
589Cesk Slov Neurol N 2007; 70/103(5): 589–594

DOPORUČENÉ POSTUPY

Doporučené postupy pro léčbu 
Alzheimerovy nemoci a dalších 
onemocnění spojených s demencí

Recommendations for the diagnosis and management of
Alzheimer’s disease and other disorders associated with dementia
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Souhrn
Úvod: Cílem těchto doporučení pro léčbu demence je prezentovat vědecky podložené postupy
léčby pro potřebu praktických neurologů, geriatrů, psychiatrů a dalších specialistů zabývajících
se péčí o nemocné s demencí. Hlavním těžištěm práce je terapie Alzheimerovy nemoci, ale ob-
sahuje také doporučení týkající se ostatních typů demencí. Metody: Materiál vychází z revize
EFNS guidelines a je doplněn o některé aktuální poznatky a zmínky o českých specificích. Do-
poručení se opírá o vědecké originální práce, metaanalýzy a systematické přehledové články na
toto téma publikované do ledna 2007. Výsledky: Práce předkládá doporučené postupy pro léč-
bu Alzheimerovy nemoci, vaskulární demence, Parkinsonovy nemoci s demencí a demence s Le-
wyho tělísky. Dále zahrnuje stručné informace o monitoraci terapie a léčbě behaviorálních a psy-
chiatrických symptomů demence. Závěr: Materiál by měl vést k racionálnímu a efektivnímu po-
stupu léčby nejčastějších typů demence v souladu s medicínou založenou na důkazech.

Abstract
Background: The aim of this guideline concerning therapy of dementia is to present a peer-re-
viewed, evidence-based statement in order to guide the practice of neurologists, geriatricians,
psychiatrists, and other specialized physicians responsible for the care of patients with de-
mentia. The main focus is the therapy of Alzheimer’s disease, but many of the recommenda-
tions apply to dementia disorders in general. Methods: The material is derived from revised EFNS
guidelines and it is assembled with current findings and notations particular to Czech specifica-
tions. Evidence from original research reports, meta-analysis, and systematic reviews, published
before January 2007 was considered in the writing the guidelines. Results: The task in writing
this guideline proposes recommended treatment for Alzheimer’s disease, vascular dementia,
Parkinson’s disease dementia, and dementia with Lewy Bodies. It also contains information
about monitoring treatment, as well as treatment of behavioural and psychological symptoms
in dementia. Conclusion: This guideline may contribute to the rational therapy proceeding in
the most common dementia disorders according to evidence-based medicine.
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Úvod
Základem péče o pacienty s demencí je spo-
lupráce lékařů prvního sledu s odborníky
specializujícími se na demence (neurolog,
psychiatr, geriatr). Specialista by měl pa-
cienta sledovat v pravidelných intervalech za
účelem 1) stanovení diagnózy, 2) zhodno-
cení kognitivních a hybných příznaků, po-
ruch chování a nálady a posouzení míry
soběstačnosti, 3) výběru vhodné léčby zá-
kladního onemocnění, 4) zajištění léčby ko-
morbidit a komplikací základního onemoc-
nění, 5) informování o možnostech pomoci
v péči o pacienta (kontakty na pečovatelské
služby, Alzheimerovskou společnost, denní
stacionáře atd).

Pacient by měl absolvovat pravidelné
kontroly společně se svým pečovatelem. S pa-
cientem a pečovatelem by měla být disku-
tována realistická očekávání efektu léčby
a nežádoucí účinky. Je-li přítomen těžký neu-
rologický deficit, mělo by být pečlivě zvá-
ženo, nakolik je celkové postižení pacienta
způsobeno tělesnou a na kolik kognitivní
příčinou, a jak bude léčba jednotlivých pří-
znaků v tomto kontextu cílena.

Léčba Alzheimerovy nemoci (AN)
Inhibitory acetylcholinesterázy
Centrálně působící inhibitory acetylcholi-
nesterázy (iAChE) patří mezi první léky schvá-
lené pro specifickou symptomatickou terapii
AN. V současnosti jsou k dispozici done-
pezil, rivastigmin a galantamin. Podá-
vání těchto léků vychází z obecně přijímané
tzv. cholinergní hypotézy, podle níž u AN pře-
važuje deficit cholinergní neurotransmise,
jehož tíže koreluje s mírou postižení kogni-
tivních funkcí. Jejich účinnost byla potvrzena
mnoha randomizovanými, placebem kon-
trolovanými klinickými studiemi [2–7].

