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PŮVODNÍ PRÁCE

Přínos vyšetření čichu v časné diagnostice 
demencí neurodegenerativní etiologie

Smell Perception Testing in Early Diagnosis of Neurodegenerative
Dementia
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Souhrn
Cíl: Cílem předkládané práce je zjistit míru a prognostický význam postižení čichu u nejčas-
těji se vyskytujících demencí neurodegenerativní etiologie a u pacientů v prodromálních sta-
diích těchto onemocnění. Zároveň předkládáme námi vyvinutý nový test čichové identifi-
kace – The Motol Hospital Smell Test (MHST). Soubor a metodika: Do souboru bylo zařazeno
138 osob. Na základě neuropsychologického vyšetření a vyšetření mozku magnetickou re-
zonancí byli rozčleněni do skupin: Alzheimerova choroba (ACH), frontotemporální lobární
degenerace (FTLD), mírná kognitivní porucha (Mild Cognitive Impairment, MCI) amnestická
(aMCI) a neamnestická (naMCI), subjektivní porucha paměti (Subjective Memory Complaint,
SMC) a normy. K vyšetření čichové identifikace byl užit MHST a The University of Pennsylva-
nia Smell Identification Test (UPSIT). Výsledky: Čichová identifikace byla v porovnání s kon-
trolní skupinou postižena u ACH (p < 0,001), FTLD (p < 0,001) a aMCI (p < 0,01). Nalezený
rozdíl mezi naMCI a normami nebyl statisticky signifikantní (p > 0,05). Skupina SMC skóro-
vala na úrovni norem. Výsledky MHST korelovaly s UPSIT (r = 0,68, p < 0,0005). Závěry: Lehčí
postižení čichu u aMCI oproti ACH a neporušená čichová identifikace u naMCI jsou ve shodě
s hypotézou, že aMCI představuje prodromální stadium ACH, zatímco naMCI konvertuje ty-
picky v jiné druhy demence. Výsledky získané pomocí MHST a UPSIT dokazují, že specificita
a senzitivita testů pro stanovení poruchy čichové identifikace je srovnatelná.

Abstract
Objective: The aim of this study is to investigate the rate and prognostic value of smell
impairment in the most common types of dementia and in patients in prodromal stages of
these diseases. We also present a new smell identification test developed at our Memory
Clinic – the Motol Hospital Smell Test (MHST). Subjects and Methods: Based on the results
of neuropsychological testing and MRI, 138 patients were classified into several groups as
Alzheimer’s disease (AD), Frontotemporal Lobar Degeneration (FTLD), Mild Cognitive Impair-
ment (MCI) – amnestic (aMCI) and nonamnestic (naMCI), Subjective Memory Complaint
(SMC) and a control group. Smell identification was examined using MHST and the Univer-
sity of Pennsylvania Smell Identification Test (UPSIT). Results: Smell identification was signi-
ficantly impaired in AD (p < 0.001), FTLD (p < 0.001) and aMCI (p < 0.01) when compa-
red to the control group. The naMCI and SMC patients did not differ from control group.
MHST results correlated with UPSIT results (r = 0.68, p < 0.0005). Conclusions: Impaired
smell identification in AD and aMCI and intact smell identification in naMCI correspondent
with the hypothesis that aMCI represents a prodromal stage of AD, whereas naMCI typi-
cally converts to non-AD dementia. Results obtained by MHST and UPSIT show that sensi-
tivity and specificity for assessment of smell identification impairment is at the same level
in both tests.
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Úvod
Alzheimerova choroba (ACH) je nejčastější
příčinou demence. V posledních letech
roste snaha diagnostikovat ACH časně,
ještě před rozvojem demence. V souvis-
losti s tím vzrůstá zájem o výzkum časných
markerů tohoto onemocnění, např. posti-
žení čichu. Struktury CNS důležité pro zpra-
cování čichových podnětů se nacházejí
v meziotemporálních oblastech mozku
(MTO), tedy v oblastech, které jsou posti-
ženy již ve velmi časných stadiích ACH.
Časné degeneraci MTO je přisuzována
porucha identifikace vůní a pachů, která
se u ACH objevuje již v počátcích nemoci,
ještě před samotným rozvojem demence
[1]. Porucha čichu byla prokázána také
u dalších neurodegenerativních onemoc-
nění – u Parkinsonovy nemoci (PN), kde je
její přítomnost častější než přítomnost tre-
moru [2], u frontotemporální lobární de-
generace (FTLD) či demence s Lewyho
tělísky (LBD – Lewy Body Disease), i u pa-
cientů po kraniocerebrálních traumatech
[3].

