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A demencia szindromakhoz tarsulo viselkedési
¢s pszichés zavarok (BPSD) kiilonbdz6 tiinetcso-
portjai htisz-kilencven szazalékos gyakorisaggal
fordulnak elé a demencia sulyossagatol és a be-
tegek elhelyezésétdl fiiggéen. A BPSD tiinetek
képezik az osztalyos beutalasok leggyakoribb
okat, és tovabb emelik a demenciahoz tarsuld
morbiditasi és mortalitasi rizikokat. Legtobbszor
ez a nehezen meghatarozhat6 tiinetcsoport vezet
az apolok pszichés és szomatikus dekompenza-
ciojahoz. A szindroma gazdasagi és tarsadalmi
vonzatai messze meghaladjak a demencia kogni-
tiv tiineteinek jelentGségét.

Jelen 6sszefoglalod célja a BPSD tiinetek felisme-
résével, differencial-diagnosztikajaval és etiopa-
tomechanizmusaval kapcsolatos ismeretek atte-
kintése kiilonos tekintettel az atipusos antipszi-
chotikummal megvalosithatd hazai terapias le-
hetéségekre. A kezelési stratégiak meghataroza-
saval parhuzamosan alapvet6 fontossagi a BPSD
tiinetek gyakran komplex (bio-pszicho szocialis)
kivalto okainak felderitése. Csak az etiologiai
faktorok felismerése utan keriilhet sor a nem-
farmakoterapias megkozelitésekre az enyhe, ko-
zépsulyos szindromak esetében elsd valasztas-
ként. Kozépsulyos és sulyos esetekben a farma-
koterapias intervenciok javasolhatoak.

A neuropatologiai, neurokémiai és radiologiai
vizsgalatok adatai egyértelmiien igazoltak, hogy
a BPSD tiinetek nem egyetlen neurotranszmitter
rendszer koros milkodésére vezethetok vissza,
hanem aranyeltol6dasok mutathatok ki a biogén
amin, valamint az excitatoros €s inhibitoros transz-
mitter rendszerek kdzponti idegrendszeri aktivi-
tasaban. Ennek megfelelden a rendelkezésre allo
farmakoterapia is iranyulhat példaul a dopamin-
erg, szerotoninerg, noradrenerg, excitatoros €s
GABA-erg transzmisszi6é Ujrahangolasara anti-

pszichotikumok, antidepresszivumok, fazis pro-
filaktikumok és benzodiazepinek alkalmazasa
révén. A komplex tamadasponti (nem csak egy
neurotranszmitter rendszerre hato) atipusos anti-
pszichotikumok kozil a risperidon hatékonysagat
szamos klinikai tanulmany bizonyitotta a demen-
ciakhoz tarsulo BPSD tiinetek kezelése soran. A
CATIE-AD vizsgalat els6 eredményei is ezt er6-
sitik meg, kiegészitve azzal, hogy az atipusos
antipszichotikumok a BPSD tiinetek koziil az
Alzheimer-korhoz tarsulo diih, agresszio és pa-
ranoid gondolatok kezelésére hatékonyak, a kog-
nitiv tiinetekre, életmindségre és az apolasi sziik-
ségletekre azonban nincsenek hatassal.
KULCSSZAVAK: demencia, Alzheimer-kor, vi-
selkedési és pszichés tiinetek, antipszichotikum,
CATIE-AD, risperidon

RECOGNITION AND TREATMENT OF
BEHAVIORAL AND PSYCHOLOGICAL
SYMPTOMS OF DEMENTIAS: LESSONS
FROM THE CATIE-AD STUDY

The prevalence of the behavioral and psycholog-
ical symptoms of dementia (BPSD) varies be-
tween 20-90%, depending on the care settings
and severity of the dementia syndrome. BPSD is
the major reason for referrals to secondary care.
It exacerbates the dementia-associated morbidity
and mortality rates. Furthermore, while BPSD is
not a properly defined syndrome, it frequently
induces psychic and somatic complaints in care-
givers. The social and economic impacts of the
BPSD far outweigh the importance of the cogni-
tive symptoms of dementia.

The aim of this review is to present the most re-
cent findings regarding the recognition, differen-
tial diagnosis, aetiology, and pathomechanism of
BPSD with a special focus on the local therapeu-
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tic possibilities with the atypical antipsychotics.
Of utmost importance is the process of identify-
ing the complex bio-psycho-social actiological
factors in parallel with defining the treatment
strategies. Only after the correct recognition of
the potential actiology, non-pharmacological in-
terventions are recommended to start with as
first choice treatment in mild and mild-to-mo-
derate BPSD, while in moderate and severe cases
pharmacotherapeutic approaches are recommend-
ed from the start.

Recent findings of neuropathological, neuroche-
mical and neuroimaging studies yielded unequi-
vocal evidence that the BPSD symptoms are not
a consequence of a single neurotransmitter im-
balance, but rather of disproportionate level
changes in biogenic amines, excitatory and in-
hibitory transmitters in the central nervous sys-

tem. Consequently, the available pharmacother-
apy should target the balancing of the dopa-
minergic, serotoninergic, noradrenergic, excit-
atory and GABAergic neurotransmission by us-
ing antipsychotics, antidepressants, phase-pro-
phylactic agents, and benzodiazepines. Several
clinical studies have proven the efficacy of atypi-
cal antipsychotics that target multiple neuro-
transmitter systems in treating BPSD. The first
results of the CATIE-AD study also confirm
these findings and indicate that the atypical anti-
psychotics are effective in controlling anger, ag-
gression and delusions in Alzheimer’s disease,
while cognitive symptoms, quality of life and
care needs are not improved.

KEYWORDS: dementia, Alzheimer’s disease, be-
havioral and psychological symptoms, antipsy-
chotics, CATIE-AD, risperidone

Bevezetés

A kiilonb6z0 eredetli demencia szindromakat ha-
rom f6 tlinetcsoport alkotja (kognitiv, affektiv és
viselkedési), amelyeket tobbféleképpen csoporto-
sithatunk. A klinikai szempontok szerint legelfo-
gadottabb csoportositas kognitiv, valamint visel-
kedési és pszichés tiineteket (behavioral and psy-
chological symptoms of dementia, BPSD) kiilon-
boztet meg (Tunis és mtsai 2002; McKeith ¢és
Cummings 2005). A demenciakhoz tarsul6 kogni-
tiv tliinetek (tanulasi zavarok, rovid és hosszu tavi
memoria deficit) megkiilonbdztetése, felismerése
és sulyossaguk kvantifikalasa a klinikus szamara
egyszeribb feladat, mint a BPSD tiinetek felisme-
rése és kezelése (Tariska 2000a,b). Talan ezért is
alakult gy torténetileg, hogy a kiilonboz6 eredetti
demencia szindromakhoz tarsuld kognitiv tiine-
tek, idaig nagyobb figyelmet kaptak mind a klini-
kusok mind a kutatok részérdél. A BPSD tiinetek
késo6i ,felfedezéséhez” az is hozzdjarulhatott,
hogy ha a demencia szindromara gondolunk min-
denkinek els0sorban az emlékezés és figyelemza-
var, az exekutiv mikddések problémai, €s a tanu-
lasi emlékezeési deficit jut eszébe. A BPSD tiinetek
ezért sokaig a gerontopszichiatria ,,elhanyagolt te-
riletének” szamitottak (Allen és Burns 1995).
Maga a BPSD elnevezés sem nagyon régi,
1996-ban az International Psychiatric Association
(IPA) vezette be. Egy nem betegségspecifikus kli-
nikai szindroémarol, szub-szindromarol van szo,
amelyet igen heterogén tiinetcsoportok alkotnak.

Kialakitasaban bioldgiai, pszicholdgiai és szocia-
lis tényezdk interakcioit feltételezik. A koltségha-
tékonysagi, gazdasagi mutatokat tekintve a BPSD
tiinetek jelentdsége a kognitiv tiineteket messze
meghalado (Finkel és mtsai 2000).

Jelen Osszefoglalo célja a BPSD tlinetekkel
kapcsolatos ismeretek attekintése, azaz a szindro-
ma meghatarozasa, kialakuldsanak, biologiai hat-
terének bemutatasa a felmeriild diagnosztikus és
differencial diagnosztikus problémak megbeszé-
lése, valamint a korszerl, hazai viszonylatban is
alkalmazhato terapias lehetdségek bemutatasa.

Viselkedési és pszichés tiinetek és
csoportositasuk

A hazai orvosi gyakorlatban a BPSD elnevezéssel
ritkan talalkozhatunk. Helyette a klinikusok &lta-
laban az agitacio, agressziv viselkedési zavar, ne-
héz vagy diszruptiv viselkedés elnevezéseket
hasznaljak, amelyek azonban szemantikailag nem
felelnek meg a BPSD teljes tiinettananak. Haszna-
latuk nem nevezhetd korszertinek és kivanatos
lenne a kimondva kiss¢ nehézkes demencidban
eléfordulod viselkedési és pszichés zavarok, vagy
roviden BPSD elnevezés alkalmazasa a minden-
napi klinikai gyakorlatban. A BPSD tiineteket a
BNO-10 is besorolja és megkiilonboztet demen-
cidkat jarulékos tiinetek nélkiil, illetve jarulékos
tiinetekkel (WHO, ICD-10). Ez utobbi csoporton
beliil téveszmékkel, hallucinaciokkal, kevert tii-
netekkel el6fordulo alcsoportokat is el lehet kiilo-
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niteni. Az egyes szubszindromak kritériumainak
meghatarozasat azonban nem tartalmazza az eurd-
pai klasszifikacios rendszer. Ezek kidolgozasa,
validalasa még nem késziilt el.

