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Klasifikace kognitivnich syndromi ve stéfi

1. Normdilni stdrnuti kognitivnich funkci. Mirny pokles kognitivnich funkci je pfi-
rozenym dlsledkem starnuti mozku. MizZe, ale nemusi byt provizeno stiZnosti
na poruchy paméti. Normélni vysledky v testovych metodach odpovidaji véku
a vzdélani.

2. Subjektivni stiznost na poruchy paméti. Jedinec si st€Zuje na poruchy paméti, a pri-
tom testové metody vykazuji normalni vysledky.

3. Mirnd kognitivni porucha nebo také tzv. mirnd neurokognitivni porucha podle
5. Diagnostického a statistického manudlu duSevnich poruch. Jedinec si sam stéZu-
je na poruchy paméti nebo jeho blizké osoby dokladaji pfitomnost poruchy paméti,
kterd je objektivné prokazatelnd testovymi metodami. Pfitom je osoba sobéstacné
a v béZném Zivoté nema vétsi potize.

4. Demence nebo také tzv. zdvaznd neurokognitivni porucha podle 5. Diagnostického
a statistického manudlu duSevnich poruch. Pokles pamétovych a dalSich kogni-
tivnich funkei z pfedchozi trovné znemozZiiuje samostatné vykonavani béZnych
¢innosti. Nezbytnou podminkou pouZiti terminu demence je ztrata sobéstacnosti.
Bé&Zné Cinnosti provadi pacient nejdiive sim s potiZzemi, potom potiebuje pomoc
druhého a nakonec je za n€j vykonava druha osoba, na niz se stava postupné plné
zavisly. Kromé toho se u demence setkdvame s poruchami nélady (deprese nebo
euforie) a poruchami chovéni. Prevalence demence je cca 1 %, nad 65 let jiz 5 %,
nad 80 let azZ 30 %.

Obrazek 8.1 graficky znadzortiuje kognitivni syndromy ve stafi a jejich rozdily.
Priciny téchto syndromd jsou rizné — normalni starnuti, smiSené neurodegenerativni
poruchy, Alzheimerova nemoc, deprese, tzkost, vaskularni pficiny aj.

Demence jsou vyznamné také tim, Ze tvori ¢tvrtou nejnakladnéjsi finan¢ni poloZzku
u neuropsychiatrickych onemocnéni v CR po cévnich mozkovych ptihodéch, afektiv-
nich poruchach a psychézach.

Prehled nejcastéjsich pficin kognitivnich poruch

Alzheimerova nemoc se dosud poklada za castou pfic¢inu kognitivnich poruch
ve vy$§im veéku. Jeji vyskyt se podili na demencich asi z 50-60 %. Je Casto sdru-
Zena s dal§imi patologickymi zménami mozku. V poslednich letech se vSak prosa-
zuje nazor, Ze nejcastéjsi pri¢inou demenci je kombinace a piekryv vice neurode-
generativnich zmén mozku. Vzacnéjsi je vaskularni demence (10-15 %). Demence

je také soucasti nékterych dal§ich méné Castych neurodegenerativnich onemocnéni
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Obr. 8.1 Kognitivni syndromy ve stdfi a jejich rozdily

(frontotemporélni lobarni degenerace, multisystémové atrofie, amyotroficka lateral-
ni skler6za apod. — viz niZe), které maji rovnéz priznaky postizeni dalSich systému
(napf. hybnych). Ze zkuSenosti klinicko-patologickych korelaci mezi sledovanymi
pacienty ve Fakultni nemocnici Krilovské Vinohrady a jejich pitevnimi diagnézami
z Fakultni Thomayerovy nemocnice vyplynulo, Ze nejcastéjsi pti¢inou demence byla
kombinace neuropatologickych zmén pfi Alzheimerové nemoci a frontotemporalni
lobérni degeneraci.

Demence muiZe provézet i jind onemocnéni mozku, napiiklad normotenzni hydro-
cefalus, alkoholismus, otravu téZkymi kovy ¢i oxidem uhelnatym, karen¢ni stavy (de-
ficit vitaminu B,,), neurosyfilis ¢i prionovd onemocnéni. Degenerativni onemocnéni,
u nichZ neni demence hlavnim projevem, jsou zatazena do kapitoly 11.

Nejdrive je tfeba identifikovat potencidlné 1é€itelné kognitivni poruchy, které tvoii
sice malé procento pfipadu, ale jsou vyznamné moznosti kauzalni 1é¢by. Mezi tyto
sekundérni kognitivni poruchy radime:

* mozkové niddory

 chronicky subdurdlni hematom

e normotenzni hydrocefalus

» 1éky navozené: benzodiazepiny, anticholinergika

¢ metabolické: iontova dysbalance, hypotyre6za, deficit vitaminu B, (Wernicketv-
-Korsakoviiv syndrom)
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* anemie
* deprese (depresivni pseudodemence)

Primdrné degenerativni choroby:

* smiSend neurodegenerativni onemocnéni mozku

* Alzheimerova nemoc

» frontotemporalni lobarni degenerace

e nemoc s Lewyho télisky

e progresivni supranuklearni obrna

* kortikobazdilni degenerace

» limbick4 encefalopatie s proteinem TDP-43 vazana na vék
e primdrni tauopatie vazana na vék

Dalsi sekunddrni demence s malym nebo Zddnym lécebnym ovlivnénim:

 vaskularni a hypoxemické — vaskularni demence, demence po iktu, lakunarni a po-
stanoxické demence

e posttraumatické — napf. po kontuzi mozku

e tumory mozku

e zanétlivé pficiny — stavy po herpetické encefalitidé, AIDS

e prionova onemocnéni — Creutzfeldtova-Jakobova nemoc

 endokrinni, metabolické a toxické pfiCiny — rendlni insuficience, hepatalni encefa-
lopatie, abuzus alkoholu, otrava CO, té€zké kovy, psychofarmaka, cytostatika
Pficin kognitivnich poruch je mnoho a mohou se kombinovat; k jejich identifika-

ci je potieba komplexni vySetfovani. Nejdfive je nutné prokazat kognitivni poruchu

anamnézou a kognitivnim testem. V pripad¢ ndlezu kognitivni poruchy se provadi

zobrazeni mozku pomoci CT nebo MR mozku a laboratorni vySetfeni krve (krevni

obraz, sodik, draslik, chloridy, vapnik, glukéza, urea, kreatinin, ALT, AST, GMT,

ALP, celkovy cholesterol, HDL cholesterol, LDL cholesterol, triglyceridy, vitamin

B,,, TSH). Abnormalni nilezy mohou zhorSovat kognitivni vykonnost. Lipidové po-

ruchy jsou cévnimi rizikovymi faktory.

Testy pro vysetfovani kognitivnich funkci v bézné praxi

Aby bylo mozné zahajit spravnou 1é¢bu, je tfeba kognitivni poruchu v¢as rozpoznat.
To je Casové i znalostné naro¢ny ukol. K rychlé detekci ¢asnych kognitivnich poruch
v bézné ordinaci lékafe je mozné pouZzit pivodni Ceské nebo zahraniéni testy, které
jsou bud placené, nebo zdarma.

Velmi kratké testy do 4 minut
K detekci mirné kognitivni poruchy nebo mirné demence doporucujeme unikatni
rychly test Amnesia Light and Brief Assessment (ALBA) nebo test pisemného Pojme-
novdni obrdzkii a jejich vybaveni (POBAV). Ve stadiu rozvinuté demence s jasnou
nesobéstacnosti jsou tyto testy véts§inou uz natolik narocné, Ze v testu ALBA pacienti

maji nulové skory. V tomto stadiu stale méri test POBAV. Vhodnéjsim se vSak jevi
posouzeni podle nesobéstacnosti neZ podle kognitivnich testd. Pacienti mohou pfijit

265



MODERNI FARMAKOTERAPIE V NEUROLOGII

RYChl),/ test ALBA standardni prvni verze

Jméno a pfijmeni: Roc¢nik: Datum:

Soustiedte se také na chovani a slovni komentéare pacienta béhem testovani.
Sluch miiZete pred testovanim vyzkouset opakovanim Gisel 941-726-583 nahlas a Septem.

1A. TEST VETY (VETEST) - OPAKOVANI

Administrace: Vétu ctéte neprerusované rychlosti pfiblizné 1 slovo za 1s. VySetfovana osoba si nesmi
nahlas opakovat vétu soucasné s testujicim. Po vysloveni véty (Zadna slova neopakujete) ji vySetiovana
osoba zopakuje. Spravné zopakovana slova zapiste jako ,1“ nebo ,V* do prvniho fadku ,Opakovani®.

INSTRUKCE: ,Nyni Vam rfeknu jednu kratkou vétu pouze jedenkrét. Snazte se ji
zapamatovat. J& se na ni za chvili znovu zeptdm. Zapamatujte si a zopakujte
presné tuto vétu..” (Kraticka pauza) .... Po vysloveni véty: , Ted' Vy.”

Pocet
spravnych slov

opakoVAN (0/1) | O |9 ) recd| O |jarip |l i) 2 16| gopy
vyBAveNi(o/1) | O | 4 | 1 0 [0 0’ J/G

Norma pro vybaveni vety 3 — 6 spravné vybavenych slov véty
Moznost zapisu §patné vybavené véty: a/m /QM“”/ /Z”‘“Oﬁﬂ% M W/Vﬂ/

Véta ALBA 1: | Babi | léto |zaéind | prvnimi | rannimi | mraziky

Hodnoceni: Pokud pouzije $patné slovo prii opakovani a stejné slovo pfi vybaveni (napf. jarnimi), pocitejte
jako chybu. Jako spravné vybavené slovo uznavame takové slovo, které je zcela shodné a soucasné ve
spravném padu. Nelze uznat napf. ,zacinaji prvni ranni*, ,prvni mraziky zacinaji“.

Za spravné zopakované nebo vybavené slovo udélte 1 bod. Maximum je 6 bod( za 6 spravnych slov.

2. TEST GEST (TEGEST)

INSTRUKCE: , Ted mi budete predvadet sest gest, jakousi pantomimu, ktera
se bude tykat ruky nebo hlavy. Pfedved'te mi, jak:...

k%h\/ W@W
. jite | se h adite | tele- | si nasadite pricichnete se divdte Pocet
Gesta ALBA 1: IZici | po tvdFi |fonujete bryle ke kvétiné | dalekohled spravnych gest

PREDVEDENT (Y /x) |1/| 2/ x 1/ 5 ls” 5 /S‘Boov

., To bylo celkem 6 gest. Nyni mi znovu 1) piedvedte a 2) slovné popiste vsech 6 gest v jakémkoli poradi, Cili popsat a prevést.”
VYBAVENI(0/1) | [ rafwar] . %”’T 5L e (36
bez ¢asového limitu > )/

-
/}M/AM/ Mﬂﬂw MLy /W@,,(,,\M/ Norma pro vybaveni gest: 3 — 6 spravné vybavenych gest

Hodnoceni: Za kazde spravné predvedené nebo vybavené gesto pfidélite 1 bod. Pro udéleni bodu staci
BUD spravné predvést NEBO spravné popsat gesta. Maximum je 6 bodu za 6 spravnych gest.

1B. TEST VETY (VETEST) - VYBAVENI

INSTRUKCE: “Nyni mi znovu feknéte vétu, kterou jsme se spolu ucili na zacatku.”

Administrace: Vyhodnoceni zapiste do druhého fadku ,Vybaveni* véty. POCET
Norma skéru ALBA pro soucet vysledki z obou testi je 6-12 bod(i (tedy BODU 5 /12

alespon 50 % maxima)/ mirna porucha je '4-5 bodtl a zavazna porucha 0-3 body

CELKEM

@D prof. Barto§ ©. zaznamovy arch k ALBA 1, 31.1.2021. ke stazeni na www.abadeco.cz
A0

Obr. 8.2 Vyhodnoceny zdznamovy arch testu ALBA k ¢asné detekci pocinajici kognitivni poruchy a zahdjeni
adekvatni léchy
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Test POBAV

“VIDLIEKA®
O w
ol
(s

| A) mezi chyby pocitame: $patny, zkomoleny
5| nebo viceslovny nazev bez oekavaného slova

e )
L refto™
|
"SACHOVNICE|  PL ANKY
Zde preloZte na polovinu
5 Nazev o | 5 Nazev
8 obrazku @5 8 obrazku
o IV ol
" IDVERE |1 ]°
2 |CTYRLISTER 5 | ™
PBVETLO | K | ™
tITOTEM|I | "
° |JERA®B |10| "
* Jovee [k]™
" | DoRT 3]
¢ [eTyRuisiEROP]

Pfijmeni a jméno: ............ccoc

Roénik: ...........

Pokud pouZiva bryle na ¢teni, at si je nasadi.

Vysetteni zraku — pFecist znaky: C 5w

Postup pojmenovani: 1-systematicky, 2-chaoticky

)

Dnesni datum: ....................

3

1. Pojmenované (zapiste poéet obrazku):

(napf. okno, tétec, zemékoule, knoflik, kvét,semafory,
vzducholod, socha, eskimo, splav, Sachy, radiator)

B) jako spravné pocitame: pokud obsahuje
ocekavané slovo (napf.dort se svigkou)

Dals$i pravidla hodnoceni jsou v navodu.
e chybné: .=......e vﬂbec:....?: .......

pocet CHYB v pojmenovani celkem:

norma: 0—1 chyb

2. Vybavené celkem: 8
A) ponechava se:
e pojmenovany $patné
a vybaveny stejné nebo spravné
(napf. stozar — stozar nebo stozar — jefab)
* nepojmenovany a piesto vybaveny
(napf. 0 — jefab)
B) odetita se: 2
e neexistujici (konfabulace): -
e opakujici se (po;lté se jako jeden): —...7(....
poéet SPRAVNE vybavenych obrazkui

(po odectu chyb):
norma: 6 a vice obrazk

Rozdil SPRAVNE vybavené— CH
v pojmenovéni =skér Vypoj= (C5—F=-7

prof. Barto§ ©, zdznamovy arch k naro¢ngjsimu POBAV 1, 2.2.2021 www.abadeco.cz

Obr. 8.3 Vyhodnoceny zdznamovy arch testu POBAV k ¢asné detekci pocinajici kognitivni poruchy a zahdjeni

adekvatni léchy
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do ordinaci s vysledky obou testll, protoZe je pouZivaji 1ékarnici pfi vySetfovani pa-
méti u starich osob v 1ékarnach po celé CR.

Nejvétsi vyhodou inovativniho a piivodniho ¢eského testu ALBA je to, Ze k nému
nejsou potieba Zadné pomicky a dé se vySetfit zpaméti. Navic pfitom trva pouhé
2-3 minuty. Zkouska je zaméfena na kratkodobou slovni a epizodickou pamét, ale
postihuje i jiné kognitivni funkce (fe¢, praxii, pozornost). Test ALBA je uznan jako
certifikovana metodika Ministerstvem zdravotnictvi CR od roku 2024. Ukézka struk-
tury a vyplnéného testu ALBA je na obrazku 8.2.

Dalsi inovativni a piivodni Cesky test se zkratkou POBAV trva pouze 3—4 minuty,
béhem kterych pacient samostatné vykondva pokyny administratora. Jeho prednos-
ti je soucasné vysetfeni dlouhodobé sémantické a kratkodobé paméti a psané reci.
Test POBAV je uznan jako certifikovand metodika Ministerstvem zdravotnictvi CR
od roku 2017. Ukazka struktury a vypInéného testu POBAV je na obrazku 8.3.

DalSim vhodnym testem je slovni produkce zvitat nebo ovoce za 0,5 nebo 1 minutu.
Timto ndro¢nym tikolem je moZné se v kratkém case dozvédét vice o psychomotoric-
kém tempu, feCovych, exekutivnich a sémantickych funkcich.

VSechny tyto zkousky jsou urceny k detekci ¢asnych kognitivnich poruch pro kli-
nickou praxi. Jsou kratké a snadno proveditelné pro administratora, a pfitom narocné
pro testovanou osobu diky napaditym konstrukcim testdi. Navic jsou zdbavné pro
vySetiované osoby. Mohou byt vyuZity riiznymi specialisty.

Test kresleni hodin umoziiuje rychle posoudit vice kognitivnich funkci kromé krét-
kodobé paméti, a proto tento test byva normalni v ¢asnych stadiich Alzheimerovy
nemoci. Je vyhodny u podezieni na nemoc s Lewyho télisky nebo u rozvinutych de-
menci, protoZe ho provadi pacient sam. Vysledek je mozné rychle kvantifikovat podle
jednoduchého skérovani BaJa na pétibodové Skale, kterou lze udélat i zpaméti. Toto
hodnoceni dava vétsi vahu tomu, jak jsou zndzornény rucicky. Test Mini-Cog je roz-
Sifen o uceni tif slov pred testem kresleni hodin a jejich vybaveni po ném.

Vsechny vySe popsané testy jsou k dispozici zdarma. Podrobnéjsi informace o tes-
tech a navody k jejich spravnému provadéni a vyhodnocovani jsou v ptivodnich pu-
blikacich a na internetovych strankdch www.abadeco.cz. Na nich jsou zdznamové
formulafe a dal$i materidly ke staZeni volné a zdarma. Je zde moZné shlédnout mnoho
volné dostupnych videi, jak spravné vySetfovat a hodnotit vykony v testech ALBA
a POBAV. K témto testim také existuji trhaci bloky, které distribuuje firma Schwabe.