Čichová dráha začíná v horní třetině
nosní dutiny, kde se nachází čichový
neuroepitel. Axony těchto buněk vytváří
I. hlavový nerv – nervus olfactorius, který
prochází skrz lamina cribrosa čichové kosti
na spodinu přední jámy lební do bulbus
olfactorius. Odtud vychází II. neuron či-
chové dráhy do primární čichové korové
oblasti (trigonum olfactorium, substantia
perforata anterior, přední část uncus gyri
hippokampi, entorinální area, prepiriformní
kůra, amygdala a po přepojení i orbito-
frontální kůra). Primární čichová oblast zod-
povídá za schopnost vnímat čichové pod-
něty a je propojena s jinými oblastmi
mozku, zejména limbickým systémem. Neo-
kortex, který sousedí s primární čichovou
oblastí, se označuje jako sekundární či-
chová oblast a je důležitý pro vědomé
zpracování čichových vjemů.

Zpracování čichového podnětu lze roz-
dělit do několika úrovní:
1. čichová detekce (vnímání podnětů kvan-

titativně vyjádřené čichovým prahem)
2. čichová diskriminace (rozlišení různých

vůní a pachů)
3. čichová identifikace (přiřazení správ-

ného verbálního nebo nonverbálního
označení čichového vjemu)
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4. čichová paměť, na které se podílejí
deklarativní i nedeklarativní paměťové
mechanizmy.

Poškození čichu bylo u ACH popsáno
opakovaně [4–9]. Je jedním z prvních
projevů této nemoci a tíže čichového de-
ficitu dobře koreluje s progresí onemoc-
nění [10,11]. Nejčasněji postiženou čicho-
vou funkcí je čichová identifikace [12,
13], teprve postupně se přidává i porucha
čichové diskriminace a detekce. Prvotní
předpoklady, že porucha čichu u ACH je
způsobena specifickými změnami čicho-
vého neuroepitelu [14], byly dalšími vý-
zkumy zpochybněny [15]. Stejné změny
nosní sliznice byly nalezeny i u zdravých
jedinců bez kognitivního deficitu. Přesto-
že postižení periferní čichové dráhy prav-
děpodobně hraje částečnou roli, je posti-
žení čichu u ACH způsobeno převážně
poškozením centrálních čichových struk-
tur. V neuropatologických studiích u pa-
cientů s ACH bylo prokázáno, že největší
hustota alzheimerovských změn (přítom-
nost neurofibrilárních klubek, senilních
amyloidových plak a úbytek neuronů) se
nachází v piriformním a entorinálním kor-
texu a v area periamygdaloidea [16]. Neu-
rofibrilární klubka byla prokázána i v jád-
rech čichového nervu [17].

Tyto změny jsou přítomny již v prodro-
málním stadiu nemoci, tedy ve stadiu
mírné kognitivní poruchy (MCI). MCI
představuje mezistupeň mezi fyziologic-
kým stárnutím a demencí. Část nemocných
má subjektivní obtíže s pamětí (SMC),
které nedosahují tíže objektivizovatelné
testy paměti. Pacienti s MCI mají kogni-
tivní deficit – subjektivně vnímaný i objek-
tivně prokazatelný neuropsychologickými
testy, který nenarušuje jejich soběstačnost
a nesplňuje tedy kritéria demence. Kogni-
tivní postižení může zahrnovat poruchu pa-
měti, v takovém případě se jedná o amnes-
tickou formu MCI (aMCI), nebo může
paměť zůstat neporušena a hovoříme o ne-
amnestické MCI (naMCI). MCI nemusí
nutně znamenat předstupeň demence,
ale riziko jejího rozvoje je u těchto osob
vyšší než v běžné populaci. Každý rok se
průměrně u 15 % pacientů s MCI rozvine
ACH, zatímco u zdravých osob je to pouze
v 1–2 %. Pacienti s naMCI mají oproti tomu