A BPSD tiinetekkel kapcsolatosan nemcsak a
diagnosztikus kritériumok szintjén van probléma.
Alkalmazasukkal kapcsolatosan is szamos kérdés
meriil fel. Nem tudjuk, hogy egyetlen szindroma-
nak felelnek-e meg, vagy szubszindromak rend-
szerébdl allnak, és idobeli valtozékonysaguk tor-
vényszeriiségei sem tisztazottak. Kialakulasaval
kapcsolatos bioldgiai ismereteink nagymértékii
heterogenitasra utalnak neurokémiai, neurobiold-
giai hatteriik tekintetében is. Az sem tisztazott
pontosan, hogy milyen formaik, és mikor igényel-
nek terapias intervenciokat, esetleg farmakotera-
pias megkozelitést. A terapias valasz kiilonbsége-
it, hatékonysagat sem ismerjiik az egyes demencia
szindromakhoz tarsul6 BPSD tiinetek kezelése te-
kintetében.

A szindréma elnevezésébdl kiindulva a BPSD
tiineteket két 6 csoportba sorolhatjuk. A viselke-
dési tiinetek koz¢é az agressziv magatartas, agita-
cio, koborlas, gatlastalan viselkedés tartozik, a
pszichés tiinetekhez pedig a kiilonbozé halluci-
natoros ¢élmények, doxazmak, irritabilitas, alvas
és étvagyzavarok sorolhatok (Robert és mtsai
2005).

A BPSD tiineteket csoportosithatjuk a gyakorlo
orvos, illetve a hozzatartozo szempontjai alapjan
is. Az el6bbinek megfelelden a kiilonbdz6 0ssze-
foglalok harom f6 csoportot kiilonitenek el: pszi-
chomotoros, pszichés és viselkedési zavarokat
(Lyketsos és mtsai 2001). A pszichomotoros za-
varokhoz az agitacio és kdborlas, a pszichés zava-
rokhoz a hallucinaciok, deluzidk, az affektiv tiine-
tek és az anxietas tartoznak, a viselkedési zava-
rokhoz pedig az agresszivitas ¢és az alvaszavarok
sorolhatok.

A hozzatartozoi stressz szerint Lanari és mtsai
(2006) harom alcsoportot kiilonitenek el. A hoz-
zatartozok szamara a legnagyobb problémat a hal-
lucinaciok, doxazmak, agresszio, nyugtalansag,
alvaszavar ¢€s a depressziv tiinetek okozzak. Ma-
sodik helyre pedig az agitacid, koborlas, sikolto-
zas és mizidentifikacidés problémak keriiltek. A
harmadik, a legkevebb gondot okoz6 csoportba
pedig a perszeveraciok, repetitiv beszéd, siras, ka-
romkodas, anxietas €s apathia keriilt besorolasra.

A BPSD tiinetek idébeli lefolyasukat tekintve
is nagy variabilitast mutatnak (Doody és mtsai
1995). Megkiildoztethetiink fluktuald (Schultz és

mtsai 1995) és kronikus formakat. Az Alzhei-
mer-korhoz (AK) tarsulé BPSD tiinetek gyakori-
sagat a klinikai diagnozis megallapitasa és az 1d6
fiiggvényében Jost és Grossberg foglalta Ossze
(szbbeli kozlés). Adataik szerint a klinikai diagno-
zis megallapitasa elott 20-30 honappal leggyak-
rabban az affektiv tiinetek, depresszio, szuicid
gondolatok egyre fokoz6do szocialis elszigeteld-
dés jelentkezhet 10-60%-o0s gyakorisaggal. Ké-
s6bb (a klinikai diagnézis megallapitasa el6tti
8-10 honapban) a szorongasos tiinetek, onvadlas,
mikromanias, nihilisztikus doxazmak jelentkezé-
se, valamint a diurnalis ritmus felborulasa jelle-
mezheti. A klinikai diagno6zis megallapitasa utani
évben a BPSD tiinetek kdziil még mindig a hangu-
lati labilitds, szenzitivitas, agitaltsag, koborlas
fordul el leggyakrabban, 40-80%-0s gyakorisag-
gal (Craig és mtsai, 2005). Az ezt koveto években
a hallucinaciok és az agressziv magatartas kiilon-
b6z6 formai jelentkeznek 20-40%-o0s gyakorisag-
ban. Hangsulyozzuk azonban, hogy ezek az ada-
tok csak az AK betegeknél eléforduldo BPSD tiine-
tekre vonatkoznak és tajékoztatd jellegiick.

Epidemiolégia

A BPSD tiinetek gyakorisagat tekintve rendkiviil
sz¢ls6séges adatokat talalhatunk az irodalomban
annak fiiggvényében, hogy milyen kdrnyezetben
(intézetben, korhdzi korilmények, vagy otthoni
koriilmények) és a demencia szindroma milyen
sulyossagi allapotaban vizsgaltdk a tiinetek gya-
korisagat (Robert és mtsai 2005). Természetesen a
kiilonbozd eredetli demencidk (AK, vaszkularis
demencia, Lewy-testes demencia, fronto-tempo-
ralis demencia) esetében szintén mas-mas gyako-
risaggal fordulnak el6 az egyes BPSD tiinetek
(McKeith és Cummings 2005).

Altaldnossagban azt mondhatjuk, hogy a de-
mencia szindréma prodromalis allapotanak tekin-
tett enyhe kognitiv zavarban mar 50%-os gyakori-
saggal figyelhetok meg elsésorban az affektiv
kluszterhez tartoz6 BPSD tiinetek (Verhey és
mtsai 2003). Kifejlodott demencia szindrémaban
a BPSD tiinetek gyakorisaga 20-90% kozott valto-
zik sulyossagtol fiiggéen (Bassiony ¢és mtsai
2000). Intézeti koriilmények kozott mar 90%-os
gyakorisagrol is beszamoltak. Iddsek otthondban
pedig 20-50%-os eléfordulési ardnyokat ismeriink
(Ropacki és mtsai 2005). Az egyes tlinetek koziil
az apathia eléfordulasa 45%, a depressziv tiinete-
ké 44% (Rosen és Zubenko 1991), az agitaciod
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gyakorisaga pedig 40% koriil valosziniisitheto a
kiilonboz0 vizsgalatok adatai szerint (Bassiony és
mtsai 2002). Fontos szempont, hogy az esetek
40%-ban nem egyetlen BPSD tiinet van jelen, ha-
nem igen gyakran akar 6tnél tobb tiinet is el6for-
dulhat a demens betegeknél (Finkel és mtsai 2000,
Lyketsos €s mtsai 2001).

BPSD tiinetek mint az intézeti elhelyezés
és mortalitas prediktorai

A BPSD tiinetek jelentdségét az adja meg, hogy az
idds, demens személyek intézeti elhelyezésének
és mortalitasanak legfontosabb meghatarozoi
(Hamel és mtsai 1990, Magni és mtsai 1996). Az
intézeti elhelyezések eldontésében kiemelkedd
fontossagu a gondozdi stressz, amely legtobbszor
a BPSD tiinetekre vezethetd vissza. A stressz mel-
lett a gondozo6 életkora (hiszen 60 éves kor felett a
gondozok nehezebben birkéznak meg az idds be-
tegek gondozéasainak kihivésaival), valamint a
demencia szindroma sulyossaga ¢s tipusa a leg-
fontosabb meghatarozé tényezd az intézeti elhe-
lyezés szempontjabol. Arra is vannak adatok,
hogy ha a gondoz6 nem kozvetlen csaladtag, azaz
nem hdazastars vagy gyermek, akkor kdnnyebben
kezdeményezi a demens beteg elhelyezését.

A BPSD tiinetek mortalitasi prediktor hatasaval
kapcsolatos felmérés szerint a tdjékozodasi prob-
1émak, elesések és az oltozkodési nehézségek,
mint a BPSD kdvetkezményei, kozel kétszeresére
novelik a demens betegek mortalitasi rizikojat.

BPSD méroskalak

A BPSD tiinetek felismerése a mindennapi klini-
kai gyakorlatban latszolag egyszerti feladat. En-
nek ellenére a BPSD-vel kapcsolatos farmakolo-
giai vizsgalatok nehézségei a specifikus méréska-
lak hidnyara vezethetok vissza.

A BPSD tiinetek szlirésére sulyossaganak meg-
allapitasara tobb a kezeldorvos vagy a hozzatarto-
z6 egyiittmikodését igénylé mérdskala ismeretes
(Burns ¢és mtsai 2002). Ezek koziil a legaltalano-
sabban elterjedt a neuro-pszichiatriai mérdskala
(Neuropsychiatric Inventory, NPI). Az NPI tizen-
két kérdéscsoportbol all, melyet a gondozdval tor-
ténd interju alapjan tolt ki a kezeldorvos (Cum-
mings ¢és mtsai 1994). Klinikai farmakologiai
vizsgalatokban gyakran hasznaljak a farmakote-
rapia hatékonysaganak megitélése céljabol.

