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Metabolicky syndrom je definovan jako kombinace nékolika zavaznych onemocnéni jakymi jsou androidni obezita, nékteré
hyperlipoproteinémie, koagula¢ni odchylky, esencialni hypertenze a diabetes 2. typu. Zakladni znamkou téchto nemoci je
inzulinova rezistence, ktera je vyjadiena i v mozku. Pacienti s metabolickym syndromem jsou ¢asto depresivni a Spatné spo-
lupracuji v dieté. Regulace chuti k jidlu se tyka podobnych mediatori jako toxikomanie, patogeneze deprese ¢i schizofrenie.
Lécba psychofarmaky vede c¢asto k vzestupu hmotnosti a vzniku cukrovky 2. typu. Tento nepriznivy efekt je razny u ruznych
psychofarmak a tyka se predevS§im osob s pivodné normalni hmotnosti. Dietni edukace by méla byt pravidelné uzivana,
pokud to stav pacienta umoznuje. Vzestup hmotnosti mize vést i k vynechavani lé¢by samotnym nemocnym. Hmotnost by
meéla byt disledné monitorovana u kazdého jedince.
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PSYCHOTROPIC DRUGS AND WEIGHT GAIN

Metabolic syndrome was defined as combination of several diseases as android obesity, type 2 diabetes, hyperlipoproteinemia
and hypertension. Insulin resistance is present in several tissues including brain. Patients are often depressive and they have
bad compliance in diet treatment. Psychotropic drugs often induce weight gain and type 2 diabetes occurrence. Education
in diet should be used to prevent weight gain. Weight gain variability is more pronounced between individuals and in lean
subjects. Weight gain can lead to limitation in psychotropic drug adherence. Weight should be monitored in every patient.
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Uvod

Obezita je onemocnéni s rysy jak somatické, tak psy-
chické nemoci. Metabolicky rizikova androidni obezita se
vyskytuje spole¢né s hypertenzi, hyperlipoproteinémiemi,
koagula¢nimi odchylkami a diabetem 2. typu jako soucast
tzv. Reavenova metabolického syndromu neboli syndromu
inzulinové rezistence. VyS§i neZ normalni hmotnost maji
u nas témér tfi ¢tvrtiny dosp€lé populace. Diabetes 2. typu
se vyskytuje celkoveé v 5 % nasi populace a ve stafi dokonce
u vice nez 20 % z nas. Cukrovka 2. typu je vyrazné gene-
ticky determinované onemocnéni souvisejici s obezitou a
vlohy pro toto onemocnéni ma tedy vice neZ pétina nasi
populace. Tento typ cukrovky mizZe dfive ¢i pozdé&ji vznik-
nout jen u toho jedince, ktery k tomu ma genetickou vlohu.
Vzestup hmotnosti ale vyznamné posouva vznik cukrovky
do niz§iho véku. U obezity se vlivy genetické a vlivy pro-
stfedi kombinuji pfiblizn€ 1:1. Celkové€ 1ze odhadnout, Ze
béhem Zivota dojde k rozvoji sloZek metabolického syndro-
mu aZ u 60 % nasi populace. U tak vysokého poctu osob by
tedy méla byt psychofarmaka podavana citlivé s metabolic-
kym sledovanim a dietni edukaci.

Mozek, inzulinova rezistence a psychika obéznich

Fenomén inzulinorezistence je vyjadfen u metabolického
syndromu klasicky zejména ve svalech, jatrech, tukové tkani,
nové pak i v endotelu, vaskuldrnim hladkém svalu a destic-
kach (7, 8). Podle fady publikaci jsou vSak s inzulinorezisten-
ci souvisejici zmény pritomny i v mozku. Inzulin fyziologicky
vedle anorektického piisobeni ovliviiuje napi. tonus centralni-
ho sympatiku. Tachykardie pfitomna u esencialni hypertenze
je vysledkem centralni inzulinorezistence (5). V mozku 1ze
znacenym inzulinem a leptinem prokazat dokonce srovnatel-
ny pocet vazebnych mist pro inzulin a leptin (6).