vyšší riziko konverze do nonalzheimerov-
ských demencí (vaskulární demence, FTLD
a jiné).

Existuje několik studií, které popisují po-
stižení čichu u FTLD [18,19]. FTLD před-
stavuje heterogenní skupinu postihující
různé oblasti mozku. Zahrnuje frontální
variantu – frontotemporální demence sen-
sus stricto (FTD) s převažujícím postižením
frontálního laloku a později i temporálního
kortexu, sémantickou demenci (SD), u které
dochází k atrofii konvexity temporálního
laloku a amygdaly a primární progresivní
afázii (PPA) s asymetrickou atrofií levé
hemisféry zahrnující Brocovu areu. Posti-
žení temporálních oblastí u SD a v menší
míře i u FTD a PPA vedlo k předpokladu,
že i u tohoto onemocnění by mohly být
vyšší čichové funkce porušeny.

Cílem této práce je:
1. porovnat čichové funkce u ACH,

FTLD, aMCI, naMCI, SMC a kontrol
2. porovnat námi vyvinutý test – Motol

Hospital Smell test (MHST) se stan-
dardně používaným The University of
Pennsylvania Smell Identification Test
(UPSIT).

Materiál a metodika
Do studie bylo zařazeno 118 pacientů vy-
šetřených na Neurologické klinice 2. LF UK
a FN V Motole pro poruchu kognitivních
funkcí a 20 věkově odpovídajících zdra-
vých kontrol. Všechny testované osoby byly
nekuřáci, bez onemocnění či léků ovliv-
ňujících čichové schopnosti a podepsaly
informovaný souhlas. Všichni pacienti
včetně kontrolních podstoupili podrobné
neuropsychologické vyšetření: Mini Men-
tal State Examination (MMSE), Geriatric
Depression Scale (GDS), Auditory Verbal
Learning Test (AVLT), test hodin, Trail Ma-
king Test (TMT) A a B, Grober a Buschke
Test, Benton’s Visual Retention Test, Di-
git Span, Verbal Fluency Test, Reyovou fi-
guru, DMS 48 (Delayed Matching to Sam-
ple), Boston Naming test, Activities of Daily
Living (ADL), Hachinski ischemic score, la-
boratorní vyšetření a vyšetření mozku
magnetickou rezonancí (MRI). Někteří pa-
cienti měli diagnózu ACH podpořenou vy-
šetřením mozkomíšního moku [20].

U 23 pacientů byla pomocí kritérií Dia-
gnostic and Statistical Manual of Mental
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Disorders, fourth edition (DSM-IV-TR) a Na-
tional Institute of Neurological and Com-
municative Disorders and Stroke-Alzhei-
mer’s Disease and Related Disorders
Association (NINCDS-ADRDA) stanovena
diagnóza ACH, u 9 osob diagnóza FTDL
dle Nearyho kritérií, 70 pacientů splňovalo
Petersenova kritéria pro MCI. Postižení
těchto pacientů bylo dále diagnostikováno
jako amnestická (n = 53) a neamnestická
(n = 17) forma. U 16 pacientů nebyla
kognitivní porucha objektivně prokázána
a byli zařazeni do skupiny (SMC).