Szintén a BPSD tiinetek mérésére tervezték az
Alzheimer Viselkedési Skalat (Behavioral Scale

of AD, BEHAVE-AD). A BPSD tiinetek koziil az
agitacio sulyossaganak megitélésére hasznaljak a
Cohen-Mansfield Agitacié méréskalat (CMAI),
de ilyen esetekben hasznos lehet a Mindennapi
Aktivitas Skala (Activities of Daily Living, ADL)
is (Tekin és mtsai 2001b). Az iddskori affektiv tii-
netek felmérésére pedig a Hamilton (Hamilton
1960), a Montgomery-Asberg Depresszio Skala
(Montgomery ¢és Asberg 1979) és a Cornell Ska-
lak (Alexopoulos és mtsai 1988) hasznalatosak.

Agitalt viselkedés

A BPSD tiinetek kozill az agitaciot olyan nem
megfeleld verbalis és vokalis aktivitasként defini-
alhatjuk, amely nem zavartsaggal, illetve nem sziik-
ségletekkel kapcsolatos. Cohen-Mansfield és Bil-
ling felosztasa szerint négy formajat kiilonboztet-
hetjiik meg. Verbalisan agitalt nem agressziv, fizi-
kalisan nem agressziv, fizikdlisan agressziv ¢és
verbalisan agressziv formak ismertek (Cohen-
Mansfield ¢s Billing 1986).

A demens betegeknél el6fordulo agitalt visel-
kedés agressziv formai kozott verbalis és fizikalis
agressziot kiillonboztethetiink meg. A verbalis ag-
resszivitashoz tartozik a kiabalas, sikoltozas, szit-
kozodas. Mig a fizikalis agresszivitasnak auto- és
heteroagressziv formai kiilonithetdk el. A fizikalis
agresszivitas indirekt forméaja demencidban gyak-
ran passziv ellenallasban, az étel ¢és ital visszauta-
sitasaban, a kooperativ viselkedés megtagadasa-
ban all. A direkt formaknal pedig a sajat testen
okozott sériilések, sértések, karmolasok fordulnak
eld.

Az Onkarosito viselkedésnek harom fajtaja kii-
lonithetd el. Rezisztens agressziv, visszautasito és
viselkedészavaros. Ez a viselkedés altalaban a de-
mencia sulyos formaiban fordul eld, és pozitiv
korrelaciot mutat a kognitiv karosodas mértékeé-
vel, de a depresszioval és ongyilkossagi gondola-
tokkal nem 4ll 6sszefiiggésben (Morriss és mtsai
1995).

Ennek ellenére az alapvet6 sziikségletek eluta-
sitasa lehet a passziv szuicid magatartas része is.
A fizikalis agresszivitas heteroagressziv formai-
nal a demens személyek haraphatnak, righatnak,
karmolhatnak, vagy {ithetnek, esetleg kopkodhet-
nek, vagy kiillonboz6 a kornyezetiikben talalhato
targyakat hajigalhatnak a gondoz6 személyzet ira-
nyaba.

A nem agressziv agitalt viselkedés esetében is
verbalis és fizikalis alcsoportokat kiilonboztethe-
tiink meg. Nem agressziv verbalis agitacidhoz a
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perszeverativ jellegli ismételgetések, kérdezések,
mig a fizikalis formakhoz a pszichomotoros nyug-
talansag, szocialis normakat sértd, inadekvat vi-
selkedés, vagy koborlas, gylijtdgetés tartozik.

Az agitalt viselkedésnek kiilonb6z6 sulyossagi
fokozatai kiilonithet6ek el. Az enyhe formak kézé
a labdobogas, ruhaigazgatas, gyakori fel-leallas,
jarkalas, bocorgas, fokozott verbalizacio €s a frag-
mentalt, céliranyt vesztett viselkedések tartoznak.
A kozepesen sulyos formak esetében zaklatott,
repetitiv mozgasmintazatrol, monoton mozgasvi-
harr6l beszélhetiink. A stlyos formaknal teljes
motoros inkoherencia alakulhat ki (Buhr és White
2007).

Agressziv viselkedés

A BPSD tiinetek koziil az agitacidhoz tartozik az
agressziv viselkedés, agresszivitas is, amelyet Pa-
tel és Hope (1993) szerint ugy hatarozhatunk meg,
hogy egy nem véletlen karos hatas egy masik sze-
mély vagy objektum iranyaban. A demenciakban
eléfordulo agressziv viselkedés Osszefliggésben
all az affektiv tiinetekkel (Lyketsos és mtsai 1999)
forenzikus kovetkezményei is lehetnek, hiszen
néha testi sértés vagy életellenes biincselekmé-
nyek formajaban manifesztalodik.

A verbalis agresszivitas a leggyakoribb forma.
Egyes vizsgalatok 35-50%-os el6fordulast talal-
tak kdzepesen stlyos és stilyos demencia szindro-
mak esetén (Aarsland és mtsai 1996). Az agresz-
sziv magatartas az idések otthonaban t6rténd elhe-
lyezések legfontosabb prediktora (Morriss ¢és
mtsai 1995, 1996).

BPSD-hez tarsulo affektiv tiinetek

A BPSD tiinetek kozé tartozo affektiv szindromak
(depresszid vagy depressziv tiinetek) elsésorban a
demencia szindroémak prodromalis stadiumaiban,
vagy enyhe formakra jellemzd sajatossagok. A
Levy és mtsai (1996) vizsgalati adatai szerint eny-
he depressziv tiinetek (sirossag, reménytelenség,
blntudat) az AK betegek 40%-ban mutathato ki.
Az affektiv tiinetek, depresszid éves prevalenciaja
1,5% AK-ban. Major depressziot pedig az esetek
10-17%-ban sikeriilt kimutatni (Rovner €s mtsai
1986).

A demencia szindromahoz tarsulé affektiv tii-
netek felismerése gyakran nehéz lehet még a ta-
pasztalt klinikus szamara is, hiszen a demencia tii-
netek maszkirozhatjak az affektiv tlineteket, mas-
részt az affektiv zavarokhoz tarsulé pszeudode-

mencia a megfeleld szlirtesztek hidanyaban nehe-
zen kiilonithetd el a tényleges kognitiv hanyatlas
tiinetcsoportjatdl. Devanand és mtsai (1998) vizs-
galatai szerint a demenciaban el6fordulo affektiv
tiinetek jelenléte és lefolyasa fliggetlen a szindro-
mahoz tartozd viselkedési és kognitiv tlinetetek-
tol.

Az affektiv tiinetek magas el6fordulasa az anti-
depresszivumok adasanak fontossagat hangsu-
lyozza a BPSD kezelése soran. Az antidepresz-
szivumok a BPSD tiinetek koziil az agitacio és
pszichotikus tiinetek kezelésében hatékonyak le-
hetnek. Ennek kideritésére, a CATIE-AD vizsga-
latban az SSRI csoportba tartozo citalopram ilyen
iranyu hatasat is vizsgaltak AK betegeknél anti-
pszichotikumokkal és placeboval dsszehasonlit-
va. Az antipszichotikumokra vonatkozo eredmé-
nyeket a kozelmultban publikaltadk (Sultzer és
mtsai 2008), de a citalopram-mal kapcsolatos ada-
tok még nem allnak rendelkezésre.

A BPSD tuinetek szovédményei

Bar nem tartoznak a BPSD tiinetekhez kozvetle-
niil, mégis fontos beszélniink az egyensulyzava-
rokrol, elesésekrdl, inkontinencia problémakrol, a
taplalkozasi és alvaszavarokrol a BPSD tiinetek
megbesz¢lése soran, mivel ezek a problémak koz-
vetve, vagy kozvetlenill a BPSD tiinetek kialaku-
lasanak okai, de kovetkezményei is lehetnek.

Egyensulyzavarok, elesések az agitalt magatar-
tas részeként fordulhatnak elé akar 35-40%-os
gyakorisaggal, és mind az AK-ban, mind a vasz-
kularis demenciaban kialakulé vazoregulacios és
vegetativ zavarokra vezethetdk vissza. Hasonlo
problémakat okozhat azonban a BPSD tiinetek ke-
zelésére alkalmazott antipszichotikus vagy anxi-
olitikus kezelés is, hiszen bizonyos elsd €s maso-
dik generacids antipszichotikumok alfa-adreno-
receptor blokkol6 hatasuk révén hajlamosithatnak
ortosztatikus hypotoéniara. Tovabba interakcidik
révén fokozhatjak az antihipertenzivumok hatasat
is az alfal-adrenoreceptorokon. Erre az antipszicho-
tikus mellékhatasra is gondolnunk kell a BPSD tii-
netek kezelése soran.

