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Poruchy chovani jsou ¢astymi a zavaznymi symptomy u pacientt s demenci. V jejich Iécbé se pouziva Siroka fada farmakoterapeutickych
pipravkid s diskutabilni Géinnosti. Clanek podava piehled nejéastéjsich symptom(i narueného chovani u demence (agitovanost, agre-
sivita, poruchy nalady, poruchy spanku apod.) a jejich mozné terapeutické ovlivnéni, podloZzené nedavno publikovanymi studiemi.
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BEHAVIORAL DISTURBANCES IN DEMENTIA

The symptoms of behavioral disturbance represent common and serious hallmarks in patients with dementia. A wide variety of pharmaco-
logical agents are used in the management of behavioral symptoms of dementia, however with controversial effectivity. The article brings
an overview of frequently mentioned behavioral diturbances in dementia (agitation, aggression, affective disorders, sleep impairment etc.)
and current evidence-based approach to their treatment.
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Ovod

Soucasny trend obecného stérnuti populace s se-
bou nese celou fadu zavaznych disledku, zejména na-
rdst incidence a prevalence nemoci, které se u starsi
ze zdravotnického a socioekonomického pohledu se
v tomto kontextu jevi onemocnéni demenci, jelikoz
prevalence tohoto onemocnéni u lidi starSich 60 let
vykazuje s pfibyvajicimi lety téméf exponencidini cha-
rakter (2% u lidi 60-70letych; 50% u lidi starSich 85
let). Dle prognéz Ceského statistického tradu (CSU)
se pfi zachovani soucasného nepfiznivého trendu
zméni vékova struktura obyvatel CR smérem k vy-
raznéjSimu zastoupeni starsi populace — v roce 2050
stoupne primérny vék éeského obyvatelstva ze sou-
Casnych 40 na 50 let a poCet lidi starSich 65 let stoup-
ne ze soucasného 1,5 milionu na dvounasobek (10).
Alzheimerova nemoc, vaskularni demence, demence
s Lewyho télisky a frontotemporaini demence pred-
stavuji nejéastéjsi formy onemocnéni, se kterymi bu-
deme v nejblizsi dobé konfrontovani ¢im dal Castéji.

Pro diagnézu syndromu demence je nutna pfitom-
nost poruchy paméti (narudeni schopnosti naucit se
nové informace nebo vybavit si informace dfive nauce-
né), alterace alespor jedné z dalSich kognitivnich do-
mén (fatické, gnostické, praktické ¢i exekutivni funkce),
vyznamné narueni socialniho fungovani a podstatny
pokles od pfedchozi funkéni drovné. Onemocnéni je
progredujici a nevyskytuje se v disledku deliria &i ji-
nych psychiatrickych onemocnéni (11).

Odhaduje se, ze ve svété trpi demenci vic nez
20 miliond lidi. Zhruba dvé tfetiny pfipadd demence

je zpusobeno Alzheimerovou nemoci (AN), o které
sice vime mnoho, nicméné doposud ji neumime 1é-
¢it a naSe farmakologické zasahy mohou vést pouze
k do¢asnému zlepSeni nebo stabilizaci stavu Ci re-
dukci/zmirnéni symptom0 demence.
Patofyziologickym podkladem AN je degenerace
neuront v entorindlni kife a hippokampu a s postu-
pem nemoci zasahuje dal$i oblasti mozku, ¢imz vede
k mnohoCetnému kognitivnimu deficitu. Poruchy pa-
méti, intelektu, usudku a jinych kognitivnich funkc, kte-
ré jsou podrobné studovany a hodnoceny ve vétsiné
védeckych praci, vak nemusi byt tim, co nejvice ob-
téZuje pacienta a zejména jeho okoli. Demence je to-
tiz doprovazena celou fadou nekognitivnich symptomd
a poruch chovani (v anglictiné oznaované zkratkou
BPSD - Behavioural and psychological symptoms of
dementia), které mezinarodni psychogeriatrické aso-
ciace (IPA) definuje jako symptomy narusené per-
cepce, obsahové stranky mysleni, ndlady nebo cho-
vani, jeZ se vyskytuji u pacientd s demenci (12). Jejich
piitomnost u nemocného je vzdy zavazng, jelikoz pro-
kazatelné vede k del3i dobé hospitalizace, zvySuje rizi-
ko institucionalizace a mlze predikovat rychlej$i a vy-
razngjSi kognitivni Ubytek (22). BEhem onemocnéni
demenci se behavioralni poruchy objevuji u 60-98%
pacientd (15, 20), zvlasté v pozdéjsich stadiich.

