ZPRAVA Z 18. KONGRESU ECNP
V AMSTERDAMU

Osmndcty kongres Evropské neuropsy-
chofarmakologické spole¢nosti se konal ve
dnech 22.-26. fijna 2005 v konferencnim stfe-
disku RAI v Amsterdamu. PfihlaSeno bylo pfi-
blizné 6 500 Ucastnikl z 82 zemi svéta, z toho
60 z Ceské republiky.

Jesté pred oficialnim zahajenim kongresu
bylo uspofadano experimentalni sympozium
,Breaking News Session“. Vyzvani pfedné$e-
jici zde hovofili o vysledcich svych nejnovéj-
Sich vyzkumd, které jesté nebyly publikovany.
Dr. Kas z Utrechtu popsal nékteré principy
moderniho genetického vyzkumu u pokus-
nych my$i v oblasti neuropsychiatrie. Obdob-
né jako u lidskych duSevnich poruch, také
zde je tendence ,rozlozit" komplexni chovani
zkoumaného subjektu na dil¢i fenotypy, které
jsou jednodude geneticky podminéné a lépe
hodnotitelné. Za tfi hlavni fenotypy chovani
pokusné mysi jsou povazovany pohyb, proje-
vy strachu a signalizace hladu. Genetické ma-
povani odhalilo u mysi 25000 gend, coZ je jen
o malo méné nez pocet nalezenych gena u li-
di. Védci hledaji souvislost riznych chromo-
zomalnich marker( a chovani mysi. Geneticky
vyzkum pokusnych zvifat se tedy stéle vice
blizi vyzkumu lidskych jedincd. U pokusné
mys$i |ze navic vyfazovat rlizné geny z funkce
a dale sledovat morfologické, funkéni a beha-
viordlni nasledky tohoto zasahu. Prof. Artigas
z Barcelony navdazal pfednaskou, jejiz na-
zev ve znaéném rozsahu vystihuje podstatu
problému - ,Atypicka antipsychotika zvySuji
uvolfiovéni prefrontalniho dopaminu u divoce
5-HT1A receptorem®. Znamena to, ze uvedené
serotoninové receptory v prefrontalnim korte-
xu moduluji uvolfiovani dopaminu, coz mlize
mit vyznam pfi 1ébé poruchy kognitivnich
funkei nemocnych se schizofrenii. 5-HT1A
receptory ovliviiuje napfiklad ziprasidon, na
rozdil od haloperidolu. Dr. Wilson z Bristo-
lu uvedla prvni poznatky o latce Ro154513,
kterd je inverznim agonistou alfa5 subtypu
GABA-A receptorll a u lidi antagonizuje né-
které ucinky alkoholu. Uvedend substance
byla po poziti alkoholu podana 12 dobrovol-
nik(m, zaslepené srovani nasledné probihalo
oproti placebu opét po podani alkoholu. Latka
Ro154513 statisticky vyznamné eliminovala
negativni ucinek alkoholu na pamét, aniz by
ovlivnila subjektivni pocit opilosti. DalSi vyzku-
my v této oblasti budou pokra¢ovat. Z pohledu
bézné klinické praxe byla atraktivni pfednaska
prof. Keefe z North Carolina University. Ten
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hovofil o rozsahlé prospektivni studii 1éCby
prvni epizody schizofrenie antipsychotiky
druhé generace (olanzapin N = 133, primér-
na davka 11,7mg pro die; quetiapin N = 134,
v priméru 506 mg pro die; risperidon N = 133,
primérnd davka 2,4mg pro die) po dobu 52
tydn(, usporadané ve 28 stiediscich v USA
a Kanadé. Hlavnim kritériem ucinnosti terapie
v podminkach bézné praxe bylo, zda lék byl
ve sledovaném obdobi z jakéhokoliv divodu
vysazen, €i nikoliv. Hodnocené preparaty se
v tomto ohledu navzajem statisticky vyznam-
né nelisily — pfiblizné v 70 % pfipadi bylo po-
davani plvodné nasazeného |éku preruseno,
nej¢astéji na zakladé rozhodnuti nemocného.
Prepardty se navzdjem vyznamné neliily
v ovlivnéni primérného celkového skéru 8ka-
ly PANSS nebo kognitivnich funkci pacient.
Olanzapin byl lepsi nez quetiapin v U&inku
na pozitivni pfiznaky schizofrenie, soucasné
v8ak navozoval nejvy$si hmotnostni pfirdstek.
Quetiapin oproti tomu zplsoboval nejméné
extrapyramidovych nezadoucich G¢inkd.

Z ostatnich sdéleni mé zaujala pfednas-
ka prof. Fleischhackera z Innsbrucku. Ten
hovofil na t¢éma hodnoceni vysledkd lécby
schizofrenie v podminkach skuteéné praxe.
Kriticky se zminil o pfecefiovani vyznamu
hodnoticich 8kél v psychofarmakologii — vzdyt
pokles celkového skéru Skaly PANSS o 20 %
béhem nékolika tydn(i po podani antipsycho-
tika nic nevypovidé o tom, zda pacient bude
zdrdv, €i nikoliv. Za nejvyznamnéjsi kritéria
skute¢né ucinnosti antipsychotik povazuje
obnoveni pracovni schopnosti nemocného
a kvalitu jeho Zivota. Jako vhodné vidi také
vyuziti komplexnich kritérii pro remisi u schi-
zofrenie, vypracovanych v nedvné dobé
Andreasenovou a spolupracovniky. Pfedna-
Sejici prosazoval $irsi vyuziti ,pragmatickych
studii“ 1é¢by duSevnich poruch v podminkéch
bézné praxe. Ty maji byt dlouhodobé, pro-
spektivni a randomizované, nemuseji vSak
nutné byt zaslepené. Pro pracovni schopnost
a tim i naslednou kvalitu zivota pacienta se
ni pamét, pfitom farmakologické studie byly
doposud nejvice zaméfeny na Ié¢bu pozitiv-
nich pfiznakd schizofrenie. V sou¢asné dobé
v Evropé probihd rozsahla ,pragmatickd stu-
die“ [éEby schizofrenie EUFEST, mimo jiné na
Psychiatrické klinice v Hradci Kralové.