Dle doporučení britského veřejného zdra-
votního úřadu National Institute for Clinical
Excellence (NICE) z roku 2001 by iAChE měly
být určeny pro terapii lehké až středně těžké
demence [8]. Podobná doporučení vydala
ve stejném roce i Americká neurologická
akademie ve Spojených státech [9].

Nejdelší placebem kontrolovaná studie s do-
nepezilem bez přerušení terapie prokázala
trvání efektu léčby nejméně rok po nasazení
[10,11]. Následné studie sledující trvalejší
efekt léčby, až 5 let, poukazují na pomalej-
ší progresi symptomů u léčených pacientů.

Tyto výsledky jsou však limitovány zkresle-
ním způsobeným častějším vyřazováním pa-
cientů v průběhu léčby a srovnáváním vý-
sledků pouze s hypotetickým modelem před-
pokládaného vývoje neléčeného onemocnění
[12–14]. Inhibitory AChE zlepšily nejen kog-
nitivní funkce a funkční stav pacientů, ale
také příznivě ovlivnily poruchy chování a psy-
chických příznaků, a to ve všech stadiích
demence [15,16].

Memantin
Dalším lékem pro léčbu AN je memantin.
Má odlišný mechanizmus účinku než iACHE.
Je nekompetitivním antagonistou glutamá-
tových N-metyl-D-aspartátových (NMDA) re-
ceptorů. Blokuje jejich chronickou hyperak-
tivaci, a tím i zvýšený apoptózu-indukující
vtok vápníku do neuronů, což je považováno
za jeden z patogenetických mechanizmů
u AN. Rozsáhlé randomizované placebem
kontrolované studie s memantinem u středně
těžké až těžké AN prokázaly jeho efekt jak
v monoterapii [17], tak v kombinaci s do-
nepezilem [18]. V terapii lehké demence
dosud žádná práce publikována nebyla. Tyto
studie včetně souborné metaanalýzy [19]
prokazují významné zlepšení v testech hod-
notících kognitivní funkce, celkovou výkon-
nost, psychické příznaky a poruchy chování
při srovnání s placebovou skupinou.

Další možnosti farmakoterapie
K léčbě AN se zkoušela řada léků – ginkgo
biloba, nesteroidní antirevmatika (NSA), es-
trogeny a statiny, Cerebrolysin. V současné
době není v této indikaci dostatek důkazů
potvrzujících jejich účinek.

Dosud provedené studie s ginkgo biloba
mají zatím příliš nekonzistentní výsledky,
aby mohly být jednoznačně interpretovány,
a k ověření jeho účinku je třeba provést
rozsáhlou studii s použitím moderní meto-
dologie [20].

Jediná publikovaná placebem kontrolo-
vaná studie s podáváním vitaminu E u pa-
cientů se středně těžkou demencí naznačuje
možnost zpomalení progrese onemocnění
[21], ale její výsledky nejsou natolik průkazné,
aby bylo možné doporučit plošné podávání
vitaminu E v terapii AN. Navíc se zdá, že vy-
soké dávky vitaminu E mohou zvýšit morta-
litu pacientů [22].

Prospektivní studie s NSA dosud nepo-
tvrdily předpokládaný vliv na progresi AN
a jejich dlouhodobé užívání je spojeno s řa-
dou nežádoucích účinků [23–25].

Metaanalýza dostupných dat o použití sta-
tinů v terapii demencí nenalezla dostatečné
důkazy pro jejich použití jako prevence AN
[26].

Studie s podáváním estrogenu u postme-
nopauzálních žen, stejně jako jejich meta-
analýza, neprokázaly vliv na kognitivní funkce
při jejich dlouhodobém podávání, a tudíž
nejsou indikovány jako léčba demence [27–
–29]. Do 65 let mohou působit preventivně.
Naopak dlouhodobé užívání estrogenu s pro-
gestinem nad 65 let může riziko demence
zvyšovat [30].

Ani další léky jako selegilin, nicergolin, ni-
modipin, piracetam či Cerebrolysin [31] ne-
jsou dle výsledků metaanalytických studií pro
léčbu AN doporučeny.

