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MUDr.Marek Zelman / Symptomatické demencie

PREDSLOV

Nasej odbornej psychiatrickej verejnosti sa uz urcite dostala do povedomia spolo¢na edi-
cia Psychiatrickej spoloc¢nosti SLS a spolo¢nosti Lundbeck Kapitoly modernej psychiatrie,
v ktorej boli od r. 2002 postupne publikované uz 3tyri odborné (doktorandské a atestac-
né) prace, vydané s podporou spolo¢nosti Lundbeck. Citatelovi sa dostéva do rdk dalsia,
atestacna praca MUDr. Mareka Zelmana, primara Psychiatrického oddelenia NsP, Brezno.
Nézov jeho pisomnej prace k 3pecializacnej skiske v odbore psychiatria je stru¢ny — Symp-
tomatické demencie.

Autor sa podujal poskytnut prakticky a klinicky orientovany prehlad tych symptoma-
tickych dementnych syndrémov, ktoré sa vyskytuji pri ochoreniach, ktoré nepostihuji
primarne iba centralny nervovy systém. Postupne sa venuje otazkam histérie pojmu de-
mencie, klasifikacii dementnych syndrémov, epidemioldgii, diagnostike a diferencialnej
diagnostike demencii. UZ v tychto vSeobecnejsie koncipovanych castiach berie autor do
Uvahy svoj ciel a sustreduje pozornost od zaciatku na problém symptomatickych demencii.
Jednotlivé symptomatické demencie prezentuje z hladiska predpokladanej etiopatogenézy,
klinického obrazu a liecby. Tri kazuistiky — dementny syndrém pri CJD, dementny syndrém
pri deplécii niacinu pri karcinoide a paraneoplastickd demencia vhodne dokumentuju pes-
trost problematiky a naro¢nost diagnostiky symptomatickych demencii.

Treba vyzdvihnat skutocnost, Ze sa autorovi podarilo velky objem informacii (cituje 116
prac zo zahrani¢nej aj domacej literatury) usporiadat systematicky a prehladne do putavé-
ho a zmysluplného celku. Téma, ktord autor spracoval je nielen aktudlna, ale klinicky velmi
vyznamna najméa vzhladom na preukézany fakt, Ze urcitd ¢ast symptomatickych demencif
ma potencidlne liecitelny pricinu a reverzibilny priebeh.

Autor preukdazal velmi dobru orientéciu v domacej aj cudzojazycnej odbornej literature.
Aj po formalnej stranke je praca na vysokej Urovni: vhodné ¢lenenie textu a jeho propor¢-
nost, preciznost a bezchybnost ¢i farebné rozlisovanie.

Z atestacnej prace aj z uvedenych kazuistik vyplyva, ze diagnostika symptomatickych
demencii mdze byt velmi naro¢nd, nezriedka sa diagndza urci az po dlhom obdobi. Mé-
Zeme sa tesit do buducnosti, pretoZze MUDr. Marek Zelman si predsavzal, Ze sa pokusi
vypracovat $tandardny diagnosticky postup, ktory by pomohol predchadzat diagnostickym
omylom a urychlil by diagnostiku symptomatickych demencii. Drzime mladému kolegovi
palce, aby sa mu darilo nielen na poli klinickej psychiatrickej praxe, ale aby dalej rozvijal
svoj potencidl v oblasti publikacnej a prednasatelske;.

MUDr. Lubica Forgacov4, PhD.
Psychiatrickd klinika SZU
V Bratislave, 2. 5. 2007
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uvoD

Problém demencii v psychiatrii, gerontopsychiatrii a stvisiacich medicinskych odboroch
nadobuida v sii¢asnosti na vyzname v suvislosti so starnutim populacie (najma) v rozvinu-
tych krajinach bohatého Zapadu a Severu.

Podiel ludi starsich ako 65 rokov je v sti¢asnosti v populdcii rozvinutych krajin asi 12%,
odhadovany narast poctu ludi nad 85 rokov do polovice tohto storocia je asi Sest az se-
demnasobny (Foster, 2004).

Spolu so starnutim populacie bude zakonite narastat aj incidencia dusevnych portch
s predominantnym vyskytom vo vy$som veku — teda najméa demencii.

Vacsina dementnych syndrémov, ktord tvori najma demencia pri Alzheimerovej chorobe
je bohutzial v stcasnej dobe ireverzibilna. Napriek tomu existuje isty podiel symptomatic-
kych demencii, ktoré maji potencionalne liecitelnd pric¢inu a reverzibilny priebeh. O to
dolezitejsia je najma pri nich rychla a presna diagnostika, ktora méze pomoct v pozitivnom
zmysle ovplyvnit ich prognézu.

Stcasny vyskum je vSak orientovany najmé na Alzheimerovu demenciu. Pri hladani pod-
kladov pre tuto pracu som v internetovom medicinskom vyhladavaci Medline zadal kltco-
vé slovo ,demencia” a pri zoradeni podla relevancie informacie sa prvy vysledok iny ako
v stvislosti s Alzheimerovou chorobou alebo vaskuldrnou demenciou objavil az v ésmej
desiatke vysledkov, aj ten v3ak bol venovany demencii pri HIV infekcii.

Tato prehladova praca si kladie ambiciu podat prakticky a klinicky orientovany prehlad
symptomatickych dementnych syndrémov — vzhladom na jej obmedzeny rozsah zamera-
ny na uzsiu definiciu ,symptomatickosti“, teda na demencie pri ochoreniach, ktoré nepos-
tihuju primérne iba centralny nervovy systém.
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1. HISTORIA POJMU DEMENCIA

Pojem demencia (demens — lat. odnimajuci, nezmyselny, nerozumny, bezzmyslovy, zba-
veny rozvahy) oznacuje pacientov s chronickym poskodenim mozgu a tazkou deterioraciou
intelektovych procesov. Prvykrat ho pouZil encyklopedista Celsus v svojej De re medicina,
publikovanej okolo roku 30 n.l. O storocie neskor Aretaeus prvykrat popisal senilnd demen-
ciu terminom senilita ,je pohromou neskorého veku... za¢ina v starobe a sprevéadza ¢loveka
do smrti", mal teda v medicinskom kontexte podobny vyznam ako v sicasnosti.

Cosin (1592) ju definuje ako ,vasen ducha zbavujtca ho svetla a pochopenia, alebo...ak je
¢loveku odobraté vnimanie a chapanie veci okolo" (Mental Health History Words, 2005).

Objavil sa aj v osvietenskej francuzskej Encyklopédii (1751-1752). Pravny obsah ziskal po-
jem demencia v 17.storodi, lekarsky obsah v storoci nasledujucom. Formalnu pravnu podo-
bu ziskal vo franctizskom ob¢ianskom zakonniku zndmom pod Code Napoleon (1804-1807).
Oxfordsky slovnik datuje tento pojem do neskorého 18.storocia (Jirak a Koukolik, 2004).

ESte v priebehu 19.storocia bolo vsak rozliSovanie demencie ako syndrému casto nepres-
né. Termin demencia bol pouZivany aj Pinelom (1801), ktory rozoznaval akitnu (neskor
zmatenost) a chronicki demenciu, Esquirol (pravdepodobne medzi 1812 a 1822) rozozna-
va demenciu a amenciu, pricom amencia znamena nedostatok mentdalnych schopnosti od
detstva (idiocia) a demencia je ich stratou v désledku choroby (,¢lovek v stave demencie
straca vyhody, ktoré predtym dosiahol, bol bohatym, stal sa chudobnym, idiot naproti
tomu, bol vidy v stave nedostatku a mizérie", Mental Health History Words, 2005).

Georget (1820) rozdelil demencie na primarne, pri ktorych dochédzalo najprv k poruche
intelektu a sekundérne, ktoré sa manifestovali spociatku inymi duSevnymi priznakmi a ne-
skor viedli k poruche intelektu (napriklad mania alebo dementia praecox).

Klinicky pojem presenilnej demencie zaviedol v roku 1845 Griesinger, ktory ju povazoval
za nasledok ochorenia mozgovych artérii. V roku 1872 Huntington napisal ¢lanok ,On
chorea", v ktorom diskutuje o typickom pripade v stc¢asnosti zndmom ako Huntingtonova
choroba. O dvadsat rokov neskér Pick (1892) v ¢lanku ,On the relation between aphasia
and senile brain atrophy" popisuje pripad Augusta H., 71-ro¢ného pacienta so senilnou
demenciou, v tom istom roku Blocq and Mariensco popisali v kortexe pacienta plaky, ktoré
boli neskér pomenované senilné (Simchowitzom v roku 1911, Freepapers.net, 2005).

Demencia Alzheimerovho typu

Dalsi rozvoj poznatkov o $truktire mozgu umoznil Cajalov objav impregnécie mozgo-
vého tkaniva striebornymi solami. Pri analyze demencii Alzheimer zistil, Ze nie v3etky je
mozné pripisat vaskularnej etioldgii. Prelomom v histdrii pojmu (senilnej) demencie je rok
1906, v ktorom Alois Alzheimer prezentoval pripad Augusty D., v roku 1911 potom pokra-
Cuje popisom parenchymatdznych demencii s neurofibrilarnou degeneréciou a senilnymi
plakmi (v poslednych rokoch minulého storocia boli v Mnichove objavené pévodné Alzhei-
merove preparaty Augusty D. a Johanna F. a modernymi histopatologickymi technikami
v nich boli verifikované zmeny charakteristické pre dnesné ponimanie demencie Alzheime-
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rovho typu — DAT). Pozorovania boli v3ak uz skér potvrdené inymi autormi, Kraepelin ich
nazyval presenilnou demenciou, ktord zahfniala aj Kahlbaumovu presbyofréniu ako formu
nastupujlicu v skorSom veku (paradoxne samotny Alzheimer povaZoval tito formu len
za atypicku prezentaciu senilnej demencie). Nalezy podobné Alzheimerovmu popisu sa
v nasledujucich rokoch zacali mnozit, boli publikované kauzistické prace viacerych autorov
(Perusini, Rodriguez, Bonfiglio). Debata o presenilnej a senilnej forme demencie Alzheime-
rovho typu bola uzatvorend v roku 1976 Katzmanom zli¢enim tychto diagndz do jednej
nozologickej kategdrie (Koukolik a Jirak, 1999).

Vaskularne demencie

Histdria vaskularnych demencii pravdepodobne zac¢ina v ucebnici neurolégie De cerebri
mortis z roku 1549 od Jasa de Patis, ktord vy3la v Bazileji, nachadza sa v nej kapitola ve-
novana demencii (,De memoriae detrimento”, Roman, 1999). V roku 1910 oddelil Emil
Kraepelin od skupiny senilnych a presenilnych demencii skupinu, ktort nazval ,das Arterio-
sklerotische Irresein”, opieral sa pri tom o Alzheimerove a Bingswagerove prace tykajlce
sa rozliovania progresivnej paralyzy od inych foriem demencie. V spektre vaskularnej de-
mencie neuropatolégovia popisovali zmeny typu status cribrosus, artériosklerotické zmeny,
perivaskuldrnu glidzu, granuldrnu atrofiu mozgovej kory s klinovitymi mozgovymi mik-
roinfarktami, gliézou a laminarnymi nekrézami. Pojem v3ak postupne splynul s pojmom
senilnej demencie a a7z do sedemdesiatych rokov 20.storocia (do oddelenia demencie pri
Alzheimerovej chorobe) bol povazovany za jednu nozologickd jednotku. V sicasnosti sa
v3ak trend otéca a do popredia sa dostavaju popisy cievnych zmien pri alzheimerovej de-
mencii (Jirdk a Koukolik, 2004).

V roku 1920 bola k trom zakladnym typom demencii (senilnd, presenilnd, progresivna
paralyza) pridané Creuzfeldtom a Jacobom spastické pseudoskleréza. V 20.storoci dochadza
potom k dlhému a komplikovanému ohranic¢ovaniu réznych podob Alzheimerovej choroby
od vaskularnych demencii a demencii dal3ej etioldgie, diskutuje sa o korelacii anatomického
nalezu a klinickej zdvaznosti, oddeluju sa nové klinické manifestécie ako napriklad ,lahka
kognitivna dysfunkcia®.

2. SYNDROM DEMENCIE

V histérii demencie sa daju odlisit dve obdobia. V prvom obdobi od pociatkov psychiatrie
do sedemdesiatych rokov 20.storocia bola demencia povazovand za chorobu. Neskor ju uz
povazujeme za syndrém. Koncepcia demencie ako choroby bola zaloZena na anatomickom
a klinickom pristupe. Boli identifikované tri ochorenia: progresivna paralyza, neskor spojend
so syfilisom, vaskulédrna demencia ako ju popisal Klippel a parenchymatézne demencie.

V pétdesiatych rokoch sa v3ak stali dve udalosti, ktoré viedli k novym pristupom v kon-
cepcii demencie. Boli objavené formy demencie medzi presenilnou Alzheimerovou cho-
robou a senilnou demenciou. Sjérgren popisal pripad demencie vo vy33om veku ako nas-
tupovala presenilnad alzheimerova forma bez extrapyramidovych priznakov, mozgovych
infarktov alebo priznakov afazie, agndzie a apraxie, ale s podobnym histopatologickym
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obrazom so senilnymi plakmi a neurofibrildrnymi vretienkami, ktord nazval ,atrofia senilis
cerebri”. Rovnako boli popisani pacienti so senilnou demenciou, u ktorych sa objavovala
fokdlna manifestacia a lézie analogické s presenilnym alzheimerovym typom. Viedlo to
k zavedeniu pojmu ,senilnd demencia Alzheimerovho typu". Okrem toho boli porovnéava-
nim Lézif pri senilnej demencii a ochoreniach bez asociécie s vy3sim vekom (morbus Down,
dementia pugilistica, endokrinné dysfunkcie, chronicka sklerotizujica encefalitida, posten-
cefaliticky parkinsonsky syndrém etc.) zistené nalezy odporujuce téze, Ze demencia je taz-
Sou formou normalneho starnutia. Vznikla teda myslienka, Ze demencia je syndrémom,
ktory sa vyskytuje pri viacerych ochoreniach. Rovnako sa objavil aj pojem reverzibilnej
¢i ireverzibilnej demencie spolu so zoznamami ochoreni, ktoré mézu viest k chronickému
poskodeniu mozgu.

Vznikol znacne odlidny pristup, ktory na baze pochopenia funkénych drovni nervového
systému chape pojem demencie ako syndrému 3irSie. Takto do3lo k deleniu demencii na
kortikalne a subkortikalne. Koncepcia 3pecializacie jednotlivych mozgovych systémov (lava
— pravé hemisféra, ,predny mozog" zodpovedny za dusevné procesy, ,zadny mozog" zod-
povedny za percepciu) tento koncept rozsirila o delenie na fronto-temporélne, temporo-
parietédlne a subkortikdlne demencie, ich prehlad je v tabutke 1.

Tabulka 1.: Klasifikacia primarne degenerativnych demencii (podla Barcia, 2003)

Frontotemporalne demencie

Pickova choroba

Non-alzheimerovska degeneracia frontélneho laloka
Atypicka Alzheimerova choroba

Atypické familidrne formy

Temporoparietalne demencie

Alzheimerova choroba so skorym zaciatkom
Alzheimerova choroba s neskorym zaciatkom
Downov syndrém s demenciou

Traumaticka demencia alzheimerovho typu
Subkortikélne demencie

Huntingtonova choroba

Progresivna supranuklearna obrna

Multisystémova degeneracia s demenciou
Hallervordenov-Spatzov syndrém (feritinova pigmentové degeneracia)
Iné formy

Iné typy demencie

Parkinsonova choroba

Choroba s Lewyho telieskami

11
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Frontotemporalne demencie

Frontotemporélne demencie su charakterizované stratou schopnosti reagovat, ale nie
stratou funkcie. Dominantnymi priznakmi su apatia, lahostajnost, pripadne naopak strata
inhibicie, neschopnost planovat. Syndrém sa objavuje pri éziach frontalneho laloka, ale
moze sa vyskytnut aj pri narusenom frontalnom projek¢nom systéme alebo subkortikal-
nych léziach. Podla Cummingsa (Cummimgs, 1993) sa daju identifikovat tri subsyndrémy:
prefrontalny dorzolateralny (neuropsychologicky deficit, znizena verbalna fluencia, znizena
schopnost planovat, anomalne programovanie pohybu, narusenie ucenia a vybavovania
z paméti a neschopnost riesit problém), orbitofrontélny (strata inhibicie, iritabilita, altera-
cia iniciativy po enviromentéalnom podnete) a predny cingularny syndrém (apatia, redukcia
iniciativy aZ akineticky mutizmus).

Temporoparietdlne demencie

Temporoparietlne demencie (vratane Alzheimerovej) st charakterizované dezintegra-
ciou psychologickych funkcii v opa¢nom poradi ako v Piagetovej schéme (Keefe a Nagel,
1978) kognitivneho vyvoja (teda najprv formélne operécie, potom konkrétne operacie
a nakoniec senzorimotorické, teda na preoperativnu uroveri). Diferenciacia kortikalnych
funkcii okrem blizsieho pochopenia organizécie nervového systému umozriuje napriklad
aj odlidenie Alzheimerovej demencie od pseudodemencii (testy s kockami, kde mensie
kocky su tazsie oproti velkym s typickou chybnou odpovedou pri Alzheimerovej chorobe,
pripadne test, pri ktorom pacienti s Alzheimerovou demenciou nie st schopny pre stratu
spaciélnej prezentacie uchopit predmet ukazovany v zrkadle).

Okcipitdlne demencie

Okcipitalna demencia bola prvykrat popisana Didom a Bolzanom v roku 1902 ako Korsa-
kovsky syndrém pri obojstrannej okcipitélnej lézii spojeny so zablddanim, temporospacial-
nou dezorientédciou a redukciou zorného pola. Priznaky byvaju pozorované pri okcipitalnej
lokalizacii tumorov mozgu. Okrem toho napriek tomu, Ze sa jednd o kérovy syndrém byva
spojeny s diencefalickym poskodenim pri Korsakovskom syndréme.

Subkortikalne demencie

Charakteristicky prikladom diencefalickej demencie je Korsakovsky syndrém charak-
terizovany anterograddnou a retrogradnou amnéziou, temporospacialnou dezorientéciou,
konfabulaciami, poruchou rozpoznavania a pripadne eufériou. Dalej je potrebné spome-
nut diencefalickl vaskularnu demenciu a demencie asociované s abnormalnymi pohybmi
(progresivna paralyza, Huntingtonova choroba, Parkinsonova choroba). Prehlad rozdielov
medzi kortikalnymi a subkortikalnymi demenciami je uvedeny v tabulke 2 .