Del3i testy 5-30 minut
BohuZel nékteré zahrani¢ni testy s ceskymi verzemi jsou chranény autorskymi pravy,
jsou placené nebo vyzaduji zpoplatnénou certifikaci k pouzivani daného testu (Mini-
-Mental State Examination — MMSE, Montrealsky kognitivni test — MoCA), nebo se
jiZ nemaji pouZzivat (Addenbrooksky kognitivni test — ACE, revidovana verze) kvuli
obsahujicimu MMSE, coz je opét v konfliktu s autorskymi pravy.

Pomoci testu MMSE je mozné vySetfit mnoho rznych kognitivnich funkci s kvan-
tifikaci od 0-30 bodl béhem 5-10 minut. Test MMSE pfestal byt povinnou podmin-
kou pojistoven pro predpis kognitiv v CR od 2025. Test MMSE je moZno zakoupit
na https://www.parinc.com/Products/Pkey/237 podle poctu vySetfenych pacientd
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(aktudlné asi 2 USD za 1 pouZiti). Test obsahuje jednoduché tikoly, takZe nezachyti
¢asna stadia kognitivnich poruch. Obecnym hrani¢nim skérem podle rozséhlé ceské
normativni studie je 27 bodu a nikoli 24 bodi, jak se traduje.

Test ACE-III-CZ ve své tieti verzi jiZ neobsahuje MMSE a detailné postihuje pét
hlavnich kognitivnich domén: pozornost, pamét, slovni produkce, jazyk a zrakové-
-prostorové schopnosti. Pfednosti testu je uréeni kognitivniho profilu a také jeho po-
uziti zdarma. Kognitivni vykony Ize kvantifikovat v rozsahu 0—100 bodii. Nevyhodou
je dlouhé trvani, primérn& 20 minut, u vice postizenych az 45 minut. Ceska verze je
k dispozici od roku 2024, ale chybé&ji normy testu.
sahem vykonti mezi 0 a 30 body. Pfed pouZivanim je povinné dspésné absolvovani
oficidlniho Skoleni, které je pro nékteré uZivatele placené. Obecnym hrani¢nim ské-
rem podle rozsahlé ¢eské normativni studie je 24 bodd a nikoli 26 bodt, jak vySlo
v originalni studii.

Testovani miZe byt doplnéno vypliiovanim Dotazniku funkéniho stavu — FAQ-CZ,
k dispozici ke staZeni na strankdch www.abadeco.cz. V ném se miZe doprovazejici
osoba snadno a rychle vyjadfit o mife nesob&stacnosti.

8.1 ALZHEIMEROVA NEMOC
KLINICKE REPETITORIUM

- Definice Alzheimerova nemoc (AN) je chronické neurodegenerativni onemocnéni mozku s plizivym
zatatkem a s plynulym zhorsovdnim paméti a dalsich kognitivnich funkci, vedouci nakonec k narusenf
pracovnich nebo socidlnich aktivit.

- Epidemiologie Je sedmou pficinou smrti osob v3ech vékovych kategorii a pdtou nejcastéjsi pficinou
dmrti u jedincl stardich 65 let. S postupnym prodluzovdnim délky Zivota narlsta pocet pacientli s AN.
Skutecny pocet pacientli s AN v CR neni znam. Pokud se vezme 60% zastoupeni ze viech 163 tisic
odhadovanych pacientd s demenci, pak by v CR bylo asi 100 000 pacientli s AN. Lécena je méné nez
¢tvrtina pacientd. Ve vékové skupiné 70—74 let jsou 2—4 % pacientd s AN a kazdych dal3ich 5 let se
prevalence zdvojndsobuje.

- Rizikové faktory, vyznam genetiky, pficiny zhorSovani Mezi nejd(ilezitéjsi rizikové faktory patfi
Zenské pohlavi, pozitivni rodinnd anamnéza, cévni rizikové faktory (stavy po iktu a infarktu myokardu),
vysoky krevni tlak, cukrovka, deprese, nedostatek pohybu nebo nedostatek dusevni ¢innosti, opakovand
traumata, genetické faktory (pitomnost alely £4 pro apolipoprotein) a nizsf vzdélani. Jedna se o sporadické
onemocnéni. Jen vyjimecné je podminéno geneticky. VétSina mutaci je v genech se zkratkami APP, PSEN
1 a 2. ZhorSovani nastdva v dlsledku postupujiciho tbytku neurond a jejich spojd.
mezi viceCetné proteinopatie a podili se na ni fada zmén mozku. Typickym histopatologickym ndlezem
na mozku jsou neurofibrildrni klubicka slozend z hyperfosforylovaného tau proteinu a senilnf plaky
slozené z amyloidu beta. Tyto klasické zmény mohou byt doprovdzeny sdruzenymi patologiemi. Jednd
se 0 vaskuldrni 1éze, amyloidni angiopatii, poruchy v proteinu TDP-43 a Lewyho téliska. Z Ié¢ebného
hlediska je vyznamné postizeni dvou neurotransmiterovych systémd. Na poruchdch paméti se podili
acetylcholinergni systém, jehoz deficit je pfitomen jiz v ¢asnych stadiich AN. Druhym postizenym
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systémem je glutamdtergni systém, ktery je naopak hyperstimulovan. Nadmérné uvolfiovanf excitacnich
aminokyselin (pfedevsim glutamdtu) stimuluje receptory NMDA s dvojim nepfiznivym Gcinkem. Oproti
fyziologickému stavu se zvysi Sum pozadi na postsynaptickém neuronu v klidovém stavu. Kdyz pfijde
od presynaptického neuronu novy podnét, nenf spravné identifikovdn a tento signal zanika ve zvySeném
sumu. Zdroveri kalcium vstupuje do neuroni ve zvysené mife, takze dojde k aktivaci enzym{ a apoptéze
(programované bunécné smrti) se zanikem neurond (excitotoxicita vedouci k neurodegeneraci).

- Klinicky obraz Mozkové zmény vedou k charakteristickym tfem okruhdm potiZi, které je mozné si dobre

pamatovat podle mnemotechnické pomicky pocatecnich pismen konceptu,ABC” anglickych termind:
A — activities of daily living (sobéstacnost), B — behavioral and psychological symptoms of dementia
(neuropsychiatrické pfiznaky — poruchy chovéni a ndlady), C — cognition (kognitivni funkce).

Typickd AN md nékolik charakteristickych ryst: 1. plizivy zacatek, 2. vytrvale progresivni priibéh a 3. do-
minujici poruchu paméti. Ze v3ech kognitivnich funkci (C) je nejdfive a nejvice postizena kratkodobd
epizodickd pamét na neddvné zazitky z vlastniho Zivota (napf. zda si uz vzal Iéky). V pribéhu se objevuji
v rlizné mife a kombinaci deficity v dalSich kognitivnich funkcich: sémantickd pamét na fakta, exeku-
tivni funkce (pldnovani a organizovani), jazykové a zrakové-prostorové schopnosti. Postupné upadd
i sobéstacnost (A). NejdFive pacient nezvlddd tzv. instrumentdIni cinnosti béZného Zivota (telefonovdni,
zachdzeni s financemi, uzivani 1ékd, cestovani aj.). Pozdéji jsou postizeny i zakladni Gkony (oblékdn,
hygiena, pfijem potravy a tekutin aj.). Pravidelnou soucdsti klinického obrazu jsou neuropsychiatrické
pfiznaky (B) — apatie, agitovanost, agresivita, halucinace, bludy, deprese apod.

- Diagnostika V bézné praxijsou kognitivni deficity rychle zjistitelné do péti minut pomoci testd ALBA,

POBAV, testem slovni produkce zvifat nebo testem kresleni hodin. Alzheimerova nemoc zacind neuro-
biologickymi zménami mozku pravdépodobné 10—20 let pfedtim, neZ propuknou pfiznaky demence.
ProtoZe existuji metody k jejich zjistovani, staly se vychodiskem pro ¢asnou diagnostiku ve vyzkumu
a hleddnf dcinné [écby AN. V diagnostice Alzheimerovy nemoci se stale vice uplatiuje vysetfovéni
neurobiologickych ukazateld nemoci. Diagnostickd vyzkumna kritéria z roku 2018 akcentuji klasifikaci
se zkratkou ATN (z pocdte¢nich pismen hlavnich ryst nemoci amyloid — tau — neurodegenerace). Vyne-
chdvaji klinicky obraz a jsou zaloZena pouze na neurobiologickych ukazatelich AN, at' uz na pomocnych
vysetfovacich metoddch, nebo postmortdiné. Na americkém kontinentu se akcentuje vyznam patologie
beta-amyloidu pro diagnézu AN pomoci amyloidni PET mozku nebo snizené koncentrace beta-amyloidu
v mozkomi$nim moku. Amyloidni PET mozku v CR miiZe indikovat neurolog specializovaného centra se
zkusenosti s biomarkery a diagnostikou kognitivnich poruch a demenci zajistujici superkonzilidri ¢innost
pro komplikované pfipady a atypické formy demenci u sloZitych nebo mladsich pacientl s kognitivnimi
poruchami pfi splnénf urcitych kritérif. Patologie tau se dd prokdzat bud zvysenou koncentracf fosfo-
rylovaného tau proteinu v mozkomisnim moku, nebo zobrazenim na specidlnim tau PET mozku, ktery
zatim nenf v CR dostupny. Neurodegenerace a poskozeni neuronti se povazujf za nespecifické, a tedy
za nejméné dileZité. Vypovidd o nich mediotempordinf atrofie pfedevsim hippokampu na CT nebo MR
mozku, temporo-parietdIni hypometabolismus na FDG-PET mozku nebo zvysené koncentrace celkového
tau proteinu v mozkomisnim moku. V CR se také pouZivé pritkaz temporo-parietdlni hypoperfuze na SPECT
mozku, ktery je snadno dostupny na oddélenich nukledrni mediciny. Je tfeba zdlraznit, e posledni
kritéria ATN slouZi pro vyzkumné, nikoli klinické tcely, i kdyzZ se podobny trend dd ocekdvat i v klinické
diagnostice. Pomérné velké nadéje jsou vklddany do sérovych koncentraci tau proteinu fosforylovanych
ve specifickych pozicich (p-tau 217), které se vyskytovaly u osob, jejichZ mozky vykazovaly patologii AN.
Pro klinické tcely toto vySetienf zatim nenf dostupné. Neurobiologické zmény probihaji mnoho let pred
diagnézou AN v urcitém pofadi. Jako prvni se snizuje koncentrace beta-amyloidu 42 v mozkomi$nim
moku (asi 18 let pfed diagnézou). Pozdéji se zvysuje koncentrace fosforylovaného tau proteinu 181
(17 let), celkového tau proteinu (10 let), lehkych fetézcd neurofilament (9 let) a nakonec pfftomnost
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atrofie hippokampu (8 let). Nejpozdéji se zatne projevovat kognitivni pokles (6 let). V jiné studii byly
neurobiologické zmény detekovdny 15—19 let pfed odhadovanym ndstupem symptom{ pro pomér
mozkomi$nich nebo sérovych beta-amyloidd 42/40, plasmaticky tau proteinu p-tau 217 a amyloidni
PET mozku, 12—14 let pfed odhadovanym ndstupem pfiznak pro plasmaticky fosforylovany tau protein
p-tau 217 a lehky Fetézec neurofilament, mozkomiSni neurogranin, GFAP, proteiny SNAP-25 a sTREM?2
a 7-9 let pred odhadovanym néstupem piiznak{ pro mozkomisni fosforylovany tau protein p-tau 205
a protein YKL-40, objemy hippokampu a kognitivn{ skdry.

- Diferencidlni diagnostika Casna diagnostika je obtizna proti normélnimu starnuti. Pokles pamétovych
nebo dalsich kognitivnich funkci méze byt ovlivnén nebo zplisoben fadou faktord, aniz by se jednalo
0 konkrétni onemocnénf (vék, vzdélani, aktudini psychicky stav, spankové poruchy, rentové tendence,
mald motivace, spolupfitomnost deprese apod.). Diilezitym stavem je mirnd kognitivni porucha. P¥i
ni se neobejdeme bez neurobiologickych ukazateld AN na pomocnych vysetfovacich metoddch, které
odlisuji AN jako podklad mirné kognitivni poruchy od jinych pficin. Je tfeba odlisit jiné formy demence,
u nichz nenf 1écha kognitivy hrazena nebo neni indikovdna. Jde napf. o vaskuldrni demenci nebo piiznaky
demence u jinych primdrnich degenerativnich onemocnéni (frontotempordini demence, kortikobazdIni
degenerace apod.). Déle je nutné odlisit depresi (depresivni pseudodemence), kterd se miize manifestovat
jako kognitivni porucha nebo ji zhorSovat. Diagnostika je obtiznd zejména proto, Ze depresivni ladéni
a apatie se rovnéz vyskytuji u demence. DalSim stavem, ktery miZe pfipominat demencdi, je delirium.
Pfiznaky se vyvijeji velmi rychle, s ménlivou intenzitou, a byvd pfitomen psychomotoricky neklid a po-
ruchy spanku a bdélosti.

- Prognéza Jde o nevylécitelné onemocnéni. ZhorSuje kvalitu Zivota nejen samotnému pacientovi, ale
i jeho nejblizsim osobdm. Délka onemocnénf zdvisi na mnoha faktorech (nemoznost urcit pfesny zacatek
onemocnéni, erudice lékafe ve spravné diagnostice, pouzitd kritéria AN, neuropatologicky podklad,
premorbidni kognitivni rezerva, komorbidity aj.). Obycejné trvd 3—10 let, nejcastéji kolem 5 let.

KLASIFIKACE

Prelomova kritéria v roce 2007 prinesla hlavni zménu z pouhé klinické definice AN
na kombinaci klinického obrazu podporeného neurobiologickymi ukazateli. Od té
doby vychézeji stile nova a ménici se kritéria primérné kazdé Ctyfi roky. To do-
klada, Ze ani v moderni dobé€ za pouziti slozitych metodik neni jasné, co to vlastné
Alzheimerova nemoc je. Proto i posledni kritéria z roku 2024 jsou uréitym dal$im
vyvojovym stupném, jak definovat AN. Detaily téchto kritérii presahuji ramec tohoto
textu. Zde jsou popsany hlavni prinicpy kritérii. U fady nemoci jsou jejich standardni
definici doprovodné biologické zmény, které predchazi rozvoji ptiznakd (napf. v on-
kologii). AN je definovéana jako biologicky proces, ktery je prvni detekovatelny pomo-
ci abnormalnich ukazatell, které odraZeji neuropatologické zmény (beta-amyloidni
plaky a tau neurofibrilarni klubicka), kdyZ jedinec nema Zadné priznaky. Onemocnéni
progreduje biologicky béhem preklinického obdobi. Pfi dosaZeni dostatecné patolo-
gické nalozZe se objevuji priznaky, které se pak zhorsuji. Cely pribéh onemocnéni
muZe trvat v rozpéti az 30 let.

Za kli¢ové ukazatele se povazuje amyloidni PET mozku nebo sniZzené hladiny
beta-amyloidu v mozkomi$nim moku. Jako dopliiujici ukazatelé se povazuji pozitivni
nalezy na tau PET mozku (nedostupny v CR) nebo zménéné hladiny fosforylova-
nych forem tau proteinu v biologickych tekutinach. Mezi doprovazejici ukazatele
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nespecifické pro AN fadime atrofie na CT/MR mozku a zménéné koncentrace lehkych
fetézcli neurofilament nebo glidlniho fibrilarniho kyselého proteinu (GFAP). S AN se
mohou druzit dalsi patologie, jako vaskularni nebo pfitomnost alfa-synukleinu.

LECBA

Cile 1é¢by

1. Zpomalit pribéh onemocnéni

2. Stabilizovat nebo brzdit pokles pamétovych funkci a dal§ich kognitivnich schop-
nosti co nejvice a co nejdéle

. Snizit vyskyt poruch chovani a nalady

. Prodlouzit sob&stacnost pacienta co nejdéle

. Méné zatizit pecujici osoby

LA W

Moevs

s umisténim pacienta do ustavni péce
Léky ovliviiujici priznivé kognitivni funkce, poruchy chovani a vnimani a aktivity
bézného Zivota se oznacuji jako tzv. kognitiva.

u
PAMATUJ

Casné nasazena lécba do dcinnych dévek umoziiuje zachovat co nejdéle pamétové funkce a so-
béstacnost.

Vyjimecné se miiZeme po zahajeni 1écby setkat s ur¢itym zlepSenim na pfechodnou
dobu. Smyslem je spiSe zpomalovat nezvratnou progresi. Za tspéch Ize tedy povazo-
vat, pokud se kognitivni funkce od posledniho vySetfeni nezhorSily. Existuji i urcita
obdobi, kdy jsou kognitivni funkce po delsi dobu 1écby staciondrni. Byva to zejména
v pocinajicich stadiich. Proto ma tak velky vyznam Casna diagnostika.

Strategie léCby

Komplexni péce o pacienta s AN zahrnuje fadu pfistupti:

e Zdravy Zivotni styl. Je uzite¢né plsobit na ovlivnitelné rizikové faktory, které se
podileji na zhorSovani onemocnéni. Dostate¢na fyzicka a dusevni aktivita poméaha
zachovat ztracejici se kognitivni schopnosti. Peclivé ovliviiovani cévnich riziko-
vych faktorl je shodné jako v ostatnich oborech mediciny (hypertenze, cukrovka,
hyperlipidemie, koufeni, ischemicka choroba srde¢ni, sekundarni prevence po iktu
nebo infarktu myokardu apod.). Naptiklad spravna kompenzace krevniho tlaku (ani
hypotenze, ani hypertenze) mize piinést pacientovi podstatny uzitek pro udrZeni
kognitivnich funkei.

