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Santrauka. Alzheimerio liga - viena i§ dazniausiy neurodegeneraciniy ligy tarp vyresniy
Zmoniy, pasireiskianti pazintiniy (kognityviniy) funkcijy blogéjimu, sutrikusia kasdiene
veikla ir progresuojancia galvos smegeny zZievés neurony degeneracija. Net iki 90 % Alzhei-
merio liga serganciy pacienty skirtingose ligos stadijose i$sivysto psichikos ir elgesio sutriki-
my simptomai. Kai kuriais atvejais minéti simptomai pasireiskia anks¢iau uz kognityvinius.
Psichikos ir elgesio sutrikimy simptomai blogina pacienty apsitarnavimo funkcija, savaran-
kiskuma, gyvenimo kokybe, gebéjima socializuotis, todél svarbu juos tinkamai diagnozuoti
ir gydyti. Diagnozuojant Alzheimerio liga, butina jvertinti ne tik kognityvines funkcijas, bet
ir psichikos bei elgesio sutrikimy simptomus, diferencijuoti juos su pirminémis psichiatriné-
mis patologijomis, jvertinti ir kaip Alzheimerio ligos rizikos veiksnius. Nepaisant daugybés
atlikty tyrimy, psichikos ir elgesio sutrikimy simptomy patogenezé néra tiksliai isaiskinta,
tad skiriamas gydymas ne visada yra veiksmingas. Psichikos ir elgesio sutrikimy simptomus
rekomenduojama koreguoti pasitelkiant kombinuota strategija, taikant farmakologines prie-
mones - literatiroje aprasytus efektyvius medikamentinio gydymo metodus, derinant juos
su nefarmakologinémis priemonémis.

RaktaZodziai: psichikos sutrikimy simptomai, Alzheimerio liga.
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(kognityviniy) funkcijy blogéjimu, sutrikusia kasdiene
veikla ir progresuojancia galvos smegeny zZievés neurony

Alzheimerio liga (AL) - viena i$ dazniausiy neurodegene- ~ degeneracija. Nors klinikinéje ligos iSraiSkoje dominuoja
raciniy ligy tarp vyresniy Zmoniy, pasireiskianti pazintiniy ~ paZintiniy funkcijy blogéjimas, iki 90 % AL serganciy pa-
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cienty skirtingose ligos stadijose iSsivysto psichikos ir el-
gesio sutrikimy simptomai [1]. Nustatyta, kad minéti
simptomai kai kuriais atvejais pasireiskia anksciau uz kog-
nityvinius simptomus, dar esant prodrominei AL, ir gali
buti siejami su prasidéjusia nervy sistemos degeneracija
[2]. Psichikos ir elgesio sutrikimai blogina pacienty apsi-
tarnavimo funkcija, savarankiskuma, gyvenimo kokybeg ir
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1 lentelé. Psichikos ir elgesio sutrikimu simptomu apibiidinimai pagal Neuropsichiatrijos klausimyna (NPI) ir paplitimas tarp
serganciuju AL pagal atlikta sistemine apZvalga bei metaanalize [4]

Psichikos ir elgesio sutrikimu simptomai | NPI apibadinimas Paplitimas

Apatija Interesy praradimas, abejingumo buisena 49 %

Depresija Liudesys, pasikartojanti depresiné nuotaika 42 %

Agresija [ sujaudinimas Priesinimasis pagalbai, nekontroliuojamas elgesys 40 %

Nerimo sutrikimas Litdesys, pacienta atskyrus nuo prizitirincio asmens; nerima rodantys 39 %
zenklai - oro trikumas, atodusiai, negebéjimas atsipalaiduoti, jsitempimas

Miego sutrikimai Naktiniai prabudimai, ankstyvas prabudimas ryte, mieguistumas dieng 39 %

Dirglumas Nekantrumas, sunkumas islaukti planuoty veikly 36 %

Apetito sutrikimai Svorio poky¢iai, nenoras valgyti 34 %

Pasikartojantys motoriniai judesiai Pasikartojantys veiksmai, tokie kaip zingsniavimas aplink namus, 32 %
mygtuky spaudinéjimas ar kt.

