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Obrazovky v déetském veku:
vliv na spanek, uceni a pozornost.
Zasady pro zdravé zpusoby uzivani

Mgr. Michaela Slussareff, Ph.D.
Ustav informa¢nich studii a knihovnictvi, Filozoficka fakulta Univerzity Karlovy, Praha

Clanek se vénuje nejdilezitéjsim tématlim v rdmci otazky zdravého piistupu déti k technologiim: 1. problematika modrého svétla a jeho dopadu
na détsky spanek, 2. pouzivani obrazovek pro urychleni kognitivniho vyvoje a 3. rané vystavovani obrazovkam a pozdéjsi rozvoj ADD/ADHD.
S ohledem na kritické milniky kognitivniho vyvoje diskutujeme nejvice rizikovou skupinu, tedy déti ve véku 0 az 6 let. Text shrnuje hlavni po-
znatky z aktudlniho zahrani¢niho a tuzemského vyzkumu, pfilozen je i pfehled zdravych zasad pouzivani technologii u batolat a predskolaku.

Klicova slova: technologie, dotykové aplikace, ADD/ADHD, uceni, predskolaci, batolata.

Screens in Childhood: effects on sleep, learning and attention. Principles for healthy uses

The article focuses on the most important topics within the issue of healthy usage of technology in children: 1. blue light and its impact on childhood
sleep, 2. the use of screens to accelerate cognitive development, and 3. the early screen exposure and later development of ADD/ADHD. With regard
to the critical milestones of cognitive development, we discuss the most risky group, i.e. children aged 0 to 6 years. The text summarizes the main
findings from current foreign and domestic research, and is accompanied by the basic guidelines of technology use in toddlers and preschool children.
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Uvod

Misto médif v détském zivoteé zacala zapadni spolecnost resit pomerné
nedavno, zhruba od konce padesatych let, kdy se v domacnostech ob-
jevily prvni televize. V sedmdesatych letech pak prdmeérné dite sledovalo
televizni obrazovku od ctyf let. Od té doby se mnohé zmeénilo, na konci
sedmdesatych let se objevily prvni pofady tvofené pfimo pro déti, v deva-
desatych letech to byli svétoznami ,Teletubbies” — program pro déti mladsi
dvanacti mésict. Na zacatku 21. stoleti pak televizni spolecnosti zacaly
zfizovat specialni kanaly pro détské divaky (1). Ve stejné dobe se zaciname
setkavat s prvnim interaktivnim obsahem, jednoduchymi hrami na mobil-
nich telefonech a tabletech dostupnych i pro ty nejmensi détské rucicky.
Od lonského roku je pro mobilni zafizeni dostupna aplikace ,Teletubbies
Play Time," podle popisu tvarcd designovana pro deti jiz od Sesti mésica.
Vétsina tvarcl interaktivnich her slibuje vzdélavaci efekt, rychlejsi verbalni,
¢i motoricky vyvoj a rozvoj rané digitalni gramotnosti. Takovych produktd
jsou dnes na digitdlnim trhu tisice, avsak jakakoliv externi kontrola jejich
kvality a informacni podpora rodict chybi (2). V tomto kontextu se historie
v mnohém opakuje, v roce 1996 zacala byt na anglicky mluvicim trhu do-
stupna série DVD ,Baby Einstein” urcena pro déti jiz od Sesti mésicU. ,Baby
Einstein” mél deti ucit zakladni slova a slovni spojeni. O deset let pozdeji,
kdyz veédci experimentalné overovali skutecnou vzdeldvaci hodnotu to-
hoto programu, zjistili, ze déti mezi 8 a 16 meésici véku, které opakované
sledovaly tento program, mély v porovnani s detmi, které s nim neprisly
do styku, horsi slovni zasobu (3).

Obecne svétové vyzkumy potvrzuji, ze do kontaktu s audiovizual-
nim obsahem se dnedni déti dostavaji primeérne jiz od péti mésicd
jejich veku, casto skrze mobilni technologie. Bohuzel kvalitniho in-
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teraktivniho obsahu uréeného pro uceni déti existuje stale omezené

mnozstvi. Stejné tak Cesti odbornici nemaji pfistup k aktualnim vedec-

kym vysledkdim, které by jim pomohly zajistit moznost kvalitniho in-

formovani a podpory zdravého pfistupu k technologiim u svych klien-

td. V ramci tohoto clanku diskutujeme vekovou skupinu déti 0 az 6 let

a vénujeme se zde nejdUlezitéjSim tématlim, jez by mély byt v tomto

ohledu diskutovany:

1. problematika modrého svétla a jeho dopad na détsky spanek,

2. pouzivani obrazovek pro urychlenf kognitivniho vyvoje,

3. rané vystavovani obrazovkam a pozdejsi rozvoj ADD/ADHD. Tyto poznat-
ky zasazujeme do kontextu Ceskych rodicl na zaklade primarnich dat
z reprezentativniho vyzkumu v CR.

Technologie a détsky spanek

Obrazovky, které dnes pouzivame, jsou umelym zdrojem tzv. mod-
rého svetla. Modré svéetlo se v prirozené podobé vyskytuje v pfi-
rode, jde o kratké, vysokoenergetické vinové délky slunecniho zare-
ni (380-500 nm), mj. prave ty, které zbarvuji denni oblohu domodra.
V lidském téle toto zafeni requluje cirkadianni rytmus, kratkodobé pomaha
zvySit bdélost, reakeni Cas a pocit pohody (4, 5). Na druhé strané obecné
rozsitené naduzivani umeélych zdrojd modrého svétla vede k prokazatel-
né negativnim vlivim, jako jsou poruchy cirkadianniho rytmu, makularni
degenerace (AMD) a dalSi o¢ni vady (4, 6). Umélé zdroje modrého svétla
zahrnuji elektronicka zafizeni, jako jsou mobilni telefony a pfenosné po-
Citace, stejné jako fluorescencni zarovky a LED svétla.

U malych déti je dlouhodobeé veédecky sledovana prave spojitost mezi
nadmeérnou expozici umelému modrému svétlu a narusenymi cirkadidnnimi
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rytmy. Cheung a kol. (7) potvrzuje, ze denni pouzivani dotykoveé obrazovky

u kojencd a batolat (tato studie zahrnovala déti ve veku 6-36 mésicud) je

spojeno s kratsim, méné kvalitnim spankem a pozdejsim usinanim. Zde

podle autorl nejspise hraji roli nasledujici ctyfi fenomény:

1. Elektronickd média mohou pfimo ubirat cas, ktery maji déti na spanek.
To vede k pozdéjsSimu usinani a ke zkraceni doby nocniho spanku.

2. Konzumovany obsah médii mize dité psychicky a fyzicky nabudit,
coz obecne vede k horsi schopnosti usnout.

3. Modré svétlo, které obrazovky vyzafuji, mtze potlacovat tvorbu mel-
atoninu, ktery ovliviiuje kvalitu spanku.

4. Mohou byt dalezité i urcité dédicné rysy, jako je emocionalni labilita
nebo hyperaktivita, vysoce souvisejici s rodinnym prostredim. Vzhledem
k tomu, ze kojenci a batolata v takovych rodindch maji spise nepravidel-
ny spankovy rytmus a ¢astéji pouzivaji média, doba jejich spanku byva
kratsi.

V souvislosti s kojenci je dUlezité pfipomenout, ze dnesni rodice ¢asto
pouzivaji mobilni obrazovky v jejich bezprostiedni blizkosti. Cirkadianni rytmy
se vyvijeji pfiblizné do Sesti mésict veku ditéte, a tak je vhodné umélému
modrému svétlu kojence vystavovat minimalné, béhem nocnich hodin pak
pokud mozno vibec.

Technologie a urychleni kognitivniho vyvoje

Historicky rozsahly vyzkum o détském uceni opakované prokazuje, ze
nejdUleziteéjsim faktorem ve zdravém vyvoji ditéte je pozitivni vztah mezi
rodicem a diteétem. Dité potfebuje plnohodnotné interakce, v ramci nichz
rodice a dalsi pecovatelé citlive reaguji na jeho podnéty a potreby, a take
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spolecné cinnosti odpovidajici jeho veku, pecujici o rozvoj zvédavosti
a ucenf (8, 9, 10). Tyto zkusenosti formuji dispozice pro dalsi kognitivni
VyVvoj a pozdejsi Uspéch ve skolnim prostiedi (11).

Obrazovky jsou dnes pfirozenou soucasti détského sveta a mnoho ro-
dicd, ale i odbornik vefi v jejich edukacni potencial. Ten mnohé vedecké
studie dokazuiji, ale poukazuji na jeho limity (1, 3, 10, 12). Dalezitym predpo-
kladem pro uceni je respektovani kognitivnich omezeni danych vyvojem
a zranim. Déti do 2 az 2,5 let napf. vykazuji znamky tzv. video deficitu’, tedy
maji problém propajit si deni v 2D svéte na obrazovce s viastni realitou.
Napf. pokud takové dité sleduje na videu, jak byla schovana jeho oblibena
hracka pod lavicku na zahrade prfed domem, nebude ji schopné najit. Pokud
ale situaci sleduje pres okno, najde ji bez sebemensich problému (13).

