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Ve viech lékafskych oborech, tedy i v gerontopsychiatrii, probiha i diky novym a dostupnéjsim technologiim intenzivni vyzkum
a rozvoj lé¢ebnych postup( a lé¢iv. Ceska psychiatrie navic aktualné prochazi celkovou reformou oboru. Ve sdéleni je uveden
zékladni prehled aktualit v gerontopsychiatrii.
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News in gerontopsychiatry

There is an intensive research and development of therapeutic procedures and new drugs in all medical fields, also in gerontopsy-
chiatry, thanks to the new and more accessible technologies as well. A basic overview of the news in gerontopsychiatry is presented.
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Uvod

U pacientd vyssiho véku se mizeme setkat
prakticky se véemi psychickymi poruchami, které
jsou typické pro stfedni vék, nicméné vyrazné
vyssi je zastoupeni organicky podminénych po-
ruch. V seniorském véku jsou nékdy psychické
poruchy vyvolany somatickymi faktory, ale i psy-
chosocidlnimi okolnostmi, jako je napf. ztrata part-
nera, socidlnfizolace, snizenf socidlniho a financ-
niho statutu aj. Vzhledem k tomu, Ze s rostoucim
vekem se zvysuje vyskyt riznych onemocnénti,
nevhodnou kombinacf 1ékd (polypragmazie) (1).

Delirium. Jednim ze syndrom(, se kterym se
Casto setkavaji i kolegové-nepsychiatfi, je delirium.
Soucasny pfistup v terapii delirioznich stavl se po-
sunuje k jeho prevenci. Pro tento pristup je zasadni
znalost rizikovych faktor( pacienta, kterd umozni
stratifikaci rizika rozvoje deliria. Kazdy rizikovy faktor
exponencidlné zvysuije riziko rozvoje deliriozniho
stavu. Udava se, Ze a7 tietiné pripadl delirif Ize pre-
venci predejit (2). Pro farmakologickou 1é¢bu deliria
(hlavné hypoaktivniho) je k dispozici minimalni
podpora validnich dat (3). V soucasné dobé nenf
k dispozici farmakoterapie, kterd by prokazatelné
kratila trvani deliria. V samotné terapii se nejvice

uzfva druha generace antipsychotik a a2 agonisté.
Nicméné navyseni antipsychotik nebo navozeni
sedace na noc nemé regeneracni efekt a zadny
z dostupnych |ékd neposkytuje pfirozenou span-
kovou architekturu (4). Kontroverznim opatfenim
zUstava podani melatoninu a jeho derivétd. Data
ojeho pfinosu k redukci deliria zstavaji sporna (3).
Benzodiazepiny jsou jednim z jasné prokazanych
rizikovych faktor( deliria, presto je jejich pouziti
stale v nékterych situacich nevyhnutelné. Z pohle-
du prevence je dllezité omezit aplikaci latek, které
mohou rozvoji deliria napomodi (5).

Demence - nejcastéjsi
psychické poruchy
v pokrocilém véku

Z psychickych poruch ve vyssim véku majf
nejvéts zastoupeni demence a mirné poruchy
kognitivnich funkci. Ve svété trpi néjakym typem
demence vice nez 47,5 miliond lidi, z toho vice nez
polovina (58 %) Zije v nizko-a stfedné pFijmovych
zemich. Studie WHO z roku 2016 predpoklada, ze
se pocet nemocnych demenci v roce 2050 ztroj-
nasobi na cca 152 milionu, z nichz cca 68 % bude
Zit v nizko a stfedné pifjmovych zemich (6). Jen
v Evropé se pocet nemocnych pravdépodobné

