MEZIOBOROVE PREHLEDY (
OPTIMALIZACE LECBY ALZHEIMEROVY CHOROBY

Optimalizace lécby Alzheimerovy choroby
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Prvnim pfedpokladem optimalni Iécby Alzheimerovy choroby je spravna diagnoza a rozpoznani vsech priznak(. Lé¢it je tieba
zacit co nejdfive, nejlépe jiz v inicialnim stadiu onemocnéni. Pfistup musi byt komplexni, zaméreny na konkrétniho ¢lovéka,
zahrnovat nejen pacienta, ale i jeho rodinu/pecujici. Nezbytna je péce o celkovy télesny i psychicky stav, racionalni lé¢ba dalsSich
chorob, vhodna aktivizace. Problémové chovani vyZzaduje podrobnou analyzu, a pokud mozno nefarmakologicky pfistup. Ve
farmakoterapii Alzheimerovy choroby jsou indikovana kognitiva: inhibitory cholinesterdz a memantin. Pojistovna je hradi pfi
dodrzovani predepsanych podminek. V termindlnim stadiu demence prechazime na paliativni 1é¢bu.
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Optimising treatment in Alzheimer’s disease

The first step in Alzheimer’s disease treatment is an accurate diagnosis and recognition of all symptoms of the disorder. Manage-
ment should start as soon as possible, optimally in the initial stage of the disease. The approach has to be complex, person-centred
and conclude not only the patient but also his family/caregivers. Careful assessment for any comorbidities, their treatment and
programming meaningful activities is necessary. Management of problem behaviors begins with a careful search for triggers and
causative factors, where possible should be non-pharmacological. Cholinesterase inhibitors and memantine are recommended
for Alzheimer’s disease treatment. In the terminal stage of dementia the palliative approach should be considered.
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Uvod Ukor pokrocilejsich. Tim se vyznamné zlepsi kva-

Podle odhadt Ceské alzheimerovské spolec-
nosti Zije v Ceské republice 150000 lidi s demen-
ci. Jen ¢ast z nich je spravné diagnostikovana
a lécena. Asi 60% vsech demenci je zpUsobeno
Alzheimerovou chorobou (ACH). V fadé zemi pro-
bihd intenzivni vyzkum, hledd se Ucinny lék na ACH.
Pfes velké nadéje v preklinickém vyzkumu mame
jiz témér 20 let k dispozici jen symptomatickou far-
makoterapii, kterd pravdépodobné i ¢aste¢né zpo-
maluje proces neurodegenerace — kognitiva: inhi-
bitory cholinesterdz (IChE), a kratsi dobu memantin
(nekompetitivni antagonista NMDA receptort) (1).

Jak optimalizovat Ié¢bu ACH pfi sou¢asnych
moznostech?

Zacit s lécbou vcas
Kognitiva mohou prechodné zlepsit symp-
tomy, a tak prodlouzit ¢asna stadia choroby na

lita Zivota nemocného i jeho nejblizgich. Cim
dfive se s |é¢bou zacne, tim Ize pfedpokladat
vyznamnéjsi efekt. Problémem je, ze ACH zacind
velmi nendpadné, plizivé, jeji prvni pfiznaky by-
vajf pfipisovany béznému starnuti. Napadnymi
se stavaji az poruchy chovéni a selhdvaniv béz-
nych dennich aktivitdch, coz uz ale byva stadium
stfedné tézké demence. Tomu odpovidajf vy-
sledky studie, které zjistily, ze vice nez polovina
pacientl s demenci pfichazi k vysetfenf az ve
stfedné tézkém a tézkém stadiu (2). Nékdy rodina
piiznaky demence u svého blizkého pozoruje jiz
dfive, ale snaZf se je ,pfehlédnout” z obav z dal-
$fho pribéhu choroby, nevi, jak situaci fesit, ne-
majf ¢as ,obchdazet doktory” nebo se jim nedafi
blizkého k vysetfeni pfesvédcit. Nékdy je to sam
vySetfujicl lékaf, kdo bagatelizuje potize (,i ja
zapominam”). Problémem zlstava nedostatek

specialist( kvalitné edukovanych v problematice
kognitivnich poruch.