12
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Tabulka 2.: Rozdiely medzi kortikalnou a subkortikadlnou demenciou

Charakteristika

Subkortikalna

Kortikalna

Rec Bez afazie (len pri tazkej demencii | Skora afézia
v chapani a anémii)
Dysartria Bez dysartrie
Pamat Strata pamati Poskodenie pamati a vybavnosti

alebo normélna pamat

Vizuospaciélna orientacia

Poskodenie

Poskodenie

Kalkulia

Zachovana az do konca

Poskodenie od zaciatku

Frontalne schopnosti

Neproporcné poskodenie
v porovnani s ostatnymi funkciami

Tazké poskodenie

Rychlost kognitivnych procesov

Spomalenie od zaciatku

Normalne aZz do konca

Osobnost

Apaticka, inertné

Indiferentna

Nalada Depresivna Eutymna
Postoj Zhrbeny Vzpriameny
Koordinacia Poskodend Zachované
Abnormaélne pohyby Chorea, tremor, tiky Nepritomné
Motorické tempo Spomalené Normaélne

3. KLASIFIKACIA DEMENCII

Zakladna klasifikacia demencii dana uz i z historického hladiska deli demencie na (Jirak,

2005):

1.Primérne degenerativne (atroficko degenerativne, neurodegenerativne)

2.Sekundarne, symptomatické: mozné je ich dalsie delenie na:
a. Vaskulérne — ischemické

b. Symptomatické v uzsom zmysle pri inych ochoreniach
Inou moznostou je ich klasifikacia podla etioldgie (Tabulka 3., podla Caine a Lyness, 2000):

13
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Tabulka 3.: Rozdelenie demencii podla etiolégie (podla Caine a Lyness, 2000)

Tumor Metastaticky*
Primarne mozgovy*

Trauma Hematém*
Posttraumaticka demencia*

Infekcia (chronicka) Syfilis*
Creutzfeldt-Jakobova choroba
AIDS demencia komplext

Kardialna (vaskularna) ,Strategicky" infarkt* (Rektorové, 2004)
Multiinfarktova

Velky infarkt

Lakundrne infarkty

Binswangerova choroba (subkortikalna)
Arterioskleroticka encefalopatia
Hemodynamicky typ*

Hereditarna/kongenitalna Huntingtonova chorobat
Metachromatickd leukodystrofia¥

Priméarne psychiatrické ochorenie Pseudodemencia¥

Fyziologicka Epilepsia*

Normotenzny hydrocephalus™*

Metabolické Vitaminové deficity*

Chronické metabolické poruchy*
Chronické anoxické stavy™*
Chronické endokrinopatie*

Degenerativne Alzheimerova choroba

Pickova choroba

Parkinsonova choroba*

Progresivna supranukleérna obrnat
Idiopatické cerebrélna ferokalcinéza
(Fahrova choroba)#

Wilsonova choroba*

Drogové a toxické Alkohol*

Tazké kovy*

Otrava oxidom uholnatym*
Liekové*

Radia¢na*

Demyelinizacné Sclerosis multiplext

* Variabilné alebo zmie3ané priznaky
Predominantne kortikélne priznaky
# Predominantne subkortikalne priznaky

14



MUDr.Marek Zelman / Symptomatické demencie

Dalsim moznym je delenie demencii na zaklade prevladajiceho syndrému na kérové
(frontotemporalne, temporoparietalne a okcipitalne) a subkortikalne (blizie vid kapitola
2. tejto prace).

Z pragmatického hladiska sa niekedy delia dementné syndrémy na reverzibilné a irever-

zibilné (Tabulka 4. — prehlad vid napr. Smolik, 2002).

Tabulka 4.: Reverzibilné a ireverzibilné demencie (podla Smolik, 2002).

Typ etioldgie

Potencionalne reverzibilné

Minimalne kurabilné

Mechanicky faktor

Subduralny hematém

Normotenzny hydrocefalus

Poskodenie mozgu

Neoplazmatické
Infekcie

Intrakranialny tumor
Absces mozgu, neurolues,
meningitida, encefalitida,
trypanozomiaza

Metastéza maligneho tumoru
Creutzfeldt-Jacobova choroba,
AIDS demencia

Toxické

Otrava tazkymi kovmi,
nepsychotropné farmaka,
volné kyslikové radikaly

Chronicky alkoholizmus

Metabolické

Hypotyredza, iné endokrinopatie,
hyperkalciémia, porfyria,
hypoglykémia, hypoxia

Deficity nutri¢nych faktorov

Vitamin B 12 (perniciézna anémia),
tiamin, niacin, k.folova

Cievne

Vaskularne demencie

Systémové ochorenia

Plucna insuficiencia, tazkd anémia,

Alzheimerova choroba,

urémia, hyponatriémia, Pickova choroba,
Parkinsonova choroba,

sklerosis multiplex

Hereditarne

Huntingonova chorea

Symptomatické (sekundarne) demencie vznikaji v désledku postihnutia centralneho
nervového systému organickym procesom, metabolickymi poruchami, infekénymi ocho-
reniami, endogénnymi alebo exogénnymi intoxika¢nymi vplyvmi pripadne inymi dalSimi
faktormi.

10. revizia medzinarodnej klasifikacie choréb (MKCH 10., 1992) explicitne uvadza v ka-
tegdrii demencie pri chorobéch klasifikovanych inde Styri nozologické jednotky: demencia
pri Pickove]j chorobe, pri Creutzfeldt — Jacobovej chorobe, pri Huntingtonovej chorobe, pri
Parkinsonovej chorobe a pri HIV infekcii. Diagnosticky 3tatisticky manual (DSM 1V., 1994)
v kategdrii ,dementia due to.." okrem nich uvadza eSte explicitne demenciu pri traume
hlavy a méa 3peciélnu kategdriu pre demenciu zmie3anej etiolégie (napriklad trauma hlavy
a chronicky etylizmus).
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4. EPIDEMIOLOGIA DEMENCII

Prevalencia demencifi stiipa s vekom. Epidemiologické vyskumy v tejto oblasti si okrem
iného casto zatazené chybami vyplyvajlcimi z nespoluprace pacientov a tym unikaniu zo
Statistickych pozorovani. Prevalencia a incidencia v epidemiologickych vyskumoch pritom
variruju podla diagnostickych kritérii. V americkej populacii je vyskyt demencie u star-
Sich ako 60 rokov odhadovany na 5-8%, kognitivna porucha, ktora nespltia diagnostické
kritéria pre demenciu sa pritom vyskytuje u 23,4% Ameri¢anov (Kukull a Bowen, 2002).
Riziko demencie sa zdvojnasobuje kazdé 3tyri roky (McDowell, 2001). Krivka vyskytu de-
mencie je pritom exponencialna v podskupine 65 — 69 ro¢nych sa udava vyskyt 1,5 — 2%,
v podskupine 75 — 79 ro¢nych 5,5 — 6,5% a vo veku 85 — 89 ro¢nych asi 20 — 22% (Caine
a Lyness, 2000). Incidencia Alzheimerovej choroby stiipa od 1% ro¢ne v 70 rokoch az po
asi 4% ro¢ne vo veku 85 rokov (Fratiglioni, 1991), incidencia vaskularnej demencie tento
trend kopiruje (Leyes, 1998). Priblizny vyskyt demencie vo veku nad 65 rokov sa odhaduje
na 5% (4.5-18,5%), vo veku nad 85 rokov asi na 20% (18-38,5%).

Asi Stvrtina pacientov s demenciou trpi liecitelnym ochorenim a asi jedna desatina de-
mencii je lie¢itelna. V jednom z prehladov Katzman (Katzman, 2004) prezentuje zoznam
asi 70 ochoreni, ktoré mézu byt spojené s demenciou. Pri analyze deviatich publikovanych
studif zistil, Ze 65,9% pacientov malo Alzheimerovu chorobu, 17,1% progresivne demen-
cie najcastejie (multiinfarktovu), 10,5% bolo diagnostikovanych s ochoreniami, ktoré si
vyzadovali 3pecializovant lie¢bu (najméd normotenzny hydrocefalus, tumor mozgu alebo
alkoholovu zavislost), 4,7% demencii potrebovalo 3pecifickd intervenciu (najma meta-
bolické a asociované s farmakami) a u 1,8% nebola zistena presna etioldgia. Iny prehlad
42 publikovanych prac s 2889 subjektmi skiimal reverzibilitu demencii, z celkového poctu
pacientov 56,8% malo demenciu alzhemeirovho typu, 13,3% multiinfarktovd, depresivnu
pseudodemenciu 4,5%, asociovanu s abtizom alkoholu 4,2% a s ablizom drég 1,5%. Podla
,follow up" sledovania v jedenéstich zo spominanych sledovani sa 85 pacientov upravilo
aspori ¢iasto¢ne a 3% dosiahli premorbidnu drover fungovania (Clarfield, 1988).

Dalgia metaanalyza sledovala vyskyt symptomatickych demencii v prehlade 34 $tudii
s celkovym poctom 3587 pacientov — vysledky st uvedené v tabulke 5.
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Tabulka 5.: Prevalencia symptomatickych demencii, prehlad podla Lichtenberga (34 3tudii,
3587 pacientov, Lichtenberg, 2003)

Typ demencie Priemerny vyskyt Maximalny vyskyt
v niektorej zo Studii
Toxicka
+ Alkoholova 3,7% 20,8%
+ Metabolicka 1,2% 8,2%
+ Anoxicka 0,2% 0,6%
+ Iné 1,5% 3.2%
Hydrocefalus 1,5% 11,7%
Neoplazma 1,5% 7,7%
Traumaticka
+ Subduralny hematém 0,4% 2, 7%
+ Iné 0,4% 4,7%
Infekéné 0,6% 3,8%

5. DIAGNOSTIKA A DIFERENCIALNA DIAGNOSTIKA
DEMENCII

Diagnostika demencii by mala prebiehat v niekolkych na seba nasledujucich krokoch.
Prvym je identifikacia syndrému demencie podla 10. decenadlnej revizie medzindrodne;j
klasifikacie chordb s kvantifikaciou neuropsychického a socidlneho postihnutia, nasleduje
diferencialne diagnostickd Uvaha na potvrdenie diagnézy dementného syndrému, tretim
krokom je etiologicka 3pecifikacia demencie za pomoci dalsich odbornych, laboratérnych
a zobrazovacich vy3etreni, na ktord nevyhnutne nadvazuje stanovenie terapeutického pla-
nu a v idedlnom pripade aj ked v nasich podmienkach zriedkavo planu pripadového ma-
nazmentu s aktivaciou socialnej siete (MKCH 10., 1992).

Diagnostika dementného syndrému

Diagnostika sa opiera o vieobecné kritéria pre demenciu podla niektorej z platnych kla-
sifikacii chorob (MKCH 10. alebo DSM 1V, vid tabulky 6. a 7.), teda o pritomnost poruchy
predominantne novopamati, v neskorsich Stadiach v3ak aj vybavovania skor nauceného,
Upadok Usudku a myslenia, teda planovania, organizovania a vieobecného spracovavania
informécii, v prvotnych $tadidch zostéva zachovana orientacia minimalne na obdobie, po-
Cas ktorého je demencia diagnostikovand, dalej sa vyskytuje strata emocnej kontroly, mo-
tivacie alebo zmena socidlneho spravania s prejavom v minimélne jednej z nasledovnych
oblasti: emocna labilita, apatia, podrazdenost alebo hrubost v spolocenskom vystupovani.
Trvanie poruchy je podla MKCH 10. stanovené na minimélne 6 mesiacov. Podla DSM IV.
je demencia charakterizovana zhorSenim pamati a minimélne jednym z nasledujucich priz-
nakov: afazia, apraxia, agndzia alebo narusenie exekutivnych funkcif, tento stav musi byt
sprevadzany zretelnym zhorSenim socialnych alebo pracovnych funkcii oproti predchéadza-
jucej trovni fungovania (DSM IV., 1994).

17



MUDr. Marek Zelman / Symptomatické demencie

Klasifikdcia MKCH 10. definuje demenciu ako syndrém (prebera teda koncepciu pou-
Zitd v DSM IIl a IlI-R), ktory sa spaja s inym 3pecifickym ochorenim napriklad demencia
pri Alzheimerovej chorobe alebo pri Huntingtonovej chorei. Syndrém zahriiuje narusenie
viacerych vy33ich kortikalnych funkcif vratane pamati, myslenia, orientacie, chapania, kal-
kulacie, schopnosti ucenia, reci a Usudku. Nie je zahrnutd porucha vedomia. Poskodenie
kognitivnych funkcif je vSeobecne spojené a niekedy aj predchadzané deteriordciou emoc-
nej kontroly, socidlneho spravania a motivacie. Pri stanovovani pritomnosti demencie je
potrebné Specidlne sa zamerat na falosne pozitivnu identifikaciu: motivacné a emocné fak-
tory (najma depresiu) v spojeni s motorickym spomalenim a celkovou fyzickou slabostou,
ktord sa vyskytuje skor ako strata pamati. MKCH 10. okrem toho hovori: demencia produ-
kuje znacny pokles intelektového fungovania a obvykle aj spojitost s osobnymi aktivitami
kazdodenného Zivota ako je umyvanie, obliekanie, jedenie, osobnd hygiena, vylucovanie
a ,toaletné" aktivity". Ako sa postihnutie v skutocnosti prejavi zavisi od socialneho a kul-
turdlneho prostredia, v ktorom pacient Zije. Preto napriklad zmena vo vykonnosti merand
ako znizend schopnost najst ¢i udrzat si pracu sa neda pouzit ako kritérium pre demenciu,
pretoZe tu existuju obrovské interkulturédlne rozdiely.

Tabulka 6.: MKCH 10. kritéria pre demenciu (MKCH 10., 1992)

MKCH 10. vSeobecné diagnostické kritéria pre demenciu:

G1. Su preukazatelné vsetky nasledujlice kritéria:

+ Pokles paméti je najnapadnejsi pri uceni sa novym informaciam. V tazsich pripadoch je postihnuté aj
vybavovanie skér nau¢eného. Zhorsenie sa tyka rovnako verbélnej aj neverbalnej zlozky. Ubytok by mal
byt objektivizovany spolahlivymi tidajmi inej osoby, doplneny neuropsychologickymi testami alebo
kvantifikovanym vyhodnotenim kognitivnych funkcif.

+ Pokles dalSich kognitivnych schopnosti je charakterizovany tipadkom tsudku a myslenia, napriklad pri
planovani, organizovani a vSeobecnom spracovévani informacii. Dokazy o tom su v idedlnom pripade zis-
kané od druhej osoby a doplnené ak je to mozné neuropsychologickymi testami alebo kvantifikovanym
objektivnym hodnotenim. M6ze tam byt zistené znizenie predchadzajlicej vysokej trovne vykonu.

G2. Povedomie o prostredi (teda chybanie zastretého vedomia ako je definované v kritériu pre delirium) je
zachované na dobu dostatoc¢nt na to, aby bolo mozné preukazat priznaky kritéria G1. Ak nasadaju epizédy
deliria, mala by byt diagnéza demencie odlozena.

G3. Ubytok emocnej kontroly alebo motivacie alebo zmena v socidlnom spréavani sa prejavujd najmenej
jednym z priznakov:

+ Emocné labilita

- Podrazdenost

+ Apatia

+ Hrubost v spolo¢enskom vystupovani

G4. Pre spolahlivé stanovenie klinickej diagndzy by malo byt kritérium G1. pritomné minimalne v obdobi
6 mesiacov, ak je doba od manifestného zaciatku kratsia, mala by byt diagndza len predbezna.

DSM-IV. kritéria zddraziuju definovanie priznakov demencie, najmma mnohopocetny de-
ficit prejavujuci sa ako pokles z predchadzajlcej urovne fungovania a zahriiujuci Specifickd
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informéciu pre diferencovanie etiologickych subkategdrii v zavislosti od priebehu ochore-
nia, pritomnosti alebo nepritomnosti fokédlnych neurologickych priznakov, laboratérneho
dokazu neurologického poskodenia a anamnézy signifikantného ablzu psychoaktivnych
latok alebo inej medicinskej priciny. Vynimkou je demencia Alzheimerovho typu, kde si
diagnéza vyZaduje vylicenie inej priciny demencie (MKCH 10., 1992).

Tabulka 7.: DSM IV. kritéria pre demenciu (DSM IV., 1994)

Diagnostické kritéria DSM IV. pre demenciu:

A. Vyvoj mnohopocetného kognitivneho deficitu, ktory sa prejavuje oboma nasledovnymi prejavmi:
1. Zhor3enie paméti (neschopnost ucit sa novym poznatkom a vybavit si poznatky nau¢ené v minulosti)
2. Najmenej jednou z nasledujticich kognitivnych portch:
+ Afazia (strata symbolickej funkcie re¢i vztahujdcej sa k chapaniu a vyjadrovaniu myslienok pomocou slov)
+ Apraxia (neschopnost realizovat motorické aktivity napriek neporuenym motorickym funkciam)
+ Agnézia (neschopnost rozoznavat alebo identifikovat veci napriek neporusenym senzorickym funkciam)
+ Naru3enie vykonnych funkcii (napr. planovanie, organizovanie, naslednosti, abstrakcia)

B. Kognitivne deficity podla kritérif 1. a 2. sposobuju zretelné zhorsenie vykonu socialnych a pracovnych
funkcii a znamenaju zretelné zniZenie predchadzajlicej trovne fungovania.

Sucasnad kritika klasifikacnych systémov v oblasti demencie sa zameriava na spojenie
,$ behaviordlnymi zmenami*. Navrhovany je pristup, ktory by problém riesil komplexnej-
Sie: (1) pritomnost klinickych priznakov a znakov, ktoré vyZaduju lie¢bu, (2) alebo 3pecific-
kych nekognitivnych neuropsychiatrickych syndrémov existujtcich ako centralne priznaky
Alzheimerovej choroby alebo inej pri¢iny demencie, (3) prognosticka signifikancia takéhoto
znaku, priznaku alebo syndrému, (4) ich patologicky alebo kauzélny substrat, (5) psycho-
logické, socialne a enviromentalne faktory ovplyviiujice ich expresiu a (6) ich odpoved na
$pecifickd terapeuticky intervenciu (Caine a Lyness, 2000).

Diagndza demencie by mala byt okrem Struktirovaného psychiatrického rozhovoru
a overenia dolezitych tdajov od druhej osoby doplnend o cielené orientacné neurologické
a somatické vysSetrenie, vy3etrenie pamati, schopnosti abstrakcie, Usudku a potvrdena res-
pektive kvantifikovana niektorou zo skriningovych 3kal alebo testov (MMSE — Mini Mental
State Examination, GDS — Global Deterioration Scale, BCRS — Brief Cognitive Rating Scale,
test kresby hodin etc.), pripadne cielenym neuropsychologickym vysetrenim. DoleZité je
i posudenie socidlneho fungovania a pripadného komplexu behaviordlnych symptémov
spojenych s dementnym syndrémom (rovnako i tu je mozné pouzit rozne 3kalovacie me-
tédy posudzované samotnym pacientom, blizkou osobou ¢&i ¢lenom terapeutického timu
— prehlad vid' napr. Neubauer, 1999).

