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Frontotemporale dementie (FTD) is een aandoening die thuishoort binnen
de neuropsychiatrie. De psychiatrische differentiaaldiagnose van FTD is
lastig te bepalen door de vergelijkbare symptomen met verschillende stoor-
nissen, zoals schizofrenie en depressie. Bij de diagnosestelling moet vaak aan-
vullend onderzoek gedaan worden om een onderscheid te kunnen maken. In
dit artikel worden de belangrijkste psychiatrische stoornissen vergeleken met

FTD.

Frontotemporale dementie (FTD),
ook wel de ziekte van Pick genoemd,
is een hersenziekte die zich meestal
tussen het 45¢ en 65° jaar manifesteert
en begint met persoonlijkheids- en ge-
dragsverandering.! Cognitieve stoor-
nissen optredend bij deze aandoening
bestaan uit executieve functiestoor-
nissen, taal- en in mindere mate ge-
heugenstoornissen; de visuo-spati€le
functies blijven daarentegen relatief
gespaard.

De persoonlijkheids- en gedragsver-
anderingen treden sluipend op en zijn
gerelateerd aan geleidelijk optredende
neurodegeneratie binnen de frontale
en/of temporale kwabben. De klini-
sche presentatie is heterogeen en kan
een scala aan gedragsveranderingen
vertonen. Overigens kunnen ook bij
één patiént diverse gedragingen in de
loop van de tijd optreden. De klinische
symptomatologie kan grofweg in drie
groepen worden ingedeeld: het apa-
thische type, waarbij er een associatie
is met schade van de dorsolaterale pre-
frontale cortex; het ontremde type, sa-
menhangend met orbitofrontale stoor-
nissen en het stereotiep dwangmatige
type, samenhangend met pathologie
temporaal of in de basale kernen.?

Naast de gedragsvariant van FTD zijn
de semantische dementie en de pro-
gressieve niet-vloeiende afasie klini-
sche varianten met een voornamelijk
aangedane taalfunctie. Met name bij
semantische dementie treden daar-
naast vaak gedragsveranderingen op.
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———EXPRESINFO
Indien op de MRI-scan geen afwij-
kingen te zien zijn verdenking op
FTD, dient aanvullend onderzoek
zoals FDG-PET of HMPAO-SPECT
aangevraagd te worden.

Diagnose

De diagnose FTD wordt gesteld aan
de hand van de internationale consen-
suscriteria.! De vijf kerndiagnostische
criteria staan vermeld in tabel 1 op blz.
155. Het meest opvallende aan deze
criteria is dat er geen cognitieve crite-
ria in genoemd worden, hoewel FTD
tot de dementieén gerekend wordt.
Het tweede opvallende gegeven is dat
de criteria veel gelijkenis vertonen met
diverse psychiatrische aandoeningen,
zij het dat deze, indien behandeld, niet
geleidelijk progressief zijn. De bevin-
dingen bij aanvullend onderzoek zijn
vooralsnog alleen ondersteunend, en
dus niet obligaat voor een diagnose
FTD.

Het aanvullend onderzoek levert
bij een verdenking op FTD regelma-
tig problemen op, omdat de meeste
onderzoeken niet sensitief zijn. Fron-
totemporale atrofie op MRI wordt in
50 tot 70% van de gevallen gezien.>*
Daarnaast kan milde frontale corti-
cale atrofie voorkomen in het kader
van normale veroudering. Het is dan
ook belangrijk om bij een verdenking
op FTD en een normale MRI-scan,
aanvullend functioneel beeldvormend
onderzoek aan te vragen. Zowel “®Flu-
oro-deoxyglucose positron  emission
tomography (FDG-PET) als “mHexa-

153


https://core.ac.uk/display/15469282?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1

methylpropylenaminsingle photon emis-
sion computed tomography (HMPAO-
SPECT) zijn gevoeliger dan MRI in
het aantonen van frontotemporale
defecten. Tevens is het gerechtvaar-
digd het klinisch beeld te volgen en
na enige tijd het beeldvormend onder-
zoek te herhalen. Desondanks blijft
de MRI-scan bij sommige patiénten
met het klinisch beeld van FTD in de
loop van hun ziekte normaal, en hun
ziektebeloop blijkt gunstiger. Goede
PA-studies van deze patiéntengroep
ontbreken en er is discussic gaande
binnen de internationale literatuur of
deze patiénten wel een neurodegenera-
tieve aandoening hebben.’

