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Porucha ¢ichu mize byt jednim z prvnich projevii neurodegenerativniho onemocnéni mozku. Byla popsana a podrobné studovana u Par-
kinsonovy choroby i u dalSich neurodegenerativnich onemocnéni. V posledni dobé se dostava do popfedi zajmu jako jeden z éasnych
marker( Alzheimerovy choroby, ktery Ize vyuzit i v diferencialni diagnostice. Autofi predkladaji prehledny ¢lanek pojednavajici o spe-
cificich €ichového postizeni u jednotlivych chorob, éichovych testech a uplatnéni vySetieni ¢ichu v diagnostice neurodegenerativnich

onemocneéni.
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Seznam zkratek

ACH - Alzheimerova choroba

CBD - kortikobazalni degenerace

FTD - frontotemporalni demence

LBD - demence s Lewyho télisky

MCI - mirna kognitivni porucha

OMT - The Odor Memory Test

PEA — fenyl-etyl-alkohol

PN — Parkinsonova nemoc

PST - The Pocket Smell Test

SD - sémantickd demence

UPSIT — The University of Pennsylvania Smell
Identification Test

Zpracovdani ¢éichového podnétu
Spravné pojmenovani viné nebo zapachu je

nékolikastupfovy proces. Zahruije:

A. ¢ichovou detekci (vnimani ¢ichovych podnétd)

B. cichovou diskriminaci (rozli$eni riznych ¢icho-
vych podnét)

C. identifikaci (pfifazeni spravného verbalniho-na-
pfiklad ndzev kvétiny nebo nonverbélniho — na-
pfiklad pfedstava kvétiny, plodu atd. oznaceni).
Je ziejmé, Ze na identifikaci se podili jak de-
klarativni (sémanticka i epizodicka pamét), tak
i nedeklarativni pamétové mechanizmy. Schop-
nost Cichové identifikace proto dobfe koreluje se
stavem kognitivnich funkci.

Cichové testy

Porucha éichu mize mit charakter kvantitativni,
kdy dochazi ke snizeni (hyposmie) az Uplnému vy-
mizeni (anosmie) vnimani gichovych podnétd, vzac-
né naopak i k jeho zvySeni (hyperosmie — napfiklad
unciformni krize u epileptickych zachvat(). M(ize byt
zplisobena postizenim Eichového epitelu (periferni
typ) nebo CNS (centralni typ — napfiklad u neurode-
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generativnich onemocnéni). Pfi zménéném vnimani
¢ichovych podnétli se jednd o kvalitativni poruchu
¢ichu — dysosmii (citéni jiné kvality, nez o jakou se
ve skuteénosti jednd). Porusena mlize byt rovnéz
Cichova diskriminace, identifikace nebo pamét na
viné.

V bézné neurologické praxi se ¢ich pfili§ ne-
vySetfuje. Obvykle se hodnoti pouze anamnestic-
ky, nebo orientaéné zndmymi podnéty (Caj, mydlo,
vanilka), coz ma jen velmi malou citlivost a umozni
identifikovat jen velmi hrubé poruchy &ichu. Pro
pfesnéjsi ureni typu a zavaznosti Cichové poruchy
a sledovani jejiho vyvoje, je nutno pouzit jeden ze
screeningovych Eichovych test.

A. Pro vySetfeni Cichové detekce a stanoveni Ci-
chového prahu (Detection threshold) se pouzi-
vé standardni psychofyzikalni metody, kdy se
testované osobé prezentuje Cichovy podnét ve
stoupajici koncentraci. Nejcastéji pouzivanou
aromatickou latkou je PEA vonici jako rize. Jako
slepy podnét se uziva Cichové neutraini dietylf-
talat, ktery zérovef slouzi jako zakladni baze, do
které se ve vzestupné koncentraci pfidava PEA.
Cichovy i neutralni stimulus jsou prezentovany
kratce po sobé a vySetfovana osoba ma za ukol
ur€it, ktery z nich m4 intenzivnéjsi vini (two-al-
ternative forced-choice). Interval mezi pokusy je
20s a pouziva se 16 koncentraci. Pokud subjekt
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udéla chybu, pfechazi se na vyssi koncentraci,

pokud urci spravny podnét, pokraCuje v detekci

je zapotfebi 5krat ur€it spravny stimulus v dané
koncentraci. Tento test ma spolehlivost okolo

0,88.

B. Pro stanoveni schopnosti rozliSovat Cichové
podnéty — Eichové diskriminace (Odor discrimi-
nation) se pouziva Test Cichové diskriminace.
V tomto testu ma vySetfovand osoba za Ukol
rozhodnout, zda dva po sobé nésledujici icho-
vé stimuly jsou stejné nebo odlidné. Pouziva
se 32 parQ vini, z nichZ 16 pard je shodnych
a 16 rozdilnych. Z 16 rozdilnych pard jich je
8 podobnych a 8 velmi rozdilnych. Interval mezi
pokusy (kazdou dvojici) je 20s. Diskriminaéni
skére se pocitd odeCtenim chyb ucinénych
u stejnych pard (tzn. jako fale$né pozitivni chy-
ba) od spravnych odpovédi u rozdilnych pérd
a dosahuje hodnot od 0 do 16. Pro srovnani me-
zi podobnymi a rozdilnymi pary se pocita skoére
poCtu spravnych odpovédi zvlast pro podobné
a rozdilné péry s maxinélni hodnotou 8.