Vyšetření čichu proběhlo testem čichové
identifikace vytvořeným na naší klinice –
The Motol Hospital Smell test (MHST).
MHST je sestaven z 18 vůní prezentova-
ných ve formě olejových esencí, které byly
sestaveny s použitím esencí firem KaMa,
Phytos a Latus. Spektrum vůní bylo konzul-
továno s odborníky z oboru ORL a psy-
chologie a vybíráno s ohledem na rozšíře-
nost vůní v české populaci. Test obsahuje
tyto vůně: borovice, broskev, citrón, růže,
višeň, grep, hřebíček, levandule, peprmint,
pomeranč, skořice, vanilka, káva, med, še-
řík, jahoda, černý rybíz, rum. MHST pro-
bíhá formou multiple choice. Testované
osobě je ve speciální lahvičce předložena
vonná esence v množství 200 μl ve vzdá-
lenosti 2 cm od nostril. Poté jsou jí nabíd-
nuty 4 možnosti pojmenování této vůně,
z nichž vždy 1 je správná. Interval mezi
jednotlivými pokusy (jednotlivými vůněmi)
je 20 s. Sadu MHST je možné používat
po dobu 3 měsíců, poté je nutné vzorky
obnovit.

U 60 osob (10 ACH, 5 FTLD, 20 aMCI,
8 naMCI, 8 SMC a 9 kontrol) bylo toto vy-
šetření doplněno testem čichové identifi-
kace The University of Pennsylvania Smell
Identification Test (UPSIT). Tento test ob-
sahuje 40 různých vůní umístěných
v mikrokapsulích nanesených na papíře,
které se uvolní po seškrábnutí tužkou.
Rovněž tento test probíhá formou multi-
ple choice, ze 4 nabízených možností je
vždy pouze 1 správná.

Všechny testované osoby vyplnily po-
drobný strukturovaný dotazník sloužící
k detekci jiného onemocnění spojeného
s poruchou čichu. Součástí tohoto dotaz-
níku bylo rovněž subjektivní hodnocení
čichu a jeho změn pacientem.

Po ověření normality rozložení byl k po-
rovnání čichové identifikace v jednotlivých
skupinách použit dvouvýběrový t-test. Vý-
kon u všech skupin pacientů byl porov-
nán s výkonem u zdravých jedinců. Vzhle-
dem k vícečetným porovnáním byla hladina
statistické významnosti upravena Bonfer-
roniho korekcí. K měření lineární závis-
losti výkonu v testech MHST a UPSIT u vy-
šetřených pacientů a zdravých jedinců byl
použit Pearsonův korelační koeficient. Ke
statistické analýze byl použit program
SPSS 13.0 pro Windows.

Výsledky
Charakteristika testovaných souborů pa-
cientů je shrnuta v tab. 1, výsledky v testech

čichové identifikace jsou shrnuty v tab. 2.
V porovnání s kontrolní skupinou byla či-
chová identifikace výrazně postižena u ACH
(p < 0,001), FTLD (p < 0,001) i u aMCI
(p < 0,01). Nalezený rozdíl mezi naMCI
a zdravými jedinci nebyl statisticky signi-
fikantní (p > 0,05). Skupina SMC skóro-
vala na úrovni norem pro zdravé jedince.

Nalezli jsme silnou korelaci mezi výkony
pacientů v testech čichové identifikace
MHST a UPSIT: r = 0,68, p < 0,0005 (graf 1).

Diskuse
Nejvýraznější postižení čichové identifi-
kace jsme zjistili ve skupině pacientů
s ACH, což je ve shodě s dosud provede-
nými studiemi a odpovídá neuropatolo-

Graf 1. UPSIT vs MHST.

Tab. 1. Charakteristika souboru.