Mit spravné stanovenou
diagn6zu

Podobné jako ACH se mohou projevovat
i jiné stavy, které je nutné v ramci diferencialné
diagnostického procesu odhalit a dle mozZnosti
zalécit (deprese, tumory, organova selhavani aj.).
Nemusi jit vzdy jen o pficinu stavu, nékteré fak-
tory mohou pouze zhorsovat pfiznaky probiha-
jict ACH (1, 3). Spatné stanovend diagndza mize
vést k terapeutickému nihilizmu a podcenovani
stavajicich moznosti Iécby i u dalsich pacientd.
V piipadé diferencidlné diagnostickych rozpakd,
zejména v inicidlnich stadiich kognitivni poruchy
nebo pfi atypickém pribéhu choroby odesilame
pacienty k specializovanému vysetfeni (kognitiv-
ni centra pfi nékterych neurologickych klinikach).
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Tab. 1. Ddvkovdni a titrace ddvky kognitiv

Kognitivum | Lékova forma Dévkovéani mg/den | Titrace davky
donepezil 5; 10mg tbl a dispergovatelné tbl 5-10 Zahajujeme davkou 5 mg/den, pFi dobré toleranci po 4-8 tydnech davku zvysujeme
na 10mg/den.
rivastigmin 1,5;3; 4,56 mg tbl 3-12 Zahajujeme davkou 2 x 1,5mg/den, pii dobré toleranci davku zvysujeme na 2x 3,
2x4,5 a 2x6 mg/den v Ctyitydennich intervalech.
4,6;9,5mg naplast 4,6-9,5 Zahajujeme davkou 4,6 mg/den, po 4-8 tydnech davku zvysujeme na 9,5mg/den.
galantamin 8;16; 24mg tbl s prodlouzenym 8-24 Zahajujeme davkou 8mg/den, pfi  dobré toleranci davku zvySujeme
uvolhovéanim na 16 a 24 mg/den v ¢tyftydennich intervalech
memantin 10mg tbl a 5mg/davka p.o. roztok 5-20 Zahajujeme davkou 1x 5mg/den, davku zvy$ujeme na 10, 15 a 20mg/den (v jedné
nebo dvou dennich davkach) v tydennich intervalech
Tab. 2. Pravidla dhrady kognitiv zdravotni pojistovnou
Kognitivum | Indikace Hodnota MMSE Hodnoceni kognitivnich funkci
IChE Mirnd az stfedné tézkd | MMSE 25-13 A3 mésice, po 3 mésicich od zahajeni podavani kognitiva je pokles v MMSE maximalné 2 body oproti
demence u ACH hodnoté pfed zahajenim 1écby, pfi dalsich kontroldch méné nez 2 body oproti vychozimu stavu
Memantin Stredni az tézké MMSE 17-6 (19-18 A3 mésice, po 3 mésicich od zahajeni podavani kognitiva je pokles v MMSE maximalné 2 body oproti
demence u ACH pfi intoleranci IChE) hodnoté pred zahdjenim 1écby, pfi dalsich kontroldch méné nez 2 body oproti vychozimu stavu

Individualni pristup
k nemocnému

V soucasné dobé vznikaji rizné obecné
doporucené postupy lé¢by, kazdého pacienta
je ale tfeba dal vnimat jako individualitu, zohled-
novat konkrétniho ¢lovéka, Zijictho v konkrétnich
podminkach. Podle toho pak planovat Ié¢ebny
proces. Vhodnou terapeutickou pomdckou jsou
»kroniky Zivota” (podle anglického Life story
book). Mlze jit o komentovana fotografické alba
nebo jen ,denicky” doplnéné rlznymi vystfizky,
koldzemi atd. Tyto kroniky obsahuji pestré udaje
o Clovéku, o jeho préci, zdjmech, hodnotach,
vlastnostech, preferovanych jidlech, predstavujf
oblibené historky, r¢eni atd. Slouzi k navazani
kontaktu s pacientem, k psychoterapeutické
praci s nim v ramci reminiscencnf terapie apod.
(2). Umoznuji ale i semknout $irsi rodinu (kroni-
ky vétsinou vytvaii vice rodinnych pfislusnikd)
a znovu vidét osobnost nemocného a ne jen
pfiznaky jeho nemoci.

