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ANOTACE

Bakalaiska prace popisuje Alzheimerovou chorobou a mozné zpiisoby jeji 1éCby. Je
rozdélena do dvou kapitol, pfiCemz prvni kapitola definuje Alzheimerovu chorobu,
predpoklady jejiho vzniku a ptiznaky. Zna¢nd Cast této kapitoly je také vénovana diagnostice,
ktera je zasadni pro vcasnou lécbu. Druha kapitola se vénuje riznym pftistuplim k 1éCbe.
Zabyva se 1éEbou vedenou 1ékafi, ale také alternativni 1é€bou, kdy se vyuZzivaji razné bylinné
vytazky. Posledni Cast je vénovana nefarmakologickému zpisobu 1éCby, pii kterém se
vyuziva pohybu, interakce se zvifaty ¢i jinych praktik k trénovani paméti a uleveni od stresu,

které tuto nemoc ¢asto doprovazi.
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TITLE

Pharmacological and non-pharmacological treatment of Alzheimer's disease

ANNOTATION

The bachelor thesis describes Alzheimer's disease and possible ways of its treatment.
It is divided into two chapters. The first chapter defines Alzheimer's disease, its assumptions
and symptoms. A significant part of this chapter is devoted to diagnostics, which is essential
for early treatment. The second chapter deals with different approaches to treatment. It deals
with doctor-led treatment, but also alternative treatment using various herbal extracts. The last
part is devoted to a non-pharmacological method of treatment, which uses movement,
interaction with animals or other practices to train memory and relieve accompanies this

disease.
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UvoD

Alzheimerova choroba je velice rozSifené onemocnéni, které muze postihnout
kazdého z nas. Ve vyspélych zemich je ¢tvrtou nejcastéjsi pri¢inou smrti. Prvnim, kdo popsal
ptiznaky této nemoci, byl némecky psychiatr a neuropatolog Alois Alzheimer, po kterém nese
tato nemoc své pojmenovani. Zkoumal pod mikroskopem mozek Zeny, ktera trpéla ztratami
paméti. V jeji Sedé mozkové hmoté nasel abnormality, 1éze a spleti. U tohoto onemocnéni
dochézi k degenerativnimu onemocnéni mozku, pii kterém mozkové buiiky odumiraji a jiz
nejsou nahrazovany. Nemoc se fadi mezi atroficko — degenerativni onemocnéni mozku, které
se mikroskopicky projevuje atrofii. Atrofie se vyrazné projevuje Vv mozkové Easti
hippokampus. Mezi dvé dal§i viditelné zmény projevujici se na mozku patii ztenceni
mozkovych gyrii a rozSiteni mozkovych komor. Ub&hlo vice jak sto let od objeveni této
nemoci a jeji presny vznik nebyl doposud zcela objasnén. VEk a rodinna anamnéza jsou
S touto nemoci nejcastéji spojovany. Nadale se zde fadi do rizik vzniku choroby traz hlavy,

deprese, koufeni a v n€kterych studiich 1 nizs§i vzdélani.

Na samém pocatku choroby se u vétSiny lidi projevi poruchy paméti. Nejprve
dochazi k problému si zapamatovat nové véci, jména nebo Cisla. Je potieba zbystfit a vcas
rozpoznat, zda se jednd o AD nebo bézné stafecké zapominani. U ¢lovéka s AD se postupné
intenzita zapominani zvétSuje, neuvédomuje Si, O déla a je naruSena kratkodoba pamét.

S postupem casu a progresi nemoci dochazi k naruseni paméti dlouhodobé.

PIné uc¢inna 1é¢ba je stale ve fazi vyvoje a doposud nebyl nalezen 1€k, ktery by tuto
nemoc zastavil nebo zvratil. V soucasnosti je na trhu jiz nékolik 1éku na tuto nemoc, nicméné
jeji ptiznaky jen tlumi, ale nezastavuji. Vysledkem léby je zlepSeni zivota a oddaleni
posledniho stadia AD. Alternativni nefarmakologicka 1é¢ba ma velice dobré vysledky a Casto
se kombinuje s 1é¢bou farmakologickou. Duraz se klade na individualni pfistup k jednotlivym

pacientim a kazdému zvlast’ se tvoii [écCebny plan.
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1. Alzheimerova choroba

1.1 Charakteristika

Alzheimerova choroba (AD) je degenerativni onemocnéni mozku, pii kterém
dochazi ke zhorSovani funkce a smrti mozkovych bunék. To ma za nasledek dezorientaci
VvV Case a prostoru, pokles schopnosti jasné¢ myslet, tvofit souvislé véty, zmé€nu osobnosti,
a hlavné ztratu paméti. Postupem casu je ¢lovek neschopny vykonavat kazdodenni ¢innost
a dochazi k piedéasné smrti. Vyskyt a zavaznost Onemocnéni se stupiiuje s vékem. Zeny toto
onemocnéni postihuje vice nez muze, je mozné, Ze je to zpusobeno tim, Ze zeny se doZivaji
vy$§iho véku. Prumérné lidé s AD 7Ziji od zjisténi nemoci okolo 4-8 let, ale jsou znamy

ptipady, kdy zili dvacet let. [1]

V mozkovych bunkach a jejich okoli se tvoii nejvice charakteristické rysy. Kolem
téchto bunék se tvofi usazeniny neurotickych plaka, které jsou tvofeny agregaty
extracelularnich amyloidnich peptidti spojenych sneurity. To ma za nésledek vznik
neurofibrilarnich spleti, coz jsou agregaty hyperfosforylovaného tau proteinu. Dochazi
ke ztraté spojeni mezi mozkovymi buitkami a degeneraci nebo smrti mozkovych bunék. Tento

proces zacina v ¢asti mozku zodpovédné za pamét’ a postupné se $iii dal (Obr. 1). [1,2]

Struktura normalniho Struktura mozku s AD
mozku

Bila hmota

Hipokampus

Obréazek 1 - Srovnani struktur zdravého mozku a mozku s AD [68]
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1.2 Faktory ovliviiujici vznik onemocnéni

Piesny vznik nemoci nebyl doposud zcela objasnén, mezi mozné piiciny, které se
uplatiiuji pfi vzniku onemocnéni, muZzeme fadit vliv genetiky a véku. Hypotéz o vzniku
onemocnéni je hned né&kolik. Amyloidovd hypotéza vychédzi z hromadéni proteinu beta-
amiloidu (Ap) v okoli neuronti, Tau hypotéza se zaklada na hromadéni proteinu Tau uvnit
bunck, slouzicich k transportu latek uvnitt buiiky, ¢imz se porusuje funkce mikrotubult.
Cholesterolova hypotéza zase vychazi z nefunk¢éniho apolipoproteinu E (APOE), a tedy
omezeni transportu cholesterolu. Dale muze byt pii¢inou vzniku deficit neurotransmiteru

acetylcholinu. [2]

1.2.1 Genetické predpoklady ke vzniku onemocnéni

Predispozice k AD je pienaSena jednou kopii defektniho genu na jednom z 22
autozomalnich chromozomu, zejména na genu chromozomu 21, ktery kéduje prekurzorovy
protein B amyloid. V menSim zastoupeni je gen pro preselin (PS) 2 lokalizovadn na
chromozomu 1, gen pro preselin 1 na chromozomu 14 a na chromozomu 19 je gen

apolipoproteinu E. [2,3]

Apolipoprotein E je polymorfni, jeho alelické formy se lisi jednou nebo dvéma
aminokyselinami v pozicich 112 a 158. Tyto rozdily méni strukturu a funkci APOE, které
jsou povazovany za velice rizikové faktory pii AD. Pfi detekci nemoci je tedy kladen diraz
na APOE s pfisuzovanou moznosti vzniku onemocnéni az na 60 %. APOE 4 zvysuje riziko

AD vV niz8im ve€ku, zatim co APOE 2 naopak riziko snizuje. [2,4]

Nejrozsitenéjsi formou je APOE 3 kterou ma v téle az 77 % lidi, zbylé 3 alely jsou
zastoupeny v populaci kolem 10 %. Jejich tkolem je transport ¢astic, které jsou vylucovany
do neuront pro jejich vyvoj, udrzbu, synaptogenezi a redistribuci cholesterolu pro opravu
poskozenych neurond. APOE 4 cholesterol redistribuuje pomaleji nez APOE 3, to ma
za nasledek mensi u¢innost regenerace neuronu a je to tedy rizikovy faktor pro AD. V jeho
pfitomnosti se také v mozku nachazi velké mnozstvi protein amyloidniho prekurzoru (APP).

Piesny vliv APOE na AD neni zatim zcela objasnén. [2,4]
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Gen APP je zaclenén na chromozomu 21 a byly prokazany spojitosti s mutaci tohoto
genu a vzniku AD. Obsahuje 19 exond, které koduji vSudypiitomny transmembranovy
amyloidni prekurzorovy protein. Nachdzi se vbunéénych télech, axonech neuroni
a dendritech. V hrubém endoplazmatickém retikulu se syntetizuje a uvoliiuje jako
transmembranovy protein do membrany, kde je jeho ¢ast do ni i zaclenéna. Shromazd'uje se
do oligomera zpusobujicich zanéty synapsi, coz vede k buné¢né disfunkci a zhorSeni paméti.
Dale je také Stépen do riznych fragmentd, které piispivaji k patogenezi AD. Jsou to napiiklad

bioaktivni N-terminélni a C-terminalni fragmenty. [2, 5,6]

Beta-amyloid pochazi z APP a jednd se o peptid z 39-42 aminokyselin vznikajici
pusobenim sekretaz. Tento protein tvoii primarné cévni amyloidni depozice a plaky
v mozkovém parenchymu. Je jim pfisuzovana progresivni ztrata dendritickych trnti zptisobena
bud’ nerozpustnym fibrilarnim AP v amyloidnich placich nebo nefibrilarnim Ap obsahujicim
rozpustné oligomery a protofibrily. Akumulace AP by mohla mit za nasledek zhorSeni

kognitivniho vyvoje, proto je jednou ze strategii 1é¢by AD odstranéni AP z mozku. [2,7]

Tau protein patii do skupiny proteinti asociovanych s mikrotubuly, na které se vaze
a stabilizuje je v neuronech. Muze byt posttranslacné modifikovan mnoha zpisoby, ale pro
AD je zésadni fosforylace. Ta vede ke ztraté schopnosti vazat mikrotubuly a tim dochazi
K jejich naruseni a chybnému sestaveni. Mutace Tau proteinu na chromozomu 17 maji

za nasledek rtizna onemocnéni jako je napiiklad AD, Parkinsonova nebo Pickova choroba. [2]

