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Remény a reménytelenségben

Az Alzheimer-kor gydgyszeres kezelésének lehetGségei

Tariska Péter

z Alzheimer-kér okdt pontosan még ma sem is-
A merjiik, annak ellenére, hogy az Agy évtize-
dében — a mult szdzad végén — nagyon sok g is-

meret birtokdba jutottunk. Miként az ok ismeretlen, a ra-
dikalis gy6gyitisra sincs méd, mér csak azért sem, mert a

koérszovettani elvdltozasok akdr évtizedekkel megelzhe-
tik az els§ klinikai tiinet jelentkezését. Ugyanakkor mir

Az Alzheimer-

megallapitasa
és kezelése

terén a kellg

diagnosztikus

eloljaroban is ki kell emelni, hogy kor-
szer(i vizsgilatok (neuropszicholégiai
battéria, neuroradiolégia) igénybevételé-
vel, kellsen gondos klinikai megfonto-
lassal a betegség ma in vivo koriilbeliil
90%-os biztonsiggal ismerhetd fel.

A kivizsgilas és a kezelés protokolljit
hazinkban el&szor  1999-ben, majd
2002-ben dolgozta ki szakért&i munka-

kor

bIZtonsag” csoport, a Neuroldgiai és a Pszichidtriai
megfeleld Szakmai Kollégium ezt az ajdnldst (1)
szakmai egyarant elfogadta, ennek ismerete és ak-
infrastruktdraval  ceptildsa volt az orszigszerte kialakulo
parosul. dementia- (vagy memoria-) kézpontok

létrejottének alapfeltétele. Ma minden
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megyében van legalabb egy, de tébbnyire
mindkét alapszakmaban egy-egy olyan centrum, ahol a
korszer(i kivizsgaldsra sor keriilhet. Tehat az Alzheimer-
kér megallapitasa és kezelése terén a kell§ diagnosztikus
biztonsig megfelel§ szakmai infrastruktirival parosul.

Hagyominyos, de egyszer(sit§ dichotomidval az
Alzheimer-kér tiineteit kognitiv és nem kognitiv tiine-
tekre szoktik osztani; az utébbiakat a nemzetkézi iroda-
lomban BPSD réviditéssel (behavioral and psychological
symptoms of dementia: a dementia magatartdsi és pszi-
chés kortiinetei) szoktik jelslni. A kognitiv tiineteket ja-
vit6 és a betegség korlefolyasat lassit kezelési stratégii-
kat is el szoktak kiiléniteni. A hatdrok sokszor mestersé-
gesek.

A tineavitdsndl a cél az, hogy az emlékezetzavar, a
koncentriciégyengeség, a beszédzavar stb. javuljon. Bar-
mely gyégyszer hatékony dézisa mellett ennek 2-3 héna-
pon beliil be kell kévetkeznie. Az dllapotvaltozast objek-
tiv vizsgalattal is ald kell timasztani. Hazdnkban jelenleg
hirom olyan gyégyszercsoport van, amelyt8l javuldst
varhatunk.

Az els6 az tgynevezett nootrop szerek csoportja. A fo-
galom (észre, értelemre hat6 szer) tetszetds, de nem kel-
18en specifikalt, és arra vonatkozdéan sincs konszenzus,
mely farmakonokat soroljik ide. A gy6gyszerek hatds-
mechanizmusa is elég sokiranyt: a legfontosabbnak az