* Vyznam méi dostatecné pestrd strava, nejlépe stredomorského charakteru. Dlraz
se klade na vyZivu bohatou na dilezité faktory metabolismu mozku (omega-3-ne-
nasycené mastné kyseliny, vitamin B,, B,,, folaty, vitamin E aj.).
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* Dobrou funkci paméti zajistuje dostatecny spdnek.

e Je tieba cilené patrat po infektech a disledné je 1éCit, zejména v oblasti mocového
a plicniho traktu. Jakédkoli infekce miZe vyrazné zhorSovat kognitivni vykonnost.

e ZvySenou pozornost je tfeba vénovat detailnimu piehledu aktudlné uZivanych lékii.
Odhaleni nevhodnych 1€kl a jejich Gprava ¢i vysazeni miZe byt jednoduchym
opatfenim, které ma pozitivni dopad na pacienta a jeho blizké.

» Dulezitou soucasti Iécebnych opatfeni jsou duSevni a fyzickd aktivita a kognitivni
trénink.

» DalSim pfistupem bez pouZiti farmak je psychosocidlni intervence. Patii do ni re-
miniscen¢ni 1é¢ba (posilovani vzpominek z minulosti pacienta), validace (prijeti
tématu pacienta a prace s nim), muzikoterapie, tanecni a pohybova terapie aj.

» Farmakoterapie je zaméfena na pamét a kognitivni funkce a také na neuropsychia-
trické pfiznaky. Dikazy pro Gc¢innost v 1é€b& AN byly podany pro dvé skupiny
kognitiv:
~ inhibitory acetylcholinesterdzy (AChE)
~ nekompetitivni antagonisté NMDA (N-methyl-D-aspartdt) receptorii
Oba 1écebné pfistupy jsou zaloZeny na zndmych patogenetickych mechanismech
obvyklych u AN. K 1é€bé neuropsychiatrickych priznakl lze vyuZit také jinych
psychofarmak, predevs§im ze skupiny antipsychotik a antidepresiv.

e Zapfiznivy léCebny efekt 1ze povazovat udrZeni dosavadniho stavu nebo zpomaleni
ubytku kognitivnich schopnosti.

Komunikace s pacienty trpicimi AN je zcela specificka. ProtoZe maji pravé poruchu
paméti, je tfeba jim informace sdélovat pomalu, zfeteln€, opakované, po mensich
davkach. Vyhodné je nékteré diilezitéjsi informace predat jesté navic pisemné.

Dutlezitou soucasti vySetfovani a 1é€by pacienta je jeho blizkd osoba. S progresi
onemocnéni jeji role nariistd. Nejdiive nahrazuje ztracejici se instrumentdlni ¢innosti
nemocnému i v jeho zdkladnich sebeobsluZnych ¢innostech (hygiena, pfijem tekutin
atd.). Dlouhodoba zatéZ pecujiciho vede k jeho vycerpani, takZe je tfeba soucasné
komunikovat i s osobou blizkou, aby narocné tikoly mohla zvladat co nejdéle.

FARMAKOTERAPIE

Pti 1é¢bé AN se pouzivaji dvé skupiny 1éciv:

1) inhibitory AChE v mozku

2) nekompetitivni antagonisté NMDA receptorii (memantin)

Inhibitory AChE a memantin jsou v soucasnosti nejicinnéjs§im zptisobem 1é¢by
AN. Lécba je pouze symptomatickd. I kdyZ nemoc nezastavi, prodluZuje obdobi sobé-
stacnosti a sniZuje zatéz rodiny a jinych pecovatelii. Dilezité je zah4jit 1écbu kognitivy
po stanoveni spravné diagnézy AN co nejdfive. V CR jsou kognitiva hrazena zdravotni
pojisStovnou, pokud jsou splnéna urcitad pravidla (tab. 8.1).
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Tabulka 8.1 Indikacnf kritéria kognitiv od roku 2025

Donepezil a galantamin je hrazen u pacienti s potvrzenou diagnézou demence u Alzheimerovy choroby
u lehké a stedni demence s objektivné prokdzanym postizenim kognitivnich funkci a aktivit denniho
Zivota, u nichz je zajisténo spravné uzivani |écby. Lécba je ddle hrazena, dokud je prokazatelny priznivy
efekt na kvalitu Zivota (hodnoceno komplexné — kognitivni funkce, neuropsychiatrické piiznaky, aktivity
denniho Zivota), pravidelné hodnoceny v intervalu 3—6 mésicil dle stavu. Donepezil a galantamin nejsou
hrazeny u té7ké a termindlni demence.

Rivastigmin je hrazen u pacientd s potvrzenou diagnézou demence (u Alzheimerovy nebo Parkinsonovy
choroby) u lehké a stfedni demence s objektivné prokdzanym postizenim kognitivnich funkci a aktivit
denniho Zivota, u nichZ je zajisténo spravné uzivani Iécby. Lécba je dale hrazena, dokud je prokazatelny
piiznivy efekt na kvalitu Zivota (hodnoceno komplexné — kognitivni funkce, neuropsychiatrické priznaky,
aktivity denniho Zivota), pravidelné hodnoceny v intervalu 3—6 mésic(i dle stavu. Rivastigmin nenf hrazen
U tézké a termindinf demence.

Rivastigmin v transdermalni formé je hrazen u pacientti s potvrzenou diagnézou demence

(u Alzheimerovy nebo Parkinsonovy choroby) u lehké a stfedni demence s objektivné prokazanym
postizenim kognitivnich funkcf a aktivit dennfho Zivota, u nichz je zajisténo sprdvné uzivanf 1écby, kteff
nemohou byt IéCeni perordlnimi formami inhibitor(i cholinesterdz nebo kteff majf pfi této Iéché zdvazné
gastrointestindIni nezddouci Ucinky (nauzea, zvraceni, prijem, bolesti bficha). Lécba je ddle hrazena,
dokud je prokazatelny pfiznivy efekt na kvalitu Zivota (hodnoceno komplexné — kognitivni funkce,
neuropsychiatrické priznaky, aktivity denniho Zivota), pravidelné hodnoceny v intervalu 3—6 mésic(i dle
stavu. Rivastigmin nenf hrazen u tézké a termindlni demence.

Memantin je hrazen u pacient( s potvrzenou diagnézou demence u Alzheimerovy choroby u stfednf

a téZké demence s objektivné prokdzanym postizenim kognitivnich funkcf a aktivit denniho Zivota, u nichz
je zajisténo spravné uzivani léchy. Lécha je ddle hrazena, dokud je prokazatelny piiznivy efekt na kvalitu
Zivota (hodnoceno komplexné — kognitivni funkce, neuropsychiatrické pfiznaky, aktivity denniho Zivota),
pravidelné hodnoceny v intervalu 3—6 mésic dle stavu. Memantin nenf hrazen u termindlni demence.

Od roku 2025 doslo k vyznamné zméné podminek thrady kognitiv po hloubkové
revizi Statnim dstavem pro kontrolu 1é¢iv. Zohlednil odborné podklady z klinickych
studii, odbornych doporuceni a farmakoekonomické analyzy nakladové efektivity
a dopadu na rozpocet, ktery predlozila farmaceuticka spolec¢nost uvadéjici pripravek
na &esky trh. Dile vzal Ustav v potaz aktualni doporuéené postupy k terapii demence
Alzheimerovy i Parkinsonovy nemoci i dostupna vyjadfeni ceskych odbornych spo-
le¢nosti, zejména Psychiatrické spole¢nosti, Ceské neurologické spolecnosti, Ceské
gerontologické a geriatrické spole¢nosti a Spole¢nosti vieobecného Iékaistvi a Ceské
psychiatrické spole¢nosti CLS JEP.

Zasadni zménou je, Ze predpis kognitiv uz neni vazan na test Mini-Mental State
Examination a jeho konkrétni hodnotu. Test je nahrazen slovni definici jednotlivych
stadii demence u Alzheimerovy i Parkinsonovy nemoci. Je tfeba objektivné proka-
zat postizeni kognitivnich funkci pomoci testovych metod (napi. ALBA a POBAYV,
Mini-Cog) a zéaroveni doloZit nesobéstacnost pomoci rozhovoru nebo Dotazniku
funkéniho stavu FAQ, aby byla splnéna podminka demence. Nepodafilo se prosadit



ALZHEIMEROVA NEMOC A JINE DEMENCE

indikaci kognitiv ve stadiu mirné kognitivni poruchy, protoze k tomu chybi dikazy,
i kdyz podle logického usudku by tomu mélo byt naopak. Lécba co nejdfive ma nej-
vy$si tcinnost. Podle stavajicich kritérii je tedy tfeba u vhodnych kandidatd na 1é¢bu
vyckavat, aZ ze stadia mirné kognitivni poruchy zprogreduji do demence, nebo si 1é¢-
bu budou hradit sami. U rivastigminu ve formé& ndplasti je thrada rozsifena i o lehkou
demenci u Alzheimerovy i Parkinsonovy nemoci.

Lécbu je mozné zah4jit u pacient(l, u nichz je zajiSténo spravné uzivani lécby. U né-
kterych pacientd toto neni mozné zajistit a pak takova 1é¢ba nema smysl.

Doslo k prodlouzeni intervalu kontrol mezi 3 a 6 mésici, coz je vitanou moZnosti
pfi stale se zvySujici poptdvce po kognitivnim vySetieni a dispenzarizaci. PokraCovat
v 1é¢bé ma smysl, pokud ma pfiznivy efekt po komplexnim posouzeni stavu podle
kognitivnich funkci, neuropsychiatrickych ptiznakd a sobéstacnosti. Kognitiva nejsou
spravné hrazeny u téZké a termindlni terminalni demence.

Aktudlni situaci pro konkrétni 1é¢ivo 1ze dohledat na www.sukl.cz. Jinak si je miiZe
hradit pacient sdm na zakladé¢ 1ékatského receptu.

u
PAMATUJ

Pacienta a blizké nebo pecujici osoby je tfeba poucit o realistickém efektu, kterym je v optimalnim
piipadé zmirnénf progrese, mélo pravdépodobné je klinické zlepsent.

Inhibitory mozkové acetylcholinesterdzy

Tyto Iéky se pouZzivaji pro 1é¢bu Alzheimerovy demence mirného nebo stredniho stup-
né. Blokddou enzymu rozkladajiciho acetylcholin zvySuji obsah acetylcholinu v sy-
naptické Stérbiné neuront mozku (obr. 8.4). Pfedpoklada se, Ze cholinergni deficit
souvisi nejen s kognitivnimi projevy choroby, ale i s poruchami chovani a zhorSenim
béZnych dennich aktivit postizeného. Inhibitory AChE jsou t€inné nejen v casnych
stadiich (pfedevsim na pamét a kognitivni funkce), ale i pozdéji (hlavné na neuropsy-
chiatrické pfiznaky a sobéstacnost). Hlavni t¢inek v mozku v§ak miZe byt provazen
pfiznaky z pfidruzené nezadouci zvySené cholinergni aktivity ve vegetativnim nervo-
vém systému, pfedevSim v oblasti gastrointestindlniho traktu.

PouZivaji se tfi chemicky odli§né substance: a (obr.
8.5), z nichZ kazdy ma své pfednosti a nevyhody. V CR jsou indikovany u lehké
a stfedni demence pfi AN. Rivastigmin je navic indikovan pro demenci pfi idiopatické
Parkinsonové chorobé.

Aby mohl byt v CR pacient 1é&en inhibitory AChE z prostiedkii vefejného zdravot-
niho pojisténi, musi splnit tyto podminky:

a) je diagnostikovana Alzheimerova nemoc

b) pacient ma lehkou nebo stiedni demenci (nema tézkou nebo termindlni demenci)

¢) u pacienta je zajiSténo spravné uzivani 1écby

d) pri kontrolach v intervalech 3—6 mésict je prokdzan priznivy efekt na kvalitu Zivo-
tu podle komplexniho hodnoceni, které zahrnuje zhodnoceni kognitivnich funkci,

v s

neuropsychiatrickych ptiznaki a aktivit béZného Zivota
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Obr. 8.4 Schematické znazornéni cholinergni neurotransmise a tcinku inhibitor AChE

Zasady |é¢by inhibitory AChE (tab. 8.2)

Pred zahajenim 1éCby je nutné dbat zvysené opatrnosti u osob s anamnézou bron-
chialniho astmatu, obstrukéni choroby bronchopulmonalni, gastroduodenélnich
viedd, u jedinct s poruchami sifiokomorového prevodu, zejména spojenymi s bra-
dykardii nebo syndromem nemocného sinu, a dale pii epilepsii. Cholinomimetické
pusobeni inhibitort AChE (zvySena Zalude¢ni sekrece, vagotonicky vliv na srde¢ni
rytmus a pfevody) mohou vyse jmenované stavy dekompenzovat. Nemély by byt
podavany soucasné s bradykardizujicimi 1éky, napf. betablokatory a digoxinem.
U pacientt s téZkymi poruchami jaternich nebo ledvinnych funkci je pouziti ga-

lantaminu kontraindikovano.

GALANTAMIN

butyrylcholinesteréza

nikotinové
receptory
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1x 24 mg galantamin p.o.
2% 6,0 mg
1x 16 mg rivastigmin p.o.
startovaci 2x4,5mg
ddvka
1x 8 mg 2x3,0mg
2% 1,5mg 1x 10 mg donepezil p.o.
1x5mg
T T T T 1
0 1 2 3 4
mésice

Obr. 8.5 Ddvkovanf a titrace inhibitorl AChE urcenych k 1écbé Alzheimerovy nemoci

Lécbu zahajujeme nizkou davkou 1éku s postupnym schodovitym zvySovanim
v jednomésic¢nich intervalech aZ do nejvyssi povolené a sndSené davky k dosaZeni
maximélni G¢innosti (viz obr. 8.5). Ucinek je zavisly na dévce — vyssi davky 1éku
jsou G¢inngjsi.

Utinnost viech tif kognitiv je srovnateln4, takZe 1ze k zahajeni vybrat jeden z nich.
Tyto 1éky nekombinujeme, protoZe ovliviiuji tentyZ acetylcholinergni systém.
Cilem je dosaZeni nejvyssi povolené a iicinné ddvky, kterou pacient jeste sndsi (do-
nepezil 1x 10 mg, rivastigmin 2x 3—6 mg, galantamin 1x 16-24 mg). U donepezilu
je ucinna davka jiz ivodnich 5 mg denné, zatimco u zbyvajicich dvou substanci je
tieba postupné zvySovat ke klinicky u¢innym déavkam (viz obr. 8.5).

Efekt léchy sledujeme v pravidelnych intervalech 3—6 mésicti, zda je prokazatel-
ny priznivy efekt na kvalitu Zivota. Hodnoceni je komplexni podle kognitivnich
funkci, neuropsychiatrickych ptiznaki a aktivit béZného Zivota. Kognitivni funkce
u mirné demence je mozné vySetfovat certifikovanymi metodikami MZ CR a vel-
mi kratkymi testy ALBA a POBAYV, testem kresleni hodin se skérovanim Bala
nebo ¢eskou verzi zahrani¢niho testu Mini-Cog. Neni jiZ potfeba proviadét MMSE.
U stfedni demence je moZné zvaZzit test POBAV nebo Mini-Cog, ale v tomto stadiu
lepsi obraz o pacientovi poskytuje zhodnoceni jeho nesobéstacnosti. To 1ze nejlépe
zjistit vypovédi blizké osoby a vyplnénim Dotazniku funkéniho stavu (FAQ-CZ)
blizkou osobou. U té€Zké demence nema kognitivni testovani smysl a je vyhradné
zaloZeno na hodnoceni nesobéstacnosti.
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Tabulka 8.2 Taktika Ié¢by kognitivy
- Zahdjeni lécby inhibitory AChE co nejdfive po stanoveni diagnézy demence zpdsobend AN
- Pomald titrace Iéku do maximdini povolené a snasené davky

- Pinedcinnosti inhibitoru AChE
~ zména na jiny inhibitor AChE
~ pfidat memantin nebo pfechod na memantin samotny
~ revidovat spravnost diagndzy
- Reenf neZddoucich dcinkii inhibitordl AChE:
~ vrdtit se na nejblizsi Gc¢innou davku
~ vyména za jiny inhibitor AChE
~ prejit na ndplastovy rivastigmin
~ U pacientd se stfedni demencf pfejit na memantin

Tabulka 8.3 Prehled preskripce inhibitor(i acetylcholinesterdzy (IAChE: donepezil, rivastigmin, galantamin)
a memantinu podle stupné kognitivni poruchy, skorli ALBA a POBAV v souladu s novymi kritérii pojistovny

od roku 2025
Skére ALBA  Skére POBAV Uhrada
Stadium  (pamét, (vybavené Lék oiiétovnou Dopliujici informace
0-12bodii)  nézvy, 0-20) Poj
mirnd 4-5bod(i 3—5o0brdzkd  IAChE (hapt  ne pojistovna nehradi kvdli
kognitivni  (bez maturity) donepezil) absenci dlikaz({; pacient si
porucha 4—6 bod(i lécbu hradi sdm
(MKP) (s maturitou)
lehka 4-5hod( 3—50brazkd  IAChE ano nutno doloZit i poruchu
demence  (bez maturity) sobéstacnosti (napf.
4—6 bodd rozhovor, dotaznik FAQ),
(s maturitou) komplexnf vysetfenf
kazdych 3—6 mésicli
stiedné 23 body 2—3 obrdzky  IAChE + ano nutno dolozit
tézka memantin nesobéstacnost, komplexni
demence (moznd vyseteni kazdych
kombinace) 3—6 mésici
tézka 0—1bod 0—1obrdzek  memantin ~ ano rozhodujici je mira
demence nesobéstacnosti, skdry

slouZi jen orientacné; 1écha
se ukoncuje pfi zhoréenf

ALBA — Amnesia Light and Brief Assessment, POBAV — Pojmenovdni OBrdzkil A jejich Vybaveni
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Navod k preskripci inhibitorit AChE a memantinu podle stupné kognitivni poruchy,
skorit ALBA a POBAV v souladu s novymi kritérii pojiStovny od roku 2025 je
prehledné zpracovén v tab. 8.3.