Doporučení pro terapii 
Alzheimerovy nemoci
U pacientů s AN je doporučeno nasazení te-
rapie iAChE (donepezil, galantamin, nebo
rivastigmin), jakmile je určena diagnóza,
s přihlédnutím k očekávanému prospěchu ve
srovnání s rizikem terapie. U pacientů se
středně těžkou až těžkou AN je možno zvá-
žit nasazení memantinu v monoterapii či
v kombinaci s iAChE opět s ohledem na
očekávaný efekt a bezpečnost léčby.

V současné době není dostatek důkazů
pro použití ginkgo biloba, NSA, nootropik,
selegilinu, estrogenu, vitaminu E, statinů či
Cerebrolysinu v terapii a prevenci AD.

Mírný kognitivní deficit (MCI), jehož pre-
valence se v populaci nad 65 let uvádí mezi
12–18 %, je heterogenní skupinou onemoc-
nění, z níž progreduje do demence jen asi
10–12 % pacientů za rok. Z dosud prove-
dených studií nevyplývá jednoznačné dopo-
ručení pro terapii MCI. Současným těžištěm
výzkumu je hledání biologických markerů,
které by pomohly blíže specifikovat skupinu
nemocných, u nichž je vyšší riziko progrese
do demence [32].

Léčba vaskulární demence (VaD)
Inhibitory acetylcholinesterázy
Jelikož u VaD se rovněž předpokládá choli-
nergní deficit korelující s tíží demence, byla
zjišťována účinnost iAChE u pacientů s čistou
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vaskulární i smíšenou demencí (tedy kom-
binací VaD a AN). V několika rozsáhlých ran-
domizovaných placebem kontrolovaných stu-
diích s donepezilem bylo zjištěno signifikantní
zlepšení jak v kognitivních a globálních šká-
lách, tak ve škálách behaviorálních a v akti-
vitách denního života v porovnání s place-
bem [33, 34].

U rivastigminu byl rovněž zjištěn efekt na
vaskulární kognitivní deficit, ale chybí pla-
cebem kontrolovaná dvojitě slepá studie
[35]. Z dostupné metaanalýzy vyplývá, že pro-
spěšný v léčbě vaskulární demence by mo-
hl být i galantamin , ale jeho použití je spo-
jeno s poměrně častými vedlejšími účinky
a předčasným vysazením [36].

K výsledkům je však třeba přistupovat
obezřetně, neboť ve většině studií nebyl
dosud podrobněji zohledněn typ cévního
postižení – zejména rozdíl mezi mírou po-
stižení šedé a bílé hmoty, resp. rozdíl mezi
teritoriálními infarkty, strategicky uloženým
infarktem a multiinfarktovou leukoencefa-
lopatií, kde lze očekávat rozdílné efekty
léčby.

Memantin
Metaanalýza dvou 6měsíčních randomizo-
vaných placebem kontrolovaných studií s me-
mantinem u mírné až střední VaD prokázala
zlepšení kognice a dobrou toleranci léku
[19]. Srovnání dalších kratších studií s me-
mantinem u pacientů s VaD a s demencí
bez bližší specifikace došla k závěru, že pa-
cienti s mírnou a střední demencí užívající
memantin mají pomalejší kognitivní dete-
rioraci během 28 týdnů léčby, avšak tento
efekt nebyl klinicky zřejmý. Lék je dobře
tolerován a má malý výskyt nepříznivých
účinků [19].

Antiagregancia a další léky
Metaanalýza dostupných studií s užitím ky-
seliny acetylsalicilové (ASA) nenalezla do-
statek důkazů pro potvrzení účinnosti to-
hoto léku v terapii VaD i přes jeho obecně
rozšířené použití [37].

Použití pentoxyphyllinu u VaD nemá sta-
tisticky významnější efekt na zlepšení kog-
nitivních funkcí než placebo, jak vyplývá ze
čtyř randomizovaných dvojitě slepých a pla-
cebem kontrolovaných studií [38].

Stejně tak použití nimodipinu u multiin-
farktové demence nepřineslo žádné zlepšení

v kognitivních, funkčních ani globálních
škálách [39].

Doporučení pro terapii 
vaskulární demence
U pacientů s mírnou až středně těžkou VaD
by mělo být zváženo nasazení iAChE (t.č.
jsou důkazy alespoň pro donepezil). V této
indikaci nejsou dostatečné podklady pro po-
užití memantinu v léčbě VaD, ani pro po-
užití ASA, ginkgo biloba, antagonistů kalcio-
vých kanálů nebo pentoxyfylinu.

