级，肌张力正常，腱反

射（＋＋），双侧 Ｂａｂｉｎｓｋｉ 征（－），双侧浅感觉对称，双侧共济稳

准。
辅助检查及诊断：首诊头 ＭＲＩ：提示对称性的双侧额叶、

颞叶萎缩，双侧脑室对称性扩大。 冠状位显示双侧海马中、
重度萎缩（图 １）。 相关化验及检查：空腹血糖：４􀆰 ９８ ｍｍｏｌ ／
Ｌ；血脂：甘油三酯：２􀆰 １４ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ，总胆固醇：５􀆰 ７４ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，高
密度脂蛋白胆固醇：１􀆰 １７ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，低密度脂蛋白胆固醇：
３􀆰 ４５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ；血液 ３ 项：铁蛋白：９６􀆰 ９ μｇ ／ Ｌ，叶酸：１２ ｎｍｏｌ ／
Ｌ， 维生素 Ｂ１２：７９􀆰 ４ ｎｍｏｌ ／ Ｌ；甲功 ３ 项：三碘甲状腺原氨酸：
２􀆰 ２７ ｐｍｏｌ ／ Ｌ，四碘甲状腺原氨酸：１０２􀆰 ９ ｐｍｏｌ ／ Ｌ，促甲状腺激

素 ２􀆰 ８１ ｍＵ ／ Ｌ；同型半胱氨酸：１１􀆰 ３ μｍｏｌ ／ Ｌ；血常规、尿常

规、便常规、凝血四项、超敏 Ｃ 反应蛋白、肝肾功能、心肌酶、
血电解质、免疫全项（甲肝、乙肝、丙肝、梅毒及 ＨＩＶ）、风湿免

疫抗体、抗核抗体等均未见异常。 脑脊液 β 淀粉样肽

（ａｍｙｌｏｉｄ ｂｅｔａ ｐｅｐｔｉｄｅ，Ａβ） １⁃４２：２０７􀆰 ００ ｎｇ ／ Ｌ （正常值＞ ５００
ｎｇ ／ Ｌ），载脂蛋白 Ｅ（ ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ Ｅ，ＡＰＯＥ）基因型：ｅ３ ／ ｅ４。
胸部 Ｘ 片、腹部超声、泌尿系超声、心动超声未见急性期病

变；颈部血管超声提示颈部动脉硬化，附壁斑块；经颅多普勒

未见明显血管狭窄；神经心理量表评估首诊及随访结果见表

１。 脑医生人工智能影像分析显示脑部灰质体积明显下降，
且左侧额叶、颞叶及顶叶皮层较对侧出现明显的萎缩（图 ２，
３）。 多模式分子影像学检查 １８⁃氟⁃２⁃脱氧⁃Ｄ⁃葡萄糖正电子

发射断层扫描（ １８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ）结果提示双侧额叶、额叶

外侧皮层、顶叶、岛叶、扣带回、楔前叶、双侧尾状核代谢减低

（图 ４Ａ）。 １１⁃碳⁃匹兹堡正电子发射断层扫描（ １１Ｃ⁃ＰＩＢ ＰＥＴ ／
ＣＴ）结果提示：双侧额叶及顶叶、部分颞叶、枕叶淀粉样蛋白

沉积（图 ４Ｂ），结合临床症状诊断为 ＡＤ、额叶变异型可能性

大。
治疗和随访：停用舒必利、阿普唑仑和胞磷胆碱等药物

治疗， 采 用 舍 曲 林 （ 辉 瑞 制 药 有 限 公 司， 国 药 准 字 号

Ｈ１０９８０１４１）５０ ｍｇ ／ ｄ 口服，以改善抑郁和焦虑情绪；美金刚

（丹麦灵北药厂，国药准字号 Ｊ２０１３０００３）５ ｍｇ， １ 次 ／ ｄ 口服，
逐渐加量至 １０ ｍｇ １ 次 ／ ｄ 口服；安理申（卫材药业有限公司，
国药准字 Ｈ２００７０１８１）２􀆰 ５ ｍｇ，１ 次 ／每晚口服，逐渐加量至 ５
ｍｇ， １ 次 ／每晚口服。 ６ 个月随访时，阳性精神行为症状改善