Het neuropsychologisch onderzoek
bij een FTD-patiént kan in de be-
ginfase normaal zijn, zeker wanneer
voornamelijk geheugentests worden
afgenomen en het executief functio-
neren niet flink op de proef wordt ge-
steld.?> Naast formele beoordeling van
de neuropsychologische tests is obser-
vatie van het testgedrag noodzakelijk.
Patiénten met FTD vertonen vaak een
onvermogen om mentale inspanning
te leveren, gaan impulsief te werk en
controleren of corrigeren zich niet.
Het EEG blijft tot ver in de ziekte nor-
maal, in tegenstelling tot eigenlijk alle
andere hoofdoorzaken van dementie:
de ziekte van Alzheimer, dementie met
lewylichaampjes en vasculaire demen-
tie.!

Neurologische verschijnselen die bij
FTD kunnen optreden, zijn parkin-
sonisme en urine-incontinentie, beide
laat in het beloop van de ziekte. In een
kleine minderheid van de gevallen is de
FTD geassocicerd met amyotrofische
lateraalsclerose (ALS).® In dit geval is
de prognose relatief ongunstig. Wan-
neer een patiént zich op middelbare
leeftijd presenteert met persoonlijk-
heids- en gedragsverandering ontstaat
vaak een diagnostisch dilemma. Aan-
gezien bij FTD cognitieve aspecten
niet op de voorgrond staan en boven-
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dien aanvullend onderzoek in de be-
ginfase regelmatig normaal is, wordt
vaak gedacht aan een psychiatrische
aandoening. In dit artikel worden de
belangrijkste daarvan besproken.

EXPRESINFO
Een aantal symptomen van FID,
zoals vervlakking van het affect en
apathie, komt overeen met sympto-
men gezien bij schizofrenie.

Schizofrenie
Patiénten met schizofrenie laten een
gestoorde realiteitstoetsing, en emoti-
onele en gedragsveranderingen zien.’
In de meeste gevallen staan in de be-
ginfase van het ziektebeeld de positieve
symptomen (wanen en hallucinaties)
op de voorgrond. Daarnaast treden er
negatieve symptomen op (vervlakking
van het affect, gedachten- of spraak-
armoede en apathie) die gedurende het
ziektebeloop kunnen toenemen. Het
zijn vooral deze negatieve symptomen
van schizofrenie die overeenkomen
met bij FTD voorkomende klinische
symptomen. Daarnaast kunnen net
als bij FTD cognitieve stoornissen op-
treden, vooral op het executieve vlak.
Bovendien leidt schizofrenie tot soci-
aal en beroepsmatig disfunctioneren.
De meerderheid van de patiénten
ontwikkelt schizofrenie voor het 40°
jaar. Wanneer de schizofrenie ontstaat
tussen het 40° en 60° jaar spreekt men
van laat ontstane schizofrenie (LOS).
Bij aanvang na het 60° jaar wordt ge-
sproken van zeer laat ontstane schi-
zofrenie-achtige psychose (Very Late
Onset Schizophrenia Like Psychosis;
VLOSP).? Bij de latere ontstane vor-
men zouden formele denkstoornissen
en negatieve symptomen minder op de
voorgrond staan en is het cognitieve
profiel milder gestoord dan de vroege
vorm van schizofrenie. Er is vaker
sprake van paranoide wanen en visu-
ele, tactiele en olfactorische hallucina-
ties.

