Mild behavioral impairment
Mirna porucha chovani
Mirna behavioralni porucha
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Neuropsychiatrické pfriznaky

- zmény v osobnosti a chovani
- Casto povazovany za psychiatrické
onemocnéni

- soucasti degenerativnich onemocnéni

mozku

Ukladani B amyloidu predchazi rozvoj demence o 15-

20 let

Preklinicka stadia

Ukladani B amyloidu

Ukladani tau proteinu,
ubytek neuroni

Porucha kognice +NPS
(paméti, mysleni)

Porucha sobéstacnosti

t 1

Zacétek

Klinicka stadia

t

pfiznaku Diagnéza Smrt
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» Jak Casté jsou neuropsychiatrické
pfiznaky ve stafi?

* Jsou rizikovym faktorem nebo manifestaci
Alzheimerovy choroby?

» Jak je vySetiovat?

NPS v predementnich stadiich

Neuropsychiatrické
priznaky Psychiatrické
vySetfeni &
.
Psychiatricka

diagnéza .
Cut off v dotazniku &

o B g

Kdykoli béhem Zzivota



Prevalence NPS u MCI
50% kontrol, 75% MCI

NPI Domain OR (95% CI)? PValue
Depression/dysphoria 2.78 (2.06-3.76)

) <.001
Apathy/indifference 453 (3.11-6.60) <.001
Irritability/lability 2.99(2.11-4.22) <.001
Anxiety 3.00 (2.01-4.48) <.001
Nighttime behavior® 1.80 (1.25-2.60) .002
Agitation 3.60(2.18-5.92) <.001
Appetite/eating change 2.02 (1.31-3.10) .001
Disinhibition 2.74 (1.42-5.32) .003
Delusion 8.12 (2.92-22.6) <.001
Euphoria/elation 3.58 (1.02-12.6) 047
Aberrant motor behavior 230 (0.70-7.61) A7
Hallucinations 1.39 (0.27-7.05) 69

Riziko demence u pac. s MCI

Dementia (N =

NPIQ Symptom Domain  Prevalence, % Severity Mean (SD)  HR 95

Delusions 0.045 (0.27) .29 1.04—1.60 0.020
Hallucinations 0018 (0.16) 0.80—1.94 03300
Agitation E 0.19 (0.51) 28 1.11-1.48 0.001*
Depression 8 35 (0.65 23 1.09-1.39 0.001°
Anxiety 9. 0. 28 118-145  <0.001"
Elation 1 . .2 35 099-185 0,060
Apathy 6. 22 38 1.22-156  <0.001"
Disinhibition 3. 38 1.15-1.67 0.001*
Irritability 6 33 (0.63) 2 L10-1.42  <0.001"
Aberrant motor behavior 0,064 (0,31 0.92-147 0201
Seep 0.27 (0.64) LOI=130 0.057
Appetite 1015 (0,51 1O00—1.34 0053
Delusions 0045 (0.27) F., LiM=1.60 0,020

Rosenberg 2013

Riziko rozvoje MCI kontrol

_ Hazard ratic Pritomnost NPS ZVYS'Uje
Deprese riziko konverze do MCl vice
Apatie nez Apo E 4 genotyp ¢i
Anxieta hipokampé[nf atrOﬁe

Agitovanost

Iritabilita 1,32-2,60
Zmény v piijmu 0,96-2,17
potravy

Motorické obtize 0,52-5,11
Porucha no¢niho 1,05-2,08
chovani

Hipokampalni 1,6-2,2
atrofie

ApoE4
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Riziko demence u pac. s MCI

Proportion not demented

Rosenberg 2013

Riziko rozvoje MCI u kontrol
| |Hazardratio Jos%Cl o |

Deprese 1,68 1,27-2,22 <0.001
Apatie 2,46 1,63-3,7 <0.001
Anxieta 1,91 1,31-2,78 <0.001
Agitovanost 8,18 1,94-5,05 <0.001
Iritabilita 1,85 1,32-2,60 <0.001

Zmény v pfijmu 1,44 0,96-2,17 0,08
potravy

Motorické obtize 1,63 0,52-5,11 0,40

Porucha no¢niho 1,48 1,05-2,08 0,03
chovani

Hipokampalni atrofie 1,8 1,6-2,2 <0.001
ApoE4 1,8 <0.001

Geda 2014

Deprese a kognitivni deficit

Prevalence deprese u MCI:
— 40% v klinickych studiich,
—25% v populaénich (Ismail 2017)

Deprese ve stafi = riziko kognitivniho
poklesu a konverze do demence

» Je deprese pricina ¢i disledek
neuropatologickych zmén?



Neuropatologické
zmeény

.