C. Velmi Casto uzivanym testem je test Cichové
identifikace UPSIT. Obsahuje 40 rliznych vini,
které jsou umistény v mikrokrystalech nanese-
nych na papife. Viné se uvolni po seSkrabnuti
tuzkou a testovana osoba poté vybird ze Ctyf
nabizenych moznosti tu spravnou (forced-choi-
se test). Maximalini skdre je 40, ndhodna volba
pfi anosmii vede k vysledku kolem 10, zatimco
u simulace je skore napadné nizké. Spolehlivost
tohoto testu je vysoka, pohybuje se v rozmezi
0,87 az 0,95. Jeho zkracenou variantou, vhod-
nou zejména k vytipovani osob, u kterych by by-
lo vhodné podrobnéjsi vySetfeni, je PST. Vyrabi
se v nékolika variantach a vySetfeni jedné osoby
trva pfiblizné 30s.

K testovni Cichové paméti slouzi OMT. Jedna
se o nonverbalni test, kdy vySetfované osobé je
pfedlozena urcita viné. Po kratkém intervalu (10s,
30s a 60s) ma za kol ji rozpoznat mezi 4 nabize-
nymi Cichovymi podnéty. Pfi Spatnych vysledcich
v tomto testu je vSak nutné vylougit jiny typ Cichové
poruchy (anosmii & hyposmii a poruchu éichové dis-
kriminace).

K odliSeni anosmie od jinych onemocnéni ¢i
simulace Ize pouzit ¢pavek nebo podobné drazdivé
latky. Tyto latky jsou detekované volnymi zakonceni-
mi nervus trigeminus, proto je u pravé anosmie jejich
vnimani nezménéno.

Poruchy ¢ichu
u jednotlivych onemocnéni

Ve stéfi je porucha Cichu velmi asta. Trpi ji az
50 % populace nad 60 let. Se stoupajicim vékem do-

chézi i fyziologicky ke zhorSovani vSech &ichovych
schopnosti. Ukazuje se, ze pamét na vliné s vékem
klesé vice nez verbalni pamét (13). Cichové funkce
mohou byt dale zhorSeny dlouhodobym koufenim,
abusem alkoholu, praci se Epavymi latkami (napfi-
klad u chladicich zafizeni), nebo pfitomnosti Eetnych
onemocnéni (afekce nazalnich a paranazalnich du-
tin, alergie, endokrinologicka a psychiatricka one-
mocnéni a také procesy v CNS). V posledni dobé
byla porucha €ichu, zejména pak zhorSend identi-
fikace Cichovych podnétl opakované prokézéna
u pacientdl v ¢asnych stadiich neurodegenerativnich
onemocnéni.

Porucha ¢ichu jako ¢asny biomarker
Alzheimerovy choroby (ACH)

ACH je nejCastéjsi pfiCinou demence, tvofi
50-70% vSech pfipadd. TéméF vzdy ji pfedchazi
stadium MCI - mild cognitive impairment. Pacienti
s MCI nesplriuji kritéria pro demenci, ale maji jiz ko-
gnitivni deficit, ktery je vSak neomezuije v jejich pra-
covnim a socidlnim Zivoté. Podle toho, zda je &i neni
postizena pamét, se MCI rozdéluje na amnestickou
a neamnestickou. Kazdy rok se u 15% pacientd
s MCI (pfevazné s jeji amnestickou formou) rozvine
ACH, zatimco u zdravych osob je to pouze u 1-2 %.

Pro ACH je typickd pfitomnost neurofibrilar-
nich klubek (tangles) a senilnich amyloidovych plak
a Ubytek neurond. Tyto léze vznikaji nejprve v tran-
sentorinalni a entorinalni oblasti (2). Odtud postupuje
degeneracni proces do dalSich oblasti temporainiho
laloku. Brzké postizeni struktur, které jsou soucasti
centraini ichové drahy, dobfe koreluje se snizenou
¢ichovou identifikaci, ktera se objevuje jiz u pacientd
s MCI. Vétsi riziko pfechodu z MCI do ACH je u pa-
cientl, ktefi maji objektivné prokdzanou poruchu
Cichu, subjektivné si ji vSak nejsou védomi (3). Tize
¢ichového postizeni dobfe koreluje s progresi one-
mocnéni, nejdfive a nejzavaznéji je postizena €icho-
va identifikace, v pokroCilejSich stadiich choroby se
pfidava i porucha diskriminace a detekce (9, 17).

