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Alzheimerova choroba (ACH) je v souc¢asnosti vyznamnou vyzvou pro vefejné zdravotnictvi. Jedna se o velmi zavazné onemoc-
néni, jehoz prevalence bude vyznamné stoupat s narlistem poctu lidi v nejvyssich vékovych skupinach. Existuje fada rizikovych
faktord, které zvysuji pravdépodobnost vzniku tohoto onemocnéni. Ustav epidemiologie a ochrany vefejného zdravi Lékarské
fakulty Ostravské univerzity ve spolupréaci s Ustavem biochemie Pfirodovédecké fakulty Masarykovy univerzity spolupracuje na
epidemiologické studii pfipadd a kontrol, zabyvajici se identifikaci nejvyznamnéjsich rizikovych faktord ACH. Cilem projektu
je posoudit vliv vybranych potencidlnich rizikovych faktor( na vznik této choroby. Z dosavadni analyzy dat pilotni studie byl
zjistén statisticky vyznamny rozdil u pohlavi, vzdélani a zaméstnani, z vaskularnich rizikovych faktor( u ischemické choroby
srdecni. U kufdctvi a piti alkoholu byla zjisténa inverzni asociace. Znalost rizikovych faktord ACH muze pfispét k casné prevenci
a efektivni terapii této vazné choroby.
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Alzheimer’s disease, appeal to public health

Alzheimer’s disease (AD) is very important appeal to public health now. It is very serious disease, prevalence will be increased with
population ageing. There are many risk factors, which increase possibility of AD. Department of Epidemiology and Public Health,
Faculty of Medicine University of Ostrava and Department of Biochemistry, Faculty of Science, Masaryk university collaborate
on the case control study which identifies the most significant risk factors of AD. In a pilot study significant difference in gender,
education, occupation and ischemic heart disease were found. In smoking and drinking inverse association was observed.
Knowledge of the risk factors for AD allows early prevention and effective therapy of this serious disease.

Key words: Alzheimer 's disease, neurodegenerative disease, dementia, epidemiology, risk factors.

Uvod

Péce 0 nemocné demenci se stavé vyznam-
nou prioritou v oblasti vefejného zdravotnictvi
v fadé zemi svéta. Nejcastéjsi formou demence
je Alzheimerova choroba (ACH). ACH je zdvazné
smrtelné onemocnént, které pozvolna zpdsobu-
je degradaci vsech kognitivnich funkci a konci
tézkou demenci. Demence mé devastujici do-
pad nejen na nemocného, ale i na jeho okoli.

Vzhledem k tomu, Ze je vyskyt demence Castéjsi
ve vyssim véku, v nejblizsich desetiletich oceka-
vadme v souvislosti s pfedpokladanym naristem
poctu lidi v nejvyssich vékovych skupinach vy-
znamny vzestup poctu takto nemocnych. Toto
onemocnéni ma velky vefejné zdravotnicky do-
pad nejen diky vysokym nakladdm na lécenf
a nasledné pecovatelské sluzby. | pfes intenziv-
ni vyzkum je stéle nejasnd prvotni pficina této

nemoci. Existuje fada rizikovych faktord, které
zvysuji pravdépodobnost vzniku onemocnént,
napfiklad vyvojové, genetické, vaskuldrni a psy-
chosociélni. Podle kvalifikovanych odhadd Zije
v Ceské republice pfiblizné 156 tisic nemocnych
demenci (1-3).

Ustav epidemiologie a ochrany vefejného
zdravi Lékarské fakulty Ostravské univerzity ve
spolupréci s Ustavem biochemie Pirodovédecké
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fakulty Masarykovy univerzity v Brné pracuje na
epidemiologické studii pipad a kontrol, zabyvajict
se identifikac nejvyznamnéjsich rizikovych faktord
ACH. Cilem projektu je posoudit vliv vybranych
potencidlnich rizikovych faktor( genetickych, vas-
kuldrnich a psychosocialnich na vznik této choroby.
PfedloZend prace pfinasi prvnivysledky epidemio-
logickych dat ziskanych z dotaznikového Setreni.