Tot op de dag van vandaag is niet
bekend of LOS en VLOSP een ander
pathofysiologisch mechanisme ken-
nen dan de vroeg ontstane schizofre-
nie.’ Ook is onvoldoende bekend over
het uiteindelijke beloop van de laat
ontstane schizofrenievormen. Enkele
kleine beloopstudies over langere pe-
riode laten mogelijk toch een lang-
zame verslechtering van de cognitie
zien. Hoewel verondersteld wordt dat
er geen sprake is van een neurodege-
neratieve aandoening, worden bij schi-
zofrenie wel aanwijzingen gevonden
voor betrokkenheid van de fronto-
subcorticale circuits. Bij het aanvul-
lend onderzoek kunnen aspecificke
afwijkingen gevonden worden, zoals
een verwijding van het ventrikelsy-
steem en een verminderd volume van
diverse - met name - (fronto-) tem-
porale structuren.'® Ook zijn frontale
afwijkingen beschreven bij PET- en
SPECT-onderzoek."" Uit meerdere
studies is gebleken dat bij schizofrenie,
evenals bij FTD, de sociale cognitie
is aangetast."”' In de literatuur zijn
meerdere casussen beschreven waarbij
de differentiaaldiagnose tussen schi-
zofrenie en FTD een diagnostisch di-
lemma vormde.'>?!

Wanen en hallucinaties kunnen
voorkomen bij FTD, maar de preva-
lentie van deze symptomen bij FTD is
relatief laag.?>?

——EXPRESINFO
Vaak krijgt de FTD-patiént aan-
vankelijk de diagnose ‘depres-
sie’ vanwege de overeenkomende
gedragssymptomen en de veel hoge-
re incidentie van depressie.

Depressie

Een centraal symptoom van de de-
pressieve stoornis is een sombere stem-
ming. Soms is de sombere stemming
minder duidelijk aanwezig, maar over-
heerst de anhedonie; het niet kunnen
genieten. Een depressie kan gepaard
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gaan met psychomotore agitatic of
remming. Met name in het laatste ge-
val kan de symptomatologie lijken op
die van FTD. Er kan bij een depressie
sprake zijn van apathie, initiatiefloos-
heid, interesseverlies in de omgeving
en overmatig slapen wat de differen-
tiaaldiagnose met FTD bemoeilijkt.
Ook bij een depressie kunnen lichte
cognitieve stoornissen optreden. Re-
gelmatig krijgt een patiént met een
beginnende FTD, die zich geleidelijk
sociaal terugtrekt, stiller wordt, zich
minder om zijn uiterlijk bekommert en
minder interesse toont in de omgeving,
aanvankelijk de diagnose ‘depressie’.
Dat is goed voor te stellen omdat de
incidentie van depressie vele malen ho-
ger ligt dan die van FTD.

Zo'n 2 tot 10% van de ouderen
boven de 55 jaar ontwikkelt een de-
pressie, afhankelijk van de diagnosti-
sche criteria die gehanteerd worden.
Meestal is het beeld van een depressie
minder sluipend dan zoals bij FTD ge-
zien wordt, maar dat is zeker niet altijd
het geval. Wanneer de gedragssympto-
men progressief zijn en de patiént ook
andere symptomen ontwikkelt, zoals
cognitieve problemen en compulsief
gedrag, moet de diagnose van FTD
worden overwogen. Anatomische en
functionele beeldvorming kunnen
ook bij patiénten met een depressieve
stoornis afwijkingen weergeven, die
kunnen lijken op de afwijkingen zoals
bij FTD.” Recent onderzoek toonde
de waarde van neuropsychologisch
onderzoek bij de differentiatie tussen
een depressie en FTD; patiénten met
FTD vertoonden significant meer de-
fecten op twee taken voor executieve
functies; de Stroop Test en de Trail
Making Test B.*

Behalve een differentiaaldiagnos-
tische overweging door gelijkenis van
symptomen, kan depressie een voor-
bode zijn van FTD of optreden in het
kader van FTD.?” Vooral bij rechtszij-
dig gelokaliseerde pathologie ziet men

depressieve klachten in het kader van
FTD.® In tegenstelling tot de gerem-
de patiént met depressie, komt bij de
apathische FTD-patiént meestal toch
een combinatie met ontremmingsver-
schijnselen voor.

