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= Postmortalna analyza tkaniva

1. Frontal cortex
2. Temporal cortex
3. Gyrus cinguli
4. Parietal cortex
5. Pre- postcentral gyrus
6. Occipital cortex
7.Hippocampus anterior
8.Hippocampus posterior
9. Basal forebrain

10. Striatum

11. Thalamus

12. Midbrain

13. Pons

14. Medulla

15. Vermis

16. Cerebellum

Irina Alafuzoff
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PSP
FTDP-17
NOS

Social

Sub-types
A-D

ALS-FTLD

FTD subtypy

FTLD-UPS GRN

Language

Non-Fluent ‘ Fluent

Neuropathology
FTLD-tau

FTLD-TDP
AD

PSP — progresivna supranuklearna obrna
CBD - kortikobazalna degeneracia
FTDP-17 — frontotemporalna demencia
viazand na 17. chromozém

ALS — amyotrofn4 lateralna skler6za
bvFTD — behavioralny variant FTD
naPPA — agramaticky variant primarne;
progresivnej afazie

IvPPA — logopenicky variant primarne;j
progresivnej afazie

svPPA — sémanticky variant primarne;j
progresivnej afazie

Irwin et al., 2013



Cf/%’ FTD subtypy

B sv-PPA

68%

C nfa-PPA D v-PPA

9%

P

FTLD-tau |>FTLD-TDP ’FTLD-FUS ’FTLD—other DAD

bvFTD — behavioralny variant FTD
* su zastapené rozne formy patologie, dominuje tau a TDP-43
patologia

nfaPPA — nonfluentny variant primarnej progresivnej afazie
* dominuje tau patologia, v mensej miere TDP-43

IvPPA — logopenicky variant primarnej progresivnej afazie
* dominuje patologia charakteristicka pre Alzheimerovu

chorobu

svPPA — semanticky variant primarnej progresivnej afazie
* dominuje TDP-43 patologia, v mnSej miere tau

Chare et al., 2014
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Klinicka diagnoza:
G309 Alzheimerova choroba, blizsie neurcena
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Pickove telieska su pritomné vo vSetkych sledovanych
oblastiach mozgovej kory

A — Celovy lalok

B — spankovy lalok

C — v amygdale

D — hipokampus — dentalny zavit
E — talamus

F — stredny mozog

Nalez vel'kého mnozstva Pickovych teliesok v dentdlnom
zéavite hipokampu a vo vsetkych korovych oblastiach mozgu.
V koérovych a podkdérovych oblastiach nie je pritomna
amyloidova patoldgia (Thalove §tadium amyloidovej patologie
0).

Patologicky nalez je typicky pre Pickovu chorobu. Pickova
patoldgia je charakteristickym znakom frontotemporalne;j
demencie.
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= Klinicka diagnoza:

G231 Progresivna supranuklearna oftalmoplégia

Amyloidova patolégia je pritomna predovSetkym v kérovych
oblastiach

A, nezrelé senilné plaky, ¢elova kora

B, zrelé senilné plaky, celova kora

Tau patolégia dominuje podkorovych oblastiach a v mozgovom
kmeni.

V kore sa najCastejSie vyskytuje astrogliova tau patologia (tuft-
shaped astrocytes) (C, D, Celova kora).

V hipokampe je pomerne malo neurofibrilarnych klbiek (E).
Najviac zastupené patologické 1€zie su tau pozitivne
oligodendrogliové filamenty (coiled bodies) (F, talamus).

V prediZenej mieche sa objavujii vo zvysenej miere skoré $tadia
neurofibrilarnych klbiek (tzv. pre-tangle stadium) (G).

o S ETERE T s R =  Vmozocku sa nachadza vel'ké mnoZstvo oligodendrogliovej tau
i ;l;-‘ AR Y J - . patologie (coiled bodies), (H).
S i 7 P, BRIy » , ,
et ,"/ LRy SR 1S, i .~ PROGRESIVNA SUPRANUKLEARNA OBRNA
g et “-')‘ A ' d 3

(gliova tau patologia)
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TDP-43 proteinopatie

Behavioralny variant FTD
- 30 % TDP43 patologia

Nonfluentny variant primarnej progresivnej afazie
- 20 % TDP43 patologia

Layer Il

Logopenicky variant primarnej progresivnej afazie
- 10 % TDP43 patologia

Semanticky variant primarnej progresivnej afazie

Layer IV-VI

- 70 % TDP43 patologia

Mackenzie a Neumann, 2017

Rozne typy TDP43 patologie

Type A Type B Type C
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Type A

vel'ky pocet neuronovych cytoplasmatickych inkluzii a kratkych dystrofickych

vybeZzkov predovsetkym v 2. vrstve mozgovej kory

Type B

velky pocet neuronovych cytoplazmatickych inklazii a malo kratkych dystrofickych

vybeZzkov vo vSetkych vrstvach mozgovej kory

Type C

vel'ky pocet dlhych dystrofickych vybezkov a len vel'mi malo neuronovych

cytoplasmatickych inklazii vo vSetkych vrstvdch mozgovej kory




,\/\/ Klinicka diagnoza:

