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wJak poznam a pochopim, co citim, kdyz mi budou chybét slova, jimiz bych to popsal?*

Richard Taylor

Uvod

Pfedmétem této bakalaiské prace je neurodegenerativni onemocnéni Alzheimerova
choroba. Alzheimerova choroba je chronické onemocnéni mozku, které postupné vede k ubytku
nervovych bunék, zejména v oblastech mozkové kiry a hipokampu. Hipokampus, nachazejici
se ve spankovém laloku mozku, je klicovy pro formovani novych vzpominek a je nezbytny pro
procesy uceni. Mozkova kura, kterd je zodpovédnd za vysoké kognitivni funkce, vykazuje
schopnost adaptace a reorganizace neuronalnich spojeni, coz je zndmé jako neuroplasticita. Tato
plasticita je zakladem pro u¢eni a pamét’, umoznuje mozku se prizpisobit novym zkuSenostem

a zotavit se z poskozeni (Budson, Solomon, 2021).

Tento ubytek, spolu s poruchami v neurochemickych procesech, tvorby novych nervovych
vlaken a vzniku novych nervovych spojeni, kterému se fika neuroplasticita, ma za nasledek
pokles kognitivnich funkci a vznik demence spojené s Alzheimerovou chorobou, coz tvofi

vétSinu piipadil diagnostikované demence (Frankova, 2011).

Pro toto onemocnéni je charakteristickd tvorba tzv. neurofibrilarnich klubek,
akumulovanych tau proteintl, které jsou pfirozenou soucasti lidského téla, za fyziologickych
podminek se vyskytuji v neuronech centralniho nervového systému. Jejich hlavni funkci je
piispivat k stabilizaci mikrotubulti, coz jsou struktury v axonech nervovych bun¢k (nejdelSich
vybézkl). Jednim z dalSich typickych ukazateli choroby je pfitomnost senilnich plakl v Sedé
mozkové kiife, skladaji se z nahromadénych beta-amyloidovych peptidl (fibrilarni proteinové
agregaty, skladajici se z aminokyselin), které hraji klicovou roli v neurodegenerativnich

procesech spojenych s touto chorobou (Koukolik, Jirak, 1998).

Poskozeni nervovych buné¢k a neuroplasticity je z velké ¢asti zpiisobeno oxida¢nim stresem,
pfiliSnym zatizenim organismu a procesy vedoucimi k bunééné smrti. Nové 1écebné strategie
se zam¢fuji na procesy spojené s neurotoxicitou amyloidu beta a tau proteinu, mitochondrialni

dysfunkci, metabolickymi poruchami a zdnétem nervového systému (Koukolik, Jirdk, 1998).



V pribéhu mé bakalarské prace budu pouzivat reSerSni zplsob ziskdvani informaci

z odbornych knih, védeckych ¢lanki a internetovych zdroji.

Diky mému soubéznému studiu na l1ékarské fakulte, jsem své studijni obory chtéla propojit
a zjistit néco vic nez jen to, co je v dneSnim svété plném digitalnich informaci tak snadno

dohledatelné.

Cile bakalaiské prace
Hlavnim cilem této prace je popsat Alzheimerovu chorobu, historii vzniku, zkoumat jeji

priciny, zaméfit se na projevy a zivotni zmény pacienta, ale i celé jeho rodiny.

Dil¢im cilem je analyzovat moZnosti 1é¢by Alzheimerovy choroby, od farmakologické

intervence po vyvoj novych 1é€iv a jejich vyzkum.

Dalsim dil¢im cilem je identifikovat a popsat dopad onemocnéni na osobni zivot pacienta,

rodinu a socialni okoli.



1 Charakteristika Alzheimerovy choroby

1.1 Definice a zakladni informace

Alzheimerova nemoc (AN) zasahuje do mozkové tkané, kterou strukturalné meéni,
zpusobuje tak postupnou ztratu kognitivnich funkci. Nejcastéji se jedna o tyto funkce: pamét,
mysleni, ndzory a postoje. AN fadime mezi nejcastejsi pti¢iny vzniku demence. Nemocny
postupné ztraci kontrolu nad sebou samym a konec jeho Zivota plné€ zavisi na pomoci druhych.
Nemoc obecné postupuje pomalu, jako prvni pacient zacne zapominat kratkodobé informace,
znalosti, nasledné prestane zvladat bézny chod domacnosti. U kazdého jedince je Cas rozvoje
nemoci individudlni. Co vSak maji vSichni pacienti totozné jsou piiznaky, jako pomala fec,
oslabeni, zaostavajici vyjadfovaci schopnosti, zpomalenost, dezorientace a zmatenost. Dochazi
ke zméné osobnosti, jako celku. Pfi¢inu vzniku této nemoci se védciim zatim nepodatilo uplné
pfesné stanovit, existuji rizné teorie a spekulace, na kterych soucasna véda pracuje a usiluje o
jeji prokazani. Jedna z teorii pojednava také o dédi¢nosti tohoto onemocnéni, nicméné ani ta,
neni zatim potvrzena, jisté je ovSem zvysené riziko jejiho projevu u rodinnych ptibuznych, kde
se tato nemoc vyskytla. Nemoc vétSinou postihuje osoby starsi 65 let, nicméné stejné jako
pfiroda je plnd vyjimek, tak ani v tomto pfipad€ neni jisté, Ze nemoc nemuze propuknout u
mladsich lidi. Zapominani ve staii patii k pfirozenym, fyziologickym zménam v téle, nicméné
AN se 1181 zménou osobnosti, tvorbou tsudku a dopada tak na celou spoleenskou 1 pracovni

sféru nemocného (Holmerova, Matlova, 2016).

1.2 Pienos informaci v mozku

Mozek ma piibliznou hmotnost 1400 gramt a skladé se z komplexnich zahybt bilé a Sedé
mozkové hmoty. Tato hmotnost je tvofena miliardami bunék, které se nazyvaji neurony, a
dal$imi, které se oznacuji jako gliové buiiky. Na rozdil od okrouhlého tvaru vétSiny bunck v
lidském téle maji nervové bunky nékolik dlouhych vybezki, které se nazyvaji axony a dendrity.
Tyto struktury jsou klicové pro pienos signalii a komunikaci mezi buiitkami v mozku (Kosik et

al., 2016).

V mozku existuje sit’ spojeni, kterd umoziuje kazdé nervové buiice spojit se s tisici dalSimi.
V mozku je stovky bilionti takovych spojeni, coz odpovida mnoZstvi listi v amazonském
pralese. Tato spojeni mezi sousednimi buiikami se nazyvaji synapticka spojeni. Kdyz informace
z vnéjsiho svéta doputuji do mozku, §ifi se od jedné bunky k druhé ve formé elektrickych

signald, znamych jako impulsy (Kosik et al., 2016).



Na konci synapse se nachazi vacek, jehoz obsah se vylije, kdyZ ho podrazdi impuls.
Obsahem téchto vacki jsou neurotransmitery piendsejici zpravy z axonu jednoho neuronu do
blizkych dendritl nebo receptorovych oblasti dalSiho neuronu. Kazdy neurotransmiter se vaze
na specifickou receptorovou oblast na povrchu cilového neuronu, coz je podobné jako klic,
ktery perfektné zapadd do zamku, nebo jako skladacka, kde kazdy neurotransmiter presné

zapada do své cilové receptorové oblasti (Weinberg, 2023).

Timto zpisobem se informace prendseji mezi buitkami a umoziuji ndm vnimat, myslet a
reagovat na svét kolem nas. Je dulezité, aby byly vazby mezi neurony pevné, coz umoziuje
jedinci snadnéji se ucit, uchovavat a vybavovat nové informace. Opakovani je klicové pro
zaclenéni novych slov do dlouhodobé paméti, coz ndsledné umoziuje jejich plynulé pouzivani,

jako by §lo o slova jiz dfive zndma (Kosik et al., 2016).

Diky nestastnym traumattim hlavy byly zjistény nové informace o tom, jak mozek funguje.
Jeden pfipad z 19. stoleti, znamy jako ptipad Phineas Gage, se stal kli¢ovym pro pochopeni
vztahu mezi mozkem a chovanim. Gage pracoval na stavbé Zeleznice, mél nehodu, pfi které mu
pti explozi propichla lebku zelezna ty¢. Piestoze tuto vdznou nehodu prezil a byl schopen
opustit nemocnici po deseti tydnech, jeho osobnost prosla vyraznou zménou. Diive schopny a
efektivni vedouci se stal netrpélivym, nezdvofilym a nadchylnym k vzteku (Kosik et al., 2016).
Po vypovédi ze strany Zeleznice se Gage ptidal k cirkusu, kde byl vystavovan jako kuriozita.
Zemfel po 12 letech od svého urazu pfi silném epileptickém zachvatu (Dobran et al., 2024).
Diky této udalosti bylo zjisténo, ze ve frontalni ¢asti mozkové kiiry jsou ulozeny charakterové
rysy osobnosti a v ptipad¢ jejich poskozeni nastavéa disociace od ptivodniho ja (Kosik et al.,

2016).

1.3 Historie a epidemiologie

1.3.1 Zivot Aloise Alzheimera

Alois Alzheimer se narodil v bavorském meéstecku Marktbreit, 3. ¢ervence 1864. Jeho
otec, notaf, vychovaval Aloise a jeho Sest sourozencii ve zdravém prostiedi. Aloistv détsky
zivot nevynikal né¢im vyznamnym aZz do gymnazidlnich studii v Aschaffenburgu, kde se
projevily jeho nadprimérné schopnosti v pfirodnich védach. Po gymnaziu pokracoval ve studiu
na univerzitach v Berlin€, Wiirzburgu a Tiibingenu. Byl znamy svou vyskou a silnou postavou,
a 1 pres své bouflivé chovani, jako napiiklad Sermiiské zapasy nebo plavani v ledové fece,

dokoncil svou doktorskou praci o usnich zldzach v roce 1887 (Hunting, 2015).



Jeho talent rozpoznal Emil Sioli, ktery ho jmenoval hlavnim Iékafem ve frankfurtském
ustavu pro duSevné nemocné. Spolecné s Franzem Nisslem pietvorili istav v moderni
sanatorium, kde bylo nésili a sedativa omezena na minimum (Hunting, 2015). Spolecné se
vénovali experimentalnimu vyzkumu anatomie mozkové klry a své teorie testovali na
pacientech svého ustavu. Alzheimer pak tyto nabyté poznatky uplatnil pfi popisu zmén v

neurondlni struktuie u Huntingtonovy choroby (Zvétova, 2017).

V roce 1892 Alzheimer obdrzel zpravu od neurologa Wilhelma Erba, ktera ho zavedla
do Francie, kde se setkal s vdovou Cecilii po smrti jejiho manzela, obchodnika s diamanty. V
roce 1894 se s Cecilii ozenil. Se svou zenou Cecilii Simonette Nathalie Geisenheimer méli tfi
déti (Koukolik, Jirdk, 1998). Po jeji smrti v roce 1901 se o Alzheimerovu domécnost starala jeji

sestra (Hunting, 2015).

Alzheimertiv zajem o psychiatrii se prohloubil pfipadem Auguste Deter, pacientky s
afazii a pamétovymi problémy. I po prest¢hovani na Univerzitu v Heidelbergu a pozdéji do
Mnichova si Alzheimer udrzoval z4jem o Augustin ptipad, coz vedlo k jeho dal§simu vyzkumu
v oblasti psychiatrie a neurologie. Alzheimertv pfistup a oddanost vyzkumu pftilakaly mnoho
mladych védct, kteti byli ochotni pracovat dlouhé hodiny. Alois si i pies své naro¢né povinnosti
v Mnichovské klinice udrzoval vesely rodinny Zivot a smysl pro humor. Jeho lehky piistup k
zivotu se projevoval v kostymech, které nosil na karnevalech a v laskavém chovani k détem,
pro které si doml pfinesl riznéd zvifata. V roce 1904 ptedlozil Univerzit¢ v Mnichové svou
postdoktoralni préci, kterd se zaméftila na histologické studie a byla klicova pro jeho kariéru a

rozvoj psychiatrie (Hunting, 2015).

V roce 1912 byl Alzheimer jmenovan profesorem psychiatrie a feditelem kliniky ve
Vratislavi, ale brzy poté onemocnél a zemiel v roce 1915. Jeho prace a objevy vSak zlstavaji
vyznamnym piinosem pro medicinu a jeho jméno je nyni spojeno s nemoci, kterd ovlivituje

miliony lidi po celém svété (Hunting, 2015).
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1.3.2 Vyvoj pojmu Alzheimerovy choroby

Paul Blocq byl vyznamnym francouzskym badatelem v neuropatologii, ktery se
vypracoval v renomované instituci Salpétriere pod vedenim Charcota. Mezi jeho klicové
piinosy patfi podrobny popis syndromu astasie-abasie, dnes znamého pod jeho jménem jako
Blocqova choroba. Déle se vénoval studiu nervové slabosti a piidruzenych stavi, o ¢emz psal
v roce 1891. Spoluprace s Georgem Marinescem vedla k prikopnickym pracim, jako byla
analyza piivodce esencidlni epilepsie v roce 1892, kde poprvé popisovali zmény, jez jsou nyni
znamy jako senilni plaky. Jejich spole¢nd prace vyustila také ve vydani Atlasu histopatologie
nervového systému. Blocqova kariéra byla ukoncena ptfedcasné, kdyz zemfel ve veku 36 let
(Hostiuc et al., 2016). Georges Marinesco se stal jednim z prednich neurovédcti v Rumunsku a
v Evropé na pocatku 20. stoleti. Jeho kariéra vzestoupila béhem postgradudlniho studia
neurologie v Salpétriere, kde byl pod dohledem Jeana-Martina Charcota. Spolupracoval s
pfednimi odborniky své doby, jako byli Joseph Babinski, Pierre Marie a Paul Blocq. V 90.
letech 19. stoleti se Marinesco zacal vénovat neurodegenerativnim onemocnénim a ve
spolupraci s Blocgem podstatné ptispél k pochopeni Alzheimerovy choroby, Friedreichovy
ataxie a Parkinsonovy nemoci (Buda et al., 2009; Hostiuc et al., 2016). Nésledoval vyzkum

doktora Alzheimera (Koukolik, Jirdk, 1998).

Pti zkouméani mozku pani Auguste D., kterd zemfela s diagn6zou tézké demence, Alois
Alzheimer objevil rozsahlé usazeniny senilnich plaki v hornich vrstvach mozkové kiiry. Tyto
plaky byly tak masivni, Ze je bylo moZzné vidét i bez barveni. Alzheimer také nalezl
neurofibrilarni zmény, tzv. neuronalni klubka, ve tfetin€ az ¢tvrtiné neuronti. Tyto zmény se
odliSovaly od béZnych typli demence a Alzheimer je proto povazoval za znak samostatné
choroby. Jeho kolegové navrhli, aby se tato nemoc nazyvala jeho jménem. Dlvody pro toto

pojmenovani nejsou zcela jasné (Koukolik, Jirdk, 1998).