Podobné vysledky dokazuje i Christakis (1) u verbalniho ucen,
kdy déti do 12 mésict nebyly schopné verbalniho uceni zprostred-
kovaného obrazovkou. Na druhou stranu sledovani vysoce kvalitnich
edukacnich programt ve veku 3-5 let mélo pozitivni efekt na verbalni
a kognitivni schopnosti ve Skolnim véku i pozdéji adolescentnim. Mezi
takové pofady mUzeme fadit napt. ,Sezame, otevii se” (v origindle ,Sesame
street”) — v Ceském kontextu bychom mohli pfipodobnit napt. programu
,Kosticky” — kde dospely herec nebo herec v kostymu pres obrazovku
s ditétem ,aktivné komunikuje”.

Americka pediatricka asociace (AAP) od roku 1999 doporucuje ne-
vystavovat déti do 2 let jakémukoliv televiznimu, audiovizudlnimu nebo
multimedidlnimu obsahu (u déti starSich nez dva roky pak doporucovala
omezit takovy ¢as na maximalné dveé hodiny denne). V roce 2013 AAP
vznesla navrh, ze déti do 2 let by mohly pouzivat interaktivni zafizenf ke
vzdelavani. Toto stanovisko vsak otevielo nesouhlasnou diskuzi odborni-
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k{, ktefi se problematikou zabyvaji. Poukazovali zejména na fakt, Zze zatim
nemame data z longitudinalnich studii vylucujici dlouhodobé negativni

vlivy na détsky vyvoj. | kdyz aktualni studie potvrzuji, ze média disponuijici
kvalitnimi interaktivnimi prvky jsou pro uceni efektivngjsi, je tfeba brat
v potaz také realitu trhu s hernimi aplikacemi. Zde neni nijak regulovano
uzivani prizviska vzdélavaci, edukacni apod.,, a tak nelze zarucit bezpecny
design pouzivanych aplikaci.

V aktudlni experimentalni studii napf. Kirkorian (14) také potvrzuje, ze
urcity typ audiovizualniho obsahu je vhodny pro urcité deti. Déti, které
jsou neklidné a nedokazi odolat pokuseni klikat na vsechny ovlddaci prvky
aplikaci, nebudou schopny z interaktivnich zafizeni pfilis profitovat. Pro né
bude vhodneéjsi pouziti pasivnich médi, jako je TV nebo video.

Technologie a ADD/ADHD

Ve spolecnosti prevlada obecné presvedceni, ze pouzivani technologif
v détském veku vede k porucham pozornosti a hyperaktivité. Zatim vsak ta-
kovou pfimou spajitost svétovy vyzkum nepotvrdil. Na jisté dalezité nuance
ale upozornuji Zimmermann a Christakis (15); v této studii déti do 3 let, které
v laboratornim prostfedi sledovaly pohadku s klasickou postavickou Sponge
Bob, jak se chova agresivne ke svému okoli, vykazovaly prvky agresivni hry
v Case nasledujicim. Zda se, ze rolove modely, které déti skrze obrazovky zis-
kdvaji, mohou mit dalekosahlé dopady na jejich chovani a dalsi v détstvi se
rozvijejici osobnostni charakteristiky.

Autori stejné studie také vysledovali dlouhodobeé spojitosti; déti nadmeér-
né konzumujici needukacni, zabavny obsah mély vetsi predpoklady k rozvoji
poruch pozornosti v nasleduijicich péti letech. Slo viak opravdu o extrémni
dobu konzumace v fadu nékolika hodin denné. Stejna studie také poukazala

www.psychiatriepropraxi.cz

PREHLEDOVE CLANKY (

OBRAZOVKY V DETSKEM VEKU: VLIV NA SPANEK, UCENI A POZORNOST. ZASADY PRO ZDRAVE ZPUSOBY UZIVANI

na fakt, ze pokud déti do 3 let sleduji pouze vzdélavaci pofady, tedy pofady
s obsahem urcenym pro déti, pomalym stfihem a s minimem vizualnich
efektd, nema to na jejich pozornost zadny negativni viiv.

Situace v Ceské republice

Na jafe 2018 provedla Filozofickd fakulta Univerzity Karlovy
ve spolupraci se spole¢nosti Nielsen Admosphere v CR vy-
zkum na vzorku reprezentativni populace rodicd deti ve veku
3 az 5 let (N = 229). Primarni data napovidaji, ze prmérné ceské dité
v tomto véku sleduje obrazovky 1,5 hodiny denng, jde zejména o TV
obsah nebo videa, tablet pouziva cca kazdé desaté dite. Témer tfi Ctvr-
tiny detf (69 %) sleduji obrazovky méne nez 60 minut pred spanim, 35 %
deti ma televizi v deétském pokojicku a ve vice nez Ctvrtiné domacnosti
(29 %) bézi televize vetsinou nebo stéle, i kdyz se na ni nikdo nediva.

Diskuze

Soucasny vyzkum v oblasti technologif a jejich dopadu na détsky
Vyvoj se zameéfuje predevsim na identifikaci prvkd, jez mohou vést
k fyziologickym a psychologickym riziklim, zejména na souvislost
umeélého modrého svétla a naruSenych cirkadiannich rytma, a dale
interaktivnich prvkd a audiovizualnich obsahU prohlubujicich problé-
my S pOzornosti.

V této souvislosti se zda byt modré svétlo vyznamnym cinitelem
ve stale ¢astéjsi problematice nekvalitniho spanku u déti, ktery maze
vést k pfidruzenym fyzickym a psychologickym problémtm. Pfimou
spojitost mezi konzumaci obsahu z obrazovek a rozvojem problém
s pozornosti studie zatim neprokazuji, resp. pouze v pripade oprav-
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du extrémnich hodnot strdveného casu pfed obrazovkou (3 hodiny
denné a vice). Soucasny vyzkum poukazuje spiSe na potrebu hlubsi
analyzy samotného obsahu, jez mtze mit jak dlouhodobé negativni,
tak pozitivni dopady na kognitivni rozvoj deti. Medidlni obsah by mél
byt vhodny dané vékové skupiné a pfizplsobeny zajmUim daného
ditéte. Odbornici, kteff se zabyvaji vzdéldvacimi moznostmi téchto
technologif, zac¢inaji predkladat doporuceni pro efektivni design pofad(
a aplikaci, ktery uceni usnadnuije.

Zavér a doporuceni pro zdravé pouzivani obrazovek ve véku

0-6 let
Nize pfedkladame souhrn doporuceni vychazejicich z vyzkumnych

zavérd a k nim infografiku (Obr. 1):

® Mezi technologie fadime pocitace, mobilni telefony, tablety, televizi.
| televize zapnuta tzv. na pozadi prokazatelné limituje kvalitu a kvantitu
rodicovské interakce, a také narusuje détskou volnou hru.

®m  Dité by nemélo obsah z obrazovky konzumovat 60 min. pred spanim.
Externi umélé modré svétlo pak mize negativné ovlivhiovat i spici dité.

m Détidodvou let by nemély obrazovky sledovat vibec. Ve veku 2-5 let
pak maximalné jednu hodinu denné (pozdeji dve).

®m  Audiovizudlni obsah by mél byt vzdy vhodny pro danou veékovou ka-
tegorii. Nejvhodnéjsi jsou programy, které obsahujf jistou davku inter-
akce; kdy herec dité vyzyva k aktivite, nebo primo kvalitni interaktivni
aplikace. Déle by programy mély nabizet obsah a rolové modely hodné
napodoby. Imitace je jednim ze zdkladnich zpUsobd détského ucent.

®m Technologie by nemély tvofit nahradu za rodi¢ovskou interakci. Ta je
nejdulezitéjsim elementem v détském vyvoji a uceni. Pokud se zrovna
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Obr. 1. Hlavni zdsady zdravého pouzivdni technologii u aéti 0-6 let

TECHNOL OGIE

ADETIO -G LET

Nenechavejte dité sledovat
Zadné obrazovky 60 min
pfed spanim. NepouZivejte
obrazovky v blizkém okoli
spiciho dit&te.

ol

Co vSechno jsou technologie?
pocita€, mobilni telefon,
tablet, televize. | ta "kulisni",
kdyZ se na ni nikdo nediva.

B
U
\

Déti do 2 let by se na
obrazovky nemély divat
vibec. Od dvou do p&ti max.
okolo hodiny denné.
Nastavte si vlastni limity.
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ditéti nemohou vénovat, rodice by se neméli snazit za kazdou cenu jej
zabavit (Casto prave technologiemi). Jde o dulezité chvile, ve kterych

NesnaZte se dité za kaZdou se dité uci pracovat s vlastnimi emocemi a vali,
cenu zabavit. Déti

potiebuji dostat pfileZitost

o : Poaékovant:
naucit se, jak pracovat s

nudou a vlastnimi Publikace vznikla v rdmci programu UK Progres ¢. Q15 s ndzvem

emocemi. Zivotni drdhy, Zivotni styly a kvalita Zivota z pohledu

individudlIni adaptace a vztahu aktérd a instituci.