ACH FTLD aMCI naMCI SMC Norma

věk – průměr 73,87 58,67 71,87 69,41 66,56 68,60
(SD) (7,76) (7,37) (10,44) (7,90) (11,50) (7,21)

MMSE – průměr 22,13 23,78 27,60 28,29 29,06 29,45
(SD) (3,98) (3,70) (1,86) (1,90) (0,93) (0,83)
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gickým podkladům tohoto onemocnění
[21]. Menší stupeň postižení čichové iden-
tifikace oproti ACH byl zjištěn ve skupině
aMCI, naproti tomu u pacientů s naMCI
jsme postižení čichové identifikace
neprokázali. Tento nález podporuje před-
poklad, že aMCI představuje prodromální
stadium ACH, zatímco naMCI častěji kon-
vertuje do nonalzheimerovských typů de-
mencí [22]. Porucha čichové identifikace
u aMCI je způsobena počínající atrofií
MTO, která je již v tomto stadiu prokaza-
telná na MRI. Postižení začíná v trans-
entorinální a entorinální oblasti [21], odkud
se šíří dle Braakových stadií do dalších
oblastí temporálního laloku a postupně
tak dochází ke globálnímu čichovému de-
ficitu (přidává se postižení čichové diskri-
minace i detekce), který je přítomen u ACH.
V prospektivní studii bylo zjištěno, že větší
riziko přechodu z MCI do ACH je u pa-
cientů, kteří mají objektivně prokázanou
poruchu čichu, subjektivně si jí však ne-
jsou vědomi [23].

Na úrovni norem zdravých jedinců skó-
rovali také pacienti se SMC, což svědčí
proti postižení MTO u této skupiny.

Poruchu čichové identifikace jsme pro-
kázali rovněž u FTLD. FTLD představuje he-
terogenní skupinu z hlediska postižených
struktur i klinických projevů. V našem sou-
boru jsme významné postižení čichové
identifikace zaznamenali u všech subtypů
tohoto onemocnění. Podle dosud prove-
dených studií je čich nejvíce postižen
u SD a v menší míře u FTD [21]. Tato studie
rovněž prokázala, že zatímco identifikace
je porušena výrazně, detekce a diskrimi-
nace zůstává nezměněna. K horším výsled-
kům v čichových testech u FTD přispívá
porušení exekutivních funkcí a podle ně-
kterých autorů i podíl orbitofrontální kůry
na čichové diskriminaci [24]. U pacientů

s pokročilou SD dochází často k rozvoji
anomické afázie, která by mohla výkon
v testech čichové identifikace ovlivnit. Tento
faktor jsme eliminovali použitím testu
The Picture Identification Test (PIT). PIT
představuje variantu UPSIT, v níž je vůně
nahrazena obrázkem.

Celosvětově používaným testem pro
vyšetřování a výzkum čichové identifika-
ce u pacientů s kognitivním deficitem je
UPSIT. Jedná se o komerčně dostupný test
vyráběný v několika verzích (např. britská,
americká, německá), které se liší v malém
počtu vůní specifických pro danou zemi.
UPSIT je standardizovaný test se stanove-
nými normami pro věk a pohlaví. Jeho
nevýhodou je vysoká cena (vyšetření 1 pa-
cienta se pohybuje okolo 25 USD), časová
náročnost (délka vyšetření je přibližně
45 min) a spektrum vůní typické pro an-
glosaskou kulturu, pro českou populaci
však často neznámé.

Rozšířeným testem je rovněž The Snif-
fin’ Sticks. Jedná se o evropský (německý)
test, který se skládá z fix naplněných von-
nými látkami. Je dostupný ve 2 modifika-
cích. Tzv. Screening 12 Test je určený
k orientačnímu vyšetření čichové identifi-
kace a je tvořen 12 vůněmi. Cena tohoto
testu je srovnatelná s MHST (cena vyšet-
ření jednoho pacienta je přibližně 15 Kč).
Druhou modifikací The Sniffin’ Sticks je
tzv. Erweiterter Test, který se skládá ze
3 modulů sloužících k vyšetření čichové
identifikace, diskriminace a čichového prahu.
Tento test je však finančně nákladný.

Výhodou MHST je snadné použití (je po-
chopitelný i pro pacienty s těžším kogni-
tivním deficitem), přijatelná cena i délka
vyšetření (pohybuje se okolo 15 min)
a spektrum vůní volené speciálně pro
českou populaci.
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