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Navstéva pana Novaka v lekarneée
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V lékarneé pan Novak nakupuje, ma otce, 68 let
Otec zapomina, ztraci se

Co ma pak Novak délat?

Co mu poradite?

Je pan Novak starsi dementni?

Vystacime s vitaminy a caji na prokrveni mozku?



Uvod -

- cO Je demence
- typy demenci



Kognitivni funkce

- zajistuji kontakt Cloveka s okolim

Kognitivni funkce:

poznavaci procesy a operace, napr.uroven koncentrace
pozornosti, pameti, mysleni, reci, planovani Cinnosti a
posloupnosti, zrakove-prostorova orientace.




Kriteria demence dle DSM-IV 1.

A. Vyvoj mnohocCetného kognitivnhino deficitu, ktery se projevuje obema
nasledujicimi projevy:

1. zhorSeni pameéti (neschopnost naucit se novym poznatkam a vybavit
poznatky naucCené drive).

2. nejmene jedna z nasledujicich kognitivhich poruch:
a. afazie (ztrata symbolické funkce reci, vztahujici se k chapani a
vyjadrovani myslenek prostrednictvim slov).
b. apraxie (neschopnost provadét motorické aktivity navzdory
neporusenym motorickym funkcim).
c. agnosie (neschopnost rozpoznavat nebo identifikovat véci navzdory
neposkozenym senzorickym funkcim).
d. naruseni vykonnych funkci (napf. planovani, organizovani, naslednosti, abstrakce)




Kriteria demence dle DSM-IV 2.

B. Kognitivni deficity podle kriterii A1 a A2 zpUsobuiji zfetelné
zhorSeni vykonu socialnich a pracovnich funkci a
znamenaji zretelné snizeni predchozi urovné fungovani.

Dalsi kriteria (doplnéni z MKN-10):
- Ubytek emocCni kontroly - emocni labilita

- podrazdénost

- apatie

- obhroublost ve spolecC. vystupovani
- trvani poruchy: nad 6 mésicu




Onemocnéni zpusobujici demenci

demence u Par INSONovy neémoci a

jinych expy onem. 1%
demence u normotenzniho hyydrocephalu
dalsi pficiny

(Razicka et al., 2003)



Rlzni pachatelé zlo€inu (syndrom demence)...
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...a ha nas je abychom je rozlisili, vypatrali....

....a zabranili jejich dalsi zlo¢inné ¢innosti!



Hodnoceni kognitivnich funkci

1.Screening - MMSE (Mini Mental State Examination)
- MOCA (Montreal Cognitive Assessment)- www.mocatest.org
- Matissova Skala demence — vice na exekut.fce — FTD a
subkortikalni demence

2.Podrobnejsi vysetreni -
- ACE-R (Adenbroek Cognitive Exaination) — nove v Ceské verzi

3.Nejpodrobneg|si - neuropsychologické vysetreni, vyskoleny vysetrujici -
- Zvazeno u pac. s nejistymi,prodromalnimi, lehkymi projevy demence
- posouzeni - celkove urovne kognitivni vykonnosti
- mira postizeni jednotlivych kognitivnich oblasti
(paméet, fce exekutivni, symbolicke, zrakove-prostorove,
osobnostni zmeny)



http://www.mocatest.org/

¢

Navsteva pana Novaka v lekarne poracuje

....otec pana Novaka ma potize s paméti a bloudénim....
Jak dlouho ma otec potize? Vice nez 6 mésicu?

Méné nez 6 mesic? Delirium? Akutni stav?

- viz dalsi cast prednasky

- jake leky bere, zména medikace?, dalsi choroby,...

Jaka je tize potizi? Muzeme to zmérit? Miuzeme MMSE?



7 vSeobecnych pravidel pro administraci MMSE:

1. Testovana osoba sedi naproti vySetrujicimu zdravotniku. Je nutno zajistit,
aby subjekt dobre slysel dotazy, aby primeéerené videl (bryle).

2. Zdravotnik se predstavi a snazi se ziskat dliivéru testované osoby, zepta se,
zda muze polozit nékolik otazek.

3. Kazdou otazku nebo instrukci Ize polozit maximalné 3x (,,Ktery je nyni rok?“,
,Jak se jmenujete?“)

4. Pokud subjekt neodpovi, nenapovidejte, skérujte nulu. Pokud testovana
osoba odpovi nespravné, skérujte nulu.

NEOPRAVUJTE !!!, NEPOKLADEJTE OTAZKU ZNOVU !!!, NENAPOVIDEJTE !!!



7 vSeobecnych pravidel pro administraci MMSE:

5. Pred vysetrenim si zkontrolujte, zda mate pro test pripraveno vybaveni:
naramkové hodiny, tuzku, Cisty list papiru, papir s velkym tiskacim napisem
ZAVRETE OCI a list papiru s obrazkem dvou pétithelnikd, které se protinaji tak,
ze protnuti tvori ¢tyruhelnik.

6. Pokud se testovana osoba zepta ,,Co jste to rikal?“, nic nevysvetlujte ani
nevstupujte do rozhovoru a pouze zopakujte dotaz nebo instrukci a to
maximalné 3x. Pokud neziskate zadnou odpoveéd, skoérujte nulu.

7. Kdyz testovana osoba prerusi vysetreni napr. dotazem — ,,A k €emu je
tohle?“, pouze odpovézte — ,,Vysvetlim vam to za nékolik minut, jakmile test
dokonc¢ime. Nyni prosim budeme pokracovat, za chvili jiz skon€ime.“



MMSE

Vysledek 25 bodu a méné = mozna pritomnost demence



Jaka provadime vysetreni pfri

podezreni na demenci?