１ 分，表现为易激惹症状缓解，简易认知功能评估量表评分改

善 ３ 分，主要表现为定向力改善。 然而在后期随访中患者认

知功能和日常生活能力继续缓慢恶化，诊断 ３ 年后出现穿着

打扮和独自行走困难。

图 １　 额叶变异型阿尔茨海默病患者头 ＭＲＩ 图像 　 １Ａ、１Ｂ：Ｔ２
加权水平ＭＲＩ 显示对称性的双侧额叶、颞叶萎缩，双侧脑室对称

性扩大。 １Ｃ、１Ｄ：Ｔ１ 加权水平冠状位显示轻中度萎缩

Ｆｉｇ􀆰 １ Ｓｅｌｅｃｔｅｄ ＭＲＩ ｉｍａｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｆｒｏｎｔａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ ｓ
ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｉｅｎｔ’ ｓ ｂｒａｉｎ􀆰 １Ａ、１Ｂ：Ｔ２⁃ｗｅｉｇｈｔｅｄ ｈｏｒｉｚｏｎｔａｌ ＭＲＩ ｉｍａｇｅｓ
ｒｅｖｅａｌｅｄ ａｌｍｏｓｔ ｓｙｍｍｅｔｒｉｃａｌ ａｔｒｏｐｈｙ ｉｎ ｔｈｅ ｆｒｏｎｔｏｔｅｍｐｏｒａｌ ｌｏｂｅｓ，ａｎｄ
ａ ｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｅｎｌａｒｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｌａｔｅｒａｌ ｖｅｎｔｒｉｃｌｅ􀆰 １Ｃ、１Ｄ：Ｔ１⁃
ｗｅｉｇｈｔｅｄ ｃｏｒｏｎａｌ ｓｅｃｔｉｏｎｓ ａｔ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｔｈｅ ｈｉｐｐｏｃａｍｐｕｓｓｈｏｗｅｄ
ｍｏｄｅｒａｔｅ ｔｏ ｓｅｖｅｒｅ ａｔｒｏｐｈｙ ｏｆ ｔｈｅ ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ􀆰
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图 ２　 脑医生人工智能全脑信息影像分析显示脑部灰质体积明

显下降

Ｆｉｇ􀆰 ２ Ｔｈｅ ｗｈｏｌｅ ｂｒａｉｎ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎａｌｙｓｉｓ ｂｙ Ｄｏｃｔｏｒ Ｂｒａｉｎ
ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ ｓｏｆｔｗａｒｅ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ
ｉｎ ｔｈｅ ｂｒａｉｎ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ

图 ３　 脑医生人工智能脑皮层影像分析显示左侧额叶、颞叶及顶

叶皮层较对侧出现明显的萎缩

Ｆｉｇ􀆰 ３ Ｔｈｅ ｃｏｒｔｉｃａｌ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎａｌｙｓｉｓ ｂｙ Ｄｏｃｔｏｒ Ｂｒａｉｎ ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ
ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ ｓｏｆｔｗａｒｅ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｌｅｆｔ ｆｒｏｎｔｏｔｅｍｐｏｒａｌ ａｎｄ ｐａｒｉｅｔａｌ
ｃｏｒｔｅｘ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ａｔｒｏｐｈｙ ａｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒａｌａｔｅｒａｌ
ｃｏｒｔｅｘ􀆰

