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LECBA DEPRESE PACIENTU SE SCHIZOFRENIi
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Rada pacient se schizofrenii uziva antidepresiva. Pokusili jsme se zhodnotit divody pro tuto medikaci a jeji pfinos. Jen pro malou ¢ast

nékteré nezadouci ucinky jako extrapyramidovy syndrom nebo sexualni dysfunkce.
Klicova slova: schizofrenie, deprese, antidepresiva, antipsychotika.

THE TREATMENT OF DEPRESSION IN PATIENTS WITH SCHIZOPHRENIA
Many schizophrenic patients use antidepressants. We try to evaluated reasons for this medications and its contribution. Only small
number of schizophrenic patients suffering from serious and long-term depression has some benefit from antidepressants. Contrariwise
antidepressants may cause or exacerbate some adverse events like extrapyramidal symptoms or sexual dysfunction.
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Ovod
Schizofrenie postihuje cca 1% populace, de-
presi zazije cca 15% populace. Je tedy jasné, ze
pacienti se schizofrenii se depresivni poruse ne-
mohou vyhnout. Zaroven ale procento pacientt
se schizofrenii, ktefi uzivaji antidepresiva, je jesté
vyrazné vyssi. Jakakoli komorbidita je v Ié¢bé kom-
plikaci. Zhorsen je vétSinou vysledek Ié¢by, naklady
na lécbu a zejména kvalita Zivota pacientd. Nabizi
se nékolik otazek:
o Trpi vSichni tito pacienti depresi?
* Vjakych dalSich indikacich se antidepresiva po-
uzivaji?
e Jsou antidepresiva vhodnou Ié¢bou depresiv-
nich symptomi u schizofrenik(?

V' nasledujicim textu se pokusime na tyto
otazky co nejpfesnéji odpovédét. Budeme vychazet
z odborné literatury. Na pocétek dovolte jen jedno
vlastni zjisténi. Na Psychiatrické klinice FN a LF UK
v Plzni v priifezu (Gnor 2008) uzivalo antidepresiva
vice neZ 85% hospitalizovanych pacientll se schi-
zofrenii, akutni polymorfni psychotickou poruchou
a schizoafektivni poruchou pfi propusténi. V textu
budeme vychézet z pouzivané 10. revize mezina-
rodni klasifikace nemoci (MKN 10 - platna v CR),
prestoze vétsina dat je hodnocena spiSe s ohledem
na DSM IV (diagnosticky manual pouzivany zejmé-
na v USA).

Deprese a schizofrenie

Depresivni stavy u pacienti se schizofrenii jsou
velice ¢asté. Odhadem cca 60-80 % z nich nékdy ve
svém zivoté trpi depresi (8, 15). Zatimco vétSina pa-
cientli dlouhodobé se Ié€icich pro schizofrenii uziva
antidepresiva, depresivnimi symptomy trpi spiSe pa-
cienti v akutni fazi schizofrenie, ale hlavné pacienti
v prodromalni fazi (graf 1). Dlouhodobé léCeni paci-
enti trpi depresi stejné Casto jako bézna populace,
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ale medikovani antidepresivy jsou mnohem &astéji.
Navic, zatimco schizofrenie se projevuje floridnimi
pfiznaky okolo 18.-25. roku véku (prodromy dfive),
pro depresivni poruchu jsou typické vrcholy vysky-
tu okolo 3. a 5. decenia. Pfestoze je moznd jakékoli
¢asova souvislost, schizofrenie by tedy méla depre-
sivni poruchu s typickym periodickym vyskytem
spiSe predchazet.

Depresivni stavy

Depresivni stavy se mohou vyskytovat v ram-
ci mnoha nozologickych jednotek nebo mohou byt
zaménény s jinymi chorobnymi stavy (tabulka 1).
Bohuzel ¢asto se Ize setkat se situaci, kdy dissi-
mulujici pacient (prosté se boji hovofit o pozitivnich
symptomech) je medikovan pouze antidepresivem
a do kontaktu s psychiatrii se dostava az pro bizardni
chovani nebo agresivitu. Trvajici antipsychoticka
medikace je zdkladni a nepostradatelnou sou-
casti Ié¢by schizofrenie.