Soucasna literatura ukazuje, Ze podobna miliarni ohniska popsal 1 Perusini v pfipadech
bézné senilni demence, coZ znamenalo, Ze se nejednalo o piimy projev AN, ale patologickych
zmén mozkové kiry, typickych pro vSechny typy demence. Alzheimer pravdépodobné vnimal
svlj piipad jako atypickou formu senilni demence s diivéjSim nastupem a specifickymi
klinickymi symptomy. Oficidlni ndzev "Alzheimerova nemoc" se v mediciné vZzil az v roce

1910, kdy ho pouzil Kraepelin ve své ucebnici (Koukolik, Jirdk, 1998).
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Béhem dalsich desetileti se zkoumalo velké mnozstvi klinicko-patologickych
pozorovani a ukézalo se, Ze mezi presenilni Alzheimerovou nemoci (tedy tou, ktera se objevuje
pred 65. rokem zivota) a senilni demenci Alzheimerova typu (po 65. roce zivota) neexistuji
z4adné kvantitativni histologické rozdily. Jinymi slovy, obé nemoci se projevuji podobnymi
symptomy a patologickymi zménami v mozku, a to bez ohledu na vék pacienta, ve kterém se
objevi. To vedlo k z&véru, ze presenilni Alzheimerova nemoc a senilni demence Alzheimerova
typu jsou ve skuteCnosti stejna nemoc, ktera se lisi pouze vékem nastupu (Koukolik, Jirdk,

1998).

1.4 Epidemiologie

Incidence (pocet nove diagnostikovanych ptipadit) a prevalence (celkovy pocet piipadi)
Alzheimerovy choroby stoupaji s vékem. Zeny jsou postizeny ¢ast&ji nez muzi. Riziko demence
je u Zen 1,9krat a riziko Alzheimerovy choroby 3,1krat vyS$si nezZ u muzi. Studie ukazuji, Ze
celozivotni riziko Alzheimerovy choroby je u Zen 26,2 % a u muza 25,7 %. Vyskyt
Alzheimerovy choroby pod 60 let je velmi vzacny. Genetické faktory hraji dilezitou roli v

rozvoji Alzheimerovy choroby (Koukolik, Jirdk, 1998).

Rotterdamska studie zkoumala 7 528 osob ve v€ku 55 az 106 let a zjistila, ze celkova
prevalence demence byla 6,3 %. S rostoucim vékem se prevalence prudce zvySovala z 0,4 % u
55-59l1etych na 43,2 % u osob starSich 95 let. Alzheimerova choroba tvotila 72 % vSech ptipadl
demence, vaskularni demence 16 %, demence u Parkinsonovy choroby 6 % a dalsi pficiny
demence 5 %. S vékem se podil demence z jinych pti¢in, nez Alzheimerovy choroby snizoval.
Lidé s nizkym stupném vzdélani byli demenci postizeni Castéji nez ti s vyS$Sim vzdeélanim

(Koukolik, Jirak, 1998).

Na konci roku 2010 se Ustav epidemiologie a ochrany vefejného zdravi Lékaiské
fakulty Ostravské univerzity ve spolupraci s Ustavem biochemie Piirodovédecké fakulty
Masarykovy univerzity v Brné¢ ve svém projektu nazvaném Epidemiologie a genetika
Alzheimerovy choroby zaméfili na urcité rizikové faktory z vySe uvedenych skupin a jejich
spojitost se vznikem AN. V diskuzi uvadi, Ze Zeny maji pfiblizné dvojnasobné vyssi
pravdépodobnost vyskytu jakékoliv demence ve srovnani s muzi, a riziko vyskytu
Alzheimerovy choroby je u nich az tiikrat vyssi. Tento jev je Casto pfipisovan zménam hladin
pohlavnich hormonil a delsi primérné délce Zivota zen. Niz$i Groven vzdé€lani je spojena s

vysSim rizikem demence a AN (Povova et al., 2013).
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Tento zavér byl potvrzen v mnoha prifezovych i longitudinélnich studiich. V pilotnim
vzorku bylo také zjiSténo, Ze vétSina nemocnych (71 %) méla nizsi nez stiedoskolské vzdélani.
To naznacuje, ze lidé s niz§im vzdélanim castéji vykonavaji fyzickou préci, kterda méné

zaméstnava kognitivni funkce (Povova et al., 2013).

Studie Prencipeho skupiny v Italii zkoumala prevalenci demence u venkovského
obyvatelstva. Zkoumala 968 osob starSich 64 let a potvrdila, Ze prevalence demence roste s
vekem. Lidé s mén¢, nez tftemi lety Skolni dochazky byli demenci postizeni Castéji nez ti s delsi
nebo dokoncenou Skolni dochazkou. Alzheimerova choroba tvofila 64 % ptipadii demence,

vaskularni demence 27 % a dalsi pfi¢iny demence 9 % (Koukolik, Jirdk, 1998).

Zminénych studii bylo mnohem vic, nicméné doktor Henderson popsal ve své praci
z roku 1986 velmi dtlezité body, na které se musi brat zietel pti hodnoceni vysleda ze studii. V
analyze soubort se ukazuje, ze vyskyt demence u lidi starSich nez 85 let kolisa. Pro vzajemné

porovnani je proto nutna vékova standardizace (Koukolik, Jirdk, 1998).

Idedlni diagnosticka meétitka by méla platit stejné pro rtizné populacni skupiny a
zohlednovat vzdélani, premorbidni inteligenci a kulturni zazemi. Star§i studie Ccasto
nedefinovaly demenci nozologicky (zkouma a klasifikuje se na zéklad€ specifickych
diagnostickych kritérii a charakteristik, které jsou spole¢né pro dany typ demence).
Epidemiologické studie, jako naptiklad EURODEM z roku 1987-1991, by mély odstranit ¢ast
téchto problémi. Presto se vSechny studie shoduji v tom, Ze incidence i prevalence demence,

vcetné Alzheimerovy nemoci, strmé rostou s vékem (Koukolik, Jirdk, 1998).

1.4.1 Klinicky priibéh a pri¢iny

AN ma dvé formy vyskytu, prvni formou je vrozena neboli familiarni forma, vzacnéjsi,
postihujici mladsi pacienty, okolo 50 let, ale i méné. Sporadicka forma je druhym typem AN,
ktera zodpovida za 80 procent vSech piipadi a typicky postihuje starSi, senilni pacienty

(Jarolimova et al., 2008).
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Védci si stale nejsou jisti pfic¢inami vzniku této choroby, nicmén¢ mezi predpokladané
rizika patii: vyS$si vek, psychické problémy, genetika (ackoliv neznamena to, ze kdyz se v rodiné
nemoc vyskytuje, budou ji mit i vSichni nejbliz$i ptibuzni, z probéhlych studii vime, ze zde
rozhoduje vice nez jeden geneticky faktor), traumata hlavy, Spatny Zivotni styl, nevyvazena
strava, vnéjsi prostiedi, expozice nadmérnému a dlouhodobému stresu ¢i strachu (Jarolimova

et al., 2008).

Epidemiologické studie naznacuji, Ze existuji urcité rizikové faktory, které mohou
prispét k rozvoji Alzheimerovy choroby. Jak rand, tak pozdni forma této nemoci se Castéji
objevuji v urcitych rodinach, coz ukazuje na moznost familiarniho vyskytu. Piipadové studie

potvrdily familiarni vyskyt u pozdni formy Alzheimerovy choroby (Koukolik, Jirak, 1998).

Predpoklada se, ze vysoké relativni riziko spojené s familiarnim vyskytem je disledkem
kombinace genetickych a environmentalnich faktorti. Jako rizikovy faktor pro pozdni formu
Alzheimerovy choroby bylo identifikovano nosicstvi alely eta-4 genu pro apolipoprotein E na
12. chromozomu, a moZzné i mutace v mitochondridlni DNA. Pro rané formy Alzheimerovy
nemoci jsou rizikovymi faktory mutace genti na chromozomech 21, 14 a 1 (Koukolik, Jirak,

1998).

Existuje n¢kolik faktort, které mohou pfispét k rozvoji demence. Hlavnimi procesy,

které ovliviuji funkci mozku, jsou:

e Tvorba a ukladani amyloidu: Amyloid je Skrobovita latka, kterou popsal jiz Alois
Alzheimer na pocatku 20. stoleti. Jeho hromadéni v mozkové tkéani vede k
postupnému zaniku mozkovych bunék.

e Pokles tvorby neurotransmiterti: Nedostatecnd tvorba chemickych poslu
(neurotransmiterl) v mozku ma za nasledek naruSeni komunikace mezi neurony

(Jarolimova et al., 2008).

Je dilezité poznamenat, Ze Alzheimerova choroba neni nakazlivd. Nelze ji pfenést
pfimym kontaktem ani vzduchem. Kromé ni existuji i dalsi pfi¢iny demence, jako je vaskularni
demence, ktera souvisi s poruchou obéhu krve v mozku. Tato forma demence neni dédi¢na a

patii mezi druhé nejcastéjsi priciny demence (Jarolimova et al., 2008).
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1.5 Pribéh nemoci
Souborny ¢lanek Ceské a Slovenské psychiatrie uvadi, Ze AN je charakterizovana
piedevsim tvorbou a hromadénim patologického proteinu beta-amyloidu, degeneraci tau

proteinu uvnitf neuronti a degeneraci neuronti samotnych (Fenclova et al., 2020).

Alzheimerova nemoc se muze u raznych lidi projevovat velmi odlisné. Ne vSechny
piipady maji identické ptiznaky. Konkrétni projevy onemocnéni jsou ovlivnény osobnosti,
pfedchozim zdravotnim stavem a zivotnim stylem. Specializovani 1€kafi, jako jsou psychiatii,
neurologové nebo geriatii, jsou schopni piesné diagnostikovat Alzheimerovu nemoc pomoci

klinickych vysSetieni a specifickych testti (Jarolimova et al., 2008).

Varovnymi ptiznaky jsou: Zapomindni na nedavné udalosti, trasy, postupy a jména, ztrata
orientace v Case, obtizné rozliSovani mezi mésici a roky, zhorSené rozhodovani a nejistota,
novych technologii, pokles zdjmu o diive oblibené aktivity, opakovani stile stejnych vét a

myslenek, zapominani na dalezita data a neschopnost najit cestu domi (Jarolimova et al., 2008).

1.6 Stadia nemoci

Clovék trpici Alzheimerovou chorobou prochézi nékolika stadii této nemoci (Kosik et al.,
2016). Klinicky je Alzheimerova nemoc rozdélena do tfi fazi. Prvni faze, zndma jako
preklinické stadium, je charakterizovdna absenci klinickych ptiznakl (Fenclova et al., 2020).
V prvni a druhé fazi, jesté nepovazujeme piipad za pacienta s Alzheimerovou chorobou. Teprve
az dosahne tfetiho stadia a zacne mit kognitivni problémy, jako je zapominani, spojené s
prokazanim senilnich plakti v mozku, je stanovena diagnéza Alzheimerovy choroby (Kosik et

al., 2016).

1.6.1 Prvni stadium

Alzheimerova choroba je komplexni onemocnéni, které¢ postihuje kognitivni funkce a
pamét’. Zac¢ind mnoho let pfedtim, nez se objevi symptomy. V prvnim stadiu, kdy jesté nenastaly
kognitivni problémy, neni moZné presné diagnostikovat, zda pacient trpi Alzheimerovou
chorobou, 1 kdyZ je u néj riziko této nemoci vysoké. Nekteti jedinci si mohou uvédomovat

subjektivni pocit zhorSujici se paméti, ale pfesna diagnéza je obtizna (Kosik et al., 2016).
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Toto stadium nemoci muze trvat celd 1éta, nékdy 1 desetileti. I kdyz vétSina pacienta
nepocituje symptomy, v mozku se piesto stale tvoii amyloidni plaky a neurofibrilarni klubka,

1 kdyz se jesté neprojevuji problémy s paméti (Kosik et al., 2016).

Skeny mozku jsou schopny odhalit tyto rané plaky, které se mohou objevit vice nez deset
let pfedtim, nez pacient pociti kognitivni upadek. Avsak skenovani se obvykle provadi pouze u
pacientli Ucastnicich se studii Alzheimerovy choroby, protoze testy jsou drahé a obsahuji
radiaci. Navic tyto skeny nezobrazuji neurofibrilarni klubka. Je dulezité sledovat vyvoj a hledat

zpusoby, jak identifikovat a 1é¢it tuto nemoc v jejich ranych stadiich (Kosik et al., 2016).

1.6.2 Druhé stadium

Lidé v tomto obdobi mohou pocitovat zmény, které vSak nejsou natolik zavazné, aby
omezily jejich nezévislost (Kosik et al., 2016). Druhé stadium je charakterizovano mirnou
kognitivni poruchou, pficemz je zvlasté ovlivnéna epizodickd pamét’. Porucha paméti v tomto
stadiu nedosahuje Grovné demence, avSak pamétové schopnosti jsou snizeny ve srovndni s
vékové odpovidajici zdravou populaci. Casto je jiz patrna atrofie (zmenSeni) hipokampu.
Navzdory témto zménadm zlstavaji aktivity denniho zivota nedotCeny a pacienti si udrzuji
sobéstacnost (Fenclova et al., 2020). Mohou se potykat s problémy spojenymi s paméti, jako je
obtiZnost si vzpomenout na nedavnou konverzaci, stale jsou schopni samostatné se umyt a starat
se 0 své osobni potieby. Je obtiZzné jednoznaéné urcit, zda selhavani paméti (napf. problémy s
pamatovanim jmen) souvisi s tvorbou plakl a klubek spojenych s Alzheimerovou chorobou.
Symptomy Alzheimerovy choroby se totiZ piekryvaji s projevy nc¢kolika dalSich onemocnéni.
Nektefi lidé s diagnostikovanym mirnym kognitivnim postizenim (MCI) nemusi trpét praveé
Alzheimerovou chorobou. Mohou byt ve stresu nebo mit pocit, ze jim pamét’ trochu selhava,

coz je bézné u vétsiny lidi behem starnuti (Kosik et al., 2016).