Za priznivy efekt Ize povazovat udrZeni dosavadniho stavu nebo i zpomaleni tbyt-
ku kognitivnich schopnosti. Poddvani inhibitorit AChE ve srovnani s placebem
vede zpocatku k prechodnému zlepSeni, které trva obvykle pil aZ jeden rok, nez
kognitivni vykonnost poklesne na vychozi droven pied podavanim téchto 1éCiv.
Ve stavajici 1écbé by se nemélo pokracovat u pacientll, u nichZ v intervalech
3—6 mésict nedojde k prokazatelnému pfiznivému efektu na kvalitu Zivota podle
kognitivnich funkci, neuropsychiatrickych pfiznaki a aktivit béZného Zivota.

Pti nedostatecné lécebné odpovédi nebo vyskytu neZddoucich vic¢inkii je mozné pre-
jit z jednoho inhibitoru AChE na jiny vzhledem k odliSnému mechanismu tG¢inku
jednotlivych kognitiv.

NeZddouct iicinky se mohou projevit pfedev§im na pocatku podavani a pii zvySo-
vani davky. Nejcastéjsi jsou gastrointestindlni obtiZe: nevolnost, zvraceni, priijjem,
bolesti bficha a nechutenstvi. Dal§imi neZadoucimi ucinky jsou poruchy rytmu,
viedovd choroba gastroduodendlni a bolesti hlavy. Jejich vyskyt je moZné ome-
zit velmi pomalym zvySovanim davky v jednomési¢nich intervalech, coZ umozni
organismu adaptovat se na zmény acetylcholinového metabolismu. Pfi vyskytu
nezadoucich t¢inki hned pfi zahdjeni lze zkusit snaSenlivost jiného kognitiva. Po-
kud se objevi neZadouci ucinky az v ramci u¢inného davkovani, sniZime davku
na predchozi hladinu, kterd byla jesté snaSena. V obou situacich je alternativnim
feSenim pouZiti transdermalni néplasti rivastigminu.

Pti vyskytu nespavosti nebo neprijemnych snii je mozné tento nezadouci ucinek
vyfesit pfesunutim davky donepezilu z vecera na rano.

V pribéhu 1éCby sledujeme vyskyt nejcastéjsich neZddoucich ucinkii, zv1asté se
musime cilené ptat na nechutenstvi, hubnuti, pocit na zvraceni, prijmy nebo nespa-
vost. Casto tyto nezadouci G¢inky spontianné nezmifuji ani samotni pacienti (neni
divu, kdyZ maji poruchu paméti), ani jejich pecovatelé.

EKG je vhodné provést u pacientil se srdeCnim onemocnénim a pied zahdjenim
1écby inhibitory AChE k vylou€eni vyznamné prevodni poruchy srde¢niho rytmu.
Na pocatku 1é¢by je vhodné méfit tepovou frekvenci nejspiSe tonometrem, ev.
obcas vySetfenim EKG. Opatrnosti je také tfeba u pacientl s anamnézou viedové
choroby. Preventivné podavame antiulcer6za, poptdvame se i na klasické piiznaky
spojené s viedy nebo Zadame interni vySetieni.

KaZdy ze t1i kognitiv vykazuje urcité zvldstnosti, takZe lze lécbu cdstecné prizpiisobo-
vat konkrétnimu pacientovi.

ma dlouhy biologicky polocas, proto je moZzné ho podavat pohodlné
Ix denné, a to vecer, 1épe s jidlem. Lécba je zahajovana davkou 5 mg 1x denné
po dobu jednoho mésice, po kterém se zvysi na davku 10 mg. Pravé pacienti
s poruchou paméti nebo jejich pecovatelé oceni jednoduché davkovani i titraci. Je
dobfe snaSen pfi maximalni terapeutické ddvce. ProtoZe je metabolizovan v jat-
rech cestou cytochromu P450, je tfeba pocitat s n€kterymi lékovymi interakcemi.
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je inhibitorem nejen AChE, ale i butyrylcholinesterdzy, jejiZ vyznam
v patogenezi AN je nejasny. Spekuluje se, Ze jeji zvySujici se aktivita v pribéhu
nemoci by se mohla podilet na prohlubujicich se poruchach kognitivnich funkci.
Je jedinym l1ékem, ktery je registrovan na 1écbu demence u Parkinsonovy nemoci.
Tabletovd forma se podava 2x denné s rannim a vecernim jidlem. Uvodni denni
davka je 3 mg, pokud je dobie sndSena (nejméné po dobu dvou tydnil), miZe byt
zvySena na 3 mg dvakrat denné. Hledani optimélni davky vyZaduje tzkou spolupra-
ci s pacientem a pecovatelem. Druhou formou 1éku je transdermdlni ndplast, ktera
ma srovnatelnou ucinnost s tabletami, ale mensi vyskyt neZddoucich uc¢inkd. Pfi
pouZiti naplasti nedochazi ke strmému nartistu koncentrace 1é¢iva v organismu jako
po poZiti tablet. Tim je ptipravek lépe snasen. Aplikuje se na zada, horni ¢ast paze
nebo hrud. Nedoporucuje se aplikace na stehno nebo bficho. Lécba se zahajuje dav-
kou 4,6 mg/24 h. Po alespon ¢tyfech tydnech pii dobré snasenlivosti dle posouzeni
oSetfujicim 1ékafem by méla byt davka zvySena na 9,5 mg/24 h, coz je doporuc¢ena
Gc¢innd a udrZovaci davka. Je vhodnd pro osoby, které netolerovaly predchozi per-
oralni 1é¢bu jakymkoli inhibitorem AChE. Davkovani 1x denné rovnéZ usnadiiuje
spravné uzivani a jednodussi dohled nad dodrZzovanim 1é¢by. Vzhledem k riziku
predavkovani je tfeba odstranovat niplast kazdy den a neaplikovat vice neZ jednu
néplast. Aby se minimalizovalo podraZdéni kiiZe, doporucuje se vyhybat se aplikaci
na totéZ misto Castéji neZ jednou za 14 dni. Rivastigmin m4 minimum klinicky
vyznamnych Iékovych interakci, protoZe metabolizace 1éku probiha pfimo samot-
nou AChE. To je vitanou vlastnosti u starSich pacientil uZivajicich mnoho riiznych
1€kt nebo antikoagulacni 1écbu.

vedle inhibice AChE moduluje také pre- i postsynaptické nikotinové
receptory, ¢imz déle zesiluje cholinergni pfenos. UZiva se 1x denné, v prvnich
4 tydnech v davce 8 mg, poté dalsi mésic (jako udrzovaci davka) 16 mg denné. Je
tfeba najit nejvyssi ucinnou a jesté snasenou davku pfizpiisobenou konkrétnimu
pacientovi v rozmezi 1x 16-24 mg denné. Lékové interakce jsou moZné, protoZe
G¢innd latka je metabolizovéna v jatrech cytochromem P450. V CR je jeho pouZi-
vani minimalni.

Memantin — antagonista NMDA receptord

je nekompetitivni antagonista N-methyl-D-aspartdtovych (NMDA) re-
ceptorti pro excita¢ni neuromedidtor glutamat. Blokuje jejich chronickou stimulaci
abnormalné vysokymi koncentracemi glutamatu v klidovém stavu. Na druhou stra-
nu musi byt zachovana fyziologicka aktivace NMDA receptorti, coZ je nutné pro
uceni a pamatovani. Jedna se tedy o ¢asteCny antagonismus. ProtoZe ma memantin
mechanismus u¢inku odlisny od inhibitord AChE, mohou byt uzivany v kombinaci.

Memantin ptisobi na dva souvisejici déje:

1) Ovliviiuje pomér signdlu a Sumu na postsynaptickém neuronu. Za fyziologic-
kych okolnosti vytvafi synapticka aktivace signal, ktery je registrovan v existuji-
cim Sumu pozadi, pokud je dostatecny pomér mezi velikosti signalu a Sumu. Tim
je zajisténo uceni a tvorba pamétovych stop (obr. 8.6A). V pripadé AN je Sum
pozadi zvySeny. Tim se znesnadiiuje odhaleni signélu, protoze je nedostatecny
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Obr. 8.6 Glutamatergni pfenos za fyziologického stavu, pfi Alzheimerové nemoci a pfi 1é¢bé memantinem —

mechanismus dc¢inku memantinu

C— ALZHEIMEROVA
NEMOC S MEMANTINEM

pomér mezi intenzitou signalu a Sumu (obr. 8.6B). Do tohoto stavu zasahuje me-
mantin priznivé tim, Ze sniZuje Sum pozadi. V jeho pfitomnosti miZe dojit k od-
haleni signdlu v Sumu pozadi a obnoveni uceni a formovani paméti (obr. 8.6C).
2) Snizuje zvy3eny vstup kalcia do neuronu. Céste¢nou blokadou se zmensi vstup
kalcia do neuronu, coZ snizi excitotoxicky efekt, uvazuje se i o neuroprotektiv-
nim ucinku.
* V CR je memantin hrazen u pacientd s potvrzenou diagnézou AN se stiedni a t&z-
kou demenci s objektivné prokazanym postiZenim kognitivnich funkci a aktivit
denniho Zivota, u nichz je zajisténo spravné uzivani 1écby.
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e Lécba je dale hrazena, dokud je prokazatelny pfiznivy efekt na kvalitu Zivota (hod-
noceno komplexné — kognitivni funkce, neuropsychiatrické ptiznaky, aktivity den-
niho Zivota), pravidelné hodnoceny v intervalu 3—6 mésicii dle stavu. Memantin
neni hrazen u terminalni demence.

U pacientd se stiedni demenci pii AN jsou v CR splnény podminky pro kombino-
vanou 1é¢bu inhibitory AChE a memantinem, kterd je vSak financné ndkladné;si.

Zasady |é¢by memantinem

» Uvodni ddvka 5 mg 1x denné se ponecha tyden, poté se zvySuje o 5 mg tydné
na maximalni denni davku 20 mg (2x 10 mg).

e LE&k je vyborné snasen, ma minimum nezadoucich ucinkd, z klinické praxe vyplyva,
Ze neni tfeba vZdy takto opatrné titrovat.

e NejcastejSimi nezddoucimi Gcinky jsou zavraté, bolesti hlavy a halucinace. Denni
davka ma byt sniZena pfi rendlni insuficienci.

* U nespolupracujicich pacientli Ize misto tablet pouZzivat peroralni roztok.
V tabulkéach 8.1 a 8.2 jsou prehledné uvedena shrnuti 1écby Alzheimerovy nemoci

a taktika 1écby AN pomoci kognitiv a memantinu.

Piehled lécebnych moZnosti

Zakladem 1écby jsou kognitiva a memantin. Urcitou pfedstavu o jejich pouzivani
v CR miiZe podat pocet a podil spotiebovanych baleni pro jednotlivé 1ékové formy
v poslednim kvartalu roku 2020: donepezil (66 140 — 57 %), peroralni rivastigmin
(7625 — 7 %), naplastovy rivastigmin (2299 — 2 %), galantamin (1827 — 2 %) a me-
mantin (39008 — 33 %).

Nékdy rodina vyzaduje dalsi posilovani kognitivnich funkci. K tomu je mozné
pouzit dalsi Iéky nebo psychosocialni neboli nefarmakologické intervence. Lze zkusit
pripravky obecné posilujici mozkovy metabolismus a funkce. Nejvice zkuSenosti je
s vytazkem z listd stromu ginkgo biloba. Obsahuje fadu latek zasahujicich do ener-
getickych pomért mozkového metabolismu, latky s vazoaktivnimi dcinky a latky
k potlaceni oxidacniho stresu (tzv. scavangery). Je tfeba podavat vysoké davky (volné
prodejné jsou davky 120 mg) az 240 mg (pouze na lékarsky predpis). Existuji i dalsi
podpurné latky, které jsou zaloZeny na raciondlnich predpokladech: nootropika (py-
ritinol, piracetam), citicolin, lecithin, Acutil (smés rybiho oleje, extraktu z ginkgo
biloba, vitaminu E, folatu, vitaminu B ,), Brahmi (bakopa), kurkuma, antirevmatika,
estrogeny, statiny apod. PfestoZe mohou mit pravdépodobné pfiznivé piisobeni, chybi
u nich dostatek dikazl o Gcinnosti prostfednictvim vétSiho poctu studii kontrolova-
nych placebem.

Pamét je mozné trénovat podle trénovacich knih, které 1ze zakoupit ve specializo-
vanych knihkupectvich. Prototyp elektronického trénovani paméti specidlné pro starsi
jedince s nazvem Trekog byl vyvijen v Narodnim dstavu dusevniho zdravi a od roku
2020 je zdarma dostupny ze stranky www.trekog.cz. Existuji dalsi online placené
tréninky paméti. Dobfe poslouZi napf. pexeso.
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Biologicka lécha
V USA regula¢ni agentury véetné amerického Ufadu pro kontrolu potravin a 1é¢iv
(FDA) schvalily dvé anti-amyloidni protilatky pro ¢asnou AN. Tyto 1éky jsou urceny
k odstranéni beta-amyloidu z mozkt pacientl v Casnych stadiich AN s disledkem
zpomaleni poklesu kognitivnich funkei. To klade zvySené naroky na presné a dostupné
pomocné vysetfovaci metody k prikazu patologie AN. V soucasné dob¢ se pouzivaji
ukazatele z mozkomisniho moku (v CR sniZena koncentrace beta-amyloidu v likvoro-
vém tripletu) a amyloidni PET mozku. Dostupnéjsi alternativou by mohly byt krevni
ukazatele, které zatim nejsou k dispozici v bézné 1ékarské praxi.
je monoklonalni protilatka pasivni imunizace zaméfené na eliminaci

rozpustnych agregovanych oligomert a protofibril beta-amyloidu. U lekanemabu
bylo zaznamendno zpomaleni progrese nesobéstacnosti asi o 30 %. je
monoklonalni protilatka proti agregovanym rozpustnym i nerozpustnym formam beta-
-amyloidu. je treti protilatkou. Lécba donanemabem byla schvalena pro
pacienty s mirnou az stfedné té¢zkou formou Alzheimerovy nemoci, zejména pro ty,
ktefi maji nizkou az stfedni hladinu tau proteint v mozku. Klinické studie prokazaly,
Ze donanemab muZe zpomalit pokles kognitivnich funkci u téchto pacientt.

Protilatky se podavaji v infizni formé, coz vyZaduje pravidelnou navstévu pacienta
v ordinaci lékarfe. Mezi nezadouci ucinky této biologické 1é¢by patii vyskyt vazogen-
niho edému a korovych mikrokrvaceni. Proto je nutné pravidelné monitorovat tyto
nezadouci tc¢inky pomoci MR mozku. Pfi indikaci se bude zvazovat pfinos a rizika
u konkrétniho pacienta. V kontextu skromného efektu, nezaddoucich uicinkd a vysoké
ceny biologické 1é¢by vyvolava tento pristup fadu etickych i ekonomickych otazek.

Kontroly

Kontroly se maji provadét v intervalu 3—6 mésict. V prvnich tydnech az mésicich
titrace a adaptace na novou 1écbu je né€kdy vhodné byt v Cast&jsim kontaktu. Casto
postaci telefonickd konzultace, tprava davkovani nebo ptedpis jiného kognitiva, pii-

padné memantinu.

Lécba ve specidlnich situacich
Velmi dileZita je 1é¢ba poruch chovéni a psychiatrickych ptiznakd u AN.

vvvvvv

* nejdfive vyloucit somatickou pfi¢inu a komorbiditu — vySetfeni event. extrace-
rebralni pficiny (infekce, zacpa, bolest, dekompenzace chronickych onemocnéni,
dehydratace, zména prostiedi) a cilena 1écba podle pficiny

 kontrola aktualné uzivanych l€ki a jejich davek, uprava nebo redukce farmakote-
rapie

e uplatnéni nefarmakologickych postupti (Uprava prostiedi, spravny pristup k pa-
cientovi, psychoterapie)

e opatrné pouZiti malych davek antipsychotik

283



284

MODERNI FARMAKOTERAPIE V NEUROLOGII

Mozné ucinné ldtky:

* antidepresiva — escitalopram, citalopram nebo sertralin (napt. pfi agitovanosti, Gz-
kosti)

e antidepresiva s tltumivym tc¢inkem — trazodon nebo mirtazapin (napf. pfi nespavosti
nebo no¢nim neklidu)

e antipsychotika — tiaprid (napf. poruchy chovani pres den), melperon (napf. no¢ni
agitovanost)

U stavli nezvladatelnych pomoci téchto 1é¢iv je mozné po zvaZeni vSech rizik pfi-
stoupit k 1é¢bé dals$imi i¢innymi antipsychotiky, nejlépe ve spolupraci s psychiatrem
(risperidon, quetiapin, olanzapin, haloperidol). Terapie neuropsychiatrickych ptizna-
ku je obtiZzna. Opatrné je tfeba zachazet s klasickymi antipsychotiky(parkinsonismus,
kognitivni deteriorace, vyssi riziko iktd a umrti).

u
PAMATUJ

Nedoporucuje se pouzivat benzodiazepiny (nezddouci U¢inky — poruchy paméti, pady, zmatenost,
denni sedace) a hypnotika (ndvykové, horsf kognitivni deficit).