Zvysena chut k jidlu mize nékdy mit rysy blizké toxikoma-
niim. Zmény v centrech hladu a regulace chuti k jidlu se tykaji

podobnych mediatort jako toxikomanie, patogeneze deprese
¢i schizofrenie, tedy napf. serotoninu a dopaminu. Depresiv-
ni syndrom i schizofrenie jsou €astéjsi v populaci diabetiki.
Obezita sice vede k urcité socialni izolaci, ale psychické pro-
blémy nastavaji obvykle azZ pfi redukci hmotnosti. U nemoc-
nych, ktefi uspé€Sné€ redukovali, pak kontrastuje somaticky
efekt ubytku hmotnosti napf. vymizeni dusnosti Ci bolesti
kloubti s tim, jak Casto a rychle 1éCba selhava a vzestup hmot-
nosti se vraci. BéZn€ znama Spatna spoluprace nemocnych pri
1€¢be obezity i diabetu tedy mliZe byt i organického pivodu
s pri¢inou leZici v centralnim nervovém systému a souviseji-
ci s inzulinovou rezistenci. Prioritni je vtomto smyslu Horaé-
kova prace (2), ktera ukazuje pro internisty i psychiatry pre-
kvapivou korelaci mezi periferni inzulinovou rezistenci (tedy
zménou pritomnou zejména ve svalech a jatrech) a centralni-
mi zménami serotoninergniho systému (tedy reakci mozku).
Tyto souvislosti ukazuji na spoleCny ptivod internich a psy-
chickych projevii onemocnéni. Pfi posuzovani genetickych
vlivll na vznik obezity pak i to, co pokladame za typicky fak-
tor prostiedi napf. stres, mize mit pivod vnitfni.

Psychofarmaka a vahovy vzestup

Pokud se do nasi obezitologické ambulance dostane ne-
mocny s psychozou, obvykle se mu snaZzime prudsi reduk-
ci hmotnosti rozmluvit. VZidy Zddame souhlas psychiatra
s 1écbou. Pfi redukci hmotnosti obvykle dojde ke zhor§eni
psychického stavu. Obracené pak z anamnézy nemocnych
vyplyva, Ze praveé 1é¢ba psychofarmaky Casto vedla u téch-
to nemocnych ke vzestupu hmotnosti.

Vysoky vzestup hmotnosti po 1€¢bé je zejména indivi-
dualni. I po 1écich, kde vzestup hmotnosti v souborech pfe-
vazuje, se vyskytuji nemocni s vahovym ubytkem. Po aty-
pickych neuroleptikach se uvadi vzestup hmotnosti, pfes-
to cca 20-25 % pacientll po olanzapinu resp. risperidonu
hubne. Uvadény jsou Zebficky antipsychotik i antidepresiv
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podle vlivu na vzestup hmotnosti (3) tabulka 1. Obvykle je
potvrzovan vahovy vzestup po clozapinu. Pfi vzajemném
porovnani olanzapinu, haloperidolu a risperidonu jsou roz-
dily sice prokazatelné, ale velmi individualni. Je zajimavé,
Ze vzestup hmotnosti je vétsi u plivodné Stihlych nemoc-
nych. Obézni nemocny nepfibyva na hmotnosti ¢i tloust-
ne vyrazn€ méné. Typicky je také vzestup hmotnosti v prv-
nich tydnech s menS§im vzestupem hmotnosti pozdéji.

Sami jsme publikovali kazuistiku nemocné s extrémni-
mi vzestupy hmotnosti a dekompenzaci diabetu po halo-
peridolu (9), zatimco obecn€ byva vzestup hmotnosti po
tomto 1éku uvadén jako niZsi. Nutna je disledna edukace
nemocnych a pro tento ucel jsme pfipravili i jednoduchy
dietni edukac¢ni material pro schizofreniky. Anorektika
(napf. dfive podavany dexfenfluramin ¢i dnes podavany
sibutramin) zasahuji stejné spektrum centralnich recepto-
rl jako psychofarmaka a jsou u psychéz kontraindikovana.
Lokaln¢ ve stfeveé pisobici a nevstfebavajici se orlistat by
mohl byt vyuZit v zabran€ vzestupu hmotnosti, nebot se
nevstiebava a nema tedy Zadné centralni ptsobeni.

Hmotnost je tfeba u nemocnych sledovat a vZidy zvazZo-
vat, zda dileZitéjsi je stabilizace psychického onemocnéni
¢i prevence somatickych komplikaci. Vzestup hmotnosti 1ze
predikovat ze zvétSené chuti k jidlu, pocatecniho vzestupu
hmotnosti a nizké pocatecni hmotnosti. Nékteré metabolic-
ké obavy z psychofarmak jsou vSak pfehnané a je nutné ze-
jména individualni sledovani. Bohuzel vSak u ¢asti nemoc-
nych vede vzestup k hmotnosti k neuZivani psychiatrické
1¢¢by (4). Vzestup hmotnosti je uvadén na 3. misté v pofadi
pri¢in, pro¢€ si psychotici vysazuji 1é¢bu. Behavioralni inter-
vence ukazuje (10), Ze touto metodou 1ze vzestup hmotnosti
napf. po atypickych neuroleptikach vyznamn¢ sniZit.