Vyloucit pri susp. na demenci - 1

. léky indukované poruchy

. deprese

. delirium

. hypo a hyperthyroidismus

. hypoglykemie

. deficience B12 a folatu

. chronicky subduralni hematom
. jaterni selhani

. normotenzni hydrocephalus
10. CMP

11. CNS infekce
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Vyloucit pri susp. na demenci - 2

12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22.

generalizovana infekce

tumor CNS

renalni selhani

abusus alkoholu - spiSe karen¢ni poruchy
hypoxie

hyperkalcemie

vaskulitida

kardiopulmonarni onemocnéni
anemie

hypoadrenalismus (m. Addison)
hyperadrenalismus (m. Cushing)



Vysetreni demence: Co rekne anamnesa - 1.

- onemochneéni v rodiné - m. Huntington
- m. Wilsonova

- chronické intoxikace - ethylismus - spise nutricni karence
- tezké kovy
-CO
- infekce - chronické meningoencephalitidy
- syphilis
- tuberkulosni meningitida
- Lymeska borreliosa
- AIDS



Vysetreni demence: Co rekne anamnesa - 2.

- dalsi pridruzena onemocneéni
- viedova choroba gastroduodena, atroficka gastritis -
- hypovitaminosa B 12

- jaterni dysfunkce - jaterni encephalopatie
- m. Wilson

- renalni dysfunkce - uremicka encephalopatie
- dialysacni demence



Vysetreni demence: Co reknou paraklinicka vysetreni - 3.

KO: perniciosni anemie
Biochemie:Na: hyponatremie
Ca: hyper- a hypokalcemie,
T3,T4,TSH: hyper- a hypothyreosa
Vitamin B12: deficience
metabolismus medi: m. Wilson
LP: meningo/encephalitida, neurosyphylis, neuroborreliosa
cytologie - neoplasticka meningitis, hladiny tau, fosfo tau, AB, 14-3-3
CT, MRI: nador, SDH, ischemické zmény, hydrocephalus,
RSM, zanétlivé zmény
EEG: metabolické poruchy, encephalitidy, inoxikace,
epilepsie, nespecifické zmény



V lékarne.....

Sice:

¢ Nemame CT

¢ Nemame moznost odbéru krve
¢ Neprovedeme lumbalni punkci

Ale:

¢ Mame znalosti a umime klast chytré otazky

¢ Vime, kde jsou dalsi odbornici a jak mohou pomoci
¢ Zname nase moznosti a hranice



Jeste neco o deliriu.....



Delirium

¢ Akutni az subakutni stav

¢ Stav poruchy védomi kvalitativni ale i kvantivni, vétsinou s
neklidem, ¢asto s halucinacemi a bludy, Casté vegetativni
boure (kardiovaskularni rizika smrti)

Podezreni na delirium predevsim pokud:
¢ pokud porucha kognitivnich funkci trva jen tydny
¢ pokud jsou pritomny dalsi komorbidity

¢ pokud jsou pritomny i poruchy vnimani a mysleni
(halucinace a bludy)




Diferencialni diagnosa mezi deliriem a demenci
(Smolik P, 2002)

Znaky Delirium Demence

ZaCatek nahly obvykle plizivy

Védomi zastrené Casto jasné,zhorSené nékdy v
pozdnim stadiu

Orientace zhorSena meénliva

Kratkodoba pameét zhorSena zhorSena

Vnimani obvykle zhorsen, obvykle méné zhorsené

¢asto halucinace a iluze,
zvysSena sugestibilita

Cyklus spanek-bdéni narusen normalni

Prabéh meénlivy, fluktuujici, stabilni
mozne i lucidni okamziky,
stav obvykle horsi v noci

Reversibilita vétSinou reversibilni veétSinou irreversibilni




Delirium

Podle udaju z literatury je 22 — 39 % vSech pfipadu deliria zpusobeno
medikaci, nebo se na nich medikace vyrazné podili

Syndrom demence, kde se predpoklada alespon parcialni vliv farmaka,
¢ini podle nékterych literarnich pramenti az 12 % vsech etiologii
demenci



1. Delirium (spojeni pojmu amentni/delirantni sy.)

- etiologicky nespecificky organicky mozkovy syndrom

- soucasné poruchy vedomi a pozornosti, vnimani, mysleni,
pameti, psychomotorického chovani, emotivity, cyklu
spanek-bdéni

- akutni stav vyzadujici akutni péci

- prechodny stav, menlivy v case
- Uzdrava béhem 4 tydnul i méné
- muze trvat i 6 mésicu

- muze zaroveén s demenci



2. Delirium - polékova etiologie

1. Farmaka a toxické latky
a) ethanol - intoxikace, odnéti
b) sedativni - Iéky intoxikace, odneéti
c) opioidy
d) anticholinergika
e) sympatomimetika
f) halucinogeny



3. Delirium - dalsi etiologie

2. Endokrinni poruchy
a) hypo- a hyperthyroidismus
b) hypo- a hyperglykemie

3. Poruchy elektrolytu
a) hyponatremie
b) hypo- a hyperkalcemie

4. Poruchy nutrice
a) Wernickeova encephalopatie (thiamin)
b) Vitamin B12 deficience



4. Delirium - dalSi etiologie

5. Systémové organoveé selhani
a) hepatalni encephalopatie
b) uremie
c) disequilibrium po dialyse
d) pulmonarni encephalopatie

