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Koncepce zavaznych psychickych poruch neni staticka a méni se s pokroky védy. Biomarkery véetné ukazatell ziskanych pomoci zobra-
zovacich metod mozku budou zfejmé hrat v budouci klasifikaci vétsi roli. Zavazna psychicka onemocnéni, rekurentni deprese, bipolarni
a schizofrenni porucha jsou povazovana za celozivotni onemocnéni vyzaduijici dlouhodobou Iécbu. Jsou vice ¢i méné konzistentné spo-
jena s funkcnimi a strukturalnimi zménami mozku. Nemoc a jeji IéCba predstavuji proces, ktery ma svoji dynamiku, kterou musime vzdy
dilezitéjSi IékaF se svymi znalostmi o chorobé a Ié¢bé a pacient se svymi specifiky. K témto patfi klinicky obraz, individualni nachylnost
k vedlej$im uéinkiim, somaticka onemocnéni, reakce na pfedchozi Ié¢bu, zkusenosti a preference nemocného. Snahou je individualizova-
na lécba, ktera je dnes povazovana za optimaini.
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CURRENT TRENDS IN THE TREATMENT OF MAJOR PSYCHIATRIC DISORDERS

The concept of major psychiatric disorders is not static and changes with the advances of science. Biomarkers including parameters ob-
tained using brain imaging methods will probably play a more important role in the incoming classification. Major psychiatric disorders,
recurrent depression, bipolar and schizophrenic disorders are considered life-long diseases which need long-time treatment. They are
more or less consistently connected with functional and structural changes in the brain. The disease and its treatment form a process
which has its own dynamics which has to be always considered. Acute treatment has different goals than the maintenance one. The
evaluation of treatment efficacy is becoming more and more important. The most important factors for the right treatment choice are the
experienced doctor and the patients with their specifics. To them, the clinical picture, individual dispositions to adverse events, somatic
diseases, response to previous treatment and experiences and preferences of the ill belong. The final goal is an individualized treatment
which is to-day considered optimal.
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Zévazna psychicka onemocnéni, zahrnujici de-
presivni, bipolarni a schizofrenni poruchu, jsou dnes
povazovana za urCité kontinuum - na jedné strané
je depresivni onemocnéni, na druhé strané schizo-
frenie. Jedna se o celozivotni onemocnéni, protoze
u vétsiny nemocnych dochdzi k opakovanému né-
vratu pfiznakd a u nékterych pfiznaky v mirné formé
pretrvavaji. Opakované epizody a rezidudlni sympto-
matologie zvySuji riziko rekurence (24, 26).

Zéavaznost téchto poruch je nepochybné dana
skuteCnosti, ze jsou vice ¢i méné konzistentné pova-
Zovana za progresivni onemocnéni mozku s redukci
$edé hmoty mozkové (3, 4). Je prokazano, ze dlou-
hodob4 1é¢ba psychofarmaky mlze plsobit neuro-
protektivné (16, 18).

Koncepce nemoci neni statickd, je ovliviiovana
spolecenskymi a politickymi podminkami a védecky-
mi pfistupy, které se méni s ¢asem a (Castecné) po-
kroky védy. Doposud diagnosticky pfistup spociva na
rozpoznani ur¢itého poctu symptomd (syndrom(i) cha-
rakterizujicich onemocnéni, idedlné by mél byt zalo-
Zen na soucasném stavu znalosti. Dnes se postupné
ukazuje, Ze nékteré pfiznaky (depresivni a uzkostny
syndrom, kognitivni dysfunkce, psychoticky syndrom)
se vyskytuji napfi¢ psychickymi poruchami a reaguiji
na podobnou 1é¢bu. Pokrok v zobrazovacich meto-
dach mozku pomohl identifikovat naruené neuronalni
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okruhy souvisejici s jednotlivymi syndromy. Nejdéle
jsme pokroCili v oblasti afektivnich poruch. Deprese
je dnes povazovana fadou neurovédctl za dysregulaci
neuronalni sité zahrnujici limbické a kortikalni oblasti,
podminénou kognitivnim, emo¢nim nebo somatickym
stresem. R(izné zplisoby Uspésné antidepresivni 16¢-
by vedou k replikovatelnym zménam v pfislusSnych
oblastech (23). V souvislosti s témito novymi poznat-
ky se hovoii o dekonstrukci stavajicich nozologickych

jednotek, které jsou pfevazné zalozeny na koncen-
zudlnim vy¢tu pfiznakd. V budoucnosti bude zfejmé
volba IéEby vychazet z objektivniho hodnoceni funkce
mozku v kontextu znamych rizikovych faktor( (gene-
tickych, somatickych, psychosociélnich).