Kliedesiai Liguistos, tikrovés neatitinkancios mintys, uzvaldancios ligonio 31 %
psichika, lemiancios elgesi

Disinhibicija Impulsyvus elgesys, kalbéjimas su nepazjstamaisiais, tarsi juos 17 %
pazinoty, izeidls komentarai

Haliucinacijos Tariamas nesamy dalyky jutimas 16 %

Euforija Nepagristai pakili, linksma nuotaika 7 %

gebéjima socializuotis. Dél spartesnio negalios progresa-
vimo psichikos sutrikimy simptomai (PSS) neigiamai vei-
kia ligoniy ir jy globéjy rysi, todél svarbu anksti identifi-
kuoti minétus simptomus, siekiant paskirti efektyvy gydy-
ma [3]. PSS patogeneziniai mechanizmai, sergant AL, né-
ra iki galo Zinomi, tad tradicinis psichiatriniy simptomy
gydymas ne visada veiksmingas. Norint atrasti tikslinius
taikinius PSS terapijoje, butina suprasti minéty simptomy
patogeneze. Sio straipsnio tikslas - apzvelgti dazniausiy
PSS patogenezinius mechanizmus ir §iuo metu taikomus
gydymo metodus.

APIBREZIMAS IR EPIDEMIOLOGIJA

Jau viename i$ pirmyjy aprasyty AL ligos atvejy dr. Alois
Alzheimer nurodé, kad jo tirtam 56 mety pacientui pasi-
reiské vienas i§ PSS - euforija [3]. Dazniausi AL serganciy
ligoniy patiriami psichikos ir elgesio sutrikimy simptomai
yra apatija, depresija, agresija, nerimas, miego sutrikimai,
kiek retesni - dirglumas, apetito sutrikimai, pasikartojan-
tys motoriniai judesiai, kliedesiai, disinhibicija, haliucina-
cijos, euforija, azitacija [4] (1 lentelé).

PSS PATOGENEZE

Vis dar néra zinoma tiksli PSS patofiziologija, taciau ma-
noma, kad neuropsichiatriniy simptomy kilme ir AL gene-
zg sieja tie patys mechanizmai. PSS jau pasireiskia pacien-
tams, kuriems nustatomas lengvas kognityvinis sutrikimas
(LKYS), ir gali biti stebimi pries atsirandant reikSmingam
kognityviniy funkcijy sutrikimui [5]. Ilga laika tyrinétas
rysSys tarp PSS ir AL Zymens beta amiloido (AB). A agre-
gacija ir kaupimasis galvos smegenyse palaipsniui sukelia
neurodegeneracija - §i teorija Zinoma kaip amiloidinés

kaskados hipotezé [6]. Vykstant neurony pazaidai limbi-
néje sistemoje, jos sasajy su kitomis galvos smegeny dali-
mis degeneracijai, prastéja pazintinés funkcijos ir isSryskeé-
ja neuropsichiatriniai simptomai [7]. Saltiniuose apraso-
ma, kad AP kaupimasis gali tiesiogiai sukelti PSS ir kogni-
tyviniy sutrikimy atsiradima, taciau tai kol kas néra tyri-
mais jrodytas rysys. Nustatyta, kad pacientams progresuo-
jant kognityviniy funkcijy sutrikimui, tampa labiau is-
reiksti ir daznesni PSS, o tai savo ruoztu daro neigiama jta-
ka tolimesniam pazintiniy funkcijy blogéjimui.

Galvos smegeny vaizdiniuose tyrimuose - magnetinio
rezonanso tomografijoje (MRT) ir pozitrony emisijos to-
mografijoje (PET) - nustatyti atrofiniai ir metaboliniai pa-
kitimai, derinant kartu su elektrofiziologiniais, neuroche-
miniais ir neuropatologiniais tyrimo metodais, yra geriau-
sias biidas patvirtinti biologiniy PSS atsiradimo mechaniz-
my sasajas su AL patologija [8]. Kliedesiai, apatija ir dep-
resija daugiausia siejami su poky¢iais centrinéje nervy sis-
temoje (CNS). Toliau straipsnyje aptariami dazniausiy
PSS patogeneziniai mechanizmai.

Apatija

Apatija apibudinama kaip neurokognityvinis sutrikimas,
pasireiSkiantis bent 4 savaites trunkanciu motyvacijos su-
mazejimu [9]. Manoma, kad apatija, sergant AL, iSsivysto
dél dopaminerginés sistemos sutrikdymo. Tai jrodo nusta-
tyti anatominiai galvos smegeny pokyc¢iai dopaminerginés
sistemos srityse: AL serganciy pacienty, patirianciy apati-
ja, kairiojo galvos smegeny pusrutulio priekinés juostinés
Zievés, lateralinés orbitofrontalinés bei virSutinés ir ven-
trolateralinés kaktinés sri¢iy zievés storis buvo reikSmin-
gai plonesnis nei ty, kurie nepatiria apatijos [10]. PET nu-
statyti metaboliniai galvos smegeny pakitimai Siose srityse
taip pat turi ry$j su minétu simptomu. Nustatytos sasajos
tarp uzpakalinés juostinés Zievés dalies hipometabolizmo
ir apatijos, sergant AL. Pradinis minétos srities hipometa-

81



J. Vegyté, R. Podené, E. Dlugauskas, A. Vaitkevicius

bolizmas koreliavo su didesne apatijos pasireiskimo tiki-
mybe per trejus metus [11]. Apatija koreliuoja su AL sun-
kumu ir yra siejama su didesniu mirtingumu [12].