Dalsi zndmé mutace, jsou mutace proteinii zvanych preseniliny, které mohou
zpusobovat predCasny nastup familiarni AD. Nachézeji se na chromozomech 14 a 1. Role
téchto genil v organismu neni zatim zcela zndma. Pravdépodobné hraji urcitou roli pii pienosu
signalu a jsou zapojeny do genoveé apoptdzy. Mutace genu PS 2 ma za néasledek urychleni

neurodegenerace, zatim co mutace PS 1 ma za nasledek eliminaci exonu 9. [2,8]

Vsechny tyto mutace jsou malo cCast¢ a maji za ndsledek maximalné 1 %

z celkového po¢tu nemocnych. [8]

1.2.2 Vék

V 65 letech dochazi ke dvojnasobnému zvySeni pravdépodobnosti ziskani AD. Tato
pravdépodobnost se s rostoucim vékem zvySuje. Kazdych 5 let je dvojnasobna a ¢lovék
ve véku 85 let ma azZ Sestnactindsobnou Sanci onemocnét. Je to problém hlavné v hospodaisky

vyvinutych zemich, kde se lidé dozivaji zna¢n¢ vyssiho véku. [1,2]
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1.3 Kovy a Alzheimerova choroba

Cetné studie prokézaly souvislost mezi oxidaénim stresem a mnoZstvim kovii-
zejména zeleza, zinku a médi v mozku. Jsou Kriticky zapojeny do patogeneze mnoha
onemocnéni, pii¢emz jednim znich je i AD. Zeleznaty a médnaty kationt jsou schopny
stimulovat tvorbu volnych radikald, zprostiedkovavaji toxicitu AP nebo podporuji

hyperfosforylaci tau proteinu. [9,10]

Nedostatek ¢i nadbytek médi miize mit neptiznivy G¢inek na organismus a zdravi.
Pii AD bylo zjisténo, Ze se nachazi v postizenych oblastech mozku ve snizeném mnozstvi. A

toxicita byla spojena zejména s vazbou na méd’ a urychlenim agregace. [9,10]

Mozek je hlavni zasobarnou zinku v téle, je nezbytnou slozkou transkripénich
faktord a enzyma. Ma také roli v pfenosu signalu, kdy Synapticky pfenos uvoliuje vysoké
koncentrace zinku do synaptické $térbiny. Byly nalezeny rozdilné hladiny zinku v pitvé
zdravych mozki a mozki pacientd s AD. U nemocnych byl nedostatek zinku v medialnim
temporalnim gyrusu a thalamu, neokortexu, hipokampu, nadifazeném ¢elnim a parietalnim
gyri. Zvysené mnozstvi zinku bylo nalezeno v mozec¢ku, ¢ichovych oblastech a amygdale. AB
se vaze na zinek a tvofi spolu rozpustné srazeniny, coz vede ke zvySené toxicité a sekreci
do amyloidnich lozisek, kde dochazi ke ztrat¢ funkéniho zinku v synapsich. Zvysené

mnozstvi zinku muze naruSovat zpracovani APP a zvySovat syntézu preselinu 1. [9]

Zelezo je zékladnim prvkem pro transport kysliku. V téle se nachazi zejména ve
dvou oxidaé¢nich stavech — Fe**a Fe®*". V mozku s AD je Zelezo obohaceno o senilni plaky
Saz trojnasobnou koncentraci neuropilu. Mnozstvi feritinu, ktery skladuje zelezo,
se s postupujicim vékem a AD zvySuje. VaZe se na protein tau ve formé Fe®', pficemz
snizenim mnozstvi této oxidované formy lze dosdhnout snizeni agregace
hyperfosforylovaného tau proteinu. V mozku s AD se na neurofibrilarni spleti vaze Zelezo,

které pusobi jako zdroj reaktivnich forem kysliku v neuronech. [9]

Hlinik je Siroce pouzivan V kazdodennim zivoté a ¢lovék je mu snadno vystaven.
Pii testech bylo zjisténo, Ze vyvolava tvorbu neurofibrilarnich spleti a je ve vysoké
koncentraci v amyloidech. Jeho role v AD je vsak nizka, podili se ve velmi malém takika

zanedbatelné mnozstvi. [10]
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1.4 Priznaky Alzheimerovy choroby
Nejcastéjsi neuropsychiatrické piiznaky AD jsou deprese, apatie, neklid, ztrata
paméti a jazyka, agrese a poruchy spanku. VSechny tyto aspekty naznacuji ptitomnost nemoci

a vedou k rychlejsimu snizeni kognitivnich funkci a kvality zivota nemocného. [11,12]

1.4.1 Deprese

Deprese je jednim z nejcastéjSich piiznaktt AD a vede k horSimu pribéhu nemoci.
Projevuje se u vice nez 40 % nemocnych, ale zatim neni jasné, zda deprese vede ke vzniku
AD nebo naopak. Bud’ miize byt deprese psychologickou odpovédi na nemoc, nebo vysledek
patogennich procest jako je zpracovani AP. Deprese je spojena s atrofii a regresi bilé hmoty,
a to hlavn¢ v Celni oblasti. Bylo zjisténo, Ze degenerace mohou vést az k poskozeni regiont
spojenych s regulaci nalady. Je tedy zfejmé, ze deprese snizuje kognitivni funkci mozku,
pti které pacienti vykazuji hypoperfuzi v levém ¢elnim laloku a snizeni metabolismu glukézy

v prefrontalnich oblastech. [11,12]

1.4.2 Apatie

Apatie je definovéna jako ztrata emoci, cilevédomosti a motivace. Je ji pfisuzovan
rychlej$i kognitivni pokles. VétSina pacientt trpici apatii ma také deprese a je také spojena
s hypofrontalitou. AvsSak apatie je v levé orbitofrontalni oblasti mozku. U lidi s apatii byla
zjisténa vys$$i mira AP plaki. Projevy jsou ale u kazdého jiné. Zalezi na véku, pohlavi, uzivani

antidepresiv nebo inteligenci. [11]

1.4.3 Agrese

Agrese je velice nebezpeénd jak pro pacienta, tak pro peovatele. Castéji se
projevuje u muzl, nebot maji vétsi pravdépodobnost alely 5-HT syntetického enzymu
tryptofan-hydrolazy. Ten je zodpovédny za kontrolu funkce serotoninu, ktery najdeme
v krevnich desti¢kach, nervové soustavé nebo gastrointestinalnim traktu. Serotonin poskytuje
komplexni asociace mezi agresivitou a AD. Jedna studie prokazala souvislost mezi
agresivitou a poskozenim locus coeruleus, ktery vede ke zménam adrenergnich receptord. Je
Casto spojovana s bludy, kdy halucinace podporuji agresivitu ve velké mite. D4 se kratkodob¢

1€¢it, ale pfi dlouhodobé 1é¢bé prevazuji nezadouci ucinky. [11,13]
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1.4.4 Psychoza

ale také nejméné Casté. NejCastéji se vyskytuji bludy paranoidni nebo misidentifikacni.
Je to zplisobeno neurodegeneraci a kognitivni disfunkci. Bludy se projevuji Casné a jsou
spojovany s naruSenim frontostriatalnich obvodi a zkracuji vyrazné dobu zivota. Pii pitvé
bylo také zjisténo nadmérné mnozstvi AP a snizend metabolickd aktivita v pravé boc¢ni Celni
orbitofrontalni a temporalni kife. Tato mista se piekryvaji s misty zpisobujicimi ztratu

paméti. [11]

1.4.5 Ztrata paméti

Nejcastéj$im projevem je porucha paméti. Pamét’ je tzce spjata s funkci struktur
spankoveho laloku jako jsou hipokampus a entorhinalni kura. Nejprve se ztraci pamét
kratkodobd, kdy nové vzpominky nejsou schopny byt zakdédovany do paméti dlouhodobé.
Nésledkem toho dochézi k rychlému rozpadu pamét'ovych stop. [14]

1.4.6 Prostorova orientace

Mezi prvni piiznaky se fadi prostorova orientace. Nemocny se ztrati ve zndmém
prostiedi, zapomene, kam si dal své véci, nebo zaparkoval auto. Spatné rozeznava objekty,
barvy a neorientuje se v ¢ase. Zrakova ostrost je az na vyjimky uSetiena a nedochazi k jejimu

poskozeni. [14]

1.4.7 Porucha reci

Porucha jazyka ve formé¢ hledani slov a tvofeni slovnich spojeni je dalSim
ptfiznakem. Problémem je pojmenovani véci a plynulost fe¢i. Ztrata jazyka je Uzce spjata se
ztratou paméti a funkci spankového laloku. SniZzena schopnost vnimat vede k obtiznému

pojmenovani riznych objektt. [14]

Je znamo pét forem jazyka, které mohou byt ovlivnény: morfologie, fonetika
a fonologie, syntaxe, pragmatika, lexikon a sémantika. Napiiklad sémanticka pamét je
definovana jako schopnost udrzet obecné znalosti o svété a neni vdzana na prostor a cas.
Poruchy riznych forem jazyka jsou zavislé na formé a stddiu onemocnéni. Poruchy
zavisi na poznani ve vyS$§i mife. Syntaktické a artikulaéni formy zGstdvaji vétSinou

neporusené az do pozdni formy AD. [15]
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1.5 Moznosti déleni Alzheimerovy choroby

Jednim zplsobem, jak délit AD je podle Casu nastupu. Pii projevu nemoci
pred Sedesatym patym rokem se jedna o Casny nastup, projev ve vyssim véku se pak nazyva
nastup pozdni. Ob& dvé formy maji v sobé slozku genetickou. Kauzalni mutace ve tfech
genech — APP, presenilin 1 a presenilin 2, byly identifikovany v ¢asnych formach, které
stanovily ustfedni roli amyloidi v AD, kterd se od téchto objevll stala jednou
na objasnéni diky zapojeni epigenetickych, environmentalnich a genetickych faktoru. Ac¢koliv
se lisi v dob& nastupu tak jsou definovany stejnymi patologickymi rysy, jako jsou ztrata

neurond, piitomnost neurofibrilarnich spleti a AP plaku. [2,5,16]

Dalsi zpisob déleni je dle dédi¢nosti, kdy se jedna bud’ o formu dédi¢nou
(familiarni) ¢i sporadickou. Familiarni forma je vzacna a tvoii maximalné 1 % z celkového
poctu nemocnych. Vyskytuje se s autosomalné dominantni dédi¢nosti a multifaktorialni
sporadickou formou, ktera je vysledkem genetické nachylnosti a vlivu Zivotniho prostiedi.
[16,17]

V mensing se u dédi¢né choroby objevuje vzor autozomalné dédi¢ny. Chromozomy
1, 14, 21 jsou nejcastéji spojovany s dédi€nou AD ¢asného néstupu, u pozdniho nastupu jsou

to chromozomy 12 a 19. [2]