Agresivita a agitovanost

Agresivni chovani u pacienta s demenci je re-
lativné ¢asté (40-50 % pacientl) a mnohdy byva ob-
tizné zvladnutelné. MliZe se jednat o agresivitu ver-
balni (vykfiky, nadavky, vyhruzky), doprovazenou
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vétsinou vztekem a zlosti, kterd mize byt zaméfe-
n& vici konkrétnim osobdm nebo je nasmérovana
obecné vici véem. Vystupriovanim agresivity ver-
balni je agresivita fyzickd (biti, Udery, kopani, kra-
bani), Casto s vyraznym emoénim podbarvenim.
Terminem agitovanost Ize pak oznait jakoukoliv ne-
patfi¢nou verbalni, vokalni nebo motorickou aktivitu,
kterou nelze vysvétlit pacientovymi potfebami (hlad,
Zizen, bolest) nebo delirioznim stavem (7).

Neagresivni poruchy chovéni

Verbalni neagresivni symptomy zahrnuiji opa-
kované dotazy, narky a stiznosti, které mohou pra-
menit z poruch kratkodobé paméti, nicméné mohou
byt také jednim z projevl paranoidniho chovani (ob-
viflovani ze schovavani/kradeze véci apod.). Fyzické
neagresivni symptomy zahrnuji bezcilné toulani
a bloudéni (az 30% nemocnych), hromadéni nepo-
tfebnych véci, neustdlé hledani rliznych pfedmétd
a osob, skryvani, drobné kradeze, vyméSovani na
nevhodnych mistech, dotémost a jistou ,,svéraznost"
pacienttl, ale také jejich inavnost a vyhasinani.

Poruchy nalady

Afektivni poruchy patfi k Castym, nicméné v pra-
xi opomijenym pfiznak(im pacientd s demenci. Vzdy
je nutné aktivné pétrat po depresivnich sympto-
mech a suicidalnich tendencich, jez se zpravidla
objevuji na za¢4tku onemocnéni (,kdybych tu radéji
nebyl®, ,radéji bych s tim skonéil“...). Uvadi se, ze
u zhruba poloviny nemocnych s AN se vyskytuji de-
presivni symptomy, nicméné jejich diagnostikovani
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je vzhledem k primarnimu kognitivnimu deficitu ¢as-
tokrat obtizné. S dalSim postupem nemoci a zejmé-
na ztratou pacientova nahledu se ¢etnost i intenzita
depresivnich symptomd vyrazné snizuji. U ¢asti ne-
mocnych se nékdy objevuje Uzkost a obavy (z bu-
doucnosti a nastavajicich udalosti, z opusténi, z to-
ho, Ze ,v8echno dopadne Spatné” apod.).

Poruchy mysleni a vniméni

Vyskyt bludti paranoidity, ale i jinych poruch mys-
leni se v pribéhu nemoci uvadi u zhruba 1/4 pacientd.
Nejéastéji je jejich obsahem téma okradani, opusténi,
umisténi a zavfeni do rliznych zafizeni atd. Halucinace
mivaji nejCastéji vizualni charakter (osoby, ,duchové”
apod.), jsou kupfikladu typickou soucasti klinického
obrazu demence s Lewyho télisky. Nemocnymi i oko-
lim jsou vak tolerovany a snaseny lépe nez sluchové
halucinace u schizofrennich nemocnych.