Zatim nelze uvedené poznatky vyuzit v klinické
svymi znalostmi 0 nemoci a 16¢bé a nemocny se
specifickymi projevy — obrazek 1.

Obrazek 1. Lécba: aktualni trendy v 1é€bé zavaznych psychickych poruch
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Obrazek 2. Méfeni Iééebného tGicinku
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Znalosti o nemoci a lécbé

Nemoc a jeji 1é¢ba predstavuiji proces, ktery ma
svoji dynamiku. Lécba akutni ma jiné cile nez léc-
ba udrZovaci, proto jsou vhodné i rozdilné lécebné
strategie. PFi akutni 16¢bé je cilem zbavit nemocné-
ho pfiznakd, pokud mozno vrétit ho do stavu pred
zhorSenim respektive ndvratem onemocnéni, tedy
dosdhnout remise.

V psychiatrii je zatim mozné méfit efekt IéCby
dle dynamiky pfiznakll a jejich intenzity pomoci
hodnoticich $kal, které jsou r(izné ¢asové narocné.
Odpovéd na lécbu je pfevazné definovana 25-50%
redukci celkového skore hodnoticich 8kal.

Koncept remise je dnes jiz uznavan a je zabu-
dovéan do algoritmi diagnostiky a 1é&by. Definice
remise zatim nezahrnuje fungovani nemocného. Je
vyvijena snaha zabudovat do definice i komponentu
socidlniho fungovani, které je pro uzdravu a ndvrat
do normalniho Zivota velmi podstatné. Z historického
pohledu byl nejdfive koncept remise prosazen u de-
presivni poruchy (obrazek 2) (19). U schizofrenni
poruchy je remise definovéna 8 pfiznaky, které jsou
soucasti aktualné nejvice pouzivané $kaly na hod-
noceni schizofrenni symptomatologie a jeji dynami-
ky, tj. PANSS (The Positive and Negative Syndrome
Scale). Intenzita téchto symptomu smi mit hodnotu
maximalné 3 dle uvedené Skaly, tj. mimou intenzi-
tu. K tomuto bylo pfidano kritérium trvani miniméiné
6 mésici (1). Analogicky u deprese je remise defi-
novana vysi skdre Hamiltonovy (<7) a Montgomery-
ho — Asbergové Skdly pro deprese (< 12). U bipolarni
poruchy je remise definovdna poctem pfiznaku
(>2 pfiznaky hypomanické, manické nebo depresiv-
ni epizody) a dobou trvani (> 8 tydnd) (24).

U fady nemocnych je nezbytna Ié¢ba dlouho-
doba. PFilécbé dlouhodobé, preventivni, se snazime

zabranit navratu onemocnéni, udrzet remise a do-
séhnout Uzdravy. Dlraz je kladen na sna$enlivost
a bezpecnost. Je prokazano, ze dlouhodoba Ié¢ba
pozitivné ovlivni prognézu (7, 9, 15).

Velmi obecné Ize fici, ze nova psychofarmaka
jsou specifictéjsi, a tedy i Iépe snaSend a bezpeéngéj-
&1, respektive maji jiny profil vedlejsich Géink(. V CR je
dostupna Sirokd paleta psychofarmak, i kdyz podava-
ni nékterych je limitovano cenou. Lep$i snasenlivost
a bezpeCnost novéjSich psychofarmak je také jednim
z dlvodd, pro¢ se rozSituje jejich indikaéni spektrum.

Nutnost dlouhodobé 1é¢by a rozSifovani indikaci
psychofarmak vede k tomu, Ze je stéle vétsi pozor-
nost vénovana vedlej$im d¢inkim, které pfetrvavaji
po akutni 16Ebé nebo které se postupné objevuiji az
pfi dlouhodobém podavani. Nepochybné k nim patfi
pfirlistek hmotnosti, ktery je nejsnaze zjistitelnym
pfiznakem z fady dalSich metabolickych nezadou-
cich Gginkl. Metabolické ucinky jsou nejvice stu-
dovany v souvislosti s antipsychotiky Il. generace,
avSak v posledni dobé se poukazuje i na antidepre-
siva (7).