6. Meningitis/Encephalitis (infek€ni, noninfekcni)
- bakterialni, tuberkulosni, syfiliticka, virova
fungalni, AIDS, neoplastaticka



5. Delirium - dalsi etiologie

7. Vaskularni onemocnéni
a) hypertenzni encephalopatie
b) SAK
c) ischemie ve VB, hemisferalni v nondominant. hemisfere
d) systemicky LE
e) DIK

8. Trauma hlavy
a) kontuze mozkova
b) intrakranialni hemorhagie

9. Epilepticky zachvat
a) postiktalni stav
b) komplexni parcialni zachvaty



Rozkryti diagnozy deliria —
- muze zachranit zivot
- muze objevit kurabilni poruchu
- muze pomoci zahajit véas a ucinné léc¢bu

...... a mnohdy staci nekolik chytrych otazek

Napriklad: Ma diabetes? Bere inzulin? Zapomina si pichnout?
Zapomneél, ze si pichl a pichne se 3x?...



Co tedy je nutné vysetrit u pacienta
s podezrenim na demenci:



U kazdého pacienta s demenci:

Kompletni anamnéza a neurologické vysetreni

VysSetreni kognitivnich funkci (MMSE, MoCA, ACE-R,...)
Biochemie: Na, K, CIl, AST, ALT, GMT, urea, krea, Glc, CRP
Odbery T4, TSH, (B12, folat)

CT mozku u vSech pacientu (ovlivni nasi dg. a terapii v asi 11-12% pac.)

® & 6 o6 o

EEG — nedoporuceno, nespecifické, jen epi, CJN.
MR mozku — elektivné, az dle CT a dalSich vys.
Likvor — podpurny vyznam 1 tau, 1 fosfo-tau, | AR1-42, 14-3-3




http://fgo.funpic. hu



.....otec pana Novaka....

.....otec pana Novaka bere noveé léky....

.....otec pana Novaka bere hodné dlouho néejake leky....



Polekove kognitivni poruchy



Delirium a demence — farmaky indukovaneé

- farmaky indukované jsou nejCastéjsi reverzibilni kognitivni poruchy

- vice informaci o polékovych deliriich nez demencich dle literatury

- extrémni nachylnost geriatrickych pacientu — zmény metabolismu ve
stari, snizeni renalnich fci, redukce oxidativhino metabolismu,
zmeny ve farmakodynamice, snizeni funkéni rezervy CNS se
snizenim perfuze mozku



Delirium a demence — farmaky indukované

- role i onemocnéni s poruchami neurotransmiterovych systému i v
mozné preklinické Ci subklinické fazi onem. —
- Parkinsonova nemoc, Alzheimerova nemoc

- role farmakoterapie neurodegenerativnich onemocneni
- ovlivnéni zejména cholinergniho systemu, dopaminergniho systemu

- nejcasteji: BZD, anticholinergika, antihypertenziva, antiarytmika.



Demence vs. delirium

- tytéz substance u ruznych jedinct mohou zpusobit delirium i demenci

- zalezi na vySce davky, délce pusobeni, celkovém stavu pac., prostredi

- delirium muze nastat pfi rychlém nasazeni i rychlém vysazeni
rizikovych stustanci



Polékové delirium

- 14-56% hospitalizovanych pacinetu

- nejCastéji na oddélenich chirurgie a interni mediciny (10-30% hospit.p.)
- 22-39% delirii zpusobeno medikaci nebo se medikace vyznamné podili
- mortalita delirii 10-75% dle ruz.pramenu (hl. role vék)

- 32-80% delirii neni diagnostikovano spravné a vcCas
(CAVE: hypoaktivni forma deliria)

- delirium obrazem zvySené fragility CNS, .iziko budouci demence



Syndrom demence polékové etiologie

- obvykle reverzibilni

- muze perzistovat i po odstranéni farmaka — i tak polékovy sy. demence

- polékove nebo polékovy podil az 12% vsech nem. se sy. demence

- asi 22% pac.s demenci muze mit nasedajici delirium



Rizikove faktory pro polékové kognitivni poruchy

- diagnoza demence na podklade cevni Ci neurodegenerativni etiol.
- vék

- infekt (sepse)

- pooperacni stav

- AIM, méstnaveé srdecni selhani

- CMP

- metabolicka dysbalance (renalni, hepatalni)
- hypoxie

- mocdova retence, zacpa, prujem

- spankova deprivace

- zmena prostredi Ci isolace od okoli, stres

- bolest



Hlavni rizikoveé faktory pro vznik poléekoveé
kognitivni poruchy

¢ pokrocily vek, neurodegenerativni €i cévni onemocneéni
zpusobujiciho demenci, hospitalizace, sepse, dehydratace,
hypoalbuminémie, pooperacni stavy, dekompenzované KV
onemocneéni, CMP, vysoké sérové hladiny urey a kreatininu,
proteinurie, lymfocytéza, poruchy citlivosti, nelé€ena bolest, poruchy
vodniho a elektrolytového hospodarstvi, poruchy acidobazické
rovnovahy, celkové infekce, mocova infekce, hypoxie, hyperkapnie,
deprese, abnormni hladiny sérové glukézy, nutricni deficience (B1,
B12, folat), choroby vaziva, zacpa i prujem, hypotermie, hypertermie,
nezname prostredi a izolace od vnéjsiho svéta, spankova deprivace,
malignity, abuzus alkoholu a jinych latek, psychosocialni faktory s
akutnim stresem, muzské pohlavi, zlomeniny koncetin pri prijeti do
nemochice, rodinna anamnéza psychiatrického onemocnéni, stavy
po poraneni mozku, nevhodna medikace (anticholinergni latky,
psychotropni latky a jiné).....