Depresivni
priznaky vykon

\ Subjektivni /

kognitivni
porucha

R ——

Neuropatologické
zmeny

&~

Depresivnl Nizsi kognitivni

priznaky vykon

‘\\ Subjektivni /

kognitivnil
porucha

2) Whitehall Il cohort study

10308 osob sledovano 30 let od 1985
302 pripadu demenci

Deprese pfi zaatku sledovani a
rekurentni deprese pfi zacatku sledovani
nezvysuje riziko demence (HR 1,2 a 1,02)

Depresivni pfiznaky a nova rekurentni
deprese v pozdni fazi studie (pramér 11 let
sledovani) zvySuje riziko demence (HR
1,72 a 1,67)

Niz&i kognitivni

1) Riziko rozvoje MCl/demence u

=
=
e
E
=
a
s
S
=
B
@
2
=
=
=]
=

Neuropatologicke
Pritomnost depresivnich

priznakd u pacientti s SCD

neumoznuje delat zavery
ohledné pntomnostm AD

pac. s nové vzniklou depresi
(GDS>6) je vyrazné zvyseno.
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Deprese je projev AD?
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Deprese je projev AD?

Depresivni pfiznaky jsou
patrné 11 let pred vznikem
demence a jsou 9x vySsi v

roce diagnozy

3) Deprese jako rizikovy faktor
demence?

Almeida
2017

Antidepresiva nesnizuiji riziko
demence

Almeida
2017
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3) Deprese jako rizikovy faktor
demence?

» Australska studie muzského zdravi

» 4922 muzli bez znamek kognitivniho postizeni
* Baseline GDS, MMSE,

+ Sledovani 9-14 let

» Outcome — konverze do demence

» Deprese béhem zivota x nova, vliv antidepresiv

el

Almeida
2017

Délka trvani deprese jako riziko
pro demenci — déle je lépe!

4) Hospitalizace na psychiatrii
jako rizikovy faktor demence?

 Finska studie psychiatrickych pacientt
» 27948 pacientt s AD + kontroly
» Vybér pacientli s AD + kontrol, ktefi byli

hospitalizovani pro psychiatrické obtize

» Analyza vztahu mezi hospitalizaci pro psychiatrické

obtiZe a naslednym rozvojem AD demence

Tapiainen
2017



Psychiatrické hospitalizace

OR with 95% CI

celkem

Any mental and behavioral disorder

:
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Time in relation to AD diagnosis (year, Tapiainen
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Schizofrenie

Schizophrenia, schizotypal and delusional disorders
5

OR with 95% CI

T T T T
25 -20 -15 -10
Time in relation to AD diagnosis (year’ Tapiainen

2017

Depression and other mood disorders
5

Hospitalizace pro
psychiatrické onemocnéni je
rizikem pro vznik AD v dalSich
5 letech, nikoli pozdgji (po 10
etec

T T T
=25 -20 -15

Time in relation to AD diagnosis (year’ Tapiainen
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Neurotické a somatoformni

obtize

D Neurotic, stress-related and somatoform disorders
251

OR with 95% CI

-20 -15 -10
ime in relation to AD diagnesis (year)

Deprese

[+ Depression and other mood disorders
25

OR with 95% CI
- n
ke °
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o
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-25 -20 -15 -10
Time in relation to AD diagnosis (year)

* Depresivni priznaky v miladi
nejsou rizikovym faktorem
demence ve stari

» Existuji 2 deprese:

—Endogenni, ktera nezvysuje
riziko AD

—Deprese jako manifestace AD

JETJETEN]
2017

Tapiainen
2017
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Uzkost Mate strach z demence?

Vyzkum zaostava za vyzkumem deprese
Casta u MCI i demence

Predikuje kognitivni pokles a konverzi do

) CC bez ob
demence u nedementni populace Sog bez obay

SCC + obavy
Predikuje atrofizaci mediotemporalnich
struktur (Mah 2015)

Kauzalita ani mechanismus vztahu nejsou
prokazany (Kortizol, kardiovakularni
choroby, BDNF, zanét)

Jessen Arch Gen Psychiatry. 2010;67(4):414-422.