Opgebrand

Burn-out is een psychologische term
voor het gevoel opgebrand te zijn en
het gevoel geen energie of motivatie
meer vinden voor de bezigheden op
het werk. De term burn-out werd be-
gin jaren zeventig voor het eerst ge-
bruikt in de Amerikaanse literatuur
onder andere door Maslach. Burn-out
zou bestaan uit drie, min of meer sa-
menhangende symptomen: uitputting
(gevoel van extreme vermoeidheid),
cynisme (geringe betrokkenheid bjj
het werk of de mensen met wie men
werkt), en verminderde persoonlijke
bekwaamheid (het gevoel van on-
dermaats presteren). Sinds enige tijd
wordt aan het laatste getwijfeld of dit
wel een centraal symptoom is van het
burn-outsyndroom. In de DSM-clas-
sificatie komt de term niet voor, in de
ICD-10 wordt de term geclassificeerd
onder de ‘lifemanagement’ gerelateer-
de onderwerpen. Er zijn ook weten-
schappers die burn-out als een vorm
van depressie dan wel gewone, zij het
extreme, vermoeidheid zien. Veron-
dersteld wordt wel dat een burn-out
kan ontstaan na een teveel aan stress
op het werk en met name een risico is
voor perfectionistisch ingestelde werk-
nemers.

Volgens cijfers van het Centraal
Buro van de Statistiek heeft 10% van
de Nederlandse beroepsbevolking last
van burn-out-verschijnselen (www. cbs.
nl). Klachten van burn-out die aan
FTD doen denken, zijn: verminderde
flexibiliteit, verminderde betrokken-
heid, prikkelbaarheid, concentratie-
problemen, vergeetachtigheid, stem-
mingswisselingen en  verminderd
gevoel voor humor. Met een goede
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Cognitieve stoornissen

Tabel 1
Kerndiagnostische criteria
voor FTD."

- sluipend begin en geleidelijke
achteruitgang

- vroege stoornis in de regulatie van
het persoonlijk gedrag

- vroege stoornis in het sociaal
gedrag

- vroege emotionele vervlakking

- vroeg verlies van inzicht

(hetero-) anamnese, en psychiatrisch
en neurologisch onderzoek, en met
name een neuropsychologisch onder-
zoek is het onderscheid van FTD vaak
gemakkelijk te maken. Neuro-imaging
zou normaal moeten zijn, al is dit niet
grootschalig onderzocht bij burn-out.

EXPRESINFO
In verband met het verschil in
behandelingen is het van belang
bijtijds onderscheid te maken tussen
een manie als gevolg van bipolaire
stoornis, of een manie als gevolg
van FTD.

Manie/bipolaire stoornis

Wanneer bij een patiént sprake is van
een eerste manische episode zonder
voorafgaande depressie(s) kan er spra-
ke zijn van een secundaire manie. Hier-
onder wordt een manie verstaan die
optreedt ten gevolge van organische
schade, zoals FTD. De leeftijd draagt
niet bij aan het onderscheid tussen een
secundaire manie en een manie als ge-
volg van een bipolaire stoornis. Over
de incidentie van een eerste manische
episode in het kader van een bipolaire
stoornis rapporteren sommigen een
piekincidentie bij een leeftijd van 45
jaar en ouder, terwijl ander onderzoek
hiernaar twee leeftijdspieken vond,
één piek in de leeftijdsgroep 21 tot 25
jaar en een kleinere piek in de leeftijds-
groep 46 tot 50 jaar.”’ Tevens worden
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bij patiénten met een manie in het ka-
der van een bipolaire stoornis frequent
en ongeacht de duur van het ziekte-
beeld cognitieve stoornissen gezien,
zoals stoornissen in de aandacht, het
geheugen en uitvoerende taken.