Az inkontinencia problémak is igen gyakran
vezethetnek BPSD tiinetekhez. A szfinkter kont-
roll centralis zavarat a cingularis és a prefrontalis
kortex diszkonnekcidja okozhatja és szinte min-
den demencia formaban gyakori. Az inkontinen-
cia problémak masodlagosan elesésekhez vezet-
hetnek (a sietés fliirddszobaba valo kitalalas ne-
hézségei) a tarsul6 szovédmények (infekciok, faj-
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dalom szindrémak) szintén kovetkezményes BPSD
tiineteket okozhatnak.

A demencidhoz tarsul6 taplalkozasi zavarok a
kielégitetlen sziikségletek miatt kialakulé6 BPSD
tiinetek miatt emlithetdk meg. Az epidemiologiai
adatok szerint a demens betegek 12-50%-a taplal-
kozasi zavarokkal kiiszkddik. A betegek intézeti
elhelyezésével (pl. BPSD tlinetek miatt) évente
4%-os testsulycsokkenés josolhatdé meg eldre
(White és mtsai 2004). A taplalkozasi zavarokhoz
tarsuld sulyvesztés igen fontos mortalitasi pre-
diktor a demens betegek esetében.

Az alvaszavarok és a BPSD tiinetek
kapcsolata

Az inkontinencia problémak alvaszavarokhoz is
vezethetnek demencia szindromakban. Az alvas-
zavarok gyakorisaga a demencia stilyosbodasaval
n6 (13-40%). A legsulyosabb esetekben a napi
cirkadian ritmus teljes felborulasa kovetkezik be,
amely szintén BPSD tiineteket okozhat (Allen és
mtsai 1997). Demens személyeknél megfigyelhe-
t0 elsddleges alvaszavarok gyakran alvasi apnoé-
val, nyugtalan labszindromaval (antipszichotiku-
mok okozhatnak ilyet) ¢s REM-hez tarsul¢ visel-
kedési zavarokkal (REM alatti atonia hianya és
pszichomotoros agitacié) allnak kapcsolatban
(Grace ¢és mtsai 2000). Az alvasciklushoz, elso-
sorban az alvas REM fazisahoz kapcsolhato visel-
kedészavarok is el6fordulhatnak AK-ban, de dif-
fuz Lewy-testes demencidban, multi-szisztémas
atrofiaban €s Parkinson-korban is gyakoriak (Boeve
és mtsai 2001). Boeve és mtsai (2001, 2004) sze-
rint a REM alvésszakaszhoz kapcsolhato viselke-
dészavarok szinukleinopatidkban gyakoribbak,
mint taupatiakban.

Az alvas-¢brenlét ciklusanak zavarai szezonalis
valtozasokat is mutatnak AK-ban, és kovetkezmé-
nyes BPSD tiineteket okozhatnak (Ancoli-Israel
és mtsai 1997). Bliwise és mtsai (1989) szerint a
téli honapokban gyakrabban fordulnak eld ilyen
problémak demens személyeknél.

Demencia specifikus BPSD
tlinetmintazatok

A BPSD tiinetek mintdzata jellemzd az egyes spe-
cifikus demencia forméakra. AK-ban elsésorban
agitacio, irritabilitas, apatia és depresszio a gyako-

ri, deluziok és hallucinaciok ritkabban fordulnak
el6 (Geerlings és mtsai 2000). A BPSD tiineteket
mutatd AK betegeknél az agyi SPECT vizsgalat
még a tobbi AK beteghez viszonyitva is nagyobb
fronto-temporalis perfuzids deficitet igazolt (Be-
noit és mtsai 2002). A post-mortem vizsgalatok
adatai szerint a pszichotikus tiinetekkel rendelke-
z6 AK betegek agyaban tobb neurofibrillaris fona-
dék talalhato (Farber és mtsai 2000).

A BPSD tiinetek koziil vaszkularis demencia-
ban az affektiv tiinetek, hangulatzavar, apatia for-
dul el leggyakrabban, de anxietas és pszichotikus
tiinetek is jelentkezhetnek a vaszkularis 1éziok ta-
lajan kialakulo frontalis diszkonnekcids szindro-
ma miatt.

Lewy-testes demenciaban vizualis hallucinaci-
ok, mizidentifikaciok jelentkezhetnek, akar 80%-
os el6fordulasi gyakorisaggal. A REM fazisban
eléfordulo BPSD tiinetek koziil pavor nokturnusz
jelentkezhet atonia nélkiil. A hallucinalé Lewy-
testes betegek agyaban még az AK betegeknél is
nagyobb mértéki kolinerg deficit fordul elé. Neu-
roradiologiai képalkoto eljarasokkal csokkent vér-
ataramlast igazoltak az els6dleges és masodlagos
vizualis kortexben. Neuropatoldgiailag pedig tobb
Lewy-test mutathato ki a hallucinalo betegek tem-
poralis lebenyében ¢s amigdalajaban.

Fronto-temporalis demenciakban a BPSD tiine-
tek koziil ritualizalt sztereotip viselkedések, gat-
lastalansag, dezinhibici6 fordul eld. A fronto-tem-
poralis demens betegeknél az étvagy markans val-
tozasa mindkét iranyban (csokkent vagy fokozott)
el6fordulhat, és a szénhidrat éhség is gyakori tii-
nete ennek a demencia formanak. Neuroradiolo-
giai képalkoto eljarasokkal a frontalis és a tempo-
ralis lebeny kifejezetteb érintettsége mutathato ki
a BPSD tiinetek esetén (Barber és mtsai 1999).

Parkinson-korban el6fordulé demencia szind-
roma esetén vizualis hallucinacidk, deluzidk és a
REM alvashoz tarsulo viselkedészavarok fordul-
nak el6 leggyakrabban.

Progressziv szupranuklearis bénulas esetén pe-
dig a frontal lebeny tiinetek koziil a gatlastalansag,
dezinhibitoros magatartas, apatia a leggyakoribb
viselkedési és pszichés tiinet.

Kortikobazalis degeneracioban a BPSD tiinetek
koziil az affektiv tiinetekkel talalkozhatunk leg-
gyakrabban (McKeith és Cumings 2005).
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A BPSD tunetek
differencial-diagnosztikaja

A BPSD tiinetek differencial diagnosztikus prob-
lémainal két szindromat is érdemes megemliteni:
az egyik a Charles Bonnet szindréma, a masik pe-
dig az Ekbom pszichozis.

A Charles Bonnet szindroma tiinetei kdzé tar-
toznak a BPSD tiinetek kozott is megtalalhato hal-
lucinaciok (Ffytche 2007). A Charles Bonnet szind-
roma esetében azonban egyszer(i vagy komplex
vizualis hallucinaciok fordulnak el sztereotip és
repetitiv jelleggel, megtartott belatassal elsddle-
ges és masodlagos deluziv tiinetek nélkiil, melyek
apulvino-kortikalis palyak szelektiv karosodasara
vezethetOk vissza (Ffytche 2007). Fontos elkiilo-
nitési szempont az is, hogy a Charles Bonnet szin-
dromara féleg a vizualis hallucinaciok a jellemzo-
ek, mas modalitasu hallucinacidk altalaban nem
fordulnak el6 (Ffytche 2007). A szindroma saja-
tossaga az is, hogy a kognitiv hanyatlas, azaz a
demencia tiinetei hianyoznak.

A masik szindroma, az Ekbom pszichozis vagy
borférgességi téboly iddskorban is eléfordul és
tarsulhat demencia tiinetekkel. Ez a pszichotikus
zavar a bor férgességével kapcsolatos percepcios
zavarok és deluziv tiinetek formajaban jelentkezik
¢és antipszichotikumokkal sikeresen kezelhetd
(Tényi és Trixler 1990).

A klinikai értékelés menete

A BPSD tiinetekkel kapcsolatosan a demens bete-
gek a legritkabb esetben szoktak panaszkodni, or-
voshoz fordulni. Az esetek tobbségében a hozza-
tartozok keresik meg a kezeldorvost a tiinetek ré-
vén kialakult apolasi, gondozasi problémak miatt.
A Kklinikai értékelés soran fontos szempont, hogy
ne csak a hozzatartozo altal emlitett tiinetre foku-
szaljunk, hanem minden BPSD tiinetre sziirjiik a
beteget, illetve kérdezziink ra a hozzatartozonal.

A BPSD tiineteket mindig értékeljiik a beteg és
a gondozd szempontjabdl is. Fontos szempont,
hogy a tiinetek idobeli jelentkezését, lefolyasat is
vizsgaljuk, hiszen sokszor az idofiiggés megértése
révén lehet a kialakuldsukban szerepet jatszo szo-
cialis, biologiai tényezoket is felderiteni. Mindig
gondolnunk kell a pszichologiai, bioldgiai és szo-
cialis okok k6zos eléfordulasara is.

A BPSD tiinetek klinikai értékelése soran a tii-
netek jellegét vizsgalnunk kell a betegek napi akti-

vitasa és a demencia szindroma kognitiv tiinetei-
nek viszonylataban. A lehetséges okok kideritésé-
hez belgyogyaszati, neuroldgiai és pszichiatriai
vizsgalat elvégzése sziikséges a betegektol és a
gondozoktol végzett célzott anamnézis felvétel
utan. A komplex szomatikus kivizsgalast labora-
toriumi és neuroradiologiai célzott miiszeres vizs-
galatokkal kell kiegésziteni. A sikeres terapias
megkozelités szempontjabdl fontos, hogy a prob-
lémaviselkedés kontingenciait minden egyes eset-
ben pontosan meg tudjuk hatarozni.