Vybirejte obsah pro vékovou
kategorii ditéte, nejlépe s
interakci a pozitivhimi
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Rekurentni izolovana spankova obrna

MUDr. Jitka Buskova, Ph.D., Mgr. Monika Klikova
Oddéleni spankové mediciny, Narodni ustav dusevniho zdravi, Klecany
3. lékarska fakulta Univerzity Karlovy, Praha

|zolovana spankova obrna se vyskytuje az u 7,6 % obecné populace, coz ji fadi k Castym spankovym obtizim. Jako rekurentni izolovanou
spankovou obrnu (RISP) oznacujeme REM (rapid eye movement) vazanou parasomnii, ktera se opakovane objevuje behem pfechodu span-
ku a bdéni, tj. v pribéhu usinani nebo probouzeni. Jedna se o pfechodnou ztratu reci a volni hybnosti postihujici koncetinové a trupové
svalstvo, ktera byva zejména zpocatku provazena intenzivnim strachem. Tento tizivy prozitek mize byt umocnén soucasné pfitomnymi
désivymi snovymi pfedstavami, tzv. hypnagogickymi/hypnopompickymi halucinacemi. Patofyziologickym podkladem spankové obrny je
pretrvavani svalové atonie REM spanku do plné bdélosti. Soucasna spankova medicina nabizi psychoterapeutické i farmakologické moz-
nosti [éCby.

Klicova slova: spankova obrna, hypnagogické halucinace, REM spanek, terapie.

Recurrent isolated sleep paralysis

Isolated sleep paralysis occurs in up to 7,6 % of general population, which makes it to be a common sleep disorder. Recurrent isolated sleep
paralysis (RISP) means REM (rapid eye movement) related parasomnia, which occurs recurrently during the transition between sleep and wake
that means during falling asleep or awakening. It is a transient loss of speech and voluntary movement that affects limbs and trunk muscles,
which is especially at the beginning of the accompanied by an intensive fear. This burdensome experience can be elevated by accompanying
fearful dreamy delusions, so called hypnagogic/hypnopompic hallucinations. Pathophysiological background of sleep paralysis is the continu-

KORESPONDENCNI ADRESA AUTORA: MUDr. Jitka Buskova, jitka.buskova@nudz.cz Prevzato z: Neurol. praxi 2019; 20(1): 54-56
Oddéleni spankové mediciny, Narodni Ustav dusevniho zdravi, Clanek pfijat redakcf: 1. 2. 2018
3. lékafska fakulta Univerzity Karlovy, Praha, Topolova 748, 250 67 Klecany Clanek piijat k publikaci: 28. 2. 2018
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ing muscle atonia of REM sleep that persists until the full awakening. Current sleep medicine offers psychoterapeutic as well as farmacological

treatment options.

Key words: sleep paralysis, hypnagogic hallucinations, REM sleep, treatment.

Definice

Spankova obrna (SP) znamena prechodnou, témeér kompletni poru-
chu volni hybnosti a fonace, kterd je vazana na pfechod spanku a bdéni.
Dostavuje se nejcastéji pfi rannim vstavani, ale mize byt pfitomna pfi
vecernim usinani, béhem nocnich probouzeni i behem denniho spanku
(Cheyne et al,, 1999). Zpravidla byva spojena s nemoznosti pohybu hlavy,
trupového svalstva a vsech koncetin, okulomotorika zUstava intaktni.
Védomi je plné zachovano, stejné jako respirace, ackoliv dech mUze byt
nepravidelny. Postizeny ¢asto udava intenzivni tlak nebo tihu na hrudi
az pocit duseni (Cheyne, 2010).

O izolované spankové obrne hovorime v pripadé, ze SP neni projevem
jiného onemocnéni, zejména narkolepsie. Rekurentni izolovanou spanko-
vou obrnu (RISP) definuje Mezinarodni klasifikace poruch spanku (ICSD-3)
jako opakované epizody izolované spankove obrny, které jsou asociovany
s klinicky vyznamnym distresem (Uzkosti a/nebo strachem z ulehnuti nebo
spanku). Tato klinickd vyznamnost neni blize specifikovana, stejné jako nenf
stanovena minimalni frekvence epizod. Pro klinickou praxi je vSak mira dis-
tresu a Cetnost epizod zasadni. Vychazime proto z praci profesora Sharplesse
(Sharpless et al,, 2010), ktery definuje RISP jako klinicky vyznamnou v pfipadé,
ze doslo béhem poslednich Sesti mésict k minimalné dvéma epizodam
provazenym Uzkosti nebo strachem. Uzkost a strach provazejici usinanf a spa-
nek mUze na zakladé této definice zahrnovat: 1) mylna presveédcent (,trpim
dusevni poruchou”, ,obrna jednoho dne neodezni a zlstanu ochrnuty”)
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(Ramsawh et al,, 2008); 2) vyhybavé chovani (porucha usinani, oddalovani
spanku, konzumace alkoholu k rychlému navozeni spanku, zmeny uspora-
dani loznice) (Alvaro, 2005); 3) dalsi negativni konsekvence (pocity studu,
rozpaky, dennf Unava).

Klinické projevy

Epizody spankové obrny trvaji obvykle kratce, od nékolika sekund do
20 min,, s prameérnou délkou trvani cca 6 min. (Hinton et al,, 2005). SP konci
spontanné nebo muze byt pferusena senzorickym stimulem (napf. dotykem,
oslovenim nebo hlasitym akustickym podnétem). Zejména prvni epizody
spankové obrny byvaji provazeny intenzivni Uzkosti a strachem z usinani/
spanku. Tento strach byva asto umocnén tzv. hypnagogickymi/hypnopo-
mpickymi halucinacemi, j. velmi intenzivnimi, ¢asto multisenzorickymi do-
provodnymi snovymi pfedstavami, které byvaji ve vetsiné pfipadd vnimany
jako désivé a ohrozujici. Hypnagogické/hypnopompické halucinace béhem
epizod spankoveé obrny zaziva cca 25-75 % osob. Mohou mit charakter zra-
kovych predstav ¢i sluchovych, taktilnich nebo vestibuldrnich viemu (napf.
iluze pohybu okoli i viastniho téla, levitace, pozorovani sebe sama zvnéjsku).
Casty je pocit piftomnosti cizf osoby v loznici.

Kombinace kompletnf poruchy volni hybnosti, nemoznosti pouzivat
hlasivky a désivych snovych pfedstav déla z epizod spankoveé obrny velmi
dramaticky, nepfijemny zazitek a mUze byt pricinou rozvoje chronické
insomnie.
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Prevalence

Spankova obrna se nejcastéji objevuje ve veku 14-17 let, s maximem
vyskytu ve 2. a 3. dekade, ale je popsan Casnéjsi zacatek i pozdnf vyskyt.
Hong Kongska populacni studie udava dva vrcholy vyskytu SP, v adoles-
cenci a po 60. roce veku (Wing et al,, 1999). 7,6 % obecné populace zazilo
alespon jednu epizodu spankove obrny v zivoté (Sharpless et Barber, 2011).

vvvvv

a u studentd (28,3 %) (naSe zkusenost z vyuky a neformalnich setkani se
studenty ukazuje, ze az 25-30 % auditoria zazilo spankovou obrnu alespon
jedenkrét v zivotg). Zeny zazivajl spankovou obrnu mime ¢astéji nez muzi
(LiSkova et al,, 2016). Krome sporadickych pfipadU jsou popsany i rodinné
formy RISP (Roth et al,, 1968) s vyskytem SP ve tfech az Ctyfech generacich
s pravdépodobnym maternalnim typem dedicnosti.

Predisponuijici a precipitacni faktory

Spankova deprivace a nepravidelny rezim spanku a bdeni jsou nej-
vyznamnejsimi predisponujicimi faktory spankové obrny. SP se ¢asto vy-
skytuje u osob pracujicich ve sménném provozu, dale pfi nedodrzovani
pravidel spankové hygieny vcetné naduzivani alkoholu a koufeni (Kotorii
et al, 20071; Takeuchi et al, 2002; Shengli et al.,, 2011). Psychicky stres byl
rovnéz neékterymi autory popsan jako predisponuijici faktor SP (Bell et al.,
1986). Spankova obrna se vyznamne Castéji objevuje v poloze na zadech
(Cheyne, 2002).

Ackoliv RISP je obecné asociovana s psychiatrickymi onemocnénimi
(Sharpless et al.,, 2010), nejcastéji se vyskytuje v souvislosti s prozitymi
traumatickymi udalostmi a posttraumatickou stresovou poruchou (PTSD)
(Ohayon et Shapiro, 2000; Sharpless et al.,, 2010; Young et al., 2013). S vy-
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sokou frekvenci epizod spankové obrny se rovnéz setkavame u pacien-
td s Uzkostnou poruchou (generalizovana Uzkostna porucha, panicka
porucha, socidlni fobie) (Arikawa et al, 1999; Yeung et al,, 2005; Simard
et Nielsen, 2005; Otto et al.,, 2006). Kauzalni souvislosti vSak nejsou dosud
znamy. Osobnostni charakteristiky pravdépodobné nehraji hlavni roli pfi
vyskytu spankové obrny, nicnéne vyssi vyskyt SP je popsan v souvis|osti
s vySSim stupném psychické a somatoformni disociace (McNelly et Clancy,
2005), s vyssi schopnosti imaginace (Spanos et al,, 1995) a s akceptaci pa-
rapsychologickych jevl (Ramshawh et al., 2008).

Patofyziologie

Pfesna pficina vzniku spankové obrny neni dosud znama. Spankova
obrna nastava v disledku pfetrvavani svalové atonie, kterd je charakteris-
tickym projevem REM spanku, do stavu bdélosti a je typickym prikladem
tzv. disociace REM spanku, pfi které urcité charakteristiky tohoto spanko-
vého stadia perzistuji pfi plné bdélosti. Pocit tihy na hrudi je zfejmé dan
paralyzou interkostalnich svalli béhem REM spanku pfi nezménéné funkci
branice. Polysomnografické studie dokladaji, ze osoby s mensi toleranci
k naruseni spanku jsou nachylnéjsi k vyskytu spankové obrny (Walther
et Schulz, 2004).

