lidi s mirnou demenci a také s mirnou kogni-
tivni poruchou, coz ptinasi dalsi naklady. Tato
uskali jsou v sou¢asné dobé velmi zevrubné
zvazovana nejen Evropskou lékovou agen-
turou, od které se ocekava schvéleni lecane-
mabu a donanemabu ke klinickému pouziti,
ale také ze strany ministerstev zdravotnic-
tvi ¢lenskych zemi Evropy (protoze Evropa
nema spole¢nou koordinaci zdravotni péce)
a samoziejmé i spolec¢nosti, které se touto
problematikou zabyvaji jak z pozice odbor-
nikd (neurologt, psychiatrQ, geriatrd, sester
a daldich zdravotnickych profesi), tak zejména
z pozice samotnych pacientl s Alzheimerovou
nemoci a jejich blizkych (9).

Pro lidi s Alzheimerovou nemoci pfedsta-
vuji tyto léky novou nadéji, protoze prokazuiji,
Ze progresi Alzheimerovy nemoci Ize efektiv-
né zpomalit (ato 0 20 az 40 procent ¢i dokonce
vice v pribéhu 18 mésict) (9).

Ale pro naplnéni této nadéje je zapotre-
bi zména postoje paradigmatu a pfistupu
k problematice demenci. Nového vyznamu
tu nabyva jiz mnohokrat potvrzend potre-
ba dfivéjsi diagnézy Alzheimerovy nemoci.
Potfebu v¢asné diagnézy jsme zdlvodnovali
dfive zejména potfebou nastaveni spravnych
opatteni a rozhodnuti spole¢né s ¢lovékem
s demenci, moznosti zavedeni preventivnich
opatfeni, adekvatnich psychosocidlnich inter-
venci a symptomatické 1é¢by a co nejdelsiho
zachovani dobré kvality Zivota jak pacienta,
tak jeho blizkych. Prvni zkuSenosti z 1é¢by
protiamyloidovymi léky viak pfindseji dalsi
aspekt a imperativ — |é¢ba bude pravdépo-
dobné ucinna ve velmi ranych stadiich de-
mence, tehdy bude mit efekt, ktery mize byt
(a pravdépodobné bude) v pozdéjsich stadiich
sporny.

Pfes opakované vyzvy alzheimerovskych
spolecnosti, vyzvy a informace ze strany orga-
nd vefejného zdravi, strategické plany a veske-
ra dalsi opatfeni nemudzeme byt s diagnostikou
Alzheimerovy nemoci ¢i jinych onemocnéni
zpUsobujicich demenci spokojeni. Je znamo,
ze u starsich lidi uplynou 2-3 roky od prvnich
nepochybnych kognitivnich symptoma tzv.
typické demence a u mladsich lidi je tato si-
tuace jesté horsi, a to i s ohledem na castéjsi
atypické formy demence. Vseobecné tak do-
chazi k tomu, Ze az 60 % lidi s Alzheimerovou
nemoci neni diagnostikovano vibec ¢i az ve

www.klinickafarmakologie.cz

fazi rozvinuté ¢i dokonce pokrocilé demence
(9). Diagndza demence vychazi v prevazné
vétsiné piipadl z klinického obrazu, vylouceni
ostatnich p¥icin kognitivni poruchy a zaklad-
niho zobrazeni mozku (zpravidla CT ¢i NMR).
To vede k ¢astym nepfesnostem v diagndze.

Vychodiskem nastaveni protiamyloido-
vé |écby je pokrocild a precizni diagnostika
Alzheimerovy nemoci, kterd vychazi z dopo-
ruceni expert NIA-AA (National Institute on
Ageing — Alzheimer’s Association), a ktera
na zakladé vysetreni mozkomisniho moku
a PET scanu definuje kromé klinickych stadii
demence pii Alzheimerové nemoci také tzv.
preklinické faze a mirnou kognitivni poruchu
pfi Alzheimerové nemoci.

Pravé mirna kognitivni porucha a mirna
demence pfi Alzheimerové nemoci, které jsou
potvrzené vysetfenim mozkomisniho moku
a PET scanem, jsou indikovany k anti-amy-
loidové Iécbé.

Jaka je tedy soucasnd situace a vyhledy na
uziti téchto 1€kl v bézné praxi? Samoziejmé
bude zapotiebi delSiho sledovéni a také sle-
dovani poméru benefitu této [é¢by a jejich po-
tencialnich nebezpedi a nezadoucich ucinka.