Dr. MclIntosh z Edinburghu v pfehledové
pfednasce shmul sou¢asné poznatky o vyuZiti
repetitivni transkranidlni magnetické stimulace
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(ITMS) v 1é¢bé schizofrenie. Jednou z moz-
nosti je vysokofrekvenéni pdsobeni v oblasti
levého dorsolateréiniho prefrontainiho kortexu,
druhym zpdsobem je nizkofrekvenéni aplikace
na levy temporoparietalni kortex. Prvni zpisob
je vhodny u negativnich pfiznak{ schizofrenie,
kdy pozitivni vysledky pfinesly dvé studie
ze tfi. Druhy zplsob aplikace se osvédCuje
u pfiznakl pozitivnich. To bylo prokdzano ve
&tyfech studiich ze esti. V Ceské republice je
ITMS dostupna na nékolika pracovistich v Pra-
ze avBmé.

Prof. Svensson ze Stockholmu zmifio-
val moznost augmentaénich strategii v 16¢bé
schizofrenie. To ma byt vyhodné zejména
u negativnich a kognitivnich pfiznakd, pfi-
padné v ovlivnéni sebevrazednych tendenci
pacientll nebo pfi farmakorezistenci. Hovofil
0 jedine¢nych Ucincich klozapinu, zprostfed-
kovanych zvySenim funkce noradrenergniho
systému v mozku. Stejného U¢inku je mozno
dosahnout, pokud ke klasickému neuroleptiku
je pfiordinovan idazoxan. Ten posiluje noradre-
nergni neurotransmisi blokadou presynaptic-
kych alfa2 autoreceptort. Takto je v nékterych
pfipadech prolomena farmakorezistence. Jako
perspektivni se jevi modulace nikotinovych re-
ceptor(i galantaminem, vyzkum této pfidatné
terapie probihd v oblasti kognitivnich funkci
u schizofrenie.

Moznost vyuziti thymoprofylaktik jako
pfidatné terapie u schizofrenie spie skeptic-
ky hodnotil dr. Leucht z Mnichova. Do vétsiny
téchto studii vstoupilo méné nez 60 pacient(,
hrozi moznost nezadoucich interakci mezi
Iéky, pfi polyfarmakoterapii klesé kompliance
nemocnych, rostou naklady na Ié¢bu, vyrob-
ci 1ékl nemaji o takovato hodnoceni zdjem
a v mnoha pfipadech priikazné studie chybi.
Pokud se u¢innost antipsychotika v monote-
rapii nejevi jako optimalni, nejdfive je nutno
zjistit, zda je pacient fadné uziva. Spolupréci
nemocnych pfi 16¢bé zvySuji napfiklad depotni
preparaty nebo psychoedukace. Thymoprofy-
laktika jako pfidatnd terapie k neuroleptikiim,
napfiklad v podobé valproatu, mohou byt
nejspiSe vhodna u afektivnich pfiznak( schi-
zofrenie.

Co se tyCe novych psychofarmak, nej-
aktivnéji je v soucasné dobé firma Eli Lilly,
kterd na konferenci predstavovala duloxetin
a atomoxetin. Duloxetin je antidepresivum, pu-
sobici pomoci blokady zpétného vychytavani
serotoninu a noradrenalinu (SNRI). Neovliviiuje
receptory muskarinové, histaminové, adrener-
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gni a dopaminergni, coz je vyhodné ve vztahu
k nezadoucim Ucink(im. Antidepresivni Ucinky
duloxetinu byly jiz prokazany v osmi studiich,
do kterych vstoupilo celkem 1 139 pacientu
s timto antidepresivem a 777 nemocnych na
placebu. Atomoxetin ma byt vyuzivan v 1é¢bé
poruchy pozornosti a hyperaktivity u déti. Pdso-
bi prostfednictvim selektivni blokady zpétného

vychytavani noradrenalinu. Doposud bylo pu-
blikovano devét studii s timto preparatem. Vy-
znamny klinicky ucinek se projevi po dvou az
Ctyfech tydnech terapie. Nezadouci U¢inky se
vyskytuji nejéastéji v oblasti zazivaciho traktu.
Firma Servier pfedstavila nové antidepresivum
agomelatin. Ten je agonistou melatonergnich
receptori MT1 a MT2, soucasné plsobi anta-

www.psychiatriepropraxi.cz

gonisticky na serotoninové receptory 5-HT2C.
Viyhodou preparétu je pfiznivy viiv zejména
v oblasti poruchy spanku pfi depresi, nejsou
pfitomny nezadouci sexuologické ucinky. Sna-
Senlivost agomelatinu je velmi dobra.
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