Poruchy spéanku

Porucha spanku u pacient(i s demenci je vysled-
kem pulsobeni mnoha faktor(i, zahmujicich anxietu,
dezorientaci, uzivani 1€kl, vyskyt syndromu span-
kové apnoe, depresi a také zménu cirkadianniho ryt-
mu. Asi 40% pacientl s demenci trpi nékterou z po-
ruch spanku (pfip. cyklu spanek-bdéni), které jsou na-
tolik zavazné, ze zhorSuji deficit v oblasti aktivit den-
niho Zivota a mohou plisobit znatelné negativné ve
vztahu k nejbliz&imu okoli. Castou poruchou spanku
u téchto nemocnych byva insomnie, ktera je mnohdy
doprovazena odpolednim, vecemim a no¢nim zhor-
$enim mentainiho stavu (angl. ,sundowning®) — napf.
agitovanosti, epizodami touldni a zmatenosti. Naproti
tomu je béhem dne pfitomné zvySena Cetnost den-
nich zdfimnuti, takze porucha nabyvé charakter in-
verze cyklu spanek-bdéni (5). Pacienti s vice vyjadre-
nou demenci travi vice asu v Iizku a maji i vice den-
nich zdfimnuti. Tyto nalezy jsou ve shodé s Udaji, kte-
ré naznaCuji vztah mezi dlouhodobym pobytem v 10z-
ku a zhor§enim no¢niho spanku (2).

Méné Casté poruchy chovani u nemocnych s de-
menci zahrnuji sexuélni poruchy (hypersexualita,
sexualni disinhibice) a poruchy pfijmu potravy (hy-
perfagie, anorexie).

Diagnostika poruch
chovéni u demenci

Pfi vySetfovani pacienta s demenci (pfip. také
jakéhokoliv star§iho pacienta), ktery jevi nékterou
z poruch chovani, je prvotni zasadou patrat po pfi-
¢ing, ktera mohla tento stav vyvolat. Vzdy si je tfe-
ba poloZit otdzku, jestli neni problém vyvolén iatro-
genné nevhodnou farmakoterapii (anticholinergika,
benzodiazepiny, digitalisové preparaty, diuretika
apod.). Déle je nutno patrat po nahlych zménach re-
zimu/prostfedi v zabéhnutém Zivoté pacienta (hos-

pitalizace, zména jidelniho nebo spankového rezimu
apod.). Castym d(ivodem behavioralnich poruch by-
va klinicky némé infekce (nejcastéji infekce moco-
vych cest), pfipadné bolest, na kterou pacient ne-
upozoriiuje. V neposledni fadé je nutno vzdy po-
my$let na moznost, ze za projevy naruSeného cho-
vani stoji nediagnostikovana deprese.

Lécba poruch chovéani u demenci

Pfi zndmé pfiCiné vzniku behavioralnich obtizi
je samozfejmosti snaha o jeji odstranéni pfip. zmir-
néni. V dal§im kroku se Ize pokusit zviadnout situaci
nefarmakologickymi pfistupy. Nékolik studii pro-
kézalo pozitivni efekt audio nebo videoprezentace,
pfi kterych byly agitovanym pacientim reproduko-
vany zéznamy simulovaného dialogu s hlasy nej-
blizSich pfibuznych (6, 8). Dobré vysledky pfinasi ta-
ké terapie domdcimi zvifaty (pet terapie), depresivni
symptomy a poruchy cirkadiannich rytmd je mozné
pozitivné ovlivnit aplikaci intenzivniho svétla v ran-
diich demence mé své misto tzv. multisenzoricka sti-
mulace, pfi které dochazi k aplikaci podnétu riznych
modalit s cilem stimulovat jednotlivé senzorické re-
ceptory. K tomuto uéelu se pouziva kombinace ne-
strukturované vizualni stimulace, aromaterapie, mu-
zikoterapie a jemné taktilni stimulace (4). Jiné ne-
farmakologické pfistupy a jejich popis pfesahuii ra-
mec tohoto ¢lanku a Ize je nalézt v literatufe (3).