Diferencialna diagnostika demencii

Pri diagndze demencie je potrebné odlisit ju od neuropsychiatrickych syndrémov, s kto-
rymi sa viak mdze parcidlne prekryvat.

Zabudanie pri fyziologickom starnuti: Dementny syndrém z psychiatrického hladiska na
rozdiel od vSeobecného povedomia nie je synonymom starnutia. Zakladnym diferencial-
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nym prvkom medzi demenciou a zabuidanim pri ,fyziologickom" starnuti je chybanie sig-
nifikantného narudenia beznych aktivit (pracovnych a socialnych podla DSM IV.). MKCH
10. pre prechodné stavy zavadza diagnosticku kategériu mierna kognitivna porucha (s ana-
l6giou miernej neurokognitivnej poruchy ako navrhovanej respektive vyskumnej kategérie
v DSM 1V.) s obmedzenim ¢asového trvania na dva tyzdne a pritomnostou poklesu kog-
nitivnych funkcii pripadne verifikovanom i neuropsychologicky. Epidemiologické vyskumy
v3ak ukazuju, ze poskodenie pamati presahujlce 1,5 Standardnej odchylky porovnavacej
skupiny s prihliadnutim na vek a stuperi vzdelania maju vo follow up sledovani zazname-
nany v priblizne 10 — 15% zvrat do Alzheimerovej demencie (Peterson, 2000), standardna
odchylka narusenia pamatovych schopnosti aj vacsia ako 1 od vekovo neupraveného prie-
meru nemusi znamenat narusenie beznych dennych aktivit (Youngjohn a Crook, 1993).

Depresia: depresia je asi najcastejsim syndrémom, ktory moéze byt zameneny s demen-
ciou. Dévodom je zhor3enie kognitivneho vykonu pri depresivnej nalade a depresivnych
poruchach motivacie. Prehlad symptémov spolo¢nych a rozdielnych pre demenciu a dep-
resiu podava tabutka 8.

Tabulka 8.: Symptomatika asociovana s demenciou a depresivnou poruchou: rozdiely a podob-
nosti (podla Reisberg et al., 1992)

Symptémy primarne Symptémy vyskytujtce sa Symptémy charakteristické
vyskytujlce sa spolocne u demencie aj u depresivnej primarne pre depresivnu
u demencie aj u depresivnej poruchy, ktoré vykazuju poruchu
poruchy povrchnua podobnost
Oplostenie afektivity Paranoidné ideécie Pervazivna dysféria
Ochudobnenie reci Halucinacie Pocity viny
Spomalené psychomotorické Agresivita Pravé suicidalne ideécie
tempo Poruchy diurnalneho rytmu
Spomalenéa chédza (napr. porucha spanku)

Afektivna porucha

Anxieta a fébie

Dalgimi rozdielmi medzi demenciou a depresiou je rychlej$i zaciatok pri depresii pri-
padne i s vystopovanim externej zataZze, pritomnost vegetativneho sprievodu, pritomnost
odpovedi typu neviem (bez snahy o zakryvanie kognitivneho deficitu), nizky a nevyrovnany
vykon v neuropsychologickych testoch (u demencie skér odpovede tesne vedla). Porucha
pamati pri depresii je skor rovnomernd, pri dementnych syndrémoch byva viac postihnuté
recentnd. Dalsie diferencialne diagnostické moznosti davajl zobrazovacie vy3etrenia, EEG
a polysomnografia. Nezanedbatelnym diferencidlne diagnostickym nastrojom je aj tera-
peuticky test s odpovedou na antidepresivum. Na identifikaciu depresivnych a dement-
nych syndrémov u star3ej populacie bolo vyvinutych viacero skriningovych 3kal, niekto-
ré z nich (napr. MLDT — MacNeil-Lichtenberg Decision Tree) sa dajl v rdmci stanovenia
depresivneho ¢i dementného subskdre pouzit aj na diferencovanie medzi tymito dvomi
ochoreniami (MacNeil a Lichtenberg, 2000).
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Delirium: Obidve nozologické jednotky maju moznu rovnakd etiolégiu (najma pri symp-
tomatickych demenciach) a tiez sa mézu vyskytovat u jedinca paralelne. Zakladnym diag-
nosticky rozdielom je ¢asovo i klinicky v zmysle spektra priznakov relativne stabilny priebeh
u demencie a kolisavy priebeh s vysokou variabilitou symptémov pri deliriu. Pri si¢asnom
vyskyte deliria u ¢loveka s demenciou diagnostikujeme obidve tieto poruchy so 3pecifi-
kaciou delirium nasadajlice na demenciu. Aj pre delirium existuju Skalovacie skriningové
i kvantifikujtce testy (napr. Delirium Rating Scale, Confusion Assesment Metod, Delirium
Symptom Overwiev), ich pouZitie sa v3ak zda pre beznt klinicki prax zbytocne ¢asovo
nérocné. Ako podporné laboratdrne vy3etrenie svedciace pre delirium sa uvadza napriklad
pomer urea/kreatinin vy33i ako 18 (Lindesay, 2003). Rovnako diagndzu deliria okrem bazal-
neho klinického obrazu méZe podporit aj vyskyt senzorickej deprivacie (najma vizualnej),
izolacie a iatrogénne vplyvy (najma invazivne vy3etrenia).

Dalgimi klinickymi entitami, ktoré je potrebné diferencovat od dementného syndrému
st napriklad pseudodemencia (niekedy uvadzana skér ako ucelova reakcia), mentalna re-
tarddcia, reziduélne stavy pri schizofrénii — ich diferenciacia v3ak prekracuje rozsah a ucel
tejto prace.

Diagnostika etiolégie demencie

Po stanoveni diagnézy dementného syndrému a uzavreti diferencidlne diagnostickych
Uvah nastéva tretia faza urcenia etioldgie, ktord je rozhodujlca pre dalsi terapeuticky po-
stup a progndzu ochorenia. Napriklad diagnostika Alzheimerovej demencie si priamo taky-
to postup vyzaduje, pretoZe podla MKCH 10. je a priori postavend na vyliceni inej moznej
etioldgie. V sucasnosti na Slovensku platné indikacné obmedzenia vydavané regulacnymi
orgdnmi v oblasti zdravotnej starostlivosti (MZ SR, 2005) pre preskripciu lie¢by antialz-
heimerikami vyZaduji okrem dementného syndrému verifikovaného MMSE, potvrdenie
diagndzy zobrazovacim (CT/NMR) vy3etrenim, vylicenie inej psychiatrickej diagndzy, ne-
gativny vysledok neurologického vySetrenia, laboratérne vylicenie anemického syndrému,
rendlneho poskodenia, tyroiddlnej poruchy, metabolickej poruchy a avitamindézy vitami-
nu B 12. Podobné kritéria platitelov zdravotného poistenia napriklad v Rakudsku vyZaduju
okrem toho sérologicky skrining na HIV infekciu, ktory u nas vzhladom na epidemiologicku
situaciu (zatial) nie je potrebny.

Anamnéza a psychiatrické vysetrenie

Ulohou kompletizécie anamnézy a komplexného psychiatrického vy3etrenia (pripadne
aj orientaného somatického a neurologického) je uréenie eventualnych komorbidnych
primarne somatickych ¢ neurologickych ochoreni. Anamnéza moze smerovat k preexistu-
jucim medicinskym stavom, ktoré potencionélne vedu k dementnym syndrémom, rovnako
rodinny vyskyt takychto ochorenti, i ked' nebol v rdmci pribuzenstva zaznamenany syndrém
demencie, mdéze nasmerovat dalSie diagnostické kroky. Cielené psychiatrické vysetrenie by
malo dat obraz aj o subtype demencie (kortikalnom, subkortikalnom, respektive $pecifiko-
vat typ kortikalneho poskodenia).
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Laboratérne vysetrenia

Bazélny laboratdéry skrining (okrem toho, Ze je nevyhnutnou sticastou komplexného psy-
chiatrického vy3etrenia) ma pri dementnych syndrémoch krucialny vyznam najmé preto,
lebo su to ochorenia vyskytujice sa predovsetkym vo veku poznamenanom vys$Sou soma-
tickou morbiditou. Jeden z odporticanych setov laboratérnych testov prinasa tabulka 9.

Tabulka 9.: Laboratérny skrining vieobecne odporidcany u starsich pacientov (podla Alesi
a Cassel, 2004)

Laboratérny skrining pre gerontopsychiatrickych pacientov
+ Kompletny krvny obraz

+ Sérova glukdza

+ Sérové elektrolyty

+ Sérova urea a kreatinin

+ Hepatélne enzymy

+ Vysetrenie tyroidalnej funkcie (T3, T4, TSH, T3, fT4)
+ Lueticka sérolégia

+ HIV sérolégia

+ Hladina vitaminu B 12 a folatu
+ Zakladné vysetrenie mocu

« EKG

+ Rtg hrudnika

Krvny obraz: zmeny v krvnom obraze detekuji anémiu (pripadne s podporou vysetrenia
metabolizmu Zeleza a vitaminov aj niektory z jej subtypov). TieZ sa tu nachadzaji zmeny
pri malignych a zapalovych ochoreniach. Vyskyt anemickych stavov v starSej populdcii sa
odhaduje na 6-30% u muzov a 10 — 22% u Zien (Mansuori a Lipschitz, 1992).

Glukdza: hladina glukdzy a verifikacia abnormalit glukézového metabolizmu dalSimi vy-
Setreniami mozZe smerovat k detekcii diabetu, ktorého vyskyt sa odhaduje v dospelej po-
puldcii na 10-20%, vekom v3ak dalej sttipa a vo vekovej skupine nad 65 rokov sa udéava az
do 50% (v americkej vzorke, Halle, 2001).

Poruchy elektrolytov: poruchy hladin elektrolytov sprevadzaji mnohé metabolické po-
ruchy a stavy typicky vznikajlce v starobe (napriklad dehydratacia pri znizenom pocito-
vani smédu) a pod. Psychické prejavy pri iénovej dysbalancii st viak obvykle akitneho
typu. S hyponatriémiou mozu byt okrem strat sodika pri endokrinopatiach a chronickych
ochoreniach pecene a obli¢iek asociovany aj syndrém inadekvétnej sekrécie adiuretického
hormdnu (SIAD, syndrome of inapropriate antidiuretic hormone) vyskytujdci sa pri liecbe
niektorymi psychofarmakami (karbamazepin, SSRI, antipsychotika). Hladiny kalcia mézu
smerovat diagndzu k naruseniu funkcie pristitnych teliesok.

Urea a kreatinin: U starsich jedincov dochadza k poklesu glomerularnej filtracie a zvy-
$enému riziku rozvoja renalneho zlyhania najma v pritomnosti stavov znizujlcich renalnu
perfuziu alebo pri podavani nefrotoxickych latok. Zmeny v ich hladinach teda upozorfiuju
na narusenie rendlnych funkcii z primarnej ¢i sekundarnej priciny. Je v3ak potrebné zo-
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hladnit velky s vekom asociovany rozptyl hodnét klirensu kreatininu, ktory moéze viest
k precefiovaniu alebo podcefiovaniu nalezu (Malmrose et al,, 1993).

Hepatdlne enzymy: Markery hepatalneho poskodenia mézu pomoct pri diagnostike de-
mentného syndrému na baze ochorenia primarne postihujlceho pecer, respektive pri dal-
3ich nozologickych jednotkach, pri ktorych dochadza k hepatélnej ézii sekundarne (naprik-
lad intoxikécie, chronicky etylizmus, niektoré virusové systémové infekcie etc.).

ViySetrenie moca: vySetrenie moca ma aditivny vyznam pri hodnoteni eventualneho re-
nalneho zlyhania, okrem toho gramnegativna bakteriiria moze byt prejavom latentnej
gramnegativnej sepsy s neuropsychickou prezentéciou.

Prehlad patologickych nalezov a ich asociacie s niektorymi dementogénnymi ochorenia-
mi prinasa tabulka 10.

Tabulka 10.: Patologické laboratérne nélezy a asocidcia s vybranymi ochoreniami s demento-
génnym potencidlom

Krvny obraz Makrocytarna anémia Perniciézna anémia (+ vit. B12)

Mikrochrémna anémia Sideropenicka anémia (+ Fe)
Mikrocytarna anémia Hemolyticka anémia
(mozny suvis s farmakoterapiou)

Zmeny bieleho radu Zapalové a onkologické ochorenia

Glukéza Hyperglykémia DM, IGT
Hypoglykémia Inzuliném, malnutricia
Elektrolyty Hyponatriémia Renélne zlyhavanie, cirhéza pecene,

adrenalna insuficiencia, hypotyredza, SIAD
Hypernatriémia Intoxikacia litiom
Hypokalciémia Hyperparatyreoidizmus

Hyperkalciémia Hypoparatyreodizmus

Urea a kreatinin Hyperurikémia Rendlne zlyhanie, uremicka encefalopatia

Znizenie klirens kreatininu

Hepatalne enzymy

Cholestatické poskodenie
Elevacia

glutamataminotransferazy

Liekmi indukované stavy
Chronicky alkoholizmus

Iné Infekcie, metabolické ochorenia, tumory
Tyroidélna funkcia | 173,114 Hypotyredza

113, 714 Hypertyredza
Séroldgia Lues Neurosyphylis

HIV AIDS demencia komplex

Dalsie $pecifické vysetrenia

Iné neuroinfekcie

Hladiny vitaminov

Vitamin B 12
K.folova

Demencie pri a-/hypo- vitamindzach

Moc
Rtg hrudnika
EKG

Gramnegativna bakteritria

Gram — negativna sepsa
Tumor, intersticialny zapalovy proces pliic

Kardialna ischémia, poruchy srdcového rytmu
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EEG vySetrenie

Elektroencefalografické vy3etrenie (EEG) bolo vyvinuté ako klinicky test v roku 1930 psy-
chiatrom Hansom Bergerom, okrem najcastejSieho vyuZitia pri zachvatovych poruchéach
v neuroldgii si doteraz drzi svoje miesto aj v diagnostike dusevnych portch. Leuchter a Hol-
schneider (Leuchter a Holschneider, 2003) medzi jeho indikaciami uvadzaju: (1) hodnotenie
mozného vyskytu sekundarnej dudevnej poruchy alebo (2) hodnotenie pravdepodobného
zachvatového ochorenia. EEG podla neho nie je indikované ak je mozgové ochorenie zna-
me alebo suspektné, v tychto pripadoch jeho indikaciou je (3) ak je ochorenie suspektné
alebo nie je jasna etioldgia, (4) je zrejma pritomnost dusevnej poruchy, ale nie je mozné ju
diferencovat od inej poruchy (napr. depresie) a (5) je priebeh psychickej poruchy atypicky
alebo refraktérny k lie¢be (pripadne (6) ak je indikované ale nedostupné iné zobrazovacie
vysetrenie mozgu — CT, NMR etc.).

Dalsou moznostou diferencialnej diagnostiky demencif je kvantitativna elektroencefa-
lografia (QEEG alebo BEAM — brain electrical activity mapping), ktora na rozdiel od vizual-
neho hodnotenia klasického EEG zdznamu pouZiva mapovanie mozgove] aktivity podla
jednotlivych zén (bands) s prevladajicou aktivitou rovnakej frekvencie. V kvantitativnom
EEG z4zname su pre demenciu Alzheimerovho typu charakteristické (a) znizena koherencia
alfa pasma s moznou suvislostou so stratou kortiko-kortikalnych spojeni a (b) zvy3ena
koherencia delta pasma pravdepodobne asociovana so stratou cholinergného vplyvu sub-
kortikalnych $truktir na kortikalnu elektrickd aktivitu (Locatelli et al., 1998).

Pre dementné syndrémy su charakteristické nalezy spomalenej aktivity a vyskytu po-
malych vih v pasme theta a delta. Prehlad EEG nalezov typickych pre symptomatické
dementné syndrémy je uvedeny v tabulke 11.
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Tabulka 11.: Charakteristické a 3pecifické EEG nalezy pri demenciach (podla Leuchter a Hol-

schneider, 2003)

Typ demencie

Charakteristicky nalez

Specificky nélez

Demencia pri Alzheimerovej
chorobe

+ Diftizne spomalenie rytmu
+ Spomalenie dominantného rytmu

v posteriérnych oblastiach

Vaskuldrna demencia

« Fokélne alebo lateralizované

abnormality (chybaju pri
subkortikéalnych)

Creutzfeldt — Jacobova
choroba

« V neskorsich stadiach difizne

spomalenie aktivity

+ Frontélne predominantné
trifazické viny

+ Pseudoperiodické ostré viny
(typicky 12 tyzdiov od
néstupu priznakov)

Huntingtonova choroba

- Strata amplitldy s alebo bez

spomalenia aktivity

Demencia pri hypotyredze

+ Vyrazné znizenie amplitidy

Frontotemporalne demencie

+ Zakladny dominantny rytmus

v posteriérnych oblastiach

+ Spomalenie aktivity sa vyskytuje

zriedkavejsie ako pri DAT (ak sa
vyskytne — skor v anteriérnych
oblastiach)

Demencie pri mozgovych
tumoroch

+ Fokalne abnormality

Depresivna
»pseudodemencia“

+ Obvykle sa nedokazuju EEG

abnormality (mézu v3ak byt
sti¢astou preklinického Stadia
demencie alebo encefalopatie

Demencia pri HIV

+ Generalizované spomalenie

aktivity

+ Uplné normalizacia EEG po
podani zidovudinu (Baldeweg
et al,, 1995)

Zobrazovacie metédy

Primarnou indikaciou Strukturdlneho zobrazovacieho vySetrenia je odliSenie potencional-
ne kurabilnych pri¢in demencie. Statické (Strukturalne) zobrazovacie metédy CT a NMR
(komputerova tomografia a nuklearna magneticka rezonancia) st vyuZitelné pri diferen-
cidlnej diagndze stavov najma s fokdlnou mozgovou patolégiou — intrakranidlne hemoragie,
ischemické loziskd, tumory. Zndmky rozsireného komorového systému s periventrikularny-
mi hyperintenzitami v T2 NMR vy3etreni podporuje diagnézu normotenzného hydrocefalu.
Pri demenciach s kortikélnou atrofiou je v3ak ich diagnosticky vyznam obmedzeny, pretoze
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nedokazu diferencovat etioldgiu poskodenia. V tychto pripadoch méze viak opakované
vysetrenie mat prognosticky vyznam. Dalsie $pecifické nalezy budi popisané v zéverecnej
kapitole venujucej sa jednotlivym typom sekundarnych demencii.

Funkené zobrazovacie vy3etrenia ako su funkénd NMR, pozitrénova emisnd tomografia
(PET), jednofoténova emisnd komputerova tomografia (SPECT) st v rutinnej diagnostike
etiolégie demencie (najmé v slovenskych podmienkach) nedostupné.

