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Rezumat

Articolul prezinta principalele modalitati de abordare terapeutica a dementei
Alzheimer, incepdnd cu aspectele legate de metodele nonfarmacologice incluzdand
ingrijirile paliative, extrem de importante, psihoterapeutice, cu accent pe psihoterapia
cognitiv-comportamentald si meloterapie si incheind cu terapia farmacologicad.
Se discuta terapia simptomaticd, cea etiologica, noile medicamente in curs de
experimentare pe animale, precum §i medicatia noncolinergica.
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CURRENT ISSUES IN THE MANAGEMENT OF ALZHEIMER’S
DEMENTIA

Abstract

This article presents the main therapeutic approaches to Alzheimer’s dementia,
from issues related to non-pharmacological methods including palliative care, which
is extremely important, psychotherapeutic methods focusing on cognitive-behavioral
psychotherapy and melotherapy and ending with pharmacological therapy.
Symptomatic therapy, pathogenic therapy, the new products undergoing animal

testing and non-cholinergic medication are discussed.
Keywords: Alzheimer’s dementia, medication, psychotherapy, palliative

care.

Obiectivele principale ale tratamentului dementei
Alzheimer (DA) vizeaza ameliorarea abilitatilor functio-
nale, facilitarea utilizarii resurselor cognitive si reducerea
dependentei fatd de ingrijitori. Abordarea terapeutica trebuie
sd fie multidisciplinard cuprinzand aspecte: medicale,
sociale, psihologice, psihoterapeutice, consiliere, aspecte
privind modificarea ambiantei de acomodare, etc.

Existd mai multe tipuri de terapii pentru persoanele
cu dementd: nonfarmacologice si farmacologice, vizand
refacerea deficitelor neurotransmitatorilor si corectarea
tulburarilor psihice/neurologice [5].

Terapia non-farmacologica

Cuprinde toate aspectele medicale, sociale,
psihologice, cele privind ambianta, incluse intr-un plan
individual de interventie care, la rAndul lui, este format din:
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plan de ingrijire, plan de recuperare si plan de integrare/
reintegrare sociald. Aici sunt cuprinse date privind: starea
de sanatate fizicd, eventuala depresie sau anxietate,
durerile sau disconfortul, efectele secundare ale medicatiei,
biografia individuala, factorii psihologici, factorii fizici de
mediu, analiza comportamentala si functionala in relatie cu
ingrijirea si Ingrijitorii [12,19].

Planul individual de interventie este intocmit de
catre o echipad multidisciplinara constituitd din: psihiatru,
medic de familie, psiholog, fiziokinetoterapeut, logoped,
ergoterapeut, asistent social, asistent medical, infirmier,
ingrijitor autorizat sau membru al familiei. Acest plan se
revizuieste regulat, In medie la 3-6 luni, frecventa fiind
stabiliti de comun acord cu ingrijitorii. In functie de
rezultatele evaluarii se decide mentinerea persoanei cu
dementa pentru ingrijire, la domiciliu, in centre de zi sau
centre rezidentiale specializate.

ingrijirea paliativa se aplica de la diagnosticarea
persoanei cu dementd pana la deces pentru ameliorarea
calitatii vietii persoanelor cu dementa [12,19]. Este nevoie
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de consiliere atat pentru bolnav, cét si pentru apartinatori
sau 1ingrijitori. Pe bolnav consilierea il poate ajuta sa
accepte diagnosticul, sa-si construiasca strategii impreuna
cu persoanele de ingrijire si medicul curant pentru a face
fata situatiei, pentru a-si elabora unele planuri de viitor
privind: aspectele financiare, locul de ingrijire, testament
etc. Elaborarea acestor strategii se face in functie de
rezultatele expertizei medico-legale psihiatrice care decide
prezenta sau nu a discerndmantului persoanei cu dementa
si Incredintarea sau nu a tutelei ingrijitorilor/apartinatorilor
[8,10,22]. Planul intocmit trebuie sa asigure pacientului cu
DA o viata cat mai usoara, confortabila, sa includa sfaturi,
pentru a ajuta persoana in cauza sd fie independentd, sa
faca fata activitatilor zilnice cat mai mult timp posibil.
De asemenea, se impune includerea in acest plan a
medicamentelor necesare pentru ameliorarea dispozitiei
(depresie, anxietate, apatie, cuforie) si a problemelor
comportamentale (agitatia psihomotorie, agresivitate fizica/
verbala si vagabondaj) [5,12].