Polékoveé kognitivni poruchy a akutni (delirantni) stavy

Acyklovir Cyklosporin
Amfetaminy Digitalis
Anticholinergika (Ci efekt) Isoniazid
Antihistaminika (H1 a H2) Kortikosteroidy
Antipsychotika Baklofen
Antiparkinsonika (dopaminergni medikace) Methylxantiny
Barbituraty Opioidy
Benzodiazepiny Quinidin
Beta-adrenergni antagonisté Thyroid. hormony




Dehydratace

Nelze podcenovat riziko akutniho
vzniku deliria pri chronickeé
dehydrataci, ktera zvysuje vyskyt
uroinfektt, zejména pri koincidenci s
dalSim akutnim onemocnénim,
stresem Ci chirurgickym zakrokem!




antiparkinsonika

Delirium mohou indukovat vSechna antiparkinsonika
vzhledem k jejich primarni vlastnosti zvysovat dopaminergni
prenos

¢ Levodopa

¢ Dopaminergni agonisti (pramipexol, ropinirol, pergolid)

¢ Amantadin (blokator NMDA receptort, antiparkinsonsky
efekt je neprimy)

¢ Selegilin (zvysuje mnozstvi dopaminu v CNS blokadou
monoaminooxidazy-B)



Anticholinergika

- ovlivnéni pontinnich cholinergnich drah s projekcemi ve
frontalnim

kortexu a kmeni
- .izika deliria: rychlé zvyseni i snizeni davky

- chron. medikace: poruchy paméti, pozornosti, diurnal.rytm,
demence



Anticholinergika

- antiparkinsonika (benztropin, triphenidyl, biperiden, procyklidin)
- Rizikoveé je rychlé nasazeni i rychlé vysazeni

- vedlejsSi uCinek jinych farmak —
- sedativni antihistaminika — diphenhydramin, hydroxyzin, meclizine)
- spasmolytika — belladona, clinidin, diphenoxylat, dicyclomin
- tricyklicka antidepresiva
- phenothiaziny (thioridazin,prochloperazin,chlorpromazin, flufenazin)



Tabulka urovne anticholinergni aktivity, (atropin = 1)
(Tune L et a, 1992)

Medikace Uroven anticholinergni
aktivity v atropinovych ekvivalentech
Cimetidin 0.86
Prednisolon 0.55
Theophyllin 0.44
Digoxin 0.25
Nifedipin 0.22
Ranitidin 0.22
Furosemid 0.22
Isosorbiddinitrat 0.15
Warfarin 0.12
Dipyridamol 0.11




Antidepresiva

¢ o

Tricykly - az v 5 % zmatenost a agitace, anticholinergni aktivita

Amitriptyllin (Amitriptylin-Slovakofarma)
Imipramin (Melipramin)

Trazodon? (Trittico)

V lIécbé deprese zejména u starych jedincu jsou lékem volby SSRI



antipsychotika

Klasicka antipsychotika - anticholinergni efekt, coz muize
indukovat stavy zmatenosti a zhorsit kognitivni poruchy

¢ Chlorpromazin (Plegomazin)



Antispazmodika uzivana v urologii

Anticholinergni aktivita, muze zpusobit predevsim
delirium.

Mohou zpusobit i mo¢ovou retenci, ktera sama o sobé
muze byt faktorem, ktery delirantni stav indukuje.

Oxybutynin (Ditropan, Uroxal)



Anestetika

¢ Anestetika, ale i preoperacni medikace, jako jsou
anticholinergika uzivana ke snizeni sekrece sliznic, a také
sedativni premedikace (barbituraty a benzodiazepiny),
jsou spojovany s moznou indukci pooperacniho deliria.

¢ Rezidualni efekt bézné pouzivanych anestetik na
kognitivni funkce muize pretrvavat 48 az 72 hodin po
vlastni operaci.

¢ Stav snadno unikne pozornosti - pacienti byvaji v této
dobé ¢asto na JIP, intubovani, pod vlivem dalsich farmak,
moznost komunikace vyrazné omezena, a tak deliriézni
stav nemusi byt viibec rozpoznan



Antikonvulziva
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pusobici delirium a syndrom demence

Fenobarbital (Phenaemal, Phenaemaletten)

Primidon (Liskantin)

Klonazepam (Rivoftril) — CAVE i jako benzoodiazepin!
maji vySsi negativni vliv na kognici nez valproat
(Convulex), karbamazepin (Biston, Neurotop, Tegretol,
Timonil) a fenytoin (Epitop)

nové generace antikonvulziv maji nezadouci ucinky na
kognici mnohem mensi, nez starsi generace a jejich riziko
v tomto sméru je povazovano za zanedbatelné



Barbituraty

¢ Barbituraty maji obdobny efekt jako benzodiazepiny a
jejich dlouhodobé podavani muze vyvolat vyrazny
syndrom demence

L 4

Primidon (Liskantin)
Fenobarbital (Phenaemal, Phenaemaletten)

L 4



Sedativa/hypnotika

¢ Benzodiazepiny, barbituraty a sedativné pusobici antihistaminika.