Vysetrenie cerebrospinalneho likvoru

Vysetrenie cerebrospindlneho moku mé vyznam v 3pecifikécii najma infek¢nej etioldgie
demencie. Bazalne vysetrenie patri skor do sféry neuroldgie. S pouzivanim modernych zo-
brazovacich technik sa toto vy3etrenie pri mnohych stavoch stava opsolentnym. V rutinnej
klinickej dementoldgii je jeho vyuZitie skoro vyluéne obmedzené na sérologicku liquorovu
diagnostiku, v oblasti vyskumu v3ak hra rolu aj stanovovanie hladin Specifickych proteinov
pripadne ich pomerov, pre praktické vyuZitie si v3ak takéto hodnotenia limitované svojou
finan¢nou i odbornou néro¢nostou. Prehlad najdélezitejsich sérologickych nélezov (vy3etre-
ni) pri demenciach je uvedeny v tabulke 12.

Tabulka 12.: Symptomatické demencie so Specifickym sérologickym nalezom v liquore

Typ demencie Sérologicky nalez
Demencia pri CJD C 14-3-3 protein
HIV demencia HIV RNA (polymerazova reakcia)

Mnozstvo (load) virusu v liquore pravdepodobne
koreluje so stupfiom demencie (Ellis et al,, 1997)
Beta2-mikroglobulin, neopterin, k.chinolinova
Lymska boreliéza Protilatky proti Borelia burgdorferi

Progresivna paralyza VDRL test (Veneral Disease Laboratory Test)
FTA-ABS (fluorescen¢ny absorpény test protilatok

proti treponéme)
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6. SYMPTOMATICKE DEMENCIE
Demencia pri HIV/AIDS

Syndrém ziskanej imunodeficiencie (AIDS) je letdlne neuromedicinske ochorenie aso-
ciované s infekciou retrovirusom HIV (human immunodeficiency virus). S infekciou su
okrem jadrového syndrému kolapsu bunkovo sprostredkovanej imunitnej odpovede spo-
jené aj niektoré neurologické respektive neuropsychiatrické fenomény. Vacsina pripadov
HIV infekcie suvisi v rozvinutych krajindch s podtypom virusu HIV 1, HIV 2 sa vyskytuje
v Zapadnej Afrike (WHO pripravila dal3iu subtypizaciu tychto virusov). Kritickou zlozkou
infekcie je napadnutie T4 (CD4) buniek s kli¢ovou ulohou v bunkami sprostredkovane;j
imunite a koordindcii dalSich imunitnych mechanizmov. Deplécia CD 4 populécie potom
vedie k imunitnému kolapsu a naslednej smrti jedinca spésobenej oportinnymi infekciami,
neoplazmami alebo exhaustivnym syndrémom.

Ochorenie HIV/AIDS podla organizacie UNAIDS (UNAIDS, 2004) postihuje na celom
svete (december 2004) 39,4 miliéna [udi (vratane 4,9 miliéna novoziskanych ochoreni
v tomto roku), z nich za rok zomrelo 3,1 miliéna ludi. Napriek tymto alarmujdcim 3tatis-
tikdm v nasich koncinach v roku 2002 bolo hlasenych 81 HIV pozitivnych oséb, z toho 25
pripadov ochoreni na AIDS, na nasledky ochorenia zomrelo 13 ob¢anov Slovenska (MZ SR,
2003). Celosvetova pandémia sa teda nadej krajine zatial zo vieobecne znamych (respek-
tive diskutovanych) dévodov vyhyba. Nie je to v3ak dévod na prili3ny optimizmus najma
v stvislosti so zvy3ujlcou sa mobilitou obcanov.

V neskorej vyvojovej faze AIDS je 20-30% pacientov postihnutych motorickymi a kogni-
tivnymi poruchami, ktoré nie su vysvetlitelné oportinnymi infekciami. Podla jednej z pros-
pektivnych $tidii sa demencia rozvija v prvych dvoch rokoch po diagnostikovani AIDS u 7%
pacientov za rok s celkovou prevalenciou 15% (Mc Arthur et al., 2002). Prvykrat bol tento
syndrém nazvany ADC (AIDS dementia complex) v roku 1986 (Navia et al., 1986), o dva
roky neskor Price zaviedol hodnotiacu 3kalu pre syndrém v rozsahu 0-4 (Price et al., 1988).
V roku 1990 prijala WHO pojem ,HIV associated dementia®, ktory zahrrioval subklinickd
lahkti motorickd a/alebo kognitivnu dysfunkciu (nedosahujticu hibku demencie) s naruge-
nim kazdodennych aktivit analogickd s Priceovymi stupfiami 0,5-1 (Price a Brew, 1988).
K SirSiemu komplexu neurologického postihnutia pri HIV/AIDS patri okrem demencie aj
vakuolarna myelopatia, periférna myopatia a neuropatia.

Patogeneticky sa na neuropsychickych zmenach pri HIV infekcii podielaju viaceré fakto-
ry. Prvym z nich st oportinne infekcie (kryptokokova meningitida, toxoplazmova encefali-
tida, cytomegalovirusova infekcia (CMV), infekcia CJ virusom a iné bakterialne, mykotické
¢i protozoarne infekcie vratane niektorych raritnych), dalej s to mozgové tumory (lymfé-
my) a Kaposiho sarkém. Prehlad neuropsychiatrickych komplikacii ochorenia HIV a AIDS
prindsa tabutka 13.
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Tabulka 13.: Prehlad neuropsychickych komplikacii infekcie HIV/AIDS (podla Grantl a Atkinson,
2000)

Primérne neurobiologické komplikécie
HIV-1 neurokognitivna porucha

1. Asymptomatické neurokognitivne poskodenie

2. HIV-1 lahka neurokognitivna porucha

3. HIV-1 asociovana demencia
Iné HIV-1 neurobiologické komplikacie
1. HIV-1 meningitis

2. HIV-1 vakuolarna myelopatia

3. HIV-1 neuropatie

+ akdtny demyeliniza¢ny (Guillain-Barrého) syndrém

- relabujlca alebo progresivna demyelinizacia

+ predominantne senzorickd polyneuropatia
4. HIV-1 myopatia
Sekundarne neurobiologické komplikacie (obvykle spdsobujuce delirium)
Infekcie

1. Toxoplazmové encefalitis/absces

2. Kryptokokové meningitis

3. Cytomegalovirova (CMV) encefalitis

4. Progresivna multifokélna leukoencefalopatia
5. Iné infekcie CNS
Neoplazie

1. Primarny alebo sekundarny lymfém CNS

2. Kaposiho sarkém CNS

3. Iné neoplazie
Cerebrovaskularne ochorenia spojené s HIV infekciou

Novovyvinuté farbiace techniky dokazuji pritomnost virusu HIV v mozgu pacientov
v makrofagoch a mikroglii, ale aj v dalich bunkéch (astrocyty a oligodendroglia). Pravde-
podobne sa dostdva do mozgu cez infikované monocyty a nésledne infikuje dalSie bunky.
Aj ked'sa teda virus nenachadza v neurénoch (minimalne sa neda hovorit o dékaze, Jones
et al, 2000) — bola zistena ich strata v hlbokych 3truktirach $edej hmoty. Mechanizmus
poskodenia vsak nie je jednoznac¢ne dokézany.

Imunitné bunky sa v pritomnosti virusu HIV stavaju nadmerne aktivnymi a produkuju
dalSie latky. V rdmci nezdpalovej odpovede dochédza k poruche produkcie neurotrofnych
faktorov s pravdepodobnym nésledkom destrukcie neurénov, okrem toho sa z nich uvol-
Auju virusové proteiny tat, nef, gp 120, ktoré maju priamy cytotoxicky efekt. Pri zapalo-
vej odpovedi dochadza v aktivovanych makrofagoch a nimi aktivovanej mikroglii rovnako
k indukcii deStrukcie neurdénov, dalSia aktivéacia prebieha spustenim molekulérnych kaskad
neurotoxinmi produkovanymi tymito bunkami (Tumor necrosis factor — TNFalfa, oxid dus-
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ny —-NO, MCP 1 — monocytérny chemoatraktantovy protein aktivujici mononuklearne
fagocyty, interleukiny — IL — 1, IL — 6, Diesing et al,, 2002).

Demencia asociovana s HIV/AIDS je subkortikélneho typu s plazivym zac¢iatkom. Vcasné
kognitivne priznaky zahrriuju zabudanie, stratu koncentracie, bradypsychizmus a redukciu
beznych dennych aktivit, progresiou sa objavuje globélna deterioracia kognitivnych funk-
cii a tazkd psychomotoricka retardécia, pozornost je obvykle neporusenad az na obcasnu
hypersomnolenciu. Behavioralny komplex je charakterizovany apatiou, anheddniou, reduk-
ciou spontanenity a oploStenim emocnej odpovede, zriedkavejSie su depresia, iritabilita,
emocnd labilita, agitacia az psychotické priznaky. Demencia je spojena s neurologickymi
symptémami a to najma: porucha taxie, porucha koordinacie hornych konéatin (porucha
pisania a typickych ¢innosti), v neskorsich stadiach sa prehlbuji az do paraparézy a mutiz-
mu. Priznaky typu apraxie, afézie a agndzie sa prakticky nevyskytuju, respektive su zried-
kavé (Price a Brew, 1988).

Kritéria Svetove]j zdravotnickej organizacie (WHO) pre Demenciu asociovani s HIV po-
uZivaju modifikované vyskumné kritéria MKCH 10. — tabulka 14.

Tabulka 14: Diagnostické kritéria WHO/MKCH 10. pre demenciu pri infekcii HIV podla WHO
(WHO, 1990)

Su splnené vyskumné kritéria MKCH 10. pre demenciu s nasledovnymi modifikdciami:

+ Narusenie pamati nemusi byt zavazné natolko, aby narusovalo bezné denné aktivity
+ Narusenie motorickych funkcii musi byt pritomné a musi byt verifikované neurologickym vy3Setrenim
a ak je to mozné aj neuropsychologickymi testami

+ Minimélna dlzka trvania je 1 mesiac

+ Obvykle nie st pritomné afazia, agnézia a apraxia
Laboratdrne je potvrdena HIV infekcia
Neexistujui dokazy o inej etioldgii na zaklade anamnézy, somatického vysetrenia ¢i laboratérnych testov
(3pecificky na vy3etrenie oportinnych infekcii by malo byt realizované vy3etrenie cerebrospinalneho liquoru,
CT a/alebo NMR)

Diagnostika je teda zaloZzena na dokaze charakteristickej demencie a dokaze infekcie HIV
(prehlad vid' napr. Cédric et al, 1997). Vysetrenie liquoru moéze potvrdit dékaz demencie
najma vylucenim tazkych oportinnych infekcii (sérologicky, mykotické kulttry — krypto-
kokova meningitida, tbc, CMV infekcia, neurosyphilis). Pritomnost HIV virusu v liquore je
dokézatelna pomocou antigénu p24 (nalez je viak pozitivny i u neurologicky nemych pa-
cientov), okrem toho v3ak hladina virusovej HIV RNA meratelna polymerazovou reakciou
v liquore koreluje so zdvaznostou demencie. Dalimi ne3pecifickymi nalezmi st pritomnost
zapalovych cytokinov (IL1beta, IL6, TNFalfa) a nespecifickych markerov zépalu (beta2glo-
bulin, neopterin, k.chinolinova). CT a NMR nélezy pomahaji vylicit tumory mozgu a to-
xoplazmovt infekciu, nalezom charakteristickym pre demenciu je rozsirenie mozgovych
zérezov a v men3ej miere aj rozsirenie komorového systému, NMR ukazuje vysokodenz-
né abnormality v periventrikuldrnej bielej hmote a v centrum semiovale, v men3ej miere
i v bazélnych gangliach a v talame.
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Kauzalnou liecbou ADC su antiretrovirdlne latky. V tejto indikacii bol v randomizovanych
kontrolovanych vyskumoch (RCT) sledovany inhibitor reverznej transkriptazy zidovudin,
kde sa preukazal efekt jeho vysokych davok (1000-2000mg — bezna davka je 500-600mg/
deni) na zlep3enie priznakov demencie v priebehu 16 tyzdiov a tcinok pretrvaval i vo fol-
low up sledovani po 32 a 64 tyzdnioch (Sidtis et al, 1993). Tieto zistenia boli potvrdené
dalsimi 3tudiami (prehlad vid napr. Melton et al., 1998). Efekt dal3ich inhibitorov reverznej
transkriptazy pri ADC nebol potvrdeny. Rovnako nebol sledovany ucinok inhibitorov pro-
tedz v tejto indikacii, ich vyuZitie je v3ak pravdepodobne pri demencii limitované nakolko
nedosahuju dostato¢né koncentrécie v cerebrospindlnom liquore. Vo faze klinického sku-
3ania st farmaka z tried antiapoptotik (deprenyl) a neurotrofickych peptidov (peptid T).
Limitované informacie existuju o pouziti memantinu, pentoxyfilinu a nimodipinu, st v3ak
v kategérii predbeznych (kazuistickych). V indikacii behavioralnych zmien pri ADC bola
opakovane aj ked's limitovanymi datami potvrdend ucinnost psychostimulancie metylfe-
nidatu. Rovnako existuju ojedinelé zmienky o pouZiti risperidonu, selektivnych inhibitorov
spatného vychytéavania serotoninu (SSRI) a tricyklickych antidepresiv (prehlad vid Melton
et al,, 1998).

Demencia pri progresivnej paralyze

Progresivna paralyza je ochorenie patriace do spektra neurosyfilisu. K rannym formam
patria asymptomatickd, meningealna a meningovaskularna syfilitida. K neskorym formam
progresivna paralyza, tabes dorzalis a syfilitickd guma.

Treponema pallidum ako p6vodca ochorenia bola objavend v roku 1905, v obdobi pred
objavenim penicilinu bolo tercidlne $tadium syfilisu s kognitivnymi priznakmi pricinou 5-
15% prijati do psychiatrickych zariadeni. V stcasnosti je tato etiolégia extrémne zriedkava,
pripada vsak do Uvahy najma v suvislosti so superinfekciou pri AIDS akvirovanym v kraji-
nach tretieho sveta. U nés bol ojedinely pripad progresivne] paralyzy zaznamenany v 90.
rokoch minulého storocia (Novotny, 2004). Primarny syfilis sa prejavuje ako syfiliticka ul-
cerdcia, sekundarny s latenciou tyZdiov je charakterizovany chripkou podobnym (flu-like)
syndrémom, rashom, generalizovanou lymfadenopatiou a sliznicnymi léziami. Nelieceny
primarny i sekundarny syfilis s latenciou mesiacov az rokov progreduje asi u tretiny pacien-
tov k neurosyfilitickym zmenam (Fallon, 2000).

Charakteristickou neuropatologickou zmenou je atrofizujica encefalitida postihujica
predominantne frontalnu oblast, okrem toho st pritomné perivaskularne infiltraty, uklada-
nie hemosiderinu do kortexu s naslednou gliézou, klasickym prejavom byvala granulujica
ependymitida. Prehlad neuropsychickych obrazov pri luetickej infekcii je v tabulke 15.
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Tabulka 15.: Neuropsychické obrazy pri luetickej infekcii

Asymptomatickd forma

Akutna luetickéd meningitida Meningeélne priznaky, poruchy hlavovych nervov
Meningo-vaskulérna forma Intravazélna trombotizécia a mozgové infarkty
— stav imitujuci vaskularnu demenciu
Tabes dorsalis Poskodenie zadnych korefiov miechy
Progresivna paralyza Organicka porucha osobnosti — psychotické priznaky
— demencia
Gumma syphilitica Priznaky podla lokalizacie

NajcastejSim obrazom progresivnej paralyzy je demencia s frontalnou predominanciou
(¢asto je pritomny prefrontalny syndrém), obraz byva ¢asto kombinovany s manickou,
depresivnou alebo paranoidnou symptomatikou pripadne neurologickymi priznakmi (Lis-
sauerova forma). Typicka je Jarisch-Herxheimerova reakcia — zhorsenie stavu pri prvych 24
hodinéch po podavani antibiotik.

Veducim priznakom je pritomnost demencie frontalneho typu a sérologicky dokaz trepo-
némovej infekcie (Treponema pallidum imobiliza¢ny/hemaglutinacny test) v krvi respekti-
ve v cerebrospinalnom liquore. Typickym klinickym priznakom byva aj Argyll-Robertsova
reakcia (disociacia fotoreakcie zrenic so zachovanou akomodacnou reakciou). Zobrazovacie
vySetrenia ukazuju atrofiu mozgovej kory, ktord ma prognosticky vyznam. Liecba progre-
sivnej paralyzy aj inych foriem neurosyfilisu spociva v podéavani vysokych davok antibiotik
(historicky megadavky penicilinu, v si¢asnosti v3ak skor tretogeneracné cefalosporiny).

Demencia pri neuroboreliéze

Lymské boreliéza je ochorenie spdsobené spirochétou Borrelia burgdorferi a prenasané
v nasich podmienkach kliestom Ixodes ricinus. Vyvoj prebieha v troch fazach podobne ako pri
syfilitickej infekcii (lokalne prejavy, diseminacia infekcie s Bannwartovym syndrémom alebo
meningopolyradikulitidou a neuroboréliové $tadium s kibovymi, kardialnymi a neurologicky-
mi prejavmi). U asi 40% pacientov s Lymskou boreliézou dochadza k rozvoju neurologickych
priznakov. V¢asné priznaky zahriiuju encefalitidu, meningitidu, kraniélnu neuritidu. V neskor-
Sich Stadidch sa moze vyskytnut encefalomyelitida alebo encefalopatia. Z psychiatrickych
ochoreni st s boréliovou infekciou asociované demencia, schizofrénia, bipoldrna afektivna
porucha, depresia, mentalna anorexia a obsedantne kompulzivna porucha (Fallon, 1994).

Na patogenéze vzniku demencie sa mdze priamo podielat boréliova meningoencefalitida,
za hlavny patogeneticky mechanizmus neuroborelidzy je ale povazovana skrizena reakcia
bunkovych a humorélnych imunitnych mechanizmov proti povrchovym antigénom borélii
a neurdnov (Paskové a Hajek, 2001). V neuropsychologickom testovani vykazuje poruchu
v kratkodobej paméti a pozornosti az 50% pacientov s chronickou boreliézou, typickymi
problémami je narusenie substitucie slov, novoziskand dyslexia, tranzientna priestorova
dezorientdcia, porucha pozornosti, v zriedkavych pripadoch dochadza az ku globalnemu
kognitivnemu po3kodeniu na drovni demencie (Fallon, 2000).
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Diagnostika demencie na podklade Lymskej boreliézy sa zaklada na pritomnosti dement-
ného syndrému typicky spojeného s drobnymi neurologickymi priznakmi a klbovym po-
Skodenim. Ako dokaz je nevyhnutné sérologické stanovenie protilatok proti B.burgdorferi
podporené anamnestickym tidajom o kontakte s kliesfom (ktory je viak vzhladom na dlzku
od primarnej infekcie problematicky) respektive pobytom v endemickej oblasti. Patog-
nomickym udajom moze byt i zlepSenie dusevnej symptomatiky po antibiotickej liecbe
(Fallon a Nields, 1994). V lie¢be sa pouzivajd antibiotika réznych skupin (peniciliny, ami-
nopeniciliny, cefalosporiny), potrebna je viak dostato¢na dlZka ich podavania.