In fazele initiale, de mare importanti este psiho-
educatia membrilor familiei si a altor persoane de ingrijire,
care trebuie sd cunoasca cat mai bine aceasta afectiune, sa
stie ce expectante realiste si realizabile pot avea, cum pot
face fata problemelor cu care se pot confrunta, pe masura
ce apar. Obiectivele tratamentului de intretinere al dementei
sunt mentinerea in siguranta a persoanei afectate ladomiciliu
cat mai mult timp posibil, asigurarea permanentd a unui
suport si a unei indrumari pentru persoanele de ingrijire,
frecventarea centrelor rezidentiale.

La domiciliu se vor lua masuri pentru adaptarea
ambiantei familiale, pentru a creste calitatea vietii si
siguranta persoanei cu dementa intr-un mediu familial sigur.
Camerele trebuie sa fie ordonate, cu cai libere. Pentru a ajuta
persoana cu dementa sa se orienteze se pot folosi calendare,
liste, se pot plasa hartii cu lipici sau semne cu desene in
toata casa, pentru a-i veni in ajutor sa-si aminteasca locurile
in care sunt diferite obiecte, baia sau bucataria. Este bine
sa se asigure o bund luminozitate prin lampi de veghe in
dormitor, in camerele de baie si pe holuri, 1ampi care sa fie
aprinse noaptea. De asemenea se va asigura o buna stare de
nutritie printr-o alimentatie corecta, la timp, inclusiv gustari
la ora 11 si dupa masa. In cazul in care persoana cu DA nu
poate sa utilizeze o lingura sau o furculitd se va prepara
mancarea astfel incat sa poata fi servitd cu degetele. Atat
cat este posibil se va evita hranirea pe tub, incurajand astfel
alimentarea si hidratarea pe cale orala. Pentru tulburarile
de somn este indicat ca persoana cu dementa sa fie tinuta
treaza si activa in timpul zilei [29].

Pentru problemele de control sfincterian (incon-
tinenta urinara si fecald) se incurajeaza persoana sa mearga
la toaleta la ore regulate, de exemplu la fiecare doua ore,
fie insotitd, fie doar amintindu-i-se. Toaleta si baia ar fi
bine si fie marcati clar cu semne (desene, cuvinte). in
cazul 1n care incontinenta este deja instalata se poate folosi
pampers sau lenjerie intima absorbantd. La interventia

paliativa exista patru stadii de care trebuie sd se tind cont
pentru a ajuta persoana cu dementa [5,12]. in stadiul unu
(de supervizare si stimulare), performanta activitatilor
de intretinere a casei proprii si Intelegerea afacerilor
financiare lipseste. De aceea, pacientul trebuie pus sub
tutela si incurajat sd-si mentind rutina activitatilor zilnice
si pe cea a igienei personale. In stadiul doi al bolii (stadiul
de interventie), pacientul nu se mai poate Intretine si nu se
mai poate exprima adecvat, legat de diverse situatii. Din
aceasta cauza, Ingrijitorii trebuie sd preia initiativa, sa 1i
directioneze activitatile in vederea stimularii functiilor
care nu au fost pierdute, incluzand: aromaterapia, stimulare
multi-senzoriald, utilizarea terapeutica a muzicii, dansului,
terapia asistatd cu animale, masaj etc. Stadiul trei este
stadiul de preluare partiala a activitatilor de catre ingrijitor.
In acest stadiu, pacientul devine incapabil si efectueze
independent activitati de rutind, ca igiena personald s.a.,
fiind capabil sa efectueze doar componente ale actiunilor
cu supraveghere constantd si uneori chiar cu ajutor din
partea ingrijitorilor. In stadiul patru al bolii activitatile sunt
preluate total de catre ingrijitor, Tnsd nu multi pacienti ajung
in acest stadiu, deoarece survine decesul, de obicei, printr-o
tulburare comorbida [5,12].