Diagnostika

Diagnostika RISP je zalozena na strukturovaném pohovoru a/nebo
dotaznicich. Polysomnografické vysetfeni ve spankové laboratofi pro-
vadime pouze pfi suspekci na narkolepsii (spolu s testem mnohocetné
latence usnuti) a pfi netypickych projevech SP. Neni popsan charakteris-
ticky polysomnograficky ndlez, ktery by byl pfitomen mimo zachycené
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SP epizody, ackoliv nocni spanek muze vykazovat prodlouzenou latenci
usnuti a obecné vyssi fragmentaci spanku (Walther et Schulz, 2004). Viyskyt
hypnagogickych/hypnopompickych halucinaci neni podminkou stano-
veni diagndzy RISP. Spankovou obrnu je nezbytné posuzovat v kontextu

mozného psychiatrického onemocnéni (First et al,, 2014).

Diferencialni diagnostika

V ramci diferencidlni diagnostiky je potfeba predevsim vyloucit, ze
spankova obrna neni soucasti tzv. narkoleptické tetrady (imperativni
spavost, kataplexie, spankova obrna a hypnagogické halucinace) a tedy
priznakem narkolepsie. Kataplexie mize predstavovat podobnou genera-
lizovanou poruchu volni hybnosti, ale objevuje se pfi bdélosti a prevazneé
v reakci na emodcni podnét. Atonické epileptické zachvaty se objevuji rov-
néz béhem bdélosti, zpravidla ale jako soucast zavaznych epileptickych
syndromd (napf. Lennox-Gastaut) a nejsou jejich jedinym klinickym pro-
jevem, resp. jedinym druhem zachvatd. Nocni panické ataky byvaji nahlé
a désivé, zatimco strach u SP je ¢asto sekundarni k poruse volni hybnosti
a halucinacim, nejsou provazené pocitem ochrnuti ani snovymi predsta-
vami. Halucinace pfi SP jsou na rozdil od psychotickych poruch striktné
vazané na prechod spanku a bdéni. Je ale rovnéz nutné upozornit na to,
ze psychoticka resp. pfimo halucinatorni zkusenost je v obecné populaci
pomeérné beézna (McGrath et al,, 2015).

Lécba

Na prvnim misté stojime pfed rozhodnutim, zda ma byt lé¢ba zaha-
jena. V naprosté vétsiné pripadl plné postaci vysvetleni benigni povahy
uvedenych stav( a nejsou potieba zadné diagnostické intervence. Rada
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pacientd nevykazuje klinicky vyznamnou miru stresu a/nebo naruseni
kvality Zivota v dusledku epizod spankové obrny.

Psychoterapeuticka lécba

Psychoedukace a spankova hygiena

Samotné ujisteni o benigni povaze stavl ma pozitivni klinicky efekt.
Vzhledem k tomu, Zze nejcastéjsi pricinou spankové obrny je nekvalitni
a/nebo fragmentovany nocni spanek, jednoduchd zména spankovych
navykd mudze mit znacny preventivni vyznam (uléhani a vstavani v pra-
videlnou dobu, dostate¢na délka spanku, omezeni konzumace alkoholu
a koufeni) (Edinger et Carney, 2008). Casto se setkdvame s tim, Ze osoba
se spankovou obrnou zvysuje konzumaci alkoholu ve snaze rychleji na-
vodit spanek a zabranit tak nastupu spankové obrny, nejedna se vsak
O Uspésnou strategii, tato samolécba naopak cetnost SP epizod zvysuje.
Mezi dalsi doporuceni patfi vyvarovat se polohy na zadech, nebot v této
poloze se spankova obrna objevuje nejcasteji.

\V nékterych pripadech je postizeny schopen signalizovat partnerovi, ze se
nachazi ve stavu obrmy. Jsou zachovany pohyby odi, v nékterych piipadech
akralnf pohyby rukou nebo vokalizace (neartikulované zvuky, mrucent). Partnefi
se naudi tyto signaly rozpoznat a dotykem nebo hlasitym oslovenim mohou
pomodi epizodu spankové obrny ukondit,

Lécba insomnie

Pokud pacient soucasneé trpi chronickou insomnif, je na misté speci-
fickd kognitivne-behavioralni terapie této spankové komorbidity (Perlis
et al,, 2005).
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Kognitivne-behavioralni terapie RISP

V roce 2016 byl publikovan prvni komplexni manual pro lécbu RISP pod
nazvem ,Kognitivne behavioralni terapie izolované spankové obrny”. Jedna
se o kratkodobou psychoterapeutickou lé¢bu (obvykle pét sezen), kterd
je zameéfena jednak na Ié¢bu insomnie rozvijejici se v dusledku spankové
obrny, a jednak na nacvik predchazeni a prerusovani probihgjicich epizod
spankové obrny (Sharpless et Grom, 2016). Tato KBT |écba zahrnuje pravidla
spankové hygieny, relaxacni techniky, psychoterapeutické postupy véetné
imaginativnich metod k preruseni epizod, pfistupy pro zachdzeni s haluci-
nacemi a praci s katastrofickymi myslenkami. V témze roce byl publikovan

alternativni psychoterapeuticky pfistup, ktery klade vetsi diraz na vyuziti
meditace a relaxacnich technik v 1é¢bé RISP (Jalal, 2016). V Ceské republice
v soucasné dobé nabizi KBT spankové obrny napt. Oddéleni spankové me-
diciny NUDZ, Klecany.
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Antiparkinsonika, psychické poruchy u pacientu
s Parkinsonovou nemoci a lékoveé interakce

Michal Prokes, Josef Suchopar
DrugAgency, a. s., Praha

Pacienti s Parkinsonovou nemoci (PN), kterd je Castou neurodegenerativni poruchou, trpi nejen poruchami hybnosti, ale téz dusevnimi poru-
chami, v€etné poruch chovani a psych6zou. Tyto poruchy jsou tésné spojeny s dopaminergni Ié¢bou PN. | kdyz priznaky téchto poruch jsou
znamy, fada pacientll pravdépodobné neni v¢as diagnostikovana. Dalsim problémem jsou Iékové interakce, nebot pacienti s PN jsou léceni
pro pfidruzend onemocnéni obvykle jinymi lékafi, ktefi si nemuseji byt vzdy védomi lIékovych interakci antiparkinsonik nebo antipsychotik
s jinymi bézné predepisovanymi léky. Tento ¢lanek seznamuje Iékafskou verejnost s témito problémy a ukazuje mozna feseni.

Klicova slova: Parkinsonova nemoc, antiparkinsonika, antipsychotika, Iékové interakce, quetiapin.

Antiparkinsonian drugs, mental disorders in patients with Parkinson’s disease and drug-drug interactions

Patients with Parkinson’s disease (PN), a common neurodegenerative disorder, suffer not only from movement disorder, but also from mental
disorders including behavioral disorders and psychosis. These disorders are closely related to dopaminergic treatment of PN. Despite know-
ledge of the clinical features of these disorders, many patients may not be diagnosed in time. Another issue are drug-drug interactions, because
patients with PN are treated for associated diseases usually by other physicians, who may not always be aware, that the antiparkinsonian or
antipsychotic drugs interact with other commonly prescribed drugs. This article introduces the medical public to these problems and shows
possible solutions.

Key words: Parkinson’s disease, antiparkinsonian drugs, antipsychotics, drug interactions, quetiapine.
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Uvod

Parkinsonova nemoc (PN) je neurodegenerativni onemocnéni, které
postihuje extrapyramidové slozky requlace hybnosti. PN je pricinou par-
kinsonského syndromu az v 80 % pfipadu, zbylych 20 % ma sekundarni
etiologii nebo se jedna o jiné neurodegenerativni onemocnéni CNS
(1). PN se projevuje svalovou rigiditou, klidovym tfesem, bradykinezi
a v pozdejsich stadiich i posturdlni instabilitou. Hlavnim podkladem
poskozeni CNS je degenerace dopaminergnich bunéek v pars compacta
substantiae nigrae s naslednym deficitem dopaminu ve striatu, coz
zapficinuje zakladni poruchu hybnosti. Uvadi se, ze PN postihuje 1 %
obyvatel nad 60 let (2), na zékladé Udajl o poctu obyvatel podle véku
dle Ceského statistického Gfadu by tedy v CR mélo byt zhruba 25 000
pacientl s touto nemoci. Diagndzu PN sice provadi neurolog a vede

i terapii tohoto onemocneéni, ¢lovek s PN vsak obvykle trpf i jinymi
nemocemi, a tak se ¢asto obraci na svého praktického lékafe nebo na
|ékare jinych obord, ktefi mu predepisuji léky pro ostatni ,pfidruzené”
choroby. Tento ¢lanek by mél temto Iékafdm pfipomenout charakteris-
tiky onemocnéni PN, upozornit je na psychiatrickou problematiku PN
a seznamit je s problematikou |ékU, které pacient pro PN uziva, vCetné
jejich lékovych interakci a nezadoucich ucinkd.

