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Tato doporuceni byla vytvorena pro potiebu praktickych neurologt, geriatri, psychiatri a dalSich specialistd zabyvajicich se péci o nemoc-
né s demenci. Prace se opira o védecky podlozené postupy |é¢by, které vychazeji predevsim z dvojité slepych placebem kontrolovanych
studii a metaanalyz. Predkladame doporuceni pro terapii Alzheimerovy nemoci, vaskularni demence, Parkinsonovy nemoci s demenci
ademenci s Lewyho télisky. Material by mél vést k racionalnimu a efektivnimu postupu lécby nejcastéjsich typt demence.
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Treatment guidelines for Alzheimer’s disease and other dementias

These guidelines have been developed to assist practical neurologists, geriatricians, psychiatrists, and other specialists involved in the care
of patients with dementia. The paper is grounded on scientifically based treatment procedures that are mainly based on double-blind,
placebo-controlled studies and meta-analyses. We present the guidelines for the treatment of Alzheimer’s disease, vascular dementia,
Parkinson'’s disease with dementia, and dementia with Lewy bodies. These guidelines should result in rational and effective treatment

procedures in the most common types of dementia.
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Text vychdazf z plvodnich doporuceni ko-
gnitivni sekce CNS (Sheardové et al, 2007), piné
znéni Ize také nalézt na webovych strankach
této spole¢nosti www.kognice.cz.

Soucasna doporucen( pro lé¢bu Alzheime-
rovy nemoci a ostatnich demenci vychazejf
z mediciny zaloZené na dtikazech, tedy ze studif
dvojité slepych placebem kontrolovanych, které
potvrdily Ucinnost Iécivého pripravku. Zatim
neni k dispozici zddnd kauzaIni terapie tohoto
neurodegenerativniho onemocnéni, pouze Iéky
ovliviujici prélbéh onemocnént.

Inhibitory acetylcholinesterazy
Prvni skupina ék schvélenych pro tera-
pii AN vychazi z tzv. cholinergni hypotézy.
U Alzheimerovy nemoci, ale i u jinych demencf
dochazi k progredujici ztraté cholinergnich
neuront v ncl. basalis Meynerti. Dochazf
zde k postizeni vSech ¢ésti cholinergniho
systému snizeni hladin acetylcholinu (ACh),
cholinacetyltransferazy, pomoci které je ACh
syntetizovan, a také k Ubytku acetylcholineste-
rézy (AChE), pomoci které je ACh odbourdvan
po vylouceni do synaptické stérbiny. Pravé

na inhibici AChE je cilena sou¢asnd modernf

terapie, jelikoZ je Iépe sndSena nez pfima tera-

pie agonisty ACh, navic podporuje pfirozené
fazické uvolnovani ACh.

« Vsoucasnosti jsou v CR dostupné 3 inhibi-
tory AchE (JIAChE) — donepezil, rivastigmin
a galantamin.

« UginnostiAChE byla prokézana mnoha ran-
domizovanymi placebem kontrolovanymi
studiemi (Raskin et al.,, 2000; Seltzer et al,,
2004).

o Nejucinngjsi v terapii lehké a stfedné t&zké
demence (NICE 2006).

o Pomalejsi progrese symptomU aZ 5 let po
nasazeni (Small et al., 2005).

«  Zlepsuji nejen kognitivni funkce a funkeni stav
pacientd, ale také pfiznivé ovliviuji poruchy
chovani a psychické pffznaky, a to ve véech
stadiich demence (Feldman et al,, 2001).

Memantin

Dalsim lékem pro Ié¢bu AN je memantin.
Ma odlisny mechanizmus Ucinku nez iAChE. Je
nekompetitivnim antagonistou glutamatovych
N-Metyl-D-Aspartatovych (NMDA) receptord.
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Blokuje jejich chronickou hyperaktivaci a tim
i zvyseny apoptézu-indukujici vtok vapniku do
neurond, CoZ je povazovano za jeden z patoge-
netickych mechanizmd u AN. Dalsim vyznamnym
mechanizmem je pfima kompetitivni inhibice
nadmeérné stimulovanych hipokampalnich NMDA
receptord, ¢imz preparat snizuje miru ,nespecific-
kého Sumu” stiniciho zpracovavané informace.
« Uginnost byla prokazana randomizovany-
mi placebem kontrolovanymi studiemi
u stfedné tézké az tézké AN.
o Vterapiilehké demence dosud Zadna prace
publikovana nebyla.
o Efekt ma Iék jak v monoterapii (Reisberg
et al, 2003), tak v kombinaci s donepezilem
(Tariot et al., 2004).

K 1é¢bé AN se zkousela fada lékd — ginkgo
biloba, nesteroidni antirevmatika (NSA), vita-
min E, estrogeny a statiny, cerebrolysin, sele-
gilin, nimodipin, piracetam. V souc¢asné dobé
nenf dostatek diikaz{ potvrzujicich jejich Ucinek
v této indikaci.