Este preferabil ca persoanele cu dementd sa fie
ingrijite la domiciliu. Dar pe masura ce boala se agraveaza
ele risca sd se ratdceascd, motiv pentru care membrii
familiei trebuie sd opteze pentru internarea intr-un centru
specializat In tratarea dementei sau sa apeleze la serviciile
de nursing la domiciliu 24 de ore din 24. Acest lucru
este dificil avand 1n vedere situatia financiara a fiecaruia,
capacitatea emotionala si alte variabile.

Ingrijirea integratd si coordonati poate sa fie apli-
catd dupa ”Ghidul de Dezvoltare a Serviciilor” [19] care

adapostire si extra-ingrijire, tehnologie de asistenta, ingrijire
specializata in sistem rezidential, Ingrijire intermediara si
reabilitare, Ingrijire in spitale generale, servicii specializate
de sanatate mintala.

In ceea ce priveste persoanele de ingrijire, acestea
trebuie sa solicite sustinerea din partea membrilor familiei
sau a prietenilor, sd apeleze la consiliere profesionala pentru
a putea sa depaseasca momentele de suprasolicitare fizica/
psihicad sau perioadele stresante. Este nevoie de evaluare,
interventie §i sprijin practic pentru persoanele de ingrijire
[19].

Terapia cognitiv-comportamentala

Obiectivele terapiei cognitiv-comportamentale
vizeazd: reducerea simptomelor comorbide (depresie,
anxietate), reducerea simptomelor psihotice, imbunatatirea
eficientei personale, a stimei de sine s§i reducerea
autostigmatizarii. Este o combinare teoretico-metodologica,
fundamentatd stiintific, a terapiei comportamentale cu
terapia cognitiva, cu aplicatii in patologie si sanatate, asadar

Clujul Medical 2010 Vol. 83 - nr. 4



Articole de orientare

are un caracter clinic (tratarea bolilor) si un profund caracter
educational [2]. In cazul dementei Alzheimer scopul major
este Incetinirea maximal posibila a declinului cognitiv si
ameliorarea comportamentala.

Interventia cognitiva poate fi abordarea corectd in
cazul persoanelor cu tulburdri cognitive, fiind cunoscut
potentialul ei In amanarea producerii declinului cognitiv.
Procesul de deteriorare cognitiva fiind ireversibil in
cazul dementei, este evident de ce chiar si 0o amanare a
acestui declin poate fi un enorm céstig. in ceea ce priveste
interventia cognitiva trebuie sa se faca diferenta intre
antrenamentul cognitiv, reabilitarea cognitiva si stimularea
cognitiva. In cazul persoanelor cu dementa se pot utiliza
doar reabilitarea cognitiva si stimularea cognitiva, deoarece
acestea se adapteaza foarte bine la modelul individualizat
al deteriorarii fiecarui subiect.

Literatura ce compara tratamentul medicamentos
cu terapia de management comportamental (BMT)
indica faptul ca in unele cazuri BMT poate avea efect in

ameliorarea simptomelor, ca si interventia farmaceutica
simptomatica [8].

Terapia comportamentala si-a demonstrat eficienta
in managementul tulburdrilor de comportament (agitatie
psihomotorie, agresivitate fizica/verbald) si tulburari ale
dispozitiei afective (in principal depresie si anxietate,
mai rar stari de euforie exageratd) [2,3]. Acestea pot fi
schimbate prin identificarea si implicarea persoanei cu DA
in activitati placute, planificate in raport cu statusul cognitiv
al individului. Psihoterapia pentru pacientul cu dementa
Alzheimer in stadiul initial poate usura simptomele de
depresie, furie, negare si anxietate.