zdvojnasobi ze soucasnych 10 na 20 miliond, pfi-
¢emz cca 15 miliond jich bude zit v dnesni Evropské
unii. Kazdoroc¢né pribyva celosveétové 77 miliond
novych pifpadd tohoto onemocnéni, odhadem
kazdé 3 sekundy pribude jeden ¢lovék s demenci.
Z tohoto poctu pfipada pfiblizné 3,6 milionu (46 %)
na Asii, 2,3 milionu (31 %) na Evropu, 1,2 milionu
(16 %) na Severni a Jizni Ameriku a 0,5 milionu (7 %)
na Afriku (6). Demence a poruchy kognitivnich
funkci patfi celosvétové mezi hlavni faktory, které
vedou u senior( k invalidité a zavislosti na okoli. Ve
vekoveé kategorii nad 60 let postihne v soucasnosti
néjaka forma demence asi kazdého 5.- 8. ¢lové-
ka (6). Z dostupnych srovndvacich studii Svétové
zdravotnické organizace vyplyva, Ze ve stfedni
Evropé je zastoupeni lidi s demenci priblizné stej-
né jako v priméru jinde ve svété. Demenci trpf
neceld 2 % Evropan( (1,55 %). Ceskd republika je
s 1,36 % mimé pod unijnim prdmeérem. Rozdily
v EU jsou pfitom pomérné velké, nejvice zatizend
Italie ma dvojndsobnou prevalenci demence nez
Kypr. Spolecensky a hospodarsky vyspélejsi zemé
vykazujf relativné vyssi zastoupeni tohoto one-
mocnént. V poslednich 25 letech byl v nékterych
studiich, provadénych v USA a v fadé vyspélych
evropskych zemich, zaznamenan mirny pokles
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vékové specifického rizika vzniku Alzheimerovy
nemoci a dalsich typ demenci. Tento pokles
|Ize pficist k rostouci Urovni vzdélanosti populace
i klepsi prevenci a lécbé kardiovaskularnich chorob,
které jsou jednim z rizikovych faktor( pro vznik
demence. (Ve stfedné-a nizko pfjmovych zemich
podobny pokles zaznamenan nebyl). Jde na jednu
stranu o pozitivni zjisténi, nicméné odhad celko-
vého nérdstu onemocnéni v populaci je i nadéle
alarmujici pro svou dramaticky vzristajic tendenci.
Jejimi hlavnimi dlivody je celosvétové staruti po-
pulace (mj. v disledku neustalého pokroku me-
diciny, dostupnosti lékafské pomodi, zlepSovani
socidlnich i ekonomickych podminek a podminek
zivotniho prostiedf; do stfedniho a vyssiho véku se
také postupné dostavaji siiné populacni rocniky,
tzv. baby-boomers 70. a 80. let minulého stoleti)
anarlst poctu nemocnych stfredniho véku s DM
typu a obezitou — vyraznymi rizikovymifaktory pro
vznik demence (7).

Nova zjisténi v oblasti vyzkumu
Alzheimerovy nemoci

Nejcastéjsim typem demence predsta-
vujicim odhadem 60-70 % vsech demenci je
Alzheimerova nemoc (AN). PfestoZe intenzivni
vyzkum AN probihd vice nez 30 let, stdle jejf eti-
opatogeneze neni zcela zfejma. V soucasnosti je
jiz jisté, Ze patologické zmény v organismu vznikajf
cca 20-30 let pfed prvnimi klinickymi pfiznaky.
Diagndza se opird zejména o klinicky popis men-
talnfho ubytku. Hypotéz o vzniku nemoci je celd
fada, pficemz nékteré dfive zavrzené se dostavaji

znovu do popfedi zdjmu.

Infekce a AN

Kjedné z téchto hypotéz patfi infekéni teorie.
Dlouho panovala predstava, ze mozek je sterilni,
posledni vyzkumy v3ak potvrdily, ze jsou v ném
piftomny viry, bakterie, plisné, pifpadné dalsi mik-
roorganismy (8). Zakladnim predpokladem infekéni
hypotézy je, ze infekéni agens perzistuiji v mozcich
v latentni formé, aniz by zpUsobily obraz infekce.
K jejich aktivaci mUze dojit starnutim, stresem,
snizenim imunity, pfipadné kombinaci véeho.
Z patogennich agens se do stfedu zajmu dostava
zejména Herpesvirus-1 (HSV1) a Chlamydia pneu-
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moniae, ale uvaZuje se i o moznosti podilu nekolika
druhd spirochet (hlavné Borrelia burgdorferi) ¢i plaz-
modif (Toxoplasma gondi). V soucasnosti vice nez
sto studif prokazuje pfitomnost HSV1 v mozcich
pacientd trpicich AN. Bylo zjisténo, Ze s progresf
Alzheimerovy choroby dochdzi ke zvyseni seropo-
zitivity HSV1. Piftomnost infek¢niho agens v mozku
aktivuje imunitni odpovéd organismu.