Antipsychotika pri lé¢bé neuropsychiatrickych priznakii:

e doporucené denni davky: (200-800 mg), (25-100 mg),
(0,25-1 mg), (0,5-5 mg), (12,5-150 mg),
(2,5-7,5 mg), (5-10 mg)

e titrujeme od nizkych davek a velmi pomalu

e podle efektu a neZadoucich i¢inkl volime co nejnizsi Gcinné davky (na rozdil
od kognitiv hledame nejnizsi davku, ktera je jeSté Gcinna)

e Casoveé omezend lécba jen po nezbytné dlouhou dobu (optimélné do 6 tydnt, jiné
doporuceni uvadi mozZnost vysazeni antipsychotik po 3—6 mésicich bez vyskytu
neuropsychiatrickych ptiznakl)

e pravidelné monitorujeme télesny stav, laboratorni parametry a EKG

e pokud se stav pacienta po 2—4 tydnech 1é¢by nezlepsi, je vhodné zvysit davku ¢i
vymeénit antipsychotikum

» pokud se naopak podafi stav pacienta pomoci antipsychotické 1écby kompenzovat,
mél by po 6-12 tydnech nésledovat pokus o vysazeni antipsychotik

e doporucené intervaly kontrol jsou zpocatku kazdé 3 mésice, pozdéji po piil roce

KOMPLIKACE

Delirium

Byva nékdy prvnim projevem demence. Aktivné patrame po vyvolavajici pfic¢iné (de-

hydratace, zanét, farmaka aj.).

e Lécime podle vyvolédvajici pficiny deliria.

* Dodrzujeme opatteni pro 1é¢bu deliria (klidné prostiedi, vlidny pfistup, hydratace,
uprava vnitfniho prostfedi, tiprava chronické farmakoterapie).
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Tabulka 8.4 Nezadoucf Gcinky 1écby inhibitory AChE

Typické nezadouci tcinky

inhibitorti acetylcholinesterazy 90 A )

GastrointestindIni nezadouci G¢inky + Vysadit a vratit se na nejbliz3f jesté snasenou a ticinnou dévku
(nauzea, zvraceni, nechutenstvi, .« Vysadit a prejit na jiny inhibitor acetylcholinesterézy nebo
ztrdta hmotnosti, prijem) se nedaj memantin

predpovidat. Proto je vhodné - Vysadit a pfejit na néplastovou formu rivastigminu
poucit pacienta nebo jeho pfibuzné

pfi zahajovdni léchy.
Objevuji se hned po zahdjent 1écby
nebo brzy po zvyseni ddvky.
Nespavost a Zivé sny - Pfesunout nocni dévku donepezilu na rano
- Snizit ddvku perordIniho rivastigminu
- Pfejit na ndplastovou formu rivastigminu
Poruchy srdecniho rytmu, zejména  « VidedInim pifpadé EKG i kardiologické vyjddreni pfed nasazenim
sklon k bradykardii a kontroln{ EKG po tydnu
- Aktivné zjistovat, zda pacient uZiva betablokatory a antiarytmika,
takZe by nevhodnd kombinace mohla prohloubit sklon
k bradykardii

- Poucit rodinu k méfeni tepu rucné nebo tonometrem
- U stfedni demence zpisobené AN pfi bradykardii pejit na

memantin
V anamnéze Zaludecni viedy - Preventivné pfidat inhibitory protonové pumpy
Bolesti hlavy - Prejit na jiny inhibitor acetylcholinesterdzy nebo memantin

Zhorseni kognitivnich funkcinebo ~ « Zvézit jinou diagnézu frontotemporalni demence a ovéfit vliv
stavu vysazenim a eventudlné znovunasazenim léku

e Ke zklidnéni je mozné zvolit antipsychotika: tiaprid (300-600 mg/den), melperon
(75-150 mg/den), risperidon (do 2 mg/den).

* Pfi nedostatecném efektu kombinujeme 1é¢bu s benzodiazepiny (oxazepam, mi-
dazolam).

NeZadouci ucinky Ié¢by inhibitory AChE

Jejich vyskyt 1ze snizit diislednou pomalou titraci 1éku (tab. 8.4).

ORGANIZACE PECE O PACIENTA

Pamét a dalsi kognitivni funkce u starSich osob mlize vysetfit prakticky lékar testem
Mini-Cog, coZ je vykon hrazeny zdravotni pojiStovnou.

Certifikovani 1ékarnici vySetiuji podrobné&ji kognitivni funkce pomoci testd
ALBA a POBAV v konzulta¢nich mistnostech svych lékdren, Centrech prevence
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s poradenstvim nebo Alzheimer konzulta¢nich centrech v fetézci BENU lékaren
po celé CR. Jedni se o specidlni mistnosti uréené vyhradné pro konzultace a vySetio-
vani testy ALBA a POBAV mimo provoz 1ékarny.

Dalii moZnosti k vySetfeni kognitivnich funkci jsou kontaktni mista Ceské alz-
heimerovské spole¢nosti, v nich? se pouziva Addenbrooksky kognitivni test. V CR
zajiStuje diagnostiku kognitivnich poruch a 1é¢bu kognitivy neurolog, psychiatr nebo
geriatr. Ceské alzheimerovska spole¢nost (CALS) poskytuje sluzby na pomezi zdra-
votnickych a socidlnich sluZeb komunitnich typtl. Pomaha jak samotnym pacientiim,
tak i jejich rodinnym prislusnikiim. M4 kontaktni mista po celé CR.

DuleZita je také edukace o demencich pro blizké a rodinné prislusniky, ktefi mohou
najit uZitecné informace na internetovych odkazech: www.zijemesdemenci.cz (pro
pomoc a podporu lidi s onemocnénim demenci a lidi, ktefi o né pecuji) a www.nzip.
cz (Narodni zdravotnicky informacni portal).

CASTE CHYBY A OMYLY

Nejobtiznéjsi je diagnostika u velmi Casné a rovnéZz u pokrocilé AN. V t€Zkém stadiu
jsou totiZ vSechny kognitivni funkce a sobéstacnost postiZeny natolik, Ze se nedaji
odlisit od jinych typt demence, které se projevuji podobné. Naproti tomu pocinajici
nemoc se obtizné odliSuje od pfirozeného starnuti. Lékar pak stoji pfed rozhodnutim,
zda propast moznost 1éCit ne jesSté jasné vyjadienou nemoc vcas, nebo 1éCit ptirozené
starnuti omylem zaménéné za nemoc. Proto je v diagnostice nejjednodussi stfedni
stadium, pfi némz jsou typické pfiznaky jiz dobfe rozvinuty a zaroven nejsou zcela
pokleslé k maximalnim deficitim.

Klic¢ova je tedy Casnd a spravna diagnostika AN, kterd vSak klade vysoké néaroky
na vSestrannou erudici 1ékafe pravé pro tuto fazi a tento typ nemoci.

Chyby v diagnostice

* Pozdni diagnostika pro malé povédomi o pocate¢nich pfiznacich nemoci (mylné
povazovanych za soucdst normalniho starnuti).

e Chybné diagnéza (jiné onemocnéni, napt. frontotemporalni lobarni degenerace).

e Zameéna normalniho starnuti za velmi ¢asnou AN a naopak.

e Ne kazda porucha paméti znamena AN (deprese, izkost, alzheimerofobie, pred-
dtchodové obdobi, rentové tendence, vysoké naroky na pamét vlastni osoby aj.).

e Mirné kognitivni porucha neni vZdy podminéna AN nebo neprogreduje do AN,
diagn6zu AN je tfeba doloZit zobrazovacimi metodami (MR, PET nebo SPECT
mozku), nalezy v likvorovém tripletu nebo priikazem progresivni deteriorace ko-
gnitivnich funkci pfi opakovanych vySetienich.

e Neprovedeni orientacniho kognitivniho testu (certifikované Ceské testy ALBA
a POBAV nebo Ceské verze zahrani¢ich testit MoCA, ACE apod.).

e Normalni vysledek MMSE (28-30 bod{) neznamena vZdy normalni kognitivni
funkce.
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Chyby v medikaci

e Lécba vaskularnich demenci kognitivy (neni v kritériich pojistovny).
e Pouzivani pfipravkd bez prokdzané ucinnosti, pfedevsim nootropik.
e Poddavkovani inhibitoru AChE nebo memantinu.

e Rychl4 titrace inhibitort AChE.

* Kombinace vice inhibitori AChE.

e Obava kombinovat inhibitor AChE a memantin.

¢ Chyb¢jici dohled nad spravnym uzivinim medikace (pecovatel).

¢ Ponechéani nevhodné jiné medikace (anticholinergika apod.).

e Nepochopeni titrace nebo davkovani (napf. misto 2x jen 1x denné).

Chyby v aplikaci
* U néplastového rivastigminu neodstranéni naplasti a aplikace vice neZ jedné na-

plasti soucasné, aplikace na nedoporucend mista nebo na stejné misto po nékolik
tydnd, stiihani naplasti na vice kust.

Chyby v edukaci pacienta

* Nedostatecné pouceni o zpuisobu 1éCby, titraci a neZadoucich Gc¢incich kognitiv,
predevsim inhibitord AChE.

¢ Nedostate¢nd informace pacientiim a jejich pecovateliim o realistickych ocekava-
nich od 1écby kognitivy (Gspéchem je stabilizace ¢i zpomaleni progrese nemoci).

* Pacienti a jejich oSetfovatelé se snazi pokracovat v 1é¢bé 1 pii vyskytu neZadoucich
ucinka.

Zvl1astni upozornéni zasluhuje specidlni situace, pfi niZ se pacient s AN dostava
do nemocnice pro priijem nebo zvraceni. Komunikace s pacientem pfi vySetieni mize
byt obtizna a pecovatel nemusi byt pfitomen nebo dostate¢né poucen o souvislostech
1é¢by inhibitory AChE s témito neZddoucimi tcinky. Takovi pacienti se nezfidka do-
stavaji na interni nebo chirurgickd oddéleni, kde podstupuji dikladna vySetfeni véetné
gastroskopie a kolonoskopie s normalnimi nalezy, pro rizné oznacované stavy jako
napf. dyspepticky syndrom horniho typu, bfiSni kolika nebo bolesti bficha nejasné
etiologie. Pfitom staci mélo — vysadit nebo snizit davku inhibitoru AChE.

8.2 FRONTOTEMPORALNI LOBARNI DEGENERACE
KLINICKE REPETITORIUM

- Definice Frontotempordinilobdrni degenerace (FTLD) zahrnuje Siroké spektrum neurodegenerativnich
onemocnéni mozku projevujicich se predevsim poruchami chovani, feci a hybnosti na podkladé dysfunkce
a atrofizace mozkové tkdné ve frontdlnich, tempordinich lalocich a jinych oblastech.

- Epidemiologie Je nejastéjsi pficinou demence u pacient(i mladsich 65 let a tfetim nejcastéjsim typem
demence ve viech vékovych skupindch po Alzheimerové nemoci a demenci s Lewyho télisky. U pacient(
s Casnym zacdtkem demence pfed 65. rokem véku je prevalence mezi 3 a 26 %. ProtoZe je toto onemoc-
néni malo zndmé a chybné diagnostikovdno, skutecnd prevalence bude pravdépodobné mnohem vyssi.
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Nejcastéji v 60 % zacind mezi 45. a 64. rokem véku, dfive v 10 %, pozdéji ve 30 %. Polovinu pfipadi
tvofi forma s poruchami chovani, 25 % se sémantickou afdzif a 25 % s neplynulou afdzif.

- Rizikové faktory, vyznam genetiky, pficiny zhorSovani Jednd se o sporadické onemocnéni's ¢astym

rodinnym vyskytem. Jen vyjimecné je podminéno geneticky. U 30—50 % pacientli s FTLD se vyskytuje
demence v rodiné, ale konkrétni genetickd mutace je zachycena pouze u 10 % pfipad(. Vétsina mutaci
je v genech se zkratkami C9orf72, MAPT, GRN a TARDBP. ZhorSovéni nastévé v dlisledku postupujiciho
dbytku neurond a jejich spojd.

- Etiologie a patogenetické mechanismy Jasnd pficina neni zndma. Onemocnéni FTLD se fadi mezi

viceCetné proteinopatie a podil se na ni fada zmén mozku. Typickym histopatologickym ndlezem v mozku
jsou agregaty z téchto proteind: tau, TAR DNA-binding protein 43 (TDP) a fused-in-sarcoma (FUS). Deficity
byly nalezeny v serotoninergnim a dopaminergnim systému, zatimco acetylcholinergni systém
z{stdvd zachovdn, coz mé Iécebné disledky.

« Klinicky obraz Mozkové zmény vedou k charakteristickym tfem okruh@im potiZi, které je mozné

si dobfe pamatovat podle mnemotechnické pom{cky pocdtecnich pismen konceptu,ABC” ang-
lickych termin{: A — activities of daily living (sobéstacnost), B — behavioral and psychological
symptoms of dementia (neuropsychiatrické pfiznaky — poruchy chovdni a ndlady), C — cogni-
tion (kognitivni funkce). Pro FTLD je spoleCnym projevem pliZivy zacdtek a postupnd progrese
zejména u osob mladsich 65 let a ¢asto s pozitivni rodinnou anamnézou demence. Nékdy se se-
tkdvdme s vegetativnimi projevy (zména stravovacich zvyklosti — zvySend chut na sladké po-
traviny nebo alkohol, omezend jind skladba nez dfive, zimomfivost) nebo inkontinenci moce.
FrontotempordIni lobdrni degenerace ma nékolik Iépe ohranicenych klinickych obraz{:
FrontotempordlIni demence s poruchami chovdni (behaviordlni varianta): V' popfedi je spole-
¢ensky nevhodné chovani, odbrzdénost a dal3f frontdIni rysy. Pamét miZe, ale nemusi byt postiZena.
Progresivni afdzie: Projevuje se progresivni poruchou feci do frontdIni demence a clenf se na tfi
klinické jednotky:

a) neplynuld varianta md ndpadné narusenou produkci feci

b) u sémantické varianty vazne porozuménf feci

C) pfi logopenické varianté je snizend produkce feci a vazne pfedevsim opakovdani delSich vét. Nékdy se
mze jednat o lokalizovanou formu Alzheimerovy nemoci, a proto je vhodné o této moznosti védét.

V 10—20 % se ke kognitivnim deficitim navic vyskytuji motorické priznaky. Jedna se bud o onemocnéni
motoneuronu nebo parkinsonismus.

- Diagnostika V ordinaci Iékafe jsou kognitivni deficity rychle zjistitelné do ¢tyf minut pomoci test(

ALBA a POBAV certifikovanych MZ CR ¢i testem slovni produkce od urcitého pismene (napf. P) nebo
slovni produkce zvifat ¢i druhl ovoce, obvykle za jednu minutu. V testu ALBA m{izeme pozorovat poru-
chu opakovani véty (napf. 2/2+6/3) nebo porozuméni pokyntim k pfedvddéni gest. Test POBAV mize
upozornit na FTLD zvySenym poctem chyb pfi pojmenovan{ obrdzki (napf. 8//2) jako projev poruchy
dlouhodobé sémantické paméti, nékdy velmi a ponékud pfekvapivé. Poruchy paméti mohou byt také
pfitomny, i kdyZ podle mezindrodnich kritérii pamét byvd udetfena. Pacienti s FTLD typicky produkuji
méné slov predevsim zacinajicich na urcité pismeno ve srovndni s vyjmenovavanim zvifat nebo ovoce.
Kognitivni profil ndm poskytne delsi Addenbrooksky kognitivni test-Ill-CZ nebo neuropsychologické
vysetfeni. Obéma metodami Ize typicky zjistit pfedevsim poruchy pozornosti a dysexekutivni syndrom,
které jsou nékdy vyraznéjsi nez poruchy paméti.

Vyznamnym pfispévkem k diagnostice varianty s poruchami chovdni je podrobnd diskuse a anamnéza
s 0sobami, které dobie znajf pacientovy projevy. Pfitom je tfeba vyloucit pfitomnost pacienta. Pfi sprdvném
dotazovdni ndm blizké osoby mohou popsat typické pfiznaky FTLD. Ke strukturovanému vysetfeni je
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miZeme pozadat o vyplnéni Dotazniku mirné poruchy chovani (Mild Behavioral Impairment Checklist;
MBI-C) zaméfeny na detekci neuropsychiatrickych pfiznak{ v ¢asnych stadiich demenci.

V mozkomiSnim moku je normalnf likvorovy triplet (celkovy a fosforylovany tau protein a beta-amyloid),
nékdy mize byt zvyseny celkovy tau protein. Relativné konzistentni podporou miiZe byt zvy3end hladina
lehkého fetézce neurofilament v mozkomisnim moku nebo séru, cozZ je vsak nespecificky ukazatel i pro
jiné neurodegenerace. Na zobrazovacich metoddch mozku si viimame pfedevsim asymetrie zmén jednak
predo-zadni (abnormity vpfedu) a jednak pravo-levé (jedna hemisféra postizena vice, vétinou leva).
Nélezy na CT nebo MR mozku mohou byt normaélni, zejména v ¢asnych fazich, ale nékdy i do pozdnich
stadif. M{izeme se setkat s atrofil hippokampu, amygdaly a striata pfed tim, neZ se rozvine fronto-tem-
pordlni atrofie. U varianty s poruchami chovani je pomérné charakteristickd atrofie inzuly. V ¢asnych
fazich majf vyznamné postavenf funkénf zobrazovaci metody mozku (SPECT / PET mozku), které mohou
prokdzat zmény dfive, neZ dojde k atrofizaci tkané. Alzheimerovu nemoc miZe odlisit pozitivni amyloidni
PET mozku, protoZe u FTLD nejsou depozita beta-amyloidu v mozku. Amyloidni PET mozku je vhodné
indikovat u osob mladsich 65 let, ktefi majf trvajici nebo progresivni nevysvétlenou mirnou kognitivni
poruchu nebo atypickou ¢i smiSenou prezentaci demence.