Soucasné zpuisoby terapie Parkinsonovy nemoci (PN)
Strategie lécby ¢asného stadia PN (3) spociva v podavani agonistd
dopaminu (coz umozni oddalit nasazeni L-dopy), nebo L-dopy s inhi-
bitorem dekarboxylazy. U lehcich forem PN Ize vystacit s monoterapii
amantadinem nebo selegilinem, anticholinergika jsou vhodna v pfi-
padé, ze dominujicim pfiznakem je tfes. Prvych 3-5 let [écby [-dopou
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pacient proziva tzv. ,honey-moon” (libanky) s L-dopou (2), kdy ma
z lécby maximalni uzitek obvykle bez nezddoucich projevd. Postupné
s progresi choroby je vsak nutné davky L-dopy stéle zvySovat nebo pfi-
davat léciva s dalSich skupin, predevsim inhibitory COMT. U nekterych
pacientl dochazi ke zkracovani ucinku jednotlivych davek L-dopy, coz
muze vyUstit ve vice ¢i méné pravidelné stfidani stavu dobré hybnos-
ti (ON, neboli ,zapnuto”) a Spatné hybnosti (OFF, neboli ,vypnuto”).
V dobé ,ON" stavu je ucinek L-dopy dostatecny nebo i nadmerny, coz
muze zpUsobit dyskineze. Dyskineze jsou mimovolni, hyperkinetické
pohyby choreatického charakteru zejména perioralnich svald, akralnich
casti koncetin, sije a trupového svalstva. V dobé ,OFF" je Ucinek L-dopy
nedostatecny a pacient ,ztuhne’, typicky pred dalsi davkou L-dopy.
V pozdnim stadiu lé¢by narlstd posturalni instabilita pacienta, ktera
vede k padlim, dale téz nahlé zamrznuti na misté a porucha iniciace
chlize nebo jiné ¢innosti. Cast pacient( trpi psychiatrickymi a jinymi
nemotorickymi symptomy.

Antiparkinsonika a jejich lIékové interakce

Pro PN ma zvlastni vyznam ucinek dopaminu (vytvafeného v neu-
ronech substantia nigra) na D2 receptory a Ucinek acetylcholinu (vytva-
feného v interneuronech v corpus striatum) na muskarinové receptory.
V pribéhu PN se s degeneraci dopaminergnich bunék snizuje aktivace
D2 receptorl a pfevazuje pak cholinergni pusobeni acetylcholinu.
Ucinek vétsiny 1€kl uzivanych v terapii PN spocivéa ve zvysenf aktivity
dopaminergniho systému, pouze v pfipadé biperidenu a procyklidinu
se vyuziva jejich anticholinergni plsobeni. Pfehled antiparkinsonik je
uveden v tabulce 1.
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Tab. 1 Soucasnd farmaka uzivand v bézné praxi k lécbé Parkinsonovy nemoci (PN) obchodovand v CR

Plsobeni na: Lékova skupina Léciva latka Nazvy pripravku*
Dopaminergni systém Prekurzor dopaminu: L-dopa a inhibitor | Levodopa (L.-dopa) a Isicom, Madopar, Nakom a dalsi
dekarboxylazy inhibitor dekarboxylazy
Agonisté dopaminovych receptor Ropinirol, pramipexol, Requip-Modutab, Rolpryna, Ropinirol (+ nazev firmy);
rotigotin Mirapexin, Oprymea, Glepark, Calmonal a dalsi; Neupro
Léky inhibujici odbouravani dopaminu | Selegilin Jumex
— inhibitory MAO-B
Léky inhibujici odbouravani dopaminu | Entakapon, tolkapon Comtan, Tasmar
— inhibitory COMT
Cholinergni systém Anticholinergika Biperiden, procyklidin Akineton, Kemadrin

Excitacni aminokyseliny | Amantadin

Viregyt-K, PK-Merz

Slozené pripravky |-dopa a inhibitor dekarboxylazy a inhibitor COMT

Stalevo, Corbilta, Stacapolo a dalsi

* Pokud je na trhu vice lécivych pfipravkd, byly vybrdny ty s nejvetsi spotfebou v roce 2016

Levodopa a inhibitor dekarboxylazy

Pfi deficitu dopaminu v urcitych oblastech CNS nelze jako substi-
tucni lék podavat samotny dopamin, protoze ten nepronika do CNS.
Proto se podava levodopa (L-dopa), ktera se v organismu v rtznych
tkanich meéni na dopamin dekarboxylaci. Zpocatku se podavala [-dopa
samotnd, znacna cast davky se viak v téle pfeménila na dopamin mimo
CNS, coz vedlo ke znacnym nezadoucim ucinkim postihujici obého-
vy a zazivaci systém. Tyto ucinky byly pro terapii L-dopou limitujicf:
poruchy srdecnfho rytmu, busenf srdce, ortostaticka hypotenze ¢i
hypertenze, nechutenstvi, nevolnost, zvraceni a prijmy. Proto se dnes
podava L-dopa vyhradné s inhibitorem dekarboxylazy (s karbidopou
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nebo benserazidem), ktery brani metabolizaci Ll-dopy dekarboxylaci
na dopamin mimo CNS. Tim se snizila potfeba podavat vysoké davky
l-dopy a zdroven klesla intenzita systémovych nezadoucich ucinkd
L-dopy (respektive dopaminu). | tak se zminené nezadouci ucinky mo-
hou vyskytovat a L-dopa mUze u pacient’ s glaukomem uzkého uhlu
vyvolat zachvat glaukomu, nezfidka se vyskytuji i psychické poruchy.

[-dopa vyrazné interaguje s antipsychotiky, nebot jejich vzajem-
ny mechanismus ucinku na D2 receptory je protichtdny (viz nize).
Ojedinelé kazuistiky napovidaji, ze psychotické pfiznaky pfi podavani
l-dopy mohou byt vzacné potencovany i antidepresivy, napf. paro-
xetin (4), mirtazapin (5) nebo fluoxetin (6), proto je tfeba pacienty

PSYCHIATRIE PRO PRAXI e18



2 @

sledovat. Uc¢inky levodopy zvy3uji agonisté dopaminovych receptord,
inhibitory MAQ i inhibitory COMT (vsechny totiz vedou ke zvysSeni do-
paminergniho pUsobeni), ehoz se s vyhodou uziva pfilécbé PN. Byly
popsany dve kazuistiky pacientl uzivajicich L-dopu, u nichz nasazeni

imipraminu, respektive amitriptylinu (7) vyvolalo pfiznaky podobné
serotoninovému syndromu (psychicka agitovanost, tachykardie, zvy-
seni TK, tfes prstl a generalizovana rigidita svald), ktery by se mohl
objevit i pfi uzivani SSRI. V jedné studii spiramycin snizil plochu pod
kfivkou plazmatickych koncentraci levodopy o 57 %. Levodopa i do-
paminergni agonisté a metoklopramid maji vzajemné antagonizujici
ucinek, proto je soucasné podavani metoklopramidu s uvedenymi
latkami kontraindikované.

Agonisté dopaminovych receptor(

Pramipexol, ropinirol a rotigotin pUsobi pfimo na receptory D2,
méné na dalsi receptorové subtypy. Nasazeni agonistd dopaminovych
receptort v Uvodu lé¢by oddaluje rozvoj pozdnich hybnych komplikaci,
pfedevsim abnormalnich mimovolnich pohybU (dyskinéz). Tyto Iéky maji
podobné nezddouci Ucinky na kardiovaskularni a zazivaci systém jako
-dopa (viz vySe). Zajimavé je, ze ropinirol je metabolizovan prostred-
nictvim CYPTA2 (jeden z isoenzymu cytochromu P450), jehoz aktivita je
indukovana koufenim. Pokud pacient uzivajici ropinirol pfestane koufit,
Ize ocekavat, ze béhem nékolika dnt budou plazmatické koncentrace
ropinirolu nardstat, proto je tfeba pacienta sledovat a davku ropinirolu
pfipadné upravit. Soucasné podavani metoklopramidu, ktery ptsobi an-
tagonisticky na D2 receptorech, je kontraindikované (viz vyse). Ropinirol
muze zvysit U¢inek warfarinu.
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Inhibitory MAO

Selegilin i rasagilin (ktery v3ak nenf v CR na trhu) jsou selektivnimi
inhibitory monoaminooxidazy typu B (MAO-B), které zvysuji koncentraci
dopaminu v CNS inhibici jeho odbouravani. S vyhodou se podavaji v ¢as-
nych stadiich PN, ale i v kombinaci s jinymi antiparkinsoniky. Nevyhodou
téchto lékd je, Ze mohou prispét ke vzniku serotoninového syndromu,
ktery mUze pacienta ohrozit na zivote. Proto je jejich kombinace s jinymi
serotoninergnimi léky potencialné rizikova: typicky se jedna o antide-
presiva typu SSRI, tricyklickd antidepresiva, venlafaxin, bupropion, dulo-
xetin a vortioxetin a v nemensi mife i analgetika tramadol a pethidin
a antitusikum dextromethorfan. Nesmi se podavat se sympatomimetiky
a s jinymi inhibitory MAQO, jako je antidepresivum moklobemid (Aurorix)
nebo antibiotikum linezolid (napt. Zyvoxid). Slabymi inhibitory MAO jsou
téz tfezalka teckovana a rozchodnice rlizova, kterou nektefi pacienti s PN
uzivaji. Dlouhodobé podavani selegilinu maze pUsobit kardiovaskularni
i psychotické komplikace, coz mUze souviset s tim, Ze se selegilin ¢astec-
né biotransformuje na amfetamin a methamfetamin (ndvykové latky).
Omeprazol (a zfejmé i ostatni inhibitory protonové pumpy) zvysuji plochu
pod kfivkou plazmatickych koncentraci moklobemidu a zarovert moklo-
bemid zvysuje plazmatické koncentrace omeprazolu (8, 9). Karbamazepin
snizuje plazmatické koncentrace moklobemidu, ale kyselina valproova ni-
koliv (10). Podavani methylfenidatu s moklobemidem je kontraindikované
pro moznost zvyseni krevnino tlaku.