A BPSD tiinetek neuroanatémiai alapjai

Szamos BPSD tiinet hatterében frontalis pszicho-
szindroma, azaz a homloklebeny kiilonb6z0 terii-
leteinek tiinettana ¢és diszfunkcidja igazolhato.
Ennek megfelel6en medialis, dorzolateralis és or-
bitofrontalis pszichoszindromakat kiilonbozte-
tiink meg anatémiai lokalizaciojuk szerint.

Az orbitofrontalis szindromak az eliilsé cingu-
laris kortex, valamint a medialis, frontalis és az
orbitofrontalis giruszok miikodési zavarai kovet-
keztében alakulnak ki. Ennek a neuroanatémiai
régidnak az érintettsége a BPSD tiinetek koziil im-
pulzivitast, irritabilitast ¢s dezinhibici6s magatar-
tast okozhat. Az empatia hianya az AK betegek
agyaban az orbitofrontalis régidoban kimutathatd
neurofibrillaris fonadékok mennyiségével mutat
szoros Osszefiiggést (Tekin és mtsai 2001a).

A dorzolateralis frontalis pszichoszindroma
esetében az exekutiv miikodések zavara és per-
szeverativ viselkedés fordul eld, amely a BPSD
tiinetek soran is kimutathatd mentalis flexibilitas
csokkenésével és motoros programozasi nehezi-
tettséggel hozhatd 6sszefliggésbe. A medialis fron-
talis pszichoszindromak BPSD tiinetei kozil a
spontanitds hidnya, apatia, motivacié hiany és hi-
pobuliés allapotok emelhetdk ki. A deluziv tiine-
tek pedig a temporalis lebeny aszimmetrikus atro-
fiajaval voltak osszefliggésben (Geroldi és mtsai
2000).

A frontalis és temporo parietalis kérgi teriiletek
diszfunkcionalitasa mellett a bazalis ganglionok,
a limbikus rendszer és az agytorzsi monoaminerg
¢s excitatoros rendszerek, vegetativ kozpontok
mukodési zavara és diszkonnekcidja is szerepet
jatszik az egyes BPSD tlinetcsoportok kialakitasa-
ban (Frisoni és mtsai 1999).
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A BPSD tunetekhez tarsuld
neurotranszmitter eltérések és biolégiai
korrelatumok

A BPSD tiinetek neurotranszmitter eltéréseit cél-
76 neurokémiai, neuroradioldgiai kutatasok (funk-
cionalis MR, agyi SPECT, PET) és neuropatolo-
giai vizsgalatok arra utalnak, hogy nem egyetlen
neurotranszmitter rendszer deficitje okozza eze-
ket (Procter és mtsai 1988, Kotrla és mtsai 1995).
Ma tigy gondoljuk, hogy a BPSD tiinetek kialaku-
lasaért tobb neurotranszmitter rendszer egymassal
is 0sszefliggd kozos zavara (hiszen egymas miko-
dését is szabalyozzak) tehetd feleldssé (Lanari és
mtsai 2006). Igy tobbek kozott az acetilkolin, a
biogén aminok kdziil a noradrenalin és szerotonin
rendszer eltéréseit talaltak (Zweig és mtsai 1989),
de az excitatoros és inhibitoros neurotranszmitter
rendszerek (glutamat és GABA) athangolddasa is
kimutathaté (Cummings és mtsai 1998, Lanctot és
mtsai 2001, Lanari és mtsai 2006).

A BPSD biologiai korrelatumai koziil klinikai-
lag a leghasznosithatobbaknak az agyi vérataram-
las zavarai bizonyultak. Agressziv magatartas
esetén az agyi SPECT vizsgalaton csokkent bal ol-
dali frontotemporalis agyi vérataramlas lathat6 az
AK betegeknél (www.hamenclinics.com). A Par-
netti vizsgalat (2001) eredményei szerint a BPSD
tiinetekkel rendelkez6 AK betegek esetében na-
gyobb mértékii az agyi vérataramlas romlasa a
frontalis és a temporo-parietalis teriileteken, de
még az occipitalis lebenyben is, mint az ilyen tii-
netekkel nem rendelkezé AK személyeké.

A szerotoninerg neurotranszmisszio eltérései a
BPSD tiinetek koziil elsésorban az affektiv tiine-
tekkel mutatnak kapcsolatot. A depressziv tiinete-
ket mutato betegeknél fokozott szerotoninerg ak-
tivitast talaltak az eliilsé cingularis kéreg, vala-
mint a talamusz és a bazalis ganglionok tertiletén
az agyi képalkotd eljarasokkal (Forstl és mtsai
1992). Az agyi SPECT vizsgalatok depresszios
AK betegeknél csokkent prefrontalis és fokozott
limbikus miikddést igazoltak (www.hamenclinics.
com) és csokkent frontalis metabolizmust (Hirono
és mtsai 1998). A depressziv tiinetek koziil az
apathiat talaltdk Osszefiiggésben a vérataramlasi
deficittel (Craig és mtsai 1996).

A képalkoto eljarasokkal igazolt funkcionalis
zavarok emlitett példai megfelelnek a rostralis
raphe magvakbol kiindulé szerotoninerg projekci-
0s teriileteknek. Hiszen a szerotoninerg neuronok
tobbsége a prefrontalis kortexben a bazalis gang-
lionok tertiletére (kapcsolatok a kolinerg palyak-

kal), tovabba a limbikus-hippokampalis teriiletek-
re adnak projekciokat. Ennek megfelelden a sze-
rotonin metabolitok (5-HIAA) csokkent szintjét
talaltak AK betegek agyaban €s ez a deficit erds
korrelaciot mutatott a kognitiv teljesitmény ha-
nyatlasaval. A frontalis szerotonin deficit pedig a
betegek agitaltsagahoz kapcsolhatd. Garcia-Allo-
za és mtsai (2005) post mortem vizsgalatai szerint
az AK betegek pszichotikus tiinetei a temporalis
kortex szerotonin markereinek csokkenésével
mutatott 6sszefiiggést (Chen és mtsai 2000).

Az AK betegek BPSD tiinetei és a szeroto-
ninerg diszfunkciokra vonatkozd megfigyelések
felvetik annak lehetéségét, hogy a szerotoninerg
hatasu pszichofarmakonok hatékonyak lehetnek a
BPSD tiinetek kezelésében (Lanctot és mtsai 2001,
2002). Ilyen iranyu, de kis elemszamu vizsgalato-
kat mar végeztek, biztatdé eredménnyekkel (Pol-
lock és mtsai 2002). A kozeljovoben varhatd a
CATIE-AD vizsgalat masodik fazisanak eredmé-
nyeinek a publikalasa, melyben az SSRI csoport-
ba tartozoé citalopram és masodik generacios anti-
pszichotikumok hatékonysagat hasonlitjak Ossze
AK betegek BPSD tiineteinek kezelése soran (Ro-
senheck és mtsai 2007). El6zetes eredményeket a
vizsgalattal kapcsolatosan még nem ismeriink.

A szerotoninerg neuronok részt vesznek a ko-
linerg neurotranszmisszié modulalasaban is (Gar-
cia-Alloza és mtsai, 2005). Az acetilkolin és a
szerotonin rendszer kapcsolatara utalnak azok a
megfigyelések, hogy a kolinomimetikumok dep-
resszogén hatasuak és mania ellenesek. Masrészt
az antikolinerg szerek euforizald, antidepressziv
hatésa is igazolt (Janowsky és mtsai 1983). Ezért a
klinikai ismeretek Osszefliggésében felmeriil a
kérdés, hogy az AK kognitiv tiineteinek kezelésé-
re alkalmazott kolinomimetikumok ronthatjak-¢ a
betegek affektiv tiineteit? A klinikai megfigyelé-
sek mindenesetre ez ellen szolnak, hiszen az AK
betegek kozott a szuicid kisérlet igen ritka.

A neuropatologiai, neuroradiologiai €s klinikai
(Minger és mtsai 2000) vizsgalatok adatai szerint
az AK betegeknél kimutathato acetilkolin deficit
hozzéjarul a BPSD tiinetek kialakulasahoz, hiszen
a kolinerg szerek javithatjak a BPSD tiineteket
(Cummings és Back 1998). A mar korabban is
emlitett szerzok, Garcia-Alloza post mortem vizs-
galata (2005) szerint a kolinerg markerek koziil a
kolin-acetil transzferaz enzim aktivitasanak csok-
kenése az AK betegek agressziv viselkedésével,
az acetilkolinészteraz/kolinacetiltranszferaz és
szerotonin arany eltolédasa pedig a betegek pszi-
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chotikus tiineteivel és agitaciojaval mutatott 0sz-
szefiiggést (Garcia-Alloza és mtsai 2005). Mind-
ezeket az eltéréseket nok esetében nagyobb mérté-
kiinek talaltak, mint a férfi AK betegeknél.