U varianty s poruchami chovdni se na SPECT/PET nebo MR mozku zobrazuje frontotempordlni, ¢asto
asymetrickd hypoperfuze nebo atrofie. U neplynulé varianty na MR mozku je atrofie frontoinzuldrni
krajiny v dominantni hemisfére. U sémantické varianty je charakteristickd ndpadna atrofie vétsinou
levého (obecné dominantniho) tempordiniho laloku predevsim v pfedni ¢dsti a tedy vyrazné asymetrickd
atrofie temporalnich lalok{. U Jogopenické varianty byva atrofie v temporo-parietainé kolem Sylviovy
ryhy v levé hemisféfe.

Diferencialni diagnostika Casné diagnostika je obtiznd proti normalnimu starmuti. Pokles pamétovych
nebo dal3ich kognitivnich funkci méize byt ovlivnén nebo zplisoben fadou faktorl, aniz by se jednalo
0 konkrétni onemocnénf (vék, vzdélani, aktudlnf psychicky stav, spankové poruchy, rentové tendence,
mald motivace, spolupfitomnost deprese apod.). Obtiznost diagndzy je ddna tim, Ze se m{izeme setkat
s normalnimi ndlezy na rznych pomocnych metoddch (kognitivni nebo neuropsychologické vysetfent,
zobrazovaci metody mozku, likvorové vy3etfeni), takze neméme pozitivni podporu pro diagnézu. Proto
je dilezité komplexni posouzeni v¢etné informaci od blizké osoby.

NejdileZitéjSimi podobnymi jednotkami jsou Alzheimerova nemoc a psychiatrické diagndzy. Pro vicecetné
prekryvy nékdy neni mozné odlisit FTLD od AN, u niz jsou dominujici pfedevsim poruchy krdtkodobé
paméti a mediotempordIni postizeni na zobrazovacich metoddch mozku. Je tfeba mit na paméti, Ze se
obé neurodegenerace vyskytuji pomérmé asto soucasné (napf. ve 43 % u vinohradského souboru pa-
cient s neuropatologickou verifikacf typl demence). Nizkd koncentrace beta-amyloidu v mozkomi$nim
moku poukazuje na Alzheimerovu nemoci, zatimco velmi vysoké koncentrace celkového tau proteinu
na Creutzfeldtovu-Jakobovu nemoc.

ObtiZnd diferencidIni diagnostika je pro podobnosti s psychiatrickymi nemocemi: obsedantné-kompulzivni
porucha (opakované a kompulzivni chovéni), deprese (apatie, emocni staZeni), bipoldrnf porucha nebo
schizofrenie (iluze a euforie), porucha pozornosti a hyperaktivity v dospélosti (ADHD) (poruchy pozornosti
a exekutivnich funkci) nebo rfizné poruchy osobnosti (hranicni, disocialni, schizoidni, zavisld). Depresivni
ladéni se m{ize soucasné vyskytovat jako komorbidita. U vaskuldmi demence mohou byt klinické projevy
podobné (dysexekutivni syndrom, psychomotorické zpomaleni, parkinsonismus), a proto se opirdme
0 pozitivni ndlez rozsahlych cévnich zmén na CT a MR mozku. Zobrazeni mozku pfispéje v diferencidlni
diagnostice normotenzniho hydrocefalu. Demenci mdze imitovat delirium, u néhoZ byva pfitomen
psychomotoricky neklid, poruchy spdnku a bdélosti a pfiznaky se vyvijeji velmi rychle, s ménlivou
intenzitou na rozdil od demence.
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Prognéza R{zné typy FLTD jsou nevylécitelné a zhorSuji kvalitu Zivota nejen samotnému pacientovi,

onemocnéni zdvisi na mnoha faktorech (nemoznost urcit pfesny zacdtek onemocnéni, erudice |ékafe
ve spravné diagnostice, pouzitd kritéria, neuropatologicky podklad, premorbidni kognitivni rezerva,
komorbidity aj.). Onemocnéni obycejné trvd 611 let od prvnich pfiznak{ do smrti. Nejkratsi dobou se
vyznacujf formy s onemocnénim motoneuronu (2 roky). Delsi trvani maji varianty s poruchami chovani
(3—4 roky) a feci (neplynuld afdzie 5 let a plynuld afdzie — sémantickd varianta vice nez 5 let).

n
PAMATUJ

Frontotempordln{ lobarni degenerace je Castéjsf neurodegeneraci mozku, nez se dosud diagnos-
tikuje.

LECBA
Neexistuje 1écba, ktera by ovlivnila priabéh onemocnéni. /nhibitory AChE nejsou Gcin-
né. Memantin nezlepsuje ani neoddaluje progresi ptiznakd u FTLD.

I kdyz v CR neni schvilena indikace inhibitory acetylcholinesterazy pro FTLD, je
vhodné vzdy tuto 1écbu zkusit s diagnézou smisené demence Alzheimerovy a fron-
totemporalni nebo atypické Alzheimerovy nemoci se zapsanim v zdravotnické do-
kumentaci. V obou pfipadech tento krok poskytne dileZitou informaci. Bud dojde
ke zbrzdéni progrese ¢i dokonce k pfechodnému zlepseni stavu, coZ znamena uZitek
pro pacienta a odpovéd na cholinergni deficit pfi mozné Alzheimerové nemoci, lo-
gopenické varianté FTLD na podkladé histopatologickych alzheimerovskych nalezii
nebo prfi alzheimerovské komoribidité. V opacném piipadé zhorSeni znamena nepii-
mou podporu, Ze se mizZe jednat o jinou diagnézu, a to pravé o FTLD. Tento lécebny
pokus Ize tedy vyuzit i jako pomocny diagnosticky ukazatel ex iuvantibus pti rozpa-
cich mezi diagnézou atypické Alzheimerovy nemoci a FTLD.

Poruchy chovani se fesi symptomatickou 1é¢bou. Vzhledem k serotonergnimu defi-
citu mize byt prospésny v davkach podle snasenlivosti a odpovédi, podavany
na noc vzhledem k jeho tlumivému efektu. Pacientovi a jeho pfibuznym je nutné vy-
svétlit princip 1écby, kterd spociva v nalezeni minimélni davky, kterd navozuje dobry
spanek. Zacina se tfetinou tablety 150 mg, tj. davka je 50 mg. Pfi nedostate¢ném efektu
se zvySuje na po tfetinich aZ na celou tabletu. Pokud se objevi ranni nebo dopoledni
ospalost, znamena to predavkovani a je naopak tieba tfetinu tablety na noc ubrat.
Pokud na trazodon pacienti nereaguji, l1ze vyuZit atypicka antipsychotika ( ,

nebo ).

Pozn. Vzhledem k dopaminergnimu deficitu by raciondlni lécbou bylo uZiti me-
thylfeniddtu nebo atomoxetinu. Neni to obecné doporucovand lécba. Nékteré prdce
popisuji piiznivy efekt methylfeniddtu. V CR by se jednalo o 1écbu mimo schvdlend
indikacni kritéria.
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8.3  NEMOCSLEWYHO TELISKY
KLINICKE REPETITORIUM

- Definice Nemoc s Lewyho télisky (LBD — Lewy body disease, Casto té7 demence s Lewyho télisky)
v sobé kombinuje pfiznaky Alzheimerovy a Parkinsonovy nemodi, tj. kognitivni a hybnou symptomatologii
soucasné ¢i v odstupu maximdlné jednoho roku.

Jednd se o sporadické onemocnéni starsiho véku (po 60. roce véku) projevujici se parkinsonskym
syndromem, ktery byva jiz v casném stadiu (typicky do 12 mésicll od zacdtku pfiznakl) doprovdzen
témito piiznaky:

- rozvoj demence

- vyrazné kolisdni pozornosti, orientace i védomi béhem dne

- vizudlni halucinace

- Dbludy

Typickd je také hypersenzitivita k antipsychotiklim, po jejichz poddni dochdzi k zévaznym projevim —
porucha védomi, rhabdomyolyza, akutni dystonie atd.

Psychotickd symptomatologie i kognitivni deficit dobfe reaguji na inhibitory acetylcholinesterdzy.

- Klinicky obraz Svébytnym rysem je kolisani kognitivni vykonnosti v fadu minut, hodin nebo dnd, proto
dvé stejnd vysetfeni v rlizném case mohou dévat velmi odlisné vysledky. Opakované zrakové halucinace
jsou vazané predevsim na ero a noc. Casté jsou paranoidni bludy. Parkinsonsky syndrom se projevuje
pfevdzné na dolnich koncetindch a je symetricky. Nebyvd klidovy tfes. V noci v dobé REM spdnku se
namisto fyziologické relaxace svalstva objevuji poruchy chovdni ve formé vykfikovdni a pohybovani
koncetinami, jimiz nemocnf pravdépodobné proZivajf své sny.

- Diagnostika Pfi kognitivnim vy3etfeni upoutaji ndpadné deficity zrakové-prostorovych funkci, které
neodpovidaj relativné uchované kognitivni vykonnosti (napf. obkreslovani pétiihelnik{ nebo krychle nebo
v testu kreslenf hodin). Poruchy paméti se prohlubuji az s postupem ¢asu. Na rozdil od AN zde ocekdvdme
na MR mozku naopak uchovanou velikost hippokampu. Na SPECT nebo PET mozku je charakteristicka
hypoperfuze nebo hypometabolismus pfedevsim parietookcipitdIné.

- Diferencidlni diagnostika Nejasné pfipady nemoci s Lewyho télisky Ize odliSit od AN receptorovym
SPECT s ioflupamidem (tzv. DatSCAN). U AN je normalni, zatimco u hlavnich pficin parkinsonského
syndromu je snizend akumulace radionuklidu ve striatu (Parkinsonova nemoc, nékteré sekunddrni
parkinsonské syndromy, nemoc s Lewyho télisky).

LECBA

Lécba inhibitory AChE probiha v CR za podobnych podminek jako u AN pfi diagno-
ze G30.8 (varianta AN s Lewyho télisky). Efekt memantinu je nejisty. Parkinson-
ské projevy se mohou ovlivnit pomalou titraci . U agonistd dopaminergnich
receptort a amantadinu pfevazuji nezZadouci ucinky nad jejich priznivym efektem.
Na poruchy chovéni vdzané na REM spanek lze vyzkouset ve vecernich
hodinach. Nelze pouZzivat klasicka antipsychotika, protoZe pacienti jsou na né precit-
livéli (zhorSeni hybnosti, apatie). Z atypickych antipsychotik volime nebo

v nizkych davkach.
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8.4  VASKULARNI DEMENCE
KLINICKE REPETITORIUM

- Definice Vaskuldrni demence (VD) a vaskuldrni kognitivni porucha (VKP) jsou heterogenni skupinou

nemoci mozku, pii kterych je Ubytek mentalnich schopnosti zplsoben cévnimi mechanismy. Onemocnéni
VD znamené takovou tizi kognitivni dysfunkce, kterd je provazena zhorsenou autonomif pacienta. Hranice
mezi vaskularni encefalopatif a AN nejsou zfetelné.

Relativné novym terminem VKP se oznacuje takovy stupen kognitivniho deficitu, ktery jesté neovliviiuje
funkénf kapacitu osoby. Pokud pacient nemd piiznaky kognitivniho postiZent jiné etiologie, nazyvdme
tento stav Cistou VD nebo VKP, pokud neni dementni. Jako smiSenou demenci oznacujeme stav, kdy
pacient s neurodegenerativnim onemocnénim (napf. AN) md vétsi rozsah cévniho postizenf mozku, nez

je obvyklé, a je zaroven pfedpoklad, Ze souvisi s kognitivnimi poruchami.

- Epidemiologie MuzZe se vyskytovat ve své cisté formé vaskuldmi (odhaduje se na 10 %) nebo smiSené

s dalSimi pficinami demence, nejcastéji s AN (20—40 %, jiné prameny uvadéji 10—15 %).

- Rizikové faktory, priciny zhorSovani Rizikem pro rozvoj VKP a VD jsou samozfejmé obecné cévnf rizikové

faktory. Mezi hlavni vlivy patif hypertenze, ICHS, zejména fibrilace sini, koufent, cukrovka, hyperlipidemie
a aterosklerdza. ZhorSovani nastévd v dlisledku dlouhodobé hypoxie mozku nebo opakovanf iktd.

- Etiologie a patogenetické mechanismy Podkladem VD a VKP je onemocnéni cév poskozujici mozek.
« Klinicky obraz V anamnéze pdtrdme po vyskytu iktii nebo tranzitornich ischemickych atak. Klicovou

informacf je nahly vznik rliznych loZiskovych pfiznaki (hemiparéza, afdzie, parestezie apod.). Cennym
Zjisténim je opakovani téchto vaskuldrnich inzultli. Pozornost bychom méli zaméfit na piftomnost cévnich
rizikovych faktord. Casta je souvislost s ICHS, zejména s fibrilaci sini. Ischemické projevy na jinych
mistech mimo mozkové fecisté (ICHS, ischemickd choroba dolnich koncetin) podporuji pfedstavu o ge-
neralizované aterosklerdze, a tudiz i naznacujf, Ze fecisté mozku bude také postizeno. Rodinny vyskyt
cévnich onemocnéni mozku mize poukazovat na dédicné podminény tzv. CADASIL. Cilené je tfeba se
ptdt na inkontinenci moci.

Zjistovani krevniho tlaku je vhodné u kazdého pacienta s kognitivni poruchou, a zejména s VD nebo VKP.
Pfi neurologickém vysetieni se zaméfujeme na piitomnost loZiskovych priznakii (napt. hemiparézu,
facialni parézu). Dalsi pfiznaky odpovidaji poskozeni pyramidové drdhy nebo extrapyramidovych
okruhii (nejcastéji parkinsonsky syndrom). Mizeme se setkat i s frontdini deliberaci nebo pseu-
dobulbdrnim syndromem. Charakteristickym rysem je zpomaleni psychomotorického tempa.
Specifickd porucha chiize v sobé kombinuje prvky pyramidové, extrapyramidové, mozeckové a aprak-
tické, tzv. frontdIni porucha chlize ¢i frontdlnf apraxie chlize. Vyskytuje se u multiinfarktového postizenf
mozku a u subkortikaInf ischemické leukoencefalopatie. Pacienti popisuji pocit nejistoty pfi chizi, nékdy
doprovdzeny strachem z padu. S jasnou poruchou chiize kontrastuje pfekvapivy nalez normdinf hybnosti
dolnich koncetin pfi vySetfovdni vleZe na ldzku.

U pacientd s vaskuldrni demenci jsou typické (nikoli specifické) dvé poruchy kognitivnich funkci:
porucha exekutivnich/frontdlnich funkci a zpomaleni psychomotorického tempa. Kognitivni
pfiznaky zdviseji na lokalizaci a rozsahu cévniho postizeni mozku.

Neexistuje 7ddnd laboratorni zkouska, kterd by potvrdila, ¢i vyloucila VD. Je viak uzitené zjistovat cévni
rizikové faktory: glukéza, lipidovy metabolismus, homocystein. Nélezy na CT nebo MR mozku jsou pro
diagndzu VD nebo VKP rozhodujici. Nachdzime nékolik typl zmén v zavislosti na lokalizaci a rozsahu
postizenf: subkortikalni lakundrni infarkty neboli lakuny z onemocnéni tepen malého kalibru, kortikaIni
infarkty z postiZeni cév velkého kalibru a splyvajici subkortikdIni nebo kortikalnf léze.
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- Diferencialni diagnostika Pacienti s MKP a VKP maji neuropsychologickym vySetfenim objekti-
vizovany kognitivni deficit (vétSi nez 1-2 smérodatné odchylky od vékové a vzdélanostné vdzanych
norem) a normalni sobéstacnost, ale lisi se ndlezy na zobrazeni mozku. Je tfeba vzit v Gvahu, Ze zmény
na strukturdlnich zobrazenich mozku mohou mit jiny podklad nez cévni (napf. RS, PML). Cévni zmény
mohou byt pfitomny nejcastéji v souvislosti s cévnimi rizikovymi faktory (hypertenze, ICHS, cukrovka,
koufeni) nebo jsou projevem vaskulitid ¢i vaskulopatii. Existuji osoby s rozsédhlou leukoarai6zou, které
nemaji zdvaznéjsi kognitivni tbytek.

- Progndza VyvojVKP aVD zavisi na mnoha faktorech (typ a rozsah vaskuldrniho postizeni mozku a dalsich
organd, predevsim srdce, komorbidity, kompenzace cévnich rizikovych faktor( apod.).

KLASIFIKACE

Pro diagnézu VD existuje fada kritérii, ale pro nizkou senzitivitu nebo podobnosti
s kritérii pro AN nejsou pro béZnou klinickou praxi pouZitelna.

Existuje n€kolik forem cerebrovaskularniho postiZeni, které mohou vést k demenci
— demence pfi strategicky umisténém infarktu, vicecetnd loZiska (multiinfarktova de-
mence), subkortikalni ischemicka leukoencefalopatie, demence rozvijejici se po iktu,
hereditarni vaskularni demence (autozomalné dominantni dédi¢na mozkova angiopa-
tie se subkortikalnimi infarkty a leukoencefalopatii — CADASIL), formy mozkové
amyloidni angiopatie.