Depresija

Depresijos simptomai pagreitina kognityvinio deficito
vystymasi, sergant AL [13]. Pacientai, sergantys AL ir pa-
tiriantys depresijos simptomus, yra maziau aktyvis ir sa-
varankiski, labiau priklausomi nuo kity asmeny [14]. Svar-
bu atpazinti, atskirti ir pradéti gydyti depresija, taciau far-
makologinis depresijos gydymas yra sudétingas dél Ziniy
apie depresijos iSsivystymo mechanizma, sergant AL, sto-
kos [15]. IS pradziy manyta, kad depresija, sergant AL, is-
sivysto dél serotoninerginés sistemos sutrikimy. Visgi, gy-
dymas selektyviais serotonino reabsorbcijos inhibitoriais
(SSRI) kai kuriais atvejais nebuvo efektyvesnis uz placebo
efekta, kas galimai rodo, kad serotonino disreguliacija néra
pagrindinis depresijos, sergant AL, patogenezinis mecha-
nizmas [15]. Nagrinéjant galvos smegeny MRT tyrimy
vaizdus, rastas rySys tarp depresijos simptomy ir galvos
smegeny anatominiy pokyc¢iy. Lebedeva ir kt. istyré, kad
Sie simptomai sergantiesiems AL siejami su galvos smege-
ny zievés atrofija smilkininése ir momeninése galvos sme-
geny srityse. Taip pat rasta neigiama koreliacija tarp depre-
sijos simptomy sergantiesiems AL ir bendrojo tau (t-tau)
bei fosforilinto tau (p-tau) baltymy akumuliacijos minéto-
se srityse. Tai rodo, kad t-tau reikSmé minéty simptomy is-
sivystymo patogenezéje gali buti svarbesné nei kito pato-
geninio baltymo - beta amiloido (A) [16]. Kitoje studijo-
je vyresnio amziaus pacientams su lengvu kognityviniu su-
trikimu ir 1étinés depresijos simptomais nustatyta smegeny
zievés atrofija tiek kaktinéje skiltyje, tick juostiniame vin-
gyje, o tokie poky¢iai taip pat budingi AL patologijai [17].
Sios atliktos studijos rodo, kad depresiniai simptomai gali
iSsivystyti ir dél tiesioginiy patogeneziniy AL mechaniz-
my, o ne vien dél serotoninerginés sistemos sutrikimy.

Nerimo sutrikimas

Nustatyta, kad pagrindiniai veiksniai nerimo patogenezé-
je - uzdegiminiai reiskiniai, sukelti Af patologijos, ir oksi-
dacinis stresas [18]. IStyrus 2 163 asmenis su subjektyviu
kognityviniy funkcijy sutrikimu, lengvu kognityviniu su-
trikimu ir demencija, sergant AL, rastas rysys tarp AL bio-
loginiy Zymeny ir nerimo sutrikimo pasireiskimo. Sis
simptomas susietas su mazesniais A42 ir didesniais t-tau
bei p-tau kiekiais smegeny skystyje. Pasitelkiant gyviiny
tyrimo modelius, nustatyta, kad ziurkés, kurioms i CA1 hi-
pokampo sriti buvo suleista oligomerinio beta amiloido,
demonstravo didesni nerimo lygi, nei zZiurkes, buvusios
kontrolinéje grupéje [19]. Sie duomenys rodo, kad AP bal-
tymo patologija, sergant AL, turi daugiausia itakos nerimo
sutrikimui i$sivystyti.