Inhibitory COMT
Tolkapon a entakapon jsou selektivni inhibitory katechol-O-
methyltransferazy (COMT), které zvysuji koncentraci dopaminu v CNS tim,
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ze inhibuji jeho odbouravani. Jejich podavani prispiva ke stabilizaci plazma-
tickych koncentraci L-dopy a jejich Ucinkd, coz prispiva ke zkracovani ,of f”
period, béhem kterych je hybnost pacientd vyrazné snizena. Inhibitory COMT
se podavajf vzdy s [-dopou. Nevyhodou tolkaponu je jeho potencialni hepa-
totoxické puasobeni, proto je tfeba pravidelné sledovat hodnoty ALT a/nebo
AST, zejména v prvych 6 mesicich od jeho nasazeni. Entakapon je inhibitor
CYP2C9, na kterém je metabolizovan warfarin, proto u warfarinizovanych
pacientd po zahdjeni |éCby entakaponem je tfeba ¢asteji monitorovat INR.
Nelze vyloucit, ze stoupaji plazmatické koncentrace i jinych Iékd, které jsou
substraty CYP2C9, jako jsou derivaty sulfonylurey, antagonisté angiotenzinu
I (napf. losartan, kandesartan a dalsi), nesteroidni antiflogistika a tricyklicka
antidepresiva; klinicky vyznam téchto interakci vsak dosud nebyl stanoven.

Amantadin

Pfesny mechanismus Ucinku na PN neni znam, ziejme se na nem podili
inhibice glutamatovych receptorl subtypu NMDA. Kromé toho je antiviro-
tikem Ucinnym proti chfipkovému viru A. Amantadin je vhodné podavat
v Casnych stadiich PN, ale udajné ucinkuje jen u malé ¢asti nemocnych
(3). Lze jgj podavat i v kombinacich s jinymi antiparkinsoniky, coz ale mUze
vést k vyskytu psychotickych poruch. Amantadin ma téz anticholinergni
ucinky, nemeél by se podavat pacientim s nelécenym glaukomem s uza-
vienym uhlem. Soucasné podavani s jinymi anticholinergiky mize umocnit
nezadouci Ucinky anticholinergniho typu.

Anticholinergika

Anticholinergika vyrovnavaji nerovnovahu mezi neurotransmitery
v bazalnich gangliich, respektive prfevahu acetylcholinergni inervace
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nad insuficientni dopaminergni aktivitou. Jejich zadouci Ucinek je ne-
velky. Navic jejich anticholinergni pusobeni vyvolava pfislusné neza-
douci Ucinky, a to jak na periferii (sucho v Ustech, porucha peristaltiky,
retence modi, zvyseni nitroocniho tlaku), tak i v CNS (deliria a postup-
ne vznik demence). Jsou proto kontraindikovana u starSich pacient(
a U pacientlt s deterioraci kognitivnich funkci a nemaji se podavat
pacientdm s nelécenym glaukomem s uzavienym uhlem. Soucasné
podavani s jinymi anticholinergiky mize umocnit nezadouci Ucinky
anticholinergniho typu.

Prakticky Iékaf sém muze na Uhradu pojiStoven predepisovat pripravky
obsahuijici levodopu s karbidopou (ale nikoliv v kombinaci s entakaponem),
dale anticholinergika biperiden (Akineton) a procyklidin (Kemadrin), ostatni
antiparkinsonika maji omezeni " (delegovatelné) nebo ,E* (nedelegova-
telné).

Psychické poruchy u Parkinsonovy nemoci

Deprese u PN

Deprese se dostavuje témér u poloviny ze vsech pacientt s PN, vetsi-
nou se vsak nejedna o tézkou depresi, jak uvadi Marsh, 2013 (11). Nektere
ze symptomU deprese se prekryvaji s pfiznaky PN, proto nemusi byt jed-
noduché depresi spravné rozeznat. Farmakoterapie je indikovana, pokud
symptomy deprese pretrvavaji a pokud prispivaji k utrpeni pacienta nebo
snizujf jeho schopnosti ve smyslu provadéni aktivit denniho zivota, rehabi-
litovat, atd. Marsh uvadi, ze v zasadé viechna bézné uzivana antidepresiva
jsou pacienty s PN tolerovana a jsou uc¢inna, doporucuji se SSRI (fluoxetin,
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paroxetin, citalopram, escitalopram a fluvoxamin) a také SNRI (napf. ven-
lafaxin, jehoz Uhrada je vdzana na odbornost neurologa nebo psychiatra
s moznosti delegace jinym lékartm). Pacienty je tfeba klinicky sledovat,
nebot se ojedinéle vyskytly lékové interakce antidepresiv s nékterymi
antiparkinsoniky (viz vyse) a také antipsychotiky (viz nize).

Poruchy chovani u PN

Z vySe uvedeného je patrné, ze vetsina antiparkinsonik véetné [-dopy
bud zvysuje hladinu dopaminu, nebo pusobi pfimo na dopaminové
receptory D2. Tyto |éky jsou podavany za ucelem ,dorovnani” deficitu
dopaminu, ale tento deficit existuje pouze v urcitych oblastech mozku.
Lécbou tak fakticky vytvafime nadbytek dopaminu v ostatnich oblastech
(respektive zvySujeme aktivaci dopaminovych receptor D2), a to muize
zpusobit urcité problémy jako jsou poruchy chovani nebo psychotické
stavy (viz nize).

Syndrom dopaminové dysregulace

Pacienti s timto syndromem kompulzivne naduzivaji dopaminergni me-
dikaci (nad uroven, kterou potrebuiji k ovlivnéni poruchy hybnosti), coz ma
nékteré rysy zavislosti na psychostimulanciich, jak udava Rektorova, 2009 (2)
i Beaulieu-Boire et al, 2015 (12). Predavkovani dopaminergni medikaci mUze
zpUsobit hypomanii i panickou psychdzu. Snizeni davky nebo vysazeni do-
paminergni [é¢by muze vyvolat syndrom odnéti ndvykove latky.

Dalsi projevy

Dalsimi projevy kompulzivniho chovanf jsou hypersexualita, patolo-
gicka ,zravost”, patologické hracstvi nebo nakupovani. Dalsi poruchou
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je ,punding’, coz je nutkavé chovani spocivajici v provadeni stereotypni
psychomotorické aktivity, kterd nevede k zadnému specifickému cili.
Pacient neustéle prerovnava veci v policce, boty v botniku atd. Aktivita
trva i nékolik hodin denné. Rektorova, 2009 (2) udava, ze prevalence této
poruchy je az 14 %.

Psychdza u PN
Psychoza je definovana jako porucha percepce a mysleni a obvyk-
le zahrnuje halucinace, iluze, paranoidni symptomy a agitovanost (2).
Psychotické projevy Ize u PN klasifikovat jako symptomatickou dusevni
poruchu vznikajici nasledkem onemocnéni, poskozeni nebo dysfunkce
mozku, nebo nasledkem somatického onemocnéni. Mezi vyvolavajici
mechanismy zfejmeé patii zvysena stimulace dopaminergnich a seroto-
ninergnich receptorl. Rozlisuji se dva klasické obrazy:
= organicka halucindza, kdy se halucinace objevi izolované pfi jasném
vedomi a nedotceném nahledu na chorobnost viemu
= organicky syndrom s bludy, kdy pacient ztraci nahled, pacienty
nelze od jejich presvedceni odklonit

Kromé toho se s psychotickymi projevy u PN mizeme setkat v ramci
deliria. V tomto pfipadeé je vzdy nutné ovlivnit spoustéci faktory, které
vedly k delirantnimu stavu (somatogenni, napfiklad infekce, nebo lékové).