Demencie pri priénovych ochoreniach

Priénové ochorenia su skupinou neurodegenerativnych ochoreni postihujuci ludi i zvie-
rata. Najstar$im popisanym je klusavka oviec (scrapie) zndma od roku 1738, dalsimi zna-
mymi su encefalopatia noriek, chronické kachektizujice ochorenie losov a jelefiov (Chro-
nic Wasting Disease), macacia spongiformna encefalopatia (FSE), bovinnd spongiformna
encefalopatia (BSE) a dalsie popisané u inych druhov zvierat v zoologickych zahradach
(bizdn, tiger etc.). Z ludskych od prvej popisanej Creutzfeld-Jacobovej choroby (CJD) od
roku 1920 pribudli dalSie jej Styri formy, dalej Gerstmannova-Strausslerova-Scheinkero-
va choroba (GSS), kuru, fatdlna familidrna insomnia (FFI) a jej sporadicka forma. V roku
1936 sa podarilo experimentélne preniest scrapie na zdravé ovce a kozy, ndpadna pri tom
bola dlhd inkuba¢na doba ochorenia, analogicky na Simpanzy preniesla ochorenie kuru
Gajdusekova skupina, pri CJD sa to podarilo v roku 1968 a pri GSS v roku 1981. V roku
1954 bol prvykrét pri popise tychto ochoreni pouzity pojem pomalovirusové s neskorsimi
synonymami prenosné demencie a spongiformné encefalopatie. V sedemdesiatych rokoch
sa zistilo, Ze agens neobsahuje nukleové kyseliny a v roku 1982 bol izolovany jeho pro-
teinovy povodca — sialoglykoprotein rezistentny na protedzy nazvany priénovy (PrP, Jirdk
a Koukolik, 2004).

Normalny celuldrny priénovy protein PrPc je membranovy protein primérne exprimo-
vany v astrocytoch, mechanizmus, akym sa PrPc konvertuje na scrapie izoformu, je v3ak
neznamy, ale Struktlra proteinu podlieha trojdimenzionalnym konfiguracnym zmenam.
Identifikacia génu pre priénovy protein (PRNP), ktory kdduje PrP rychlo transformovala
neurobiologicky a geneticky vyskum na tito oblast — v roku 1996 za ru dostali Prusiner
a Stanley Nobelovu cenu (Prusinger a Cohen, 1996).

Aj ked'niektoré rodiny maji mutaciu PRNP génu prenasaného autozomalne dominantne
a dalSie pripady maju zndmu expoziciu kontaminovanym tkanivom, najvacsi pocet spo-
radickych pripadov neméa znamu pricinu, niektoré priénové choroby (CJD a nvCJD) mézu
byt prenasané rovnako vertikalne (dedi¢ne) aj horizontalne (infekene). Si¢asna nozoldgia
preto pravdepodobne mézZe byt v budlicnosti zmenena na ,familidrne priénové choroby
s mutaciou P102L a predominantnou ataxiou" (Tsuan a Bird, 2004).

Huménny PRNP gén je lokalizovany na kratkom ramienku 20. chromozému, je vyso-
ko konzervovany u mnohych druhov — je to dokaz, Ze jeho funkcia je kritickd. Celuldrna
funkcia PrPSc je vSak zatial nezndma, v rodinach s vrodenymi priénovymi chorobami je
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znamych 15 mutécii, nie st v3ak 3tddie o ich frekvencii u réznych pacientov (prehlad vid
napr. The World Federation of Scientists, 2005).

Creutzfeldt-Jacobova choroba (CJD)

Tabulka 16.: Charakteristiky réznych foriem CJD (podla Ridley a Baker, 1993)

latrogénna prenos periférnou cestou

+ Prenos — hormonalna injekcia

+ Nastup — mladi dospeli

+ Inkubacné doba 2 — 30 rokov

+ Trvanie — menej ako 3 roky

+ Veduci symptdm — ataxia
latrogénna prenos centréalnou cestou

+ Prenos — neurochirurgia — dura mater alebo transplantéacia Sosovky

+ Nastup — v akomkolvek veku

+ Inkubac¢né doba — menej ako 2 roky

+ Trvanie — menej ako 3 roky

+ Veduci symptém — demencia
Sporadicka CJD

+ Prenos — neznamy

+ Nastup — neskory stredny vek

+ Trvanie — menej ako 2 roky

+ Veduci symptém — demencia
Familiarna CJD

+ Prenos — mutacia PrP génu

+ Nastup — stredny vek

+ Trvanie — menej ako 2 roky

+ Veduci symptém — demencia

Sporadicka CJD

Sporadickd CJD je preukédzana asi v 85% pripadoch s obrazom CJD (Mitrova a Belaj,
2003), postihuje pacientov najmd v 5.-6. dekade Zivota, typickym klinickym obrazom je
progresivny kognitivny Gpadok (menej ako dva roky do smrti), neurologické priznaky (rigi-
dita, ataxia, myoklonus) a charakteristické synchrénne viny na EEG u afebrilnych jedincov.
Klasickd symptomatika sa vak vyskytuje v menej ako 60% pripadoch, dal3imi priznakmi su
schizofreniformné symptémy, extrapyramidova alebo cerebeldrna dysfunkcia a akineticky
mutizmus. Diagndza by mala byt zvaZované najma u pacientov s rapidnym progresivnym
neuropsychiatrickym ochorenim.

Incidencia je odhadovana na 1 pripad na 1 milién ludi rocne, u nas bolo od roku 1993
do 2004 referovanych 75 zndmych pripadov CJD, ani jeden z nich nemal zaznamenanu
transmisiu (EuroCJD, 2004).
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Diagnostické kritérid pre Creutzfeldt-Jacobovu chorobu urcila CJD surveilance group in
Europe (Poser et al., 1999): za definitivne kritérium je povaZované az neurochemické a bio-
chemické vy3etrenie mozgu (pre priénové ochorenia si patognomické scrapie izoformy
kuru plakov pozitivnych na priény a dalSich amyloidovych plakov obsahujucich PrP, neuro-
patologicky sa objavuje spongiformna degeneracia, strata neurénov a astrocytova gliéza),
v rdmci in vivo diagnostiky sa testuje v liquore pritomnost 14-3-3 proteinu (referované su
viak falo3ne pozitivne aj negativne odpovede), na EEG nachadzame typicky zdznam os-
trych vin s frekvenciou 1-2 Hz a celkovym spomalenim aktivity. Pripad sporadickej formy
CJD je prezentovany v kazuistike 1.

Kazuistika 1. — Dementny syndrém pri CJD

Pacientka TM narodena v roku 1959, v ¢ase vysetrenia 44-ro¢na. Na hospitalizéciu v PN Hro-
novce privezena LSPP po predchadzajicom internom a neurologickom vysetreni s podozrenim na
akdtnu dusevnu poruchu, v minulosti nebola psychiatricky liecend ani vy3etrena.

Z anamnézy: otec bol lieCeny pre etylizmus, zomrel 53-rocny, inak sa v rodine nevyskytli Zziadne
dusevné poruchy ani somatické dedi¢né ochorenia. Pred tyzdriom pri autonehode tdajne preko-
nala nepenetrujlci uraz hlavy s bezvedomim, idaj o bezvedomi vsak bol zisteny len od pacientky,
nebol verifikovany inou osobou, nikdy nebola vaznejsie somaticky chora, operovana nebola. Je
vydatd, ma tri deti, Zije s rodinou v harmonickych socialne nadstandardnych podmienkach, vyuce-
na pradiarka, pracovala v odbore, pred Siestimi rokmi bola z organizacnych dévodov prepustena,
odvtedy je v domacnosti.

Pribuzni pacientky privolali LSPP, lebo ,sa cudne spravala“. Vzhladom na predchadzajicu au-
tonehodu tyzder pred vznikom stavu bola vySetrend neurolégom s negativnym nélezom, re-
alizované urgentné CT vysetrenie rovnako bez zistenych urazovych a patologickych zmien, po
traumatologickom a internom vysetreni so zavermi pourazova cefalea, stav po kontlzii mozgu,
somaticky nalez primerany, sonograficky len enormny meteorizmus v ramci diferencialnej diag-
nostiky odoslana na psychiatrické vysetrenie.

Pri ivodnom vy3etrenf je v popredi tazky bradypsychizmus, znamky extrémne vystupriovanej
intrapsychickej tenzie, afektivna labilita pri znizenej emocnej reaktivite, casova dezorientacia, stav
uzavrety ako kvalitativna porucha vedomia v nasledku drazu hlavy. Nastavena na nizke davky
alprazolamu a zopiclon.

Pocas prvych dni hospitalizacie st v3ak sledované poruchy taxie s titubaciami, naznacenymi ab-
normalnymi pohybmi typu hemibalizmov a extrapyramidovy tremor, komplexnym vysetrenim je
verifikovana porucha novopaméti (v3tiepivost a vybavnost) pri relativne zachovanej staropaméti,
tranzitérne poruchy vnimania (akustické halucinécie) a bludné extrapotenc¢né myslenie, stav ve-
domia hodnoteny ako kvalitativna porucha. Na zéklade doplnenej heteroanamnézy zisteny rychly
asi trojmesacny narastajlci kognitivny deficit s tranzitérnymi psychotickymi priznakmi siahajuci
teda i do obdobia pred trazom hlavy. K liecbe pridany risperidon, ktory vSak zvyrazriuje extrapy-
ramidovy syndrém, preto prechod na olanzapin v kombinécii s vazodilatanciami a nootropikami.

Pre progresiu stavu na Stvrty deri hospitalizacie realizované opakované neurologické vysetrenie,
ktoré suponuje cerebellarny respektive spinocerebellarny syndrém, kontrastné CT revysSetrenie
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so zameranim na zadnu jamu vsak nepotvrdzuje loZiskovu léziu ani zndmky dalSej mozgovej pa-
tolégie. Laboratérne vysledky vratane hladin horménov (T3, T4, TSH) st opakovane v norme,
zaznamenand len mierna hyperprolaktinémia pripisovand antipsychotickej liecbe. Psychologické
vysetrenie verifikuje narugenie kontaktu s realitou, paranoiditu aktualne nadobtidajdicu hlbku blu-
du, poruchu vykonnosti, vizuomotorickej koordinacie a deterioraciu intelektu, vysledok je vsak
limitovany zniZenou validitou testu. V EEG vysetreni nachddzame zépis s dominujticou theta-
delta aktivitou, Specifické grafoelementy sa nedaju vylicit (technicky sa v3ak pre nespolupra-
cu pacientky jednalo o nekvalitny zapis, pri spatnom hodnoteni po stanoveni diagnézy najdené
suspektné typické grafoelementy). Realizovana lumbalna punkcia s nalezom arteficialnej zaplavy
erytrocytov, inak pri zékladnom vysetreni s negativnym nélezom. Do referencného centra pre
priénové choroby bola odoslana vzorka na stanovenie C 14-3-3 proteinu.

Pre rychlu progresiu stavu bola pacientka po 16 drioch hospitalizacie prelozena na rajénne
psychiatrické pracovisko vy3sieho typu, kde po dalSich cca troch tyzdrioch v stave metabolického
rozvratu exitovala. Post mortem bola u nej potvrdena diagndéza sporadickej CJD, rovnako vysledok
liquorologického vysetrenia potvrdil pritomnost proteinu C 14-3-3.

Jednalo sa teda o pripad sporadickej formy CJD s typickym vekom néstupu v piatom decéniu,
rychlou progresiou (od prvych priznakov do exitu asi 4 mesiace) a typickym klinickym obrazom
zahffiajicim trias s progresivnym kognitivnym deficitom, neurologickymi priznakmi (ataxia) a EEG
nalezom (aj ked pre nekvalitny zaznam hodnotenym az ex post), aj dalsie priznaky svedcali pre
diagndzu tohto ochorenia — schizofreniformny obraz, cerebeldrny a EPS. Zobrazovacie vysetrenia
nepreukazali ind moznu pricinu patoldgie. Pacientka pochadzala z epidemickej oblasti vyskytu
sporadickej formy CJD na Juznom Slovensku. Diagnostika ochorenia bola zna¢ne komplikovana
konfuziou ¢asovej stvislosti s autonehodou s tupym trazom hlavy.

Familiarna CJD

Familidrne formy CJD su asociované s mutaciami génu PRNP, ktorych je zndmych nie-
kolko. Najcastejsia mutacia PrP asociovana s familiarnymi priénovymi chorobami je E200K
(k.glutdmova/lyzin), bola zistena vo viac ako 50 rodinach, 50% familidrnych vyskytov ma
t(to mutéciu — najvacsi zndmy klaster s libyjski Zidia Zijdci v Izraeli, ktori majd 100-krat
vy33i vyskyt CJD ako beZna populécia (Gabizon et al., 1993). Na Slovensku sa endemicka
oblast vyskytu familidrnej CJD s genotypom E200K nachadza na Orave, v oblasti kam sa
pristahovali v 15. — 17.storo¢i prislusnici rusinskej mensiny, dalSou oblastou je juzné Slo-
vensko s presahom do Madarska (Mitrové a Belaj, 1999).

Dalou mutaciou je D178N, na prekvapenie v3ak fenotypové prezentacia zavisi od geno-
typu prezentovaného na dplne inom koddne (129). Rodiny s mutéaciou D178N a valinom
na pozicii 129 maju typickd CJD so stratou pamati, ataxiou a myoklonom, s nastupom
v 5.-6. dekade a s trvanim 9 mesiacov az 4 roky, na EEG sa u nich nachadza skor generalizo-
vané spomalenie ako trifazické viny, patologicky nalez je charakterizovany spongiformnou
degeneraciou cerebralneho kortexu a bazalnych ganglii s relativnym zachovanim talamu.
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latrogénne formy CJD

Ak je injikované mozgové tkanivo od pacienta s CJD-E200K mutéciou primatom, vo vac-
Sine pokusov sa prenieslo ochorenie, transmisia pri inych mutdcidch sa v3ak nepotvrdila,
pozorovania st podobné ako pri pokuse o prenos pri sporadickych formach CJD (Chapman,
1999).

latrogénne formy prenosu boli potvrdené pri transplantaciach dura mater, So3oviek, pri
pouZiti nedostatocne sterilizovanych intracerebralnych elektréd a pri periférnej forme pou-
Zivanim hormdnov s kadaveréznych hypofyz. Centralna forma prenosu imituje klasickd CJD
s rychlou progresiou, pri periférnom prenose je v popredi skor cerebeldrny syndrém s ata-
xiou (Mitrova a Belaj, 1999). Podla slovenského referen¢ného centra pre priénové choroby
sa u nds od zaciatku jeho existencie v roku 1975 nepreukazala iatrogénna forma prenosu.

Novy variant CJD (nvC)D)

O novom variante CJD sa hovori od roku 1996 v suvislosti s desiatimi identifikova-
nymi pripadmi vo Velkej Britanii pri epidémii bovinnej spongiformnej encefalitidy. Novy
variant sa odliSuje od inych foriem nastupom v skorSom veku, rozdiel sa v3ak potvrdzuje
az neurochemicky a neuroimunologicky. Doteraz bolo identifikovanych cca 120 pripadov
s maximom v Anglicku. V niektorych rodindch je nvCJD prezentovand psychiatrickymi
symptémami, v jednej brazilskej rodine sa vyskytlo 6 jedincov so schizofréniou alebo schi-
zoafektivnou poruchou a traja jedinci s moznymi psychiatrickymi symptémami, u jedné-
ho z postihnutych bola identifikovand mutacia PRNP, tento pacient mal poc¢as 10-rocnej
periédy perzeku¢né bludy, auditivne halucinacie, tazkd depresiu so suicidalnymi pokus-
mi, neurologické priznaky ako ataxia, demencia alebo EEG priznaky chybali. Zavazné psy-
chiatrické ochorenia s prevazne psychotickymi symptémami, depresivnou symptomatikou
a demenciou su pritomné u 4 z 5 nosi¢ov mutécii (Samaia, 1997).

Fatalna familiarna insomnia (FFI)

Rodiny s mutaciou D178N a metioninom na pozicii 129 maju fenotyp FFI — insomnia,
dysautotémia, neskor priznaky ataxie, dysartrie, myoklonu a pyramidovej dysfunkcie, v z&-
verecnych Stadiach sa vyskytuju insomnia, demencia, rigidita, dysténia, mutizmus. Ocho-
renie mé velmi kratke trvanie v priemere 13 mesiacov. Neuropatologicky je FFI charak-
terizovana stratou neurénov a astrocytovou gliézou preferencne v talame. Nie je zndme
preco kodén 129 ovplyvriuje fenotyp asociovany s mutaciou D178N — pravdepodobne
ovplyviiuje trojrozmerny Struktdru priénového proteinu. Je zndmych najmenej 21 rodin
s mutaciou D178N (Conn, 2004).

Gerstmanov-Strausslerov syndrém (Gerstmanov-Stréausslerova-Scheinkerova
choroba, GSS)

Dalsi fenotyp — GSS je spdsobeny inou mutéciou PRNP génu (P102L), je zndmych 30 rodin
na severnej pologuli, bola to prvd mutacia formalne spojend s priénovymi ochoreniami a po-
pisand Gerstmannom, Strdusslerom a Scheinkerom (1989). Bolo v3ak popisanych niekolko
dalsich mutdcii spojenych s tymto syndrémom.
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Klinicky sa prejavuje ako vcasnd ataxia, demencia, dysfagia, dysartria a hyporeflexia,
oproti CJD je Castejsi vyskyt ataxie a tieZ mensi vyskyt demencie a myoklonu, klinické
symptémy sa Casto prekryvaju a nie vidy st uniformné aj v rdmci rodin.

Rodiny s vyskytom tejto mutdcie PRNP maju castejsie rovnaky fenotyp, GSS je vidy
povaZovana za genetickl a ¢asto ma dlh3ie trvanie ako CJD.

Neuropatologicky je GSS charakterizovany vyskytom dlhych multicentrickych amylo-
idovych plakov obsahujucich PrP s variabilnymi spongiformnymi zmenami, neuropatolo-
gicky a klinicky je nerozoznatelny od sporadickych CJD.

Kuru

Z historického hladiska je potrebné spomentit este jedno ochorenie z tejto skupiny — ku-
ru. Kuru je ochorenie prena3ajtice sa u kanibalov na Novej Guinei konzumaciou tkaniv (naj-
ma pecene a mozgu). Bolo popisané v 50. rokoch minulého storocia. V roku 1966 Gajdusek
experimentdlne preniesol toto ochorenie na Simpanzy. Predpokladd sa, Ze prameriom bol
pripad sporadickej CJD na zaciatku minulého storocia. Klinicky je charakterizované spongi-
formnou encefalitidou s prevahou cerebeldrnych priznakov.