Miego sutrikimai

Apie 39 % asmeny, serganciy AL, patiria miego sutriki-
mus [9]. Serganciuosius AL vargina pasikeites mie-
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go-budrumo rezimas, fragmentuotas miegas, padidéjes
mieguistumas diena, pablogéjes uzmigimas, dazni prabu-
dimai nakt] ir ankstyvas prabudimas ryte [20]. Serganciyjy
AL miego sutrikimai siejami su vyresniu amziumi ir pa-
¢ios AL patogeneziniu mechanizmu [21]. Miego sutrikimy
patogenezéje placiai nagrinéjama A reikSmé. 40-65 mety
amziaus tiriamyjy su nesutrikusiomis kognityvinémis
funkcijomis prastesné miego kokybé buvo susieta su ma-
zesniu AB42/AB40 rodmeny santykiu, didesniais
t-tau/AP42 ir didesniais p-tau/AB42 rodmeny santykiais
smegeny skystyje [22]. Be to, sveikiems tiriamiesiems su
sutrikusiu miegu buvo nustatyta 25-30 % didesné AP sin-
tezé nakti, lyginant su kokybiskai mieganciaisiais [23],
taip pat nurodomas padidéjes AP kiekis hipokampo ir
gumburo srityse po nekokybisko vienos nakties miego
[24]. Pastarieji tyrimai rodo, kad miego sutrikimai gali bati
siejami su padidéjusiu A} kiekiu smegenyse. Padidéjusi
A sintezé taip pat gali buti paaiskinama per dideliu pasy-
vaus darbo rezimo tinkly (angl. Default mode network,
DMN) aktyvumu. DMN aktyviausi vykdant nespecifines
uzduotis ir neaktyvis miegant. Jiems aktyvuojantis, didéja
AP gamyba, taciau melatoninas DMN veikia inhibuojan-
¢iai. AL sergantiems pacientams nustatomas sumazéjes
melatonino kiekis, tad miego sutrikimy priezastis gali buti
ir per didelis DMN aktyvumas [25]. Miego sutrikimy pato-
genezéje nagrinéjama ir t-tau baltymo reiksmé. T-tau pato-
logija, nustatyta zydrojo branduolio (locus coeruleus, LC)
neuronuose vaikams ir jauniems suaugusiesiems, progre-
suoja vyresniame amziuje vystantis lengvam kognityvi-
niam sutrikimui ir ankstyvajai AL. LC per norepinefrino
iSsiskyrima kontroliuoja budrumg ir sujaudinima, tad jo
neurony degeneracija gali bti susijusi su AL patogeneze
[9]. Taigi, visos anksciau ¢ia minétos studijos rodo, kad
miego sutrikimus ir kitus neuropsichiatrinius simptomus
lemia ne vienas patogenezinis veiksnys.

PSS IR PRODROMINE AL

AL simptomai prasideda ir vystosi palaipsniui. Daugéjant
Ziniy apie biologinius ligos Zymenis, jy reikSme ankstyva-
jailigos diagnostikai ir prognozei, Siuo metu isskiriama va-
dinamoji prodrominé AL arba amnestinio tipo LKS. Nu-
statyta, kad sergantiesiems amnestiniu LKS ir jau esant pa-
zintiniy funkcijy sutrikimui, PSS yra daug daznesni nei as-
menims, kuriems nenustatyta pazintiniy funkcijy sutriki-
my. Atliktoje studijoje istirti 329 LKS atvejai ir kontroliné
grupé su 1640 tiriamyjy be kognityviniy sutrikimy. Nusta-
tyti reikSmingi skirtumai tarp $iy tiriamyjuy grupiy: 50 %
pacienty su LKS patyré 1 ar daugiau PSS, tuo tarpu kontro-
lingje grupéje tokiy buvo tik 25 % [26]. Tiriamiesiems su
LKS ir depresija nustatyta dvigubai didesné konversijos i
AL rizika, kartu nustacius ir rySkesnius galvos smegeny at-
rofijos pozymius [27].

Pastaruoju metu literatiiros Saltiniuose diskutuojama,
ar PSS galéty bati naudingi prognozuojant AL iSsivystyma
ateityje. Studija, kurioje, remiantis NPI klausimynu, per
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2 lentelé. Patvirtinti klausimynai neuropsichiatriniams simptomams vertinti [32]

Bendruyju neuropsichiatriniy simptomuy vertinimas

Specifiniy PSS vertinimas

Neuropsichiatrijos klausimynas (NPI)

Cohen-Mansfield azitacijos inventorius (CMAI)

Elgesio sutrikimai, sergant AL (BEHAVE-AD)

Frontalinés sistemos elgesio skalé (FrSBe)

Elgesio simptomy skalé, sergant demencija (BSSD)

Trumpa azitacijos vertinimo skalé (BARS)

Apatijos inventorius (Al)

Agresyvaus vyresniy pacienty elgesio vertinimo skalé (RAGE)

Nerimo sutrikimy vertinimas, sergant demencija (RAID)

Algase klajojimo skalé (AWS)

Cornell skalé depresijos vertinimui, sergant demencija (CSDD)

Yesavage geriatriné depresijos skalé (GDS)