MCI miiZe také souviset s menopauzou nebo s jinymi nemocemi, u nichz se projevuji
symptomy demence, napiiklad u Parkinsonovy choroby. Nékdy mohou symptomy MCI
vzniknout 1 kvili 1éCitelnym obtizim, jako je porucha §titné zlazy. Je dulezité si uvédomit, ze
nekteré z téchto ptiznakt mohou zmizet, pokud se piivodni choroba podaii vylécit. Jen asi u
poloviny lidi s MCI se vyvine demence Alzheimerovy choroby. Nekteti postupuji rychle do
tietiho stadia, zatimco jini Ziji s MCI deset 1 vice let. V soucasnosti neumime piesné urcit, jak
rychle bude Alzheimerova choroba postupovat. U nékterych lidi postupuje rychle, u jinych
pomaleji (Kosik et al., 2016).
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1.6.3 Treti stadium

Treti stadium je demence, kterd se klinicky rozdéluje na lehkou, stfedni a tézkou
(Fenclové et al., 2020). V ptipadé, kdy se vytvori dostate¢né mnozstvi plaka a klubek v mozku,
dochazi k postupnému zmenseni funk¢ni mozkové tkdn€. Tento proces ma jasné viditelné
symptomy. Pacient zaCind mit opakované problémy s hledanim spravnych slov, zapomina na
nové poznavané tvafe a jména, a stdva se neschopnym absorbovat nové informace. Dale
dochazi k ztraté predméti nebo jejich umisténi na nespravna mista. Pocity zmateni se objevuji
pii pokusech o planovani a organizaci. I piesto, ze lidé s Alzheimerovou chorobou stale
poznavaji své blizké, jejich pamét’ selhdva v uchovavani jejich jmen. Soucasné trpi vaznymi
poruchami spanku, maji problémy s kontrolovanim mocového méchyie a stfev a Casto bloudi a
ztraci se. V nejhorsi fazi této choroby ztraceji schopnost mluvit a ovladat své pohyby (Kosik et

al., 2016).

1.7 Diagnostika

Navzdory vyznamnému pokroku v chapani patofyziologie, pribéhu Alzheimerovy
nemoci, ve vyvoji novych laboratornich a zobrazovacich metod, vcéetné¢ zavedeni
neuroprotektivnich 1écebnych strategii, zatim nebyla vyvinuta nova biochemicka diagnosticka
metoda, ktera by byla méné zatézujici pro pacienty nez odbér mozkomisniho moku. Soucasny
vyzkum se proto zaméfuje na vyvoj spolehlivych, citlivych, neinvazivnich a nakladové
efektivnich diagnostickych markert, které by usnadnily v€asnou diagnostiku Alzheimerovy
demence nebo predikci odezvy na farmakoterapii. Hlavni diagnostickou metodou, zatim ale

stale zastava klinické pozorovani, psychiatrické a neuropsychologické vysetfeni a hodnoceni

informaci od ptibuznych pacienta (Zvétova, 2019).

1.7.1 Klinické priznaky

Symptomy Alzheimerovy choroby, ¢asto spojované s procesem starnuti, se mohou vyvijet
nendpadné a jejich odliSeni od bé&Znych projevl starnuti mize byt komplikované. Délka
preklinické faze, tedy obdobi pied objevenim se prvnich symptomt, zlistdva nejasna, ale je
pravdépodobné, ze trva nékolik let. Typicky se jako prvni projevuje naruSeni nedavné
epizodické paméti, coz se projevuje zapominanim nedédvnych udalosti. V pocatecnich stadiich
onemocnéni je kratkodoba pamét’, napiiklad schopnost zapamatovat si ur¢ité mnozstvi ¢isel,

obvykle stale funk¢ni (Koukolik, Jirdk, 1998).
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V mirném stadiu Alzheimerovy choroby se Casto vyskytuji problémy s vybavovanim
nedavno ziskanych informaci a s pojmenovavanim predmétii pti konfrontaci. Tyto zmény jsou
obvykle identifikovatelné pomoci specifickych neuropsychologickych testii (Koukolik, Jirdk,
1998).

Na pocatku vyvoje nemoci je jazyk obvykle nezménén, coz vede k tomu, Ze chovani
pacientl mize byt oznaceno jako “socialni fasada”. I kdyz je fec plynuld, mize byt jeji obsah
neuplny. Pacienti mohou mit potize s hledanim spravnych slov. Vizuospacialni funkce, jako je
orientace v prostoru, mohou byt naruSeny, coz vede k tomu, Ze pacienti mohou bloudit a
zapominat cestu do znamych mist, jako je posta nebo obchod, které navstévovali po desetileti.
Exekutivni funkce, které jsou spojeny s ¢elnimi laloky mozku, mohou byt také postizeny, coz

ztézuje pacientiim planovani a provadéni 1 jednoduchych kol (Koukolik, Jirdk, 1998).

Dlouhodobé sledovani skupiny 235 pacientli s Alzheimerovou chorobou odhalilo
postupny nartst behavioralnich poruch, jako jsou neklid a tendence k bloudéni. Méné¢ Casto se
vyskytuji zdmény objektl a osob, stejné€ jako paranoidni mylné ptedstavy a halucinace, které
maji tendenci pretrvavat. Depresivni stavy s télesnymi symptomy se objevuji méné Casto a
obvykle jsou pfechodné. Psychopatologické symptomy, které se objevuji béhem prechodu z
mirného do stfedné pokrocilého stadia Alzheimerovy choroby, 1ze kvantifikovat pomoci $kaly
vyvinuté specialisty z Kliniky pamétovych poruch Kolumbijské univerzity. Tuto $kalu mohou
pouzivat nejen lékati, ale po kratkém Skoleni 1 laici, jako jsou rodinni pfislusnici pecujici o
pacienty. Pouziti této Skaly potvrzuje, Ze béhem prechodu mezi stadii onemocnéni se ¢asto
vyskytuje deprese, kterd vSak jen ziidka ptretrvava. Poruchy spanku jsou také bézné, ale nikdy
nejsou vazné. Bludy jsou obvykle doCasné a pacienti Casto dostavaji pfimou korekci od
pecyjicich rodinnych pfislusnik. Postupné s progresi onemocnéni dochdzi ke ztraté
sebereflexe, pficemz u pokrocilejSich stadii je tato schopnost pacientli jeSté vice omezena

(Devanand et al., 1992).

V nedavnych diagnostickych kritériich AN jsou neuropsychiatrické ptiznaky popsany
jako zmény v osobnosti, chovani nebo jednani, které zahrnuji fluktuace nalady, jako je
agitovanost, porucha motivace, nedostatek iniciativy a apatie, ztrata chuti do Zivota, socialni
izolace, ztrata zajmi, nedostatek empatie, kompulzivni nebo obsedantni chovani a socidlné

nepiiméerené reakce (Nikolai et al., 2020).
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Mezi ranym zacatkem Alzheimerovy choroby (pfiznaky se objevuji do 60 let véku) a
pozdni formou (pifiznaky se objevuji po tomto veku) existuji klinické a neuropsychologické
rozdily. Rany zacatek je spojen s vétsim poskozenim jazykovych schopnosti, motoriky a vyssi
mirou deprese. Nicméné, délka trvani onemocnéni je piiblizn€ stejna jako u pozdni formy.
Prvnim pfiznakem jsou pamétové poruchy, nasledované zmeénami chovani osobnosti a
postupnou ztratou jazykovych funkci. V pozdéjSich fazich se objevuji problémy s chizi,
epileptické zachvaty a myoklonus (kratké svalové zaskuby) (Devanand et al., 1992). Dle
piehledové studie z roku 2020 pak tyto piiznaky vyznamné zvySuji riziko progrese k demenci

a negativné ovlivituji kvalitu zivota pacientl i jejich blizkych (Nikolai et al., 2020).

Klinicky obraz této rané formy Alzheimerovy choroby se nelisi od sporadické pozdni
formy, s vyjimkou bolesti hlavy, které se u sporadické formy nevyskytuji. Znaény vékovy
rozptyl zacatku onemocnéni naznacuje mozny vliv nezndmych vnégjsich faktort, které mohou

urychlit nebo zpomalit vyvoj prvnich ptiznakli nemoci (Devanand et al., 1992).

V ptipadech, kdy se objevi extrapyramidové symptomy, je tieba zvazit moznost
koexistujici idiopatick¢ Parkinsonovy nemoci nebo difuzni Lewyho korové demence. U
nékterych pacient s Alzheimerovou chorobou se mize udrzet urcitd kognitivni funkce.
Napftiklad jeden pacient byl schopen pokracovat ve hie na trombon v dixielandové kapele, i
kdyz nedokéazal pojmenovat hranou skladbu. Dal$i pacienti si zachovali schopnost skladat
puzzle, hrat domino nebo kanastu, a jeden dokonce uspé&$né hral na klavir a dals$i maloval,
ackoliv standardni neuropsychologické testy ukazaly ptitomnost demence. Alzheimerova
choroba typicky trva mezi 3 az 8 lety, pficemZ muZzi obvykle umiraji dfive nez Zeny. Nekteti
odbornici tvrdi, ze v€k nastupu nemoci nema vliv na jeji priib&h, zatimco jini maji opacny nézor.
Primérna délka preziti je podobna u osob s ranym i pozdnim néstupem choroby. Rychle;jsi
progrese demence a dfivéjsi timrti jsou pozorovany u pacientll s t€¢z8§imi formami afazie, kde
vetsi poskozeni jazykovych schopnosti a vyskyt primitivnich reflexti slouzi jako prediktory
krat§i doby preziti. V pozd¢jSich stadiich Alzheimerovy choroby se schopnost pacientl
komunikovat a interagovat s okolim vyrazné snizuje. Casto se stavaji apatickymi a ztraceji
schopnost rozpoznavat své blizké. Postupné pfichazeji o moznost navazovat vizualni kontakt s
osobami, které se o n¢ staraji, a maji potize s udrzenim sedu. Obvykle se u nich rozviji
inkontinence a ztrata fe€i. Neni zcela jasné, zda vSichni pacienti v kone¢né fazi onemocnéni
upadaji do vegetativniho stavu. U nékterych dochazi béhem nemoci k ubytku hmotnosti, coz

muze souviset se zmeénami v hypotalamu (Koukolik, Jirdk, 1998).
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Je obtizné urcit, do jaké miry je rana forma Alzheimerovy choroby odlisSnou
podskupinou. Béhem normalniho starnuti se pozoruje zmensovani velkych neuronti a ztrata
synapsi v riznych ¢astech mozku, coz naznacuje, ze rané formy Alzheimerovy choroby by se
mohly liSit od pozdnich forem v souvislosti s t€émito premorbidnimi zménami, nikoli kvali
samotné chorobé¢. Studie ukazuji kvantitativni rozdily mezi ranymi a pozdnimi formami, jako
je kratsi primérna doba preziti, vétsi poskozeni kognitivnich funkci, ¢astéjSi postizeni
jazykovych schopnosti, rozsahlejsi neurochemické zmény a vyssi hustota amyloidovych plakt
a neurofibrilarnich klubek u ranych forem. Budouci molekuldarn€é geneticke,
neuropsychologické a zobrazovaci studie by mohly pfinést presnéjsi rozliSeni mezi ranymi a
pozdnimi familidrnimi variantami choroby, stejné¢ jako mezi ranymi familiarnimi a

sporadickymi formami (Koukolik, Jirdk, 1998).

Jako ptiklad pozdni formy autozomélné¢ dominantni familidrni Alzheimerovy choroby
slouzi rozsahla rodina s deseti generacemi a ptiblizn¢ 3000 ¢leny. V této rodin€ jsou Castéji
postizeny zZeny nez muzi, pfi¢emz onemocnéni za¢ind mezi 55. a 78. rokem zivota. Jedinci,
kteti jsou homozygoti pro alelu eta-4 genu apolipoproteinu E, onemocni pted 70. rokem zivota,
zatimco heterozygoti az po této v€kové hranici. Vyskyt alely eta-4 je mezi nemocnymi ¢leny
rodiny vyrazné vyss$i nez mezi zdravymi. Mnoho ¢lenti této rodiny zije s prvnimi pfiznaky

choroby déle nez 15 let, coz je zapfiCinéno vynikajici oSetfovatelskou péci

(Martin et al., 1997).

1.7.2 Klinicka diagnoza

Diagnostika Alzheimerovy choroby je zalozena na klinickém obrazu a pribéhu nemoci.
Vyuzivd se pfitom kritérii stanovenych skupinou NINCDS/ADRDA z roku 1984, ktera
rozdeluje diagnozy na pravdépodobné, mozné a jisté. Pravdépodobna diagnodza se vztahuje na
pfipady s charakteristickymi symptomy, zatimco mozna diagnéza se aplikuje v situacich s
netypickymi projevy nebo pifi soucasném vyskytu jinych systémovych onemocnéni. Jista

diagnoza je pak stanovena na zéklad¢ histologického vysetieni (McKhann et al., 1984).
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Pro stanoveni diagnézy pravdépodobné Alzheimerovy choroby se pouzivaji nasledujici

Kritéria:

a) potvrzeni demence na zaklad¢ klinického hodnoceni a podpoteno testy, které jsou ovéteny

neuropsychologickymi vySetienimi

b) naruSeni dvou nebo vice kognitivnich schopnosti

¢) postupné zhorSovani paméti a dalSich kognitivnich funkci
d) absence jakékoliv poruchy védomi

e) vyskyt onemocnéni se obvykle pohybuje mezi 40 a 90 lety, pficemz nejcastéji se objevuje po

65. roce véku

f) nepfitomnost jinych systémovych ¢i mozkovych onemocnéni, kterd by sama o sobé mohla

vysvétlit kognitivni deficit (McKhann et al., 1984).

Podpora diagnoézy pravdépodobné Alzheimerovy choroby spocivd v dikazech
postupného zhorSovani urc¢itych kognitivnich schopnosti, jako jsou afazie, apraxie a agnozie,
poruchy béznych dennich aktivit, zmény v chovani a rodinna historie podobnych ptipadu,
obzvlasté pokud byly neuropatologicky potvrzeny. Laboratorni testy, které mohou diagnozu
podpofit, zahrnuji normalni hodnoty v mozkomiSnim moku, normélni nebo mirné odlisné
vysledky EEG, jako je naptiklad snizend aktivita, a zjiSténi postupné mozkové atrofie béhem

opakovanych CT vysetieni (Koukolik, Jirdk, 1998).