¢ Benzodiazepiny s dlouhym biologicky poloCasem jsou spojovany se
vznikem polékového syndromu demence s vysokym rizikem a jejich
podavani v indikaci hypnotika je nevhodné. Toto riziko je nizké az stredni
u benzodiazepint se strednim a kratkym biologickym polo¢asem

¢ BDZ jsou rizikové i pri snizeni a ukonceni dlouhodobé léchby, a to
zejmeéna pro riziko delirantniho stavu,

¢ Dlouhodobé podavani BDZ je spojeno s poruchami pameti a
vizuospacialnich funkci a zpomalenim psychomotorického tempa

¢ Bezodiazepiny zvysuji mortalitu u starych a dementnich — vyssi

incidence a prevalence umrti jako nasledek poranéni mozku - pady




Antibiotika

mozné prodelirantni pusobeni, néktera pusobi i jako faleSné neuromediatory

¢ Aminoglykosidy (gentamycin, tobramycin, streptomycin, erytromycin)
¢ Peniciliny, cefalosporiny - inhibice GABA?
¢ Sulfonamidy -trimetoprim-sulfametoxazol muize zpusobovat akutni

psychézu u disponovanych jedincu, katatonické a depresivni reakce
¢ Fluorochinolony (ciprofloxacin, ofloxacin) inhibice GABA?



Antidiabetika (hypoglykemizujici leky)

¢ Inzulin a peroralni antidiabetika mohou zpusobit
reverzibilni i ireverzibilni poSkozeni mozku sekundarne,
diky moznému navozeni hypoglykémie.

¢ To muze vést k poruse kognitivnich funkci, deliriu i
syndromu demence



H2-antagonisteé

- vSechny H2 blokatori — toxicita CNS s rizikem deliria
- nejrizikovejSi cimetidin — anticholinergni efekt, mechanismus nejasny
: .zika: Ek, demence, porucha renalnich fci, stres

- casto uvadeno v literature, riziko nizké

- vhodna jina alternativa antiulcerotické leCby —
.izikové - inhibitory protonove pumpy



Chemoterapeutika

Neurotoxicita: ¢asto v kombinacich u specifickych terapeut. protokolu

- metotrexat - .zika: u pac. po ozareni CNS

- florouracill

- vinkristin, vinblastin

- carmustine

- ifosfamid

- itrathekalne procarbazin

- cytarabin

- etoposid

- interleukinny (IL-2) - .ropustnost HE bariery pro dalsi neurotoxiny
- aktivace nékterych neuropeptidergnich systému

- cyklosporin - dtto jako IL-2



Kortikosteroidy

- predpokladany delirogenni efekt — centralni elevace kortizolu
- zavislost na vysi davky — delirium, sy. demence, psychosy
- kratkodoba expozice vysokym davkam —

- reverzibilni poruchy hippokampalni oblasti —

- poruchy pameti.

- riziko stredni



Kardiologicka medikace a antihypertenziva

hypertenze sama je rizikovym faktorem :
¢ vznik vaskularni demence

¢ pri agresivnim snizeni zvySeného krevniho tlaku se mohou vyrazne
zhorsit kognitivni funkce pri snizeni prokrveni CNS

¢ Metyldopa (Dopegyt), ktera funguje jako faleSny neurotransmiter pri
premené na alfa-metyl-noradrenalin.

¢ Amiodaron (Amiodaron, Amiocordin, Cordarone, Rivodaron) pri dlouhém
biologickém polo¢asu muze produkovat déletrvajici stavy zmatenosti.

¢ Diuretika mohou zptsobit poruchy vodni a iontové rovnovahy, =>
delirantnich stavy, zejména u pacientl po chirurgickych zakrocich



* o

Leky zvysujici strevni motilitu

prostupuji hematoencefalickou bariéru
ovliviiuje dopaminergni i cholinergni systém => indukce deliria

Metoclopramid (Cerucal, Degan) — ale pusobi hlavné dystonie, jsou to
vlastné neuroleptika svou strukturou



Cave

Neurotransmiterové systémy nemusi utrpét jen v ramci
neurodegenerativnich onemocnéni!

hypoglykemie Ci hypoxie a dalsi metabolické inzulty

=> zhorseni energetického metabolizmu neuronu

=> naruseni syntézy a uvolnovani neurotransmiteru

=> porucha Sireni signali neuronalni siti pri postizeni funkce
dendrittl a axonu

=> | kognitivnich funkci, poruchy pozornosti a stavu vedomi



.....otec pana Novaka ma v
vice nez rok poruchy pameti.....

Jaké jsou ty demence nejcasteji?



Neurodegenerativhi onemocneéni s projevy
syndromu demence



Zakladni typy demenci

Alzheimerova choroba
Vaskularni (cevni) demence
Choroba s Lewyho telisky
Parkinsonovy choroba s demenci

Frontotemporalni lobarni degenerace (Frontotemporalni demence)



M. Alzheimer - dg. kriteria

Globalni kognitivni deficit:
- porucha pameéti
- jedna nebo vice poruch: afazie,apraxie, agnozie, vizuospacialni
funkce, abstraktniho mysleni, exekutivnich funkci

Zpusobuje:
- poruchu a zhorSovani socialnich, profesionalnich a dennich aktivit
- postupny a progredujici pokles funkCni urovné oproti predchozi urovni

Vylouc€eny etiologie: neurotropni latky, jiné choroby nervoveho
systemu nebo choroby ovlivaujici nervovy system, delirium,
deprese Ci schizofrenie



Casové rozlozeni symptomu pii m.Alzheimer:

kogritieni Furl i

funkce autonamie hybnost

deteriorace

Progrese Alzheimerovy demence
(Lovestone S, Gauthier S, 2001)



Klinicky obraz Alzheimerovy nemoci

- zaCatek pomaly, plizivy

- terminalneé poruchy kontinence, neschopnost se najist, obléci
+ na interkurektni onem.