4,7 mety istirti 12 452 vyresni nei 60 mety asmenys, paro-
dé aisky PSS rysj su demencijos issivystymo tikimybe
ateityje. Nustatyta, kad 8,1 % tiriamyjy su afektiniais
simptomais iSsivysté demencija, lyginant su 5,3 % tiriamy-
ju, kurie nepatyré Siy simptomy. Atitinkamai demencija is-
sivysté 8,6 % asmeny su azitacijos simptomais, lyginant su
5,4 % tiriamyjy be azitacijos. 18,7 % tiriamyjy su psichozi-
niais simptomais iSsivysté demencija, lyginant su 5,7 % ti-
riamyjy, nenurodziusiy $iy simptomy. Taip pat nustatyta,
kad PSS gali prognozuoti ir ateityje iSsivysciusios demen-
cijos tipa. Psichoziniai simptomai buvo susije su visy de-
mencijy iSsivystymo rizika, tuo tarpu afektiniai simptomai
prognozavo AL, kraujagysling ir Lewy kiineliy demencija,
azitacijos simptomai - AL ir frontotemporaling demencija
[28].

Nagrinéjant atskirus PSS, nustatyta, kad AL ir krauja-
gyslinés demencijos rizikos veiksniais gali biiti nerimas ir
depresija. Nustatyta, kad nerimo sutrikimui buadingas nuo-
latinis neurotoksiskumas, tad Sio simptomo identifikavi-
mas ir gydymas galéty buti naudojami ir AL prevencijai
dar santykinai jaunesnio amziaus asmenims dél ilgo ikikli-
nikinio ligos laikotarpio [18]. Depresijos simptomai taip
pat siejami su padidéjusia rizika iSsivystyti demencijai. Tai
rodo LADIS studija, kurioje istirti 639 vyresnio amziaus
asmenys su depresija. Nustatyta, kad 147-iems iS jy per tre-
jus stebéjimo metus diagnozuotas LKS, 34-iems - AL.
Prastesni MMSE testo ivertinimo balai buvo siejami su
depresijos simptomais, jvertintais pagal geriatring depresi-
jos skale. Si sasaja rasta nepriklausomai nuo baltosios gal-
vos smegeny medziagos pakitimy, medialinés temporali-
nés srities atrofijos, amziaus ar pazintiniy funkcijy [29].

AL issivystymo rizika gali prognozuoti ir miego sutri-
kimai. Shi ir kt. atliktoje metaanalizéje nurodyta, kad turin-
tiems miego sutrikimy yra 1,49 karto didesné rizika issi-
vystyti demencijai, nei jy neturintiems. Rastas nemigos ry-
Sys su padidéjusia AL rizika ir kvépavimo sutrikimy pasi-
reiSkimo miegant rysys su padidéjusia visy demencijy tipy
tikimybe [30]. Kita studija, i kuria itraukti 1 574 50 mety ir
vyresni vyrai, nustaté, kad tiriamyjy nurodyta nemiga bu-
vo siejama su 51 % didesne AL issivystymo tikimybe per
40 stebéjimo mety. Remiantis Siais duomenimis, nustatyta,
kad turinciyjy miego sutrikimy rizika susirgti AL yra
1,58 karto didesné. Nuovargis dieng ir miego trukmé nebu-
vo siejami su padidéjusia AL rizika [31].

PSS DIAGNOSTIKA

Kaip minéta anksciau, PSS gali manifestuoti anksciau uz
kognityviniy sutrikimy simptomus [4], tad gali buti svars-
tomas juy, kaip papildomy ankstyvyjy AL poZymiy, panau-
dojimas diagnostikai. Visgi, néra daug diagnostiniy iran-
kiy PSS, sergant AL, nustatyti. Kol kas patvirtinta ir daz-
niausiai naudojama priemoné - NPI klausimynas (angl.
Neuropsychiatric Inventory) bei jo modifikacijos. Atski-
riems simptomams jvertinti gali buti naudojami ir kiti
klausimynai, tokie kaip Yesavage geriatriné depresijos
skalé, Depresijos ir nerimo sutrikimy tyrimo skalé (angl.
Hospital Anxiety and Depression scale, HAD) bei kitos
skalés [32] (2 lentelé).

Tiriant pacientus, svarbu identifikuoti tiek kognityvi-
nius, tiek neuropsichiatrinius simptomus, atsizvelgiant i
tai, kad pastarieji gali rodyti jau vykstancia neurodegene-
racija. Vieni i§ svarbiausiy diagnostiniy klausimy - de-

Psichikos ir elgesio pokyciai

- Ivertinti simptomy pradzig ir eiga.

« Surinkti iSsamia anamnezg, identifikuoti visus susijusius
kognityvinius simptomus ir jy jtaka paciento buklei.

+ Neuropsichiatrinius sutrikimus diferencijuoti su
pirminémis psichiatrinémis patologijomis.

Wy

Tolimesnis vertinimas ir diagnostika

« Uzbaigti kognityviniy funkcijy istyrima ir atlikti tolimesnj
neuropsichologinj vertinima, jei indikuotina.
+ Apsvarstyti vaizdinius galvos smegeny tyrimus.