NejcastéjSim psychotickym projevem u PN jsou halucinace (2, 12), a to
zpravidla zrakové. Tento stav Ize pozorovat u 20—-40 % pacientl s pfevazné
pokrocilou PN. Obvykle mu pfedchazeji barevné zivé sny a nocni mary.
Halucinace jsou obvykle dobfe formované, detailni a zahrnujf obrazy znamych
i neznamych osob, zvifat nebo objektl. Byvaji stereotypni, stale se opakuji
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Tab. 2. Diagnosticky a lécebny postup u psychdzy pri PN (podle Rektorovd,
2009)

Ovlivnéni spoustécich faktora (vzdy v pfipadé delirantnich stavi!)

patrat po infekci a Iécit ji (plicni, mocové, aj,, cave skryta sepse)

Uprava parametrl vnitiniho prostfedi (ionty, voda), patrat po skryté
dekompenzaci kardiovaskuladrniho onemocnéeni

terapie poruch spanku

Snizeni polypragmazie

sedativa, anxiolytika, antidepresiva s antimuskarinovym ucinkem
(tricyklicka)

Snizeni davek antiparkinsonik

v pfipadé nutnosti monoterapie levodopou v nizké davce

Terapie atypickymi antipsychotiky

Terapie inhibitory acetylcholinesterazy u pacient s demenci*

*v soucasné dobé (rok 2018) je pro diagnozu demence pfi PN registrovdn pouze
rivastigmin

tytéz obrazy. Friedman, 2013 (13) zdUraziuje, ze fada pacientl s psychdzou
u PN ma pouze ,mensi halucinace”, kdy na okraji zorného pole ,zpozoruji”
urcity pfechodny fenomén, napfiklad stin utikajictho zvifete (psa, kocky), nebo
neurcité barevné zablesky. Jindy ma pacient silny pocit, ze nablizku je ukryta
nebo ze za nim stoji jind osoba nebo zvite. Na rozdil od paranoidnich poruch
pacient nema strach, ze by byl napaden neviditelnym nepfitelem. Tretim ty-
pem ,mensich halucinaci” jsou iluze, napfiklad kdy misto pozariho hydrantu
vidi muze se psem, nebo v obrazku kvetin zahlédne oblicej. Takove omyly se
mohou pfihodit i normalnim lidem bez psychdzy, ale u pacienta s psycho-
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tickym onemocnénim u PN se takové piihody vyskytuji castéji a pacient je
rozpoznava jako zfetelné abnormalni (pfitom nema obavy z halucinadi, ale
0 své dusevni zdravi, kdyz vidi" takové veci). Zrakové halucinace nebo iluze
trvaji zpravidla kratce, od nékolika sekund az po nékolik minut. U mensi asti
pacientl s PN (cca 10 %) se mohou vyskytnout i sluchové halucinace. Na
rozdil od schizofrenie halucinace u PN nemivaji emocni obsah (at se jedna
o halucinace zrakové nebo sluchové). Bludy provazi psychdzu u PN méné
Casto, frekvence se udava mezi 5 % a 15 % pacientt s PN. Majf charakter blud-
né zarlivosti, nebo se jedna o paranoidni bludy (pacienti maji pocit, ze s nimi
v jejich byté bydli cizf lidé, ze jim kradou veci atd.).

Psychdza se vyskytuje spise u starsich pacientl s delsi anamnézou PN
a u pokrocilych forem pohybového postizeni. Byva spojovana s demenci,
kognitivni dysfunkci, depresi, apatii a autonomni dysfunkci (12). Ackoliv se
na jejim vzniku mUze podilet jakykoli 1ék ze skupiny antiparkinsonik, vzdy
je tfeba patrat po vyvoldvajicim momentu, ktery mize byt somatického
charakteru. Diagnosticky a [écebny postup pfi vyskytu projevd psychdzy
u PN je zndzornén v tabulce 2.

Beaulieu-Boire et al (12) doporucuji vysazovat antiparkinsonika v nasle-
dujicim porfadt: anticholinergika, amantadin, agonisté dopaminu, inhibitory
MAQ-B a teprve poté snizovat davky [-dopy.

Antipsychotika a lécba psychdzy u PN

Rozdélenf antipsychotik je uvedeno v tabulce 3. Uvodem je tieba
upozornit, ze hlavni mechanismus Ucinku klasickych antipsychotik (neu-
roleptik) je blokada postsynaptickych dopaminovych receptort D2 a D3.
To znamena, ze klasicka antipsychotika (@ bohuzel i fada atypickych)
plsobi opacné nez L-dopa a vetsina ostatnich antiparkinsonik, proto se
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Tab. 3. Antipsychotika (zpracovdno podle Anders 2009 (20))
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Trida Typ Latka Nazvy lécivych pripravki Omezeni*
Klasickd antipsychotika Sedativni chlorpromazin Plegomazin inj. -
(neuroleptika) levomepromazin Tisercin -
chlorprothixen Chlorprothixen Léciva -
zuklopentixol Cisordinol -
flupentixol Fluanxol -
Incizivni haloperidol Haloperidol Richter -
melperon Buronil -
flufenazin Afluditen inj. -
Atypicka antipsychotika Selektivni antagonisté na sulpirid Dogmatil, Prosulpin, Sulpirol nékteré L
dopaminovych receptorech amisulprid Amisulprid Mylan, Aktiprol, Amlia aj. nékteré L
tiaprid* Tiapridal, Tiapra, Tiapralan aj. .
Antagonisté na serotoninovych risperidon Risperidon (+ nazev firmy), Risperdal, Medorisper aj. L
a dopaminovych receptorech paliperidon Invega, Xeplion inj. E nebo L
ziprasidon Zeldox, Zypsilan E
sertindol Serdolect E
Multireceptorovi antagonisté klozapin Leponex, Clozapin Desitin L
olanzapin Olanzapin (+ nazev firmy), Zyprexa aj. L
quetiapin Quetiapin (+ nazev firmy), Kventiax, Derin aj. E nebo L
zotepin Zoleptil E
Dopaminergni stabilizatory aripiprazol Abilify, aripiprazol (+ ndzev firmy) aj. E

* Omezeni preskripcni, respektive omezeni na odbornost Iékare pfi preskripci na uhradu pojistovnou. Pokud je uveden priznak ", specialista mdze preskripci delego-
vat na jiné lékare (napr. praktické), pfiznak £ takovou delegaci zakazuje.
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klasicka antipsychotika pacientiim s PN nemaji podavat (odkazy
1,2, 12). Kazuistika autort Lucca et al, 2015 (14) ukazuje, jak pokusy o tako-
vou léCbu zacinaji a kondci: zena ve veku 60 let s hmotnosti 52 kg tfi roky
bez problém uzivala kombinaci levodopa/karbidopa 300/30 mg denné
a trihexyfenidyl 3 mg denné (anticholinergikum). Protoze si stézovala na
bolesti hlavy a poruchy spanku, Iékar ji predepsal haloperidol. Vzapéti
doslo ke zhorseni parkinsonismu, musela byt hospitalizovana. Byla zjisté-

na teézka rigidita, excesivni slinéni, samovolné pohyby hornich a dolnich
koncetin. Haloperidol byl vysazen, davky levodopy byly snizeny na droven
200/20 mg denné a trihexyfenidylu na 2 mg denné. Osm dni poté doslo
k vyraznému Ustupu vyse popsanych symptomda, o tfi dny poté byla pa-
cientka propustena do domaciho oSetfovani.

Bohuzel ani podavani vétsiny atypickych antipsychotik nebyva
dobre tolerovano. Beaulieu-Boire et al, 2015 (12) nedoporucuji podavat
pacientdm s PN risperidon, olanzapin, ziprasidon ani aripiprazol, kvUli zhor-
senf poruchy hybnosti. V pfehledové praci Fernandez et al, 2003 (15) autofi
shrnuji vysledky sedmi malych studii, ve kterych byl zkouman pfinos a rizika
podavani risperidonu pacientdm s PN, u nichz doslo k rozvoji psychézy.
V nékterych z uvedenych studif (s 9 pacienty, respektive se 17 pacienty
s PN) byly vysledky lé¢by dobré a pacienti risperidon vcelku tolerovali, ale
v jiné studii u 5 ze 6 pacientl bylo nutno risperidon vysadit pro netolero-
vatelné zhorseni parkinsonismu. Jesté horsi vysledky pfinesla studie autort
Breier et al, 2002 (16), ve které u 160 pacientl s PN [écenych levodopou
a s psychézou byl sledovan vliv podavani olanzapinu nebo placeba na
potlaceni pfiznakd psychdzy. Po 4 tydnech sice bylo pozorovano urcité
zlepSeni priznakd psychozy, ale k tomu doslo i ve vétvi s placebem. Ve
vetvi s olanzapinem doslo k vyraznému zhorseni motorickych schopnosti
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pacientd ve smyslu poklesu UPDRS (Unified Parkinson’s Disease Rating
Scale) celkove, v motorické oblasti i v oblastech denni aktivity (Activities
of Daily Living Scales).

Tiaprid (napr. Tiapridal) je 1€k, ktery u nas byva relativne casto predepi-
sovan pro lé¢bu poruch chovani ve stari. Takové podavani tiapridu ma byt
kratkodobé, jak vyslovené uvadf jeho vyrobce (17). ZvySuje mortalitu u pa-
cientd s demenci a prodluzuje interval QT. Vyrobce tiapridu upozormuje, ze
tiaprid by nemél byt podavan u pacientti s PN. Zhorseni pfiznak’ PN
u 15 ze 16 pacientd v jedné studii prokazali Lees et al, 1979 (18). Miyasaka
et al, 1996 (19) popsali kazuistiku 78letého muze dlouhodobé uZzivajiciho
kombinaci levodopa/karbidopa pro Parkinsonovu chorobu. Poté se dosta-
vily halucinace, nasazen byl tiaprid 25 mg denné, coz zpusobilo vyraznou
poruchu motorickych funkci a jednoho rana byl pacient nalezen mrtey,
pricinou smrti bylo zaduSeni se aspirovanou potravoul.