idegsejtek anyagcseréje, kommunikicidja javitisit és a
mikrocirkuliciéra kifejtett kedvezs effektust tartjuk. Az
egyes szerek kozott szdmos, klinikailag is lényeges kii-
lonbség van. E csoport prominense a piracetam, a
vinpocetin, a ginkgo biloba és a nicergolin. Valamennyi
szer nagyjabol azonos ideje, az 1970-es évektdl kezdve
van forgalomban. A kritika, amelyet f8leg az Amerikai
Egyesiilt Allamokban, Svédorszigban, Anglidban — tehat
a dementiakutatis élvonaldban 1év8 orszdgokban -
szoktak veliik kapcsolatban megfogalmazni, sokszor ko-
z6s: tal heterogén a hatdsmechanizmus (ezért az utébbi
idskig tobbségiiket példaul az Amerikai Egyesiilt Alla-
mokban nem is térzskdnyvezték); a hatdsukat aldtdmasz-
t6 vizsgalatok nem felelnek meg a mai elvirasoknak. Ez
utébbi csak részben igaz: mind a piracetamra, nicer-
golinra, mind a ginkgo bilobdra vonatkozéan vannak
ilyen vizsglatok (2) vagy Gjabb metaanalizisek (3), csak
egyel&re a bevont betegek szdma nem éri el a kivint mér-
téket. Ahhoz, hogy ezeknek a szereknek a hatdsa a bizo-
nyitékon alapulé orvoslds ismérvei szerint elfogadhat6
legyen, tovabbi kutatdsok sziikségesek. Az a hazai gya-
korlat, hogy f8leg a mentalis hanyatlds korai szakdban,
feltehet8en vagy bizonyitottan Alzheimer-kérban szen-
ved8 betegeknek els6ként nootrop szert (4800 mg
piracetam legalabb egy honapig, majd 2400 mg fenntart6
dézis; vagy nicergolin 60 mg/nap; vagy ginkgo biloba
120-240 mg/nap) adnak, célszertinek és kellSen aldta-
masztottnak tarthaté. E szereknek egyébként t8bb olyan
vondsa van (a membranfluiditdsra gyakorolt kedvez§ ef-
fektus, a p-amyloid-képz&dés lassitasa, neuroprotekeié),
amely a lefolyés lassitdsa szempontjabdl is jelent8s.
Nemzetkzi protokollok szerint azonban Alzheimer-
betegségben ma els6ként az acetil-kolin-észterdz-gdtlok
vélasztandék (4). Ezek az emlékezeti miikodésekben
kulcsfontossagt acetil-kolin mennyiségét novelik, de va-
16szinti, hogy ezenkiviil is szdmos kedvez§ effektusuk
van. A betegek mintegy 25-30%-dnél koriilbeliil két ho-
napon beliil egyértelm( tiinetjavulds detektilhat6, és bar
ez nem nagymérték(, de mind a gondozék véleménye
alapjin, mind objektiv vizsgilattal egyértelmiien aldta-
maszthat6. Hosszabb szedés esetén — f8leg, ha koran ke-
riil sor alkalmazasukra — az el6bbi mellett a betegség kor-
lefolyasa is lassul. Hazdnkban jelenleg két ilyen gyégy-
szet, a donepezil és a rivastigmin van forgalomban. A leg-
fontosabb 6sszehasonlit6 adatokat az 1. tdbldzat tartal-
mazza. Az évek soran mindkét szerrel tobb ezer betegen
végeztek a korszer(l kritériumoknak megfelels, korrekt
vizsgalatokat, és ezek alapjan hatdsuk bizonyitottnak te-
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kinthetd. Sajnos, nilunk a szinte félévente ismétl5dé igé-
retek ellenére sem részesiilnek drtimogatdsban; az anya-
gi kérdésekben a dontéshozék egymasra mutogatnak,
véltozé szempontok szerint — van, hogy teljesen ad hoc
otlet alapjdn — a szakmai kollégiumoktdl kérnek djra és
Gjra véleményt. A szakmai kollégiumok a nemzetkozi ta-
pasztalatokat szem el@tt tartva a mér idézett ajanlisban
nagyon szigoru ismérvrendszert dllitottak fel arra vonat-
kozo6an, hogy kiknek, milyen feltételek mellett és meddig
javasoljik a timogatdst. Ez kell§ garancia kellene hogy le-
gyen a kétségkiviil nem csekély horderejti dontést meg-
hozéknak, miként az volt példdul Csehorszagban, Len-
gyelorszagban és Romanidban, ahol e szerek téritéstimo-
gatdsa 70-100% kozotti.

Mir csak azért is dontést kellene ezekrsl hozni — akar
pro, akar kontra —, mert a harmadik csoport reprezentan-
sa, a legtjabb szer az ,,ajté el8tt All”: a glutaminerg transz-
missziéra moduldlé hatisG memantin, amit stlyosan
demenseknél is hatékonynak taldltak (5). A gydgyszert
Magyarorszigon 2002 végén torzskonyvezték, és nagy
véirakozds el6zi meg a forgalomba keriilését. Hozzatér-
het8ségének elfeltétele a méltdnyos timogatis.