« Uztikrinti, kad buity nustatomos potencialiai griZztamos
pazintiniy funkcijy blogéjimo priezastys.

@

Simptomu valdymas ir stebéjimas

+ PSS gydymas, jei sutrikdo kasdiene paciento bukle.

- Kognityvinés buklés ir funkcinés buklés stebéjimas,
atsizvelgiant i griztamuosius rizikos veiksnius.

« Apsvarstyti pacienty priezitira ir pagalba, indikacijas
detaliam gretutiniy ligy istyrimui.

Pav. Siilomas diagnostikos, stebéjimo ir gydymo modelis vy-
resniems pacientams su naujais psichikos ir elgesio sutriki-
mais [33]
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3 lentelé. Miego sutrikimuy, sergant Alzheimerio liga, gydymas [39]

Alzheimerio ligos gydymas

Miego sutrikimy gydymas N .
Gerinantis miega

Apsunkinantis miega

Melatoninas® Galantaminas

Donepezilas

Hipnotikai Donepezilas

Rivastigminas

Seduojantys antidepresantai (trazodonas)® | Rivastigminas

Antipsichotikai

Melatonino receptoriy agonistai®

Hipokretino receptoriy amtagonistaib

Cirkadinio ritmo modifikatoriai®

a - moksliniais jirodymais pagristas gydymas, b - tiriamieji vaistiniai preparatai.

mencijos sindromo ir depresijos diferenciné diagnostika,
savalaikis delyro buklés nustatymas. Be to, pazintiniy
funkcijy sutrikimo pozymius reikéty diferencijuoti su kito-
mis pirminémis psichiatrinémis patologijomis. Svarbu va-
dovautis tinkamu AL su persistuojanciais PSS diagnozavi-
mo, vertinimo ir biiklés stebéjimo modeliu [33] (pav.).

GYDYMAS

Iki siol vis dar ieSkoma efektyvaus serganciyju AL PSS
gydymo. Pasitelkiamos farmakologinés ir nefarmakologi-
nés priemonés, daugiausia remiantis pirminiy psichikos
sutrikimy gydymo patirtimi. Dél galimy nepageidaujamy
vaisty poveikiy daznai rekomenduojama, kad pirmojo pa-
sirinkimo gydymas turéty biti atliekamas nefarmakologi-
némis priemonémis. Tuo tarpu vaistai rekomenduojami
specifiniams elgesio ar psichiatriniams klinikiniams sin-
dromams gydyti [31].

Medikamentinis gydymas

Afektiniy simptomy gydymas

Depresija ir apatija yra dazniausi afektiniai simptomai, ser-
gant AL, ta¢iau duomenys, koks turéty buti iy PSS gydy-
mas, yra kontroversiski. Remiantis atlikta metaanalize,
metilfenidatas yra efektyvus gydant apatija ir siejamas su
pageréjusiomis kognityvinémis funkcijomis, taciau kon-
traindikuotinas turintiems azitacijos simptomy, atviro
kampo glaukoma, gydomiems monoamino oksidazés inhi-
bitoriais, sergantiems arterine hipertenzija ar kitomis Sir-
dies ir kraujagysliy sistemos ligomis. Cholinesterazés in-
hibitoriai (Chl) taip pat turéjo teigiama poveiki apatijos
simptomams, tadiau nerasta skirtumy tarp jvairaus AL
sunkumo pacienty grupiy ar konkretaus Chl tipo vaisto pa-
sirinkimo, iSskyrus donepezila. Nustatyta, kad donepezi-
las yra veiksmingiausias apatijai koreguoti, sergant viduti-
nio sunkumo AL [34]. Tiriant kity vaisty poveiki, iskaitant
amantading ir d-amfetaming, gauti priestaringi rezultatai
[35]. Nors pirminiy psichiatriniy ligy metu pasireiskianti
apatija dazniausiai gydoma antidepresantais, AL sergan-
tiems pacientams Sie vaistai nebuvo veiksmingesni uz pla-
ceba [34].
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Gydant depresija, tyrinétas antidepresanty poveikis ir
ju itaka kognityvinéms AL serganciy pacienty funkcijoms
[36]. IS trijy atlikty studijy, kuriose lygintas sertralino po-
veikis su placebu, ir vienos studijos, kurioje lygintas ser-
tralino ir mirtazapino poveikis su placebu, nebuvo rasta
statistiSkai reikSmingo skirtumo tarp siy tiriamyjy grupiy.
Tokie patys rezultatai gauti ir tiriant imipramino, fluokseti-
no bei klomipramino poveiki depresijos simptomams ko-
reguoti, sergant AL. Vadovaujantis naujausiomis reko-
mendacijomis, selektyvius serotonino reabsorbcijos inhi-
bitorius (SSRI) ir triciklius antidepresantus (TCA) sitlo-
ma pakeisti | trazodona. Nustatyta, kad po 6 mén. trukmés
gydymo trazodonu AL serganciy pacienty, patirianciy
depresijos simptomus, NPI jvertinimo balai statistiSkai
reikSmingai sumazéjo [37].