Farmakologickad lécba

Pro lécbu behaviordlnich a psychologickych
symptom{ pacient( s demenci se pouziva pestra pa-
leta farmak z rGznych Iékovych skupin (kognitiva, an-
tidepresiva, antipsychotika, anxiolytika, hypnotika,
antikonvulziva apod.). Tato 1é¢ba je vSak vétSinou
odrazem mistnich farmakoterapeutickych zvyklosti
a u mnoha bézné pouzivanych preparétli schazeji
jasné dolozené dikazy o d€innosti.

Racionalni volbou 1é¢by agitovanosti u pacien-
ta s demenci je nasazeni nékterého z inhibitori
acetylcholinesterazy (pokud jiz pacient néjaky ne-
dostéava), jelikoz fada studii prokazala jejich pozitivni
efekt nejenom v oblasti kognitivnich funkci, ale také
v oblasti behaviordlnich poruch (16, 23). | kdyZ ne-
existuje mnoho pfimych komparativnich studii, zda
se, ze pUsobeni rivastigminu na behavioralni po-
ruchy u demenci pokryva $irsi spektrum symptom(
(apatie, anxieta, deprese, halucinace a bludy), nez
je tomu u donepezilu a galantaminu, jejichz U¢i-
nek byl prokézan pouze v ovlivnéni apatie, deprese
a anxiety (19). V pfipadé neuspéchu Ize doporucit
trazodon (v davce 25-100mg), ktery ma sedativni
ucinky, a proto se hodi zejména pfi ve¢erni/noéni
agitovanosti a zmatenosti v ramci syndromu sun-
downingu. Dal$i moznosti je u nas ¢asto pouzivany
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tiaprid (denni davka 100-300mg), ale také buspi-
ron (15-30mg), zejména pokud je porucha chovani
tovanosti Ize zvazit pouziti carbamazepinu (200-
600mg/den) nebo valprodtu (250-1000mg/den)
s védomim toho, Ze jejich uzivani je spojeno s vy-
znamné vétsim vyskytem nezadoucich G¢inkd a ta-
ké s vétsim rizikem Iékovych interakci. Pouziti ben-
zodiazepin( obecné neni doporu¢ovéno.

Pokud nelze agitovanost/agresivitu zviadnout vy-
$e uvedenymi postupy nebo v pfipadé vyskytl blu-
dl a halucinaci, je nutné sahnout po antipsychoticich.
Z Klasickych antipsychotik 1. generace jsou nevhod-
né fenothiazinové derivaty pro jejich zavazné ne-
zadouci Ucinky (sedace, ortostatickd hypotenze, kar-
diotoxicita, extrapyramidovy syndrom, poruchy ako-
modace, poruchy kognitivnich funkci i kvalitativni po-
ruchy védomi). Z butyrofenon( je jednim z nej¢astéji
pouzivanych melperon (50-200mg), ktery je obec-
né dobfe tolerovany, pficemz se podava obvykle ve-
¢er pred ulehnutim s cilem zamezit no¢nimu neklidu
a zmatenosti. Haloperidol je velice U¢inné antipsy-
chotikum, které se pfi poruchach chovani u demenci
pouziva vétsinou v pfipadech, kdy selzou terapeutické
pokusy s jinymi preparaty. Metaanalyza studii srovna-
vajicich pouziti haloperidolu a placeba z r. 2002 vSak
prokazala jeho signifikantni efekt pouze u agresivity,
zatimco v ovlivnéni ostatnich behavioralnich poruch
nebyl mezi haloperidolem a placebem nalezen vy-
znamny rozdil (14).