Metodika

Sbér dat z dotaznikového Setfeni a odbeér
biologického materidlu (vendznf krev) probiha
pribeézné od roku 2016 ve spolupraci s psychia-
trickymi nemocnicemi, neurologickymi a psy-
chiatrickymi oddélenimi nemocnic a Alzheimer

centrem v Ceskych Budgjovicich.

Osoby jsou do souboru vybirany podle

nasledujicich diagnostickych kritérii:

B klinickd diagndza ACH dle Mezindrodnf kla-
sifikace nemoci, 10. revize (MKN-10), ktera
zahrnuje pfitomnost demence, pliZivy zaca-
tek s pomalou deterioraci, vylouceni jinych
dAvodd demence odbornymi vysetfenimi,
v raném stadiu se nevyskytl ani ndhly apo-
plekticky zachvat ani pfiznaky loziskového
postizeni mozku

B hodnota testu Minimental State Examination
(MMSE) pod 24 bodd.

Kontrolni skupinu tvofi pacienti

z uvedenych pracovist:

B bezdiagndzy ACH

B s MMSE skér 28 bodU a vice

B odpovidajiciho véku +/- 5let a pohlavi jako
pfipad.

Po podpisu informovaného souhlasu je od
vsech respondentl ve studii s pomoci zdra-
votnikl spolupracujicich zafizeni a pacientovy
dokumentace vyplnén dotaznik a proveden
odbér vendzni krve. Vzorky nesrazené venozni
krve jsou uchovavany v mrazicim pultu o teploté
-20 stupnd Celsia. Vzorky jsou epidemiologem
oznaceny alfanumerickym kédem a poté odva-
zeny do genetické laboratofe Ustavu biochemie
Prirodovedecké fakulty Masarykovy univerzity
do Brna ke genetické analyze.

Dotaznik obsahuje 34 otdzek zaméfenych
na rizikové faktory ACH, napriklad periferni ate-
rosklerézu, ischemickou chorobu srdecnf (ICHS),
hypertenzi, diabetes mellitus (DM), prodélanou

cévni mozkovou pithodu (CMP), ale také vzde-
lani, zaméstnani, zajmy a konicky, pohybovou
aktivitu, kuractvi, pitf alkoholu.

Pro statistickou analyzu pfedloZenych dat byla
pouzita zakladni popisna statistika v zavislosti na
druhu velicin. Pro popis kvalitativnich velicin byly
vyuzity frekvenc¢nitabulky s absolutnimi a relativ-
nimi pocty, pro metrické veli¢iny pak aritmeticky
prdmér a smérodatna odchylka. Pro hodnocenf
vyskytu sledovanych parametrd u sledovanych
skupin byla data zpracovdna pomoci statistic-
kych testd x2 test a Fischerova exaktniho testu.
Statistické testy byly hodnoceny na hladiné stati-
stické vyznamnosti 5 %. Pro statistické zpracovani
byl pouZit program Stata v. 10, OpenEpi, MS Excel.

Vybrané vysledky

Prace pfedklada dosud analyzovand data zdo-
taznikového Setfeni sledujictho mozné rizikové
faktory ACH.V souboru je celkem 244 osob, z toho
186 pripadl a 58 kontrol. Ve skupiné piipadd byl
Zjistén statisticky vyznamny rozdil v pohlavi, Zen
s demenci bylo 3,5x vice nez muz{ (p < 0,001).

Primeérny vék muzd ve skupiné pfipadl je
78,66 let, u Zen 81,43 let. V kontrolni skupiné je
prameérny vék muzd nizsi, a to 65,32 let a u zen
65,5 let. V jednotlivych skupinach (ve skupiné
pripadl i kontrol) je vékova skladba mezi po-
hlavimi vyrovnand. Zatim se nedafilo dosdhnout
pozadovaného vékového rozdilu mezi skupinou
pfipadd a kontrol.