Nadéjné se jevi pouze substance standard-
niho extraktu Ginkgo biloba, EGb761, jejiZ slozenf
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Graf 1. Uc¢innost a dobrd tolerance iAChE vpocatecni fazi AN. Davka donepezilu 5mg/den prvnich
6 tydn(, potom 10 mg/den versus placebo. ZlepSeni nastalo po 12 i 24 tydnech v kognitivnich i v globél-
nich hodnoticich skélach, referovana dobra tolerance (Seltzer et al,, 2004). V grafu je zndzornéna + hlavni
zména od vychoziho kognititivniho stavu (baseline), sledovdano pomoci Alzheimer Disease Assesment
Scale - cognitive subscale (ADAS-cog)
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Graf 2. Dlezité je nasazeni terapie co nejdfive po stanoveni diagndzy. Sestimési¢ni dvojité slepa placebem
kontrolovana studie galantamin vs. placebo — 2 vétve s galantaminem 24 mg/den a 32mg/den a 1 vétev
s placebem. DalSich 6 mésic(i oteviené sledovani — viechny 3 vétve nasazeny na 24mg/den. Po 1 roce
lécby skupiny nasazené od pocatku jsou kognitivni funkce na Urovni vychozi hodnoty. Pacienti nasazenf
v pozdéjsi fazi onemocnéni jiz neprofituji z terapie tak jako pacienti vcasné Iéceni. Snizovat davku také
neni pro pacienty vyhodné (Raskind et al., 2000). Graf zndzorfiuje + hlavni zménu od baseline, sledovéno
pomoci ADAS-cog. (= galantamin 24 mg/galantamin 24 mg, A =galantamin 32 mg/galantamin
24 mg, ® = placebo/galantamin 24 mg)
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nenf shodné ani zaménitelné s jinymi extrakty
Ginkgo biloba. U¢inek tohoto preparétu byl
prokdzan v mnoha placebem kontrolovanych

sledek by umoznil v budoucnu zafazenf tohoto
preparatu do standardni terapie lé¢by AN a vas-
kuldrniho kognitivniho deficitu.

dvojité slepych studiich jak proti placebu, tak

Doporuceni pro terapii AN

Nasazeni terapie iAChE, jakmile je urcena
diagndza.

ve srovnani s U¢inkem iAChE (Mazza et al., 2006).
V soucasnosti probihaji dvé dlouhodobé studie 1.
na velkém poctu pacientd, jejichZ pozitivni vy-
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2. U pacientl se stfednée téZzkou az tézkou
AN je mozno zvazit nasazeni memantinu
v monoterapii ¢i v kombinaci s iAChE.

3. Vsoucasné dobé neni dostatek dlikazd pro
pouziti nootropik, extraktl ginkgo biloba
¢i jinych vazoaktivnich &i tzv. neuroprotek-
tivnich preparatl v terapii AN.

Doporuceni pro terapii

vaskularni demence (VaD)

1. Upacientd s mirou az stfedné tézkou VaD by
meélo byt zvazeno nasazen(iAChE, doporuceni
vychézi z dvojité slepych placebem kontrolo-
vanych studif s donepezilem — (Black et al,,
2003; Wilkinson et al., 2003).

2. Nejsou dostate¢né podklady pro pouziti
memantinu v l1écbé VaD, ani pro pouziti
ASA, ginkgo biloba, antagonistl kalciovych
kanald nebo pentoxyfyllinu v této indikaci.

3. Méla by byt zajisténa lécba cévnich riziko-
vych faktor(. Velmi duleZitd je disledna
lé¢ba hypertenze (snizovani krevniho tlaku
u hypertonikli mdze snizovat riziko roz-
voje demence ve vyssim veku) a internich
onemocnen, které jsou u pacientl s VaD
Casté (Forette et al,, 2002).

Nicméné je tfeba mit na zfeteli, ze vaskularni
demence (dle platnych NINDCS-AIREN kritérif)
neni homogenni skupinou — jinou efektivitu
terapie Ize napt. o¢ekavat u multiinfarktové de-
mence a jinou u jediného strategicky ulozené-
ho infarktu. Indikaci terapie by tedy vzdy mélo
predchdzet peclivé zhodnoceni morfologickych
zmén, patrnych na zobrazovacich metodéch
v porovnani s klinickym a psychologickym ob-
razem konkrétniho pfipadu.

Doporuceni pro lIéébu Parkinsonovy
choroby s demenci (PDD) a demenci
s Lewyho télisky (LBD)

1. Upacientl s PDD a LBD lze zvéZit terapii iAChE,
doporucenivychazi z dvojité slepé placebem
kontrolované studie s rivastigminem (Emre
etal, 2004), ktery je jiz v této indikaci schvélen
k thradé pojistovnou v CR.

2. Nenf dostatek dtkazl pro pouziti me-
mantinu v terapii PDD a LBD.

Doporuceni pro lé¢bu poruch

chovani a psychiatrickych

symptomu u demence

1. Vyloucit jinou organickou pfic¢inu téchto
symptomd.

2. Méla by byt pouzita cilend nefarmakologicka
intervence, napf. zvysené osvétlenf pres den



Graf 3. Terapie Parkinsonovy nemoci s demenci - studie s Rivastigminem (Emre et al., 2004). Prokézéna
Ucinnost rivastigminu na kognitivni funkce v¢. exekutivnich funkci, ale také na behaviordlni projevy PDD. Mira
efektu u PDD byla srovnatelnd s efektem rivastigminu u AN. Graf zndzornuje + hlavni zménu od baseline
u pacientd s rivastigminem 24 mg/den a s placebem po dobu 24 tydn(. Sledovéno pomoci ADAS-cog
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branici spankové inverzi, kognitivni trénink,
reminiscencni terapie, Ci tzv. ,coping strategie”
pro lé¢bu halucinaci s cilem uchovéni alespon
¢astecného ndhledu (organickych halucinacf)
a potom i farmakologicka intervence.

3. Klasickd i atypicka antipsychotika mohou
vyvolat zdvazné nezadouci Ucinky, a proto
by méla byt pouzivdna obezfetné.
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