1.6 Stadia Alzheimerovy choroby
Alzheimerovu chorobu délime do tii stadii — rané, sttedni a pozdni. Pozdni stddium

je nejzavaznéjsi, protoze pii ném dochadzi Kk postupnému zhorSovani paméti a schopnosti

samostatn¢ fungovat. [18]

1.6.1 Rané stadium
V prvnim stddu dochézi k postupnym ztrdtam kratkodobé paméti a poruse
vyjadfovani. Je zde velké riziko dopravni nehody, kdy pacient s AD nema plnohodnotné

vizualni vnimani a trpi dezorientaci. [18]
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Osoba Vvraném stadiu se snazi zakryvat a popirat poruchy kratkodobé paméti,
piicemz dlouhodoba pamét’ je zatim neporusena. Clovék se postupem Gasu neciti dobie
a bezpecné V ptitomnosti cizich lidi a nasledné¢ se vyhyba i rodiné a ptatelam. Zmény
v mozku jiz n&jakou dobu probihaji, ale pfiznaky se mohou projevit az po letech. Ve vysokém
véku se neklade takovy diraz na lehké ztraty paméti a tim se nemusi ihned diagnostikovat
AD. Diky tomu se nemoc nezacne léCit v€as a nemulze se zpomalit nebo pozastavit jeji

priibéh. [18,19]

Schopnost ukladat a vyvolavat nové informace v mozku se pomalu vytraci.
Postupem ¢asu mohou nastoupit dalsi znepokojujici pfiznaky jako Spatna koncentrace, zmény

osobnosti, bludy, Spatna rozhodnuti, $patny ¢ich, zména sexuality a snizena koordinace. [19]

Toto stddium trvd 2-4 roky, doba trvani zalezi na véasné diagnéze a 1éCbé.
Pro pacienta nastava obdobi, kdy si musi zorganizovat a naplanovat zivot. Jeho rodina se

0 né&j postupné musi ¢im dal vice starat a byt mu oporou. [19]

1.6.2 Stiedni stadium

Hlavnim rysem je ztrata paméti a schopnosti samostatné fungovat. Dezorientace se
zhorSuje a dochazi k dezorientaci jak v prostoru, tak i v ¢ase. Misto tvofeni vét uz dochazi
ke komunikaci pouze slovy, ktera ne vzdy davaji smysl. Psani, ¢teni a poéty uz nepfichazi
v Uvahu. Nemocny jiz neni schopen se sam 0 sebe plné postarat a musi mit dozor, ktery mu
vaii, uklizi, oblékd ho a stara se o jeho hygienu. Pfi tom dochédzi k porucham nélady,
kdy nemocnému nedochazi, co se kolem né&j dé€je a pro¢ ma neustaly dohled, pfichazi deprese
a strach. [19]

1.6.3 Pozdni stadium

Ztrata paméti je jiz vysoka a pacient uz neni schopen poznat pfatele, rodinu
nebo pecovatele. Verbalni komunikace je uz na velice $patné urovni a slovy se takika
nedorozumi. Postupem ¢asu se zhorSuje i fyzicka Cinnost, a nakonec dochazi k upoutani
na lizko. Je potieba nepftetrzity dohled, aby se pacient neudusil pii $patném polykani nebo
nespadl z postele. Dochazi k inkontinenci, takze se musi pravidelné piebalovat. V tuto dobu je
nejvhodnéjsi, aby byl nemocny v domé s pecovatelskou sluzbou, kde nejlépe védi, jak se o néj

maji postarat a je nepietrzité¢ pod dohledem. [18,19]

Toto obdobi trvd maximalné rok a kon¢i smrti pacienta. Terapie mize prodlouzit dobu

Zivota ale nikoliv jeho kvalitu. [18]
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1.7 Diagnostika

Navzdory pokrokiim v diagnostice Alzheimerovi choroby se da stale na 100 %
prokazat jen pii pitvé mozku, kdy se hledaji neurofibrilarni spleti a Ap plaky. Jelikoz je
hlavnim ptiznakem ztrdta paméti, tak se jako hlavni diagn6za berou neuropsychologické
testy. Kromé detekce deficitu paméti se také provadi detekce specifickych biomarkert
vV mozkomi$nim moku, emisni tomografie nebo magneticka resonance, které mohou zvysit

moznost diagnozy AD. [2,20]

Testovani zafind orientacnimi testy. Testuje se pamét, schopnost vyjadfovani,
orientace v prostoru, chovani a schopnost vyuzivat rtizna zafizeni od telefonu po automobil.

Toto s pacientem testuje psychiatr, psycholog nebo neurolog. [2]

Poté nésleduje pocitatova tomografie neboli CT, ktera se vyuziva pii detekei atrofie
artuznych procesit v miSe a mozku. U Alzheimerovi choroby maji pacienti progresivni
mozkovou atrofii zhorSujici se s vékem, pii niz dochazi k dilataci komorového systému.

To znacdi subkortikalni ztratu tkané, primarni a senso-motoricka kira zistavaji nedotéené. [2]

Magnetickd rezonance zobrazuje patologické procesy, neuroanatomické struktury
nebo funkéni zmény aktivity mozku. S rostoucim vékem se zvySuje také mnozstvi
vyménénych tekutin mezi mozkovym parenchymem a komorovym systémem. Jiz v ranych
stadiich je mozné sledovat atrofie mozku. Ty jsou umistény v hippocampu, temporalnim
laloku nebo parahippocampu. Moderni technologie jiz dokazou rozeznat rizné Casti mozku.
[2,20]

Funk¢ni magnetickd rezonance je schopna prokdzat vyuziti kysliku a pratok krve
v mozku pfi reakci na rizné podnéty nebo pii zpracovani riznorodych ukolt. Pokles aktivity
v hippocampu zna¢i ptitomnost nemoci a je vyrazné rozpoznatelny od aktivit se zdravymi

kontrolnimi skupinami. [2]

Emisni pocitatova tomografie slouzi k detekci metabolické disfunkce. Pouziva se
radioaktivni indikator podavany injekéné. Dochazi k jeho absorpci v mozku, kde se indikator
lokalizuje, a pofizuji se obrazky aktivit. Indikatory maji kratky ¢as rozpadu, ktery se da také

zméfit. [2]
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1.7.1 Biomarkery

Biomarkery slouzi jako indikatory patogennich a normélnich procesi v rtiznych
tkanich. Jiz bylo dosazeno velkého pokroku diagndzy AD pomoci biomarkert. Jelikoz bylo
prokédzano mmnozstvi biochemickych zmén v mozku pfed nastupem nemoci, byl vznesen
navrh, ze by se tyto zmény mohli projevit i v télnich tekutinach. Toto se zatim jisté
neprokazalo a jedné se tedy jen o teorii. Probiha vyzkum a vyvoj testi prokazujicich AD pied

jejim vypuknutim, zatim ale netispésné. [2]

Cell-free saliva (CFS) neboli bezbuné&cné sliny jsou jednim ze snadno dostupnych
biofluidt, které jsou jedine¢né svymi chemickymi a biofyzikalnimi vlastnostmi. Neni to nijak
slozita tekutina, skladajici se z omezeného mnozstvi metabolitt, diky kterému je mozné
testovani regulovanych molekul. CFS ma piimi kontakt s extracelularnim prostorem v mozku,
¢imzZ je v cenné pozici pro indikaci patologickych procest vyskytujicich se v riznych stadiich
nemoci. SouCasné studie prokazaly, Ze peptidy a proteiny spliluji kritéria pro rozliSovani
nemoci od jinych typt demence. Jejich vysoka citlivost byla uspésné ovéfena rtznymi
studiemi. [2,21]

1.7.2 Krev

Analyza krve predstavuje velké mnozstvi vyhod. Jednd se o levnou, minimalné
invazivni metodu, kde se vzorek snadno odebird, zpracovava a uchovava. AvSak zmény
hodnot krevnich metaboliti mohou odrazet mnoho zmén, které nemusi byt spojeny s nemaoci.
Krev vykazuje oscilaci vreakci na vnéjsi vlivy, které nemusi souviset s patogennimi
udalostmi. Nicmén¢ by analyza specifickych krevnich bun¢k mohla byt novym alternativnim

zpusobem prokazani AD, na kterém se nyni intenzivné pracuje. [2]

1.7.3 Stanoveni apolipoproteinu E

Apolipoprotein E se nejcastéji stanovuje metodou polymerazové fetézové reakce
neboli PCR. Elektrochemické metody jsou rychlé, levné, jednoduché a citlivé. Byly vyvinuty
specialni biosenzory pro detekci APOE v lidském genotypu v DNA extrahované z lidské
krve. [22]
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Dalsi z moznosti detekce je komer¢ni sendvi¢ovy test ELISA (Enzyme-Linked
Immuno Sorbent Assay). Jedna se o specifickou interakci mezi protilatkou a antigenem. Na
jednu ze slozek je navazan enzym, ktery katalyzuje chemickou pfeménu substratu. Desticka
se na zacatku oSetfuje riznymi blokovacimi pufry. APOE se s vysokou ucinnosti vaze na
desku a rizné pufry mohou tuto vazbu znemoznit. Po prob&hlych reakcich se méfi zékal na

spektrofotometru pii 450 nm. [23]

1.7.4 Detekce protein amyloidniho prekurzoru

Velkou efektivitu pii stanoveni prokazal test IDM-Interleave-Division Multiplexing.
Jedna se o modulacni techniku, ktera je vysoce efektivni, flexibilni a zaloZzena na Gaussové
aproximaci. Pouziva se vicevrstvy detektor spojeny s interakénim dekodovanim. Slozitost
a ucinnost tohoto zafizeni je pfimo umérna poctu vrstev. Pomoci vicevrstvé detekce APP
pro IDM se stejnym piikonem lze dosahnout vysoké efektivity §itky pasma. Uéinnost $itky
pasma lze zvysit nerovnomérnym piidélovanim energie. Hlavni mySlenkou je, Ze mezivrstva
interference spolu s Gaussovskym Sumem je aproximovana jedinou Gaussovskou nahodnou
proménnou. Stfedni hodnota a rozptyl jsou aktualizovany podle informaci o zpétné

vazb¢ z dekodérové banky. [24]

1.7.5 Detekce p-amyloidu

Pro detekci B-amyloida existuje velka fada metod stanoveni, jako jsou napiiklad
kolorimetrické testy, rezonanéni rozptyl svétla nebo elektrochemické imunosenzory. Nedavno
byly vyvinuty nové metody napiiklad povrchova plazmatickd rezonance, fluorescence,
jaderna magneticka rezonance a elektrochemie. Tyto nové metody jsou ale relativné drahé,
vyzaduji specialni piistrojové vybaveni a specifické protilatky. V neposledni fad¢ se nesmi

zapomenout na biosenzory. [25]