Fo20 Demencia pri Pickovej chorobe
suspekt. semanticka primarna progresivna afazia

e e S | ' Charakteristické vnutrobunkové patologické
‘ 2 1ézie pozitivne na TDP-43

: ~ A) frontalna kora (intraneuronalne Struktury,
. typ A TDP-43 patologia),

B . ‘ : ¢ * B) B) frontalna kora (intragliové Struktary v
4 : : = g P bielej hmote),
e LT tnErm sy ey, O) striatum kora (intragliové Struktiry),
~ DA ghles B ’f. 4 0’ - » D) dentalny zavit — hipokampus
: LTS 'Qn 'h:ﬁ” 5 ‘ x cﬁ_“, i Typ B TDP-43 patologia
‘ ‘ e {8 o f‘ ,‘ g‘"‘-.:ﬁ?g::?“‘;w Charakteristicky znak Frontotemporalne;
o PRI ORI o sl .o demencie (Casty vyskyt pri semantickej PPA)
TR Rl LAY
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Behavioralny variant FTD
- 10- 15 % FUS patologia
- cytoplazmatické a intranuklearne inkluzie (¢ervené Sipky)

Huntingtonova choroba
- intranuklearne inkluzie

Logopenicky variant primarnej progresivnej afazie
- nevyskytuje sa

Semanticky variant primarnej progresivnej afazie
- nevyskytuje sa

Primarna progresivna afazia a kortikobazalna degeneracia
- nevyskytuje sa

FUS proteinopatie
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—~— Klinicka diagnoéza:

G31 Iné neurodegenerativne choroby nervového
systému nezatriedené inde

' R ! Bl s - FUS patolégia je pritomna predovsetkym v korovych a v mensej miere
LT ae, 8 e L R . - aj v podkorovych oblastiach.

& T N it ran ] e T S ' Velké monozstvo FUS pozitivnych Struktar pozorujeme v spankovom
W T R g R, gl - laloku (A,B) a v hipokampe (C,D).

LR Y N B et et 'V substancii nigra sa nachadza len maly po&et intracytoplazmatikych
bk, 50l . ' @ e LR ~ 1ézii, dominuju skor FUS pozitivne dystrofické vybezky (E,F).

i L FUS patoldgia je lokalizovana vyhradne v cytoplazme v podobe
Pey S e s Ny N & okruhlych alebo mesiacikovitych agregatov (Cervené Sipky) a tiez v
P L. { ¥ dystrofickych vybezkoch.

" T LI ‘ E e Nalez FUS pozitivnej patologie v korovych a podkorovych oblastiach
' 3 mozgu je charakteristickym zriedkavej formy frontotemporalne;]
demencie (aFTLDU — atypicka forma frontotemporalnej lobalnej

P i : ’ . degeneracie viazanej na ubiquitin).



[V
TN

Sme sti¢astou siete

Jadhav S, Avila J, Scholl M, Kovacs GG, Kovari E, Skrabana R, Evans LD, Kontsekova
E, Malawska B, de Silva R, Buee L, Zilka N. Acta Neuropathol Commun. 2019 Feb
15;7(1):22. A walk through tau therapeutic strategies.

Sutovsky S, Smolek T, Turcani P, Petrovic R, Brandoburova P, Jadhav S, Novak P,
Attems J, Zilka N.J Neural Transm (Vienna). Neuropathology and biochemistry of
early onset familial Alzheimer's disease caused by presenilin-1 missense mutation
Thr116Asn. 2018 Jun;125(6):965-976.

Sutovsky S, Smolek T, Alafuzoff I, Blaho A, Parrak V, Turcani P, Palkovic M, Petrovic
R, Novak M, Zilka N. Atypical Huntington's disease with the clinical presentation
of behavioural variant of frontotemporal dementia. J Neural Transm (Vienna).

2016 Dec;123(12):1423-1433.



/\/\’ Novy diagnosticky test

Subscribe My Alerts Login

peer-reviewed neurology journal ' AMERICAN ACADEMY OF

NEUROLOGY.

®
NeurOIOg 5; The most widely read and highly cited

Home Latest Articles CurrentIssue Pastlissues Residents & Fellows

SHARE  September 24, 2020 ARTICLE
OPEN ACCESS

Evaluation of a novel immunoassay to detect p-Tau Thr127 in the CSF to distinguish
¥ Alzheimer disease from other dementias

IN  Jozef Hanes, Andrej Kovac, Hlin Kvartsberg, Eva Kontsekova, Lubica Fialova, @ Stanislav Katina, Branislav Kovacech, Eva Stevens, jakub Hort, Martin Vyhnalek, Lynn Boonkamp, Michal Novak,
Henrik Zetterberg, Oskar Hansson, 2 Philip Scheltens, Kaj Blennow, Charlotte E. Teunissen, Norbert Zilka

First published September 24, 2020, DOI: https://doi.org/10.1212/WNL.0000000000010814

=
f

& FULL PDF &6 CITATION & PERMISSIONS
M) Check for updates Downloads ' o

# MAKE COMMENT ® SEE COMMENTS