Mezi dalsi klinické projevy, které mohou naznacovat pravdépodobnou Alzheimerovu
chorobu, patfi pfechodné stabilizaéni obdobi v ramci jinak postupujiciho onemocnéni,
symptomy jako deprese, nespavost, inkontinence, bludy, iluze a halucinace, stejné jako emocni,
verbalni nebo fyzické vybuchy. Dale se mohou vyskytnout poruchy sexudlniho chovani a ztrata
hmotnosti. U pokrocilych stadii nemoci se mohou objevit neurologické ptiznaky, jako je
zvyseny svalovy tonus, myoklonus, poruchy chiize ¢i epileptické zachvaty. Myoklonus je
charakterizovan jako nahly, rychly, mimovolni pohyb svalu, ktery miize byt vyvoldn bud’
svalovou kontrakci nebo inhibici. Tento jev lze klasifikovat na zaklad¢ klinickych
charakteristik, anatomického ptivodu nebo etiologie. Myoklonus se miiZe objevit jako normalni
fyziologicky jev nebo jako soucast riiznych neurologickych onemocnéni. Pti diferencialni
diagnostice jsou krom¢ anamnézy a dikladného klinického vySetfeni uziteCné také

neurofyziologické metody (Koukolik, Jirdk, 1998).
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Lécba myoklonu je zalozena na empirickych zkuSenostech, pficemz klonazepam je
jednim z nejcastéji predepisovanych 1€kii. Nicméné, casto se ukazuje, ze kombinovana terapie,
zahrnujici vice 1éCiv, mize byt U¢innéjsi (Balaz, Bockova, 2011). Vysledky vypocetni

tomografie (CT) mohou odpovidat véku pacienta (Koukolik, Jirdk, 1998).

Nahly zacatek apoplektického typu, specifické neurologické ptiznaky jako hemiparéza,
epileptické zachvaty nebo poruchy chiize jiz od pocatku nemoci mohou naznacovat jinou

diagnozu nez pravdépodobnou Alzheimerovu chorobu (Koukolik, Jirdk, 1998).

Klinicka diagn6za mozné Alzheimerovy choroby se stanovuje, kdyz je diagnostikovan
syndrom demence a vylouceny jiné mozné pficiny demence, jako jsou neurologicka
onemocnéni, psychiatrické stavy nebo systémové nemoci. Diagndéza mozné Alzheimerovy
choroby miize byt uvazovana i v pfipadé, Ze zminéné zmény jsou pfitomny, ale nejsou
povazovany za dostateCné zavazné, aby samy o sob¢ vysvétlily demenci. Takova diagndza
muze byt také pouzita pro vyzkumné ucely, pokud je zaznamenan jednotlivy, postupné se

zhorSujici a vyrazny defekt kognitivnich funkci bez zjevné pticiny (Koukolik, Jirdk, 1998).
Kritéria pro definitivni diagnézu Alzheimerovy choroby zahrnuji:

a) splnéni kritérii pro pravdépodobnou Alzheimerovu chorobu

b) histologické potvrzeni prosttednictvim biopsie nebo autopsie

Pro vyzkumné ucely se klasifikace Alzheimerovy choroby rozsifuje o charakteristiky,
které umoznuji rozliSeni mezi dal§imi subtypy onemocnéni. Tyto mohou zahrnovat genetickou
predispozici, nastup onemocnéni pred 65. rokem véku, pfitomnost trizomie 21. paru
chromozomul (autozomt), nebo koexistenci s jinymi relevantnimi onemocnénimi, jako je

Parkinsonova choroba (Koukolik, Jirdk, 1998).

1.7.3 VyuZiti zobrazovacich metod

Pti diagnostice a diferencidlni diagnostice Alzheimerovy nemoci se vypocetni
tomografie (CT) a magneticka rezonance (MRI) zamé&iuji na identifikaci loziskové nebo difuzni
atrofie mozku a na pfitomnost a rozsah poskozeni bilé hmoty. V popisu a zavérech CT se Casto
pouziva termin leukoaraidza, ktery oznacuje zmény v bilé hmoté, zatimco MRI obvykleji
popisuje tyto zmeny jako hyperintenzity bilé hmoty, cozZ jsou oblasti zvySeného signalu. Tyto
nalezy mohou byt spojeny s mikrovaskularnimi zménami a jsou dilezité pro posouzeni rozsahu

a povahy neurodegenerativnich procest u Alzheimerovy nemoci (Wahlund, 1996).

22



Prvni studie pomoci vypocetni tomografie ukéazaly, ze redukce velikosti temporalnich
lalokti ve srovnani s kontrolni skupinou indikuje Alzheimerovu chorobu s pravdépodobnosti 81
%. Pacienti s Alzheimerovou chorobou projevujici agresivni chovani maji mensi temporalni

laloky nez ti bez agresivity (Koukolik, Jirdk, 1998).

Skupina vedend Pfefferbaumem zkoumala objem nékolika mozkovych oblasti u 85
klinicky zdravych osob, aby stanovila vékovou normu. Porovnanim ranych a pozdnich stadii
onemocnéni s touto normou bylo zjisténo, zZe atrofie mozku, méfena rozsifenim ryh mezi gyrusy
(korové zavity Sedé kiiry mozkové), je signifikantni pouze u ranych stadii onemocnéni, zatimco

u pozdnich stadii nebyl nalezen rozdil oproti normalnimu starnuti (Pfefferbaum et al., 1990).

Poskozeni bilé hmoty je 1épe rozliSitelné pomoci magnetické rezonance nez vypocetni
tomografie. Neékteré studie uvadeji, ze u pacientd s Alzheimerovou chorobou je vyssi mira
leukoaraiozy, pti¢emz perfuze mozku krvi je stejna jako u kontrolnich mozkt. VétSina praci

zkoumajici leukoaraidozu pomoci CT se soustiedi na vaskularni demenci (Kawamura et al.,

1992).

Diagnostika Alzheimerovy nemoci pomoci kombinace jednofotonové emisni
pocitacové tomografie (SPECT) a magnetické rezonance (MRI) je sice ndro¢néd a financné
nakladna, ale pfinasi vyznamné vyhody. Studie na vzorku osmi pacienti, kterd pouzila 123-N-
1zopropyl-jodo-amfetamin ve SPECT vySetfeni, prokdzala, Zze souasny pokles objemu levé
entorinalni kiry a levé amygdaly zaznamenany MRI, spolu s poklesem perfuze levého
temporalniho a parietalniho kortexu, jednoznaéné indikuje Alzheimerovu nemoc. Dale bylo
zjisténo, Ze mira atrofie levého horniho temporalniho gyrusu, detekovand MRI, koreluje s
hloubkou demence a poklesem perfuze v této oblasti. Tato kombinovana diagnostickd metoda
tedy poskytuje diilezité informace pro potvrzeni diagnézy Alzheimerovy nemoci (Pearlson et

al., 1992).

Jednofotonova emisni tomografie (SPECT) miZe byt vyuZita k predikci miry poskozeni
kognitivnich funkci u pacientl s Alzheimerovou nemoci. Studie provedena Wolfe a kolegy na
29 pacientech s pravdépodobnou nebo moznou diagnézou Alzheimerovy nemoci ukazala, ze
perfuze temporalniho laloku mozku korelovala s mirou poklesu kognitivnich funkci béhem 1

az 4 let, méfeno Mini-Mentalnim Stavovym VySetfenim (MMSE) (Wolfe et al., 1995).
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Tato mira poklesu perfuze také predpovidala rychlost poskozeni verbalni paméti,
hodnocenou Kalifornskym testem verbalniho uceni. Kdyz doslo k poklesu perfuze
dorsolateralnich oblasti frontalniho laloku, objevily se v chovani pacientl perseverace (trvani
na své pravde). VEék pacient, délka trvani demencnich piiznakti, odhadovana rychlost
piedchoziho poskozeni kognitivnich funkci, ani hloubka demence v dob¢é vySetieni nebyly v

této studii prediktory rychlosti nasledného zhorSeni kognitivnich funkei (Wolfe et al., 1995).

Kombinace genetickych a neuropsychologickych testii s magnetickou rezonanci a
jednofotonovou emisni tomografii ukazuje, ze osoby s homozygotni formou alely eta-4 genu
srovnani s heterozygoty nebo osobami bez této alely. Tento nalez podporuje hypotézu, ze
genetickd variabilita mize ovlivnit pribéh a zadvaznost Alzheimerovy nemoci (Lehtovirta et al.,

1996).

Pozitronova emisni tomografie (PET) je nova zobrazovaci metoda, ktera se pouziva pri
diagnostice Alzheimerovy choroby. Jednd se o speciadlni zpusob provedeni pozitronové emisni
tomografie, ktera dokaze zobrazit existujici amyloidové plaky v mozku pacientii (Amyloidova

PET, cit. 2024-04-01).

Pti Alzheimerové chorobé se pomoci PET zaznamenéva sniZeni pratoku krve a spotieby
glukozy v temporoparietalnich a frontalnich oblastech mozkové kiry. Intenzita tohoto poklesu
se 1181 mezi jednotlivci, stejné jako rozsah lateralniho postiZeni. Existuje vyznamna souvislost
mezi mirou poklesu kognitivnich schopnosti, které jsou hodnoceny neuropsychiatricky, a

sniZzenim spotieby glukozy, které je méteno PET (Nordberg, 1996).

Pro stanoveni diagndzy se Casto pouziva srovnani miry spotieby gluk6zy mezi nejvice
a nejméné postizenymi oblastmi mozku. Zmény zaznamenané v rané fazi onemocnéni obvykle
odréazeji dysfunkci neuroni, zatimco v pozdéjSich stadiich odpovidaji sniZzeni objemu mozku
zpusobenému ztratou neurond. Dokonce 1 oblasti s nizkym metabolismem se mohou aktivovat
pfi provadéni ukold, které jsou pro né relevantni. Aktivace dalSich mozkovych oblasti béhem
vykonavani urcitych ukoll ve srovnani se zdravymi jedinci mize naznac¢ovat zvySenou potiebu
soustiedéni. Nebyla nalezena Z4dnd souvislost mezi mirou spotfeby glukdézy v mozku
postizenych Alzheimerovou chorobou a poc¢tem senilnich plaki nebo neuronalnich klubek v

mozkové kiife (Nordberg, 1996).
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Studie srovnavajici pacienty s Alzheimerovou nemoci s poSkozenim bilé hmoty a ty bez
takového poskozeni odhalila ofekavany hypometabolismus v parietalnich a temporalnich
oblastech mozkové kiiry a silnou souvislost mezi mirou tohoto hypometabolismu a vysledky
neuropsychologickych testi. U pacienti s Alzheimerovou nemoci a poskozenim bilé hmoty
vSak nebyla nalezena zaddna korelace mezi metabolickym poskozenim v téchto oblastech a
vykonem v neuropsychologickych testech. Poskozeni bilé hmoty miize byt sekundarnim jevem
v pribéhu Alzheimerovy nemoci, mozna zpiisobenym jinym patogenetickym procesem, ktery

ovliviiuje dlouhé kortikokortikalni drahy (Mielke et al., 1996).

V mozku osob trpicich Alzheimerovou nemoci byl zaznamenan pokles poctu
nikotinovych receptort. Tento Ubytek receptorti v temporalni oblasti mozkové kiiry souvisi s

mirou sniZeni kognitivnich schopnosti, coZ je patrné z vysledkii kognitivnich testli (Salmon et

al., 1994).
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2 Moznosti 1écby
V terapii Alzheimerovy choroby se uplatiuje kombinace farmakologickych a
nefarmakologickych metod. Pfestoze hlavni diiraz je kladen na farmakoterapii, integrace obou

pristupt je klicova pro komplexni péci o pacienty.

2.1 Farmakologicka lé¢ba

I pfes intenzivni vyzkum v oblasti Alzheimerovy choroby je stavajici terapie omezena
na symptomatické uzivani cholinesterdzovych inhibitori a memantinu, ktery nepatii mezi
cholinergni 1é¢iva. Vyvoj novych 1€kl se opirda o riizné hypotézy a zaméfuje se na Siroké
spektrum cili, vcetné cholinergniho deficitu, produkce a odstranovani B-amyloidu a tau
proteint, zanétlivych reakei, nedostatku neurotrofickych faktorti, mitochondridlnich dysfunket,

inzulinové rezistence a dalSich patofyziologickych aspektit AD (Hroudova, 2017).

Vyzkumy opakované potvrzuji  efektivitu 1ékt z  kategorie inhibitort
acetylcholinesterazy (AChE) a v pfipadé¢ pokrocilych fazi Alzheimerovy choroby je
zdokumentovan pfinos memantinu, zndmého pod obchodnim ndzvem Ebixa, ktery plisobi jako
blokator ionotropnich receptorti pro excitacni aminokyseliny. Tyto inhibitory jsou kli¢ové pro
modulaci naruSené acetylcholinergni signalizace a maji vliv 1 na produkci B-amyloidu, jehoz

syntézu katalyzuji cholinesterazy v mozku (Ressner, 2004).

V soucasné dobé€ jsou bézné vyuzivany tii hlavni latky z této skupiny: donepezil,
galantamin a rivastigmin. Donepezil, znamy pod znackou Aricept, je specifickym inhibitorem
AChE, zatimco galantamin (Reminyl) kombinuje ucinky inhibice AChE s alosterickou
modulaci nikotinovych acetylcholinovych receptorti. Rivastigmin (Exelon) pak pisobi jako
inhibitor jak AChE, tak butyrylcholinesterazy. Lé¢ba pomoci inhibitord AChE je doporucovana
zejména pro mirné a stfedn¢ pokrocila stadia, kdeZzto memantin je vhodny pouze pro 1écbu

pokrocilych stadii této nemoci (Ressner, 2004).

Donepezil je 1€k na Alzheimerovu chorobu s dlouhym polo€asem eliminace, podavany
jednou denné. Metabolizuje se pomoci jaternich enzymi a miiZze interagovat s nékterymi 1éky.
Plisobi jako inhibitor acetylcholinesterazy a ma dalsi neuroprotektivni uéinky. V CR je uhrada

za 1écbu donepezilem omezena na urcité stadia AD podle skore MMSE (Jirdk, 2012).
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Rivastigmin patifi do skupiny karbamatovych inhibitorti cholinesteraz, které jsou
odbouravany enzymy, jez blokuji. Jeho ucinek ptetrvava i po eliminaci z plazmy. Blokuje
acetylcholinesterazy i1 butyrylcholinesterazy v mozku, coz z ng ¢ini bezpetny Ik s
minimalnimi interakcemi s jinymi 1éCivy. Davkovani rivastigminu se titruje a podava se dvakrat
denn¢ v kapslich s postupnym zvySovanim davky. Existuje také naplastova forma pro ty, kteti
nesnaseji peroralni podani, uvoliujici 5 mg nebo 10 mg denné. Rivastigmin je zvlaste¢ vhodny

pro 1écbu demenci a chovani s psychotickymi symptomy (Jirak, 2012).