Meloterapia

Meloterapia in relatiile terapeutice este folositd ca un
mod de exprimare psihologica, cognitiva, sociald si fizica
a nevoilor pacientului (Asociatia Americana de Terapie
prin Muzica). Tehnicile meloterapiei variaza, folosindu-se
instrumente muzicale, cantecul si improvizatia. Efectele

Tabel 1.
ANTIDEPRESIVE SSRI
Medicament Simp tomc? . D9Z.a - De . Inter\'/a.l de Efecte adverse
_ non-cognitive Initiala Intretinere | Administrare _ _ _ _
Fluoxentina . . _ [ Sub 10mg 20-60mg e cefalee, insomnie, reactii maniace,
Apatie deosebit de severa C . 4 saptamani .
(Prozac) 1x/zi dimineata | 2X/7i eruptii, etc.
Venlafaxina Depresie; ca medicatie de ;/5321/51 dups (11(5)(Z)zng/21 4 zile - cateva | Greturi, anorexie, constipatie,
(Efectin) a doua alegere < P . saptamani hiposalivatie, hipotensiune posturala, etc.
masa divizate
Mirtazapina Depresie; ca medicatie de | 15-45mg 25-45mg 1-2 siptimani Astenie, edeme, tulburdri sanguine,
(Remeron) a doua alegere 1x/zi seara 1/2x/zi P crestere ponderala, somnolentd, etc
STABILIZATORI Al DISPOZITIEL
Trazadona Agltau? ps1h0m0t0r1§ . | 75-150mg 400 mg . Cefalee, ameteli, hipotensiune arteriala,
. ca medicament de prima . ; 3-4 zile N .
(Trittico AC) alesere 1/2x/zi 1/2x/zi greatd, anorexie, etc.
. Agltau? ps.1hom0torle 0,1-0,2¢g 400-800 mg e A Somnolentd, ameteli, diplopie, ataxie,
Carbamazepina | ca medicatie de a doua . . 2 saptdmani . A
alesere 1/2x/zi 2/4x/z1 anorexie, retentie urinara, etc.
. . 10-15 mg/kg
Valproatul de AgltaU? psllhomotorle corp 400-800 mg . ..~ . |Toxicitate hepatica, pancreatica, petesii,
. ca medicatie de a doua R . 1 saptamana . .
sodiu 2/4xzi (in doze |2/3x/zi hiperglicemie, tremur, etc.
alegere mici)
ANTIPSIHOTICE ATIPICE (AA)

. . Halucinatii, 1dei . o . <
Risperidona . o S 0,5 mg 2-4mg . ..~ . |Insomnie, agitatie, constipatie, greata,
(Rispolept) | detirante; ca medicatie de |, - /7 4 sApAmant e de vedere, e,

P e Astente, hiposalivatie, constipaf
Quetiapina a.ucmatn, 1del o 50mg 150-300 mg ' stenie, 1})05"& 1va§1e., cons 1pagle3 §
delirante; ca medicatie de ; . 3-4 zile somnolenta, hipotensiune ortostatica,
(Seroquel) 2x/zi 2x/zi .
?—I d{)ua alegerg cresterea transaminazelor
Olanzapina a_ucmagn,l o Smg 5-20mg Cresterea transaminazelor, hipotensiune
delirante; ca medicatie de . . 24 ore e e . e
(Zyprexa) 1x/zi 1x/zi arteriald, diskinezie tardiva
adoua alegere
DERIVATI DE BUTIROFENONA
Halucinatii, idei Se modifica
. delirante; ca medicatie 0,5-1,5mg 2.5-5mg N . Hipotensiune arteriala, tahicardie,
Haloperidolul - . . in functie de . . .
de a doua alegere dupa 1/2x/zi 1/2x/zi efect sindrom Parkinsonian
antip. atipice
BENZODIAZEPINE
Lorazepam Agitatie ps1hqmot0r:e Se modifica o . L
. ca monoterapie sau in 0,5-2mg 2,5 mg . . Precautie in boli hepatice si renale
(Anxiar) . S . ; in functie de .
asociatie cu antipsihotic | 2/3x/zi 1/3x/zi existente
Oxazepam atinic efect
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pozitive ale meloterapiei includ usurarea simptomelor
comportamentale si imbunatatesc calitatea vietii [30].
Meloterapia este asociatd cu amplificarea interactiunilor
intrafamiliale si imbunatatirea abilitatilor sociale. Muzica
poate fi folositd pentru a facilita reminiscentele si a
stimula memoria de lunga durata. Terapia poate imbunatati
recunoasterea in contextul liniei melodice si verbalizarea
gandurilor.