Dalsim sledovanym faktorem je rodinny stav.
Ve skupiné pripadt prevldda rodinny stav vdovec/
vdova (61,2 %) oproti kontrolam (12,28 %). Byl zjistén
statisticky vyznamny rozdil (p < 0,001). U 82,56 %
respondentd ve skupiné pfipadl byl zjistén po-
zvolny pribéh onemocnéni. Vyznamnymi faktory
jsou vzdeélani a zameéstnani. Statisticky vyznamné
vice osob (15,52 % oproti 6,9 %) ve skupiné kont-
rol ma vzdélani vysokoskolské. Naopak statisticky
vyznamneé vice osob (29,31 % oproti 10,34 %) ve
skupiné pffpadd ma pouze zakladni vzdélant. Byl
zjistén statisticky vyznamny rozdil ve vzdélani mezi
pifpady a kontrolami (p = 0,003). V souvislosti se
vzdélanim je sledovan i typ zaméstnani. Ve skupiné
piipadll previada prace fyzicka (62,86 %), naopak
ve skupiné kontrol prace dusevni (67,24 %). Byl
zjistén statisticky vyznamny rozdil ve vykondvaném
zameéstnani (p < 0,001).

U vybranych vaskularnich rizikovych fakto-
rd, napiiklad ICHS, hypertenze, DM 2. typu, byl
zjistén statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu
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ICHS u pfipadl a kontrol. U ostatnich sledova-
nych vaskularnich rizikovych faktord (napfiklad
hypertenze, periferni ateroskleréza, prodélana
CMP) statisticky vyznamny rozdil zjistén nebyl.
Primeérny vék pocétku téchto sledovanych ne-
moci byl u osob kontrolni skupiny nizsi.

Ze sledovanych navykovych latek vyplyva,
Ze statisticky vyznamné méné je kufakd ve sku-
piné piipadd (4,42 %) oproti kontrolam (28,41 %)
(p < 0,001), v obou skupinach prevladaji muzi.
Ve skupiné kontrol je statisticky vyznamné vi-
ce byvalych kurakl (27,59 %) oproti pfipadiim
(7,18 %). Také byl zjisten statisticky vyznamny rozdil
v konzumaci alkoholu mezi pfipady a kontrolami
(p < 0,001). Statisticky vyznamné vice konzumujf
alkohol pravidelné denné a pravidelné tydné (té-
meéf 20 % osob) kontroly oproti pfipadlim (pouze
neceld 2 % osob). Ve skupiné pfipadl jsou oproti
kontrolnim osobdm mnohem c¢astéji uvadéni
abstinenti.

V porovnani z&jma a konickd z obdobi pred
onemocnénim nebyl zjistén statisticky vyznam-
ny rozdil mezi sledovanymi soubory.

Diskuse

Predlozend data jsou zpracovéna od 244 osob,
ztoho 186 pifpadt a 58 kontrol. Viyznamnym rizi-
kovym faktorem ACH je vék. Podle véku v dobé
manifestace prvnich klinickych pfiznakd az 98 %
piipadl spadd do tzv. pozdni formy, kde se kli-
nické priznaky manifestuji v 65 letech a pozdéji
(4, 5). Primeérny vék muzd ve skupiné piipadd ve
studiije 78,66 let, u zen 81,43 let. Vyssi vékovy roz-
dil mezi porovndvanymi skupinami, ktery zatim
nedosahuje pozadovaného rozdilu 5 let, mtze
byt zplsoben ¢aste¢né zatim malym kontrolnim
souborem, ale i faktem, Ze je velmi obtizné najit
osoby vyssiho véku s nepostizenou kognici.

Viyskyt demence se uvadi priblizné 2x Castéji
u zen nez u muzl a riziko vyskytu ACH je az
3% vy$3i u zen nez u muzd. Zeny nejen castdji
onemocn{ ACH nez muzi, ale majf také rychlejsi
Ubytek kognice. Vysvétleni byvaji rlizna, napfi-
klad vliv estrogend, rizna geneticka rizika, rizika
dalsich nemoci (napfiklad DM, deprese, kardi-
ovaskularni onemocnéni) a zmény v anatomii
mozku (6, 7, 8). | v tomto souboru pfipadd bylo
prokazano, ze zen s demenci bylo 3,5X vice nez
muzd (p < 0,001). U lidi s malo ¢etnymi kontakty
a socidlnimi vazbami na rozdil od osob udrzu-
jicich si kontakty a socialni vazby do vysokého
veku je riziko demence a ACH vys3si (9, 10, 11).
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V analyzovaném souboru ve skupiné pfipadt
prevldda rodinny stav vdovec/vdova (61,2 %)
oproti kontrolam (12,28 %), coz mUze byt samo-
zfejmé ovlivnéno vyssim vékovym primérem
u pfipadd. I zde byl zjistén statisticky vyznamny
rozdil (p < 0,001). Podrobnéjsi informace o soci-
alnich vazbach nebyly v dotaznikovém Setfeni
zjistovany. Byly sledovany zéjmové aktivity, jak
dusevni, tak fyzické. Tyto jsou uvedeny nize.