Galantamin, ziskdvany z narcish a snéZenek, je reverzibilni inhibitor
acetylcholinesterazy a zaroveit moduluje nikotinové acetylcholinergni receptory. Md minimalni
ucinek na butyrylcholinesterazy a je obvykle dobfe tolerovan. Nejcastéjsi nezadouci ucinky
zahrnuji bradykardii (nizkd tepova frekvence). Davkovani galantaminu se postupné zvySuje a
je dostupné v riiznych formdach. Inhibitory cholinesterdzy nevyléci Alzheimerovu chorobu, ale
mohou zpomalit jeji prubéh a zlepsit kvalitu zivota pacientt i jejich pecovatelt. Pfiblizn€ 70 %
pacientli reaguje na 1écbu pozitivné, zatimco u ostatnich nemusi byt u¢inna. NejcastéjSimi
vedlej$imi G€inky jsou gastrointestindlni potize (potize spojené s travicim traktem), kieCe a

bolesti hlavy jsou méné Casté (Jirdk, 2012).

V pokrocilych fazich Alzheimerovy choroby dochazi k poskozeni glutamatergniho
systému, coz miize vést k neuronalni smrti. Memantin je v CR hrazen pojisfovnami a miize
zlepSovat kognitivni funkce. Kombinace memantinu s inhibitory acetylcholinesterazy je asto
efektivni, ale drazsi. Extrakt z jinanu dvoulalo¢natého (Ginkgo biloba) ukazal urcité zlepSeni u

pacientil s Alzheimerovou chorobou (Jirak, 2012).

V roce 2012 probihal vyvoj a klinické testovani mnoha farmakoterapeutickych metod,
z nichz nékteré vykazovaly slibné vysledky. Mezi tyto metody patfi naptiklad oCkovani proti
beta-amyloidu, abnormalnimu proteinu akumulujicimu se v mozkové tkani osob trpicich
Alzheimerovou nemoci, nebo techniky branici jeho produkci. Rovnéz se testuji substance, které
podporuji ¢innost mitochondrii — organel zodpovédnych za generovani energeticky bohatych
molekul (jako je adenosintrifosfat). DalSi zkoumané latky cili na prevenci rozpadu neuronéalniho
tau-proteinu, strukturalni slozky spojené s mikrotubuly, ktera se pfi Alzheimerové chorobé také
postupné rozklada. Existuje i fada dalSich testovanych metod, které se zaméiuji na rizné

aspekty neurodegenerativnich procesi (Jirdk, 2012).
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2.1.1 Nekognitivni farmakoterapie

Tento typ farmakoterapie se pouziva k 1€cbé ptidruzenych nekognitivnich symptomii
Alzheimerovy nemoci. Mezi takovéto piiznaky ndlezi napiiklad paranoidné halucinatorni
syndromy, stavy neklidu, poruchy spanku, depresivni nebo uzkostné stavy (Koukolik, Jirdk,

1998).

Symptomaticka léCba poruch emoci, chovani a spanku, Casto zahrnuje pouziti

antidepresiv a antipsychotik (Jirdk, Manukyan, 2017).
Farmakoterapie poruch spanku

U Alzheimerovy nemoci se miZe vyskytovat nespavost jako pfidruzeny ptiznak castéji,
nez vlastni nedostatek spanku se vSak vyskytuje posun cyklu spanek-bdéni mize dojit az k
inverzi spanku k dennimu pospavani a nocnimu bdéni byva také narusena kontinuita spanku,
jsou Casta probouzeni. Nékdy se u Alzheimerovy nemoci naopak vyskytuje hypersomnie (vyssi
mira spavosti). Pouziti barbituratii jako hypnotik jsou u Alzheimerovy nemoci ve vétSing
ptipadd obsolentni (zastaral¢). Barbituraty mohou piisobit itlum dechového centra, navykovost
interaguji s mnozstvim jinych farmak. Po vysazeni hrozi rebound fenomén (navrat 1éCenych
pfiznakli nemoci) s t€Zkou insomnii. Benzodiazepiny maji kromé vlastniho hypnotického
efektu také ¢asteCny ucinek protitizkostny antiepilepticky, myorelaxacni. Opét hrozi nebezpeci
vzniku zavislosti a rebound fenomén po néhlém vysazeni, vCetné vyvolani t€zké nespavosti,
uzkosti a epileptickych zachvatt, utlum dechového centra hlavné pti kombinaci s jinymi
tlumivym farmaky. U Alzheimerovy nemoci by proto mélo byt pouZiti benzodiazepinovych
hypnotik spiSe vyjimecné a kratkodobé. Z kratkodob& pusobicich benzodiazepinovych
hypnotik se né¢kdy pouziva midazolam dormicum. Primérna davka na noc je 7 a ptil miligramd.
Z déle pusobicich benzodiazepinii obCas pouzivame flunitrazepam (Rohypnol), flurazepam
(Staurodorm) a nitrazepam (Nitrazepam) (Koukolik, Jirdk, 1998). Pouziti benzodiazepinli bylo
ve studii MUDr. Veselého oznaceno jako rizikové, z divodu vyskytu vyssiho poctu cévnich

mozkovych ptihod pii jejich uzivani (Vesely, 2019).
Farmakoterapie agitovanosti

Agitovanost je terminem pro chovani, které se Casto objevuje béhem Alzheimerovy
choroby, a je charakterizovano excitovanosti, expanzivnim chovanim a verbalni ¢i fyzickou

agresivitou. K regulaci té€chto stavli se obvykle pouzivaji neuroleptika (Koukolik, Jirdk, 1998).
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Stejné typy neuroleptik, které se vyuzivaji pro 1é¢bu spankovych poruch, se podavaji ve
zvySenych davkach a castéji béhem dne. Tiaprid se obvykle podavéa v denni davce 300 az 400
miligramt, v nékterych piipadech az do maximalniho mnozstvi 1200 miligrama. Melperon se
podava v davce 75 az 150 miligramt denn€, vyjimecné az 400 miligramti (Koukolik, Jirdk,
1998). Haloperidol se aplikuje ve 3 az 4 davkach denné, s celkovou denni davkou obvykle
neptesahujici 10 miligrami, vyjimecné vice. Risperidon se obvykle podava v denni davce do 6

miligramtl, ptipadné vice (Koukolik, Jirdk, 1998).
Farmakoterapie paranoi a halucinaci

Paranoidni a paranoidné-halucinatorni syndromy se u Alzheimerovy choroby objevuji
nepravidelné jako sekundarni symptomy. V terapii téchto stavii se ¢asto vyuzivaji neuroleptika.
Risperidon, Melperon a Haloperidol se v piipadé zavazné paranoidity nebo vyraznych
percepcnich poruch mohou podavat v davkach ptesahujicich 10 miligramii denné. Pti vyssich
davkach je vSak tfeba pocitat s moznosti vzniku nezddoucich extrapyramidovych ptiznaki.
Tiaprid a Pimozid se podéavaji jednou denné a jsou zndmy svym efektivnim antipsychotickym
ucinkem a relativn€ nizkym vyskytem vedlejSich ucinkt. Obvykla denni davka neptesahuje 8
miligrami, ale C¢asto se poddva méné. Fluspirilen, neuroleptikum s podobnym ucinkem jako
Pimozid, se podava v retardované injek¢éni formé, obvykle ve davce 2 aZ 4 miligramy tydné.
Clozapin je casto ucinny v pfipadech paranoidné-halucinatornich syndromt, které nejsou
kontrolovatelné jinymi neuroleptiky. Je v§ak nutné pravidelné monitorovat krevni obraz kvili
riziku agranulocytézy (snizeni pocétu granulocytl). Jeho vyhodou je vysoka uc¢innost a

minimalni vedlejsi €inky (Koukolik, Jirdk, 1998).
Farmakoterapie deprese

V 1é€beé depresivnich stavii spojenych s Alzheimerovou chorobou se uptednostiuji
antidepresiva s minimalnimi vedlej$imi G€inky. Zatimco klasické tricyklickd antidepresiva
mohou mit vyrazné anticholinergni G¢inky, druha generace thymoleptik jiZ tyto u¢inky nema,
coz je €ini vhodngj$imi pro pouziti. Tyto léky funguji podobné jako thymoleptika prvni
generace s tim, ze neselektivné blokuji reabsorpci noradrenalinu a serotoninu. Mezi né patii
dibenzepin, mianserin, maprotilin, viloxazin, fluoxetin, fluvoxamin, citalopram, sertralin,

paroxetin, moklobemid a selegilin (Koukolik, Jirdk, 1998).

Nov¢jsi antidepresiva, ktera selektivné blokuji reabsorpci noradrenalinu a serotoninu bez
ovlivnéni ostatnich neurotransmiterovych systému, jsou povazovana za slibnd diky své

efektivité¢ a minimalnim vedlej$im u¢inkim (Koukolik, Jirdk, 1998).
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2.2 LéKy nové generace

V roce 1997 byl v Ceské republice schvalen prvni 16k na Alzheimerovu nemoc, donepezil
(Aricept), ze skupiny inhibitora acetylcholinesterazy. Poté nasledovaly dalsi 1éky této skupiny,
rivastigmin (Exelon) a galantamin (Reminyl). V roce 2002 byl uveden na trh memantin (Ebixa).
Po vyprseni patentd na tyto 1éky v poslednich letech se zvysila dostupnost generickych verzi,
coz vedlo k niz§im cenam a Sir$i dostupnosti 1éCby. V soucasnosti mohou tyto 1éky predepisovat

1 prakticti 1ékari (Kleinova et al., 2022).
Inhibitory cholinesteraz

Prvnim pouzivanym inhibitorem cholinesteraz byl takrin; jeho pouziti v klinické praxi
bylo komplikovano toxicitou (hepatotoxita, GIT dyskomfort) a byl z trhu stazen. Pozdéji byly
vyvijeny nové derivaty takrinu, které maji zachovanou terapeutickou uc¢innost, ale jsou méné
toxické. Zajimavym inhibitorem cholinesteraz je huperzin A, ucinny alkaloid izolovany z
plavuné Huperzia serrata. Tato latka je jiz dlouhou dobu pouzivana v tradi¢ni ¢inské mediciné
a dostala se do III. faze klinického zkouSeni. U huperzinu A byla popsana tfada ucinkt, kromé
neuroprotektivnich a chorobu modifikujicich ucinkt, také snizuje excitotoxicitu vyvolanou

glutamatem (Hroudova, 2017).
Inhibitory monoaminooxidazy B a odvozené hybridni latky

Monoaminooxidazy (MAO) jsou enzymy odpovédné za deaminaci monoamind.
Existuji dvé izoformy, MAO-A a MAO-B, které se 1i8i distribuci v tkanich a buikéach,
specifickymi substraty a inhibitory. Vysoka aktivita MAO-B muze vést ke zvySené tvorb¢
kyslikovych radikalt a hrat roli v etiologii Alzheimerovy choroby. Léky selegilin a rasagilin
jsou ireverzibilnimi inhibitory selektivnimi pro MAO-B a jsou pouzivany k 1é€bé& Parkinsonovy
nemoci. Jejich nové derivaty byly charakterizovany jako dudlni inhibitory AChE a MAO, s

cilem 1é¢it Alzheimerovu chorobu (Hroudova, 2017).

Inhibitory B-amyloidu jsou léky, které maji schopnost snizit tvorbu patologického f-
amyloidu (Ap). Tento peptid vznika z amyloidového prekurzorového proteinu (APP), coz je
transmembranovy protein, hrajici dilezitou roli v neuronalnim vyvoji. Dalsi skupinou latek jsou
ty, které zvysuji clearance B-amyloidu, tedy jeho odstranéni z mozku. Jednou z metod je aktivni
imunizace, coZ znamend vakcinaci pfisluSnym antigenem s cilem vytvofeni vlastni imunitni
odpovédi organismu. Misto tvorby aktivnich protilatek ale mize imunitni systém ve stafi

reagovat neadekvatné a autoimunitné (Hroudova, 2017).
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Inhibitory tau proteinu jsou léky, které cili na regulaci tau proteinu. Fyziologicky se tau
protein vaze na tubulin a stabilizuje mikrotubuly. U pacienti s AN dochdzi k jeho
hyperfosforylaci, coz vede k agregaci fosforylovaného tau proteinu a vytvareni

neurofibrilarnich klubek uvnitt bunék (Hroudova, 2017).

Dalsi skupinou latek jsou serotonergni latky, které nepiimo ovliviiuji patofyziologii
neurodegenerativnich onemocnéni. Serotoninové receptory jsou odpovédné za kognitivni
procesy a pamét. Byl zkousSen 1€k vareniklin, ktery ucinkuje agonisticky na nikotinové a
serotoninové receptory. Tato latka, jiz registrovana a pouzivand k odvykani koufeni,
neprokézala pozitivni efekt na kognitivni funkce. Derivat enceniklin byl také zkouSen, ale
studie byla ukon¢ena na konci roku 2016. Enceniklin nenaplnil pfedpoklddané vystupy a nebyl
dostate¢n¢ ucinny. Déle jsou zkoumany antagonisté receptorti pro konecné produkty pokrocilé
glykace. Tyto kone¢né produkty vznikaji reakci mezi volnymi aminoskupinami proteint, lipidii
a sacharidl. Hraji roli v patogenezi chronickych onemocnéni, véetné neurodegenerativnich.
Léciva interagujici s mitochondridlnimi enzymy jsou dal$im pfistupem k 1é¢bé AN. V buiikach
oligomery beta-amyloidu interaguji s organelami, mitochondridlnimi proteiny a konkrétng s
enzymem amyloid beta vazajici alkohol dehydrogenazou. Frentizol, pouzivany jako
imunosupresivum, byl identifikovan jako inhibitor této interakce. Jeho dalsi derivaty a analoga

jsou vyvijeny a testovany (Hroudova, 2017).
Latky ovliviiujici zanétlivé procesy

Jedna z hypotéz tykajicich se Alzheimerovy choroby (AN) spociva v zanétlivych
reakcich. Na zdkladé této hypotézy byla testovana nesteroiodni antiflogistika jako potencialni
1é¢iva pro AN. Mezi testovanymi latkami byly naproxen, lornoxikam a rofekoxib, avSak
vSechny klinické studie s témito latkami skoncily bez pozitivnich vysledki. Momentéalné
probiha klinické testovani kombinace ibuprofenu s kromolynem ve III. fazi. Doufejme, Ze tato

kombinace pfinese pokrok v 1écbé AN (Hroudova, 2017).

31



Nova studie z roku 2022 zkoumala nové moznosti 1éCby a vysledkem je, ze 1éCiva
zaméfend na odstrailovani amyloidu, kterd jsou nyni ve tfeti fazi klinickych studii, vykazuji
urcitou efektivitu pfi eliminaci beta-amyloidu z mozku. Dosavadni studie vSak neprokéazaly
zlepseni v kognitivnich nebo funk¢nich testech. Stabilizace vysledkt v neuropsychologickych
a kognitivnich testech nebo zpomaleni progrese nemoci muze byt, pfesto povazovano za
uspéch. VEasné zasahy by mohly zvysit pravdépodobnost zachovani sobéstacnosti u starsich
osob, coz by nejen pfispélo ke "zdravéjSimu" starnuti, ale také snizilo spolecenskou zatéz
spojenou s péci o pacienty s Alzheimerovou nemoci. Nejnovéjsi vyzkumy naznacuji, ze
klicovym problémem v patogenezi Alzheimerovy nemoci jsou neurotoxické oligomery. Nové

1€ky, jako tramiprosat, predstavuji v této oblasti vyznamny pokrok (Kleinova et al., 2022).