Dalsi moznosti je histochemické barveni plaki vysoce fluorescencnim barvivem.
Jedna se o kongo Cerveny derivat, ktery na sebe vaze proteiny a peptidy s vysokou afinitou
v AB. Tento test se pouziva na prikaz AD az po smrti nemocného, protoze je zapotiebi

nékolik fezli poskozeného mozku. [7]

1.7.6 Detekce Tau proteinu

Jednou z moznosti je innotestTau, coz je imunoenzymatickd zkouska pro
kvantifikaci proteinu Tau z mozkomisniho moku. Slouzi ke stanoveni vSech izoforem Tau
proteinu v mozku. Protein Tau nebo fragmenty jsou zachyceny protilatkami. To je nasledné

detekovano peroxidazou ozna¢enou streptavidinem. [26]
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Dalsi moznosti je innotestfosfo-Tau. V pevné fazi je enzymatickd latka
s fosforylovanym proteinem Tau ziskaného z mozkomisniho moku. Fosforylovany Tau
protein se zachytavd s monoklonalnimi protilatkami. Tento komplex antigen-protilatka se

nasledné detekuje streptavidinem s peroxidazou. [26]

ELISA test je nyni velice rozsifeny a da se s nim také stanovit protein Tau. VVzorek
se musi nejprve centrifugovat. Tau imunoreaktivita se stanovi sendvicovym testem ELISA
s pomoci monoklonalnich protilatek. Desky se poté ¢tou pii 450 nm a z hodnot absorbance se
vypoc¢ita prislusna koncentrace a celkovy obsah bilkovin. Pfi testovani se provadi také

negativni a pozitivni kontrola k potvrzeni funk&nosti testu. [27]

1.7.7 Hodinovy test

Tento test se pouziva na doplnéni hodnoceni kognitivnich funkci. Jedna se o snadno
pochopitelné ukoly pro testovani paméti. Pomoci ¢teni a psani se zkoumaji planovaci
schopnosti, orientace v &ase, prostoru a vykonné funkce. Ukolem je nakresleni hodin
S Cislicemi a vyznaceni ¢asu 10:10. Cely prabéh kresleni je sledovan a hodnoti se tii ¢asti,
a to planovani kresleni, ¢islovani a velikost hodinovych ru¢i¢ek (Obr. 2). Zda chybi alespon
jedna z ¢islic, nebo je posunuta jedna se o prostorové zkresleni, kde se méfi uhel, o ktery

Cislice nesedi. [28]

Spravné Abnormity

Obréazek 2 - Ukazka hodinovych testt [69]

1.7.8 Testovani vyjadrovacich schopnosti

Fonetika ¢i fonologie (spontanni te€) se nejlépe testuji pii Cteni nahlas
a v mluvenych Ukolech. Do analyzy jsou zahrnuty parametry jako: tempo feci, rychlost
artikulace, pomér vahani, plynulost hledani slov, opakovani, doslovna pojmenovani, délka

Cteni textu nebo pocet pauz. [15]
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Jelikoz je slovni zasoba a vyjadfovani Uzce spjato s paméti, je primarné sledovana
funk¢nimi neuroimagingovymi technikami jako je diflzni tenzorové zobrazeni, pozitronova
emisni tomografie nebo funkéni magnetickd rezonance. Neni mnoho znamych postupli
Kk detekci funkénich nebo organickych zmén v centrdlnim nervovém systému, které maji

za nésledek jazykové poruchy. [15]

Sémanticky asociacni test slouzi k detekci vizudlnich a verbalnich poruch
ve zpracovani. Pacienti maji zna¢né niz$i vysledky nez zdrava kontrolni skupina. I kdyz
detekce poruch vyjadiovani je pomérné piesnd, neni zatim zafazena do hlavnich

diagnostickych testi pro AD, a zatim se stale zkouma jeji uzitecnost. [15]

1.7.9 Genetické testovani

Geneticky test ma za kol zmapovat az tii miliardy nukleotidi v genomu. V lidském
téle je u vSech jedinct stejnych 99,9 % genomi a zaleZi na 0,1 % genomu, ve kterém se
skryva informace o fyzickych vlastnostech a nachylnosti k onemocnénim. Genotyp a fenotyp
lze ziskat riznymi zpusoby, a to pfimo nebo nepiimo pomoci rodinné anamnezy. Jednim
piimim zptisobem je cytogenetika, ktera mikroskopicky zkouma pocet, integritu a strukturu
chromozomu. Ziskava se odhad, zda testovany zdédil pfedpoklad genetické mutace za pouziti
DNA markerd, o nichz je znamo, Ze uzce souvisi s lokusem onemocnéni. Identifikuji se
3geny, a to jsou preseniliny, amyloidy a APOE. Testy jsou vSak orientacni a neplati
stoprocentné¢. Mohou prokazat nachylnost na AD, nicméné se u testovaného nikdy nemusi

projevit. [29]
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2. Lécba Alzheimerovi choroby

Rozhodnuti o zplsobu 1é€by je zavislé na kulturnich faktorech. Nékteré kultury
zakazuji farmakologickou ¢i nefarmakologickou Ié¢bu. V prvotni fazi, jedna-li se o kognitivni
poruchy, pfistupuje Se nejprve Kk nefarmakologické 1écbé. Nedosahuje-li pozadovaného
ucinku, pristupuje se k 1écbé farmakologické. Je potieba vytvofit plan, ktery nemocnému
ulevi, ale nebude mu zasadné narusovat osobnost. V ngkterych piipadech muize 1écba
zpusobovat vice skody nez uzitku. S postupujici AD je potieba 1é¢ebny plan upravovat podle
stavu nemocné¢ho, aby mu byla poskytnuta ta nejlepsi a nejvhodnéjsi péce. Konecné
rozhodnuti na zptsob 1é¢by ma vyznamny dopad na pribéh nemoci, proto je duleZita
komunikace mezi pacientem, jeho rodinou a lékafem. Jejich spolecné rozhodnuti je

pro pacienta zasadni. [30]

Pii 1écbé AD je zapotfebi 1éc¢it 1 dalsi komorbidity, aby byla zachovana kvalita
zivota. Vyzkumy naznacuji, ze S postupujicim vékem se zvySuje riziko cerebrovaskularnich
onemocnéni, mozkové mrtvice, aterosklerdzy a srde¢nich chorob. Nasledné poskozeni mozku

by vedlo k zhorseni pribéhu nemoci. [30]

2.1 Farmakologicka lé¢ba Alzheimerovi choroby

Farmakologie se muze rozdélovat na farmakologii kognitivnich a nekognitivnich
funkci, toto déleni vSak neni Uplné jednoznacné, protoze se tyto funkce vzajemné prolinaji.
Hlavnim ucelem 1€kt je symptomatickd 1éCba. Bohuzel, je nutné v¢asné brani piedepsanych
1é¢iv pro jejich Gcinek a zpomaleni progresu nemoci, coz je u pacienti trpicich zapominanim
velice slozité. K piekondni problému s pravidelnym branim 1éku by méli byt predepsany
co nejjednodussi, uzivatelsky privétivé davkovaci rezimy. Chybné brani léku neni
pravdépodobné spojeno se stafim, ale s fyzickymi a psychickymi poruchami, uZivani vét§iho
mnozstvi 1€kl ¢i zavislost na nich. Jejich rizné tvary a barvy mohou napomoci ke spravnému

uzivani. Pfi §patném uZiti hrozi velké riziko nezadoucich u¢inkt a hospitalizace. [31]

Jsou dvé zakladni fady léCiv, které ovliviiuji aktivitu riznych neurotransmiteri.
Jednim z nich jsou inhibitory cholinesterazy (dopenzil, rivastigmin, takrin, atd), které snizuji

degradaci acetylcholinu v synaptické $térbiné a udrzuji vérnost synaptického ptenosu. [31]
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2.1.1 Cholinergni lé¢iva

Cholinergni 1é¢iva neboli kognitivni zesilovace jsou Casto povazovana jako prvni
linie farmakologické 1é¢by AD. Utinek 1é¢iv spoéiva hlavné v prodlouzeni ¢asu acetylcholinu
v synaptickych rozs§tépech v urcitych c¢astech mozku. Je znamo, ze degenerace
v cholinergnich nervovych drahach v mozku je zakladem projevu piiznaki AD. Tyto nervové
drahy maji podil na fizeni prutoku krve mozkem, cyklu spanku a bdéni nebo kortikalni

aktivite. [32]

Neokortikalni cholinergni inervace je pravdépodobné ztracena jiz v raném stadiu
AD. Ztrata této funkce piimo Kkoreluje s kognitivni poruchou a ztratou synapsi
a pyramidovych bunék perikardu. Cholinergni neuropienos muze byt specifickym cilem pro

AR, protoze snizuje vychytavani cholinu. [33,34]

Doslo ke zkoumani u¢inkd cholinomimetik a antagonistti cholinergnich receptorti
na pamét’ a uceni. Skopolamin, ktery je antagonista muskarinovych receptorii, dokdze vyvolat
u mladych zdravych jedinct stejnou amnézii jako u starych nelécenych osob. Tyto deficity
mohou byt zvraceny. Slouceniny, které to zvrati lze povazovat za potenciondlni léky

kognitivnich poruch. [33,34]

Je velice dulezité rozliSovat periferni a centralni ucinky. Methylskopolamin, ktery
neodkaze projit hematoencefalickou bariéru, je ucinny stejné jako skopolamin. To vede
ke zjisténi, ze periferni zmény indukované témito slouceninami mohou nepiimo ovlivnit

kognitivni funkce. [33]

Tato 1écba je specificky zaméfena na pacienty s AD, i kdyz mlze byt prospésna
i ujinych demenci s cholinergnim deficitem. Je tfeba také ohodnotit zavaznost demence,
nebot’ je tato 1éCba urCena primarné pro mirnou a stiedni demenci. V tuto chvili také neni
piimy test k prokazani AD, tak je tfeba urcit, zda ji nemocny pravdépodobné trpi a peclivé

zvazit priznaky a symptomy. [33]

Aby inhibitory cholinesterazy (ChEI) byly G¢inné, musi projit hematoencefalickou
barierou a inhibovat rozklad acetylcholinu hlavné v mozku, a ne ve zbytku téla. Prvnim
znamym lé¢ivem byl takrin, ktery se nyni jiz nepouziva a byl nahrazen donepezilem