Sexudlni vedlejsi ucinky jsou zdiraziovany
hlavné v souvislosti s kvalitou zivota. U antipsychotik
je pfi¢itana uloha hlavné prolaktinu, je vSak skute¢-
nosti, Ze snizené libido a zajem o druhé pohlavi jsou
Casté a diagnosticky vyznamné pfiznaky schizofren-
niho onemocnéni v inicidlni fazi. Sexualni dysfunkce
je pomérné Casta pfi podavani antidepresiv ze skupi-
ny specifickych inhibitord zpétného vychytavéni se-
rotoninu (SSRI). Sexualni dysfunkce mize byt silnou
motivaci k vysazeni [éCby (13).

Vzhledem k tomu, Ze stanoveni diagnézy se
posouva do mladsich vékovych skupin, je dlouhodo-
ba lé¢ba doporucovana mladym jedincim a Zenam
v reprodukénim véku. Z toho pak vyplyva zéjem
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0 bezpecnost psychofarmak v gravidité a po porodu.
Teratogenni jsou zvIasté nékterd thymoprofylaktika
(stabilizatory nalady). Casto az diouhodobé zkuge-
nosti mohou upozornit na néktera Uskali — napfiklad
podavani SSRI, nejvice pfedepisované skupiny
antidepresiv, neni tak nezavadné, jak se pfedpo-
kladalo. Jejich podavani v téhotenstvi souvisi s niz-
§im gestacnim vékem ditéte, jeho niz§i hmotnosti,
vy8Sim rizikem pfed€asnych porodi a spontannich
abortd, porodnich komplikaci, respiratorniho dis-
tresu a pulmonalni hypertenze u novorozencd.
Paroxetin je dokonce spojovan se zvysenym rizikem
kongenitélnich (kardialnich) abnormit (2, 25).

Na bezpecnost je nutné myslet zvIasté pfi poly-
morbidité a polyfarmacii (riziko interakci, vétSinou na
zékladé farmakokinetiky) (22).

Dle souéasnych pfedstav ma byt 1écba indivi-
dualizovand, coz znamena zohlednéni viech spe-
cifickych faktorli spojenych s nemocnym (klinicky
obraz veetné télesného stavu, dynamika nemoci,
individualni snasenlivost a preference nemocného,
télesna onemocnéni), a komplexni. Komplexni Ié¢ba
zahrnuje nejen farmakoterapii, ale také psychosoci-
alni intervence a péci o télesny stav. Psychosocialni
intervence jsou integrdini soucasti psychiatrické
IéCby. Zahrnuiji specificky psychoterapeuticky pfi-
stup a socidlni podminky, které umozni nemocnému
Zit mimo zdi psychiatrického zafizeni. U depresivni
poruchy jde pfevazné o psychoterapii ve vlastnim
slova smyslu, zatimco u schizofrenni poruchy jde
spiSe o psychoedukaci a socidlni intervence (reha-
bilitace kognitivnich funkci nebo ndcvik socidlnich
dovednosti, dostupnost chranéného bydleni a chra-
néného zaméstndni).

Specifické faktory
spojené s nemocnym
Klinicky obraz

Vzhledem k tomu, Ze v realité vdedniho dne ne-
Ize zatim moznd volba na zékladé objektivnich kri-
térif, musi 1ékaf zvazovat specifické faktory spojené
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s nemocnym. Na pfednim misté to je klinicky obraz
onemocnéni. Tento pfistup ma svoje teoretické zdd-
vodnéni a stavi na klinické zkuSenosti.

V souvislosti s depresi je porucha jednotlivych
neurotransmiterG vice ¢i méné konzistentné spojova-
na s urcitymi pfiznaky a na zékladé toho pak Ize pfed-
pokladat ucinnost specifickych antidepresiv u subpo-
pulace se specifickymi klinickymi charakteristikami.
Napfiklad pacienti s motorickou retardaci mohou vice
profitovat z dopaminergnich antidepresiv (20).

U bipolarni poruchy nemocny s pozitivni rodin-
nou anamnézou, euforickou manii a plnou dzdravou
mezi epizodami nejlépe reaguje na lithium, pokud
jsou pfitomny psychotické pfiznaky, rezidualni sym-
ptomatologie a pfevazuji epizody manické, je zfejmé
optimalni volbou olanzapin nebo dalsi antipsycho-
tika Il. generace. Pfi komorbidni tzkostné poruse,
abuzu ndvykovych latek a rezidudlnich pfiznacich
s prevahou subdeprese je UspéSny lamotrigin, smi-
$ené poruchy jsou dobfe zvladany valproatem (12).

Analogicky jako u deprese se jednotliva antipsy-
chotika lii v ovlivnéni nékterych pfiznakad.