Antipsychotika doporu¢ovana u PN

Nejlepsi dukazy dobré tolerance a ucinnosti existuji pro klozapin. Ve
studii autort Parkinson Study Group, 1999 (21) u 60 pacientd pramerné-
ho veku 72 let s Parkinsonovou chorobou lécenych levodopou, u nichz
doslo k rozvoji psychdzy zplsobené Iéky, byly nejprve snizeny davky
zapocato podavani klozapinu v pocatecni davce 6,25 mg denné nebo
placeba. Klozapin, respektive placebo, byly podavany po dobu 4 tydnd,
primérna denni davka klozapinu na konci studie Cinila 24,7 mg denné.
Klozapin vyrazné zmirnil pfiznaky psychdzy, aniz by zhorsil symptomy
Parkinsonovy nemoci, a dokonce zmirnil i stupen tremoru. Také dalsi
studie pfinesly podobne priznivé vysledky. Je vsak treba upozornit na
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mozny vznik agranulocytdzy, kterd je vzacnym, ale potencialné fatalnim

nezadoucim ucinkem klozapinu (22). Klozapin téz muze vyvolat myokar-
ditidu, a to zejména v prvych dvou mesicich [éCby, vzacne byly hlaseny
fatalni pfipady kardiomyopatie.

V soucasné dobe je preferovanym Iékem prvé volby u psychotickych
poruch u Parkinsonovy choroby quetiapin (2). Ddvodem je prikaz
dobré tolerance tohoto Iéku u pacientl s PN a zkuSenosti z klinickych
studii i z praxe. Ani tuto lécbu vSak nemusi vsichni pacienti s PN snaset
a ani zadouci zklidnénf pfiznakd psychdzy se nemusi vzdy dostavit, jak
vyplyva z nasledujiciho sdélent: V pfehledové praci Fernandez et al, 2003
(15) byly retrospektivne zjiStovany vysledky nekolika malych studii, ve
kterych byli pacienti s PN a psychozou léCeni u psychdzy quetiapinem.
Celkem se jednalo o 106 pacientt lécenych levodopou, prdmérna doba
sledovani cinila 15 meésict. Primérné davky quetiapinu Cinily 60 mg den-
né, primeérné davky levodopy 415 mg denné. Pfiznaky psychézy zcela
vymizely u 35 % pacientd a byly zmirnény u 47 % pacientd, avsak u 18 %
pacientl byl vysledek lécby neuspokojivy. Celkem 28 pacientl (26 %)
|éCbu quetiapinem ukoncilo, a to z ddvodd nedostatecné odpovedi (19
pacientl), zhorSeni motorickych funkci (10 pacientt), z dvodu sedace,
zmatenosti, hypotenze nebo vyrazky (8 pacientt). Celkem u 35 pacientd
doslo k urcitému zhordeni pfiznakd Parkinsonovy choroby, zmény v3ak
byly vétsinou mirného charakteru. Z toho vyplyva, ze pfi nelspéchu
quetiapinu musi [ékar-specialista pro konkrétniho pacienta peclivé vy-
birat z fady dalSich atypickych antipsychotik, kterym muze byt nejspise
klozapin nebo v nékterych pfipadech snad i risperidon, ziprasidon ¢i jiné
lécivo. Je zajimavé, ze nékteli pacienti toleruji i melperon (ktery vSak byl
ve dvou ze tff studif shleddn neucinnym).
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Lekoveé interakce quetiapinu

S pacienty uzivajicimi quetiapin se v bézné praxi setkdvame cas-
to, jedna se o druhé nejcastéji predepisované antipsychotikum v CR.
Proto je tfeba pfipomenout, Zze tento Iék ma cetné |ékové interakce,
z nichz nekteré jsou kontraindikované. Databaze Iékovych interakci
DrugAgency (23) identifikovala 76 interakci quetiapinu sily 3 az 6 (tedy
klinicky zavaznych).

Quetiapin je metabolizovan na CYP3A4, coz je jeden z izoenzym
cytochromu P450. Bylo zjisteno, ze jiny silny inhibitor CYP3A4 zvysil
plochu pod kfivkou plazmatickych koncentraci quetiapinu 5 az 8krat.
Proto vyrobce quetiapinu (24) povazuje jeho podavani s inhibitory
CYP3A4 za kontraindikované, a to vcetné klarithromycinu a azolovych
antimykotik, a vyhnout bychom se méli téz kombinaci quetiapinu se
stfedné silnymi inhibitory CYP3A4. Naopak induktory CYP3A4 urychluji
metabolizaci quetiapinu a vyrazne snizuji jeho plazmatické koncentra-
ce, coz mUze zpUsobit neucinnost takové [écby. Pokud by byla takova
kombinace nezbytna, je tfeba davky léku peclivé vytitrovat a pacienty
sledovat. Tabulka 4 uvadi bézné uzivané léky, které ovliviuji plazmaticke
koncentrace quetiapinu.

Dalsim problémem je, ze quetiapin prodluzuje interval QT,
a ze u rizikovych osob mUze zpUsobit arytmii torsade de pointes
(TdP), coz potvrzuji CredibleMeds’, které jsou referencnim standardem
v této oblasti (23). Vyrobce quetiapinu (24) doporucuje opatrnost pfi
predepisovani quetiapinu s écivy, ktera prodluzuji QT interval, nebo
s neuroleptiky, zvlasté u starSich lidi, u pacientl s vrozenym syndro-
mem dlouhého intervalu QT, méstnavym srdecnim selhanim, hyper-
trofii myokardu, hypokalemii nebo hypomagnezemii. Opatrnosti je

/ Klin Farmakol Farm 2018; 32(2): 13-19 / PSYCHIATRIE PRO PRAX| e25



2 @

Tab. 4. Bézné uzivané léky, které vyznamné ovliviuji plazmatické koncentrace
quetiapinu

Silné inhibitory klarithromycin, T plazmatickych

CYP3A4 ketokonazol, koncentraci vice nez
itrakonazol, Skrat
vorikonazol,
posakonazol

Stfedné silné inhibitory | verapamil, diltiazem, T plazmatickych

CYP3A4 dronedaron, koncentraci 2-5krat
flukonazol,
grapefruitova Stava,
ciprofloxacin

Induktory CYP3A4 karbamazepin, 1 plazmatickych

fenobarbital, fenytoin, | koncentraci
dexamethason,
tfezalka teckovana
a néktera dalsi

fytofarmaka®

*Ukazuje se, Ze k fytofarmakim silné indukujicim CYP3A4 patii téZ Salvéj
Cervenokorennd, cajovec kapsky a ostruzinik sladky (22)

téz zapotrebi, kdyz se quetiapin podava soucasneé s léCivy, kterd meéni
elektrolytovou rovnovahu. U pacientd uzivajicich quetiapin nebo jiné
léky prodluzujici interval QT (25) se pfed nasazenim dalsiho takového
léku doporucuje zkontrolovat EKG a zjistit plazmatické koncentrace
kalia a magnézia, a tataz vysetieni zopakovat cca za 5 dni po nasazeni
dalstho QT léku. Pacienty i jejich pecovatele je tfeba upozornit, aby
hlasili symptomy pfipadné arytmie, k nimz patfi kratkd bezvedomi
nebo stavy neurcitych zavrati a pady. Léky prodluzujici interval QT,
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u nichz byla prokdzana potencialné fatalni arytmie torsade de poin-
tes (TdP), jsou antiarytmika amiodaron (napf. Cordarone), dronedaron,
sotalol, domperidon, ondansetron, z antibiotik makrolidy a fluorochi-
nolony, haloperidol, levomepromazin a chlorpromazin, z antidepresiv
citalopram a escitalopram. Pfispét k arytmii TdP mohou mnohé dalsi
léky, problematika je blize vysvetlena v clanku Prokes et al, 2014 (20),
rizikem pro takové pacienty je hypokalemie.

Dale je tfeba upozornit, ze quetiapin mdze zvysit Ucinky warfarinu. Bylo
popsano nékolik piipadd, kde zahdjeni podavani quetiapinu ved|o ke zvyseni
INR a/nebo ke krvacivym pithodam.

Antibioticka lé¢ba a pacient s PN lééeny quetiapinem

Z makrolidovych antibiotik Ize u pacientl s PN [éCenych L-dopou
a quetiapinem poddavat pouze azithromycin a roxithromycin.
Klarithromycin (Clarithromycin-Teva, Fromilid, Klacid) je jednoznac-
né kontraindikovan a spiramycin snizuje plazmatické koncentrace
levodopy pfiblizné na polovinu. Azithromycin a roxithromycin jsou
slabé inhibitory CYP3A4 a tak Ize pfedpokladat, ze zvyseni koncentraci
quetiapinu bude pouze v fadu maximalné desitek procent. Bohuzel
se ukazuje, ze vsechna makrolidova a fluorochinolonova antibiotika
podobné jako quetiapin prodluzuji interval QT, soucasné podani by
zvysilo riziko arytmie torsade de pointes. Proto Ize doporucit, aby
v pfipadé nezbytnosti antibiotické [éCby byla pfednostné volena an-
tibiotika z jiné skupiny a nikoliv makrolidy nebo fluorochinolony. Je
tfeba pfipomenout, ze ani makrolidy, ani fluorochinolony nepatfi mezi
léky prvé volby u respiracnich ani mocovych infekci, takze by v praxi
nemeély vznikat vazné problémy.
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Zaver
Pacienti s Parkinsonovou nemoci jsou zpravidla starsi pacienti, ktefi

vétSinou trpi dalsimi nemocemi, a ktefi jsou v péci nejen neurologd,
ale téz praktickych lékafd, internistl a dalSich odbornikd. Tito by mél
védét o moznosti vzniku psychotickych pfiznakd a vCas pacienty ode-
slat k prislusnému specialistovi. Podrobnéjsi popis jinych komplikaci
Parkinsonovy nemoci bohuzel pfesahuje rozsah tohoto ¢lanku, proto
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