(Aricept), rivastigminem (Exelon) a galantaminem (Reminyl). [32]
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Jiz byla vyvinuta celd fada ChEI jako 1é¢iv AD, ale jejich farmakologicka aktivita
se zna¢né lisi. Jeden z nejvétsich rozdilt je mechanismus ucinku. Napiiklad donepezil a takrin
jsou inhibitory takzvaného smiSeného typu — blokuji nekompetitivnimi i kompetitivnimi
mechanismy. Tyto slouceniny se reverzibiln¢ vdzou na hydrofobni oblasti enzymu a moduluji
katalytickou aktivitu. Ob¢& tyto slouceniny pusobi na podobnych mistech, jen donepezil
je silngjsi a efektivnéjsi. [33]
2.1.1.1 Takrin

Takrin neboli tertahydroaminoakridin (Obr. 3) byl vyvinut koncem osmdesatych let.
Byl schvalen pro pouziti v nékterych zemich, nikoli ve vSech. Podle nékolika studii vykazoval
pozitivni u¢inky na kognitivni funkce u 1é€by AD. Jeho pouziti bylo omezeno mnozstvim
vedlejsich G¢inkd, zejména na kardiovaskularni a jaterni funkce. Hlavnim divodem stazeni
tohoto léku z trhu byla jeho potencionalni hepatotoxicita. Dalsi nezadouci u¢inky zpusobuji
nadmérnou stimulaci periferniho cholinergniho systému. Projevuji se hlavné nadmérnou
reaktivitou v gastrointestinalnim traktu, kdy dochéazi k nevolnostem, zvraceni, bolestem

bticha a prijmu. [33]
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Obrézek 3 - Struktura Takrinu

2.1.1.2 Donepezil

Donepezil hydrochlorid (Obr. 4) je specificky reverzibilni inhibitor
acetylcholinesterazy. Radi se do inhibitori cholinesterdzy druhé generace. Jeho tsp&snost je
mezi 20-60 % a hraje kli¢ovou roli ve sniZeni tvorby amyloidnich plakd. Je u¢inny i v niz§ich
davkach, diky ¢emu se da takika vyhnout vedlej$im G¢inkim jako je bradykardie, akutni
pankreatitida a gastrointestindlni pfiznaky. Tyto nezadouci ucinky jsou zplisobeny

vychytavanim donepezilu v necilovych organech. [35]

Podstatné vétsi mnozstvi pacientli jevi schopnost tolerovat dopenzil na rozdil

od takrinu a také nebyli nalezeny dikazy hepatotoxicity. Nejéastéjsi cholinergni nezadouci

rrrrrr
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Heterogenita Alzheimerovy choroby na genetické, Kklinické, neurochemické
a neuropatologické urovni muze také pfispét k rozdilné mife odezvy. U kazdého pacienta je
jina mira ucinnosti. Je velice obtizné vyvinout terapii s rovnocennym ucinkem v celém
rozsahu nemoci. Proto je nutné mit ddvkovani tzv. na miru. Je mozné definovat pacienty dle

genotypu a prizptsobit 1é¢bu konkrétnim klinickym podtyptum. [33,34]

Vyzkumy prokézali, ze tyto 1éky zlepSuji behavioralni symptomy AD. Vyznamné
zlepSuji poruchy chovani, apatii nebo halucinace. Dlouhodoba 1é¢ba mize oddalit nastup

do pecovatelskych domovti a smrt. [33]

H,CO. i j
Mst0 O\/@
Obrazek 4 - Struktura Donepezilu

2.1.1.3 Galantamin

Jednéa se o rostlinny alkaloid (Obr. 5) podobny kodeinu, ktery se izoluje z narcisu
nebo snézenky. Byla nalezena i synteticka cesta pro jeho vyrobu, ale je v porovnani rostlinou
extrakci drahd. V minulém stoleti se pouzival jako svalovy relaxant u progresivni svalové
dystrofie. Tento Iék interaguje s nikotinovymi acetylcholinovymi receptory jako alostericky
modulator. Mezi hlavni farmakologické vlastnosti patii reverzibilni inhibice AChE vazbou
na aktivni misto a alosterickou modulaci nikotinovych acetylcholinovych receptorii. Zvysuje
frekvenci otevirani iontovych kanalt, ¢imz potencuje proudy aktivované agonistou, poskytuje
potiebnou cholinergni stimulaci bez vyvolani desenzibilizace. Plisobi na bunécné kultury

neurond vystavené oxida¢nimu stresu neuroprotektivngé. [36,37]

Z rozsahlych studii vyplyva, Ze ma pozitivni u¢inky na poruchy chovani a aktivity
denniho zivota. Pfi porovnani se skupinou uzivajici placebo byl znatelné pomalejsi priabeh

nemoci s ohledem na normalni pribéh AD. [36]
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Obrazek 5 - Struktura Galantaminu

2.1.1.4 Rivastigmin

Tento karbamoylovy derivat (Obr. 6) je ve svété znam pod obchodni znackou
Exelon, ten je od roku 2000 podavan k 1é¢bé stfedni a zavazné AD. Rivastigmin, inhibitor
cholinesterdzy, inhibuje jak butyrylcholinesterazu, tak acetylcholinesterazu. Usnadiuje
cholinergni pfenos tim, ze zpomaluje odbouravani acetylcholinu uvolnéného cholinergnimi
neurony. Kovalentné se vaze na cilovy enzym za vzniku komplexu a tim docasné¢ enzym
inaktivuje. Asociace karbamatu s esterovym mistem ztustava mnohem stabilnéj$i neZ asociace
acylové skupiny AChE. Dekarbamoylace, ktera regeneruje AChE, trva u lidi nejméné
10 hodin. [36,38]

Rivastigmin je potteba brat po jidle, aby jeho koncentrace v téle nebyla tak vysoka
a absorpce byla pomalejsi. Jidlo ¢astec¢né zabranuje nezadoucim ucinkdm. Lidé s poruchou
vyluc¢ovacich cest — poskozeni jater ¢i ledvin, by tento 1ék neméli uzivat viibec anebo
pod dohledem 1ékafe. U pacientll s mirnou a stiedni poruchou funkce ledvin ¢i jater neni
potieba uprava davkovani, nicméné hrozi vyssi vyskyt nezadoucich uc¢inki. U pacientl
s vaznym poskozenim jater je léCba Rivastigminem moznd pii peclivém monitorovani.

[36,39]

Mezi nejcastéjsi nezadouci ucinky se tadi bolesti bficha, anorexie, zavraté, zvraceni,
Unava a malatnost. Pti porovnani s placebem nebyly hlaseny velké rozdily mezi nezadoucimi

ucinky, zminované obtize tedy nemuseli pfimo souviset s Iékem. [36,39]
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Obrézek 6 - Struktura Rivastigminu

2.1.1.5 Memantin

Memantin je antagonistou receptoru N-methyl-D-aspartatového (NMDA), ktery

moduluje tok glutamatergniho pfenosu mezi neurony. Dysfunkce glutaméatu se podili na AD.

Tento 1ék se vyuziva pii stfedni a t€Zké forme nemoci a je u néj pozorovan maly, ale ptiznivy

ucinek. Jako vétSina 1€kt méd nezadouci ulinky jako jsou bolesti hlavy, zavraté nebo

zmatenost. [40]

Pii studiich srovnévanych s placebem bylo pozorovéano zlepseni poznani a télesného

stavu. Tento 1ék oddaluje zhorSeni jak fyzického, tak psychického stavu a tim se oddaluje

nastup do domu s pecovatelskou sluzbou a smrt. [40]

Kazdy z1éki na zpomaleni ¢i pozastaveni pribéhu AD ma své klady i zapory

(Tabulka 1). Lécba se stale posouva doptedu a testuji se stale nové 1éky, které by mohli toto

onemocnéni zmirnit ¢i zastavit bez nezadoucich uc¢inku. [40]

Tabulka 1 - Shrnuti funkci cholinergnich 1é¢iv proti AD

Nazev Typ Mec,rlénlsmus Utinnost Vedlest
ucinku ucinky
o Inhibitor ACRE & 11\ iice AChE | Miméaz ezka | Nevolnost
Rivastigmin butyrylcholinesterazy zvraceni, stres,
a BChE forma L
(BChE) zavraté
Nevolnost,
Donepezil Inhibitor AChE Inhibice AChE | MIMd aZ €zkd | zvracent,
forma prajem,
nespavost
Inhibitor AChE, Mirna az Nevolnost,
Galantamin modulator Inhibice AChE v, zvraceni,
o, . stiedni forma ..
nikotinovych receptorti prijem

Regulace Stiedni az

Memantin Antagonista NMDA glutamétu t&7ké forma

Zavraté, inava,
nevolnost
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2.1.1.6 Nikotin

Kombinace ChEI s nikotinovymi antagonisty cholinergniho receptoru mohou byt
slibnym 1é¢ivym postupem. Tabakové vyrobky sice vykazuji negativni souvislosti s AD,
nicméné nikotin ma piedsynapticky ucinek a muze snizit hromadéni AR v mozkové tkani.
Jsou znami piipady, kdy dochdzelo diky nikotinu k zvySeni povédomi a paméti. Tato 1écba je

zatim v testovaci fazi, a jeSté se pfimo nevyuziva. [32]

Nikotinové ndplasti dodavaji G¢innou davku nikotinu a zlepSuji pozornost u lidi
s AD nebo schizofrenii. Infuze nikotinu do téla ukazaly, ze amygdala a hippocampus jsou
dilezité oblasti pro nikotinové receptory zapojené do pracovani pameéti. Nedavné studie
tomuto tvrzeni protifeci a tvrdi, Ze nikotin nezlepsi pamét’, verbalni plynulost nebo pozornost.
Je tedy potieba jesté dikladné prozkoumat ucinky nikotinu na lidi s AD. [52] K prozkoumani
nervovych mechanismu kognitivnich funkci nikotinu jsou zapotiebi dalsi studie. Vyvoj
nikotinové 1écby AD se miize zaméfit na parcidlni agonisty nikotinovych acetylcholinovych

receptoru. [41]

2.1.2 Farmakoterapie nekognitivnich funkci
Tato 1éCiva se vyuzivaji zejména k tlevé pacientim s AD. Mezi nekognitivni funkce
patii zejména bd¢lost a porucha spanku, chovani, emotivita a 1é¢ba slouZzi ke snizeni poruchy

chovani, agrese, deprese, poruchy vnimani a nespavosti. [42]

2.1.2.1 Antidepresiva
Hlavnim diivodem pfedepsani antidepresiv jsou deprese, nespavost, neuropaticka
bolest a migréna. Oproti farmakoterapii kognitivnich funkci se zde setkavame se zvysenym

rizikem nezadoucich uc€inkt a vytvoteni zavislosti na lécich. 42,43

Deprese doprovazi velmi ¢asto AD a je tedy duleZité se zaméfit i na jeji potlaceni.
Studie pozorujici uzivani antidepresiv u pacienti s AD zaznamenala vyrazné snizeni
depresivnich ptiznaki, ackoliv neni zatim doporucend presnd lécebna strategie. Nova
antidepresiva nejsou urcena jen k 1écbé poruch nalady, ale i abnormalniho chovani jako je

agrese. [42]