Bio-psycho-socialni pristup
k nemocnému

Lécba musi byt komplexni. Je tfeba dbat
na celkovou dobrou kondici nemocného, na
spravnou vyzivu a hydrataci, vhodnou télesnou
aktivitu. Nutna je spoluprace s praktickym léka-
fem a dal$imi odbornymi Iékafi v zajisténi lécby
pridruzenych stavd a kompenzace chronickych
onemocnéni, racionalni farmakoterapie, sanace
chrupu, korekce smyslovych vad, optimalni mo-
bility. Snazime se vyvarovat podavani rizikovych
lékd (Iéky s anticholinergnim efektem, benzodia-
zepiny aj.). DlleZité je zajistit bezpecné a pifjemné
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prostfedi a vhodny program. | ¢lovék s demenci
potfebuje zazivat pocit potfebnosti, uzite¢nosti,
uspokojeni z provadénych ¢innosti (3). Vlehkych
a stfednich stadiich se snazime umoznit nemoc-
nému pokracovat ve zvyklych aktivitach, ev. s do-
hledem ¢i dopomodi. Kognitivni rehabilitace by
méla byt provadéna citlivou formou u lidi, kteff
o ni maji zajem, nesmi stresovat. Vhodné jsou
i skupinové aktivity (denni staciondre, kluby), kde
jsou 8irsi moznosti vhodné aktivizace pfi prozi-
van{ socidlnich vztaht s ostatnimi ¢leny skupiny.
V tézkych stadiich je kladen dliraz na individudlni
aktivity, nonverbalni techniky, senzorickou stimu-
laci (4). V termindlnim stadiu ACH volime paliativni
piistup s cilem zajistit nemocnému komfort a dd-
stojné umirani (5, 6).

S ohledem na komplexnost 1é¢by je tfeba,
aby pacient mél nékoho, kdo bude lé¢bu koor-
dinovat, aktualizovat seznam uzivané medikace
a zajistovat jeho predkladani pfi kazdé lékarské
kontrole. Zabrani se tak nezddouci polypragma-
zii. Zaroven ,fidi" kontroly, zajistuje fesenf pravni
a socidlni problematiky. Optimalni je, kdyz je
timto ,koordindtorem” rodinny pfislusnik ne-

mocného.

Farmakoterapie ACH

K farmakoterapii ACH jsou urcena kognitiva:
IChE a memantin. Mohou vést k pfechodnému
zlepseni symptomu (vétsinou na dobu 6-12
mésicl). Tim se prodlouzi leh¢i stadia nemoci
na Ukor stadif pokrocilych a dochazi k vyznam-
nému zlepseni kvality Zivota nemocného i jeho
nejblizsich. Cim difve se s lé¢bou za¢ne, tim je

jeji pfinos vyznamnéjsi (1, 4).