讨论：与 ＡＤ 相比，ｆｖ⁃ＡＤ 发病年龄较早，一般在 ６５ 岁以前，
患者早期记忆力及视空间功能相对保留，而以强迫行为、 脱

抑制、注意力及执行功能等额叶功能障碍为突出表现，发病

年龄和起病形式通常符合 ｂｖ⁃ＦＴＤ 诊断标准［１］ 。 本资料的患

者临床表现为早期显著的行为障碍（妄想、淡漠、易激惹和社

交技能丧失）、执行功能障碍和情绪障碍，这些症状足以提示

ｂｖＦＴＤ 的初步诊断，从而导致临床误诊。 但我们注意到，ｆｖ⁃
ＡＤ 患者的执行功能障碍重于行为症状，而 ｂｖＦＴＤ 患者既表

现出显著的行为症状，也表现出日益严重的执行功能障碍，
并伴有更严重的神经精神问题和更重的照顾者负担。１８ Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 和１１Ｃ⁃ＰＩＢ ＰＥＴ ／ ＣＴ 功能成像评估脑代谢和检

图 ４　 额叶变异型阿尔茨海默病患者 ＰＥＴ ／ ＣＴ 检测结果。 ４Ａ：１８

Ｆ⁃ＦＤＧＰＥＴ ／ ＣＴ 结果提示双侧额叶、额叶外侧皮层、顶叶、岛叶、

扣带回、楔前叶、双侧尾状核代谢减低 。 ４Ｂ：１１Ｃ⁃ＰＩＢ ＰＥＴ ／ ＣＴ 结

果提示：双侧额叶及顶叶、部分颞叶、枕叶淀粉样蛋白沉积

Ｆｉｇ􀆰 ４ Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｆｒｏｎｔａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ’ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ􀆰 ４Ａ： １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｍａｇｅｓ ｓｈｏｗｅｄ
ｈｙｐｏｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ｔｈｅ ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｆｒｏｎｔａｌ ｌｏｂｅ， ｔｈｅ ｌａｔｅｒａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｏｆ
ｔｅｍｐｏｒａｌ ｌｏｂｅ，ｐａｒｉｅｔａｌ ｌｏｂｅ，ｉｎｓｕｌａ，ｃｉｎｇｕｌａｔｅ，ｐｒｅｃｕｎｅｕｓ ａｎｄ ｂｉｌａｔｅｒａｌ
ｃａｕｄａｔｅ ｎｕｃｌｅｕｓ􀆰 ４Ｂ：１１Ｃ⁃ ＰＩＢ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｄｉｓｐｌａｙｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ａｍｙｌｏｉｄ
ｐｌａｑｕｅ ｄｅｐｏｓｉｔｓ ｗｅｒｅ ｍａｉｎｌｙ ｉｎ ｔｈｅ ｂｒａｉｎ ｒｅｇｉｏｎｓ ｏｆ ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｆｒｏｎｔａｌ
ａｎｄ ｐａｒｉｅｔａｌ ｌｏｂｅｓ，ｐａｒｔ ｉｎ ｔｈｅ ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｔｅｍｐｏｒａｌ ａｎｄ ｏｃｃｉｐｉｔａｌ ｌｏｂｅｓ􀆰

测淀粉样肽分布，为潜在的病理生理机制提供支持证据。
ＡＤ 诊断标准用于 ｆｖ⁃ＡＤ 和 ｂｖ⁃ＦＴＤ 的鉴别诊断特异度

低，故早期极易误诊［２］ 。 研究数据显示，大约 ３４％诊断为 ＡＤ
的患者中，其临床表现符合非 ＡＤ 的诊断标准［３］ ；同时尸检

病理 研 究 结 果 也 证 实， 在 临 床 诊 断 为 额 颞 叶 变 性

（ｆｒｏｎｔｏｔｅｍｐｏｒａｌ ｌｏｂａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ，ＦＴＬＤ）患者中，７％ ～ ３２％具