A lokusz coruleuszbodl kiinduld noradrenerg
projekciok az alvas, figyelem, vigilancia és a me-
moria funkciok szabalyozasaban vesznek részt.
AK-ban a noradrenerg sejtek pusztulasa is kimu-
tathaté a lokusz coruleuszban kovetkezményes
depressziv pszichotikus tiinetekkel €s agitacioval
(Herrmann ¢és mtsai 2004) és agresszioval (Mat-
thews és mtsai, 2002). A feltételezések szerint a
hiperszenzitiv adrenoreceptorok kompenzalhat-
jak egy darabig a noradrenerg sejtek pusztulasat
AK-ban (Chan-Palay és Asan 1989).

Az excitatoros ¢€s inhibitoros tonus kdzponti
idegrendszeri fenntartasaban a GABA-erg és glu-
taminerg neuronok aranyanak és miikodésének tu-
lajdonitanak {6 szerepet. AK-ban csdkkent GABA-
erg aktivitas mutathat6 ki fronto-temporalisan és
ez a betegek agressziv magatartasaval korrelal.
(Garcia-Alloza és mtsai 2006). A kolinerg deficit
mértéke AK-ban az 50%-ot is elérheti. Ezzel par-
huzamosan a GABA-A tipusu receptorok na-
gyobb denzitasa is kimutathatd az emlitett teriile-
teken. Mivel GABA-erg neurotransszmisszié a
szerotoninerg ¢s dopaminerg neuronok gatloja-
ként is miikodik, ezért a viselkedési tiinetek koziil
az affektiv komponensekkel is kapcsolatba hozha-
t6 az AK-ban eléfordulo GABA deficit. Erdekes
modon depresszioban is hasonld iranyt valtozaso-
kat figyeltek meg. Ennek megfeleléen, az anti-
depresszivumok képesek fokozni a kdzponti ideg-
rendszeri GABA szinteket, masrészt a GABA to-
nus novelését antidepressziv hatastinak talaltak. A
GABA neurotranszmissziot modulalé szereknek
szerepe lehet a BPSD tiinetek javitasaban, hiszen
csokkenthetik az agressziv viselkedést és javithat-
jék az affektiv tiineteket is (Garcia-Alloza és mtsai
2005, 2006).

A dopaminerg neuronok projekcioi koziil a pre-
frontalis, mezolimbikus projekcidknak tulajdoni-
tanak szerepet a BPSD tiinetek szabalyozasaban.
A dopaminerg kortiko-, szubkortiko-kortikalis pre-
frontalis neuronalis hurkok az inditék és az adap-
tiv viselkedés szabalyozasaért felelosek.

Az AK betegek agyaban PET vizsgalattal csok-
kent dopaminerg aktivitast mutattak ki. A BPSD
tiinetekkel rendelkez6 AK betegek agyaban csok-
kent striatalis D2 receptor kotési aktivitas volt ki-
mutathat6. A dopaminerg aktivitaszavart az agita-
cioval, koborlassal talaltak szoros Osszefiiggés-

ben. Az AK-ra jellemz6 neuropathologiai eltéré-
sek koziil a deluziv tiineteket mutaté betegeknél
dominans oldali, azaz jobb temporalis lebeny at-
rofiat talaltak (Forstl és mtsai 1994) tovabba tobb
neurofibrillaris fonadék és szenilis plakk volt ki-
mutathat6 a betegek szubikulumaban (Zubenko és
mtsai 1991).

A BPSD tunetek bio-pszicho-szocialis
okai

A BPSD tiinetek kialakitasaban tobbnyire egy-
massal szorosan 0sszefiiggd bio-pszicho-szocialis
tényezOk vesznek részt (Livingston €s mtsai
2005). A fontosabb okokat, okcsoportokat emlitve
els6ként a szomatikus betegségekrol kell beszél-
niink. Kronikus fajdalom, inkontinencia problé-
mak, hipoxias zavarok fordulhatnak el6. A far-
makoterapia mellékhatasaként is jelentkezhetnek
BPSD tiinetek. Ebbdl a szempontbol a kombinaci-
0s kezelések, mellékhatasok, paradox hatasok és
interakciok szerepe emelhetd ki.

A kornyezeti hatasok koziil az elfoglaltsag hia-
nya, unalom, a mozgastér beszlkiilése, vagy be-
szlkitése, a kielégitetlen érzelmi és fizikalis sziik-
ségletek érdemelnek emlitést. Igen gyakran a de-
mens beteg €s apoloi, gondozoi kozotti félreérté-
sek, kommunikacids nehézségek, vagy a szocialis
¢és szenzoros fogyatékossagok miatti inger depri-
vacio szerepel a kivalto okok kozott.

A BPSD tiinetek kezelésének altalanos
szempontjai

A BPSD tiinetek kezelésénél a demencia gondo-
zas altalanos 6 célkitlizéseit kell szem elo6tt tarta-
nunk. Azaz a demens betegek szamara folyamato-
san a biztonsag és kényelem érzését, az élethely-
zet feletti kontroll élményét és élvezetét, valamint
a kiilonbozo stresszhelyzetek minimalizalasat kell
elérniink a demencia allapot stlyossaganak meg-
feleld pozitiv stimulécios hatasok fenntartasa mel-
lett (Brodaty és mtsai 2003a).

A nem-farmakolodgiai intervenciok
stratégiai

A BPSD kezelésének farmakologiai és nem-far-
makologiai intervencids lehetdségeit ismerjik
(Livingston és mtsai 2005). A nem-farmakologiai
kezelés alappillére, hogy a demens személyek
emocionalis érzékenysége még sulyos demencia
szindroma esetén is megtartott lehet (Magai és
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mtsai 2002). Ennek megfelelden a betegek szinte
hibatlanul tudjak kodolni a non-verbalis kommu-
nikacios jeleket és ezt az adottsagukat ki lehet
hasznalni a megfelelé gondozdi magatartas kiala-
kitasa soran az apoldk és gondozok képzésekor
(Cohen-Mansfield és Mintzer 2005).

A nem-farmakologiai kezelés része, hogy fo-
lyamatosan torekedni kell a nyugodt kornyezet ki-
alakitasara, lehetdség szerint flexibilis, mosoly-
g6s gondozok és rugalmas gondozoi magatartas
alkalmazasaval (Ayalon és mtsai 2006). Az apola-
si munka soran nagyon fontos a beteg felé iranyu-
16 egyéni, személyes pozitivumok hangsulyozasa.
Problémas viselkedés esetén a figyelem elterelése
is hasznos lehet. Ha olyan apolasi tevékenységet
probalnak végezni, amely altaldban nem népszeri
a beteg esetében, és esetleg kedvezotlen reakciok-
ra lehet szamitani, akkor stratégiaként javasolhato
a szemkontaktus felvétele, a megkozelités, ma-
gyarazat soran mellé {ilni, lassan, tiirelmesen el-
magyarazni a céltevékenységet, esetleg a jobb ért-
hetéség céljabol a magyarazatot tobbszor megis-
mételni. A nehezen kezelhetd, elutasitd magatar-
tas esetén hasznos lehet a ,,kéz a kéz alatt techni-
ka”, melynek soran hagyjuk, hogy a beteg kezével
iranyitsa a gondozot az esetleges viselkedési prob-
1émat okoz6 apolasi feladat soran (fiirdetési hely-
zetek) (De Vugt és mtsai 2004).

A gondozo6i magatartassal szembeni ellenallas
megel6zésére hasznos lehet a rutin bejosolhato
napirend kialakitasa. Ha mar kialakult a probléma,
ha lehetséges, barmilyen szinten is, de enged;jiik
meg a beteg aktiv részvételét az apolasi folyama-
tokban. Amennyiben ellenallasba {itkdziink, kon-
frontaciok helyett érdemes elhalasztani a feladatot
és késobb visszatérni ra (Burgio és mtsai 2002).
Barmilyen nem-farmakologiai megkozelitésben
is gondolkodunk, kiemelkedden fontos a beteg ko-
rabbi szokasainak és pszichoszocialis hatterének
alapos ismerete (Colombo és mtsai 2007). Az elté-
16 szocialis kdrnyezetbdl érkezé demens betegek-
nél pl. a fiirdéssel, flirdetéssel jar6 apolasi helyze-
tek kiilonboz6 intimitasi fokot és ennek megfeleld
problémahelyzetet képviselhetnek. Nem meglepd
tehat, hogy a BPSD tiinetek provokalasaban igen
gyakori probléma a fiirdéssel kapcsolatos helyze-
tek visszautasitasa €s az ennek erdltetése révén
provokalt agressziv viselkedés. Ilyenkor példaul a
folyamat tempdjanak lassitasa, a korabbi flirdési
szokasok tiszteletben tartasa és az ennek megfeld
modositasa, vagy esetleges alternativaként a ned-

ves torilkozével vald mosdatas johet szdba
(Sloane és mtsai 1995, 2004).

A koborlas, pakolaszas nem-farmakologiai ke-
zelése soran a megnyugtato, biztonsagos kornye-
zet kialakitasa és fenntartasa, az egyénre szabott
struktaralt napirendi pontok és aktivitds megter-
vezése, ,,pakolohelyek”, vagy ,.kirandulé labirin-
tusok” kialakitasa nyujthat segitséget (Chitsey és
mtsai 2002).