De laatste tien jaar zijn meerdere
case-reports verschenen van FTD-pa-
tiénten, bij wie manische symptomen
werden beschreven.®3! Bij meerdere
van deze gevallen was er langdurig
sprake van onaangepast en ongeremd
gedrag met overwaardige ideeén en
grandiositeit, sterk verminderde slaap-
behoefte en hypersexualiteit. Ook werd
zelfverwaarlozing, overmatig poetsen,
versneld spreken en zelfdestructief ge-
drag beschreven. Een belangrijk ken-
merk van een manie in het kader van
een bipolaire stoornis is dat deze vaak
snel progressief is, bij FTD wordt juist
een geleidelijke progressie gezien. Mo-
gelijk is ook het gebrek aan empathie
voor anderen suggestief voor FTD.
Het beloop en de aanwezigheid van
andere frontale symptomen kan de
aanwezigheid van een FTD suggere-
ren.

Het onderscheid met een manie in
het kader van een bipolaire stoornis
kan belangrijke implicaties hebben
voor de behandeling. Bij FTD zijn op
neurotransmitterniveau onder andere
tekorten van serotonine beschreven en
het gebruik van SSRI’s bij agitatie bij
FTD is in kleine studies effectief geble-
ken.* Wanneer agitatie of ontremming
optreedt in het kader van een bipolaire
stoornis is het gebruik van een SSRI
juist gecontra-indiceerd; een SSRI kan
bij patiénten met een bipolaire stoor-
nis een manie uitlokken.

Obsessief-compulsieve stoornis

Patiénten met een obsessief-com-
pulsieve stoornis (OCD) hebben last
van dwanggedachten (obsessies) en/
of dwanghandelingen (compulsies).
De dwang is erop gericht angst te re-
duceren; deze neemt dermate veel tijd
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in beslag dat een normaal sociaal of
professioneel functioneren wordt ver-
hinderd. De meeste patiénten zijn zich
bewust van de disproportionaliteit van
hun dwanggedachte of dwanghande-
ling. Voorbeelden zijn langdurige was-
rituelen, voortdurend controleren van
sloten of bijvoorbeeld hoarding, een
ziekelijke verzamelwoede die tot zelf-
verwaarlozing kan lijden.

Ook bij patiénten met FTD kunnen
vele, ritueel aandoende dwanghande-
lingen met eenzelfde mate van ernst
worden gezien, die op het eerste ge-
zicht niet veel verschillen van de symp-
tomen van de OCD-patiént. Naast
deze handelingen wordt bij FTD-
patiénten bijvoorbeeld beschreven:
schijnbaar doelloos herhalen van een
vaste looproute, voortdurend smak-
ken met de lippen of handen wrijven,
herhalen van eenzelfde woord, lied of
ritme, continu tellen.

Een belangrijk kenmerk van de
OCD-patiént is dat de handeling per
definitie voortvloeit uit een angst of
een gedachte; een langdurig wasritueel
wordt verricht vanuit de angst gein-
fecteerd te raken, deursloten worden
gecontroleerd vanuit de gedachte een
vergissing te hebben gemaakt. Bij de
FTD-patiént is een dergelijke onder-
liggende motivatie veelal afwezig, de
patiént handelt gewoon. Obsessieve
gedachten en een gevoel van spanning
of opluchting worden bij FTD-patién-
ten in het algemeen niet gezien. Boven-
dien zijn de meeste FTD-patiénten in
tegenstelling tot OCD-patiénten zich
niet bewust van het onredelijke of over-
drevene van hun gedrag. Daarnaast
manifesteert een idiopathische OCD
zich over het algemeen bij mensen van
tussen 20 en 25 jaar en slechts zeer zel-
den bij mensen ouder dan 40 (0,01%).
Redenen om de dwangverschijnselen
in het kader van FTD te plaatsen zijn
een laat begin, de afwezigheid van
obsessieve gedachten en een gebrek
aan ziektebesef. Het is van belang te

vermelden dat een FTD zich zelfs bij
mensen tussen twintig en dertig jaar
kan openbaren en dat ook andere neu-
rologische aandoeningen aanleiding
kunnen geven tot een secundair OCD-
beeld, zoals bijvoorbeeld een infarct
of de ziekte van Huntington.