Valamennyi, fent felsorolt molekulanak van lefolyaslassi-
t6, neuroprotektfv hatdsa is. Ennek a hatdsmoédnak 4ltals-
nosan elfogadott szere még az E-vitamin és a selegilin is (6).

A BPSD egyes tiineter kezelésében a korszer(, csekély
mellékhatdst szereknek van meghatirozé jelent&ségik
(antidepresszivum: szelektiv szerotonin-visszavételt gat-
16k, mint példdul a dopaminerg neurotranszmissziéra is
hat6 sertralin vagy a ctalopram, fluoxetin stb., vagy a
MAO-A inhibitor moclobemid; antipszichotikumok,
mint tiapridal, risperidon, quetiapin; anxiolitikumok,
mint a nem szedalé buspiron vagy az alprazolam, clo-
nazepam, altatd, ha sziikséges: zolpidem, zopiclone) (7).
De szdmos BPSD-tiinetre hatékonyak az acetil-kolin-
észterdz-gitlok (8) vagy a memantin is.

A jovEbeli kildtasok biztatéak. Reménnyel kecsegtets
lehet8ség a progenitor sejtek implantacidja, a f-amyloid-
képz8dés vagy az apoptézis gitlisa stb. A kézelmaltban
a ,véddoltas” kifejlesztésével kapcsolatban folytatott
vizsgalatok — azaz a kéros B-amyloid-képz&dés gitlisa
immunizicié révén (9) — sajnos, mira megtorpantak:
nemkivanatos hatdsok jelentkezése miatt ezeket kénysze-
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1. TABLAZAT

A Magyarorszdgon forgalomban 1év8 acetil-kolin-ész-

terdz-gdtlok dsszehasonlité adatai

Kémiai név Donepezil Rivastigmin

Kémiai osztdly ~ piperidin carbamat

Hatés- pszeudo-
mechanizmus  reverzibilis irreverzibilis

AChE/BChE AChE>>BChE  AchE<BChE

Felezési id6 70-80 6ra 10 (hatés)

Kivélasztas mij vese

Adagolis napi 1X (este) napi 2 X

Adag napi 5-10 mg napi 6-12 mg

Dézis/valasz linedris jellegt

Mellékhatas kolinergias jellegfi, f8ként

gastrointestinalis

Vizsgilat EKG

Vizsgilat/ 8/2664 7/3770
betegszdm™

* A bizonyitékon alapulé orvoslds kényvtdra, a Cochrane Library

legrijabb bsszegzései szerint

ACDE: acetil-kolin-észterdz; BchE: butivil-kolin-észterdz

riiségbdl felfiiggesztették; csak bizni lehet benne, hogy a
nehézség dtmeneti. A gyodgyszerfejlesztések sziikségsze-
riien hosszt idejét is figyelembe véve, a

val6sig talajin maradva abbdl kell kiin-
dulni, hogy vilagszerte, igy hazankban s,

a jelenlegi, egyelére még teljes gyogy- tamogatas
szerpalettab6l kell vilasztani az elkévet- szigoru

kez8 években. Realis célkitlizés ma az
életmingség jobbitasa, azaz hogy a beteg
kézérzete minél jobb legyen, és minél to-
vabb maradhasson a sajit otthonaban, az
érzelmileg &t leginkabb elfogadé kornye-
zetben. Ez a szakasz a korszerli gyégy-
szeres kezeléssel és az ellitast konnyitd
szolgaltatdsok  bGvitésével jelent8sen
hosszabbithat6, aminek a farmakooko-

melletti

kritériumok

A gyoégyszerar-

Gjragondolasa
a kozeli
hénapok meg-
kertilhetetlen
feladatava valik.

némiai tanulmanyok szerint jél kimutat-

hat6 koltségkiméls értéke is van (10). A gybgyszerr-ta-
mogatés szigort kritériumok melletti Gjragondolasa a ko-
zeli honapok megkeriilhetetlen feladatava valik.
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