MCI MCI x MBI

* Nové vznikla porucha * Nové vznikla porucha * Nové vznikla zména
kognice u paceint kognice u pacientl chovani a osobnosti u
bez demence bez demence pacientl bez

demence

= mirna kognitivni = mirn4 kognitivni = mirna behavioralni

porucha -MCI porucha -MCI porucha —MBI

- vorscha (MOY pemence Konverze do demence u MBI

Mirna behavioralni
porucha (MBI)

» Koncept Taragano:

— Nova vyrazna zména chovani nebo osobnosti
u pacienta >60let, trvajici >6 mésicl

— Neni vysvétlitelné jinym onemocnénim
— Neni doprovazené stiznosti na kognici

— Zachovana sobéstacnost, normalni socialni —
fUngOVénI’ Analisis Tme

Suatified loo-rank test for eguality of survival functions:




Konverze do demence u MBI

[Kaplan-Meier estimate suvival by diagnosis |

MCI bez NPS

MCl s NPS

—L MBI

50
analysis time

Mirna kognitivni
porucha (MCI)

- e

Mirna behavioralni porucha (MBI)

Koncept ISTAART (Ismail 2016):

— Nova zména chovani nebo osobnosti u
pacienta , trvajici >6 mésicu

— Neni vysvétlitelné psychiatrickym
onemocnénim, traumatem, medikaci/abusem,
celkovym onemocnénim. Komorbidity napf.
vaskularni Ize

— Zachovana sobéstacnost (absence demence)

MBI — prevalence populaéni
studie

McCl Normy v
riziku

Celkova 49,8% 43,1% 27,6%
prevalence
Porucha 33,8% 28,7% 16,3%
kontroly
impulst
Snizena 3,0% 8,3% 9%
motivace
Afektivni 32,3% 26,2% 17,2%
dysregulace

Konverze do demence u MBI

[Kaplan-Meier
L,

suvival by diagnosis |

MCI bez NPS

MCI s NPS

MBI — prevalence doménového

poskozeni dle NPI
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MBI-C (MBI checkilist) Porovnani NPl a MBI-C
Sougésti konceptu MBI wec w

Dotaznik pro peCovatele zjiStujici zménu v 1) Snizend motivace Apatie
osobnosti a chovani oproti dfivéj§imu stavu Dl

., . v . o 2) Afektivni dysregulace Uzkost
Trvani alesponi 6 mésicu
5 domén Agresivita, agitovanost

&di: 0-zadna & irna f i Iritabilit
Odpovédi: 0-zadna zména, 1 mirna, 2 stiedni, 3 3) Kontrola chovani a impulzi rhiabiita

, . Aberantni motorické chovani
zasadni.

Chut k jidlu
Skore: 4) DodrZovani socialnich norem, Desinhibice
— Celkové E—

— Doménové 5) Piesvédéeni &i smyslové viemy

Cut off pro MBI 8,5?

Bludy
Halucinace

Srovnani dotaznikl 1) Zajem a motivace

MBI-C NPI
symptomy v symptomy ve stadiu a) Ztratil/a zajem o pratele, rodinu, nebo doméci aktivity?
predementnich stadiich demence b) Méné se zajima o témata, ktera holji vzdy zajimala?

c) Stal/a se méné spontannim a aktivnim - napf. je méné

Referenéni ramec 6 Referenéni ramec 4 pravdépodobné, ze zahaji nebo bude udrzovat konverzaci?

mesicu tydny d) Ztratil/a motivaci starat se o své povinnosti nebo zajmy?
Flexibilni administrace, Administruje klinik

blizka osoba muize (zkracena verze NPI-Q

vyplhovat i bez je uréena pro vyplnéni

pritomnosti klinika pecovatelem)

3) Kontrola chovani, impulzi

e) Je uzkostnéjsi nebo se vice obava béznych véci (napf. navstévy,
spolecenské udalosti atp.) h) Zménily se jeholjeji stravovaci navyky (napf. prejida se, nacpava si pusu, trva na pojidani pouze
uréitého jidla nebo ji své jidlo pouze v ur&itém pofadi)?

f) Je ve velkém napéti, a neni schopen/a se uvolnit, nebo je
roztreseny/a ¢i panikafi? 20
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Poruchy nalady Motivace

“p<0,001

Kontroverse MBI konceptu

*Podminka vlivu na fungovani pacienta

*Nejasna hranice mezi zdravym a patologickym

starnutim stran NPS
«Zbyte¢né nalepkovani pacient
*NeresSi event. reverzibilitu

*Marketingovy nastroj, stroj na publikace?

MBI domana kantroly Imeulzi
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MBI-C celkové skore
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AD B smiSeng demance

Kontrola impulzd  Bludy a halucinace

MR gomans Bludy & halucinscs

Zaver:
Neuropsychiatrické pfiznaky ve stafi
opomijené a pfitom Casté
Jejich pfitomnost v predementnim stadiu
vyrazné zvySuje riziko konverze do
MCIl/demence (vice nez porucha kognice
Ci atrofie na MR mozku)

Koncept MBI rozsifuje povédomi o NPS
MBI-C je jednoduchy dotaznik umoziiujici
odhaleni NPS v béZné klinické praxi
http://'www.mbitest.org/