LECBA

Cile 1é¢by jsou shodné jako u AN. Lécebné usili zaméfujeme na ovliviiovani pred-
pokladanych pficin VD nebo VKP, tedy predevsim na ovlivnéni cévnich rizikovych
faktort. Prestoze existuji doklady o ¢aste¢nych efektech inhibitorii AChE u pacientd
s VD, v CR neni moZné je podavat z prostiedkil zdravotniho poji§téni. Pro nedostatek
dikazl nejsou doporu€eny ani vazoaktivni latky (napf. pentoxifyllin), ASA a antago-
nisté kalciovych kanala.

8.5  LIMBICKA ENCEFALOPATIE S PROTEINEM TDP-43 VAZANA
NA VEK

KLINICKE REPETITORIUM

- Definice Limbickd encefalopatie s proteinem TDP-43 vdzand na vék (LATE — limbic predominant age
related TDP-43 encefalopathy) je neddvnym pokusem definovat novou jednotku, kterd md fadu znak{
podobnych s Alzheimerovou nemoci. Hlavni odlisnosti je patologické uklddani jaderné bilkoviny s ndzvem
TAR DNA-binding protein 43 (TDP-43) v limbickych oblastech mozku u osob ve vyssim véku, zejména
po 85. roce. Pfitom nejsou pfitomny neuropatologické znaky AN.

- Epidemiologie Prevalence LATE se zvysuje s vékem. Postihuje asi tfetinu osob starsich 85 let.

- Etiologie a patogenetické mechanismy U LATE dochdzi k uklddanf proteinu TDP-43 v limbickych
strukturdch (amygdale a hippokampu) a stfednim frontdInim gyru. Tyto zmény se ¢asto druzf s dalsimi
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patologickymi zménami (senilni plaky a neurofibrildrn{ klubicka, Lewyho téliska, vaskuldrni postiZenf),
které jsou Casto mylné pokldddny za jedinou pficinu syndromu demence. Obzvlasté castd je kombinace
LATE s AN. Ovéem patologie TDP-43 je také pfitomna u starsich osob bez kognitivnich zmén. S LATE jsou
sdruzeny genetické variace v péti genech: GRN, TMEM1068B, ABCC9, KCNMB2 a APOE.

- Klinicky obraz lzolovany LATE bez vyskytu dalSich neuropatologickych zmén se projevuje amnestickym

syndromem. Jednd se o poruchu epizodické paméti (zjistitelné napf. testem ALBA), ale rozvinout se
mize i mimd porucha sémantické paméti (Ize nalézt napi. testem POBAV nebo slovni produkci zvifat).
Pracovni pamét byva rovnéZ postizena (pfi vyuZiti napf. testu opakovani ¢iselnych fad nebo véty v testu
ALBA). Pacienti s LATE majf také frontdIni neuropsychiatrické piiznaky, zejména ve spojitosti s dalsimi
neuropatologickymi zménami. Pokud jsou k LATE pfitomny dal3i neuropatologické komorbidity, klinicky

obraz md Siroké spektrum pfiznakd.

- Diagnostika Rozpoznat LATE je obtiZné az nemozné ze tif hlavnich dlvod(::

1) pfiznaky jsou podobné jako u AN

2) neexistuje vysetfeni jednoznacné podporujici tuto moznost

3) LATE je Casto provazeno dalSimi neuropatologickymi zménami zpisobujicimi piekryv klinickych piznakd.
Na diagnézu LATE m{iZzeme pomyslet, pokud se jednd o osoby ve vyssim véku nad 80 let a o progresivni
zhorSovani paméti, které je izolované bez dalSich kognitivnich pfiznakd. | zde se vSak objevuje postizeni
dalsich kognitivnich domén, zejména v pozdéjsich stadiich nemoci. Na MR mozku je stfedni az zdvaznd
mediotempordIni atrofie a na PET mozku mediotemporaini hypometabolismus. Amyloidni PET mozku
je negativni a likvorovy triplet je normdlni.

- Diferencidlni diagnostika Alzheimerova nemoc je pravdépodobnéjsi, pokud se k progresivnimu

zhorSovani paméti postupné pfiddvajf pfiznaky z dalsich kognitivnich domén, napf. fe¢, exekutivn{
a zrako-prostorové funkce. KdyZ majf pacienti soucasné LATE a AN, rychleji a agresivnéji progreduje jejich
pamétové postizeni, celkovy kognitivni pokles a hippokampdlnf atrofie, neZ kdyz by se jednalo o pacienty
s izolovanou LATE nebo AN. Proto se podezfeni na LATE zvy3uje pfi sledovani v dlouhodobém priibéhu.
V jedné neddvné retrospektivni studii byly srovndvdny tfi podskupiny: pouze LATE (n = 31 pacientd,
5%), AN (n =393,57 %) a LATE s AN (n = 262, 38 %). Z toho vyplyvd, Ze Cistd izolovand encefalopatie
LATE je vzdcnd. Proti zbyvajicim skupindm u pacientd s LATE zacala kognitivni porucha ve vy3sim véku
(primémé 81 let), na zacatku méli spiSe normalni kognitivni funkce podle MMSE a méné si stéZovali
na poruchy paméti a zili déle (7 let oproti 6 rokdim). Protein TDP-43 se uklddd nejen u LATE, ale také
u FTLD. Obé jednotky se ale lisi anatomickymi, klinickymi, epidemiologickymi a genetickymi znaky.

LECBA
Kauzalni 1é¢ba neni k dispozici. Efekt inhibitort AChE neni zndm. UvaZuje se ale

0 mozném piiznivém ovlivnéni podobné jako u nemoci s Lewyho télisky. Nejsou
doklady, které by potvrdily u¢innost memantinu.
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8.6  PRIMARNI TAUOPATIE VAZANA NA VEK
KLINICKE REPETITORIUM

- Definice Primdrni tauopatie vdzand na vék (PART — primary age related tauopathy) je neuropatologickou
jednotkou, kterd se rovnéz odlisuje od Alzheimerovy nemoci. V mozcich je detekovdno ukldddni pouze
tau proteinu, nikoli beta-amyloidu, a proto nejsou napInéna kritéria AN. ZvaZuje se, Ze se jednd o prvotni
stadium AN, u néhoz by se pozdéji uklddal beta-amyloid s naslednym rozvojem AN.

- Epidemiologie Prevalence PART se zvySuje s vékem, zejména po 80. roce (20—25 %, u osob starsich
85 let byla tato diagndza ve 22 %).

- Etiologie a patogenetické mechanismy U PART dochdzi s rostoucim vékem k uklddani tau proteinu
v mozkové tkdni, pfedevsim hippokampu a entorindlnf kife.

« Klinicky obraz  Onemocnéni PART se vyskytuje u velmi starych osob. M(ize byt provazena normdlnimi
kognitivnimi funkcemi nebo se projevuje jako mirnd kognitivni porucha zejména u 0sob ve véku vyssim
nez 80 let. Mdlokdy se setkdme s vyraznym postizenim kognice. Kognitivni porucha zacind v pozdnim
véku (prlimémé 88 let). Z hlediska poklesu paméti, feci, zrakové prostorovych funkci a skore MMSE byvd
priibéh PART proti AN pomalejsi. Pozornost a exekutivni funkce se vyraznéji zhorSuji, ale srovnatelné
s pacienty s AN.

- Diagnostika Rozpoznat klinicky PART je obtizné az nemozné. V mozkomisnim moku miZe byt zvysen
celkovy nebo fosforylovany tau protein, zatimco beta-amyloid ma normdlnf koncentrace. PET mozku je
pozitivni pro tau proteiny a negativni pro detekci beta-amyloidové ndloze.

LECBA

Kauzalni 1é¢ba neni znama.

8.7 PROGRESIVNI SUPRANUKLEARNI OBRNA
KLINICKE REPETITORIUM

- Definice Progresivni supranukledrni obrna (PSP) je vzdcné neurodegenerativni onemocnéni, které se
fadi mezi tauopatie. Prevalence je 5/100 000 obyvatel. Pfitomna je abnormdlnf agregace hyperfosfo-
rylovaného proteinu 4R-tau. Maximum degenerativnich zmén je v substantia nigra, subthalamickém
jadru a mezencefalu.

« Klinicky obraz Mezi hlavni klinické projevy patfi atypicky parkinsonsky syndrom s exten¢nim az hyper-
extencnim drzenim trupu a Sije, s pfitomnosti dystonie. Typicky je ¢asny rozvoj posturdini instability
s Cetnymi pddy, vétsinou nazad (do tif let po vzniku prvnich pfiznak{ nemoci). Dochdzi k rozvoji tézké
dysartrie, nesobéstacnosti v zékladnich dennich aktivitach, objevuje se kognitivni deficit jdouci postupné
do obrazu demence (charakteristickd je pfitomnost prefrontalnich projev jako pfiznak potlesku, dchopu,
imitace, utilizace, psychomotorické zpomaleni, dysexekutivni syndrom, perseverace). Typickd je supra-
nukledrni pohledovd obrna, kde mé diagnosticky vyznam pfedevsim neschopnost vertikdiniho pohledu
smérem dold pfi zachovalych okulocefalickych reflexech. Nemocnf maji zvlastni vyraz obliceje, zplisobeny
oblicejovou dystonif a pohledovou parézou. Lze jej charakterizovat jako ,strnuly, uzasly” s velmi fidkym
mrkdnim a otdcenim celé hlavy za sledovanym podnétem.
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Diagnostika Typickym ndlezem na MR mozku je atrofie mezencefala patrnd na sagitdlnim nebo
transverzdlnim fezu. Receptorovy SPECT (DatSCAN) prokazuje Ubytek presynaptickych dopaminergnich
zakonceni ve striatu.

LECBA

Kauzalni 1é¢ba neni. Typicka je nepfitomnd, Spatna nebo postupné mizejici odpovéd
na lécbu levodopou. Onemocnéni je progresivni a snahou je ovlivnit nepfiznivé do-
provodné ptiznaky. Dulezitd je fyzioterapie.

Na parkinsonsky syndrom je mozné vyzkouset (zvysSovat do vysokych
davek, az do 2-3 g/den) ¢i (do 600 mg/den).

Posturdlni instabilita a pady se fesi tipravou prostiedi k prevenci zranéni. Doporucuje
se pouzivani pomticek (choditka atd.). Nékdy pozorujeme pfiznivy efekt amantadinu
na chuizi a stabilitu. Anticholinergika jsou vzhledem k rozvoji demence nevhodna.
Na kognitivni poruchy G€inna terapie neexistuje.

Pti vyskytu inkontinence se podava urologicka 1écba podle charakteru obtizi; za-
vadi se epicystostomie ¢i permanentni katétr.

Dysfagie/kachektizace se fesi podavanim vysokoenergetické stravy s vhodnou kon-
zistenci k polykani (sipping), piipadné se doporuci zavedeni PEG.

Dystonie 1ze ovlivnit do urcité miry aplikaci , ale pozor na pfipadné
zhorseni dysfagie. Déle se miiZze pouzit amantadin v ddvce do 600 mg/den.

8.8  KORTIKOBAZALNI DEGENERACE
KLINICKE REPETITORIUM

- Definice KortikobazaIni degenerace je tauopatie, kterd se manifestuje pfedevsim extrapyramidovymi

piiznaky a projevy z dysfunkce parietdIni kiiry. Termin kortikobazaInf syndrom je urcen pro podobny
soubor pfiznakd, u nichZ nezndme neuropatologicky podklad.

« Klinicky obraz Klinicky obraz ovlddd ndpadné asymetricky parkinsonsky syndrom s pfevahou rigidity

a akineze. Typickou postizenou korovou oblastf je parietaInf klira, proto se Casto setkdvdme s apraxif
nebo poruchou itf (astereognozie). Objevuje se myoklonus nebo fenomén cizi ruky, kterd vykondva
samovolné pohyby bez mozZnosti ovlivnit je vili. Nékdy je pfitomna afdzie a frontdIni symptomatologie.

- Diagnostika Na SPECT mozku je asymetrickd hypoperfuze s pfevahou parietdlné. Asymetrii frontdini

a parietalni atrofie Ize pozorovat na MR mozku.

LECBA
V 1é¢bé se miZe zkousSet , Serotonergni antidepresiva, agonisté dopaminerg-
nich receptorii a . Pri kognitivnim postiZeni, zejména epizodické paméti,

jsou vhodna kognitiva (pro moZnost atypické fokalni varianty Alzheimerovy nemoci).
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8.9  NORMOTENZNI HYDROCEFALUS
KLINICKE REPETITORIUM

Definice Normotenzni hydrocefalus (NTH) je onemocnéni zplisobené nerovnovdhou mezi produkci
a vstiebdvanim mozkomiSniho moku. Pfitom se rozsifuji mozkové komory, aniz by se zvySoval nitrolebni
tlak a objevily se klasické pfiznaky nitrolebni hypertenze.

Epidemiologie Normotenzni hydrocefalus se manifestuje predevsim ve stfednim a vyssim véku. Je velmi
vzacny u pacient mladsich 60 let a postihuje vice muZe. Prevalence v seniorské populaci je 0,1-2,9 %.
Etiologie a patogeneze | pfes intenzivni vyzkum zlistdva patofyziologie onemocnénf nejasna.
Klinicky obraz Hlavni komplex pfiznakd sestdvd ve své typické podobé z klinické trias: porucha chiize,
demence a inkontinence. VétSinou se v3ak setkdme s nedplnym vyjddfenim, takze je tfeba pomyslet
na toto onemocnénf i pfi jediném pfiznaku z této trias.

V anamnéze nepfedchdzeji onemocnéni, kterd vyvoldvaji ventrikulomegalii (subarachnoiddIni krvdcen,
meningitida apod.), kterd se vyskytuji napf. u obstruk¢niho hydrocefalu.

Jako prvni se obvykle objevi porucha chiize, kterd je také nejcastéjsim pfiznakem. Jednd se o frontdlni typ
postizeni chlize (apraxii), ktery je blize popsan u vaskuldrniho parkinsonského syndromu. Sourava chiize
je nestabilni a zhorSuje se pfi otdceni. Nasleduje kognitivni porucha a inkontinence moci. Kognitivni
postiZeni se projevuje nejvice v pomalém psychomotorickém tempu, poruse pozornosti a exekutivnich
funkci. Pamét je narusena mirnéji, jde zejména o pracovni pamét souvisejici s pozornosti. Hyperaktivni
mocovy méchyr vede k polakisurii a zvysené nykturii, urgentni mikci az inkontinenci. Ve vzdcnych
piipadech se m{Ze objevit inkontinence stolice. Nékteff pacienti oviem sfinkterové obtiZe nikdy nemaj.
Priznaky se plynule zhorsuji, pokud nenf vas provedena zkratovd operace.

Diagnostika Diagnéza je zaloZena na klinickém nélezu (typickd trias), CT ¢ MR prlikazu rozsifeného
komorového systému. Obvykle se ukdZe izolované rozsifeni celého komorového systému pfi vymizelych
¢i zazenych subarachnoiddlnich prostordch na konvexitdch, zejména ve vertexu, nékdy s priikazem trans-
ependymalniho pfestupu kolem postrannich komor. Diilezitymi testy jsou lumbalni punkce s evakuaci
az 50 ml mozkomisniho moku (provddi se na neurologii) a likvorodynamické testy (lumbdlni infuzni
test — LIT a lumbdlni drendz), které provadéji neurochirurgickd pracovisté.

LECBA

Normotenzni hydrocefalus je pfi v€asné diagnostice ojedinélou formou léCitelné de-
mence. Medikament6zni 1écba neexistuje. Jedind Gcinna 1écba je neurochirurgicka,
kdy v€asné zavedeni drendZe dokaze progresi nemoci nejen zastavit, ale pacientv
stav vyraznég zlepSit. Zavadi se ventrikulo-peritonedlni nebo ventrikulo-atridlni zkrat,
k némuz se pfistupuje na zakladé pozitivniho vysledku LIT. Potvrzenim spravné dia-
gnézy je zlepSeni stavu po zavedeni zkratu.
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8.10 CREUTZFELDTOVA-JAKOBOVA NEMOC
KLINICKE REPETITORIUM

- Definice Jde o sporadicky se vyskytujici, smrtelné neurodegenerativni onemocnéni, oznacené jako

transmisivni spongiformni encefalopatie. Typickd trias zahrnuje: rychle progredujic demenci, myoklonus/
ataxii a typické zmény na EEG.

- Epidemiologie Jde o velmi vzacné onemocnéni. Sporadickou formou jsou postizeni 1—2 pacienti/1 mi-

lion obyvatel béhem jednoho roku. Ve starSim véku — nad 65 let — je vyskyt 5/1 milion obyvatel/rok.

- Etiologie a patogeneze Patfi mezi prionové nemoci. Hlavnimi znaky jsou hromadéni patogenniho

prionového proteinu, histopatologické projevy degenerace neuron( a spongiézni (houbovité) zmény
mozku. RozliSuji se tfi typy nemoci: sporadickd, genetickd a ndhodné prenesend. Nejvice je sporadickych
pfipad(, kdy nenf zndma pficina ani vztah k prionovému onemocnéni zvifat. Jen asi 10—15 % pfipadi
md geneticky podklad.

- Klinicky obraz Na onemocnéni pomyslime pfi velice rychlé progresi demence v kombinaci s dalSimi

neurologickymi projevy z riiznych systémdi: pyramidové a extrapyramidové postizeni, mozeckové a zrakové
prostorové deficity, myoklonus, epilepsie, poruchy feci apod. Charakteristické je zhorSovani pfiznak
viditelné béhem tydn{ a nékdy dokonce dnéi. Umrti nastava do jednoho roku.