A) Deprese jako
prodromdlni symptom schizofrenie
Formulace je ponékud nepfesnd. Nejednd se
o depresi, ale spiSe dysforii, Casta je porucha kon-
centrace. Tyto potize postihuji cca 60% pacientu
jesté pred rozvojem typickych symptomd schizo-
frenie. MOzeme je ale také zastihnout u cca 75%
pfibuznych (11, 15). Podle jiné studie ale jiz jen 20%
pacientli s poCinajici schizofrenii ma vyrazné afek-
tivni symptomy (8). Mizeme se zamyslet, jak souvisi
deprese a schizofrenie.
* mlZe se jednat o psychickou reakci branici pro-
jevu nebo relapsu schizofrenie,
* nebo se vyskytuje na podkladé biologickych
zmén typickych pro schizofrenii,
* anebo je prosté epifenomenem na schizofrenii
nezavislym.
Vzdy se vSak jedna o varovné znameni, které
bychom neméli podcefiovat. V takovém pfipadé je
vhodné v [éChé setrvat na stavajici davce antipsycho-

Graf 1. Celozivotni prevalence vyskytu depresivnich symptomi v pribéhu schizofrenie

% 90 q

80

70 1

60

50

40 +

30 +

20 A

10 ~

15%
b Znédppudce

60-88
schi zexfar

60% dize
prod@mdlni

15% hrond
sclrofene

50% &umi
schzwéne

PSYCHIATRIE PRO PRAXI 2008; 9(4) / www.psychiatriepropraxi.cz



tika nebo ji navysit a pokusit se o0 vhodnou psychoso-
cialni podporu. Antidepresiva zde efekt mit nemo-
hou, protoZe se nejedna o depresivni poruchu.

B) Deprese jako
zdkladni symptom schizofrenie

Afektivni symptomy (suicidalita, beznadgj) tvofi
spolu s pozitivnimi, negativnimi a kognitivnimi sym-
ptomy 4 zakladni skupiny potizi pacientd trpicich
schizofrenii. Z tohoto pohledu nenf tfeba depresi od
schizofrenie néjak zvlasté oddélovat nebo diagnos-
tikovat. Nas vSak zajima, nakolik jsou tyto potize te-
rapeuticky ovlivnitelné. Na po¢atku je tfeba si potize
rozdélit. Mohou se vyskytovat:

V akutni fazi, jeSté pfed nasazenim medikace.
Vyskyt byl zaznamenan u 50 % nemedikovanych pa-
cientli s 1. epizodou, ale jiZ jen u cca 25 % pacient(
po Sestimésicnim obdobi sledovani a Ié¢by. Pacienti
uzivali antipsychotika, ale ne antidepresiva (8, 9).

U chronické schizofrenie se vyskytuje deprese
jiz jen u cca 15% (4-25%). Je problém se stabili-
tou probandl v jednotlivych studiich. Vy$Si vyskyt
depresivnich pfiznakd byl spojen s vy$si mirou pfe-
trvavajicich pozitivnich symptomd, ne s negativnimi
(12, 17).

Mame k dispozici i ojedinélou praci autorti z CR
(3). Deprese byla nalezena pfi pfijeti pro prvni psy-
chotickou epizodu u 30% a pfi propusténi jiz jen
u 14 % pacientd.

Pro nés je z praktického hlediska dlezita oje-
dinéla metaanalyza o pouziti antidepresiv u depre-
sivnich symptom(i pfi chronické schizofrenii. Byl za-
znamenan jen hrani¢né statisticky vyznamny efekt.
Jejich smysluplnost zde nelze potvrdit ani vyvratit.
Pouziti antidepresiv Ize doporucit u chronickych
a spise tézsich forem depresivnich rozlad, roz-
hodné ne u vsech pacientti (19).