Modificarea ambiantei de acomodare

Aceasta constituie o alta abordare care si-a dovedit
eficienta in managementul tulburarilor de comportament la
pacientii cu DA. Activitatile care in mod natural servesc ca
activitati recreationale pot oferi si stimulare senzoriald, de
exemplu jocul de Bingo [12]. Bucataria terapeutica a fost
folosita pentru a sprijini programul de zi in asezdmintele
rezidentiale. ,,Bucdtdria” este un mediu suportiv pentru
pacient. Itemii cu potential periculos, precum agentii de
curdtare si ustensilele trebuie sa fie depozitate in dulapuri
inchise, cu acces restrictionat, dulapurile sa fie etichetate,
mai joase, pentru un acces mai facil, colturile mobilei
rotunjite, iar podeaua sa nu fie alunecoasa.

Modificarea mediului ambiental al pacientului poate
include folosirea de aparate pentru a ajuta simptomele
comportamentale, precum ratdcirea si neatentia. Pentru
a preveni si impiedica ratacirea, pictura murald poate
deghiza o usa, iar alarma poate emite un sunet atunci cand
usa se deschide. Telefoanele specializate au numere mari
si imagini pe butoanele de identificare a numerelor. in
asezamantul unei case de ingrijire semnele mari cu numele
rezidentului pe ele si poza sunt de mare ajutor in incercarea
rezidentului de a-si gasi camera. Totusi ingrijirea trebuie
sd ia in considerare stadiul bolii pacientului atunci cand se
opereaza schimbarea mediului, deoarece nevoile pacientului
se schimba in functie de stadiul bolii.

Terapia farmacologica

Tinta terapiei farmacologice in DA este mecanismul
patogenetic ce duce la insuficienta neurotransmitatorilor, la
formarea placii amiloide si depozite neurofibrilare. Terapia
medicamentoasa va viza atat simptomele non-cognitive cat
si cele cognitive [8,18,22].

Tratament simptomatic in boala Alzheimer
Se recomandd modificarea comportamentului

a dispozitiei afective (stari de depresie, anxietate, apatie) si
ainsomniei, prin utilizarea: antidepresivelor, stabilizatorilor
dispozitionali, antipsihotice si benzodiazepine.

Tratamentul etiologic in boala Alzheimer

Pana acum existd cinci medicamente aprobate de
Food and Drug Administration (FDA) pentru tratamentul
bolii Alzheimer, dar numai patru dintre ele sunt utilizate
cu regularitate. Aricept-ul si Reminyl-ul sunt inhibitori
specifici si rapid reversibili ai AchE, Exelon-ul este un
inhibitor lent reversibil de AchE, Memantina este un
antagonist ai receptorilor neuronali la NMDA (N-metil-
D-aspartat) [18]. Primul compus aprobat a fost tacrine
(Cognex), dar are dezavantajul de a fi utilizat de patru ori
pe zi si toxicitate hepatica crescuta.

Inhibitorii de acetilcolinesteraza se recomanda in
tratamentul bolii Alzheimer forma usoara (scor MMSE >
21) si moderata (scor MMSE 10-20), unde si investigatiile
neuroimagistice evidentiaza atrofie cerebrala predominanta
la nivelul hipocampului si a lobului temporal, existand
situatii In care CT-ul nu este modificat pentru varsta
pacientului [3]. Nu existd date suficiente care sd sustina
utilizarea acestor agenti la pacientii cu forma severa (scor
MMSE<9).