- Diagnostika Typickym EEG ndlezem jsou generalizované trifazické nebo polyfazické komplexy, které

se periodicky opakuji. Pfi negativnim zdznamu je vhodné opakované vysetfeni. V- mozkomiSnim moku
by mél byt zvysen protein 14-3-3, coZ nebyva vzdy. Problémem je nespecificita této bilkoviny, kterd
obecné odrdZi rychly rozpad mozkové tkané jakékoli etiologie (napf. u iktu, neuroinfekci). UZite¢nym
ukazatelem masivni neurodegenerace mozku je extrémné zvysend koncentrace celkového tau proteinu,
na rozdil od normdln{ koncentrace fosforylovaného tau proteinu. Pfi vySetfeni MR mozku je na sekvenci
DWI nebo FLAIR patrny zvySeny signdl v oblasti bazélnich ganglif (typicky v putamen a ncl. caudatus)
a v keife s pfevahou frontdIné a inzuldrné (tzv. korové prouzky).

Podezfeni na toto onemocnéni je tfeba ovéfit histopatologickym vysetfenim mozku. Pitva mozku je povinnd
a vyplyvd ze zékonné povinnosti. V pfipadé Umrti je nutné Zddat pitvu mozku a dopravit mozek nebo
télo co nejdfive do Ndrodnf referen¢ni laboratofe pro prionové choroby na patologické oddéleni Fakultni
Thomayerovy nemocnice v Krci. Zde je ovéfena prionovd nemoc nebo je stanovena jind pficina demence.

- Prognéza Jednd se o nelécitelné onemocnént s infaustni prognézou.

LECBA

Onemocnéni rychle progreduje, pfipadna 1é¢ba je pouze symptomaticka.

8.11 PORUCHY POZORNOSTI A HYPERAKTIVITY

KLINICKE REPETITORIUM
- Definice Porucha pozornosti a hyperaktivity (ADHD — attention deficit/hyperactivity disorder) je

chronické neurovyvojové onemocnént, které se projevuje znacnou mirou nepozornosti a nebo naopak
hyperaktivity a impulzivity v détském véku a v 60 % pretrvdvd do dospélosti. Onemocnéni je nedosta-
tecné diagnostikovdno a léceno, zejména v dospélém véku. MiZe byt provézeno poruchami paméti, a to



ALZHEIMEROVA NEMOC A JINE DEMENCE

zejména pracovni paméti, a proto se v klinické praxi m{ize manifestovat nejcastéji jako subjektivnf stiznost
na poruchy soustfedéni nebo paméti nebo mirnd kognitivni porucha. Typické je to, Ze tato kognitivni
porucha neprogreduje na rozdil od neurodegenerativnich demenci.

- Epidemiologie Prevalence se odhaduje mezi 1 a 8 %. V détstvi je ADHD diagnostikovdna 3—5x Castéji
u chlapci nez divek (incidence 3:1). V dospélosti se pomér vyrovnavd.

- Etiologie a patogenetické mechanismy Porucha vznikd interakci mezi genetickymi faktory a vlivy
prostiedi. Genetickd predispozice je vyraznd (77 %) s pfedpoklddanou polygenni dédicnosti. Zevni
vlivy jsou pravdépodobné zodpovédné za 20—30 % pfipad ADHD. Z vliv(i prostfedi je za rizikovy
faktor povazovdna expozice alkoholu, drogdm a koufeni béhem téhotenstvi, nekorigovand hypertenze
a vysokd mira stresu v gravidité, pfedcasny porod, poranéni mozku pfi porodu, nizkd porodnf hmotnost
a Urazy hlavy v casném postnatdlnim obdobi. Klinické pfiznaky ADHD jsou zpdsobeny strukturdinimi
a funkénimi odchylkami v prefrontalnim kortexu a subkortikdlnich oblastech, které se podileji na fizenf
exekutivnich funkci. Pfedpokldda se, Ze znacnd ¢ast potizf je spojena s poruchou ve fronto-striato-
-thalamo-kortikdInich okruzich, které jsou diileZité pro requlaci behavioralnich odpovédi, pozornosti
a bdélosti. Hlavnimi neurotransmitery v téchto oblastech jsou dopamin a noradrenalin. Uvazuje se
0 tom, Ze hypofunk¢ni katecholaminovd projekce z oblasti bazalnich ganglii do prefrontdlniho kortexu
md za ndsledek relativni hypoaktivitu kortikdlniho dopaminergniho systému a relativni hyperaktivitu
striatdIniho dopaminergniho systému.

- Klinicky obraz Podkladem ADHD je nedostatecnd inhibice, z cehoz vyplyvaji hlavni pfiznaky, mezi které
patfi nadmérnd mira nepozornosti, hyperaktivity a impulzivity v détstvi. Do dospélosti pretrvdvd predevsim
nepozornost (60 %), zatimco ustupuje hyperaktivita (v 70 %) a impulzivita (v 70 %). Nepozornost vede
k roztrZitosti, Spatnému naklddani s ¢asem a planovéni dkold. Pacienti s ADHD nejsou schopni potlacit
rusivé myslenky a podnéty, odloZit akci a odménu, podfizovat své chovanf vnitini kontrole. Maji problémy
s vybérem informaci a s jejich dalSim zpracovanim. Vyrazem nedostatecného tlumu v chovéni je také
impulzivita, nizkd frustracni tolerance a hleddni novych podnétl. Hyperaktivita v dospélosti mé ¢asto
charakter vnitfniho neklidu nebo potfeby neustéle provadét néjakou cinnost. Jde o nefizenou, nadmérnou
a bezticelnou pohybovou aktivitu nebo se jednd o trvaly hlasovy neklid. Impulzivita v dospélosti vede
k abtizu navykovych latek a nezodpovédnému chovani. Nékdy se miize objevit podrdZdénost a agresivita.
Setkdvdme se s netrpélivosti, prchlivosti, nizkou frustracni toleranci, vybuchy hnévu, emocni impulzivitou
a labilitou. Zhorsuji se exekutivni funkce, které se tykajf planovani, fesenf problém, sebeovlddant, véetné
inhibice nepfiméfenych odpoveédi a fizeni emoci. Pacient méni aktivity, zaméstnani a vztahy, je chaoticky,
neschopen hospodafit s penézi a casem. U ADHD je vysokd mira psychiatrickych komorbidit. V 75 % je
nachdzi dzkostnd, depresivni porucha, disocidlni porucha osobnosti, zneuzivani psychoaktivnich ldtek
apod. Ddvodem miiZe byt, Ze neschopnost filtrace podnéti zplisobuje pravé tizkosti a deprese z toho, Ze
nedovedou fungovat tak dobfe jako ostatnf.

Rodinnd anamnéza je velmi diilezita, protoZe se podobné piiznaky mohou vyskytovat u vice ¢len rodiny.
Potomci zejména v détském véku mohou mit klasické pfiznaky nebo uzZ tuto poruchu maji dokonce
diagnostikovanou. Podle toho je pak mozné diagnostikovat ADHD u rodice. Jindy dospély potomek
miZe popsat pfiznaky u svého rodice slucitelné s diagndzou ADHD ve stéff, coZ Ize podpofit vypInénim
dotazniku Sebeposuzovaci Skaly pfiznaki ADHD u dospélych.

U pacientd s ADHD jsou ¢asté zdvislosti na ndvykovych latkdch (drogdch, alkoholu) nebo psychiatrické
komorbidity.

Mezi hlavni pfiznaky ADHD patii nepozornost (porucha soustfedéni). Pacienti s ADHD se ¢asto vénuji
neddlezitym podnétlim a presouvaji pozornost z jednoho tématu na druhé (,Kazdou chvili se musim
koukat na mobil a stoji mi prdce”). Mohou se také vyskytovat subjektivni poruchy paméti, ale vysledky
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Tabulka 8.4 Casté priznaky ADHD v dospélosti
Mezi 10 castych pfiznakli ADHD v dospélosti patfi:
1. potize se soustfedénim
zapominani a ztrdceni véci
neustdlé pozdnf pfichody
rizikové chovénf a vyhleddvanf rizikovych aktivit
netrpélivost pfi naslouchani
neschopnost prioritizace
problémové vztahy

psychomotoricky neklid

SO RSN I I I e e

problémy s paméti

—
(=]

afektivni a emocni labilita

kognitivnich testd byvajf normalni. Pacienti dokdzou velmi dobfe popisovat své nedostatky a kognitivni
potiZe v bézném Zivoté, tj. pamatuji si je dobfe. Nékdy zminujf velké mnoZstvi myslenek, které nelze

zastavit nebo je trapi myslenkovy chaos (,Litaji mi myslenky a nedovedu fungovat”). Mohou skdkat

druhému clovéku do feci, maji vnitini neklid a zvysenou potfebu pohybu. S hyperaktivitou se v dospélosti
na rozdil od détstvi jiz nesetkdvame.

- Diagnostika ADHD v dospélosti se rozpozndva podle klinickych pfiznakd, které jsou konkretizovdny

v diagnostickych kritériich. Diagnéza vychdzi ze sebeposouzeni a posouzeni pfiznaki Iékatem podle
diagnostickych kritérii. Obcas lidé pfichdzeji sami aktivné do psychiatrickych ambulanci s tim, ze si
o tom precetli na internetu. Specifickd etiologie tohoto syndromu nenf zndma a neexistuje jednoduchy
diagnosticky test. V tabulce 8.4 je uvedeno 10 ¢astych pfiznaki ADHD v dospélosti.

Je vhodné nechat vyplnit Sebehodnotici dotaznik o ADHD pro dospélou osobu (AASRS — Adult ADHD
Self-Report Scale). Otdzky se dajf zodpovédét snadno a rychle, a pfitom pokryvaji hlavnf pfiznaky. Sa-
motnd osoba hodnoti kazdou otdzku na 5stupfiové Skdle od nikdy a7z po velmi casto. Diagnéza ADHD by
méla byt zvaZovana i v pfipadé, Ze nebyla diagnostikovana v détstvi, dllezitéjsi je pretrvavani pfiznakd.
Vhodné je také dopInéni informaci z okoli pacienta.

Pfi vySetfeni tito pacienti hiife udrzuji soustfedéni na téma, zejména pi testovani, byva snadné odvést
pozornost jinym podnétem (snadnd distraktibilita). V neuropsychologickém vySetfeni mohou byt
zachyceny poruchy pozornosti.

Na bézné MR mozku je normdlini obraz. Jinak je zjistovdn mensi objem (-3,5 %) objem mozku a mozecku,
zmenseny objem v bazdlnich ganglif (nc. caudatus, globus pallidus), hlavné vpravo a zmensené corpus
callosum. Na SPECT mozku je zachytitelnd hypoperfize v prefrontdinf kiife anteromedialné, levém
temordlnim laloku vpfedu a v pravé inzuldrnf kie.

- Diferencidlni diagnostika Onemocnéni ADHD se vyskytuje s fadou komorbidit: porucha nélady, dzkost,

psychotické projevy, organické dusevni poruchy, zneuzivani psychoaktivnich Idtek, poruchy osobnosti
¢i onemocnénf autistického spektra. Pro Castou pokleslou ndladu miZe pfipominat bipoldrni afektivni
poruchu. Poruchy pozornosti, dysexekutivni syndrom a poruchy paméti se vyskytujf také u FTLD.
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- Prognéza Je ddna vysokou psychiatrickou komorbiditou vice nez samotnou diagnostickou jednotkou.
V posledni dobé se ukazuje souvislost mezi ADHD a demencemi. Rodice déti s ADHD maji 1,5ndsobné
riziko rozvoje Alzheimerovy nemoci, coZ plati obecné pro jakékoli demence. Naopak novym rizikovym
faktorem demence by mohla byt pfitomnost ADHD. Osoby s ADHD majf zvy3ené riziko rozvoje demence
3% a mirné kognitivni poruchy az 6<.

u
PAMATUJ

Porucha pozornosti a hyperaktivity (ADHD) se miZe vyskytovat i v dospélém a dokonce starsim
véku. V dlisledku poruch pozornosti a paméti je dlilezitou diferencidlni diagnézou.

Strategie l1écby

Pfi podezieni na ADHD je vhodné odeslat pacienta do psychiatrické péce, nejlépe se
zkuSenostmi s onemocnénim a lécbou. Diagndza méa byt stanovena podle soucasnych
kritérii DSM nebo voditek v MKN. U dospélych by mély byt potvrzeny piiznaky
ADHD pretrvavajici jiz z détstvi. Je vhodné potvrzeni tfeti stranou. Diagnéza by
nemeéla byt stanovena pouze na zdkladé pritomnosti jednoho nebo né€kolika priznaka
ADHD. Na zéklad¢ klinického zhodnoceni by pacienti méli mit ADHD pfinejmen-
§im stfedni zdvaznosti projevujici se alespoil stfedné zavaznym funkénim postizenim
ve dvou nebo vice oblastech (napf. socidlni, akademické nebo pracovni fungovani),
které ovliviiuje nékolik oblasti Zivota jedince.

LECBA

Lze pouzit 1éky ovliviiuji dopaminergni nebo noradrenergni neurotransmisi bud' pii-
mym agonistickym plisobenim na receptory nebo inhibici zpétného vychytavani mo-
noaminu. Principem 1é¢by je posileni funkce mozkové kiry, ktera pak ucinnéji tlumi
dalsi struktury. Tak se redukuji hlavni ptiznaky ADHD.

Ze stimulancii je vhodny , ktery zabrafiuje zpétnému vychytavani
dopaminu a posiluje katecholaminovy prenos v urcitych ¢astech mozku. Pro kratky
polocas (2-3 h) se musi podavat vicekrat denné. Proto je preferovana lékova forma
methylfenidatu s dlouhodobym uvoliiovanim a s polo¢asem 12 hodin. V Evropé vcet-
né& CR je moZné methylfenidat podavat jen v indikaci 1é¢by ADHD u déti a dospivaji-
cich, neni schvalen pro pouZiti u dospélych nebo starSich osob. Bezpecnost a i¢innost
u této v€kové skupiny nebyla dosud stanovena. PouZivané davky jsou 5— 60 mg/den
ve 2-3 dennich davkach vzhledem ke kratkému polocasu. Zacina se davkou 5mg
1-2x denné a po tydnu se zvysuje o 5-10mg s peclivym vyhodnocovanim efektu
a titrovanim optiméalni davky. Zlepseni se objevuje jiz béhem prvniho tydne. Nedojde-
-li ke zlepSeni do jednoho mésice, doporucuje se 1é¢bu ukoncit. Pro podani dospélym
s ADHD je v CR schvaleno pouze podani , pokud jim byli pacienti
uspésné 1éceni jiz v détstvi nebo adolescenci. Zacina se davkou 18 mg (1 tobolka)
a postupné se po tydnu titruje do maximalni davky 54 mg / 24 h. Mezi relativné casté
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nezadouci i¢inky patii nespavost, sniZzend chut k jidlu a bolesti bficha. Déle se mohou
objevit bolesti hlavy, ospalost nebo zavraté, mirné zvyseni tlaku a pulsu.

neni klasické psychostimulans. Selektivné inhibuje presynapticky nor-
adrenergni transportér s predilekéni aktivitou v prefrontalnim kortexu. Tim se zvySuje
synaptickd koncentrace noradrenalinu, ale také dopaminu. Podavd se jednou denné,
nékdy je vhodné doplnit odpoledni davku. Nastup d¢inku atomoxetinu je nékdy Casny,
jindy oddaleny od jednoho tydne aZ po dobu 12-24 tydnd. Jeho klinicky efekt u do-
spélych s ADHD je vyznamny. ZlepSuje exekutivni funkce oproti placebu. Zahajuje
se davkou 40 mg denné. Po jednom tydnu je moZné podavat 60 mg/den rano nebo
v rozdélenych davkach. Za 2—4 tydny lze zvysit aZ na 80-100mg, pokud to vyZaduje
klinicky stav. Atomoxetin miiZe ovlivnit srde¢ni tep a krevni tlak. Z téchto diivodu je
nutné peclivé odebrat anamnézu (vcetné posouzeni soubézné medikace, komorbidit
a rodinné anamnézy nahlé smrti nebo maligni arytmie) a vyloucit kardiovaskularni
onemocnéni. Pokud pocatecni ndlezy naznacuji pfedchozi nebo soucasné kardiovas-
kularni onemocnéni, je nutné dalsi vySetfeni specialistou.

Kontraindikacemi methylfeniddtu OROS a atomoxetinu jsou zavazné nebo preexis-
tujici kardiovaskularni nebo cerebrovaskuldrni onemocnéni, glaukom, 1é¢ba inhibitory
monoaminooxidazy, feochromocytom, pfecitlivélost na sloZky pfipravku. U methyl-
fenidatu OROS je dal$i kontraindikaci hypertyredza, tyreotoxikéza, diagnéza nebo
anamnéza tézké depresivni poruchy, anorexie, sebevrazedné tendence, psychotické
symptomy, mdnie, schizofrenie, poruchy osobnosti (hrani¢ni), nestabilni té¢Zk4 a epi-
zodickd bipolarni afektivni porucha.

Ucinnost 1é¢by methylfenidatem a atomoxetinem je 60—75 %. Celkovy efekt obou
1é¢iv je pribliZné stejny. Preskripce je ve specidlnim reZimu a podléhd opatfenim pro
skupinu omamnych a psychotropnich latek. V priibéhu 1é¢by je tfeba monitorovat po-
tencidlni nezadouci Gc¢inky (zejména kardiovaskularni) a 1ékové interakce. Lécba ko-
morbidni psychiatrické poruchy nevylucuje soucasnou lé¢bu ADHD a naopak. Lécba
by méla pokraCovat tak dlouho, dokud je efektivni, s kazdoro¢nim vyhodnocovanim
Gcinnosti a snaSenlivosti.

V dal$im kroku 1ze zvaZit podani ostatnich psychofarmak ( s prodlouZe-
nym uvoliiovanim, s , s ). Kromé farmakoterapie
je dulezita také psychoterapie.
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