- preziti: 6-8 let (rozpéti az 3 - 15 let)



Alzheimerova nemoc

Zobrazovaci metody: nespecifické zmény, vétsinou chudy nalez,
atrofie mozku kortikalné.
Specifickym nalezem je atrofie hippokampu.

MozkomiSni mok: AR, tau, fosfo tau




Alzheimerova nemoc




Epidemiologie

- prevalence: 62.5 let -5-1% ....... 85-93 let ‘-30%

- incidence: 40-60 let 2.4/100 000 obyv./rok
‘0 let 27/100 000 obyv./rok (Rocca WA et al 1986)

- preziti: 6-8 let (rozpéti az 3 - 15 let)

- familiarni: 5-10%
- sporadicka: 90-95% (Koukolik F, 2005)

formy: plague-dominantni: az 25%

tangle-dominantni: 5-6%
(Jirdk R, Koukolik F 2004)



Rizikove faktory AD

Overené - vek, familiarni vyskyt + genetické vlivy vCetné Downova sy.
Diskutované - poraneni hlavy, zenskeé pohlavi, hypertenze, koureni,

hlinik, niz&i vzdélani, Jladina sérového homocysteinu .

Ochranné vlivy - nesteroidni antirevmatika, statiny,
postmenopauzalni ter. estrogeny,



Vaskularni demence - dg. kriteria

- zhorsovani intelektualnich funkci interferujici s aktivitami denniho
Zivota, které neni zpusobeno jen vlivem zhorSeného fyzického
stavu po CMP

- anamn. Ci znamky prodelaného CMP - strategicky lokalisovany infarkt

- zmeny cevni etiologie v bilé hmoté hemisfér mozku

- casova souvislost demence s cerebrovaskularni chorobou



MRI (FLAIR) mnohocetné lakunarni ischemie (status
lacunaris)




MRI (FLAIR) splyvaveé isch. zmeény v bilé hmote,
leukoaraiosa




Rizikove faktory VCI — stejné s rizik. faktory CMP

¢ Vék (>45 let u muzi, postmenopauzalni vék u zen)
Diabetes mellitus

Nediagnostikova nebo spatne léCena arterialni
hypertenze

Dislipidemie

Fibrilace sini

Obezita

Koureni a zvysena konzumace alkoholu

® & o O



DLBD - Demence s Lewyho télisky.

- neurodegenerativni onemocneni,

- DLBD sporné % demenci - nekteri autori udavaji az 20%

- Lewyho téeliska - kortex, bazalni ganglia, thalamus

- Lewyho téeliska stejna jako u PN

- demence kortikalniho typu + parkinsonismus

- demence obvykle Casné s rozvojem choroby

- pravdepodobny neostry prechod mezi PN a DLBD (?)

- velmi rychla progrese onemocnéni, fluktuujici prubéh, zrak.halucinace

- vysoka citlivost na neuroleptika



Parkinsonova nemoc s demenci (PDD) versus DLBD

- zaCatek demence do 1 roku od zacCatku expy pfiznaku -LBD

- zaCatek demence po 1 roce od zaCatku expy pfiznaku -DD



Psychické poruchy u PN

- poruchy pameti, desorientace - vliv antiparkinsonik
- demence (25-40% pac. s PN) — hl. subkortikalni typ demence
- deprese (az 50% pac. s PN) - léCitelné, splyva se symptomy PN

- poruchy vnimani (iluze, halucinace) - vliv antiparkinsonik

-utno tyto poruchy aktivné vyhledavat!!!
-asto se tyto poruchy skryvaji v priznacich PN Ci se zamenuiji
za symptomy PN nebo vedlejsSi efekty léku.



Frontotemporalni demence

- heterogenni skupina, Frontotemporalni lobarni degenerace (FTLD)

1) Frontoteporalni demence v uzsim slova smyslu, forma s postupnym
progresivnim barustem behavioralnich projevu — behavioralné-
dysexekutivni (frontalni varianta FTDL)

2) Progresivni non-fluentni afazie (PNFA)
3) Sémanticka demence

fv FTDL: plizivy zaCatek, Casna deteriorace spolecenskych aktivit,
zmena chovani a neschopnost ho regulovat, hypersexualita,
neadekvarni smich, prozpevovani, agresivita, hyperaktivita Ci
pasivita, Casne emochni oplosteni, ztrata nahledu



Photograph by Norbert Rosing Mational Geographic 100 Best Pictures
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Terapie.



....otec pana Novaka ma asi
Alzheimerovu chorobu....

...Ccim bude asi lécen?



Terapeutické moznosti — symptomaticka lecba:

1. Alzheimerova nemoc

2. Parkinsonova nemoc, Lewy Body Disease

3. Vaskularni demence



Terapie — dle Doporuéeného postupu Ceské
psychiatrické spolecnosti

nasadit EGB 761 v davce 240 mg/den, pfi neuspéchu
HLUISIE S pfechod na iIACHE

MMSE IACHE, pfi NU nebo nizké uginnosti zaména za jiny

25 — 20 IACHE nebo/a augmentace EGB 761

MMSE lék volby iIACHE, pfi NU nebo nizké uginnosti zaména za
19 - 13 jiny IACHE nebo/a augmentace memantinem

MMSE Iék volby memantin, popf. pfi nizké udinnosti pokus o
13— 6 augmentaci EGB 761