有 ＡＤ 病理或叠加其他类型痴呆病理改变，约 １８％痴呆患者

同时具有 ＡＤ 和 ＦＴＬＤ 的病理特征［４］ 。 曾经公认为 ＦＴＬＤ 特

征性病理蛋白的 ＴＤＰ⁃４３ 在 ＡＤ 患者脑内出现率越来越高，
亦被证实与 ＡＤ 病变密切相关［５］ 。 Ｆｖ⁃ＡＤ 患者虽有典型突出

的行为症状，部分患者可伴发记忆力和后皮质功能障碍，临
床的异质性和病理的多样性使得 ｆｖ⁃ＡＤ 成为 ＡＤ 各亚型中最

难明确定义和获得统一诊断标准的非典型 ＡＤ 综合征［６］ 。
从临床和生物学角度看来，关注痴呆患者的自然病程至
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关重要，可以通过全面的神经心理学测量来定量分析。 最近

的一项研究也表明，一旦考虑 ｆｖ⁃ＡＤ 和 ｂｖ⁃ＦＴＤ 的鉴别诊断，
明显的执行功能障碍和相对较轻的行为障碍更支持 ｆｖ⁃ＡＤ
诊断，而不是 ＦＴＬＤ［７］ 。 然而，值得注意的是，随着 ＡＤ 病情

进展，其特有的神经病理分布将更加广泛，更多地累及额叶，
有望导致更明显的额叶症状。 Ｆｖ⁃ＡＤ 和 ｂｖ⁃ＦＴＤ 临床症状存

在叠加：Ｆｖ⁃ＡＤ 表现为易怒、偏执、性格胆小，可伴有妄想和

攻击性行为；患者丧失巩固新记忆和物体知识的能力，语言

上可能更多地出现找词困难和语义性错语［８］ 。 ｂｖ⁃ＦＴＤ 表现

为冷漠、固执、思维僵化，行为和情感缺乏同理心；不像其他

额颞叶痴呆表型，最初没有语言功能障碍，进行性语言退化

可能发生在 ｂｖ⁃ＦＴＤ 的晚期；与 ｆｖ⁃ＡＤ 相比，ｂｖ⁃ＦＴＤ 的执行功

能更差，性格变化比 ｆｖ⁃ＡＤ 患者更常见，可表现出脱抑制，不
恰当的社交行为，从而造成与照顾者之间紧张地关系［８］ 。

两种变性痴呆在疾病早期阶段表现出来的临床特征重

叠性和诊断不确定性，启发了我们探讨功能影像学在 ｆｖ⁃ＡＤ
和 ｂｖ⁃ＦＴＤ 鉴别诊断中的价值。 在整个疾病进展过程中，观
察到不同类型功能的保留和受损，表明选择性认知系统或大