Asi nejvice diskutovanou otazkou v poslednich le-
tech je pouZiti antipsychotik 2. generace u pacient(
s demenci (pfipadné jejich pouziti u starSich pacientd
obecné). Provedené studie ukdazaly pozitivni efekt téch-
to preparatdl u behavioralnich poruch pacientl s de-
menci a vzhledem k nizkému potencialu nezadoucich
acinkd a vy3si uéinnosti bylo jejich pouZiti preferovano
pred klasickymi antipsychotiky 1. generace. AvSak vy-
sledky nékolika poslednich studii s risperidonem
a olanzapinem pfinesly zavazné (daje 0 zvySeném
poctu smrtelnych kardiovaskularnich a cerebrovasku-
larnich pfihod (CVP) ve skupinach pacientd Ié€enych
témito preparaty ve srovnani s placebovymi skupinami.
Sloucena incidence CVP v Sesti klinickych studiich s ri-
speridonem u pacientd s demenci (N = 1721) byla vy-
znamné vyssi pfi aktivni 16Cbé (3,3 %) nez pfi podavani
placeba (1,1%). Podobné i u péti klinickych studii s olan-
zapinem (N=1656) byla incidence CVP vyznamné vys-
§i u olanzapinové skupiny (1,3%) nez pfi podavani pla-
ceba (0,4 %) (21). Tyto Udaje pak vedly k tomu, ze britska
Committee on Safety of Medicines vydala doporuceni,
ve kterém uvadi, Ze 1) risperidon a olanzapin nemaji byt
pouzivany pfi léCbé behavioralnich poruch u demenci,
2) pouziti risperidonu v 16¢bé akutni psychotické poru-
chy u starsiho pacienta, ktery trpi demenci, by mélo byt
omezené na kratkou dobu pod kontrolou specialisty, 3)
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indikujici 1ékaf musi pred zaCatkem lé€by peclivé zvazit
riziko cerebrovaskuldmich pfihod u kazdého pacienta
s anamnézou dFivéjsi cévni mozkové pfihody pfip. tran-
zitorni ischemickeé ataky s pfihlédnutim na dal3i riziko-
vé faktory CVP (hypertenze, diabetes mellitus, koufeni
afibrilace sini). Upozornéni, ze lék neni uréen pro 1é¢bu
pacientll s demenci, se také objevilo v pfibalovych le-
tacich a SPC jednotlivych preparatd. Stejné upozoméni
se pozdéji objevilo také u quetiapinu, i kdyZ pfima ana-
lyza incidence CVP nebyla provedena. Obdobné za-
reagovala i americkd Food and Drug Administration
(FDA), ktera vydala analogické upozoméni tykajici se
pouziti antipsychotik 2. generace u starsich pacientl
s demenci na zakladé analyzy dat ze 17 placebem
kontrolovanych studii s olanzapinem, aripiprazolem, ri-
speridonem a quetiapinem (24). Patnact studii nalezlo
vy$8i mortalitu ve skupiné pacient(i lé¢enych aktivnim
prepardtem ve srovnani se skupinou pacienttl uziva-
jicich placebo. Podrobnéjsi analyza téchto studii, za-
hrnujicich celkem 5106 pacientl, ukazala, Ze ve sku-
piné pacientll uZivajicich antipsychotika 2. generace
byla mira dmrtnosti 4,5% ve srovnani s 2,6% v pla-
cebové skupiné. Upozornéni se vztahuje také na clo-
zapin a ziprasidon, i kdyz tyto Iéky nebyly systematicky
studovény u pacientli s demenci (17).