Zanét a AN

Zanétlivé zmény byly u AN dlouho pokladany
za jednoznacné nepfiznivy neurodegenerativnijev,
kdy v rdmciimunitnf odpovedi dochazi mimo jiné
i k aktivaci mikroglidInich element( a jejich zmno-
Zeni. Aktivuje se amyloidogeneze (Interleukin-1
mikroglidintho plvodu zvysuje produkci depozit
B-amyloidu (AR)), slouZici zprvu jako obranny me-
chanismus. Poslednivyzkumy napovidaji tomu, ze
zvysend tvorba AR je soucasti imunitni odpovedi
organismu na nadkazu (9). K uvolnéni zanétlivych
mediatorl v mozku dochazi vedle krevni cesty
i neurdini cestou — aktivacf perifernich senzorickych
nervovych zakonceni hlavovych nervl (nervus
vagus (n. X) nebo nervus glossopharyngeus (n.
IX) u bfisnich infekci a nervus trigeminus (n. V)
u ORL infekcf (8). Z publikovanych dat nékolika
studif vyplyva, Ze u transgennich mysi dochazi
zmnozenim mikrogliovych bunék ke zlep3eni
kognice a k zvysenému ocistovani mozku od AR.
U transgennich mysi byla zkousena modulace
mikroglidInf aktivace pomocf aplikace cytokind
IL-6 a IL-10. Mikroglii aktivuje také mikroglidIni re-
ceptor TREM-2. Polymorfismy TREM-2 mohou zvy-
Sovat pravdépodobnost vzniku AN az tfikrat (10).
Soucasny pohled na vyznam zanétlivych zmén
u AN je rozporuplny, zatim neni zcela jednoznacné
potvrzeno, zda jsou zanétlivé zmény primarninebo
k nim dochdzi az v disledku jiného spoustéciho

mechanismu nemoci (8).

Stres a riziko Alzheimerovy nemoci

Daldi hypotéza se zabyva otazkou stresu a rizi-
ka vzniku AN. U pacientd s mirnou demenci u AN
a u zdravych dobrovolnik( byly ve slindch méfe-
ny imunoglobulin A (IgA) a kortizol. U zdravych
dobrovolnikd byly piftomny vy3si hladiny IgA pfi
nizsich hladinach kortizolu. Pfi zvyseni hladin kor-
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tizolu klesaly hladiny IgA. U pacient(l s AN tomu
bylo presné naopak, pfi zvyseni hladiny kortizolu
se zvysovaly hladiny IgA a naopak. Jsou hledany
vztahy mezi stresem a pocatkem AN (11).

Tau protein a zobrazovaci
metody

Hypotézu zabyvajici se distribuci patolo-
gickych AR depozit a degeneraci tau-proteinu
u rlznych forem AN umoznuje ovéfit nova me-
toda multimodalni pozitronové emisni tomo-
grafie. Kromé typické formy AN existujf jesté
atypické formy — predevsim frontalnf a okcipi-
talni forma. Novou metodou PET bylo zjisténo,
ze distribuce AR je u vsech klinickych forem
v celém kortexu pfiblizné rovnomérna. Zmény
tau-proteinu vsak koreluji s klinickou sympto-
matikou a prekryvaji se s oblastmi mozkového
hypometabolismu. Tau-patologie tak umozriuje
rozeznat lokalizaci neuronalniho postizeni in
Vvivo a rozeznat jednotlivé typy AN (12).