脑区域的参与。 这些功能损伤与影像学上显示的特定的皮

层萎缩模式相关，预示着病理类型的特定解剖分布［９］ 。 典型

ＡＤ 最具代表的病理改变神经原纤维缠结 （ ｎｅｕｒｏｆｉｂｒｉｌｌａｒｙ
ｔａｎｇｌｅｓ，ＮＦＴｓ）始于边缘系统和颞顶脑区，表现为遗忘型记忆

力障碍，仅在晚期才进展至额叶和枕叶皮层，表现为精神行

为异常和视觉功能障碍，这种病理性损伤的进展顺序一旦偏

离原有轨道，即可成为解释 ｆｖ⁃ＡＤ 非典型症状的基石［１０］ 。 众

所周知，典型 ＡＤ 患者脑内的 ＮＦＴｓ 主要聚集于内嗅皮质、边
缘系统和颞顶脑区，Ｊｏｈｎｓｏｎ 等［１０］通过病理分析发现，确诊的

ｆｖ⁃ＡＤ 患者 ＮＦＴｓ 则主要集中分布于额叶皮层，与典型 ＡＤ 相

比，高达数十倍之多。 而 Ａβ 病理改变在两种不同 ＡＤ 综合

征患者的额叶脑区却无明显分布上的差异。 而这种分离性

病理改变强烈提示 ＮＦＴｓ 可能导致了 ｆｖ⁃ＡＤ 患者额叶功能障

碍。 新近 ＡＤ 诊断标准将生物标志物引入核心诊断框架，将
ＡＤ 从临床病理实体转移到临床生物学实体，使得 ＡＤ 能够

通过支持性生物标志物进行诊断和鉴别诊断［１，１１］ 。 脑脊液

中 Ａβ１⁃４２ 的降低以及总 ｔａｕ 蛋白或过度磷酸化的 ｔａｕ 蛋白

的增加已经成为区分 ＡＤ 与认知正常或 ＦＴＬＤ 的潜在生物标

志物。 该组合使 ＡＤ 诊断的灵敏度和特异性分别达到 ９０％ ～
９５％ ［１］和 ９０％ ［１］ 。 同样，识别相对常见的遗传风险变异，如
ＡＰＯＥ，将为确定神经退行性疾病的发展风险提供参考信息。
我们在 ｆｖ⁃ＡＤ 患者中发现了 ＡＰＯＥε４ 等位基因的存在，这是

发生 ＡＤ 的主要危险因素，但在 ｂｖ⁃ＦＴＤ 患者出现率相对降

低，利于诊断的准确性［１２］ 。
尽管 ｆｖ⁃ＡＤ 目前尚无统一诊断标准，但神经科学专家通

过临床实践提出采用神经心理量表结合多模式影像学技术

［如脑医生脑结构精准分析（脑医生磁共振影像处理软件，国
家医疗器械二类认证）、功能核磁、ＰＥＴ⁃ＣＴ 等］、脑脊液生化

标志物测定及基因筛查有助于 ｆｖ⁃ＡＤ 与 ｂｖ⁃ＦＴＤ、其他非典型

ＡＤ 的鉴别诊断［１３］ 。 虽然尚未对 ｆｖ⁃ＡＤ 进行随机临床试验，

但乙酰胆碱酯酶抑制剂（多奈哌齐、利斯的明和加兰他明）和
Ｎ⁃甲基⁃Ｄ⁃天冬氨酸（ＮＭＤＡ）受体拮抗药美金刚已被证明对

典型 ＡＤ 有效，可作为临床医生对 ｆｖ⁃ＡＤ 的经验性用药［１４］ 。
表 １　 额叶变异型阿尔茨海默病患者神经心理量表评估

首诊及随访结果（分）
Ｔｈｅ ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｔｅｓｔ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｆｉｒｓｔ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｆｏｌｌｏｗ－
ｕｐ ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｆｒｏｎｔａｌ ｌｏｂｕｌａｒ ｖａｒｉａｎｔ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ＇ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ
（ｓｃｏｒｅ）

项目 首诊 半年 １ 年 ２ 年

ＭｏＣＡ １１ １１ １３ ９
ＭＭＳＥ １５ １８ ２１ １７
ＡＤＬ ２５ ２４ ２４ ２８
ＢＮＴ １５ １５ １５ １５
ＮＰＩ ２ １ １ ４
ＳＤＳ ２６ ２６ ２６ ２５
ＳＡＳ ２０ ２０ ２０ ２０
ＨＡＭＤ ２ ２ ２ １
缺血指数 ０ ０ ０ ０
ＮＩＨＳＳ ０ ０ ０ ０

　 　 注：ＭｏＣＡ：蒙特利尔认知评估量表；ＭＭＳＥ：简易精神状态检查；
ＡＤＬ：日常生活能力；ＢＮＴ：波士顿命名量表；ＮＰＩ：神经精神调查问

卷；ＳＤＳ：抑郁自评量表；ＳＡＳ：焦虑自评量表；ＨＡＭＤ：汉密尔顿抑郁评

定量表；ＮＩＨＳＳ：美国国立卫生院神经功能缺损评分
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Ｌａｎｃｅｔ Ｎｅｕｒｏｌ，２０１４，１３（６）：６１４⁃６２９． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ Ｓ１４７４⁃４４２２
（１４）７００９０⁃０．