2.1.2.2 Léky na nespavost

Nespavost je subjektivni pojem, kdy pacienti nejsou spokojeni s délkou spanku, jeho
kvalitou, dobou usinani, ¢astym probouzenim a naslednym fungovanim béhem dne. Nejcastéji
se pfistupuje k 1é¢bé farmaceutiky navzdory jejich vedlejsSim U¢inkiim a mozné zavislosti,

proto je Casta jejich kombinace s nefarmakologickou 1éc¢bou. [44]
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Hypnotika snizuji pfiznaky nespavosti, ale je mnoho nejasnosti u vedlejsich G¢ink,
kognitivnich poruch a moznych zranénich pii padech. Velké riziko je v utvofeni zavislosti,
abstinenéniho  syndromu a mozné umrtnosti. Tato  zjisténi vedou Ilékafe
ke snizenému piedepisovani hypnotik a nahrazuji je Ccastéji antidepresivy. Podpora
predepisovani hypnotik by byla pravdépodobnéjsi, pokud by se prokazal znacné vyssi

pozitivni ucinek oproti rizikim. [44]

2.1.2.3 Antipsychotika

Vice jak 50 % pacientti vykazuje pti AD neuropsychiatrické piiznaky oznacované
také jako behaviordlni a psychologické ptiznaky demence (BPSD), které zahrnuji depresi,
Uzkost, neklid, agresi, apatii, bludy a halucinace. Nejen, ze tyto piiznaky vedou k poklesu

funkce poznani, ale také mohou vést ke zvySeni miry umrtnosti. [43]

Antipsychotika prvni generace nebo také neuroleptika blokuji dopaminové receptory.
Vedlejsi ucinky spojené s neuroleptiky lze rozdélit do tii zakladnich skupin — neurologické,
kardiovaskularni a anticholinergni. Metabolické u¢inky antipsychotik piedstavuji dlouhodoby
zavazny problém a mohou prispét k piiristku hmotnosti a zméné homeostazy glukozy.
U pacientt s diabetem je pak zvysené riziko hyperglykémie. Pro zna¢né mnozstvi a zavaznost

vedlejsich ucinku se od antipsychotik 1. generace ustupuje. [45,46]

Antipsychotika 2. generace neboli atypicka antipsychotika maji vyssi vazebnou afinitu
Kk serotoninovym receptorim jak k dopaminovym. NejznaméjSim je tiaprid, ktery lze
povazovat za antipsychotikum prvni volby. Plsobi jen mirn¢ antipsychoticky, nicméné ma
velky ucinek na mysleni a neklid. Tiaprid ptsobi velmi Setrné a ma minimum lékovych
interakci. Antipsychotika se ¢asto piedepisuji v kombinaci s inhibitory AChE, spravnou
kombinaci se lze vyhnout nékterym vedlejsim uc¢inkim. Kombinace s rivastigminem piinesla

pozitivni G¢inky na bludy a halucinace. [45]

Porovnanim Uc€inku antipsychotik prvni a druhé generace bylo zjiSténo,
ze antipsychotika prvni generace maji zvySené riziko umrtnosti az o 30 % ve srovnani
s atypickymi antipsychotiky. Bylo zjisténo, Ze riziko umrti stoupa s rostouci davkou. Riziko

umrtnosti je u kazdého antipsychotika rozdilné, pfi¢emz nevyssi je u haloperidolu. [46]
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Jelikoz vSechna antipsychotika jsou spojena s nezadoucimi ucinky a zvySenou
umrtnosti, doporucuje se lécbu zacit pomoci nefarmakologické intervence. Atypicka
antipsychotika maji niz§i umrtnost, a proto by meéla byt upfednostnéna v ptipade,
ze nefarmakologicka 1é¢ba selhala. Celou 1é¢bu je nutné pecliveé sledovat pro veasné zjisténi

potencionalnich skodlivych uéinku. [38]

2.2 Alternativni bylinna 1é¢ba

Bylinnd medicina je most mezi dopliikovymi terapiemi a konvencni 1écbou.
Ma dlouholetou tradici a vyuziva se k 1é¢bé mnoha nemoci. Neni pochyb o tom, Ze se
vyuzivala jesté diive, nez se o ni zacalo psat. LéCivé rostliny jsou dopliiky stravy k vyrovnani
riznych nutriénich probléml zplsobenych nemocemi. Ze vSech nize uvedenych rostlin

¢i vytazku z rostlin se vyrabi léky poméhajici s 1é¢bou AD. [47]

2.2.1 Ginkgo biloba

Jednd se o bylinny 1€k pouZivany v tradi¢ni ¢inské medicin€. Bylo prokazéano,
ze zlepSuje pamét’, zvySuje mozkovou aktivitu a snizuje degenerativni ucinky AD. Extrat
ziskavany ze stromu Ginkgo biloba s ptivodem v Asii poskytuje podobné terapeutické ucinky
jako léky na predpis. Gingkolidy pfitomné v tomto stromu maji antioxida¢ni, neuroprotektivni
a cholinergni ucinky. Semena se vyuzivaji k 1é¢be astma nebo chronické bronchitidy a listy
se vyuzivaji k 1é¢bé srde¢nich onemocnéni a krevniho tlaku. V Evropé byly shledany velmi
ucinnymi pii 1é¢bé pacientti s AD a bylo prokazano, Zze zabranuji toxicit¢ Ap v mozkovych
burikach, coz je klicova soucast vyvoje onemocnéni. Ginkolidy posouvaji metabolismus APP
ve prospéch non-amyloidogenni cesty. Kromé toho muze bylina modulovat mozkovy
cholinergni pfenos, zvysit mozkovou cholinergni aktivitu a normalizovat acetylcholinové

receptory v oblasti hipokampu. [47,48]

Studie posuzujici uzivani ginkgo biloby v porovnani s placebem prokazala zna¢né

zlepSeni paméti, celkové mozkové aktivity a kognitivnich funkei u pacienti s AD. [47,48]
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2.2.2 Vinpocetin

Jedna se o chemickou latku ziskavanou z listd Catharanthusroseus, bézné
nazyvaného brcal. Vyuziva se zejména na 1écbu dusevnich poruch a ztraty paméti, zvysuje
pritok krve mozkem a ma neuroprotektivni uc¢inky. V Evropé se tento 1ék podava pravidelné
na lécbu cerebrovaskuldrnich poruch a na poskozeni paméti spojené s v€kem. Pti 1écbé AD

poskytuje zna¢né pozitivni vysledky. [47]

2.2.3 Vitanie snodarna

Tato rostlina jé zndma pro zlepSeni imunity, zmirnovani nemoci a dlouhovékost
uzivateld. Odstraiiuje neuritickou atrofii a synaptickou ztratu, coz je pfiCina
neurodegenerativnich poruch naptiklad u AD. U tohoto onemocCnéni zlepSuje rist novych
dendritd neurontl, zvrati kognitivni vady zplisobené kyselinou ibotenovou a zlepSuje pamét.

[47]

2.2.4 Shilajit

Tmava, lepkava, komplexni latka zvani Shilajit vytéka z hornin himalajskych kopc.
Tvoii celou fadu organickych a anorganickych sloucenin. U nas je znaméd zejména
pod nazvem pryskyfice nebo Zivice. Zdrojem je rostlina Euphorbia Royleana, jedna se
o velky kef, ktery ma bohatou mlécnou Stavu ve vSech svych Castech. Hmota vznika
rozkladem této rostliny v horninach. Jako Ieék se vyuziva zejména pro své antistresové ucinky.

V piipadé¢ 1é¢by AD ovliviiuje udalosti v kortikalni a bazalni ¢asti mozku. [47]

2.2.5 Meduiika lékarska
Melissa officinalis neboli meduiika zlepSuje kognitivni funkci a pomaha pii 16€bé

mirné a sttedni AD, modeluje ndladu a kognitivni vykon. [47]

2.2.6 Zen$en

Tato rostlina roste v Asii a vyuziva se zejména na posileni Qi neboli energie, u nas
se podava pfi nizké energii, sexualni disfunkci a imunitni slabosti. Vyzkum ukazal, Ze je
schopen zvysit kognitivni vykon a psychomotoriku a v pfipadé AD zlepsit mozkové
cholinergni funkce a snizit hladinu Ap. [48]
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2.2.7 Kanabinoidy

Slovo kanabinoid bylo diive spojovano zejména s rostlinou Cannabis sativa, které je
celosvétoveé zndma pro své 1é¢ebné a psychoaktivni Gcinky. V tradi¢ni ¢inské mediciné slouzi
k 1écbé malarie, astmatu nebo dny. V Indii je vyuzivana k 1écbé migrény a kieci. V Evropé

a USA byla do 20. stoleti vyuzivana zejména k 1é¢bé¢ tetanu, cholery a ki'e¢i u déti. [49]

Zkouméani vlivu marihuany a struktur THC (Tetrahydrokanabinol), ktery je vyuzivan
pro své psychotropni G¢inky a CBD (Kanabidiol), ktery psychotropni u¢inky postrada, vedlo
Kk objeveni endogennich ligandd, které aktivuji endokanabinoidy. Dnes termin kanabinoidy
zahrnuje nejen rostlinné kanabinoidy, také zndmé jako fytokanabinoidy, ale také

endokanabinoidy a syntetické analogy obou skupin. [49,50]

Endokanabinoidy, kanabiodni receptory a enzymy odpovédné za jejich syntézu
spolu tvoii endokanabinodni systém, ktery je zapojen do mnoha fyziologickych procest, jako
jsou naptiklad modulace bolesti, krevni tlak, energeticka bilance, stimulace chuti k jidlu,

embryogeneze, pamé&t’, uceni, imunitni odpoveéd’ a kontrola nevolnosti a zvraceni. [49]

Endokanabinoidy se ukazali jako velice Gspé$né v 1é¢bé neurodegenerativnich
a neurozanétlivych onemocnéni kdy aktivuji receptory kanabinoid 1 (CB1) a kanabinoid 2
(CB2). Receptory CBI jsou Siroce distribuovany v perifernich organech a nervovém systému,
nejvyssi hustota je v mozkové kute a hipokampu. Tato dvé mista maji vliv na pamét’ a priubéh

AD. Tyto receptory jsou Casto také spojovany s agresi a izkostmi. Pfi aktivaci receptorit CB2

z lidskych tkani AD. [49,50,51]