Persoonlijkheidsstoornis

Door het gebrek aan empathie en een
afwezig ziektebesef lijkt het persoon-
lijkheidsprofiel van een FTD-patiént
op een antisociale persoonlijkheids-
stoornis. Er wordt ook wel gespro-
ken van pseudopsychopathie.* Het is
belangrijk te realiseren dat persoon-
lijkheidsstoornissen nooit op oudere
leeftijd ontstaan. Wel kan de sympto-
matologie ervan soms verergeren, ze-
ker wanneer de persoonlijke omstan-
digheden van de patiént veranderen.
Er moeten dan anamnestisch aankno-
pingspunten bestaan voor een al langer
bestaande persoonlijkheidsstoornis.

Kleptomanie

Het komt regelmatig voor dat patién-
ten met FTD objecten stelen. In tegen-
stelling tot patiénten met kleptoma-
nie, die een onbeheersbaar gevoel van
spanning voorafgaande aan de diefstal
voelen en een opgelucht gevoel erna,
lijkt de patiént met FTD geen span-
ning te ervaren. Het meenemen van
objecten is hier veeleer te verklaren
vanuit utilisatiegedrag (het voorwerp
vraagt er als het ware om ‘meegeno-
men’ te worden) in combinatie met een
verminderd moreel besef.

EXPRESINFO
Bij taalstoornissen moet gedacht
worden aan semantische dementie
of progressieve niet-vloeiende afa-
sie, enkele taalvarianten van fronto-
temporale dementie.

Discussie
De soms identieke symptomatologie
van de verschillende psychiatrische
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syndromen en FTD kan verklaard
worden door een betrokkenheid van
dezelfde fronto-subcorticale circuits,
waarbij er in geval van psychiatrische
aandoeningen een functionele stoor-
nis wordt verondersteld, terwijl er bij
FTD sprake is van irreversibele neuro-
degeneratie.

Rode vlaggen die aan FTD moeten
doen denken, zijn het niet opklaren
van het klinisch beeld ondanks meer-
voudige behandeling, een verlies van
ziekte-inzicht, een verlies van empathie
en sociaal invoelend vermogen, het
ontstaan van cognitieve en neurologi-
sche stoornissen zoals parkinsonisme,
spieratrofie, bulbaire stoornissen of
urine-incontinentie. Bij geisoleerde
taalstoornissen, al dan niet in combi-
natie met gedragsverandering, moet
gedacht worden aan de taalvarian-
ten van FTD: semantische dementie
en progressieve niet-vloeiende afasie.
Wanneer er sprake is van een atypisch
psychiatrisch beeld is het belangrijk
aan dementie op jonge leeftijd te den-
ken. Indien er geen duidelijke afwij-
kingen worden gevonden, is het cru-
ciaal dat de psychiater, neuroloog en
bij ouderen de geriater samen naar de
patiént blijven kijken en dat het aan-
vullend onderzoek eventueel herhaald
wordt. Het is van groot belang dat bjj
een patiént met hetero-anamnestisch
aanwijzingen voor FTD, zonder afwij-
kende bevindingen bij het aanvullend
onderzoek, psychiatrische diagnostiek
plaatsvindt. Vaak blijkt er toch sprake
te zijn van een niet onderkende depres-
sie of van complexe partner-relatie-
problematiek. ]

Yolande Pijnenburg, Cora Kerssens en
Joost Sanders maken deel uit van de
FTD-expertgroep, zie ook www.ftdex-
pertgroep.nl
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