Pfed nasazenim IChE posuzujeme potenci-
alnfrizika. Opatrnost je tfeba u 0sob s anamné-
zou bronchidlniho astmatu, obstrukéni choroby
bronchopulmonalni, u aktivni viedové choroby
gastroduodenalni, pfi epilepsii, obstrukci moco-
vych cest, u poruch siiokomorového prevodu
hlavné spojenych s bradykardif a pfi sou¢asném
uzivani bradykardizujicich 1ékd (beta-blokato-
ry). U zavaznéjsich poruch srde¢niho rytmu
konzultujeme kardiologa. IChE jsou vieobecné
dobte tolerovény. Castéjsi nezadouci Ucinky
jsou gastrointestindlni potize, méné casto se
vyskytuje bradykardie, svalové kifece nebo bo-
lesti hlavy. Nezadouci Ucinky se objevuji pfede-
vsim na pocétku lé¢by a pfi zvysovani davky.
IChE nasazujeme v nejnizsi davce jednou nebo
dvakrat denné dle typu Iéku, ve Ctyftyden-
nich intervalech davku zvysujeme az na davku
maximalni nebo zdstdvdme na davce, kterou
jesté nemocny toleroval (tabulka 1). Rychlejsi
titrace je spojena s ¢asteéjsimi nezddoucimi
ucinky. Rozhodujici pro posouzeni pozitivniho
efektu kognitiv je prvnich 3-6 mésicl 1écby.
Nezaznamename-li v tomto obdobi prospéch,
je vhodné zvazit zménu preparatu. Alternativou
k perorélni formé IChE je rivastigmin ve for-
mé transdermdlni naplasti, vykazujici vyrazné
lepsi snasenlivost nez jeho tabletova forma
(pro plnou thradu néplastové formy musi byt
zdokumentované gastrointestinalni nezddouci
Ucinky po IChE a na receptu uvedeno: Zvysena
Uhrada + ¢islo diagndzy G30).

Preskripce kognitiv je vdzdna na odbornost
neurologie, psychiatrie a geriatrie. Pojistovna hradf
IChE u demence u ACH lehkého aZ stfedniho
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stupné s Mini Mental State Examination (MMSE)
skére 25-13 bodU pri trvani efektu (tabulka 2).

Pro 1é¢bu stfednf az tézké demence u ACH
je indikovan memantin, je obecné vyborné to-
lerovan. Nezadoucimi Ucinky jsou vzacné bolesti
hlavy, zavraté, nadmérnd excitace ¢&i tlum, halu-
cinace. Pojistovnou je hrazen u MMSE skére 17-6
bod pri trvani efektu [écby (tabulka 2). Memantin
ma Uhradu i pfi MMSE skére 19 a 18 bodd, pokud
je prikazna intolerance IChE (1, 3, 4).

V nékterych pfipadech se jevi pfinosné po-
davat IChE i memantin v kombinaci (7). Efekt
je ale tfeba ddsledné hodnotit s ohledem na
finan¢ni ndro¢nost lécby.

Nékolik studif ukazuje terapeuticky ucinek
a vybornou toleranci purifikované formy ex-
tractum ginkgo biloba EGb 761. Preparat Ize
uzit v monoterapii (hlavné tam, kde pacient ne-
toleruje nebo nereaguje na Ié¢bu IChE) nebo
kombinovat s kognitivy (3, 4).

Studie prokazaly, Zze podavani nootropik
v [é¢bé Alzheimerovy choroby nemé efekt,
a je tedy neopodstatnéné. Nootropika navic
mohou vést k nezadouci Uzkosti a agitovanosti
nemocnych (7).

S progresi onemocnéni se da i pfi farmako-
terapii pfedpokladat pokles v MMSE do hodnot,
kdy pojistovna prestava kognitiva (memantin)
hradit. Je vhodné jiz béhem terapie pfipravovat
pecujiciho na obdobf vyrazného zhordeni, kdy
farmakoterapie ,ztrati svj smysl” nebo mdze
vyvoldvat i nezadouci efekt (agitovanost aj) a bu-
de tfeba ji vysadit. Nicméné v pfipadech, kdy
podavani kognitiv ma svij prospéch (pozitivni
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ovlivnéni chovani ¢i dennich aktivit), mlzeme
preparat dale predepisovat pfi Uhradé pacientem.