MMSE < 6 terapie kognitivy nema smysi




Moznosti farmakoterapie demenci - obecne

Kognitiva:
- IAChE - rivastigmin
- donepezil
- galantamin
- memantin
- EGB 761

Lécba nekognitivnhich poruch:
- antidepresiva
- antipsychotika




Lécebna strategie
pro zvyseni cholinergni funkce

Dodani prekurzoru

Presynaptické nervove Acetyl CoA
zakoné&eni A Minimalni ucinek
. u pacientu s AD
Cholin
CAT
Agonisté Acetylcholin
muskarinovych M ® ® N
receptoru S ®
eceptor OQ receptor o
Vysoky vyskyt B O Agonisté
nezadoucich O © % nikotinovych
ucinku AL [ﬁ receptorti
AChE AchE 0000%

Pravdépodobnost

Prokazana ~ :

aéinnost, ale I I vzniku tolerance

dlouhodoba receptg receptor

limitace Rostsynapticke
nervové zakonceni

(Maelicke et al 2000)



Inhibitory acetylcholinesterazy
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Donepezil
Rivastigmin
Galantamin

Blokadou enzymu
rozkladajiciho
acetylcholin zvysuiji
obsah acetylcholinu

v synaptické sterbine
neuronl mozku.

Sice min neuronu, zato
vic neuromediatoru

Synaptlc vesmles in the
al b

| The neurotransmitters
cross the synaptic space
to thP receiving neuron.

=

Dendrite or cell body

_] After crossing the synaptic
space neurotransmitters
fit into eptor sites located
on the dendrites or cell body
of the receiving neuron.




Memantin

Nekompetitivni antagonista N-
methyl-D-aspartatovych
(NMDA) receptort. Blokuje
jejich chronickou stimulaci
abnormalné vysokymi N ¢4 N\
koncentracemi glutamatu e Ay
v klidovém stavu. | '

ovliviiuje pomeér signalu a
sSumu na postsynaptickém
neuronu

lzvySeny vstup kalcia do - nemier
neuronu, éimz | excitotoxicky e
efekt

Malo neuronu, ale
lip se slysi

Synaptic vesicles in the

]
’/ Terminal
4 button




EGB 761

Zvyseni krevniho prutoku @, * (.
tkanemi \ e AR
Zlep$eni reologickych Ay

vlastnosti krve a7 ) Temina .

radikald | - ) S
| riziko ischemického __
postizeni mitochondrii A ===
Zvy$eni antagonizace ke

PAF o 3.1 ( After crossing the synaptio

space the neurotransmitters
fit into receptor sites located

on the dendrites or cell body
of the receiving neuron.

Neurony neumiraji tak
rychle. Snad.
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Otec pana Novaka jak vypada......
.....takové bezné scénare z ambulanci:

....v noci krici, bloudi po byte, ....

...napadl svou manzelku, kricel, ze ta zenska tam nema co délat....nepoznal
ji? Nebo videél i jinou zenskou?

.....napadl svou manzelku....v noci ze spanku kricel a prastil ji.... (poruchy
spanku)

....place, stale se lituje, chce se otravit, neda se utesit.....
.....rano si shalil tasku, ze jde to tovarny do prace....
.....KFicel stale pres den i v noci.....a nakonec mél pry ziomenou nohu

...... je apaticky, neji, nepije, diva se stale na TV, ani nevi co v ni je.....



Antidepresiva a antipsychotika a ti druzi....

....aneb demence nejsou jen poruchy kognitivnich funkci



Mational Ge ng:ra.pl'fl-:; 100 Best Pictures
Collector's Edition Veal. 1




Tedy co jsou BPSD

....aneb demence nejsou jen poruchy kognitivnich funkci



Behavioralni a psychologicke poruchy u demenci -
- nekognitivni poruchy u demenci

BPSD = “ehavioural and “sychological “ymptoms in "'ementia

- apatie (72% u AN)

- agresivita (verbalni, fyzicka), neklid (60% u AN)

- afektivni poruchy (deprese (48% u AN), anxieta (48% u AN), manie)
- toulani, bezcilné aktivity

- poruchy stravovani (anorexie, bulimie, pica, zmény v chutich)

- agitace

- desihibice - sexualni desinhibice

- vokalisace - stenani, krik

- poruchy vnimani (halucinace, iluze), poruchy mysleni (bludy)



BPSD - nekognitivni poruchy u demenci

- zvySuji zatéz pro pacienta,
pecovatele nebo dalsi osoby

- pri jejich vyskytu se .)ravdépodobnost
Institucionalizace pacienta



Mechanismus vzniku BPSD

1. Soucast chorobnych zmén mozku:
Mediatoroveé zmeny:
- AChE deficit
- dopamin, noradrenalin, serotonin

2. Vlivy prostredi:
- pristup Ci zmena pecovatele, zmena stravy, zmena
ubytovani, oblekani, naroky na aktivity pacienta,
- komorbidita (bolest, dalSi zhorSeni kognice nemoci,
komedikace...)
- shizeni adaptability pacienta



Poruchy chovani nemusi mit zjevnou pricinu

A rozhodne jsem k tomu nemél
Zadne| duvod.

Vcera |sem festovne ztloukl jednoho chlapa.

@994 MAX CAMNON




Lécebneé postupy u BPSD

1. Vyhledani spolupodminujici priciny v prostredi pacienta
2. Nefarmakologicka léecba BPSD -
zmeny prostredi a pristupu okoli

edukace pecCovatelu & zdrav. personalu
strava, tekutiny,....

3. Lécba komorbidit (vhodnou medikaci)

4. Farmakologicka lé€ba - atypicka neuroleptika, SSRI, iIAChE



Pamatujme !!!

Lécba BPSD je lécba potizi obtézujicich pacienta nebo jeho okoli?