Heidenhainova choroba

Predpoklada sa, Ze sa jednd o variant CJD s malignym rychlym priebehom, klinicky je pri-
tomny okcipitélny a cerebeldrny syndrém s progredujliicou demenciou, kérovou slepotou,
dysartriou, ataxiami, myoklonmi a atetdzou.

Liecba priénovych ochoreni

V liecbe priénovych ochoreni sa pouzivaju kognitiva, neexistuje vsak dékaz o ich inom ako
suportivnom efekte. Jedna z animalnych 3tudii (Korth et al,, 2001) poukazuje na kandidatske
postavenie chlorpromazinu a antimalarika chinakridinu, v dalSich nebol vSak potvrdeny ich
efekt na spomalovanie progresie CJD. Okrem toho bol sledovany efekt pentosanu (anti-
trombotika a antiflogistika pouzivaného v liecbe intersticialnej cystitidy a ochoreni trombo-
cytov), ktory v in vivo studiach zabrafioval vzniku infekcie po inokulécii infikovaného tkaniva,
naraza vsak na problém nepriestupnosti hematoncefalickej bariéry a musel by byt aplikova-
ny intratekalne. Humanne 3tddie v tejto oblasti st len kazuistické (Doh-Ura, 2004).

Progresivna multifokalna leukoencefalopatia (PML)

Progresivna multifokalna leukoencefalopatia (PML) je zriedkavé ochorenie, ktoré pri-
marne postihuje jedincov so suprimovanym imunitnym systémom (napriklad pacientov
po allotransplantaciach, s leukémiou, onkologickymi ochoreniami, pri liecbe cytostatikami
a priblizne u 10% pacientov s AIDS, rovnako kauzistické spravy hovoria o vyskyte pri vro-
denych imunodeficitoch — napr. Waldestromova makroglobulinémia (Ng et al., 2003), aga-
maglobulinémia viazana na X chromozém (Teramoto, 2003). Ochorenie je spdsobené lud-
skym polyomavirusom — JC virus a je charakterizované demyelinizaciou a/alebo miernou
astrogliézou. Polyomavirus JC (JCV) infikuje 85% zdravych jedincov, ale jeho reaktivacia
u imunosuprimovanych jedincov mdze vyvolavat priznaky PML (Du Pasquier et al., 2004).
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Pri AIDS je jednym z moznych spustacich faktorov aktivéacia JC virusu v oligodendrocytoch
cez extracelularne stimuly (PMA, IL-1beta) produkované bunkami infikovanymi HIV viru-
som. PMA a ILbeta stimuluju produkciu nuklearneho faktoru 1 (NF1), ktory sa viaZe na
enhancer oblast virusu JC a okrem toho stimuluji cestou kaskady proteinkinazy C up-re-
gulaciu v&asného promotéra JC virusu (Kim et al., 2004).

Klinicky obraz zahrriuje globalnu kognitivnu deterioraciu, stratu zraku, poruchy reci, ata-
xiu, paralyzu, zriedkavo progreduje az do komatdzneho stavu pripadne sa objavuju klonické
krce.

Diagnostika sa da robit na baze purifikovaného VP1 virusového antigénu so sledovanim
IgG odpovede. Intratekdlna imunitnad odpoved definovand ako pomer titra protilétok v ce-
s PML, ale len u 3,2% kontrolnych subjektov. Pritomnost VP1 IgG protilatok v cerebros-
pinalnom liquore ma pritom 76% senzitivitu 96,8% 3pecificitu pre diagnézu PML (Weber
et al,, 1997). Pritomnost virusu v mozgu sa dokazuje polymerazovou reakciou. V stvislosti
s ochorenim AIDS sa ale objavuje stle viac pacientov s negativnou polymerazovou reak-
ciou a PML, tato forma je povaZzovana za zapalovu a je sprostredkovana posobenim CD8
lymfocytov so Specifickym Gc¢inkom proti JCV.

V liecbe PML by sa mohli uplatnit latky antagonizujice SHT2A receptory. Virus CV to-
tiz tento receptor pouziva ako celularny receptor pre vstup do ludskych gliovych buniek.
V animalnych modeloch antagonisti 5SHT2A receptora inhibuji JCV infekciu a monoklo-
nalne protilatky brania tejto infekcii (Elphick et al,, 2004). Humanne 3tddie v tejto oblasti
viak chybaju. Pri AIDS sa v lie¢be uplatriuje vysoko aktivna antiretroviralna lie¢ba (HAART),
ktora aj ked neovplyvriuje incidenciu ochorenia, trojmesacné mortalita pri nej klesa z pri-
blizne 90% na 50% ako dosledok tizdravy imunitného systému (Koralnik, 2004).

Dalsie infekéné priciny demencie

Demencia mdze byt prejavom mozgového poskodenia pri celom rade dalsich i ked zried-
kavych infekénych ochoreni. Va&sinou sa podobne ako progresivna multifokélna leukoen-
cefalopatia uplatriuju pri imunodeficientnych stavoch v spojitosti s AIDS alebo onkolo-
gickymi ochoreniami a ich lie¢bou, dalSou skupinou su parazitarne infekcie v suvislosti so
zvySovanim globalnej mobility. Prehlad infekénych pricin demencie je v tabulke 17.
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Tabulka 17.: Niektoré dalSie mozné infekéné pri¢iny demencie (podla Fallon, 2000)

Bakterialne infekcie

Akutne

Haemophilus, meningococcus, pneumococcus

Subakdtne

Brucella, Beta hemolytické streptokoky skupiny A, leptospira, borélia, syphilis, tbc

Mykotické infekcie

Coccidioidomycosis, cryptococcosis, histoplasmosis, Candida

Parazitarne ochorenia

Cysticercosis, maldria, toxoplasmosis

Virusové ochorenia

Arbovirus, coxsackievirus, cytomegalovirus, enterovirus, Epstein-Barrovej virus, Flavivirus, herpes simplex
virus, HIV, influenza, virus lymfocytarnej choriomeningitidy, osypky, mumps, papovavirus, poliovirus, rabies,

rubeola, togavirus

Metabolické demencie

Metabolické demencie vznikaju na zaklade exogénnej alebo endogénnej generalizovanej
somatickej poruchy metabolizmu, respektive pri poruche detoxifikacnych schopnosti or-
ganizmu. Prehlad metabolickych portch, ktoré mézu viest k demencii podavaju napriklad
Plum a Blass (Plum, 1978, Blass, 1980). Je spracovany v tabulke 18.
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Tabulka 18.: Zoznam metabolickych ochoreni s moznym dementnym syndrémom

Hereditarne ochorenia
+ Morbus Wilson (hepatolentikulérna degenerécia)
+ Akuitna intermitentna porfyria
Ziskané ochorenia
Nutri¢na deprivacia
+ Celkova nutri¢na deprivécia (proteiny, energeticky prijem)
+ Deficity 3pecifickych nutri¢nych faktorov (a-/hypovitaminézy)
Farmakogénne a toxické vplyvy
« Chronické liekové intoxikacie (barbituréty, bromidy, anticholinergikd, benzodiazepiny)
+ Alkohol
+ llegélne psychoaktivne latky
+ Toxické kovy (mangan, olovo, ortut)
+ Organické latky (nitrobenzén, aniliny, brémované uhlovodiky, sirouhlik, trikreosylsulfaty)
+ Aménne zliceniny
Endokrinné poruchy
+ Hypo-/hypetyredza
+ Hypo-/hyperadrenalizmus
+ Hypo-/hyperparatyredza
+ Hyperinzulinizmus
Systémové organové ochorenia a ich komplikacie
+ Chronicka hepatalna encefalopatia pri portalnej hypertenzii
+ Chronicka uremicka encefalopatia
+ Dialyzacna demencia
Poruchy elektrolytov alebo acidobazy (podla Pluma 1978 priciny deliria nie viak demencie)
+ Hypoxia
+ Hyperkapnia

Demencie pri hereditarnych metabolickych poruchach

Wilsonova choroba

Wilsonova choroba je zriedkavé fatalne autozomalne recesivne dedi¢né ochorenie s rela-
tivne vy3sim vyskytom v Zidovskej populécii vo Vychodnej Eurdpe, na Sicilii a juhu Talian-
ska a na japonskych ostrovoch. Je asociovand s defektom génu lokalizovanom na 13. chro-
mozdme, pri ktorom dochédza k nedostatku ceruloplazminu — proteinu, ktory je zodpovedny
za transport katiénu medi v sére. Wilsonova choroba vzhladom na neschopnost organizmu
transportovat med’ sposobuje jej ukladanie do depozitov v peceni, obli¢kach, ociach (Ka-
yser-Fleischerov prstenec) a v mozgu (bazélnych gangliach). U Zien sa Castej3ie vyskytuje
hepatélne poskodenie, u muzov najma neurologickd prezentacia (vratane demencie). Ty-
picky nastup klinickych priznakov je v druhej dekade, st v3ak popisané i pripady vzniku po
tretom decéniu.
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K typickému klinickému obrazu patri okrem hepatdlnej cirhdzy a spominaného poskode-
nia rohovky demencia s extrapyramidovymi priznakmi, mézu sa pridruzovat aj afektivne
respektive psychotické prejavy (Daniel et al,, 2000).

Na patogenéze vzniku demencie sa podielaju depozity medi v oblasti bazalnych ganglii
(dokazatelné NMR ako abnormalny signal najma v oblasti nucleus lenticularis, caudatus,
dentatus a v talamickych jadrach), rovnako je pravdepodobna ucast hepatélneho poskode-
nia na vzniku kognitivnej poruchy (Hart, 2001). Neurologické priznaky vratane demencie
st parcialne reverzibilné pri nonfatéalnych priebehoch ochorenia. (Hart, 2001).

Diagnostika ochorenia je zaloZzena na stanoveni sérovych hladin medi (zvy3ené) a hla-
diny ceruloplazminu (znizend), definitivna diagnostika sa robi na béaze charakteristického
nalezu pri punkcii pecene a geneticky. Lie¢ba spociva v obmedzeni externého prisunu medi
v potrave a v podavani chelatov (penicilamin, trientin).

Akutna intermitentna porfyria

Akitna intermitentna porfyria je ochorenie s autozomalne dominantnou dedi¢nostou.
Jeho podstatou je defekt enzymu porfobilinogén-deamindzy v kaskéde syntézy porfyrinov.
Klinicky sa prejavuje kolikovymi bolestami brucha a extrapyramidovymi a periférnymi ne-
urologickymi priznakmi. Patogenéza kognitivnej poruchy pri tomto ochoreni nie je zndma,
vyskytuje sa dementny syndrém v spojeni s korsakovskymi priznakmi. Méze byt pritomna
i akatna psychoticka symptomatika a kvalitativne poruchy vedomia (Jirak, 1999).

Diagndza porfyrie je zaloZend na typickom klinickom obraze, dékaze zvySenych hladin
porfobilinogénu v moci. Liecba ochorenia je symptomatickd, spociva z timenia bolesti pocas
ataku opioidmi, kontroly pripadnych epileptickych paroxyzmov novsimi antiepileptikami
(gabapentin, vigabatrin), a pripadného podavania hemarginatu pocas ataku (Thadani et al.,,
2000). Z psychiatrického hladiska je doleZita kontraindikécia barbituratov, starsich antie-
pileptik (fenytoinu) a podla niektorych autorov aj benzodiazepinov — diazepamu (Disler
a Moore, 1989), ktoré moézu provokovat atak.

Demencie pri nutri¢nych deficitoch

Demencia pri hladovani

Vyskyt dementného syndrému pri nedostato¢nom prijme potravy vznikd na béaze ne-
dostato¢ného prisunu proteinov a dalsich nutri¢nych faktorov (najméa vitaminov). Z his-
torického hladiska Blass (Blass, 1978) uvadza ako jeden z prikladov tzv. syndrém koncen-
tracného tébora.

Demencia pri deficite tiaminu

Deficit tiaminu alebo beri-beri je sp6sobeny nedostatkom pyrofosfatu tiaminu teda ak-
tivnej formy vitaminu B 1. Tiamin dcinkuje ako koenzym v metabolizme uhlovodikov cez
dekarboxylaciu alfa-ketokyselin a v cykle glukogenézy ako koenzym v pentézovom cykle.
Deficit tiaminu sa mo6Ze rozvindt pri nedostato¢nom prisune potravy, pri jeho excesivnom
Ubytku v obdobi laktacie, tehotenstva, febrilnych stavov alebo hypotyredze, pri nedosta-
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tocnej absorbcii pri chronickej diarhoe. Deficit tiaminu sa podiela aj na multifaktorialnej
etioldgii pri chronickom abuze alkoholu (nedostato¢ny prijem, zvy3ena spotreba, znizena
utilizacia) a pri dialyza¢nej demencii (zvysena degradacia, Hung et al., 2001).

Dlhodoby deficit tiaminu vedie k narudeniu obratu a syntézy mozgovych neurotransmi-
terov, z ktorych sa na etiopatogenéze demencie podiela najviac pravdepodobne acetylcho-
lin. Klinicky sa prejavuje ako Wernickeho-Korsakovsky amnesticky syndrém pripadne ako
Wernickeho encefalopatia s amnestickou dezorientaciou, oftalmoplégiou a ataxiou.

Kauzalnou liecbou demencie pri beri-beri je substittcia tiaminom, zlep3enie stavu po
podani tiaminu je sti¢asne i terapeutickym testom na potvrdenie diagndzy. KedZe v nasich
podmienkach je najcastejSou pricinou tejto hypovitamindzy chronicky etylizmus, nutna
je aj celkova realimentacia a lie¢ba pripadnych koetiologickych faktorov (napr. hepatalne
zlyhavanie etc.).

Demencia pri deficite vitaminu B 12

Asocidcia anémie a mozgovych i periférnych neurologickych zmien je zndma od zaciatku
19.storocia, v roku 1877 pouZili Gardner a Osler pre tento syndrém prvykrat pojem perni-
ciézna anémia, v roku 1926 dostali Nobelovu cenu Minot a Murphy, ktory perniciéznu ané-
miu liecili podavanim telacej pecene, nasledovalo rozlisenie vnitorného (intrinsic) a von-
kajsieho (extrinsic) faktora spdsobujliceho ochorenie, izolacia cyanokobalaminu v zvieracej
peceni a popisanie priamej asociacie neurologickych zmien a deficitu vitaminu B 12 (Pruti
a Tefferi, 1994).

Vitamin B 12 prijimany potravou sa v Zalidku pod vplyvom nizkeho pH oddeluje od os-
tatnych proteinov, volny cyanokobalamin sa viaZe na glykoprotein a v tejto vazbe putuje
do tenkého Creva, kde je opét za pomoci pankreatickych peptidaz uvoliiovana jeho volna
forma. Tato sa nasledne viaZe na intrinsic faktor produkovany sliznicou Zalidka. Komplex
prechddza pomocou transportnych proteinov do intracelularneho prostredia buniek mu-
kdzy, kde je pomocou lyzozomalnych enzymov uvolfiovany z vdzby a metylovany alebo
adenozylovany na jednu zo svojich aktivnych foriem.

Metykobalamin funguje ako kofaktor v syntéze metioninu a demetylovaného tetrahyd-
rofolatu (THF). THF je vyuZivany pre syntézu DNA, teda deficiencia vitaminu B 12 vedie
k naruseniu premeny foldtu na jeho aktivnu formu, tento sa hromadi ako nevyuzitelny
a dochédza k nedostatocnej syntéze DNA. Syntéza RNA je v3ak pri tomto procese nenaru-
$end a jej nasledkom je makrocytdza a cytonukledrna disocidcia. Deficit foldtu ovplyvriuje
syntézu DNA rovnakou cestou a jeho dbsledkom je tieZ makrocytdze, preto napriklad po-
danie foldtu zlepSuje priznaky pernicidznej anémie, ale neovplyvriuje neurologické zmeny
sposobené deficitom vitaminu B 12.

Menej zndmy je mechanizmus, akym kyanokobalamin pésobi na nervové tkanivo. Ur¢itu
dlohu hra demyelinizacia, pri ktorej je S-adenozylmetionin (SAM) potrebny pre syntézu
polyaminov a transmetyléciu. Deficit SAM sp6sobuje abnormdlnu metylaciu fosfolipidov
vratane fosfatidylcholinu viazaného s defektom myelinizacie, rovnako SAM hré dlohu aj
v syntéze serotoninu, dopaminu a noradrenalinu. Jedna z moznych ciest neurotropného
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efektu deficitu vitaminu B 12 je teda demyelinizécia, druhou by mohlo byt narusenie syn-
tézy monoaminovych medidtorov. Naopak SAM bol skisany ako potenciondlne antidep-
resivum (Metz, 1993).

Na biotransformaciu kyanokobalaminu na SAM ma vplyv aj oxid dusnaty (NO). NO
moZe oxidovat kobaltovy idn z valen¢ného stavu 1+ na 3*, v ktorom sa inaktivuje metyl-
kobalamin a zniZuje tvorba SAM. Pacienti s dostato¢nymi zdsobami vitaminu B 12 si prav-
depodobne po expozicii NO dokdzu udrzat svoje celulérne funkcie, pri hrani¢nych zasobach
alebo deficite v3ak méze dochadzat ku klinickej manifestacii poruchy (Marie et al.,, 2000).

Deficit kyanokobalaminu méze byt spdsobeny jeho nedostato¢nym prijmom v potrave,
nedostato¢nou absorpciou (operécie gastrointestinalneho traktu, autoimunne protilatky
proti intrinsic faktoru — klasicky obraz perniciéznej anémie, syndrémy s achlérhydriou),
intracelularnymi defektmi jeho metabolizmu, zvy3enou konzumpciou (alfa talazémia,
hypertyredza) pripadne asociované s HIV infekciou (hypochlérhydria, chronické diarhoe,
malnutricia) alebo expoziciou NO (pri anestéze respektive jeho ablze ako psychotropne;j
latky). Ku klinickému obrazu nedostatku vitaminu B 12 patria anémia s makrocytézou,
periférne neuropatie, myelopatie, atrofia optiku a demencia. Pri perniciéznej anémii sa
vyskytuje dementny syndrém u 3-8% pacientov (Healton et al, 1991). Nalez deficitu
respektive zniZzenych hladin vitaminu B 12 je ¢astym nalezom aj u pacientov s demenciou
Alzheimerovho typu, jeho podiel na etioldgie tejto nozologickej jednotky je v3ak nejasny
(Wang et al., 2001).

Diagndza syndrému sa opiera o dokaz zniZzenych hladin kyanokobalaminu v sére, pri-
tomnost intrinsic faktora sa testuje Schillingovym testom, dalSia Specifikacia lokalizacie
defektu je moZna pomocou stanovovania jeho metabolitov. Liecba izolovaného syndrému
je substitucnd, pri defekte absorpcie je v3ak nutné hradit potrebu kyanokobalaminu paren-
teralne. Kognitivny deficit pri izolovanej etioldgii je spravidla plne reverzibilny.