Taip pat nustatyta, kad vaistiniai preparatai, kuriy su-
détyje yra ginkmedzio (lot. Ginkgo biloba) ekstrakto, kai
kuriais atvejais gali buti veiksmingi tiek kognityviniams
sutrikimams, tiek ir afektiniams simptomams koreguoti.
Ginkmedzio ekstraktas buvo veiksmingesnis uz placeba,
koreguojant tokius simptomus, kaip apatija, miego sutriki-
mai, dirglumas, depresija, disforija bei pasikartojantys
motoriniai judesiai [38].

Miego sutrikimy gydymas

Miego sutrikimai turi jtakos tolesniam pazintiniy funkcijy
blogéjimui, tad juos gydant gali pageréti ir kognityvinés
funkcijos. Dazniausiai vartojami vaistai yra melatoninas,
hipnotikai, antidepresantai su migdomuoju poveikiu, anti-
psichotikai bei kiti [39] (3 lentel¢). Siuo atveju reikéty
vengti benzodiazepiny, nes jie gali bloginti pacienty kogni-
tyvines funkcijas. Yra duomeny, kad Chl, vartojami kaip
pirmojo pasirinkimo vaistai AL gydyti, taip pat gerina mie-
go kokybe, taciau kiti tyrimai rodo priesingus rezultatus.
Néra daug studijy, vertinanciy vaisty veiksminguma miego
sutrikimams, sergant AL, koreguoti. Literattiroje placiau-
siai i$nagrinéti vaistai - melatoninas ir trazodonas [39].
Ankstyvose pazintiniy funkcijy sutrikimo stadijose var-
toti melatonino preparatai pagerino miego kokybe, taciau
ne kognityving pacienty bukle. Analogiski rezultatai gauti
gydant miego sutrikimus pacientams, sergantiems LKS ir
AL, visose ligos stadijose [40]. Irodytas trazodono efekty-
vumas miego sutrikimams, sergant AL, gydyti. Atlikus
30-ies pacienty dvigubai koduota, atsitiktiniy imciy, kon-
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4 lentelé. Nefarmakologinés PSS gydymo strategijos, sergant demencija [38]

Strategija PSS tipas

Strategijos efektyvumo vertinimas

Garsy terapija (upés, vandenyno garsai)

Verbaliné agresija

Vidutinis-aukstas

Meégstama muzika

Verbaliné agresija prausiantis ar valgant| Vidutinis-aukstas

Meégstama muzika Apatija Zemas-vidutinis
Personalo mokymas (psichoedukacija, elgesio Agresija Aukstas
valdymo strategijy mokymas)

Globé¢jo mokymas (psichoedukacija, elgesio val- | Agresija Aukstas

dymo strategijy mokymas, problemy sprendimas)

Individualas rekreaciniai uzsiémimai Nuotaikos sutrikimai Aukstas
Buvimo su $eima skatinimas, personalizuoty AZzitacija Vidutinis
garsajuosciy klausymas

Prausimas lovoje Azitacija, agresija Vidutinis

Aromaterapija (levandy aliejus, citriny
balzamas) - individuali arba grupiné

Azitacija, dirglumas, disforija

Vidutinis-aukstas

Kognityviné stimuliacija Neuropsichiatriniai simptomai Vidutinis
Prisiminimy terapija Azitacija Zemas

Gyviiny terapija Apatija Zemas-vidutinis
Ryskios §viesos terapija Klajojimas Zemas

troliuojamaji tyrima, trazodonas (skiriant po 50 mg doze
2 savaites) statistiSkai reikSmingai pagerino tiriamyjy mie-
go kokybe, nesukeldamas mieguistumo dieng ir nepablo-
gindamas pacienty kognityviniy funkcijy [39]. Pirmos eilés
gydymo alternatyvoms esant neefektyvioms, miego sutri-
kimams kontroliuoti gali biiti skiriami antipsichotikai. [39].