Ale: lé¢ba potizi obtézujicich pacientovo okoli muze ulevit
pecovatelum, to mize pomoci zabezpecit péci o pacienta!!!

Zhrouceny pecovatel = nefungujici pecovatel !!!

Lécba BPSD .armakologicky navozeny spanek pacienta !!!



Preferujeme klidné predvidatelné prostredi s
realistickym oCekavanim....




Lecbha bolesti u geriatrickych
pacientu - 1

Podcenovani bolesti u pac. s demenci, potize v komunikaci

Bolest vnimana chybné jako ,,neklid, agresivita, vztek, vokalizace, toulani,
odmitani stravy, apatie ...“

Specifika:
| jaterni metabolismus = 1 T/2,
|H20 v téele,
rakumulace farmak pfri |renalnich fci pfi |prutoku krve ledvinami,
Ttélesny tuk,

|GIT absorbce latek



Lécba bolesti u geriatrickych pacientu - 2

Non-opioidy:
¢ paracetamol — dobra ucinnost a bezpecny profil
FDA doporuc€eni 325mg v kombinaci — tramadol (Zaldiar,Doreta...),
codein (Talvosilen,...)

¢ NSAIDs - friziko GIT krvaceni, adj.terapie gastroprotektivy (PPIl), potenciace
srde€. selhani, hypertenze, renalni dysfunkce, max.4tydny

Opiaty:
CAVE: zacpa, sedace, |kognice, depirium, |respirace
Zacpa —transdermalni fentanyl ¢i buprenorphine, laxantiva



Lecbha bolesti u geriatrickych
pacientu - 2

Adjuvantni terapie:
SNRI: venlafaxine, duloxetine
— efekt v.s. pres inhibici zpét.vychytavani NA

Antiepileptika: gabapentin, pregabalin — neuropaticka bolest

¢ Analgeticka terapie — zvazit SR x kratce pusobici medikaci
- zvazit cestu podani: inj., po., gtt., derm.emp.
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Nutrice!

Dopinky stravy?

Nutna dobra nutrice!!! Bilkoviny, cukry, tuky, vitaminy,
mineraly!!!
Hydratace!!!!

Kvalitni slepicCi polévka a porce ovoce a zeleniny pravidelné
lepsi nez tableta multivitaminu

Misto Geriavitu k Vanocum radsi vyhod'te polévky z pytliku a
predplat'te obedy ze skoly!!!

A hlidejte kolik pije! Kafe neni voda!!! Polévka neni voda!!!



Technologicky a farmakologicky pokrok neni nasledovan adekvatnim
pokrokem v ostatnich slozkach péce o nemocné s demencemi

- nefarmakologicka léCba demenci
- systemy péce o pacienta

- systemy pécCe o pecCovatele
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Nefarmakologicka Ié¢ba demenci

- modifikovana ergoterapie, fyzioterapie, muzikoterapie
- multisenzoricka aktivizace

- stimulacni a aktivizacni metody

- logopedicka péce

- ,Orientace v realitée“

- ,,Validacni terapie*

- ,,Reminiscencni terapie“

- ,,Lifestyle approach*

- vedeni k sobéstacnosti

- kognitivni rehabilitace a cviceni pameéti
- podpora pecujicich rodin



Kognitivni rehabilitace

- PocCitaCove asistovana
- Systém papir-tuzka
- Kombinovane pristupy

Nepotvrzuje se efektivita u demenci pri heurodegenerativnich
onemochneénich, zde spise nacvik kompenzacnich technik

- Efekt prace ve skupine — sociopsychologicky efekt skupiny
- Efekt je lepsi u akutnich a lokalizovanych lezi CNS — traumata,CMP,...



Systemy péce o pacienta

- osobni asistent

- home care agentury

- svépomocné skupiny

- konzultace - zamérené na péci o pac.

- denni stacionar

- lUzkova zarizeni - pro do¢asnou péci
- pro stalou péci



Systemy péce o pecovatele

- respitni péce o pacienta

- konzultace - zamérené na stav pecovatele

- psychoterapie

- zachyt psychiatrickych onemocnéni a somatickych onem.
- svépomocné skupiny

- koncepcni systém prevence exhausce



JAK PREDCHAZET DEMENCIM ALZHEIMEROVSKEHO TYPU?

» Stfedomorska dieta, oleje, zelenina

» Koureni ne, alkohol s mirou, spi$ vino

» Tanec, turistika, houbareni...

* Vira, j6ga, meditace
* Rybareni, zahradka...

» Turisticky oddil, Svaz zahradkaru, UV3, dobrovolnicka
cinnost...

* EGB, v€asné odhaleni a IéCba deprese, v€asna lécba DM2



Spoluprace v ramci tymu —
- edukovany a sehrany team

Neurolog

Psychiatr
Kognitivni sestra
Fyzioterapeut
Ergoterapeut
Psycholog
Farmaceut
Ambulantni sestra a liUzkova sestra
Socialni pracovnik
Geriatr

Nutri¢ni specialista

® & 6 6 6 6 6 6 O O o
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Zasady multidisciplinarniho tymu: Mizeme se rvat cestné sami, ale
Ize pracovat v dobrém kolektivu




A4

Zaver

- pfi dg. syndromu demence nutno rozlisit primarne
kurabilni etiologie onemocneéeni

- léecba demence je komplexni - farmakol. i nefarmakol.
- k demenci patri vedle kognitivnich poruch i BPSD
- léecba ma vzdy veést ke zlepsSeni kvality zivota

- lée€ba pacienta ma vest i ke zlepseni zivota pecovatele