A kiabalas, sikoltozas nem-farmakologiai ke-
zelésében a beteg stimulacids szintjének csokken-
tése, esetleg relaxacios zene alkalmazasa segithet
(Gerdner 2000) (a tanulmanyok szerint a relaxaci-
0s zene hatékonyabb, mint a klasszikus) (Casby és
Holm 1994). A verbalis agresszivitas megel6zésé-
re tovabbi lehet6ségként alkalmazhat6 pl. érdek-
16dést felkeltd hanganyag lejatszasa (a beteg sza-
mara kedves hozzatartozo telefonbeszélgetésének
hangjanak) esetleg ismétlése (Camberg €s mtsai
1999).

A BPSD tiinetekhez tarsuld alvaszavarok, al-
matlansag esetén a nem farmakologiai kezelés al-
ternativaja lehet a szenzoros stimulacio csokken-
tése (Witucki és mtsai 1997), vagy a nappali akti-
vacios szint novelése tornaval. Tovabbi lehetdség
a fényterapia (20—60 perc napkdzben), vagy az ét-
kezés utani alvas id6tartamanak limitalasa (Allen
¢s mtsai 1997).

A demens betegeknél eléforduld nem megfele-
16 szexualis viselkedés esetén hasznos lehet a fi-
gyelem elterelése (Kamel és Hajjar 2003), a ne-
mek elkiilonitése a lakoterekben, vagy akar hatul-
gombolos ruhak alkalmazasa (Cohen-Mansfield
2001).

A gondozdék gondozasa

A nem megfeleléen kezelt BPSD tiinetek igen
gyakran a hozzatartozok pszichés és szomatikus
2002). A BPSD tiinetekhez tarsul6 apoldi stressz
rizik6i koziil a legfontosabbaknak a gondoz6 sajat
fizikalis és mentalis egészségének romlasat, gyen-
giilt megoldasi képességeket €s stratégidkat, a noi
nemet, a sajat tamogatasi lehetdségek kimertilé-
sét, negativ hozzaallast és els6sorban a nem meg-
feleléen kezelt BPSD tiineteket tartjuk (Rabins és
mtsai 1982).

A hozzatartozok és az apoloszemélyzet ilyen
iranyu felkészitésével, gondozésaval is folyama-
tosan foglalkoznia kell a demens betegeket gon-
doz6 orvosoknak. A BPSD tiinetekkel lassan de-
kompenzalédé gondozok igen gyakran spontan
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nem is emlitik problémaikat, csak rakérdezésre
szamolnak be faradtsagukrol, alvas- és étvagyza-
varukrol, hangulati labilitasukrol, irritabilitasuk-
rol (Mittelman és mtsai 2004). Ezek a depresszio-
ra jellemz6 tiinetek legtobbszor 6nmagukban is
pszichiatriai kezelést igényelnek. A hozzatartozo
pszichés segitése, felkészitése a BPSD tiinetek
nem farmakologiai kezelésére szintén a demens
betegeket gondozd orvos feladata. Ez a munka
azért is megéri a faradtsagot, mivel késobb sajat
feladatait is konnyiti a kezeldorvos a problémak
megeldzésével. A gondozok gondozasaval kikii-
szObolhetd, késleltethetd a farmakoterapias inter-
vencio, vagy akar csokkentheté az alkalmazott
pszichofarmakonok mennyisége, redukalva a mel-
Iékhatasok rizikojat.

A BPSD tunetek farmakologiai
kezelésének alapelvei

A BPSD tiinetek farmakologia kezelésére vonat-
kozdan szinte minden orszag rendelkezik szakmai
terapias protokollokkal, javaslatokkal, kovetve az
adott orszagban elérhetd pszichofarmakonok fel-
irasi rendelkezéseit (Rajna és Tariska 2000). Alap-
szabaly, hogy a BPSD tiinetekkel kapcsolatos bar-
milyen farmakoterapias intervencio csak a kivalto
okok feltarasa utan javasolhato. A pszichofarma-
konok indikacidjanak mérlegelése soran mindig
gondolnunk kell a beteg altal mar szedett gyogy-
szerek mellékhatasaira, interakcidira, mint lehet-
séges kivalto okra.

Enyhe-kozépsulyos BPSD tiinetek esetén elso-
ként a nem farmakoldgiai megkozelitések javasol-
hatdak és csak ezek kudarca esetén kezdjiink far-
makoldgiai intervenciot. Fontos szempont, hogy a
BPSD tiinetek kezelése rendszeres revizidt igé-
nyel. Mivel a demencia szindroma folyamatosan
progredialhat, valtozhatnak a kivalto és fenntartd
pszichoszocialis faktorai, ezért legalabb havon-
ta-kéthavonta javasolt ellendrzésiik a tiineti kép
valtozékonysaga és az esetleges mellékhatasok ki-
védése miatt.

A BPSD tiuinetek farmakoterapiaja

A BPSD tiinetek terapidja soran els6 és masodik
generacios antipszichotikumokat, benzodiazepine-
ket, hangulatstabilizalokat (Tariot és mtsai 1998,
Sival és mtsai 2002), antidepresszivumokat ¢s a
demencia kognitiv tiineteire hatd acetilkolinész-
teraz gatlokat (Trinh és mtsai 2003), NMDA anta-
gonistakat alkalmazhatunk.

A magyarorszagi rendelkezések alapjan az anti-
pszichotikumok koziil harom molekula, a tipusos
antipszichotikum haloperidol, a tiaprid és az atipu-
sos antipszichotikumnak mindsiilé risperidon
hasznalhat6 a BPSD tiinetek kezelésére.

A randomizalt, placebo kontrollalt, kettds vak,
nyomonkovetéses vizsgalatok meggy6zden iga-
zoltak, hogy az antipszichotikumok hatékonyak a
BPSD tiinetek koziil az agresszivitas, pszichozis
¢s az irritabilitas kezelésére (Ito 2007). Alkalma-
zasuk a placebohoz viszonyitva 20%-kal jobb te-
rapias valaszt eredményezett (Sink és mtsai 2005).
Alkalmazasukkal azonban nagy koriltekintéssel
kell eljarnunk minden demens beteg esetében. Ha
a Lewy-testes demencia rizikoja felmeriil, kiilo-
nds gonddal kell mérlegelniink az antipszicho-
tikumok adasat, hiszen az ilyen betegeknek 50%-o0s
rizikojuk van a neuroleptikus hiperszenzivitasra
(McKeith és mtsai 1992).

Az antipszichotikumok és a demencia kognitiv
tiineteire hatd gyogyszerek (acetilkolineszteraz
gatlok) egylittes adasa nem igazolta a pozitiv elva-
rasokat, hiszen a szerek hatasa nem bizonyult ad-
ditivnak a BPSD tiinetek esetében (Farlow 2002).
A tipusos antipszichotikumok ugyanolyan haté-
konyak lehetnek a BPSD tiinetek kezelésére, mint
a masodik generacios atipusos szerek (Alexopou-
los és mtsai 2004). Az alkalmazasukkal kapcsola-
tos leggyakoribb problémat kedvezdtlenebb mel-
I¢khatas profiljuk adja (Davidson és mtsai 2000).
Extrapiramidalis mellékhatasaik novelhetik az
idéseknél az elesések, jarasbizonytalansag kocka-
zatat, amelyet alfa-adrenerg receptor gatlé mel-
Iékhatasuk miatti emelkedett ortosztatikus hipo-
tonia rizikd tovabb ront. Mind a tipusos, mind az
atipusos antipszichotikumok metabolikus hatasa
is kedvezdétlen lehet a demens betegek esetében is,
hiszen emelhetik a testsulyt, fokozhatjak a kardio-
vaszkularis betegségek rizikojat és mortalitasat
(Angelini és mtsai 2007), bar 65 évnél idésebbe-
ken ilyen iranyban még nem torténtek vizsgala-
tok. Az atipusos antipszichotikumok metabolikus
hatéasai miatt pszich6zisban torténé alkalmazasuk-
hoz hasonléan, BPSD tiinetekre valé alkalmaza-
suk esetén is a vércukor és a testsiily haromhavon-
ta torténd ellenérzése javasolhato. Emelkedd test-
suly esetén szérum lipid profil elvégzése is indo-
kolt haromhavonta.

Antihisztamin hatasuk kedvez6 is lehet, hiszen
igy szedaciot okozhatnak agitalt betegek eseté-
ben. Antikolinerg mellékhatasuk ronthatja a kog-
nitiv funkciokat, amely kedvezétlen lehet a de-
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mens betegek egyébként is hanyatld mentaliza-
cios funkcidit illetden (De Deyn és mtsai 1999).
Az antipszichotikumok BPSD tiinetekkel kap-
csolatos alkalmazasa soran szamos szubjektiv ele-
me, problémaja is lehet a farmakoterapianak, hi-
szen mind a hozzatartozo, mind a kezeld személy-
zet altal az orvos iranyaba kozvetitett fokozott el-
varasi fesziiltségek fordulhatnak el6, amelyek ke-
zelési tiirelmetlenséghez, sziikségtelen doziseme-
léshez, és kovetkezményes mellékhatas problé-
makhoz vezethetnek az id6hiany érzete miatt.