Demencia pri deficite niacinu

Pellagra je klinicky syndrém deficitu niacinu, klinicky je charakterizovany triddou diarhoe,
dermatitida a demencia. Niacin hra klticovu rolu v oxidac¢ne redukénych reakciach zivych
organizmov ako sticast nikotinamidadenindinukleotidu a nikotinamidadenindinukleotidfo-
sfatu (NAD a NADP). Niacin je prijimany ako zlozka potravy respektive je mozna aj jeho
endogénna syntéza z tryptofanu. Primdarna pellagra vznika pri nedostato¢nom prijme niaci-
nu a/alebo tryptofénu v potrave (epidemicky v oblastiach subsaharskej Afriky), sekundarne
pri stavoch s jeho dostato¢nym prisunom, ale narusenou absorbciou alebo metabolizmom
(chronické hnacky, chronicky alkoholizmus, ochorenia ¢reva, lie¢ba izoniazidom, karcinoid).
Diagndza pellagry je zaloZend na terapeutickej odpovedi pri typickom klinickom obraze.
Lie¢ba syndrému je pri izolovanom deficite vylu¢ne substitu¢na (Isaac, 1998). O pripade
demencie pri deficite niacinu na baze karcinoidu pojednava kazuistika 2.
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Kazuistika 2. — dementny syndrém pri deplécii niacinu pri karcinoide

Pacientka AK narodend v roku 1934, v ¢ase prijatia do PN Hronovce 70-ro¢n, tri mesiace v am-
bulantnej starostlivosti neuroldga pre demenciu pri Alzheimerovej chorobe v liecbe inhibitorom
acetylcholinesterazy, na hospitalizdciu odoslana pre komplex behavioralnych portch v stvislosti
s dementnym syndrémom.

Z anamnézy: stard matka pacientky bola vo vysokom veku ,senilnd", inak sa v rodine ne-
vyskytli duSevné poruchy, jeden zo synov tragicky zahynul, somatické ochorenia s hereditarnou
stvislostou neboli zistené. Pacientka je tri mesiace v starostlivosti neuroléga pre demenciu pri
Alzheimerovej chorobe nastavena na rivastigmin, okrem toho v dispenzari endokrinoldga pre di-
seminovany karcinoid s metastatickym rozsevom v peceni diagnostikovany pred tromi rokmi
v lie¢be depotnym analégom somatostatinu, v ramci karcinoidného syndrému (hyperkinetickej
cirkulacie) zistena hemodynamicky zévazna trikuspidalna chyba a stenéza pulmonalnej chlopne,
v minulosti zaznamenané hepatitida neurceného typu, bronchopneumdnia, nefrolitidaza a myém
uteru, na MRI mozgu pred tromi mesiacmi nalez miernej kortikalnej atrofie, bez dalsich patolo-
gickych zmien. Pacientka je starobnd dochodkyna, ukoncila mestianku, cely Zivot pracovala ako
administrativna sila, je vydatd, ma tri deti, byva s manzelom a dcérinou rodinou, socialne milieu
sa javi supportivne.

Pribuzni pacientky vyhladali pre poruchy spravania (pacientka bludila po byte, vyzliekala sa,
odchadzala k susedom, pri snahe o usmernenie sa spravala ,neprimerane") ambulantného psy-
chiatra, ktory pridava k liecbe rivastigminom alprazolam a risperidon, po uZiti prvej davky sa vsak
rozvija stav zmatenosti a pacientka je odoslana na hospitalizaciu do PN Hronovce. Pri prijati je
v popredi dementny syndrém s dezorientaciou, tazkym bradypsychizmom, nevypravnym mysle-
nim, perseveraciami, poruchou pamati vo vsetkych zlozkach, poruchou vizuospacialnej orientacie
a celkovou stratou autonédmie osobnosti, pozorujeme i no¢nu fluktuéciu stavu, vysledna hodnota
MMSE na druhy den hospitalizécie je 18. Stav predbezne diagnosticky uzatvoreny ako demencia
Alzheimerovho typu. V liecbe vysadzujeme rivastigmin, ktory bol uzivany asi tri mesiace bez efek-
tu, poruchy spravania kupirujeme tiapridom, quetiapinom a kratkopdsobiacim benzodiazepinom.

V priebehu prvého tyzdnia liecby sa redukuju poruchy spravania, ustupuji nocné amentiformné
stavy, pretrvdva dementny syndrém a demaskuje sa depresivita. Vzhladom na riziko podavania
SSRI pri karcinoide (popisany centralny serotoninovy syndrém (Modlin a Sandor, 1997) pri excese
vylu¢ovania serotoninu) nastavena na tianeptin, ktory dobre kontroluje symptomatiku.

Vzhladom na nedostatocny respektive Ziadny efekt pri liecbe inhibitorom acetylcholinesterazy
rivastigminom sme zvazovali v diagnostickom postupe inti moznu pricinu demencie. Realizovany
bazélny laboratérny skrining, vysetrenia hladin hormdnov, réntgen plic, boli vSetky s negativnym
nalezom, tieZ opakované MRI vysetrenie potvrdzuje nalez kortikalnej atrofie mierneho stupria,
oproti predchadzajicemu vysetreniu pred tromi mesiacmi bez zndmok progresie. V ramci dal-
Sich diagnostickych tvah pri zamerani sa na komorbidné somatické ochorenia sme suponovali
i vzhladom na pritomnost diarhoe a koznych zmien (ich pritomnost je viak mozna i pri karcinoide
na baze Ucinku serotoninu na hladku svalovinu creva i priamy efekt na mikrovaskularny subku-
tanny systém) ako moznd pri¢inu syndrém pellagry pri nedostatku niacinu spésobenom jeho
nedostatocnou endogénnou tvorbou pri zvysenej konzumpcii prekurzora tryptofénu v stvislosti
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s excesivnou tvorbou serotoninu karcinoidnym tumorom (Hegyi et al, 2004). Nakolko v nasich
podmienkach nie je mozné rutinne stanovit sérové hladiny niacinu, pristupujeme k terapeutické-
mu testu s podavanim vitaminov B-komplexu spociatku parenteralne, neskor peroralne vo vyso-
kych davkach.

V dalsom priebehu hospitalizécie doslo k miernemu, no badatelnému kognitivnemu zlep3eniu
najma v oblasti recentnej pamati, tempa myslenia, ustupili tranzitérne stavy zmatenosti. Hodnota
MMSE sa upravila na 22 pri prepusteni. V sprievode pribuznych bola pacientka prepustena do
ambulantnej starostlivosti, diagnosticky bol stav uzatvoreny dementny syndrém pri inom za-
kladnom ochoreni (diseminovanom karcinoide). Podla informécii od pribuznych po prepusteni
dokazala fungovat v extramuralnych podmienkach bez sdstavného dohladu druhej osoby (mala
zabezpeceny len no¢ny dozor, ¢o pred hospitalizaciou nebolo mozné), nedochadzalo k dalsiemu
zhor3ovaniu kognitivneho deficitu. Po asi pol roku pacientka exitovala na nahlu kardidlnu kompli-
kéciu hyperkinetickej cirkuldcie.

Aj ked'si nerobim ambiciu jednoznacne vztahovat stvislost dementného syndrému a deficitu
niacinu u spominanej pacientky bez potvrdenia hladiny niacinu laboratérne, ispesny terapeuticky
pokus s podévanim vysokych dévok vitaminov B-komplexu, pri ktorom doslo k badatelnej kog-
nitivnej dprave, by mohol tejto sdvislosti davat istd droveri evidencie. Jednalo sa teda o pripad
nespravne diagnostikovanej demencie Alzheimerovho typu, ked' neboli dostatocne vylicené iné
mozné priciny ochorenia, aj ked klinicky obraz kortikélnej demencie potvrdenej i zobrazovacim
vy3etrenim spolu s typickym vekom néstupu ochorenia pre tito diagnézu svedcili. Pri diagnos-
tickom postupe pri DAT je teda potrebné okrem ,rutinnych" vylucovacich vysetreni zamerat sa
aj na pripadné iné aj ked zriedka sa vyskytujlice komorbidity a zvazit ich mozné neuropsychické
nasledky.

Demencia pri deficite folatu

Deficit folatu byva ¢asto asymptomaticky, v niektorych pripadoch sa méze prejavit aj
kognitivnymi zmenami. O ich moznych pricinach bolo pojednané v casti stvisiacej s vitami-
nom B 12. Deficit folatu sa najcastejSie objavuje v suvislosti s alkoholovou zavislostou ako
jeden z moznych (ko-) faktorov vzniku alkoholovej demencie, rovnako sa uplatiiuje v pato-
genéze kognitivnych zmien pri terapii metotrexatom a antimetabolitmi (Jirak, 1999).

Demencie pri endokrinopatiach

Demencia pri poruchach funkcie Stitnej zlazy

Poruchy funkcie 3titnej Zlazy su v oblasti psychiatrie skor asociované s afektivnymi po-
ruchami respektive psychotickymi stavmi. Kognitivne dysfunkcie sa spajaju skér s hypo-
tyredzou.

Hypotyredza alebo znizend aktivita Stitnej Zlazy je charakterizovana inhibiciou prakticky
vsetkych funkcii organizmu. NajcastejSou pricinou hypotyredzy je Hashimotova choro-
ba, nasleduji sekundédrne hypotyredzy hypofyzarneho pdvodu, zriedkavymi su stavy po
strumektomii alebo radioterapii, kongenitalne defekty alebo zapalova etioldgia. Rizikovymi
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faktormi pre vznik ochorenia st vek nad 50 rokov, Zenské pohlavie, obezita, vystavenie
oblasti krku rtg Ziareniu alebo radioterapii.

Diagndza sa urcuje okrem typického klinického nalezu hypotermie, hypotenzie a brady-
kardie pomocou na zéklade stanovenia hladin horménov (trijédtyroninu T3, tyroxinu T4,
tyreostimula¢ného horménu TSH) a ich volnych frakcii (fT3, fT4).

Klinicky obraz demencie pri hypotyredze je podla Dugbarteyho (Dugbartey, 1998) cha-
rakterizovany psychomotorickou inhibiciou, postihnutim pamati, vizuospacialnych funkcif
a praxie, relativne Casté su i psychotické priznaky. Obraz je tradi¢ne povaZovany za re-
verzibilnd pri¢inu demencie, v€asna diagnostika a liecba syndrému vedie k Uplnej Uzdrave
u vaciny pacientov (Clarnette a Patterson, 1994). Kauzélna lie¢ba spociva v substitdcii
hormdnov, pri preruSeni alebo nedostatoc¢nej liecbe obvykle dochadza k znovuobjaveniu
respektive zhorSeniu symptémov. Pri pretrvavajucich psychotickych priznakoch je mozné
podavat neuroleptika v nizkych davkach, ktoré st obvykle dobre tolerované (Chari, 2002).

Rovnako hypertyredza sa moéze u starsich jedincov v ojedinelych pripadoch prezentovat
atypicky kognitivnou poruchou, ktora nastupuje po 3tadiu excitacie (Jirak, 1999).

Demencie pri poruche funkcie pristitnych teliesok

Hypoparatyredza moze vytvarat obraz demencie s parkinsonskymi priznakmi alebo ate-
tézou. Syndrém sa vyskytuje najcastejSie po strumektémii. Jeho prejavom byvaju casté
kalcifikacie bazalnych ganglii a mozocku (kalcifikacie tychto truktdr byvaju v3ak i artefi-
cidlnym nalezom pri normalnom starnuti, Hendrick a Garrick, 2000).

Hyperparatyredza vedie vo viac ako 50% pripadov k poruche osobnosti alebo kognitiv-
nych funkcii, sprevadzana méze byt i prechodnym kataténnym syndrémom (Jirak, 1999).

Diagnostika oboch stavov je zaloZend na typickom klinickom obraze a stanoveni séro-
vych hladin kalcia a fosfatov.

Prehlad dementnych syndrémov pri endokrinopatiéch spracovany podla Lipkina je uve-
deny v tabulke 19.
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Tabulka 19.: Psychiatrické syndrémy pri endokrinopatiach (upravené podla Lipkin, 2000)

Ochorenie Vyskyt Somatické priznaky Psychické priznaky
Hypertyreéza zeny 31
(tyreotoxikéza) 20-50 rokov Tremor, intolerancia tepla, Anxieta
tachykardia, strata hmotnostl Depresia
Mania
Demencia
Hypotyredza Zeny 5:1 Bradykardia, hypotermia,
(myxedém) 30-50 rokov intolerancia chladu Depresia
Demencia
Halucinécie
Bludné myslenie
Iritabilita
Anxieta
Hyperparatyreéza Zeny 3:1
40-60 rokov Slabost, anorexia, patologické Demencia
zlomeniny, pepticky vred Kataténny syndrém
Hypoparatyredza Zeny Hyperreflexia, spazmy, Demencia
tetania s parkinsonizmom
a atetézami
Hypoadrenalizmus Obe pohlavia, Strata hmotnosti, Depresia
(Cushingova choroba) | dospeli pigmentacie, hypotenzia Negativizmus
Demencia
Hyperadrenalizmus Obe pohlavia, Nérast hmotnosti, Gnavnost Depresia
(Addisonova choroba) | dospeli Anxieta

Bludova porucha
Demencia

Hepatalna a uremicka encefalopatia

Hepatélna encefalopatia je syndrém vyskytujici sa v stvislosti s hepatalnou cirhézou pri-
padne u ludi s portokavalnymi chirurgickymi skratmi. Je charakterizovana poruchou pamati,
kognitivnymi zmenami a moZna je aj porucha vedomia. Kognitivne zmeny pri ochoreniach
pecene su podmienené primie3anim sa portélnej krvi s toxickymi latkami do systémového
obehu. Takéto pdsobenie sa snaZia vysvetlit viaceré hypotézy. Amoniakova hypotéza hovo-
ri, Ze amoniak, ktory sa normalne degraduje na ureu a glutamat, sa pri poruche detoxikécie
dostava vo zvysenych mnozstvach do mozgu, kde pre relativnu nedostato¢nost mozgové-
ho degrada¢ného systému (vycerpanie kapacity konverzie alfaketoglutaratu na glutamat
a glutamin glutaminsyntetazou) sposobuje zvy3end permeabilitu membrany neurénov pre
aminokyseliny, elektrolyty a vodu. Tieto skuto¢nosti podporuje fakt, Ze pri Uprave hladin
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amoniaku dochadza k zlepSeniu stavu, odporuje im ale zistenie, Ze asi 10% hepatélnych
encefalopatii prebieha pri normalnej sérovej amoniémii (Ferenci et al., 1999).

Druh& hypotéza vysvetluje kognitivne zmeny pri pecefiove] cirhdze ako désledok nedos-
tato¢ného odburavania gamaaminomaslovej kyseliny (GABA) produkovanej v gastrointes-
tindlnom trakte, ktord potom pdsobi na GABA receptoroch v mozgu. Dékazom pre tdto
hypotézu by mohlo byt obvyklé zhorsenie stavu vedomia u tychto pacientov po podani
benzodiazepinov alebo barbituratov (agonistov GABA receptorov) a prechodné zlep3enie
stavu pacientov po podani flumazenilu (Schafer a Jones, 1992).

V lie¢be sa okrem vieobecnych principov lie¢by hepatalneho zlyhania (redukcia produk-
cie amoniaku antibiotickou dezinfekciou gastrointestinalneho traktu a laxanciami) pouZi-
vaju parenteralne podavané L-formy rozvetvenych aminokyselin, ktoré pomahaju reduko-
vat sérovi amoniémiu.

Uremicka encefalopatia sa vyskytuje najma u niektorych disponovanych jedincov, kde
zvySend hladina urey v sére vedie k obrazu encefalopatie s poruchami pozornosti, de-
zorientaciou a afektivnymi priznakmi, ¢asto je kombinovana s neurologickymi priznakmi
v dosledku periférnych neuropatii. Pricinou zvy3enej urikémie si ochorenia obliciek s jej
nedostato¢nym vylucovanim. Lie¢ba tohto syndrému je primarne nefrologicka — dialy-
zacna. Paradoxne sa v3ak v literatlre objavuju Udaje o takzvanej dialyzacnej encefalopatif
s prakticky identickym obrazom. O jej pévode sa diskutuje, ¢ast dialyzacnych encefalopatif
bola pred zistenim kumulacie hlinika v mozgu pacientov pravdepodobne spbsobena kon-
taminaciou dialyzatu hlinikom, typicky sa objavovala po asi dvoch rokoch terapie, aktuél-
ne sa jej predchadza pouzivanim deionizovanej vody na pripravu dialyzacnych roztokov.
V lie¢be sa pouzivali chelaty. Cast dialyza¢nych encefalopatii sa viak nedé vysvetlit tymto
mechanizmom, moznu rolu tu moéze mat takzvany reverzny efekt urey, pri ktorom sa urea
odburava rychlejsie zo séra ako z mozgového tkaniva s nasledkom otocenia osmotického
gradientu dochadza k strhavaniu vody smerom do mozgu (Silver, 1996).

Toxické demencie

Demencia pri chronickom alkoholizme

Poskodenie mozgu alkoholom sa skryva pod dve zakladné diagnostické kategdrie, prvou
je Korsakovov amnesticky syndrém spajany s deficienciou tiaminu (je v3ak potrebné po-
znamenat, Ze chronicky Korsakovsky syndrém neodpoveda dostatocne na tiamin, Lishman,
1990) a alkoholickou demenciou. Etiolégie demencie je pravdepodobne multifaktorialna,
aj ked' zobrazovacimi, neuropatologickymi a animalnymi Stidiami je dokazany aj priamy
neurotoxicky efekt alkoholu (Charnes, 1993).

Neuropatologické studie popisuju pri alkoholickom mozgu cerebralnu atrofiu s maximom
v dorzolateralnych frontélnych oblastiach, vyraznejsie postihnutie je u pacientov trpiacich
ochorenim pecene. V animalnych $tudidch podanie alkoholu ovplyviiuje vetvenie hippo-
kampalnych pyramidovych neurénov a toxicky pésobi na cholinergné projekéné neurény
(naopak transplantacia cholinergnych neurénov do hippocampu a neokortexu korigovala
cholinergny deficit a poruchy pamaéti, Arendt et al 1988). Alkohol tiez posobi excitotoxic-
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ky cez influx kalciovych iénov do neurénov a naslednou tvorbou prenosovych Sumov na
Urovni ionotropnych receptorov excita¢nych aminokyselin. Na etioldgii demencie sa v3ak
moze spolupodielat rad dalSich faktorov ako vitaminové deficity, malnutricia, opakované
traumy hlavy a vplyv hepatélneho poskodenia.