C) Reaktivni porucha

Pokud jsou zfejmé vyvolavajici faktory (bludna
produkce, halucinace, stigma, socidlni dopady...) -
Ize diagnostikovat reaktivni poruchu. Tyto potize ale
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Tabulka 1. Depresivni stavy v Iéché schizofrenie a jejich 1é¢ba

Diagnosticka jednotka

A) Depresivni rozlady — prodrom
schizofrenie
centrace
B) Deprese jako zékladni syn-
drom schizofrenie
frenikd
C) Reaktivni porucha

D) Organické deprese
E) Postpsychoticka deprese
F) Negativni symptomy
G) Schizoafektivni porucha

Ha) Akineticka deprese

Hb) Dysforicka reakce
antipsychotika

nevysvétli vétsinu depresivnich symptom0. Samotnd
informace, Ze Clovék trpi vétSinou celozivotnim one-
mocnénim, znamena vysokou psychickou zatéz.
Navic zvidavy jedinec mize ziskat i informaci o pre-
vazné destruktivnim vlivu schizofrenie, kognitivnim
deficitu apod. Pozitivni symptomy (se kterymi sou-
visi symptomy depresivni) jsou nepochopitelné pro
pacienta a bizarni pro okoli. To se pak pacienta stra-
ni a boji, navic ani pacient si neni jist vyvojem sta-
vu. Tato akutni reakce ale obvykle netrva déle nez
2 tydny. Je tedy zbytecné nasadit antidepresivum,
které ani nemiize rozvinout G¢inek. Casto se stavé,
Ze prosté odeznéni této akutni reakce je pfiitano
vlivu antidepresiva.

Pacient by mél ziskat spiSe psychosocidl-
ni podporu, prostou moznost vyjadfit své pocity
a obavy. Antidepresiva je smyslupiné pouZit az po
nékolika tydnech, kdy potize neodeznivaji spontan-
né. Obdobi krize je Casto stfidano fazi popfeni (viz
faze krize podle Caplana), nizkého nahledu, ktery
chrani pfed depresi a snizenym sebehodnocenim.
Niz8i compliance je Casta nejen zde, ale i pfi méné
devastujicich onemocnénich (arterialni hypertenze,
diabetes...).

Charakteristika terapie
az 60% pacientl a 75 % pfibuznych,
spise ale dysforie a porucha kon-

v akutni fazi az 50 %, po 6 mésicich
do 25%, 15% chronickych schizo-

pozitivni symptomy jsou psychosoci-
alni z&téz se sekundarnimi dopady
schizofrenici maji horsi pfistup k so-
matické zdravotni péci

heterogenni, zahrnuje B, C, F, G, H,
souvisi s pozitivnimi pfiznaky schiz.
nesouvisi s vyskytem deprese, v pro-
jevu mohou byt zaménény

smés schizofrennich a afektivnich
priznak(, sporny vyskyt

nasledek I€cby, ne schizofrenie
akutni nasledek spise vyssi davky

Lécebny postup
antidepresiva bez efektu, nejedna se
o depresi, Casto nelééeno

antidepresiva maji spornou U¢innost,

je predpoklad efektu u tézSich depresi

u chronickych pacientl

vhodnd je podpUrna psychoterapie, anti-
depresiva problém nefesi

je tfeba |é¢it zakladni onemocnéni, orga-
nizovat pfistup ke zdravotni péci

véasna diagnostika, psychosocialni pod-
pora, antidepresiva viz ostatni body
specificka [éCba, antidepresiva nemaji
prokézanou uc¢innost

mensi mnozstvi dat, jen kazuistické uda-
je a spornd data o pouziti SSRI

antidepresiva mohou situaci zhorsit

antidepresiva nepomohou, mohou
situaci zhorsit

D) Organickd deprese

Pacientise schizofrenii ziskavaji méné somatické
péce nez bézna populace, prestoze maji vy$Si mor-
biditu a ndsledné mortalitu. Je popisovan vyznamné
vy$8i vyskyt endokrinopatii a diabetu mellitu. Tyto
skuteCnosti se podileji jak na vy$si psychické zatézi
(pacient nemuze dosahnout v dané populaci srovna-
telné péce pro svoji osobu), tak zejména na mozném
organickém postizeni. Kardiovaskularni poruchy,
obezita, diabetes a dal§i onemocnéni samy o sobé
znamenaji cca 2x vy$§i riziko organickych depresiv-
nich symptomd.