A-risperidon alkalmazasa
a BPSD tiinetek kezelésére

Az atipusos szerek koziil a risperidonnal kapcso-
latos els6 kedvezd tapasztalatokrol Reisberg és
mtsai szamoltak be (1987) idések otthonaban lako
AK-os ¢és vaszkularis demens betegek BPSD ke-
zelése soran. Az elso ilyen vizsgalatban a risperi-
don 0,5 mg és 2 mg napi dozisban kertilt alkalma-
zasra, a 0,5 mg-os dozist azonban nem talaltak ha-
tékonynak. A szerzdk szerint az 50%-os terapias
siker eléréséhez (number needed to treat, NNT
50%) az 1 mg-os dozis esetén atlagosan 8,3 fot, a2
mg-os dozis esetén pedig 5,9 {6t kellett kezelni.

A risperidon BPSD indikacioban torténd alkal-
mazasaval kapcsolatosan az els6 placebo kontrol-
lalt kettOs vak vizsgalatok 1999-ben fejezddtek be
(De Deyn és mtsai 1999, Katz és mtsai 1999). Al-
kalmazasa a demencia szindromaban a kognitiv
hanyatlast nem rontja (Rainer és mtsai 2001).
Hosszu tavu (egy éves nyomonkovetés) hatékony-
sagat a BPSD tiinetekre De Deyn és mtsai (2005)
bizonyitottak. A risperidon hatékonysagat a BPSD
tiinetekre hatnal tobb kettds vak placebo kontrol-
lalt vizsgalat igazolta (De Deyn €s Buitelaar 2006,
Onor és mtsai 2007). Ezek tobbsége 8-12 hetes al-
kalmazas soran, 0,5-1,5 mg dézisban szamol be
placeboval szembeni hatékonysagarol (Bies és
mtsai 2005). A risperidon gyorsabbnak bizonyult
hatékonyagat illetéen a BPSD tlinetek kezelésére
(két héten beliil) mint a haloperidol (4 hét) (Rabi-
nowitz €s mtsai 2004). Az eddigi tapasztalatok
szerint a risperidon BPSD tiinetekben val6 alkal-
mazasa soran a tardiv diszkinézidk egy éves ku-
mulativ incidencidja igen alacsonynak bizonyult
(2,6%) (Jeste és mtsai 1999, Gareri 2001). Az ed-
digi vizsgalatok koziil harom bizonyitotta, hogy a
szer nem rontja a kognitiv funkcidkat demens be-
tegeknél (De Deyn és mtsai 2005, Schneider és
mtsai 2006b, Rainer és mtsai 2007).

A klinikai hatékonysag és a kimenetel tanulsa-
gai szempontjabol igen fontosnak mindsiil a Bro-
daty vizsgalat (2003b), melyben iddsek otthona-
ban é16 AK, vaszkularis demens és kevert AK és
vaszkularis demens betegek viselkedési és pszi-
chés tiineteire vizsgaltak a risperidon hatékonysa-
gat. A Cohen-Mansfield agitacios skala és klinikai
globalis impresszio skala pontértékei szerint a res-
ponder betegek aranya 59%-nak bizonyult a ris-
peridon szeddk és 26%-nak a placebo szeddk ese-
tében.

A 2005-ben publikalt De Deyn vizsgalat szerint
a tizenkét hetes nyomonkdvetés soran a risperidon
hatékonynak bizonyult mind a pszichotikus tiine-
tek, mind az agitaci6 és a viselkedési tiinetek ke-
zelésében a placebohoz viszonyitva. A vizsgalat
azonban arra utalt, hogy a cerebrovaszkularis ese-
mények gyakorisaga kozel haromszorosara nott
az atipusos antipszichotikumot szeddknél (3,3%
risperidon) a placebo csoport értékeihez viszo-
nyitva (1,2%) (De Deyn és mtsai 2005, 2006).

A BPSD tiinetek kezelésében hasznalatos tipu-
sos ¢és atipusos antipszichotikumok mortalitasi és
cerebrovaszkularis rizikot noveld hatasa a Bro-
daty vizsgalat (2003b) ota kapott nagyobb figyel-
met. 2003 ota foglalkoznak ezzel a problémaval
mind az egészségligyi hatésagok, mind a kliniku-
sok és a gyogyszergyartok (Dewa és mtsai 2002,
Ames és mtsai 2005). A kérdés eldontésére sza-
mos Osszehasonlitd vizsgalat és meta-analizis ké-
szilt az utobbi években (Schneider és mtsai 2006a).
Tobbségiik egyetért abban, hogy mind a tipusos,
mind az atipusos antipszichotikumok emelik a mor-
talitasi rizikot BPSD tiinetekkel rendelkez¢ de-
mens betegek esetében (tipusos szereknél 17,9%,
atipusosaknal 14,6%). Hasonlo kovetkeztetésekre
jutott a 2006-ben publikalt Schneider meta-anali-
zis is. A szerzok altal elemzett 15 vizsgalatbol 12
esetében talaltak emelkedett mortalitasi aranyt az
antipszichotikumokkal kezelt betegeknél. A vizs-
galt négy atipusos és egy tipusos szer koziil a
risperidon esetében talaltak a legalacsonyabb mor-
talitasi rizikot (OR 1,3), de egyik vizsgalt moleku-
la esetében sem érte el a kiilonbség a szignifikan-
cia szintet. Az eddig ismert legatfogobb meta-
analizis eredményei szerint az antipszichotiku-
mok alkalmazasa AK-hoz tarsulo BPSD tiinetek
esetén mérsékelt kockazatot jelent a mortalitasi
aranyok tekintetében.

A cerebrovaszkularis betegségek kialakulasa-
nak rizik6jat szamos vizsgalat elemezte (FDA Re-
search CfDEa 2005, Finkel és mtsai 1996, Smith
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¢és Beier 2004) demens betegek BPSD tiineteinek
antipszichotikumokkal tortén6 kezelése soran, és
a risperidonnal kiilon foglalkozva (Smith és mtsai
2004). Az eredmények szerint a tipusos szerek és
a benzodiazepinek adagolasa kétszer nagyobb ri-
zikot jelent (1,9-szeres rizikok), mint barmely atipu-
sos szer alkalmazasa (1,0szeres rizikok) (Gill és
mtsai 2005).

A CATIE-AD vizsgalat tanulsagai

A Clinincal Antipsychotic Trials of Intervention
Effectiveness in Alzheimer’s Dementia (CATIE-
AD) vizsgalatot 2000-ben kezdték el szervezni az-
zal a céllal, hogy megbizhat6 hatékonysagi adato-
kat kapjunk az AK betegek BPSD tiineteinek ke-
zelését illetden jarobetegek esetében (Schneider
¢s mtsai 2001). Ebben a vizsgalatban harom atipu-
sos antipszichotikum a risperidon, olanzapin és a
quetiapin hatékonysagat vizsgaltak placebo keze-
Iéssel O6sszehasonlitva, flexibilis dozisemeléssel,
harminchat hetes nyomonkovetés soran, ambu-
lans AK betegek esetében (Schneider és mtsai
2003).

A mellékhatasok, tolerancia problémak miatti
megszakitasok tekintetében a CATIE-AD vizsgé-
lat elsé eredményei nyujtottak hasznos informéci-
okat (Ismail és mtsai 2007). A CATIE-AD vizsga-
lat 2008-ban publikalt elsd fazisanak adatai a kli-
nikai hatékonysag tekintetében szolgaltatnak 6sz-
szehasonlité adatokat az olanzapin, quetiapin, ris-
peridon ¢és a placebo esetében (Sultzer és mtsai
2008). A vizsgalat elsddleges kimeneteli valtozo-

ja a kezelés megszakitasa volt. A mellékhatasok
miatti megszakitas a quetiapin €s a risperidon ese-
tében kozel azonos volt (16 illetve 18%), mig az
olanzapin esetében 28%-nak bizonyult ez az érték
a placebo kezeltek esetében 5% volt.

A kezelés hatastalansaga miatti megszakitas a
risperidon esetében fordult eld legkésébb (26,7
hét), szemben az olanzapin (22,1 hét) és a queti-
apin (9,1 hét), valamint a placebo kezelés (9 hét)
értekeivel. A vizsgalat tizenkettedik hetében az
atipusos szerek koziil a risperidon esetében érté-
kelték a klinikusok a legnagyobb mértékii javulast
¢és ez megnyilvanult mind a (NPI), mind a Rovid
Pszichiatriai Mérd-Skala (BPRS), mind a Klinikai
Globalis Ertékelé Skéla (CGI) vonatkozasaban.

A CATIE-AD vizsgalat els6 fazisanak legfon-
tosabb tanulsaga, hogy az antipszichotikumok a
BPSD tiinetek koziil a diih, az agresszio és a para-
noid gondolkodas kezelésében hatékonyak, de
nincsenek hatassal a gondolkodasi tiinetekre, az
¢letmindségre és az apolasi sziikségletekre. A vizs-
galat még nem zarult le, masodik fazisanak ered-
ményeit a kozoljovoben fogjuk megismerni.
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