Měla by být zajištěna léčba cévních rizi-
kových faktorů. Velmi důležitá je důsledná
léčba hypertenze (snižování krevního tlaku
u hypertoniků může snižovat riziko rozvoje
demence ve vyšším věku) a interních onemoc-
nění [40], které jsou u pacientů s VaD časté.

Terapie Parkinsonovy choroby 
s demencí (PDD) a demence 
s Lewyho tělísky (LBD)
U těchto nemocí dochází rovněž k výraznému
cholinergnímu deficitu, a proto i u těchto de-
mencí byly testovány iAChE. Otevřené studie
s malými počty pacientů a kazuistická sdě-
lení s donepezilem, rivastigminem a galanta-
minem udávají ve většině případů zlepšení
kognice i neuropsychiatrických symptomů, ze-
jména zrakových halucinací, bez výrazného
zhoršení parkinsonské symptomatiky [41].

Poslední velká placebem kontrolovaná
studie s rivastigminem prokázala významné
zlepšení v obou hlavních sledovaných para-
metrech – kognici i celkovém stavu. Rov-
něž zlepšila pozornost a exekutivní funkce,
tj. funkce vázané na frontální laloky (tyto
funkce zajišťují správné naplánování, zahá-
jení, a monitorování prováděného úkolu
a udržení pozornosti za účelem dosažení
určitého specifického cíle). Motorická skóre
se nelišila od placebem kontrolované sku-
piny [42].

Při léčbě LBD rivastigmin zlepšil psycho-
motorické tempo a neuropsychiatrické symp-
tomy, aniž by zhoršil motorickou výkon-
nost léčených pacientů [43]. Účinnost me-
mantinu u LBD nebyla dosud zkoumána.

Doporučení pro léčbu 
Parkinsonovy choroby s demencí
a demenci s Lewyho tělísky
U pacientů s PDD a LBD lze zvážit terapii
iAChE (tč. jsou důkazy pro rivastigmin, který

je již v této indikaci schválen k úhradě po-
jišťovnou v ČR). Není dostatek důkazů pro
použití memantinu v terapii PDD a LBD.

Doporučení pro monitoraci 
terapie iAChE a memantinu
Dlouhodobé sledování pacienta na terapii
by mělo být zaměřeno na komplianci, efekti-
vitu (vliv na kognitivní funkce, aktivity den-
ního života a behaviorální symptomy) a ne-
žádoucí účinky. U pacientů s kardiologickým
onemocněním nebo kardiovaskulárními ri-
zikovými faktory je vhodné provést před
nasazením kognitiv EKG vyšetření, které by
bylo možno v případě nutnosti zopakovat
a srovnat. V případě rychlé progrese pří-
znaků demence je ke zvážení pokusné vy-
sazení terapie, s dalším častějším sledová-
ním pacienta. Dojde-li k ještě výraznějšímu
zhoršení, terapie by měla být znovu nasa-
zena, je ke zvážení vyzkoušet jiný preparát
iAChE, než pacient dosud medikoval.

Doporučení pro terapii dalších
onemocnění s demencí
Zatím nelze doporučit konkrétní vhodné léky
pro terapii vzácnějších typů degenerativních
demencí, jako např. Huntingtonovy chorey,
frontotemporální demence (FTD), progresivní
supranukleární paralýzy (PSP) nebo kortiko-
bazální degenerace (CBD). Chybí větší rando-
mizované, kontrolované studie pro iAChE
i memantin. Léčba těmito kognitivy nemá
tedy své teoretické opodstatnění.

V malých studiích měly inhibitory zpětného
vychytávání serotoninu (SSRI) u FTD sporné
pozitivní výsledky [44,45]. Specifická tera-
pie by měla být v budoucnu zavedena dle
etiologie jednotlivých demenciálních one-
mocnění. Vždy je nutné myslet na léčitel-
nou příčinu demencí, především na meta-
bolické demence a normotenzní hydroce-
falus, který je dobře řešitelný shuntovou
operací.