Diabetes 2. typu a psychofarmaka

Kazuisticka sdéleni uvadéji dokonce vznik diabetu po
1¢¢be psychofarmaky. Ve skutecnosti jde o nemocné genetic-
ky zatiZené diabetem, ktefi by cukrovku dostali pozdé&ji a
pouze zanedbani dietni edukace pri 1é¢bé psychofarmaky
vedlo k vyraznému vzestupu hmotnosti a pfibliZzeni vzniku
diabetu. Je tfeba uvazit, Ze ve v€kové skupin€ 50-70letych
pribyva asi o 5 % diabetikii na kazdych 5 let vé€ku. Po 1é¢bé
psychofarmaky je incidence zavaznych akutnich komplika-
ci diabetu jen asi 0,5 % béhem jednoho roku. Rozdil mezi
haloperidolem, olanzapinem a risperidonem neni zde signi-
fikantni. Neni tfeba se tedy bat zavaznych komplikaci jako
napf. diabetického komatu. Glykémie signifikantné stoupa
po 1€¢be clozapinem (ve srovnani s olanzapinem i haloperi-
dolem - tabulka 2), neni signifikantni rozdil mezi olanzapi-
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Tabulka 1. Tabulka psychofarmak podle vlivu na zménu hmotnosti (podle 3)
0 - zadny vzestup, 4 - vyrazny vzestup

Antidepresiva

amitriptylin 3, imipramin 2, citalopram, fluoxetin, fluvoxamine 0-1,

MAQO inhibitory — neselektivni 2-3, typ A, typ B 0,

mirtazapin 4, bupropion, nefazodone 0,

Antipsychotica

clozapin 4, olanzapin 3, risperidon 1-2, zotepine 4,

chlorpromazine, thioridazine 2-3, haloperidol 1, loxapine 0, diazepam 0,
carbamazepine 1-2, lithium 3-4, valproat 3—4, topiramat 0, gabapentin 1

Tabulka 2. Prehled vysledku studii sledujicich vliv antipsychotik na glykemii
Srovnani vlivu lé¢by psychofarmaky na glykémii'
vzestup glykémie

Lécba mmol/l p-value
olanzapin 0,25 NS
risperidon 0,14

olanzapine 0,25 <,01
haloperidol 0,01

olanzapin 0,18 <,01
clozapin 0,73

'Prolozeni priméré odchylky glykémie od bazalni glykémie béhem srovna-
vaci studie metodou nejmensich étvercl

nem a risperidonem. Zejména v kazuistikach o vzniku dia-
betu po clozapinu se vlastné mylné uvadi, Ze jde o vyvolani
diabetu 1ékem (1). Ve skutecnosti je diabetes zaloZen gene-
ticky a vzestup hmotnosti jen o 1éta urychlil jeho vznik. Pro
predpovéd vzniku diabetu 2. typu lze uZit rodinnou ana-
mnézu diabetu, pfitomnost hypertenze a hypetriglyceride-
mie, vzestup glykémie nad 5,5 mmol/l, vzestup hmotnosti
mezi 20. a 40. rokem véku. Pro fadu diabetikd je typicka Stih-
14 postava jesté v rané dospélosti a prudky vzestup hmotnos-
ti ve stfednim véku. Pravé u téchto nemocnych s rodinnou
anamnézou diabetu a jesté Stihlych je tfeba citlivé posuzovat
vzestup hmotnosti po zahajeni 1¢Cby.

Zavér

Hmotnostni vzestup po 1€¢b¢ psychofarmaky realné exis-
tuje. Rozdily mezi jednotlivymi 1éky jsou ¢asto nadmérné
zdUraznovany a reakce je velmi individualni. Vahovy vze-
stup a vznik diabetu se tyka zejména osob s metabolickym
syndromem a s genetickou zatéZi diabetem 2. typu. Vhodna
je dietni edukace zejména o osob s rodinnou anamnézou di-
abetu a osob , které pfibyvaji na hmotnosti po zahajeni 1é¢-
by. Pouzivané edukac¢ni materialy uzivané internisty ¢i dia-
betology jsou pro psychotiky pfili$ sloZité. Pfipraven mame
zjednoduseny edukaéni materidl. Nutné je individualn€ po-
rovnat profit z psychiatrické 1écby a mozZny vznik internich
komplikaci. U v€t§iny nemocnych je pravdépodobné efekt
psychiatrické 1€Cby pro nemocného vyznamnéjsi.
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