PSS gydymas maisto papildais

Literatiiroje nurodoma, kad kai kurie maisto papildai gali
buti naudingi koreguojant kognityvinius ar pirminius nuo-
taikos sutrikimus (pvz., omega-3 riebaly rugstys). Visgi,
omega-3 riebaly rugstys nebuvo efektyvesnés uz placeba,
gydant AL serganciy pacienty neuropsichiatrinius simpto-
mus. Literattiros Saltiniuose nurodomas augalinis prepara-
tas jokukansanas (angl. Yokukansan), daugiausia naudoja-
mas Japonijoje neurozei, nemigai, vaiky irzlumui ir miego
sutrikimams gydyti [41]. Tiriant jo poveiki PSS, gautas tei-
giamas efektas. Atlikta studija su 38-iais AL serganciais
pacientais, kurioje lygintas 4 sav. trukmés jokukansano ir
risperidono poveikis. Abiejose tiriamyjy grupése po gydy-
mo gauti statistiSkai reikSmingai geresni NPI klausimyno
ivertinimo rezultatai. Gydant jokukansanu, neuzfiksuota
nepageidaujamy reiskiniy [42].

PSS gydymas nefarmakologinémis priemonémis

Nepatikimi medikamentinio PSS gydymo irodymai ir daz-
ni nepageidaujami psichotropiniy vaisty reiskiniai skatino
ieskoti nefarmakologiniy strategijy ar kombinuoti jas kar-
tu. PSS nefarmakologiniy gydymo budy efektyvumas
ivairiuose Saltiniuose varijuoja nuo patikimai irodyty
(auksto lygio efektyvumas) iki nepakankamai (Zemo lygio
efektyvumas) [38] (4 lentelé). Efektyviausios, irodymais
paremtos strategijos yra individualizuotos, tac¢iau reikalau-
ja daugiau istekliy.

ISVADOS

Pacienty ligos anamnezéje nurodomi psichikos sutrikimy
simptomai daznai pasireiskia sergantiesiems demencija,
jie svarbis vertinant pacienty bikle ir kognityvinés dis-
funkcijos progresavima.

Diagnozuojant Alzheimerio liga, svarbu diferencijuoti
psichikos sutrikimy simptomus su pirminémis psichiatri-
némis patologijomis, taip pat privalu kruopsciai jvertinti
tiek kognityvinius, tiek psichikos sutrikimy simptomus bei
minéty simptomy jtaka pacienty buklei, tam naudojant pa-
tvirtintus diagnostikos klausimynus.

Psichikos sutrikimy simptomy patogenezé néra tiksliai
iSaiskinta, tad skiriamas gydymas ne visada veikia tikslin-
gus taikinius. Bitina atidziai gydyti ne tik kognityving dis-
funkcija, bet ir psichikos sutrikimy simptomus, siekiant
pagerinti pacienty biuikle, savarankiskuma, apsitarnavima
bei juy priezitira. Psichikos sutrikimy simptomams gydyti
rekomenduojama kombinuota strategija, pasitelkiant far-
makologines priemones - literatiiroje aprasytus efektyvius
medikamentinio gydymo metodus, derinant juos su nefar-
makologinémis priemonémis. Taip pat privalu jvertinti
gretutines ligas, galima nepageidaujama vaisty poveikj ar
vaistiniy preparaty saveikas, kurios yra ypac¢ daznos vyres-
niems pacientams. Gydant bitinas atsargumas, reikia re-
guliariai vertinti skiriamy vaisty poveiki, juos skirti kiek
imanoma trumpesnj laiko tarpa ir tinkamomis dozémis.
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NEUROPSYCHIATRIC SYMPTOMS IN ALZHEIMER’S
DISEASE

Summary

Alzheimer’s disease is one of the most common neurodegenera-
tive diseases among older people that manifests as deterioration
of cognitive functions, impaired daily activities, and progressive
degeneration of cerebral cortex neurons. Even up to 90% of Alz-
heimer’s patients develop neuropsychiatric symptoms at differ-
ent stages of the disease. In some cases, neuropsychiatric symp-
toms appear earlier than cognitive symptoms. Neuropsychiatric
symptoms worsen everyday activities, quality of life, and ability
to socialise of people with Alzheimer’s disease, making the diag-
nosis and treatment of these symptoms increasingly important.
Evaluation of both cognitive and neuropsychiatric symptoms to-
gether with differentiation from primary psychiatric disorders is
crucial for the correct diagnosis of Alzheimer’s disease. Further-
more, neuropsychiatric symptoms can be considered as risk fac-
tors for the development of Alzheimer’s disease. Treatment is
recommended with combined pharmacological and non-pharma-
cological measures. Despite the large number of studies, the
pathogenesis of the neuropsychiatric symptoms has not been
studied in depth, therefore the treatments provided are not always
effective. It is recommended that neuropsychiatric symptoms
should be treated through a combined approach using pharmaco-
logical and non-pharmacological measures.

Keywords: neuropsychiatric symptoms, Alzheimer’s dis-
ease.
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