Klinicky obraz demencie (podla MKCH 10. kédovanej medzi rezidudlnymi alebo neskoro
nastupujicimi psychotickymi poruchami v kategérii portich psychiky a spravania v stvis-
losti s uzivanim alkoholu) je charakterizovany globéalnou poruchou kognitivnych funkcii
a intelektu. Jej rozvoj byva plazivy pri dlhodobom abtize alkoholu, niekedy sa v3ak rozvija
z Korsakovského amnestického syndrému s izolovanym poskodenim kratkodobej pama-
ti a pamatovej konsolidacie s konfabuléciami nahradzujicimi vypadky pamati. Dochadza
k naruSeniu kratkodobej i dlhodobej pamati, ucenia, vizuoperceptuélnej abstrakcie, vizu-
ospacialnej organizacie, Usudku a kontroly impulzov (Oscar-Berman, 1990). V obraze re-
lativne prevlada vizuospacialne nad recovym, co viedlo k hypotéze, Ze alkohol méze mat
selektivny efekt na pravi hemisféru — takzvana hypotéza pravej hemisféry (Ellis a Oscar
Berman, 1989).

Alkoholové demencia je pri liecbe a dlhodobej abstinencii do istej miery reverzibilna.
Vykon v neuropsychologickych testoch sa v priebehu abstinencie rovnako zlep3uje, po-
kles vykonu je vsak detekovatelny aj po piatich rokoch (Brandt et al, 1983). V lie¢be je
nevyhnutnd okrem Udplnej abstinencie aj substittcia vitaminov, rekonstrukcia nutri¢ného
deficitu, liecba somatickych komplikacii dlhodobého ablzu alkoholu.

Demencie pri abuze ilegalnych psychoaktivnych latok

DSM IV medzi demenciami asociovanymi s abtizom psychoaktivnych latok explicitne
(okrem alkoholu a farmak) uvéadza iba kategériu inhalancii. Inhalancia pésobia na centralny
nervovy systém ako depresogénne substancie, ovplyviiuji GABA systém, aj ked' presny
mechanizmus nie je zndmy. Mozog je ich cielovym tkanivom a spésobuji v fiom dbytok
neurénov nakolko rozpustaju myelinové posvy ochrariujice dendrity. Strata neurdnov je
najvyraznejsia v mozocku a periférnom nervovom systéme, moze vsak byt i podkladom
poruchy paméti, amnézie, kognitivneho Ubytku a zmien osobnosti zarezov (Balster, 1998).
Poskodenie je imerné dlzke ich uzivania. U ablzerov toluénu bolo zobrazovacimi techni-
kami potvrdené rozsirenie komér a mozgovych zarezov (Dinwiddie, 1994).

Farmakogénne demencie

Prehlad farmak s potencialom vyvolavat demenciu je uvedeny v tabulke 20. Farmakogén-
ne demencie st spravidla reverzibilné. Mechanizmus pésobenia moze byt anticholinergny
(zaloZeny na poznatku, Ze latky s anticholinergnym tGcinkom mozu vyvolavat obraz podob-
ny demencii Alzheimerovho typu), tymto spdsobom pdsobia latky s centralnym anticho-
linergnym ucinkom typu skopolaminu, ale rovnako aj tricyklické antidepresiva a klasické
neuroleptika. Dalsim moznym spésobom ovplyvnenia (inhibicie) systému acetylcholinu
zvysenim tonusu systému GABA — takto pdsobia benzodiazepiny, barbituraty a baklofen.
Cytostatikd a antimetabolity zase pravdepodobne pdsobia mechanizmom ovplyvnenia
syntézy nukleovych kyselin a proteosyntézy. Farmakogénne demencie vznikaju najma
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u pacientov, ktori uZivaju viac farmak s moznym vzajomnym ovplyviiovanim hladin (vy-
lu¢ovania, degradacie), u star3ich ludi, kedy st znizené fyziologické schopnosti degradacie
a u pacientov, ktori excesivne alebo dlhodobo uZivaji nadmerné davky liekov.

Tabulka 20.: Farmaka s dementogénnym potencialom (podla Jirak, 1999)

Latky s anticholinergnym tcinkom
+ Skopolamin
« Tricyklické antidepresiva
+ Sedativne neuroleptika
Neuroleptika
Benzodiazepiny
Antiepileptika
+ Barbituraty
+ Benzodiazepiny
+ Hydantoin
+ Valproat
Baklofen
Litium
Antihypertenziva
+ Alfa-metydopa (CAVE kombindcia s haloperidolom)
+ Propanolol
+ Klonidin
Chinidin
Preparaty zlata a bizmutu
Cytostatikd a antimetabolity
Antibiotik4

Demencia pri traume hlavy

Urazy hlavy vedd k telesnej traume, neda sa viak zabddat ani na jej psychicki zlozku.
Bezprostredne respektive kratko po traze dochadza k poskodeniu mozgu, ktoré predikuje
progndzu stavu. Poskodenie mozgu zavisi od mechanizmu, ktorym je spésobené. Akutne
stavy (ako napr. otvorené poranenia hlavy, intracerebralna hemoragia, akdtny subduralny
alebo epiduralny hematém) st pritom doménou neuroldgie ¢i neurochirurgie. V psychiat-
rii a dementoldgii hraju rolu najma neskorsie nasledky traumy hlavy respektive niektoré
komplikacie jej liecby.

S rozvojom demencie s asociované tazké mozgové kontuzie, najma s rozsiahlej$imi po-
raneniami mozgového tkaniva a dlhim bezvedomim. Z&vaznost kognitivneho poskodenia
pritom vysoko koreluje s dlZkou trvania posttraumatickej amnézie (Teasdale a Engberg,
1997). K rozvoju kognitivneho poskodenia moézu viest aj nasledky trazu ako napriklad chro-
nicky subduralny hematém alebo posttraumaticky normotenzny hydrocefalus. Specifickou
formou traumatickej demencie je dementia pugilistica — boxerskd demencia vznikajica
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na podklade sumacie drobnych poraneni mozgu obvykle asociovana s extrapyramidovymi
priznakmi a poruchami taxie.

Neuropatologicky vznikd demencia na podklade troch typov poskodenia: (1) diftizne
axidlne poskodenie s primarnym efektom na subkortikalnu bielu hmotu, mesencephalon
a diencephalon (2) pri fokalnom poskodeni tkaniva kontuziou, hemoragiou alebo laceraciou
a (3) pri ischemickej lézii (Conn, 2003). Neurochemicky je diskutovana tloha depozitov
beta-amyloidového proteinu ako reaktantu akutnej fazy traumatického mozgového po-
Skodenia, ktoré by mohli byt podkladom pre neskorsie patologické zmeny podobné Alz-
heimerove]j chorobe (McFarlane, 1999). Tieto depozity sa nachadzaju asi u 30% fatalnych
drazov hlavy (Sheriff et al., 1994). Vplyv na mnoZstvo deponovaného beta-amyloidu ma
pri tom genotyp apolipoproteinu E, vacsie depozity maju ludia s pritomnostou epsilon-
4 alely (Nichol et al,, 1995). Jedna zo 3tudii sledujlica veteranov druhej svetovej vojny,
ktori v rokoch 1944 — 45 preZili Uraz hlavy, potvrdila zvySené riziko rozvoja Alzheimerovej
choroby u tychto jedincov, riziko bolo pri tom tym vécsie, ¢im zavaznejsi bol uraz hlavy
(Doskoch, 2000).

Klinicky obraz posttraumatického kognitivneho poskodenia je charakterizovany dement-
nym syndrémom s pridruzenymi neurologickymi priznakmi podla lokalizacie poskodenia.
Dementny syndrém zahrriuje poruchu koncentracie, Specificky syndrém dysexekucie zod-
povedny za narudenie planovania, stanovovania priorit a monitorovania kognitivnej akti-
vity (u niektorych pacientov s orbitofrontéalnou léziou tento syndrém pretrvava izolovane,
Shallice a Burges, 1991), mnesticki poruchu, ktora méze byt kombinovana s amnestickym
syndrémom, poruchu re¢i s pripadnou dysprozddiou (stratou rytmu a intonacie reci) 3pe-
cifickou pre lézie pravej hemisféry.
ireverzibilna alebo len parcialne reverzibilna. Kauzalna liecba postraumatickych demencii
je mozna len neurochirurgicka (najma pri neskorych komplikéaciach traumy — hydrocefalus,
subduralny hematém), okrem toho sa v terapii vyuZivaji nootropika, vychytavate mozgo-
vych radikalov a blokatory kalciovych kanalov.

Jednym z moinych neskorsich nasledkov mozgovej traumy je normotenzny hydroce-
falus. Jeho podstatou je hromadenie abnormalneho mnozstva cerebrospinalneho liquoru
v mozgu. Existuju dva typy syndrému. Komunikujuci hydrocefalus je ochorenie s obstruk-
ciou na urovni arachnoidalnych zahybov, nekomunikujica — obstruktivna forma vznika pri
prekazke v komorovom systéme mozgu.

Klinicky obraz ochorenia je typicky triddou demencia, poruchy chddze a inkontinencia.
Etiologicky sa na obstrukcii mézu podielat zapalovy proces, subarachnoidélne krvacanie,
Uraz hlavy, mdze sa v3ak objavit aj bez zaznamenanej priciny. Po Uraze hlavy vznika s ty-
pickou dvojtyzdriovou latenciou. Zobrazovacie vy3etrenia ukazuju rozsirenie mozgovych
komor s moznym nekonstantnym rozsirenim mozgovych zérezov, patognomicky pre syn-
drém su kontrastné CT vy3etrenie alebo izotopova cisternografia, ktoré preukéazu predl(zené
pretrvavanie kontrastnej latky v mozgovych komoréch. Liecba normotenzného hydrocefalu
spociva v zavedeni shuntu medzi komorou a niektorou z telesnych dutin.
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Demencie pri nadorovych ochoreniach

Demencie pri nddorovych ochoreniach mézu vznikat na podklade troch stavov s odlis-
nym klinickym obrazom a progndézou. Prvym z nich st primarne mozgové nadory, dalsim
metastazy malignych nadorov z extrakranidlnych lokalizacii a nakoniec paraneoplastické
procesy. Pri prvych dvoch z nich klinicky obraz zévisi od lokalizacie a velkosti nadoru, pre
diagnostiku je dolezity topicky neurologicky nélez a zobrazovacie vysetrenia. Typizacia
primarne mozgovych tumorov presahuje rozsah tejto prace, oproti metastatickym nado-
rom v3ak maju obvykle lepSie progndzu. DoleZitd je v3ak ich vcasna diagnostika, pretoze
ich prvym klinickym prejavom méze byt prave demencia, demencia sa najma pri frontélne
uloZenych nadoroch vyskytuje az v 70% pripadov (Conn, 2004). Typickym nadorom aso-
ciovanym s infekciou HIV je primarny mozgovy lymfém. Progndza a liecba metastaz na-
dorov z inych lokalizacii zavisi od progndzy primarneho nadoru, vyskyt leptomeningeélnej
karcinomatdzy sa vSak potvrdzuje v 1 — 7% sek¢nych nalezov u ludi zomretych na maligne
nadory (Balm a Hammack, 1996).

Paraneoplasticka encefalomyelitida je multifokélne zapalové ochorenie centrélneho ner-
vového systému spojené s malignymi naddormi. Aj ked bolo popisané v suvislosti s mno-
hymi typmi karcinémov, viac ako 80% pripadov sa vyskytuje pri malobunkovom bron-
chialnom karcinéme (Benyahia et al., 1999) a incidencia je 0,4% pacientov s tymto typom
nadoru (Backheit et al., 1990).

Neurologické poskodenie je pravdepodobne spdsobené autoiminnou reakciou zame-
ranou na onkoneurondlny antigén v ludskom nervovom systéme. Najcastejsie zistenymi
(az v 50%) su polyklonalne protilatky anti-Hu alebo antineuronalne protilatky typu 1.,
takychto protildtok vsak bolo zistenych niekolko dal3ich.

V klinickom obraze nachddzame dementny syndrém s moznymi ¢uchovymi a chutovy-
mi halucindciami, neskdr sa pridavaju generalizované epileptické paroxyzmy, periférne je
typickym obrazom subakuitna senzorickad neuropatia.

Diagndza sa stanovuje dokazom primdarneho nadoru, dékazom autoimunnych protiladtok
v sére alebo v cerebrospinalnom liqoure. Specificka liecba paraneoplastického syndrému
neexistuje, je mozné podavat imunosupresivnu terapiu (Keime-Guibert et al.,, 2000). Pripad
pacientky s paraneoplastickou demenciou prezentuje kazuistika 3.
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Kazuistika 3. — paraneoplasticka demencia

Pacientka HH narodena v roku 1953 v ¢ase vy3etrenia 49-ro¢na psychiatricky liecend tri roky
uvadzané dvomi hospitalizaciami na psychiatrickej klinike FN Bratislava zaverovanymi depresivna
porucha tazkého stupria so psychotickymi priznakmi respektive atypicka depresivna porucha, pri
druhej hospitalizacii bola v rdmci diferencidlne diagnostickej Uvahy zvazovana schizoafektivna
porucha respektive organické zmeny (v psychologickom vysetreni klinicky nevyrazné znamky or-
ganicity, EEG a o¢né pozadie s negativnym nalezom), bola nastavena na depotné neuroleptikum
v kombindacii s tricyklickym antidepresivom. Tretia hospitalizacia pred rokom na psychiatrickom
oddeleni Nové Zamky diagnosticky uzatvorena ako organicky psychosyndrém s poruchami spra-
vania, boli podavané nootropika, nizke davky atypického antipsychotika. Po prepusteni bola u pa-
cientky ambulantne revidovana diagndéza na demencia alzheimerovho typu so skorym zaciatkom
(neda sa v3ak vylacit, ze dévodom bola viazana preskripcia inhibitora acetylcholinesterézy). Pre
zlyhanie liecby antialzheimerikom odoslana na hospitalizaciu do PN Hronovce.

Z anamnézy: v rodine pacientky sa nevyskytli sledované hereditarne ochorenia ani dusevné po-
ruchy, somaticky nebola nikdy vaznejsie chora, operovana nebola, Urazy rovnako nezaznamenané.
Pacientka ma stredné zdravotné vzdelanie, pracovala ako zdravotna sestra na detskom oddelent,
posledné dva roky invalidizovana pre dusevnt poruchu (depresivna porucha), je vydat4, rodinné
prostredie je harmonické byva s manzelom a dvomi dospelymi synmi.

Na hospitalizaciu bola odoslana ambulantnym psychiatrom pre poruchy spravania pri dement-
nom syndréme, podla udania pribuznych sa zacala tulat, utekala z domu, nedokazala si postrazit
spordk pri vareni, skoro vypalila dom, v noci nespala, chodila po dome, skisala klucky, nevedela
vysvetlit preco. Pri dvodnom vysetreni boli v popredi klinického obrazu tazky bradypsychizmus,
ochudobnenie myslenia, nivelizacia afektivity, subdepresia, tazka bradydynamia, zjavna kognitiv-
na deterioracia a organicka degradacia osobnosti. Orientacné somatické a neurologické vysetre-
nia boli negativne, rovnako v bazalnom laboratérnom skriningu bol pritomny iba nalez hranicnej
leukocytdzy s relativnou granulocytézou. Diagnosticky bol pracovne potvrdeny zaver odosielaji-
ceho ambulantného psychiatra demencia alzheimerovho typu so skorym zaciatkom. CT vy3et-
renie mozgu realizované dva mesiace pred hospitalizaciou nepreukazalo Ziadnu patolégiu, v EEG
vySetreni uz pocas hospitalizacie u nas bol zaznamenany patologicky zaznam pomalych miestami
ostrych vin v pasme delta s amplittidou 150mV z pravého predného kvadrantu.

V dalSom diagnostickom postupe sme kompletizovali rozsireny skrining pre demenciu vratane
vySetrenia tyroidalnych hormdnov, hladiny vitaminu B 12 a rtg vysetrenia plic. Na rontgenovej
snimke hrudnika najdeny tien rozsireného mediastina vpravo, bo¢nou snimkou potvrdeny ostro
konttrovany Utvar vychadzajlci z mediastina, ktory bol nasledne pneumoonkolégom hodnoteny
ako maligny tumor plic.

Pacientka bola preloZzenda na onkologické oddelenie, kde exitovala pocas prvej kiry chemotera-
pie a radioterapie. Bronchoskopicky a nasledne aj obdukéne bol u nej diagnostikovany nediferen-
covany centralne ulozeny malobunkovy bronchialny karciném.

Vzhladom na pritomnost diagnostikovaného karcinému pliic s predpokladanou paraneoplastic-
kou aktivitou sa teda jednalo o symptomaticki demenciu, nespravne diagnostikovanu ako afek-
tivna porucha a neskér ako demencia alzheimerovho typu so skorym zaciatkom a vysvetluje to aj
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zlyhanie liecby inhibitorom acetylcholinesterazy donepezilom. Primarne ochorenie bolo v tomto
pripade az na psychicki prezentaciu depresivneho a neskér dementného syndrému klinicky nemé.
Pripad v3ak poukazuje na nevyhnutnost zakladného somatického vysetrenia a aspor bazalnych
pomocnych vysetreni kazdého pacienta najma v situaciach nejednoznac¢ného klinického obrazu.
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ZAVER

Dementoldgia je odbor s relativne malou tspesnostou liecby, vyplyva to z jeho néplne,
ktoré sa venuje dementnym syndrémom vo vac3ine pripadov ireverzibilnych. O to délezi-
tejSie sa mi zd4 dokladné zhodnotenie moznej etioldgie demencii s dékladnym patranim
po eventudlne potenciondlne kurabilnych stavoch.

V praci som sa snazil podat stru¢ny prehlad diagnostiky, diferencialnej diagnostiky, etio-
patogenézy a liecby jednotlivych typov sekundarnych dementnych stavov. Vzhladom
na rozsah a ciel prace som sa zameral predovsetkym na praktické poznatky pouzitelné
v kaZdodennej klinickej praxi. Vysledkov modernych vysetrovacich technik ako napriklad
funkéné zobrazovacie vy3etrenia alebo vo vyskume pouzivana sérolégia som sa preto dot-
kol iba okrajovo. Vacsiu vahu som kladol na klinicky obraz a bezne dostupné pomocné
vySetrenia.

Kazuistikami som sa pokusil podat spésob akym moZno pomocou etiopatogeneticke]
Uvahy dospiet k diagndze sekundarnej demencie, aj ked vo v3etkych troch pripadoch st
pacienti napriek diagnostikovanej poruche v case pisania prace uz po smrti. Kazuistiky si
nerobia ambiciu dokladovat stanovenu diagndézu exaktne vedeckym spdsobom — na to
chybaju prave v rutinnej praxi nedostupné (alebo len velmi tazko dostupné) vy3etrenia.

Rovnako rozsah prace nedovoloval pojednat vycerpavajlico o vietkych moznych sekun-
darnych pricinach dementnych syndrémov dokonca ani ich v3etky spomentit.

Mam vsak dojem, Ze téma symptomatickych demencii by nemala byt doménou iba psy-
chiatrie, kam je niekedy nepravom izolovane priradovans, ale riesenie problému si vyzaduje
Uzku spolupracu interdisciplinarneho timu.
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