Tato studie vychazi z klinické diagndzy ACH.
Jednim zdUleZitych diagnostickych kritérif je plizivy
vznik kognitivniho defektu, tedy pozvolny prabéh
onemocnéni, ktery mtze pomoci odlisit ACH od
vaskularni demence. U 82,56 % respondentt ve
skupiné pipadd byl uveden pozvolny pribéh
onemocnéni. U necelych 17 % nemocnych s rych-
lym prabéhem se nabizf vysvétleni, Zze se spise
jedna bud o smisenou formu demence, nebo
demencdi vaskularni. Dale je mozné zvazovat, Ze
onemocnéni ma dlouhé prodromdlni stadium,
takze pozvolnych zmén si rodina a okoli u nemoc-
ného zpocatku nevsimne, pifpadné jim prisuzuje
jiny vyznam.Nemocny se pak mUze dostat k lékafi
azv dobé kdy dojde k selhani v sobéstacnostiv za-
kladnich aktivitadch, nebo pfi zménach v chovan.
Tyto zmény mohou pusobit jako ndhlé.

Mezi vyznamné psychosocialni determi-
nanty patif vzdélani a zaméstnani. Rada epi-
demiologickych studii zjistila u vy3siho stupné
vzdélani protektivni efekt u kognitivniho de-
ficitu (12). V kontrolni skupiné bylo vice osob
s vysokoskolskym vzdéldnim, které zastdvaly
prace s dusevni aktivitou, naopak ve skupiné
pfipadl mélo vice osob jen zakladni vzdélani
a Castéji vykondvaly prace spojené s fyzickou
aktivitou; tyto rozdily byly signifikantni (p =
0,003). Se vzdélanim velmi Uzce souvisi i zpUsob
zaméstnani. Ve skupiné pfipadl prevldda prace
fyzickd (62,86 %), naopak ve skupiné kontrol
prace dusevni (67,24 %). Byl zjistén statisticky
vyznamny rozdil v druhu pracovni ¢innosti (p
= 0,006). Tyto vysledky naznacuji, Ze ¢im nizsf
vzdeélani, tim je vétsi pravdépodobnost zamést-
nani's prevahou fyzické prace a mensi zapojenf
kognitivnich funkci béhem Zivota.

Vysledky nedavnych vyzkum( ukazaly, ze
kardiovaskuldrni rizikové faktory zvysuji riziko

demence v pozdnim véku a hraji vyznamnou
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roli v patogenezi ACH. Hypertenze, dyslipide-
mie, obezita a DM Il. typu predisponuji k ICHS
a CMP vcetné kortikdInich a subkortikdInich
infarktl a lézi bilé hmoty. Jednotlivé kardio-
vaskularni rizikové faktory mohou zvysovat
riziko demence spolecné nebo jednotlive.
Z dosavadnich vyzkuma vyplyva, Zze nelze
pfifazovat vaskularnf rizikové faktory pouze
vaskularni demenci. Rada kohortovych studif
a metaanalyz podporuje nézor, Ze vaskularnf
rizikové faktory ve strednim véku zvysuji riziko
ACH (13, 14, 15). V pfedlozené studii byl zjistén
statisticky vyznamny rozdil ve vyskytu ICHS
u pfipadtd a kontrol. U ostatnich sledovanych
vaskuldrnich rizikovych faktor( statisticky vy-
znamny rozdil zjistén nebyl. Byl zjistén nizsi
prameérny vék pocatku téchto sledovanych ne-
moci u osob kontrolnf skupiny. Podobné zave-
ry jiz byly uvedeny v nasi publikaci Sery et al.
v roce 2014 (16).