Studiemi bylo zjisténo, ze kanabinoidy maji pozitivni u¢inek na neuropatickou
a zanétlivou bolest, hraji roli v kontrole emoc¢nich stavli a sniZzovani stresu. V nékterych
zemich je jiz schvdlen jejich prodej ve formé kapsli na 1é¢bu nevolnosti a zvraceni spojenych
s chemoterapii nebo bolesti spojené s roztrousenou skler6zou a rakovinou. V porovnani
s placebem bylo zjiS§téno aZ dvojnasobné zlepSeni pii spankovych poruchach, sniZeni
frekvence kieci a svalové ztuhlosti. Pfi 1écbé mocové inkontinence doslo ke zlepSeni a snizeni
poctu epizod a nykturie. Uzivanim CBD pii AD doslo ke sniZzeni neurozanétu, zvrétili se

kognitivni deficity a zabranilo deficitim socialniho rozpoznani. [49,50]
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Vzhledem ke vSem  témto  zjiSténim 1ze  dospét k  zavéru,
ze endokanabinoidy,a zejména receptory CB2, se podileji na neuropatologii AD a Ze zaméfeni
na tyto receptory mize byt uzitecné pii zmiriiovani ptiznakli onemocnéni. Nicmén¢ uzitecnost

kanabinoidl v této poruse jest¢ neni potvrzena a jsou nezbytné dalsi studie. [49]

2.3 Kmenové buriky zubni buni¢iny

Kmenoveé buriky zubni buni¢iny (DPSCs) jsou jedine¢nym typem mezenchymalnich
kmenovych bunék. Oproti kmenovym buitkdm kostni dfené¢ maji silngjs$i neurogenitu a vice
imunosupresivni aktivity, diky tomu jsou lepSimi kandidaty na 1éCbu neurodegenerativnich
onemocnéni. DPSCs podporuji regeneraci axonl, zabranuji apoptéze neurond, astrocytl

a oligodendrocyti, nadale také snizuje toxicitu AP a zvySuje Zivotnost neurontl. [52]

Béhem organogeneze zubu hraji dentdlni kmenové bunky kritickou roli tim,
ze vylu€uji neurotrofické faktory, jako je NGF (rtustovy faktor nervu), GDNF (neurotrofni
faktor odvozeny z gliovych bun¢k) a BDNF (neurotrofni faktor odvozeny z mozku), coz vede
k inervaci zubnich tkani. Tato neurotrofickd vlastnost piinasi dilezitou vyhodu zubnim

kmenovym burnikam, pokud jde o obnovu nervovych tkani. [52]

Dle studii se jedna o velice slibnou alternativni 1é¢bu AD, ktera je zatim v testovaci

fazi a mohla by pomoci s mirnéj§im pribéhem nemoci a oddaleni smrti nemocného. [52]

2.4 Nefarmakologicka 1é¢ba Alzheimerovi choroby

Nefarmakologicka 1é€ba mé za kol sniZit kognitivni pokles a zlepSit psychosocialni
aspekty zejména v prvnim stadiu AD. Velkou vyhodou této 1é¢by jsou velice malé, takika
zadné vedlejsi ucinky, Ize ji tedy bez obav pouzit v raném stadiu nemoci, aniz by zptisobovala
zmény osobnosti jako je mozné u 1écby farmaceutickymi preparaty. Cilem této 1éCby je
vyvolat neuroplastick¢é zmény v mozku. Byla zkoumdna celd fada kognitivnich intervenci
od pocitacovych her po skupinové intervence vyuzivajici riizné hry a aktivity. Hlavnim cilem
je uleva od stresu, uzkosti ¢i depresi formou aktivity ¢i relaxace. Nefarmakologicka 1écba se
stale vyviji a stale se hledaji dalsi a dalsi alternativy pro neinvazivni 1écbu AD, pfi které by

nemuseli byt pouzity 1éky a co nejvice by nemocnému pomohly. [53]
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Probihd vétSinou v individudlnich nebo skupinovych sezenich, bud stejné
nemocnych, nebo za pfitomnosti rodiny a blizkych pratel s podporou terapeuti. Pouzivaji se
rizné pomucky, jako jsou hudebni nastroje, potfeby na malovani nebo specialné vycvicena
zvifata. Hlavnim ucelem je dosdhnout psychického klidu a uvolnéni pro nemocné s AD

a zlepSovat jim zivot. [53]

2.4.1 Tanecni terapie

Tanec Vv paru je aktivita, ktera je pro starsi lidi velice pfijemna a poskytuje kvalitné
straveny Cas. Rozviji dlouhodobou pamét, soustfedéni a fyzicky stav. Na tanec¢nich hodinach
maji na vybér z mnoha tane€nich styli jako je napiiklad tango, val¢ik a mnoho dalsich.
Hudebni Zanry se vybiraji na zakladé minulosti ucastnikii, aby se s ni mohli ztotoznit nebo
aby se pojila s néjakou jejich vzpominkou. Vyhodou je, Ze jsou to lekce neverbalni a ucastnici
mohou komunikovat pomoci svych pohybli a gest. Hudba napomahd emocionalnimu
zapojeni, anizZ by museli pfemyslet nad choreografii. Je to pro né¢ forma relaxace a opusténi

od mysleni na jejich zdravotni problémy. [54]
2.4.2 Muzikoterapie

Muzikoterapie se déli na aktivni a pasivni ¢ast. V aktivni ¢asti nemocny na hudebni
nastroj hraje a pfi pasivni ¢asti hudbu posloucha. Hudebni terapie byla Munroem a Mountem
definovéna jako: ,,imyslné vyuziti vlastnosti a potencialu hudby a jeji dopad na ¢lovéka®.
[55]

Pasivni muzikoterapie je regulovand metoda kdy se vyuzivad jeji emociondlni,
psychologicky a fyziologicky dopad. RozliSujeme dvé =zakladni skupiny-relaxacni
a analytickou. Pfi relaxac¢ni hudbé jde o uvolnéni, ma podobny zamér jako naptiklad hypndza
¢i obecna relaxace a vyuziva se pii 1écbé depresi, uzkosti a kognitivnich poruch. V ptipadé
analytické hudby jde o médium vyuzivané k analytické psychoterapii. Hlavnim cilem je
rozvijet mysleni. Tento psychoterapeuticky pfistup evokuje emociondlni a sebeposilujici

podporu. [55]

Hudbou lze snizit rozsah a frekvenci behaviordlnich a psychickych poruch. Da se
s ni vyjadfit emoce a napomaha k Gstnimu vyjadieni. Styl hudby se vybira podle osobnich
zkuSenosti, aby byla posluchaci co nejpiijemnéjsi a stimulovala mu pamét’ co nejefektivnéji.
Dochazi pak k evokovani autobiografickych udalosti. Proto je zésadni vybirat vhodnou

hudbu, ktera mu je nejblizsi. [55]
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Do muzikoterapie lze zahrnout i zpév, ktery zvySuje kardiovaskularni a plicni
vykon, verbalni komunikaci, imunitni funkce a dalSi doprovodné stavy. Mezi star§imi lidmi
zpév zpusobuje zlepSeni nalady, pocit Stésti, redukuje stres a zlepSuje kvalitu zivota. Po 20-30

minutach zpévu lze jiz pozorovat vétsi klid a smysluplnéjsi zapojeni jak za zacatku. [55]

Dalsi alternativou je propojeni zpévu a hrani na hudebni nastroje, kdy pacienti s AD
s peCovatelem spole¢né vytvaii hudbu pomoci néstroji a hlasii. Byla prokazana aktivni
angazovanost pacientl v boji proti nudé, osamélosti, depresi a apatii, které AD doprovazeji.
Pii zkoumani skupinovych terapii bylo zjiSté€no, Ze dochéazi ke zlepSeni orientace v realité,
snizeni apatie a podrazdénosti, zvySeni socidlni interakce a zlepSeni fyziologického

fungovani. [56]

U lécby Zen s AD se pouziva estrogen, ktery zlepSuje jejich pozornost a slovni
pamét. Také bylo prokdzano, ze prodluzuje délku Zivota nemocnych. Nedavné studie
prokazaly, ze hudba je Gzce spjata s hormony, které fidi emoce a lidské chovani. Jedna se
0 steroidni hormony vcetné pohlavnich hormonii. Existuje spojeni mezi hudbou a tvorbou
testosteronu. Bylo také prokazano, ze hudba stimuluje riizné biochemické latky. To ma
za nasledek snizovani a zmirflovani stresu. Byly zjiStény hladiny steroidt, které se pii

poslechu hudby ¢i hrani na hudebni nastroj bud’ klesaji, nebo stoupaji. [57]

2.4.3 Umélecka terapie

Vyuziti uméni k podpofe blahobytu vzrista. Jeden z podnéti k vymysleni vyuziti
této terapie byla potieba najit alternativu verbalni komunikace S pacienty. Bylo potieba nalézt
zpusob, jak se mohou vyjadfit beze slov. Weiss, Shafer a Berghoen (1989) dodavaji,
ze ,,Kreativni vizudlni vyraz je neverbalni forma komunikace, ktera je vhodna pro jednotlivce,
ktefi trpi ztratou ve své schopnosti komunikovat slovné®“. S postupujici nemoci se stale vice
ztraci schopnost verbalni komunikace, protoze verbalni dovednosti jsou omezené. MoZnost
pracovat s riznymi materialy a barvami dodava pocit kontroly a moznosti se rozhodovat.

Jednéa se 0 uméni dvojrozmérné-malba, kresba ¢i trojrozmérné — sochaistvi s hlinou. [58]
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2.4.4 Aromaterapie

Vzhledem Kk tomu, ze 1éky by se neméli uzivat dlouhodobé, vzrista zajem o 1écbu
pomoci aromaterapie. Jednd se o segment fytoterapie, kde jsou pouZivany éterické oleje
ziskavané z raznych aromatickych rostlin. Ziskavaji se z listi, semen, kvéta, nebo oddenku
pomoci lisovani za studena nebo hydrodestilaci. Nejpouzivanéjsi laboratorni metodou je parni
destilace. Esencialni oleje jsou aplikovany pomoci masaze nebo inhalaci. Vyuzivaji se

zejména na potlaceni tizkosti, bolesti a poruch nalady. [59]

Placebem kontrolovana studie ve Velké Britanii potvrdila u¢inek aromaterapie, kdy
byl dvakrat denné¢ pomoci masaZe aplikovan étericky olej po dobu 4 tydnd. VSichni

zucastnéni nejevili zadné vedlejsi ucinky a citili se uvolnénéji. [59]

Aromaterapie se vyuziva ke zlepSeni kvality spanku. Jednotlivé slozky vonnych
oleji podporuji tvorbu serotoninu a endorfinli coz aktivuje nervovy systém. Serotonin se vaze
na enzymy b&éhem noci, aby produkovali melatonin a endorfin ma sedativni u¢inky, spolu
tak podporuji spanek. S postupujicim vékem klesa sekrece melatoninu, kterou je pro lepsi
spanek potfeba podpofit aromaterapii. Usnadnéni sekrece endorfini pfed spanim
pravdépodobné zpusobuje, ze zustava vysoka koncentrace melatoninu a endorfinu v Kkrvi.