［２］ Ｗａｒｒｅｎ ＪＤ，Ｆｌｅｔｃｈｅｒ ＰＤ， Ｇｏｌｄｅｎ ＨＬ． Ｔｈｅ ｐａｒａｄｏｘ ｏｆ ｓｙｎｄｒｏｍｉｃ
ｄｉｖｅｒｓｉｔｙ ｉｎ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ［Ｊ］ ．Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｎｅｕｒｏｌ，２０１２，８（８）：
４５１⁃４６４．ＤＯＩ：１０．１０３８ ／ ｎｒｎｅｕｒｏｌ．２０１２．１３５．

［３］ ｌｋｅｄａ Ｍ， ｌｓｈｉｋａｗａ Ｔ， Ｔａｎａｂｅ Ｈ． Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ｆｒｏｎｔｏｔｅｍｐｏｒａｌ
ｌｏｂａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ［Ｊ］ ．Ｄｅｍｅｎｔ Ｇｅｒｉａｔｒ Ｃｏｇｎ Ｄｉｓｏｒｄ，２００４，７（４）：
２６５⁃８．ＤＯＩ：１０．１１５９ ／ ００００７７１５１．

［４］ Ｗｏｏｄｗａｒｄ Ｍ，Ｊａｃｏｖａ Ｃ，Ｂｌａｃｋ ＳＥ，ｅｔ ａｌ． Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｆｒｏｎｔａｌ
ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ［Ｊ］ ．Ｉｎｔ Ｊ Ｇｅｒｉａｔｒ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，２０１０，
２５（７）：７３２⁃７３８．ＤＯＩ：１０．１００２ ／ ｇｐｓ．２４１５．

［５］ Ｔｏｍé ＳＯ，Ｖａｎｄｅｎｂｅｒｇｈｅ Ｒ，Ｏｓｐｉｔａｌｉｅｒｉ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｄｉｓｔｉｎｃｔ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ｐａｔｔｅｒｎｓ ｏｆ ＴＤＰ⁃４３ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ｉｎ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ：ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ
ｗｉｔｈ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅｓ ［Ｊ］ ． Ａｃｔａ Ｎｅｕｒｏｐａｔｈｏｌ Ｃｏｍｍｕｎ，２０２０，８
（１）：６１．ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ４０４７８⁃０２０⁃００９３４⁃５．

［６］ Ｌｅｈｉｎｇｕｅ Ｅ，Ｇｕｅｎｉａｔ Ｊ，Ｊｏｕｒｄａａ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ
ｔｈｅ ｆｒｏｎｔａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ＇ｓ Ｄｉｓｅａｓｅ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＤＡＰＨＮＥ Ｓｃａｌｅ
［Ｊ］ ．Ｊ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒｓ Ｄｉｓ，２０２１，７９ （ ４）：１７３５⁃１７４５． ＤＯＩ：１０． ３２３３ ／
ＪＡＤ⁃２０１０８８．

［７］ Ｗｏｏｄｗａｒｄ Ｍ， Ｂｒｏｄａｔｙ Ｈ， Ｂｏｕｎｄｙ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｄｏｅｓ ｅｘｅｃｕｔｉｖｅ
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ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｄｅｆｉｎｅ ａ ｆｒｏｎｔａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ？ ［Ｊ］ ．Ｉｎｔ
Ｐｓｙｃｈｏｇｅｒｉａｔｒ， ２０１０， ２２ （ ８ ）： １２８０⁃１２９０． ＤＯＩ： １０． １０１７ ／
Ｓ１０４１６１０２１０００１５９６．

［８］ Ｓａｗｙｅｒ ＲＰ，Ｒｏｄｒｉｇｕｅｚ⁃Ｐｏｒｃｅｌ Ｆ， Ｈａｇｅｎ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉａｇｎｏｓｉｎｇ ｔｈｅ
ｆｒｏｎｔａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ：ａ ｃｌｉｎｉｃｉａｎ＇ｓ ｙｅｌｌｏｗ ｂｒｉｃｋ ｒｏａｄ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｏｖ Ｄｉｓｏｒｄ， ２０１７， ４： ２． ＤＯＩ： １０． １１８６ ／ ｓ４０７３４⁃０１７⁃
００５２⁃４．ｅＣｏｌｌｅｃｔｉｏｎ ２０１７．