Koufeni a nadmeérné uzivani alkoholu patff
k velmi vaznym problémdm v oblasti vefejného
zdravotnictvi. Koufeni ma vliv na neuropatolo-
gii ACH. Tabakovy kouf obsahuje fadu toxickych
substanci, zpUsobujicich oxidativni stres a zanét,
ktery zvysuije riziko ACH (1718). Pfes vsechny mozné
pochyby majf kufaci vétsi riziko vzniku ACH ve srov-
nanf s nekufaky (19). Koufenf vyznamné redukuje
délku doziti, takze Umrti na nemoci zplsobené
kourenim mohou zastirat skutecny efekt kourenf
na riziko demence. Vztah konzumace alkoholu
s kognitivnim poklesem a demencije rozporuplny.
Obdobné jako u jinych chorob, i zde byl zjistén
vztah ve tvaru kfivky J, kdy mirni konzumenti jsou
v nizsim riziku demence, nez abstinenti a silni kon-
zumenti alkoholu (20). Ve sledovanych souborech
z dosavadnich vysledkd vyplyva statisticky vy-
znamné méneé kurak ve skupiné pfipadd, obdob-
né jetoiu uzivani alkoholu. Otézkou z{istava validi-
ta ziskanych udajl, sprdvného rozlisenfabstinence
a pfilezitostného uzivani alkoholu. Obdobné jako
u uzivani alkoholu je obtizné dohledani spravnych
informaci v anamnéze nemocného o stavajicim
a byvalém kuractvim. Nezodpovézenou otdzkou
zUstéva dlvod abstinence a nekuractvi u nemoc-
nych ACH. Je pravdépodobné, Ze diky Ubytku
kognitivnich funkci se ztraceji urcité aktivity véetné
pitf alkoholu a koufenl. Bylo by Zadouci vénovat
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v anamnéze pacienta uzivani ndvykovych latek
Vetsi pozornost i v souvislosti s casovym hlediskem.
Je proto potfeba vyznamneé zvazit interpretaci
ziskanych vysledkd.

Casto jsou studovany volnocasové akti-
vity a hobby, napfiklad Ctenf, lusténf kiizovek,
kulturnf aktivity apod. Tyto ¢innosti vykazujf
protektivni efekt u demence a ACH (11, 21, 22).
V porovnéni zajmU a konickl z obdobi pred za-
¢atkem onemocnéni nebyl v pfedloZzené studii
zjistén statisticky vyznamny rozdil mezi sledo-

vanymi soubory.

Zaver

V soucasné dobé vyznamné roste vyskyt
chronickych neurodegenerativnich onemoc-
néni, predevsim ACH. Je potfeba zintenzivnit
vyzkum v této oblasti. Ze sledovanych riziko-
vych faktor( byl zjistén statisticky vyznamny
rozdil u pohlavi, vzdélania zaméstnani, z vas-
kuldrnich rizikovych faktor( u ICHS. U kutactvi
a piti alkoholu byla zjisténa inverzni asociace,
kterd vyzaduje dalsi podrobnéjsi vyhodnocent.
Vysledky studie pfedlozené v této praci jsou
pouze dil¢i. Projekt naddle pokracuje a u fady
faktor( Ize ocekdvat dalsi statisticky vyznam-
né rozdily mezi porovndvanymi soubory. Po
skonceni projektu na konci roku 2019 budou
data porovnéavana s predchozi studii, kterd
probihala v letech 2010-2015. Pocet respon-
dentl znac¢né naroste. Zde pak Ize pravdeé-
podobné ocekdvat zajimavé vysledky. ACH
pfedstavuje vyznamny problém vefejného
zdravotnictvi. Vzhledem k tomu, Zze ACH je
velmi zdvazné a dosud terminaini onemocnéni
spojené se spoustou neznamych, je potieba
vénovat studiu moznych rizikovych faktord
velkou pozornost. Znalost téchto faktort
a vcasny zachyt patologie by tak mohly byt
velkym pfinosem v prevenci a v¢asné lé¢bé
ACH. Z hlediska ¢asné diagnostiky a mozné-
ho uplatnéni principl prevence se jevi jako
zasadni predevsim faktory genetické. Analyza
genetickych faktorl je vyznamnou soucdsti
i nasi epidemiologické studie.
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