Léčba behaviorálních 
a psychiatrických symptomů 
demence (BPSD)
Tyto symptomy často zatěžují pacienta a pe-
čovatele více než kognitivní deficit a mohou
si vyžádat i urgentní intervenci [46]. Náhlý
vznik nebo zhoršení symptomů, jako jsou
halucinace, insomnie, anxieta, agresivita,
apatie nebo deprese, může být způsobeno
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nasedajícím deliriem. Proto je vhodné u pa-
cienta provést interní vyšetření, pátrat po
známkách infekce a změnách v medikaci
[47]. Léky zhoršující zmatenost, například an-
ticholinergika, jsou kontraindikovány.

Dále je možné zapojit psychosociální
a behaviorální intervence s asistencí Alzhei-
merovské společnosti nebo pečovatelské
služby.

V případě neúspěchu nefarmakologických
přístupů je nutno použít farmakoterapii.
V této souvislosti jsou stále častěji zmiňovány
iAChE. Metaanalýza z 29 kontrolovaných
studií prokázala mírný pozitivní vliv iAChE
na neuropsychiatrické symptomy a funkční
stav pacientů, bez rozdílu mezi jednotlivými
zmiňovanými léky [48]). Rivastigmin zlepšil
apatii, anxietu, bludy a halucinace u LBD
[43], galantamin redukoval neuropsychia-
trické symptomy u mírné a střední AN [49].

I když efekt iAChE na BPSD u AN a jiných
demencí je průkazný, je často nutno použít
v kombinaci další léky. Základem terapie jsou
atypická antipsychotika, která sice ovlivňují
i ostatní psychiatrické symptomy kromě ag-
resivity [50], ale často je léčba spojena s ne-
žádoucími účinky, jako je sedace, extrapy-
ramidové příznaky a pády. Retrospektivní
sledování pacientů léčených typickými i aty-
pickými neuroleptiky prokázalo zvýšené riziko
úmrtí u starších osob [51]. Toto pozorování
platí zejména pro pacienty s LBD, u kterých
je riziko úmrtí zvýšeno 2–3× [52].

Pro léčbu deprese, která často provází de-
menci, jsou vhodná SSRI a další nová antide-
presiva, jelikož nemají anticholinergní účinky
jako tricyklická antidepresiva. U FTD mohou
SSRI zlepšovat emoční labilitu a kompulzivní
chování, což v podstatě platí i pro ostatní
typy demencí [46].

Doporučení pro léčbu poruch
chování a psychiatrických 
symptomů u demence
Lékaři, kteří pečují o pacienty s demencí, by
měli mít na zřeteli, že je velmi důležité léčit
behaviorální a psychiatrické symptomy,
a měli by vyloučit jinou organickou příčinu
těchto symptomů. Měla by být použita cí-
lená nefarmakologická intervence, např. zvý-
šené osvětlení přes den bránící spánkové
inverzi, kognitivní trénink, reminiscenční te-
rapie, či tzv. „copping strategie“ pro léčbu
halucinací s cílem uchování alespoň částeč-

ného náhledu (organických halucinací), a po-
tom i farmakologická intervence. Klasická
i atypická antipsychotika mohou vyvolat zá-
važné nežádoucí účinky, a proto by měla být
používána obezřetně.

Současná regulační omezení 
pro preskripci léčby
Odborné doporučení se částečně rozchází
s poslední verzí preskripčních omezení zdra-
votních pojišťoven.

V současnosti je pojišťovnami požadováno
rozmezí minimental state examination testu
(MMSE) pro léčbu 20–13 (iAChE), resp.
6–17 (memantin), kontroly po 3 měsících
a vysazení při poklesu větším než 2 body či
při zlepšení nad 20 bodů. Tato doporučení
jsou českým specifikem, které nemá oporu
ve většině zahraničních guidelines, a proto
by byla vhodná jejich revize. Specifická te-
rapie iAChE je tč. v ČR schválena pouze pro
AN a nově i pro PDD, včetně úhrady (u po-
sledně jmenované diagnózy platí však jen
pro rivastigmin).

Odborná doporučení se liší 
především v těchto bodech:
1. Léčba iAChE by měla být schválena ne-

jen pro AN a PDD, ale i pro VaD, smíšené
demence a LBD.

2. Největší efekt přináší léčba v raných stá-
diích AN. V současnosti právě pro výkon
MMSE 24–20 není léčba hrazena.

3. Nevysazovat léčbu při poklesu MMSE
o více než 2 body za 3 měsíce ani při
zlepšení nad horní hranici povoleného
rozsahu.
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