［９］ Ｐａｑｕｉｎ Ｖ， Ｔｈｅｒｒｉａｕｌｔ Ｊ， Ｐａｓｃｏａｌ ＴＡ， ｅｔ ａｌ． Ｆｒｏｎｔａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ Ｄｉｓｅａｓｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｆｒｏｍ ｆｒｏｎｔｏｔｅｍｐｏｒａｌ ｄｅｍｅｎｔｉａ ｕｓｉｎｇ
ｉｎ ｖｉｖｏ ａｍｙｌｏｉｄ ａｎｄ Ｔａｕ ｉｍａｇｉｎｇ ［Ｊ］ ．Ｃｏｇｎ Ｂｅｈａｖ Ｎｅｕｒｏｌ，２０２０，３３
（４）：２８８⁃２９３．ＤＯＩ：１０．１０９７ ／ ＷＮＮ．０００００００００００００２５１．

［１０］ Ｊｏｈｎｓｏｎ ＪＫ， Ｈｅａｄ Ｅ， Ｋｉｍ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ
ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｆｏｒ ａ ｆｒｏｎｔａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ［Ｊ］ ． Ａｒｃｈ
Ｎｅｕｒｏｌ， １９９９，５６（１０）：１２３３⁃１２３９．ＤＯＩ：１０．１００１ ／ ａｒｃｈｎｅｕｒ．５６．１０．
１２３３．

［１１］ Ｊａｃｋ ＣＲ Ｊｒ， Ｂｅｎｎｅｔｔ ＤＡ， Ｂｌｅｎｎｏｗ Ｋ， ｅｔ ａｌ． ＮＩＡ⁃ＡＡ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

Ｆｒａｍｅｗｏｒｋ：Ｔｏｗａｒｄ ａ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｅｆｉｎｉｔｉｏｎ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ＇ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ
［Ｊ］ ．Ａｌｚｈｅｉｍｅｒｓ Ｄｅｍｅｎｔ，２０１８，１４（４）：５３５⁃５６２． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ．
ｊａｌｚ．２０１８．０２．０１８．

［１２］ Ｓｉｎｇｌｅｔｏｎ ＥＨ，Ｐｉｊｎｅｎｂｕｒｇ ＹＡＬ，Ｓｕｄｒｅ ＣＨ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ ｔｈｅ
ｃｌｉｎｉｃｏ⁃ａｎａｔｏｍｉｃａｌ ｄｉｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ［Ｊ］ ． Ａｌｚｈｅｉｍｅｒｓ Ｒｅｓ Ｔｈｅｒ，２０２０，１２ （ １）：１４８．
ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１３１９５⁃０２０⁃００７１７⁃ｚ．

［１３］ Ｓｉｎｇｌｅｔｏｎ ＨＥ，Ｐｉｊｎｅｎｂｕｒｇ ＡＬＹ，Ｓｕｄｒｅ ＨＣ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ ｔｈｅ
ｃｌｉｎｉｃｏ⁃ａｎａｔｏｍｉｃａｌ ｄｉｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｖａｒｉａｎｔ ｏｆ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ［Ｊ］ ． Ａｌｚｈｅｉｍｅｒｓ Ｒｅｓ Ｔｈｅｒ，２０２０，１２ （ １）：１４８．
ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１３１９５⁃０２０⁃００７１７⁃ｚ．

［１４］ Ｂｒｅｉｊｙｅｈ Ｚ， Ｋａｒａｍａｎ Ｒ． Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｒｅｖｉｅｗ ｏｎ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ＇ ｓ
ｄｉｓｅａｓｅ：ｃａｕｓｅｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ［Ｊ］ ．Ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ，２０２０，２５（２４）：５７８９．
ＤＯＩ：１０．３３９０ ／ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ２５２４５７８９．

（收稿日期：２０２１⁃０６⁃０２）
（本文编辑：代小菊）
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