Psychotické symptomy, jako jsou delirium, agitovanost a halucinace, jsou u
Alzheimerovy nemoci bézné. BohuzZel ne vSechna antipsychotika jsou pro pacienty s touto

nemoci bezpe¢nda, nékterda mohou dokonce nemoc zhorsit (Kleinova et al., 2022).

2.3 Nefarmakologicka 1é¢ba

Nejvyssi prioritou je neustala aktivace a stimulace pacienta. Rehabilitani programy pro
osoby s AN se zaméfuji na kognitivni a fatické funkce, a také na reedukaci zdkladnich ¢innosti
béZzného Zivota. Tuto reedukaci 1ze provadét 1 pomoci specidlné navrzenych pocitacovych
programtl. Laskavy pfistup mlZe vyrazné snizit hladinu Gzkosti u pacientt, kteti se obavaji
selhani a jsou nejisti. Toto sniZeni napéti a uzkosti miiZze nasledné zvysit vykonnost pacienta a
zlepsit jeho koncentraci a pamétové funkce. Pocit jistoty a podpory je pro nemocné s AN velmi

dalezity (Ressner, 2004).

Spravny pftistup k pacientim s Alzheimerovou chorobou je klicovy pro zachovani jejich
kvality Zivota. Nekteré z dulezitych postupti, které mohou pomoci, jsou validace, reminiscen¢ni
terapie, kinezioterapie, tanecni terapie, programované a individualizované aktivity, kognitivni
rehabilitace, reflektivni podpora a bazalni stimulace. Je diilezité konzultovat s odborniky, kteti
maji zkuSenosti s péci o pacienty s demenci, aby byly tyto postupy spravné aplikovany.
Komunikace s pacientem neni jen o slovech. Gesta, vyrazy obliceje, ton hlasu a dotek také hraji

dualezitou roli v porozuméni a pé¢i o nemocné (Jarolimova et al., 2008).
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CviCeni paméti je prospeésné pro zdravé seniory, jelikoz pomaha udrzovat kognitivni
funkce. U pacientll s demenci se pouziva Setrnéjsi pristup zvany kognitivni rehabilitace. Ta
zahrnuje zjednodusené a nesoutézivé aktivity, jako jsou slovni hry, dopliiovani fikanek, skladani
obrazcli a pexeso. Terapeutky v dennim centru pro seniory vyvinuly soubor pomiicek pro

kognitivni rehabilitaci, vCéetn¢ karet s obrazky, domina a pexesa (Janeckova et al., 2005).

Reminiscencni terapie vyuziva vzpominek pacientl k jejich stimulaci a zlepSeni stavu. Je
vhodna jak pro zdravé seniory, tak 1 pro pacienty s demenci, ktefi si ¢asto 1€pe pamatuji udalosti
z minulosti. Terapie mtize probihat individualné i skupinové a zahrnuje vypravéni piibéhi,
predvadéni starych Cinnosti, prohlizeni fotografii a dalsi aktivity, jako je zpév, recitovani a
tanec. Cilem obou terapii je nejen zlepsit kognitivni funkce a pamét’ pacienti, ale také posilit

jejich lidskou dustojnost a zlepsit komunikaci (Janeckova et al., 2005).

Studie zroku 2024 zkoumala pouziti tradiéni ¢inské mediciny (TCM) na zanétlivé
infekce mozku spojené s AN. Podle teorie TCM je mozek sidlem prapiivodniho ducha, ktery
fidi zivotni a duchovni aktivity ¢lov€ka, uchovéava zivotni esenci, propojuje se s michou a je
centrem védomi. Moderni farmakologické studie ukazuji, ze mnoho tradi¢nich cinskych
1é¢ivych slozek, jako jsou tonizace, aktivace krevniho ob&hu, odstranéni krevni staze, uvolnéni
hlenu a probuzeni mysli, miiZze inhibovat zanét a miZe byt vyuzito jako potencialni 1écba AN.
Stimulace riznych akupunkturnich bodii akupunkturou miiZze pfispivat k inhibici produkce a
agregace beta-amyloidu, prevenci nadmérné fosforylace a agregace tau proteinu, regulaci

cholinergniho systému, snizovani neurozanctu a oxida¢niho poSkozeni (Chen et al., 2024).

Orientace v realité pro pacienty s demenci se provadi individudlné i skupinové. Nejprve
se zmapuje jejich Uroven orientovanosti, pak se s nimi diskutuje a upfesiiuje se jejich vnimani
reality. Nasleduji hry stimulujici kognitivni funkce, s dirazem na zapojeni vSech smyslu.
Vyuzivaji se riizné predmeéty a obrazky, o kterych se diskutuje a uptesiiuje se jejich tvar, barva

a moznosti pouZiti (Janeckova et al., 2005).

Orientace v realité je soucasti komplexniho pfistupu k pacientim s demenci a zahrnuje
nazorné a barevné oznaceni prostor a mistnosti, rizné¢ "ndpovédy" (viditelné datum, velky
cifernik hodin, informace o ro¢nim obdobi apod.). Je to jeden z nejstarSich nefarmakologickych
piistupt k demenci a jeden z méla, jehoz efektivitu na zlepSeni kognitivnich funkci potvrzuji

védecké dukazy. Klinické zkuSenosti se vSak 1i§i (Janeckova et al., 2005).
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Orientace v realit¢ miize byt v nékterych pfipadech uziteCnym nastrojem, ale jindy
(zejména pii intenzivni skupinové aplikaci) mlize zhorSovat behaviordlni a psychologické
ptiznaky, vyvolavat agresivitu, agitovanost a uzkost, zvlast¢ pokud je aplikovana necitlivé

(Janeckova et al., 2005).

V dennim centru pro pacienty s demenci se pouzivaji pomucky a pfistupy orientace v
realité¢ v ramci denniho rezimu a programu. Mezi pomucky patii nasténka s informacemi o
rocnim obdobi, kalendarem, svatky, programem atd. snazi se o orientaci pacientii v realité, ale
neopravuji je pfi chybach, spiSe jim sd€luji spravnéjsi feseni formou diskuze. Prosttedi pro
pacienty s demenci by mélo byt ptehledné, pochopitelné a predvidatelné. To plati pro domaci i
institucionalni prostiedi. Mistnosti v institucich by mély byt jasn¢ oznaceny a prostredi by mélo

byt bezpecné, aniz by pacienty omezovalo (Janeckova et al., 2005).

Pacienti by méli mit pocit soukromi, ale personal by mél mit piehled o jejich ¢innostech.
I kdyZ architektura mnoha zafizeni neumoziuje idealni pravy, existuje mnoho zplsobu, jak

prostfedi pro pacienty s demenci co nejjednoduseji a efektivné upravit (Janeckova et al., 2005).

V péci o pacienty s demenci je klicové podporovat jejich sobéstacnost. Pecujici by méli
s trp€livosti a odbornosti vést pacienty k samostatnému provadéni zédkladnich sebeobsluznych
¢innosti. Informovani o tomto pfistupu je diilezité i pro rodinu a okoli, aby nedoslo k mylnému
vnimani neochoty personalu pacientovi pomoci. Vedeni k sobéstacnosti musi byt citlivé a

reflektovat aktudlni stav a moznosti pacienta (Janeckova et al., 2005).

Lifestyle approach — Tento pfistup se zaméfuje na individudlni potfeby a zvyklosti
pacienta. Pecujici sdili informace o jeho dennim rezimu, preferencich v oblékani, hygiené,
stravovani a dalSich oblastech. Respektovani téchto zvyklosti usnadnuje péci a omezuje neklid,
agresivitu a dal$i problematické chovani. ZkuSenosti rodinnych pe€ujicich jsou v tomto ohledu

cennym zdrojem informaci (Janeckova et al., 2005).

Valida¢ni terapie se zaméfuje na zachovani a posileni lidské distojnosti pacienti s
demenci. Terapeut s empatii naslouchd pacientovi a pracuje s jeho tématy, aniz by je korigoval.
Postupné ho vede Zadoucim smérem. Validace probihd individualné i v rdmci komplexni péce.

Dilezité je pfijeti pacientova tématu a jeho citlivé usmérnovani (Janeckova et al., 2005).

Preterapie je v mnohém podobna validaci. Respektuje pacienta a vychazi z principi
humanistické psychologie. Zamé&fuje se na podporu smysluplnych aktivit a uspokojeni z nich

(Janeckova et al., 2005).
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Habilita¢ni terapie definuje klicové oblasti péce, jako je vhodné prostiedi, strukturované
aktivity, optimalni komunikace a stimulace. Neohabilitace se zamétuje na podporu

neproblémového chovani a celkovou kvalitu zivota pacientii (JaneCkova et al., 2005).

Stimulacni a aktiviza¢ni metody zahrnuji Sirokou Skélu aktivit, které se bézn¢€ pouzivaji u
jinych skupin pacientdl, ale s cilem naplnit denni program pacientll s demenci a zvladat
problematické situace. Jejich pfinos je obecné uznavany a v ptipadé¢ muzikoterapie a pohybové
terapie existuji i védecké dikazy. V dennim centru se pro pacienty s demenci vyuZzivaji
jednoduché formy pohybové a tanecni terapie, které jsou pfizpisobeny jejich moznostem

(Janeckova et al., 2005).

Velmi oblibena je i pet terapie s mazlicky, jako jsou kocky nebo zelvy. Malovéni, kresleni,
tvorba objektd, mozaiky, drobnych plastik a podobné aktivity spadaji do oblasti arteterapie
(Janeckova et al., 2005).

Na zdklad¢ ziskanych vysledki zSetfeni vroce 2021 byla stanovena nasledujici
doporuceni. Dlouhodobé je poukazovano na fakt, Ze intenzivni terapie vyuZzivajici prvky
komplexni rehabilitace ma pozitivni vliv na pacienty s Alzheimerovou nemoci nejen v oblasti
kognitivnich funkci, ale také v oblasti emotivity. U pacienti s touto diagndézou jsou pozorovany
problémy nejen v kognitivnich funkcich, ale také v chovani a nélad€. Porucha kognitivnich
funkci tedy nemusi byt hlavnim problémem, ktery omezuje pacienta a zatéZuje rodinu ¢i

pecujici persondl (Vostry et al., 2021).

V praxi je Zadouci, aby pfistupy zaméfené na nekognitivni poruchy vychazely ze zdsad
péce o demenci. To zahrnuje naptiklad zjednoduseni ukolt pii zvladani béznych dennich
¢innosti, jasnou a klidnou komunikaci s dostatecnym ¢asem na reakci pacienta, sladéni ¢innosti
s preferencemi a moznostmi pacienta a podporu interakce pacienta v prostfedi upraveném pro
osoby s Alzheimerovou nemoci, tedy bez nepotddku a ruSivych elementti. Kognitivne-
behavioralni terapie, zahrnujici skupinu psychologickych intervenci, je také povazovana za

ucinnou (Vostry et al., 2021).

35



3 Dopady Alzheimerovy nemoci

3.1 Na nemocného jedince

Alzheimerova choroba se u kazdého pacienta manifestuje individualnég, at’ uz se jedna o
zatimco jiné probehnou klidnéji. Je dulezité si uvédomit, Ze pacient s Alzheimerovou chorobou
neni v boji s touto nemoci sim. Mnoho organizaci, jako napiiklad Ceska alzheimerovska
spole¢nost (CALS), mu i jeho roding rada poda pomocnou ruku a poradi (Holmerova, Matlova,
2016). Cilem CALS neni poskytnout akademické rady, ale snaha pochopit sou¢asnou situaci
nemocnych, jejich rodin a poskytovatelii sluzeb, aby se z t&chto zkuSenosti Gerpalo (CALS,
2024-06-17). Pocit strachu, smutku, hnévu a izolace je v této situaci naprosto normalni. Pacient
by se nemél snazit potlatovat své emoce a mél by se svéfit nékomu, komu divétuje. CALS mu

muze poskytnout podporu a poradenstvi (Holmerova, Méatlova, 2016).

V rané fazi nemoci je vhodné promyslet budouci dopady a vytidit dilezité zalezitosti. V
praci je dulezité informovat zaméstnavatele o diagndze a véas zvazit zménu pozice, zkraceni
pracovni doby nebo pfedfasny odchod do dichodu. Nemoc mulze zpisobit ztratu piijmi a
zvySené naklady na péci, proto je dileZité zajistit si financni podporu a informovat se o
dostupnych benefitech. V péci o sebe je dilezité dbat na fyzické i psychické zdravi, uzivat léky
dle ptedpisu, doptat si dostatek odpocinku a v piipadé€ potieby pozadat o pomoc. Pro zvladani

stresu je vhodné naucit se relaxacni techniky (Holmerova, Méatlova, 2016).

Osoba, ktera se potyka s poklesem paméti, miize zazivat obtize s uchovanim nedavnych
udalosti, zatimco si stale dobfe pamatuje ty, které se odehraly pted lety. Pravdépodobné ji trapi
zapominani jmen lidi, se kterymi se sezndmila, nebo misto, kde si odlozila véci, a dokonce 1
domluvené schiizky. Jednou z moZnosti, jak se vyrovnat s timto stavem, je vytvoreni osobniho
pruvodce, ktery obsahuje dulezita telefonni Cisla, adresy (v€etné€ vlastni) a Cisla tisnového
volani. Dale je vhodné zaznamenat jména lidi a jejich vztah k dané osob¢, seznam ukolt nebo
povinnosti, mapu domova a jeho okoli a dalsi dulezité informace. Dal$i mozZnosti je oznaceni
skiini a zasuvek obrazky nebo popisky, aby bylo jasné, co v nich je a k ¢emu slouzi urc¢ité
pfedméty. UzZitecné je pouzivat zaznamnik k nahravani telefonnich hovorti, seznam jmen a
telefonnich ¢isel, véetné Cisel tisiového volani a popisu mista bydlisté (Holmerova, Matlova,

2016).
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Praktickd pomoc v kazdodennim Zzivoté je také sbirka fotografii lidi, které osoba
pravidelné vida, s jejich jmény a popisy jejich vztahi, odSkrtavani dnti v kalendati pro lepsi
prehled o Case a uzivani specialnich krabic¢ek na I1éky, které jsou rozdéleny podle dnt v tydnu,

aby bylo jasné, zda byly jiz dnes uzity (Holmerova, Matlova, 2016).