Galantamina potenteaza neurotransmisia colinergica
pe doud cidi distincte: modularea receptorilor nicotinici
si inhibitia acetilcolinesterazei. Potentdnd raspunsul
receptorilor nicotinici la Ach galantamina favorizeaza
cresterea eliberdrii Ach 1n spatiul sinaptic si influenteaza
eliberarea altor neurotransmitatori: glutamat, serotonina,
Gaba [9]. Scazand degradarea Ach, creste astfel nivelul de
Ach disponibil in spatiul sinaptic. Un studiu comparativ
intre tratamentul cu galantamina si donepezil in boala
Alzheimer forma moderata (pacienti cu scor MMSE intre
10 si 20), arata superioritatea galantaminei ca responsivitate
in cognitie [31].

De asemenea, un alt studiu tot din 2008 arata
eficienta Galantaminei in Boala Alzheimer cu tulburari
cerebrovasculare, comparativ cu placebo, privitor la
performantele cognitive §i comportamentale [28].
Eficacitatea rivastigminei a fost studiatd la pacienti cu
boala Alzheimer forma severa, comparativ cu placebo,
intr-un studiu pilot dublu-orb, randomizat, rezultatele
aratand beneficiile globale semnificative ale rivastigminei

(agresivitate fizicd/verbala, stari de agitatie psihomotorie), cu ameliorarea simptomatologiei [14]. Rezultatele
Tabelul 2
Medicament Mecanism D(_)z.a - pe . Inter\./a.l de Efecte adverse
i _ Initiala Intretinere Administrare . _
Dot}epezﬂ Inhlbltor.de ) Sme 1x/zi 10mg Ix/zi |4-6 saptamani Gregurl., varsaturi, diaree, crampe musculare,
(Aricept) acetilcolinesteraza anorexie
Rivastigmina | Inhibitor de . . - .« . |Greturi, varsaturi, diaree,
(Exelon) acetilcolinesteraza 1,5mg 2x/zi | 6mg 2x/zi 2-4 sdptamani Pierdere ponderala, ameteli
Galantamina | Inhibitor de Ame Ix/zi 12me 2x/zi |4 saptamani Greturi, varsaturi, diaree
(Reminyl) acetilcolinesteraza g g P Anorexie, ameteli
Memantina . . . e A T . - .
(Ebixa) Antagonist NMDA | 5mg 1x/zi 10mg 2x/zi |4 saptamani Agitatie, incontinenta, confuzie
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tratamentului cu antagonisti ai receptorilor neuronali la
NMDA (N-metil-D-aspartat) Memantina (Ebixa) sunt inca
contradictorii.

Utilizarea unui vaccin terapeutic este preconizatd
pentru tratarea bolnavilor deja diagnosticati si nu profilactic
(unii bolnavi dezvoltand postvaccin proces de encefalita
grava 5% [27]). In prezent este in curs un studiu cu un
vaccin mai putin toxic de tip AB[32].

Tratamente in curs de dezvoltare

In prezent se fac cercetiri pe modele experimentale
pe soareci cu Xaliproden, care ar reduce procesul de neuro-
degenerare, cu Tramiprosat (3APS sau Alzhemed) care ar
preveni acumularea de placi toxice si cu R-flurbiprofen-
care ar reduce productia de beta-amiloid toxic in favoarea
unor polipeptide mai scurte [11,18].

Terapii noncolinergice

Dintre acestea se utilizeaza: antioxidante (vitamina
E) [25], estrogeni [17,20], medicamente hipocolesterole-
miante (Statine)[ 14], neurotrofe (Cerebrolizin)[1,21,23,24].
De asemenea sunt in cercetare preparate extrase din plante:
Ginkgo Biloba Egb761 [7] (eficienta acestuia a fost
aratatd prin studii clinice randomizate, dublu-orb, placebo-
controlate, in ameliorarea simptomelor cognitive din boala
Alzheimer usoara si moderata). Eficienta produsilor chimici
de sinteza (antagonisti ai ionilor de calciu, Piracetam,
Pyritinol-hidroclorat, Nicergolin) nu a putut fi incd dovedita
[8]. Antiinflamatoarele nesteroide (Indometacin, Aspirina,
Ipubrofen) ar scddea riscul aparitiei dementei Alzheimer,
dar nu existd studii randomizate care sd demonstreze acest
lucru[19].
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