U klozapinu byl prokazan antisuicidalni G¢inek
a klozapin také z(istava zlatym standardem v 1é¢bé
farmakorezistentni schizofrenie (21). U nemocného
se Spatnou adherenci k 16¢bé jsou vhodné injekéni
depotni formy, optimdini je zatim jediné dostupné
antipsychotikum Il. generace v dlouhodobé U¢inné
parenteralni formé (Risperdal Consta).

Télesny stav, somatickd komorbidita

U afektivni a schizofrenni poruchy jsou v popfe-
di z&jmu hlavné poruchy glukézového a lipidového
metabolizmu a kardiovaskularni onemocnén.

V pfipadé deprese se stale vice potvrzuje, Ze
vztah nékterych somatickych onemocnénia deprese
mUzZe byt oboustranny, tj. somatické onemocnéni je
rizikovym faktorem pro depresi, ale také deprese je
rizikovym faktorem pro rozvoj somatického onemoc-
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néni. Totéz je pravdépodobné i pro néktera neurolo-
gicka onemocnéni, u kterych se nabizi jako vysvétle-
ni spole¢ny neurobiologicky substrat (5, 14).

Je velmi zajimavé, Ze jiz u prvnich epizod
schizofrenie se nachazi metabolické poruchy, coz
naznacuje mozné spolecné etiopatogenetické me-
chanizmy (27).

Individudlni nachylnost
k vedlejsim Gcinkam, sndsenlivost

Pecliva rodinnd (vyskyt somatickych onemocné-
ni u pfibuznych) a osobni anamnéza, zamérend na
somaticka onemocnéni a télesné vySetfeni dopinéné
v pfipadé potieby o laboratornitesty, jsou nejddleZitéj-
§imi nastroji pro zhodnoceni individudlni nachylnosti
k vedlej§im acinkim. Vedleji ucinky psychofarmak
jsou v soucasnosti peclivé zmapovény a jsou znamy
i mechanizmy jejich vzniku (blokdda muskarinovych
receptor(l — anticholinergni periferni a centraini ved-
lejsi Gcinky, blokdda dopaminovych receptor(i v nig-
rostriatu extrapyramidové symptomatologie apod.),
proto je zde velky prostor pro individualni volbu.

Reakce na predchozi [écbu

Pokud po Uspésné léché a jejim ukonceni do-
jde k navratu pfiznak(, jevi se jako logicky postup
opétovné zahdjeni dfive Uspésné 1éEby. Tento po-
stup byva ve vétsiné pfipadl tspésny, jak bylo pro-
kézéno v pfipadé antidepresiv (10). Také reaktivita
nemocnych pfibuznych na Ié&bu ma svoji vypovédni
hodnotu. V budoucnosti se budeme zfejmé opirat
o farmakogenetické testy.

Predchozi zkusenosti a preference
nemocného, kompliance

U schizofrenni poruchy je dileZité, zda se ne-
mocny po podani Iéku citi dobfe, zda ho lék dokaze
zbavit nepfijemnych prozitk(i nebo zda mu pomuze
zaujmout k psychotickym prozitkdm neutralni po-

stoj. Zména nahledu mize byt spiSe forméini za-
lezitosti. Kompliance je u schizofrenie mensi nez
u deprese. Rada studii z posledni doby ukazala,
Ze téméF 3/4 1éCenych vysadi perordlné podavana
antipsychotika v rozmezi 1-2 rok(i medikace (17).
PfiCin je nepochybné vice — od nemoci samotné
pfes nemocného, okoli a Iékare, ktery voli 1écbu (11).
Pfitom je prokazané, Ze dlouhodoba kontinualini 1é¢-
ba antipsychotiky vyznamné snizuje riziko relapst
a ovliviiuje prognézu nemocného. Zvlasté pfi dlou-
hodobém podavani je nutné, aby vedlejsi ucinky byly
minimalni nebo pro nemocného akceptovatelné.

Pokud se tyka deprese, asi 50 % nemocnych vy-
sadi medikaci pfed¢asné a nebere ji déle nez 3 mé-
sice. Dvody u nemocného s depresi jsou ponékud
jiné nez u schizofrenie. Po Ustupu deprese je nemoc-
ny pfesvédcen, Ze situaci jiz zvladne sam, a véfi, ze
mu bude i nadéle dobfe. Pfi profylaktické 1é¢bé hraji
samoziejmé podstatnou roli vedlejsi uéinky (sexual-
ni dysfunkce, pfir(stek hmotnosti) (8).

V neposledni mife u jakéhokoliv chronického
onemocnéni véetné psychickych poruch je pficinou
$patnd komunikace mezi Iékafem a pacientem.
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