V piipadg, ze se ¢lovék, ktery se 1é¢i pomoci aromaterapie v noci probudi, nema problém zase
klidn¢ usnout. [60]

Uzkost je stav, ktery se projevuje behaviordlnimi a emoénimi prvky. Tyto prvky
vyvolavaji pocit obav a nepokoje. Uzkost je nahla a pfichazi neocekavang. Léky, které se
na izkost podavaji, maji mnoho nezddoucich vedlejSich Ucinkil, a proto je aromaterapie
nejlepsi alternativni feSeni. Olej z levandule ma Sirokou Skalu vyuziti a jednim z nich je
vyuziti linaloolu obsazeného v ni ke snizeni lehké a stiedni Gizkosti, proti tézké uzkosti jeji

ucinky nejsou dost silné. [61]

Levandule je pouzivdna v Asii a Evropé v tradi¢ni medicing. Pouziva se jako
alternativni 1ék pro 1é¢bu deprese, bolesti hlavy a stresu. Esencialni oleje z ni maji silné
antiapoptotické¢ a antioxida¢ni ucinky. Inhalace zvySuje mnozstvi antioxidacnich enzymu
vV organismu. Antioxida¢ni Cinidla mohou byt uzitecnd pii 1écbé AD, kdy zmirni zanétlivé
cesty pomoci odstranéni volnych radikalt. Mize také inhibovat cholinesterazu, coz napomaha

snizeni priabéhu AD. [61]
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2.4.5 Terapie masazi a akupunkturou

Masaz zad nebo chodidel je soucasti oSetfovatelské péce. Byly prokdzany vztahy
mezi naladovymi stavy, neurochemii a pozitivnimi G¢inky masaze. Dotykové terapie maji
kompenzovat poruchy chovani, psychické problémy, deprese a zlepSit kvalitu Zzivota.
Uklidnuji kosterni svalstvo a zmirfiuji bolest od svalovych kieci. Je to U¢inny prostiedek
kulevé od chronické bolesti. Dobra masaz uvolni t€lo a muze dovést masirovaného
az ke spanku, a to vede k uvolnéni od stresu. Dotyk tedy muze zlepsit psychicky stav jedince.
[61]

Masazni terapie muze napomoci uklidnit v prostoru dezorientované¢ho ¢lovéka tim,

ze jim piipomene jejich fyzickou realitu spojenou s jinymi lidmi. [62]

Akupunktura je jeden z moznych alternativnich pfirodnich zpisobt 1é¢by AD.
Je to soucast tradi¢ni Cinské mediciny, ktera je ve svété znama a uznavand, se znacnou
ucinnosti a minimalnimi vedlejSimi ucinky. Systematicky piehled ukazal, ze je €inn&jsi nez
drogy a mize podpofit Gc¢innost 1€kt a vedlejsi ucinky jsou tak nizké, ze jsou tolerovatelné
anezavazné. Jedna se o techniku pronikani kitzi tenkymi, kovovymi jehlami k uvolnéni
bolesti a obnoveni toku energie. U pacientti s AD muze vést k pozitivnim zménam v mozku.
Je tfeba zvazit vhodny vybér akupunkturnich bodu, které budou pouzity, aby bylo zamezeno
nezddoucim UCinkim. Nicméné je tento zplsob lécby takika nevyuzit, protoze je malé

mnozstvi vySkolenych akupunkturisti. [63]

2.4.6 Jbga a meditace

Joga je cviceni mysli a téla, které vystihuje tvrzeni ,,zdrava mysl vede ke zdravému
télu®. Tento zplsob cviceni je stale vice populdrni a je tedy mnoho dikazl, ze diky ni se
snizuje riziko kardiovaskuldrnich onemocnéni, zlepSuje naladu a kvalitu spanku, vnimani
stresu a snizuje krevni tlak. Jednim z cili jogy je rozvoj vSimavosti, né¢které meditacni
techniky maji podobné cile. I kdyz je meditace soucasti jogy, existuji k ni jiné pfistupy.
[62,64]

Joga ma snizit stres, depresi a tzkost, zlepsit duSevni i fyzickou pohodu a zlepsit
kvalitu zivota. Kombinuje se v ni rovnovéha, sila, flexibilita a dychani pomoci riznych poz,
které uvolnuji rtizné svalové skupiny. Nemocni maji po cviceni lepsi rovnovahu a jsou vice
flexibilni. Dochazi k celkovému zlepSeni zivota, spanku, sily, vytrvalosti a sniZzeni depresi.

[64]
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Meditace je zplisob uvolnéni, kdy se snazi dosdhnout klidné mysli a probuzeni
vnitiniho védomi. Tento pojem se nedd piesné definovat, protoze je mnoho zpusobt, jak
meditaci praktikovat. V duchovni tradici je vniména jako néstroj duchovniho rozvoje,
pozitivnich emoci, jako je laska, §tésti a rGst vnitiniho miru a klidu a sniZeni negativnich
emoci jako je hnév a strach. Hlavnim cilem je dosahnuti miry klidu, blahobytu a koncentrace

prostiednictvim kontroly nad duchovnimi procesy. [64,65]

Existuji techniky, které se primarn¢ zaméiuji na zvuk nebo dech, ty jsou znami jako
koncentracni meditace. Dalsi techniky usiluji o ziskdni pozornosti, obsahuji vice objektt

najednou nebo po sob¢ jdoucich, to se nazyva oteviena meditace. [65]

Jedna z nejzkoumanéjSich technik je =zaloZena na vSimavosti. Ma zaklad
v budhistick¢ meditaci. Zahrnuje celou fadu meditacnich technik. Které osviti podstatu
v§imavosti. Jde 0 vnimani okamziku bez jakéhokoliv usudku a impulzu. To ma ¢loveéka drzet

nad véci a uvédomeéni si procesu védéni samotného. [65]

2.4.7 Zvireci terapie

O zvitatech je znamo, ze maji pozitivni vliv na psychiku ¢lovéka. Nejprve se zvitata
vyuzivala na sniZeni pocitu samoty, ale postupem ¢asu se zacala vyuzivat i na 1écbu riiznych
zdravotnich problémd. Pfi navstévach psu u pacientti s AD bylo zjisténo, Ze se snizil vyskyt
kiiku a chovani k oSetfovateliim bylo vstficnéj§i. Zvifata se vyuZzivaji u pacientl, ktefi jevi
snizenou schopnost interagovat s ostatnimi a strani se okoli. Je jim od zvitat poskytnuta
naklonost, vstficnost a spolecnost. Bylo prokazano, Ze se jim diky tomu snizuje krevni tlak,

zvysuje télesna teplota a pocit'uji relaxaci. [66]

Zvitata pozitivné¢ ovliviiuji Zivot v pecovatelskych domech, kam za pacienty
pravidelné dochazi se svymi cviéiteli. Cela 1é€ba a pobyt je pro nemocné snazsi, Gcastni-li se
sezeni 1 zvifata. Jsou to hmatatelné zdroje potéSeni, lasky a pocitu ulevy. Pti kontaktu se
vV mozku uvoliiuji neurotransmitery jako je serotonin nebo endorfiny, které zptsobuji pocit
Klidu a $tésti. Zaroven je sniZzena sekrece stresovych hormont jako je adrenalin nebo kortizol,
coz ma za nasledek sniZeni krevniho tlaku a srde¢ni frekvence. Pacienti, ktefi se o zvirata
staraji, maji vétsi sklony k empatii a snaze peCovat o ostatni. Utuzuje se i vztah mezi
nemocnym a pecovatelem, dochazi k ziskani vétsi vzajemné divéry. Do procesu je zaveden
I prvek smichu, ktery by nemél byt podcenovan, protoze zlepsuje emocni stav a kvalitu zivota

obecné. [66,67]
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Nemocni se Casto citi na obtiZ a maji pocit, ze svou pfitomnosti zatéZuji ostatni
kolem sebe, maji pocit ménécennosti. Zvife jim dodava pocit, Ze 1 oni se o0 nékoho mohou
starat, citi se diky tomu odpovédni za jiny zivot a musi vykonavat ¢innost potiebnou k jeho
preziti. Diky tomu se zveda sebevédomi a je trénovana pamét. Musi védét, zda o zvife bylo
pln€ postarano a zda nepotiebuje napiiklad vyvencit. To podporuje i snahu o hygienu

U pacientit samotnych. [67]

Bylo dokazano, Ze interakce se zvitaty zpusobuje biochemické zmény v mozku.
Uvolnéné neurotransmitery vyvolavaji pocit Stésti a relaxace. Tyto zmény se ukazaly jako
vysoce ucinné pii 1é¢bé deprese, ktera doprovazi AD. Zaroven se zlepSuje fyzicka aktivita
a verbalni komunikace. Psychologickymi pfinosy jsou: snizeni pocitu ménécennosti a izolace,

emocni podpora, rehabilitace sebeobrazu, sebevédomi a orientace v prostoru a Case. [67]
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ZAVER

Bakalafska prace je zaméfena zejména na 1éébu AD. Prace je rozdélena na dvé
hlavni ¢asti — prvni ¢ast se zabyva obecnou charakteristikou onemocnéni. Cilem bylo
poskytnout souhrnné informace o nemoci, jejich necastéjsich ptiznacich, moznostech vzniku
a fazich. Cast byla také vénovéana diagnostice, které je dilezita pro véasnou 1é¢bu. BohuZel se
da AD s jistotou uréit az po pitvé mozku. JelikoZ vyzkum k objasnéni nemoci AD nedospél, je
nutné zabyvat se prevenci. Jedna se o fyzickou aktivitu, dodrzovéani zdravého jidelnicku
a uceni se novym vécem, aby mozek pracoval. Druha ¢ast se zaméfuje na 1é¢bu, ktera je stale
ve fazi vyvoje, ackoliv o nemoci se vi uz dlouho. Lécba Alzheimerovi choroby je pouze
symptomatickd, tplné vyléfeni této nemoci neni v soucasné¢ dobé mozné. Lékaii se snazi
progredujici  Alzheimerovu chorobu zpomalit pomoci komplexni nefarmakologické
a farmakologické terapie, zmirfiovat jeji pfiznaky, udrzovat dosavadni stav a prodlouzit tak

zivot jedince s timto onemocnénim.
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