Kdyz za¢ne nemocny jedinec vnimat, ze véci, které diive povazoval za bézné, se stavaji
neobvyklymi a mista, kterd kdysi znal a mél rad, se zdaji byt nepoznatelna, muze to byt obtizné,
bézné se objevuje pocit ztraceni a zmatenosti. Proto je dilezité pfijmout urcita opatfeni, aby se
s timto pocitem S$lo snadnéji vyrovnat. Napiiklad, je dobré nechodit ven bez doprovodu
divéryhodné osoby, nebo né¢koho blizkého. Pokud jde o planovani dne, nékteré ¢innosti mohou
byt obtizné. Je dulezité si na tyto aktivity dat dostatek ¢asu a nepodléhat tlaku ostatnich, délat
kratké prestavky, nebat se pozadat o pomoc. Dodrzovani stabilniho kazdodenniho planu mize

také piinést pocit jistoty a bezpeci v prubehu dne (Holmerova, Matlova, 2016).

Dorozumivani s ostatnimi mtze byt pro clovéka trpiciho AN obtizné. Porozuméni tomu,
co lidé fikaji, a vlastni vyjadfovani miiZze byt narocné. Sdéleni svych potizi s mySlenim,
komunikaci a paméti ostatnim muize byt klicové pro zlepSeni komunikace a ziskani pottebné
podpory. Dulezité je zvazit, komu své obtize sdélit, aby se mohli 1épe pripravit a poskytnout
odpovidajici pomoc. V ptipadé¢ nepochopeni mluvéiho neni nic neobvyklého na Zadosti o
opakovani nebo na hledani klidného prostfedi pro efektivni komunikaci. Pro ¢loveéka s
Alzheimerovou nemoci je béZné prozivat nové a neznamé pocity. Vyhleddvani aktivit a situaci,
které ptinaSeji klid a pohodu, mize byt pro zvladani emociondlnich vyzev uzitecné. Vyskyt
nahlych zmén nalady, pocitl ztraty kontroly ¢i frustrace jsou pfirozené projevy zmén spojenych
s Alzheimerovou nemoci. Komunikace s lidmi, ktefi prochdzeji podobnymi zkuSenostmi, a
vyhledavani podpory od lékatil ¢i specializovanych organizaci miZze pomoci zvladnout tyto
situace a najit tlevu (Holmerova, Matlova, 2016). U pacientil s riznymi typy demence také
hrozi propuknuti syndromu kiehkosti, diileZitou soucasti prevence a zvladani tohoto syndromu
je zajisténi dostatecné vyzivy, pravidelny pohyb a pfimétend socialni aktivita a kontakt s

ostatnimi lidmi (Holmerova, 2017).

Podstatné je také udrzovat smysl pro humor a aktivné vyhledavat moZnosti socialniho
kontaktu a sdileni s rodinou a ptateli. Projevy osamélosti, strachu ze selhdni ¢i potfeby pomoci
jsou soucasti procesu adaptace na nové Zivotni okolnosti. Pe¢ovani o vlastni zdravi a pohodu je
rovnéz dilezité. Zdravy zivotni styl, pravidelny odpocinek a cviceni mohou pfispét k

celkovému pohodli (Holmerova, Matlova, 2016).
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S postupujicimi ptiznaky Alzheimerovy nemoci se bezpecnost postizeného stava ¢im dal
vice problematickou. Ztrata paméti a obtize s rozhodovanim mohou vést k riznym situacim,
které ohrozuji bezpecnost v kazdodennim Zzivoté. Samota doma neni vhodnd, nebot’ existuje
riziko nebezpeci spojené s neschopnosti pamatovat si zédkladni ikkony nebo reagovat rychle a

ucinné v pripad¢ potieby (Holmerova, Matlova, 2016).

Vhodné je hledat jiny zpiisob dopravy nez fizeni automobilu. Studie z roku 2024 na téma
fizeni u jedincl s chronickymi onemocnénimi dokazuje, Ze fidi¢i trpici Alzheimerovou
chorobou vykazuji oproti zdravym dospélym vyssi odchylky z jizdniho pruhu, maji obtize s
posuzovanim dopravnich situaci a jejich schopnost takticky fidit je snizena. Mezi hlavni
ukazatele, které se méni u fidici s demenci spojenou s Alzheimerovou chorobou a s mirnymi
kognitivnimi poruchami, patii prudké brzdéni, hodnoceni jizdy béhem dne a noci, délka jizdy
a nov¢ vzniklé ukonceni fizeni. Zajimavym objevem této studie je také moznost vyuziti
prostorovych, ¢asovych a behavioralnich dat jako cenné ukazatele pro hodnoceni preklinické

faze Alzheimerovy choroby (Mukherjee et al., 2024).

Provoz domdacnosti a manipulace s elektrickymi pfistroji mohou rovnéz predstavovat
riziko. Uzite¢né jsou naptiklad karti¢ky s instrukcemi pro pouzivéani riznych zafizeni. Investice
do detektoru pozaru muze piispét k prevenci nebezpecnych situaci (Holmerova, Matlova,

2016).

Kazuistika nevhodné lécené pacientky zroku 2017 poukazuje na dualezitost
screeningového vySetfeni kognitivnich funkei, jeZ by mélo byt pravidelnou soucasti 1ékatskych
vySetfeni. Screening by mohl v¢as zachytit jakékoliv patologické odchylky a upozornit na
vznikajici problém a doslo by tak k zabranéni pozdnimu zachytu neurologickych onemocnéni

(Elischer et al., 2017).
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3.2 Péce o Clovéka s Alzheimerovou chorobou

Pacient, ackoliv svym chovanim pfipomina dité, je stile dospély Clovek. Poskytovani
pomoci, aby si udrzel ur¢itou miru samostatnosti, je klicové pro jeho osobni rozvoj a pocit
dastojnosti. Hodnotici Skaly jako ADLs (activities of daily living, hodnoceni sob&stacnosti) a
IADLs (The Instrumental Activities of Daily Living, test instrumentalnich vSednich ¢innosti)
jsou uzitecné nastroje pro posouzeni schopnosti jednotlivce zvladat denni zivotni aktivity. Tim,
ze se zaméifuji na konkrétni Cinnosti, poskytuji odbornikiim a pecovatelim jasny pohled na
potieby a schopnosti daného jedince. Pomoci téchto skal se identifikuji oblasti, ve kterych je
jedinec schopen fungovat samostatné, a také oblasti, ve kterych potiebuje podporu, diky cemu
se snadngji nastavuje péce a podpora tak, aby byla co nejefektivnéjsi a ptizptisobena
individudlnim potifebdm a schopnostem. Do $kdly se zaznamenava osobni hygiena, véetné
koupéni nebo sprchovani, vyuziti toalety a zvladnuti hygienickych potieb, schopnost ulehani
do postele a vstavani z ni, samostatné stravovani, véetné ptipravy a konzumace jidla, schopnost

oblékani a svlékani obleceni, kontrola moceni a vyprazdiovani stiev (Jarolimova et al., 2008).

Pacientovi je dilezité poskytovat podporu a povzbuzeni k zachovani osobni hygieny jako
soucasti bézné denni rutiny. V pokrocilejsich stadiich nemoci mize mit tendenci zapominat na
koupani nebo nebude schopen sledovat posloupnost pottebnych krok. V takovych ptipadech
je vhodné vytvofit klidnou, relaxacni a pfijemnou atmosféru pti koupani, vyuZzit sprchu misto
koupele, pokud pacient neni nespokojeny, nechat pacienta, pokud je to mozné, umyt se sam,

poskytnout asistenci pti ¢esani vlasl a holeni (Jarolimova et al., 2008).

Pouzivani toalety je pro nemocného dilezité. Je tfeba zajistit, aby pravidelné pfijimal
stravu bohatou na tekutiny a vlakninu. Nutnosti je, aby nemocny snadno rozpoznal umisténi
toalety, coz Ize docilit naptiklad prostfednictvim jasnych znacek na dvetich nebo udrzovanim

osvétleni v noci (Jarolimova et al., 2008).

Pestrou a vyvazenou stravou je tfeba ptredchazet zacpé a zajistit, aby mél nemocny
obleceni, které Ize snadno svléknout. Diilezité je také nepodavat nemocnému zadné piti tésné

pfed spanim a v ptipad€ inkontinence se obratit na Iékafe (Jarolimov4 et al., 2008).
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Zajisténi bezpecného piesunu mezi mistnostmi je klicové, stejné jako upraveni prostiredi.
Pokud ma nemocny schopnost samostatné vstavat z postele ¢i kiesla, svédci to o jeho relativné
vysokém stupni nezavislosti. Nicmén¢, pokud mé potize i s touto zékladni aktivitou, mize to
pro n¢j predstavovat velké nepohodli a stres. Proto je diilezité ovéfit, zda neni lazko ptilis
vysoké a umistit pobliz pohodIné kieslo. Dale je vhodné usnadnit pohyb po byté tim, ze se

odstrani prekdzky na cesté mezi lizkem a koupelnou nebo toaletou (Jarolimova et al., 2008).

Prevence padi je klicova pro osoby se snizenou sobéstacnosti a pohyblivosti. To zahrnuje
odstranéni kobercii, zajisténi dostatecného osvétleni a odstranéni nabytku s ostrymi hranami.
Dulezité je, aby nemocny mohl dobie vidét kazdy sviij krok a nemél na sobé pfilis tésné nebo
kluzké boty. Pokud ma nemocny stale obtize s udrzenim rovnovahy, je nezbytné uspotadat byt
tak, aby m¢l moznost se zastavit a odpocinout si béhem piesunu mezi pokoji. Doporucuje se
konzultace s rehabilitaénim pracovnikem ohledné cviceni, pfipadnych opatieni, kterd by
pomohla nemocnému udrzet rovnovahu, a poskytnout mu stabilnéjsi podporu, jako je
jednoducha hil nebo choditko. Pfi doprovazeni nemocného je dilezité zachovat pomalé tempo

a trpélivost, které mu vyhovuje (Jarolimova et al., 2008).

Zvladani stravovani predstavuje vyzvu, zejména v kontextu Alzheimerovy choroby. V
jejich ranych stadiich se ¢asto projevuje nadmérnou chuti k jidlu, coZ mize vyZadovat omezeni
piistupu k potravé s vysokym obsahem tukil a cukrii. Naopak, v pokroc€ilych fazich nemoci je
nutné poskytovat nemocnému pomoc pfi jidle, nebot’ mliZze mit potiZze s pouzivanim piiboru a
spravnym piijmem potravy. V takovych ptipadech je kliCové zajistit, aby nemocny pii jidle
sedél u stolu, ¢imz se konzumace stane rutinou. Dtlezité je také povolit nemocnému jist spise
rukama neZ ptiborem, piipadné pokrajet jidlo na mensi kousky, zejména maso, a v pokrocilych
stadiich nemoci jidlo rozmixovat nebo podéavat v tekuté formé. Pokud mé nemocny tendenci
Jist Castéji, je vhodné nabidnout mu mensi porce jidla v kratkych intervalech a ptipadné mezi

jidly podavat ovoce, aby nedochdzelo k naristu hmotnosti. (Jarolimova et al., 2008).

V pfipad¢€, ze nemocny neni schopen potravu samostatné rozzvykat a spolknout, mize
byt nutné zvazit alternativni metody podavani potravy. Jednou z moznosti je tzv. enteralni
vyziva, kdy se potrava podava pomoci tenké sondy piimo do zaludku (PEG) (Jarolimov4 et al.,

2008).
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Pacient projevuje agresivitu nebo podrazdéni, Casto vici peCujici osob¢, prestoze neni
cilem konkrétniho jednani. Komunikace se stdva obtiznou a postupné ustupuje neverbalnim
formam, jako jsou gesta ¢i pohlazeni. Spanek pacienta je narusen, ¢asto s reverznim rytmem,
kdy je vzhiiru v noci a spi béhem dne. Touléni se a hledani ¢asto souvisi s progresi onemocnéni
a s ubytkem paméti. Sexualni neobvyklost mize byt disledkem postupujicich zmén v chovani

pacienta (Jarolimova et al., 2008).

Autorky Hanyasova a Kuznikova v ptfehledové studii uvadéji velmi zajimavy vyzkum
provedeny autory Tatsumi et al. (2012) zkoumajici komunikacni sebedivéru a péci o osoby s
afazii. Zjistili, ze péce o tyto osoby je velmi narocnd, a obtiznd komunikace s nimi vede k

vysoké mife stresu a tizkosti u peCovatelti (Tatsumi et al., 2012; HanyaSova, Kuznikova, 2022).

V souvislosti s kvalitou zivota pecujicich osob o blizké s Alzheimerovou chorobou bylo
vyhotoveno nékolik prazkumnych Setfeni. Quality of Life in Alzheimer's Disease
Questionnaire: Quality of Life of the Caregiver Version (QOL-AD: CQOL) hodnoti kvalitu
zivota pecovateli a pacientd s Alzheimerovou chorobou. Obsahuje 13 polozek, které¢ zkoumaji
razné aspekty zivota, jako je fyzické zdravi nebo rodina. Odpovédi jsou na Likertové stupnici

a vyssi skore znaci lepsi kvalitu zivota (Kozakova, Buzgova, 2018).

V roce 2009 byl vyvinut dotaznik Carer Well-being and support questionnaire (CWS) s
dvéma Skalami, zdravi peCovatele a podporou. Zdravi pecovatele je hodnoceno v 10 doménach,
zatimco podpora je hodnocena v 5 doménéch. Vyssi skore znaci vetsi spokojenost s podporou
a lepsi zdravi pecovatele. Dotaznik Impact of Alzheimer's Disease on Caregiver Questionnaire
(IADCQ) hodnoti dopad péce o osoby s Alzheimerovou chorobou na kvalitu Zivota pecovateli.
Obsahuje 12 polozek, které hodnoti emocni, fyzicky, socidlni, Casovy, spankovy a financni
dopad péde. Cim vyssi skore, tim horsi je dopad nemoci na Zivot pecovatele (Kozakova,

Buzgova, 2018).

S nartistajicim poc¢tem lidi trpicich demenci se zvySuje 1 pocet rodinnych piislusniki, ktefi
poskytuji pacientim piimou péci. VétSina z téchto peCovatelll je ve vysSim veéku a Casto se
potykd s finan¢nimi, socialnimi a fyzickymi omezenimi. KaZdodenni dlouhodoba péce o
nemocného s demenci ma vyznamny dopad na jejich celkovy zdravotni stav, role rodinného
pecovatele je velmi stresujici. Z téchto divodt pecovatelé Casto voli bolestivou moznost

umisténi blizkého do pecCovatelskych zatizeni (Zvetova, 2015).
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4 Preventivni strategie

AN maé dramaticky dopad nejen na zivot pacientii a jejich blizkych, ale také vyznamné
ovlivituje ekonomiku svéta, proto je velmi dilezita preventivni politika kazdého statu s cilem

zlepseni zivota vSech obyvatel (Hlavacova, 2022).