Reseni behavioralnich
problému

Vzniknou-li v pribéhu ACH behavioréini pro-
blémy, je tfeba je promptné fesit, jsou nejcas-
t&jSim dlvodem institucionalizace nemocnych.
Byvaji disledkem maladaptivniho vyjadiovani
potfeb ¢i potiZi nemocného. Jejich pficinou mize
byt strach ze samoty, bolest, zizen, obstipace,
neporozumeén situaci apod., vlivem kognitivniho
deficitu pacient neni schopen své potize ¢i poza-
davky spravné verbalizovat. Jinou pficinou mize
byt neuromedidtorova disbalance, ¢asto nedosta-
tek serotoninu, Uzkostna symptomatika vedouci
k agitovanosti, deprese vedouci k branéni se péci
¢iagresivnim vypaddm, mohou byt i dsledkem
nevhodné farmakoterapie (3, 8,9). Vzdy usilujeme
o kauzéInilécbu, odstraniujeme zjisténou pricinu.
U Uzkostnych a depresivnich symptomU pouzi-
vame jako prvni volbu antidepresiva ze skupiny
selektivnich inhibitor( zpétného vychytdvdni
serotoninu (SSRI) (escitalopram, sertralin, cita-
lopram) nebo trazodon. Maji minimalni riziko
lékovych interakci a pozitivni receptorovy profil.
Obecné jsou seniorskou populaci velmi dobre
tolerovéany. SSRI nasazujeme v polovi¢ni davce,
po cca 4-6 dnech davku zvysujeme dle potieby
na béznou doporucovanou davku (10mg esci-
talopramu, 50 mg sertralinu, 20 mg citalopramui).
Podavame je po snidani k minimalizaci rizika ne-
zadoucich gastrointestinalnich Ucinkd. U trazo-
donu zahajujeme davkou 25mg na noc, v cca

stupy psychiatrické péce IV. Praha: Ceské psychiatricka spo-
le¢nost 2014; 9-34.

5.Rusina R, Rusinova K, et al. Lé¢ba pokrocilé demence - pa-
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ry. 2" ed. USA: Lippincott Williams & Wilkins 2011; 251-264.
7. Hort J, O'Brien JT, et al. EFNS Scientist Panel on Dementia.
EFNS guidelines for the diagnosis and management of Alzhei-

tydennich intervalech mdzeme navysit na 75mg.
U vecernich a no¢nich delirif podavame tiaprid
¢imelperon v davce 1-2tbl na noc, vyjimecné je
tfeba podavat je i pres den. Tiaprid i melperon Ize
kombinovat s uvedenymi SSRI antidepresivy (1, 3).
Prace s rodinou/pecujicimi
Rodinu/pecujici informujeme o diagndze,
pfiznacich choroby, pfedpokladané progno-
ze, moznostech lécby i pomoci (pecovatelskd
sluzba, domovy se zvlastnim rezimem aj.).
Pomahame naplanovat péci, poskytujeme
podporu, rady v oblasti socidIni i pravnf (feSenf
prispévku na péci, otdzka ridi¢ského prlkazu,
omezeni svépravnosti aj.), pomahdme v fesenf

problémovych situacf (3).

Zaver
V soucasné dobé neumime pacienty
s Alzheimerovou chorobou vylécit, ani zastavit
postup neurodegenerace. U vice nez poloviny
spravné léenych pacientd se ale dafi pfechod-
né zlepsit kognitivni i behavioraini symptomy
a prodlouzit mirna stadia choroby na Ukor stadif
pokrocilych. Optimalizace Ié¢by Alzheimerovy
choroby zahrnuje exaktni diagnostiku, v¢asné
zahdjeni [é¢by, zaméfeni |é¢by na konkrétniho
¢lovéka Zijictho v konkrétnim prostfedi a kom-
plexni bio-psycho-socidlni pfistup s vhodnou
farmakoterapif, psychosocioterapif a péci o pe-

¢ujiciho.
Prdce byla prednesena v rdmci XVI. celostdtni
konference biologické psychiatrie s mezindrodni
Ucastl v Luhacovicich 4. 6. 2015.
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