AN a body mass index

Dalsim smérem vyzkumu AN z poslednich let
je sledovani body mass indexu (BMI). Bylo Zjisténo,
Ze nizsi BMI ve vys3sim véku je u zdravych senior
spojen s vétsim ukladanim AB. Londynska studie
vybrala z databdzf praktickych lékar 1951 191 lidi
nad 40 let, z nich 45507 mélo diagnostikovanou
demenci. Demence se ¢astéji vyvinula u lidi s niz-
$im BMI, vyssi BMI fungoval jako protektivni faktor
(13). Niz8i body mass index ve vyssim véku je tedy
spojen s vyssim vyskytem demence a pokles na
vaze je u AN spojen s vy3sim kognitivnim pokle-
sem. Nejvetsi kognitivni pokles vykazovaly oso-
by s nizkym BMI, které jsou nositeli ApoE4 alely
(@polipoprotein £4), zejména Zeny. Dalsi studie (14)
byla provddéna u osob ve véku 62-90 let pomoci
PET scanu s pouzitim substance PiB (Pittsburgh B).
Asociace mezi nizsfm BMI a vyssim ukladanim pa-
tologického AB a roli ApoE4 v této spojitosti zatim
neni objasnéna, probfha dalsi vyzkum. Na druhou
stranu studie The National Institute of Ageing zjis-
tila, Ze vyssi BMI ve stfednim véku je rizikovy faktor
AN —dochazi k vétsimu ukladani AR, nicnéné dalsi
studie toto zjisténi popfela (15). Jednou z dalsich
teorif je souvislost mezi mikrobidlnim slozenim
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stfev a rizikem vzniku onemocnéni Alzheimerovou
chorobou (16).

Vyzkum novych [éciv

Alzheimerova nemoc (AN) je nejcastéjsi pfi-
¢inou demence, pfesto jsou souc¢asné moznosti
lécby AN limitovany a jsou zaloZeny na podava-
ni inhibitorl cholinesterdz a/nebo memantinu
ovliviujiciho glutamatergni systém. | v oblasti
vyzkumu novych léciv doslo v posledni dobé
kvyraznému posunu. Nejvice rozvijeny smér far-
makoterapie je zaméfen na patologicky 3-amy-
loid. Probfha nékolik klinickych studif zkousejicich
monoklondlnf protilatky proti AR a inhibitory 3-se-
kretaz. Dale se vyvijeji nové inhibitory cholineste-
rdz, inhibitory monoaminooxiddz, imunoterapie
proti tau proteinu, latky ovliviujici serotoninové
a nikotinové receptory. Nové syntetizované latky
ovliviiuji mnohocetna mista v patofyziologickych
cestach AN, mohou Ucinkovat jako inhibitory
acetylcholinesteraz a butyrylcholinesteraz, in-
hibitory monoaminooxidaz (izoforem MAO-A,
MAQ-B), moduldtory permeability mitochond-
ridlnf membrany (mPTP modulatory), modulatory
amyloid-beta vazajici alkohol dehydrogenazy
(ABAD, HSD10) a antioxidanty (17).

Biomarkery v psychiatrii

Na rozdil od ostatnich medicinskych
obord, kde je vyzkum biomarkerd prudce
rozvijen a fada z nich je Siroce pouzivana fa-
du let, v psychiatrii stojime zatim na zacatku,
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neaktivnich jedinct doslo v pribéhu 2 let k vy-
raznému naruseni kognitivnich funkci (o 14 %)
ve srovnani s fyzicky aktivnimi jedinci (21).

Stfedomorska dieta a mozkové
struktury

Publikovany byly i Udaje, které vyplyvaji ze
sledovani vlivu stravy na zménu mozkovych
struktur (objem mozku, objem Sedé a bilé
hmoty, tloustka mozkové kiry). Ve studii bylo
sledovano 674 senior(. U téch, ktefi prefero-
vali vys$si konzumaci masa, doslo k vyznam-
né vétsimu Ubytku mozkovych struktur nez
u jedincl s adherencf ke stfedomorské straveé.
Rozdily ve velikosti struktur odpovidaji 5 letdm
starnuti (22). Jacka (23) ve své studii sledoval
velikost hipokampu v zavislosti na adherenci
ke sttedomorské dieté. U jedincUl, preferujici
tento typ stravy, byla velikost hipokampu vy-
znamné vétsi nez u osob, které stfedomorsky
zpUsob stravovani neupfednostiovaly (22).

Zaver
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které by slouZily k jejich prevenci, v¢asnému
detekovani a Uspésnému (vy) 1éCeni. Neustéle
se zvysujici pocet téchto onemocnéni ma totiz
nejen medicinsky, ale i vyznamny socioekono-
micky dopad na celou spole¢nost.
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