4.1 Primarni prevence

V ramci primarni prevence lze uplatnit Sirokou skélu opatfeni, ktera mohou ovlivnit
nastup a prubéh nemoci. V oblasti vaskularnich rizikovych faktord by méla byt prevence
zamétena predev§im na hlavni rizika, jako jsou arterialni hypertenze (AH), diabetes mellitus
(DM), a to zejména ve stfednim véku, kardiovaskularni nemoci (KVN) a cerebrovaskularni
onemocnéni. Hlavnim ndstrojem je Uprava zivotospravy. V oblasti stravovacich navykl se
doporucuje tzv. sttedomotska dieta, ktera zahrnuje vysoky pfijem ceredlii, ovoce, ryb, lusténin
a zeleniny a je spojena se sniZzenim rizika vySe uvedenych chorob a celkové mortality

(Janoutova et al., 2020).

Diskutabilni je vliv mirné konzumace alkoholu, ktery je obecné povazovan za rizikovy
faktor a toxicky pro mozek. Na druhé strané¢ u mirnych konzumentii, zejména vina (diky
pfitomnosti resveratrolu), miiZze mit alkohol spiSe protektivni efekt na rozdil od abstinentd nebo
vyraznych konzumentti. Dostate¢na a vhodna pohybova aktivita je také tzce spojena se
spravnou zivotospravou. V fad¢ studii byl prokazan ubytek kognitivnich funkci v souvislosti s
nizkou pohybovou aktivitou, i kdyz nckteré studie nebyly tak priikazné. Dale by méla byt
soucasti preventivnich opatfeni snaha o nekufactvi a omezeni uZivani jinych navykovych latek

(Janoutova et al., 2020).

Priméarni prevence v oblasti psychosocidlnich faktori je zaméfena na individualni
vzdélavani, udrzovani kondice paméti ¢etbou, hrami, lusténim kiizovek, kulturnimi aktivitami
apod. Dulezité jsou také aktivni pobyt mezi lidmi, udrzovani kontakti a socialnich vazeb s
ptateli a rodinou. Prevence zaméfend na extenzivni socidlni sit’ by méla zahrnovat kvalitni
sluzby, dostupnou zdravotni a socidlni péci a peCovatelské sluzby. K nezbytnym ptedpokladim
ucinné prevence cévnich onemocnéni patii vzdélavani a informovanost vefejnosti o této
problematice a podpora kvalitniho vyzkumu v této oblasti. Také v€asna diagnostika demence
ve stadiu mirného kognitivniho deficitu ¢i po€inajici demence je zakladnim pfedpokladem pro
véasné zahdjeni 1écby a uplatinovani nékterych preventivnich opatfeni s cilem udrZeni co

nejlepsi kvality Zivota (Janoutova et al., 2020).
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Walsh et al. (2022) ve svém vyzkumu navrhuji strategii prevence demence zamétenou na
celou populaci. Tento piistup zdiirazituje dilezitost celosvétové edukace déti, implementaci
vetejnych zdravotnich opatfeni na snizeni hypertenze ve vSech vrstvach populace a podporu

socialni, kognitivni a fyzické aktivity po cely zivot (Hlavacova, 2022; Walsh et al., 2022).

Dale autofi doporucuji podporu vyzkumu rizik spojenych se ztratou sluchu v prubéhu
zivota, snizeni rizika vaznych poranéni mozku v relevantnich oblastech, jako je doprava, a
implementaci narodnich a mezindrodnich opatieni ke snizeni znecCisténi vzduchu. Taktéz
zduraziuji nutnost pokracovani v boji proti kouieni mezi détmi i dospelymi (Hlavacova, 2022;

Walsh et al., 2022).

4.2 Vakcinace

V oblasti primarni prevence se ockovani stalo nedilnou soucasti boje proti mnoha
infekénim chorobam. Diskuse o moznosti vakcinace se vSak neomezuji pouze na infekéni
onemocnéni. U cévnich onemocnéni se hovoii spiSe o imunoterapii. V klasické vakcinaci se

aplikuje antigen, na ktery organismus reaguje tvorbou protilatek (Janoutova et al., 2020).

Imunoterapie a biologickd 1é€ba vyuzivaji imunitni systém k 1é¢b& nemoci. Naptiklad pti
genové terapii jsou do mozku pacientli vpraveny geneticky upravené bunky vlastnich tkéni,
které produkuji nervovy ristovy faktor. To miiZe sniZit rychlost rozvoje demence o polovinu,
coz je vyrazn¢ U¢innéjsi nez soucasné léky, které zpomaluji postup demence jen o 5 %. K pojmu
imunoterapie patii i klasické humanni imunologické 1é¢ivé ptipravky, jako jsou vakciny, toxiny

nebo séra (Janoutova et al., 2020).

Cilem vakcinace u AN je ovlivnit patologicka depozita, kterd vznikaji z pfirozenych
proteini. Informace o ockovani proti beta amyloidu jsou k dispozici jiz fadu let. Studie z roku
2001 prokazala, ze imunizace mysi vakcinou Abeta42 omezila hromadéni senilnich plakl v
centralnim nervovém systému (CNS). Stejny ucinek méla i protilatka proti Abeta42 aplikovana
intravendzné€. Nicmén¢ fada dalSich pokusii s ockovanim proti beta amyloidu sice odstranila
patologické plaky této bilkoviny, ale neméla 1écebny ucinek. Navic byl zastaven prvni klinicky
pokus s vakcinou AN1792 u pacientt s AN kvili rozvoji aseptické meningoencefalitidy u ¢asti

pacientl (6 %). Vyzkum se nyni zaméfuje na tau protein (Janoutova et al., 2020).
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Prvni pokusy na mysich probéhly v roce 2007 a v letech 2013-2015 bylo v Rakousku
na cCtyfech klinickych pracovistich ockovdno 30 osob s AN vakcinou firmy AXON
Neuroscience (Bratislava, Slovensko) s nazvem AADvacl ve studii 1. faze. Tato vakcina
indukuje imunitni odpoveéd’ proti tau proteinu, ktery aglomeraci tvoii neurofibrilarni klubka v
mozkovych bunkéch a narusuje tak normalni funkci neuronti. Tento fakt je povazovan za jeden
z hlavnich mechanismt poruchy kognice u Alzheimerovy choroby (AN). Na tento prvni
klinicky pokus navazala studie, ve které pacienti dostali dvé dal§i booster davky vakciny
AADvacl a ukdazala se schopnost vakcinace udrzet imunitni odpovéd’ po delsi dobu. Soucasné
bylo prokazano, Ze tato vakcina je schopna cilit na spolecného jmenovatele, kterym je tau

protein, i u jinych onemocnéni, nez je AN (Janoutova et al., 2020).

Perspektivou vakcinace u AN v prevenci nebo inhibici progrese nemoci a kognitivniho
poklesu je zacileni jak na beta amyloid, tak i na tau protein. Tedy bude potiebné vytvoftit dvé
vakciny, jednu proti beta amyloidu a druhou proti tau proteinu, nebo vyvinout duélni vakcinu,

ktera by cilila na oba patologické proteiny soucasné¢ (Janoutova et al., 2020).

Imunoterapie zaméfend na tau protein byla UspéSnd u primatd, kde pouziti
monoklonalnich protilatek proti tau proteinu vedlo ke zlepsSeni kognitivnich funkci bez vyskytu
nezadoucich ucinkd. Aktivni imunoterapie dosahla pozitivnich vysledki v preklinickych 1

klinickych studiich (Jirdk, Manukyan, 2017).

Pasivni imunizace zahrnuje podani protilatek zaméfenych proti beta-amyloidu. Na rozdil
od aktivni imunizace neni spojena s imunitni reakci, ktera by zahrnovala aktivaci T-lymfocytt.
U transgennich zvifat bylo pozorovano zlepSeni kognitivnich funkci po podani téchto

protilatek, 1 kdyZ pocet amyloidnich plakli nebyl vyznamné snizen (Jirdk, Manukyan, 2017).

Dle nejnovéjsi studie z roku 2023, zabyvajici se 1é€bou a o€kovanim proti AN, se stale
nedoglo k novému védeckému piinosu. Zadna radikalni 1é¢ba dosud nebyla ispéiné zavedena.
V budoucnosti se ocekava, Ze i€inné terapie zahrnou enzymy odbouréavajici beta-amyloid (A),
inhibitory sekrece AP a vakcinu proti APB. Zvlasté vakcina proti AR by mohla byt jedinym
prostiedkem k odstranéni jiz existujicich senilnich plakid. Je mozné, Ze tato metoda se stane
novou zakladni 1écbou AD s dal§im zdokonalenim peroralni imunitni tolerance a bezpec¢nosti
terapeutické aplikace, nicméné dalsi ovéreni nebo vyvraceni téchto hypotéz je zatim neznamé.

Na dalsi védecké piinosy se nadale ceka (Matsuzaka, Yashiro, 2023).
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4.3 Sekundarni prevence

Alzheimerova choroba prochéazi dlouhou preklinickou fazi, kterd trva nékolik let. Od
prvnich ptiznakli onemocnéni az po stanoveni diagn6zy mtize uplynout az 20 let, a po stanoveni
diagnozy je doba doziti obvykle 4-6 let. Prevence ma tedy dostatek Casu, ale klicové je v€asné
identifikovani rizikovych faktorti a diagnostika v preklinické fazi. RozliSeni mezi béznym
starnutim, mirnou kognitivni poruchou (Casto povazovanou za prodromalni stidium ACH) a
samotnou Alzheimerovou chorobou neni jednoduché. Neurodegenerativni zmény v mozku se
objevuji pred klinickymi ptiznaky. Zobrazovaci metody, jako je magneticka rezonance nebo
amyloidova PET mohou pomoci. Biomarkery (napi. beta amyloid a tau protein) jsou soucéasti
novych diagnostickych kritérii pro ACH. Neuropsychologické testy jsou také uzitecné pro
¢asnou diagnostiku. Genetické vySetfeni mize odhalit riziko vzniku ACH (Janoutova et al.,

2020).

4.4 Terciarni prevence

Terciarni prevence u pacientt s AN by méla smétovat ke zlepSeni kvality Zivota nemocnych
a jejich okoli. To zahrnuje podporu sobéstacnosti seniorl, poskytovani sluZzeb pro chod
domacnosti, umoznéni kontaktu se spolecenskym zivotem a prosazovani prav seniorti. Souc¢asti
terciarni prevence muze byt také trénink kognitivnich funkci. To mize zahrnovat feSeni
kiizovek, hrani spolecenskych her, ¢etbu novin, ¢asopisti a knih, nebo vyuziti specialnich

e o TNeT A y s , -

pocitacovych programil. Diilezité je udrZzovat aktivni Zivotni styl a socialni aktivity, at’ uz doma

nebo v zatizenich pro seniory (Janoutova et al., 2020).

Kognitivni trénink je efektivni metodou terciarni prevence v ramci sniZeni negativniho
dopadu nemoci, spo¢iva v procvicovani mozkovych funkci. Existuje spojitost mezi trovni

vzdélani a mirou dusSevni aktivity (Fenclova et al., 2020).

45



Zavér
Alzheimerova nemoc je neurodegenerativni onemocnéni, které postihuje mozkovou
tkan a vyrazné ovliviiuje kognitivni funkce postizené osoby. Toto onemocnéni nejcastéji
zasahuje pamét’, mysleni, ndzory a postoje, coz vede k postupné ztraté schopnosti vést nezavisly
zivot. S vékem se zvysSuje jak incidence (pocet nové diagnostikovanych ptipadil), tak
prevalence (celkovy pocet piipadl) Alzheimerovy choroby, pfi¢emz Zeny jsou statisticky vice

postizeny nez muzi.

Alzheimerova nemoc se dé€li na dvé hlavni formy. Vrozena forma, znama také jako
familiarni forma, je vzacnéjsi a postihuje mladsi pacienty, obvykle kolem 50 let véku. Naopak
sporadicka forma ptedstavuje 80 % vSech ptipadil a typicky postihuje star$i, senilni pacienty.

Klinicky prubéh Alzheimerovy nemoci lze rozd¢lit do tii fazi.

Diagnostika Alzheimerovy nemoci je narocna a zahrnuje ditkazy postupného zhorSovani
kognitivnich schopnosti, poruchy béZznych dennich aktivit a zmény v chovani. Obzvlasté
dilezitd je rodinnd historie podobnych piipadii a neuropatologické potvrzeni. Zobrazovaci
metody jako vypocetni tomografie (CT) a magnetickd rezonance (MRI) slouzi k identifikaci

atrofie mozku a rozsahu poskozeni bilé¢ hmoty.

Psychotické symptomy jako delirium, agitovanost a halucinace jsou bézné u pacientil s
Alzheimerovou nemoci. Vyznamnym aspektem je také péce o tyto pacienty, kterd se zaméiuje
na rehabilitaéni programy podporujici kognitivni a fatické funkce, stejné jako reedukaci

zakladnich dennich aktivit.

Role rodinnych pecovatelli, kteti poskytuji vétSinu péce o pacienty s Alzheimerovou
nemoci, je nesmirn¢ stresujici. Casto se potykaji s finan¢nimi, socidlnimi a fyzickymi
omezenimi, coz ma negativni dopad na jejich celkové zdravi a Zivotni situaci. Tento tlak mtze

vést k rozhodnuti umistit blizkého do specializovanych pecovatelskych zatizeni.

Ekonomické dopady Alzheimerovy nemoci jsou znacné, a proto je klic¢ové, aby mél
kazdy stat preventivni politiku zaméfenou na zlepSeni zivota postiZzenych a jejich rodinnych
piislusnikti. Kognitivni trénink se ukazal jako uc¢inny nastroj terciarni prevence, ktery miize
snizit negativni dopad nemoci na jedince. Vzrlstajici vyskyt demenci vyZaduje intenzivni
veédecky vyzkum a rozvoj terapeutickych intervenci, aby bylo mozné Iépe fidit a 1éCit

Alzheimerovu nemoc.
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Celkove¢ je Alzheimerova nemoc komplexnim zdravotnim problémem, ktery vyzaduje
integralni ptistup od védeckého vyzkumu, az po péci poskytovanou rodinnymi pecovateli.
Investice do prevence, diagnostiky a terapie jsou klicové pro snizovani zatéze spojené s touto

nemoci jak pro jednotlivce, tak pro spolecnost jako celek.

Prace nabizi mnoho novych pohledl na problematiku Alzheimerovy nemoci a také novych
témat pro budouci zameéteni, at’ uz v ramci mého navazujiciho studia, nebo studia kolegii

vénujicich se stejnému ¢i podobnému oboru.
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