Vy$Si riziko rozvoje ACH maji také osoby s pfi-
tomnosti ApoE €4 alely v genotypu. 80% pacientl
s familidrni a 64 % osob se sporadickou formou ACH
jsou nositeli alespori jedné této alely, zatimco jeji
vyskyt ve zdravé populaci se pohybuje v rozmezi
25-30%. Ukdzalo se, Ze u zdravych osob s pfitom-
nosti ApoE €4 alely je vy$Si vyskyt poruch Cicho-
vé identifikace nez u osob, které tuto alelu nemaji
(14). V prospektivni studii na vzorku 1800 osob (7)
se zjistilo, Zze kognitivné intaktni jedinci s hyposmii
nebo anosmii maji vétsi riziko kognitivniho selhéni,
které se dale zvySuje pfi pfitomnosti apoE €4 alely
(rozvoj kognitivniho deficitu byl u téchto osob pétkrat
CastéjSi nez u osob bez poruchy &ichu a bez pfitom-
nosti této alely).
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Parkinsonova nemoc (PN)

Porucha €ichu u osob s PN byla popsana jiz pfed
vice nez 30 lety (1) a je pfitomna Castéji nez charakte-
risticky projev této choroby — tremor (4). Jedna se jak
0 shizeni ¢ichového prahu (15), tak o poruchu ¢icho-
vé diskriminace (19) i identifikace (18). Ta vSak neni
pro vSechny v(iné vyjadfena stejnomérmé, identifi-
kace nékterych vini (napfiklad pizza) byla osobami
s PN v porovnani s kontrolni skupinou horsi vyznam-
né, zatimco u jinych rozdil tak signifikantni nebyl (8).
Opakované bylo prokazano, ze tize Cichového defi-
citu nekoreluje s délkou trvani choroby, silou tremo-
ru, stavem motorickych a kognitivnich funkci a neni
ovlivnéna ani uzivanim antiparkinsonské medikace.
Neni zde ani souvislost s rozsahem degenerace do-
paminergnich struktur (10, 16).

Kortikobazdalni degenerace (CBD)

CBD postihuje bazalni ganglia a parietaini lalok
(tedy oblasti, které se zpracovani ¢ichovych podnéti
neucastni) a Eich zlstava u téchto pacientli nezmé-
nén (11). Toho mlze byt vyuzito k odliSeni CBD od
jinych Parkinsonskych poruch).

Demence s Lewyho télisky (LBD)

Na rozdil od ACH a PN existuje jen nékolik studii,
které se zabyvaji postizenim ichu u pacientti s LBD.
Byl porovndvan vyskyt anosmie (12) a Cichova iden-
tifikace (12, 20) u osob s LBD, ACH a kontrol. V obou
pfipadech se ukazalo, ze ¢ich je u LBD poSkozen
vyraznégji nez je tomu u ACH. V neuropatologickych
studiich byla prokazana pfitomnost Lewyho télisek
a spongiformnich zmén v entorindlnim kortexu, Lewy-
ho neurity byly nalezeny v neuronech nucleus olfacto-
rius a v gliovych burikéch bulbus olfactorius (6).

Frontotemporalni
lobdrni degenerace

Jednd se o nesourodou skupinu onemocnéni
postihujici rizné oblasti mozku. Cich je nejvice po-
stizen u pacient(i se SD, u kterych dochazi k atrofii
temporalni oblasti a amygdaly, ¢emuz odpovida vy-
razna porucha ¢ichové identifikace, zatimco detekce
a diskriminace z(stava nezménéna (11).

U frontalni varianty dochézi pfevazné k posti-
Zeni frontéiniho laloku, v ur€ité mife byva zasazen
i temporalni cortex. Porucha €ichu je relativné mald
a tyka se rovnéz pievazné Cichové identifikace (11).
K hor$im vysledkim v éichovych testech zde pispi-
va i poruSeni exekutivnich funkci a podle nékterych
autor( i podil orbitofrontélni kdry na Cichové diskri-
minaci.

Vaskularni demence

VySetfeni Cichu (zejména cichové identifikace)
Ize rovnéz pouzit k rozliSeni dvou u nas nejcastéj-
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Sich pfi¢in demenci — ACH a vaskularmni demence.
Zatimco pro ACH je typickd Casna a pomémé za-
vazna porucha identifikace vlni a pach(, u pacient(
s vaskularni demenci zdstava Cich dlouhou dobu
nezménén (5).

Zavér
Presto, ze je vySetieni ¢ichu v neurologické pra-
xi éasto opomijeno, mlize upozornit na pfitomnost
neurologického onemocnéni, usnadnit diferencialni
diagnostiku (napfiklad ACH x vaskularni demence,
parkinsonsky syndrom) i pomoci odhadnout vyvoj
onemocnéni (v pfipadé MCI). Nejvétsi vyuziti ma
u ACH, kde je porucha Cichové identifikace jednim
z prvnich projev( této choroby a objevuje se jiz v do-
bé, kdy jsou kognitivni funkce postizeny jen minimal-
né nebo zcela zachovany.
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GAUK 7910/2007 a internim grantem FN Motol.
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