Vedlejsi efekty zahrnuji otoky mozku a mi-
krokrvaceni, které jsou relativné ¢asté (vysky-
tuji se témér u tietiny ucastnikl klinickych stu-
dii) (18). Tyto efekty shrnujeme pod pojmem
~Amyloid-Related Imaging Abnormalities” —
ARIA, které probihaly zpravidla asympto-
maticky. U 2-3 % lécenych se v3ak projevily
zévaznéjsi vedlejsi ucinky — kirece a cévni
mozkové pfihody. CMP zejména u pacientl
s vy3sim rizikem (které predstavuji napfiklad
dvé ApoE4 allely, nékterd antikoagulancia
a podobné) proto naptiklad FDA doporucuje
pfed nasazenim lecanemabu genetické vy-
Setfeni ApoE. Vzhledem k tomu, Ze nezéddouci
vedlejsi ucinky jsou castéjsi zejména zpocatku
po nastavenilécby, doporucuje FDA také pra-
videlné provadéni NMR vysetfeni, a to kazdé
3 mésice v prvnim roce lécby (9).

Indika¢ni spektrum pro antiamyloidovou
Ié¢bu, jak je jiz vySe uvedeno, je u téchto pre-
paratl zatim velmi Uzké. Jedna se o mirnou
kognitivni poruchu a mirnou demenci u diag-
nosticky precizné potvrzené Alzheimerovy
nemoci.

Kromé toho vsak existuji bohuzel dalsi
zavazné bariéry.
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Lze asi souhlasit s argumentem Alzheimer
Europe (9), ze soucasné systémy zdravotni
péce nemaji dostatek zdrojl ani kapacit k to-
mu, aby zajistily spravedlivy pfistup k anti-
amyloidové terapii pro viechny, ktefi z ni
mohou a chtéji profitovat. Prvni bariérou je
nepochybné vysoka cena Iék(i samotnych
(25000-50000 euro za rok). Léc¢ba vsak vy-
zaduje dalsi postupy, které samoziejmé nesou
dalsi ndklady, jde napfiklad o ceny vstupnich
vysetteni, genetického testovani a prabéz-
ného monitorovani postupu lécby, které tyto
néklady zdvojnasobi az ztrojnasobi. Alzheimer
Europe odhaduje, Ze v soucasné dobé by
z antiamyloidové 1é¢by mohlo v Evropé pro-
fitovat 5,4 milionu lidi. Lé¢ba by se jim vSak
méla dostat vcas, protoze prodleni pfinasi
klinickou deterioraci, a tedy i horsi efekt 1écby.
Pokud by se zvaZovalo, ze se lidé maji podilet
na Uhradé této 1écby, dojde logicky k tomu,
ze bude lé¢ba dostupnd jen pro bohaté, coz
v tomto méfitku vyrazné narusi princip ekvity,
ktery je v Evropé povazovan za zdkladni eticky
princip ve zdravotni péci.

Soucasné vysledky vyzkumu antiamy-
loidovych 1ékli pravdépodobné predstavuji
pro mnohé urcité zklamani, protoze, jak jsme
jiz uvedli, se jedna o Iéky, které maji nepo-
chybné zatim dosti nezadoucich u¢inkd, je-
jich aplika¢ni cesta neni jednoduchd (jedna
se zpravidla o infuzni podani, a to kazdé dva
tydny u lecanemabu), jsou velmi drahé, coz ze-
jména v kontextu potreby jejich dlouhodobé
aplikace predstavuje zasadni problém, a navic
k nastaveni lécby je zapotiebi potvrzeni, ze se
jedna skutecné o patologii amyloidové cesty,
coz vyzaduje relativné ndkladné a néro¢né
vysetieni, které je zatim zpravidla provadé-
no ve specializovanych centrech (jedna se
o vysetieni mozkomisniho moku a PET scanu,
eventudlné o dalsi vysetfeni, véetné genetic-
kého testovani, coz mlze zpUsobit urcity dalsi
stres pro pacienty a podobné) (9).

Rozhodnuti EMA o vyuziti téchto 1ékd
v klinické praxi se tedy netrpélivé ocekava
anepochybné nebude jednoduché vzhledem
ke komplexnosti celé problematiky. Nebude
jednoduché ani dal3i rozhodovéni o zavedeni
téchto lékd do klinické praxe. Nicméné jiz nyni
Ize konstatovat, ze ve vyzkumu Alzheimerovy
nemoci a v pédi o lidi s demenci véeobecné

se jedna o vyznamny krok. Po mnoha letech