Mechanizmus vzniku CVP pfi medikaci antipsy-
chotiky 2. generace je nejasny a v posledni dobé se
ukazuije, ze se zfejmé jedna o faktor spolecny celé
skupiné antipsychotik. | neddvna prace Herrmanna
et al. (13) ukazala, Ze riziko vzniku cévni mozkové
pfihody u starich nemocnych IéCenych antipsycho-
tiky 2. generace neni vétsi nez u skupiny lécené kla-
sickymi antipsychotiky 1. generace. Recentni re-
trospektivni studie Wanga et al. (25) dokonce pro-
kézala, Ze v souboru 22 890 pacientl starSich 65
let bylo riziko dmrti u nemocnych lécenych kla-
sickymi antipsychotiky (chlorpromazin, flufenazin,
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konferenci Americké psychiatrické asociace (APA
2005), nebyla zaznamenana vyssi incidence CVP
u nemocnych s demenci, ktefi byly IéCeni risperido-
nem, olanzapinem nebo quetiapinem ve srovnani
s placebem. Zavéry |. faze zminéné studie vsak ta-
ké ukézaly, Ze ve vysledném parametru, kterym by-
lo pferusent 1écby (z jakychkoliv divodu), se skupiny
pacientl uzivajicich risperidon, olanzapin, quetiapin
nebo placebo vyznamné neliSily (3).

V ramci studii s pouzitim antidepresiv (citalo-
pram, fluoxetin, sertralin, trazodon) pfi Ié¢bé jinych
neZ depresivnich neuropsychiatrickych pfiznaka byl
shledan efekt pouze u citalopramu v ovlivnéni agi-
tovanosti a lability (18). Obecné Ize fict, Ze antide-
presiva jsou sice dobfe tolerovéana, ale nejsou pfi-
i§ ucinnd v 1éEbé jinych neuropsychiatrickych sym-
ptom( demence, nez je deprese (21).

Medikace benzodiazepiny (at jiz jako hypnotik
nebo anxiolytik) je obecné povazovana za nevhod-
nou, jelikoz tyto léky negativné ovliviiuji kognitivni
funkce a mohou zpUsobit paradoxni reakci v chova-
ni, kterd se projevi no¢ni zmatenosti a utlumem v né-
sledujici den. Benzodiazepiny redukuji jiz tak znac-
né snizené mnozstvi REM spanku u pacientt s de-
menci a mohou také zplsobit prohloubeni poruchy
dychani ve spanku (syndrom spankové apnoe), pi-
padné zvysit riziko zdvazné hypotenze. S opatrnosti
avniz$ich davkach je Ize pouzit v pfipadech vyrazné
Uzkosti/strachu, pficemz by mélo byt jejich podavani
kratkodobé nebo pfilezitostné.
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Zaveér

V 1é¢bé poruch chovani u demenci neexistuje za-
tim jednoznacny a obecné pfijaty konsensus a na pfi-
kladé antipsychotik 2. generace je vidét, jak se mo-
hou obecné doporuéované postupy v Case rych-
le ménit. Dle soucasnych, dikazy podlozenych stu-
dii by mél byt pacient s demenci, u kterého se ob-
jevily poruchy chovani, po vylouceni jinych moznych
pficin, lé¢en nékterym z inhibitorl cholinesteraz.
Kromé zlepSeni kognitivnich funkei a pozitivniho ovliv-
néni behavioralnich symptom je jejich pfinosem ta-
ké vyrazna redukce poétu pacientl vyzaduiicich lé¢-
bu antipsychotiky (1). V dal§im kroku lze pouzit né-
které z antipsychotik (nejvice dlikaztl je pro risperidon
a olanzapin) — avsak ve svétle aktualnich poznatk(
by mél byt dikladné posouzen pomér pacientova be-
nefitu/rizika, pfi¢emz si musime byt védomi zejména
mozného cerebrovaskulamiho/kardiovaskularniho ri-
zika. Jako alternativa pfip. dalSi terapeuticky krok pfi-
chdzi v tvahu medikace SSRI a thymostabilizatory.

Védecké pokroky nam umoziuji porozumét
nékterym biologickym podkladdm neuropsychiat-
rickych symptomd u demenci, nicméné fada oté-
zek pro nds zlstava nezndmou. Az dalsi cileny vy-
zkum a provedeni fady kvalitnich klinickych stu-
dii s nefarmakologickymi i farmakologickymi po-
stupy ndm mozna pfinese ucelenou objektivni kon-
cepci 0 mozné terapeutické intervenci u téchto za-
vaznych poruch.
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