Nesmime také zapominat na potencidlni neza-
douci U¢inky antipsychotik a dalSich farmak, o kterych
(@ jejich nasledcich) jiz byla napsana fada publikaci.
Pacienti se schizofrenii maji pomérnou ¢astou ko-
morbiditu zavislosti. Abuzus marihuany pfed pocat-
kem onemocnéni miniméané urychli vyskyt prvnich
projevd, b&hem onemocnéni pacienti ve vysokém
procentl (cca 80 %) koufi cigarety, fidka neni zavis-
lost na alkoholu, ale ani na dalSich psychoaktivnich
latkéch.

Nezbytnym pocéatkem lécby je zde organizace
somatické zdravotnické péce pro pacienta a spolu-
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prace na Ié¢bé tohoto (v tuto chvili) zakladniho one-
mocnéni. Antidepresiva znamenaji az posledni moz-
nost zasahu, kdy jiné kauzalni moznosti selhaly.

Jisté organické postizeni CNS, nachazené diky
rozvoji funkéné-zobrazovacich metod v poslednich
2 desetiletich, typicky v oblasti frontélnich a tem-
pordinich lalokd, amygdaly, hippocampu a dalSich
struktur, mize souviset s depresivnim nebo spie
pseudodepresivnim obrazem. Potvrzeno to vSak
nebylo.

Viechny tyto jevy mohou vyvolavat depresivni
symptomy. Nachdzime se vak v oblasti spekulaci
a predpokladanych potizi. Kauzalni Ié¢ba je zakla-
dem smyslupiné terapie.

E) Postpsychotickd deprese
Postpsychoticka deprese je samostatnou dia-

gnostickou jednotkou dle MKN 10 charakterizova-

nou pfiznaky typickymi pro depresi (trvaji minimainé

2 tydny, dosahuiji tize stfedné tézké deprese), zatim-

co pozitivni nebo negativni symptomy v klinickém

obraze nedominuji. Kritéria schizofrenie byla spiné-
na nékdy v poslednich 12 mésicich. Je opét nékolik
variant:

*  depresivni stav (souvisi s pozitivnimi symptomy)
se vyskytuje trvale od akutni faze a zalégenim
psychotickych symptom0 se jednd o ,odkrytou
depresi” (revealed depression) (9)

* depresivni stav se vyskytuje po zaléceni pozi-
tivnich symptom0 a mize souviset s negativnim
dopadem antipsychotika (ddvkou, typem...)
- blize viz bod H nize

o depresivni stav se nové vyskytuje po zaléCeni
akutni faze — podrobnéji rozebrano v bodu B.

V terapii odkazujeme na jednotlivé body nize.
Vzhledem k vagnim diagnostickym kritériim zahrnu-
je fadu vySe a nize zminénych jednotek.

F) Negativni symptomy

Prvni dilezita informace je, Zze depresivni sym-
ptomy souvisi s pozitivnimi a nikoli s negativnimi
symptomy, pfestoze jsou s nimi ¢asto zamérovany.
Dulezité je tedy hlavné odliSeni depresivnich a ne-
gativnich symptom(. Spolecné pro obé poruchy
jsou: ztrata energie, anhedonie a socidlni stazeni.
Zatimco pro negativni symptomy je typicka otupéla
nélada bez vyraznéjsi deprese nebo smutku, pro
depresi je naopak typicky pocit smutku, viny, bezna-
déje a bezmoci. Tyto pfiznaky nejsou pro negativni
symptomy typické. Pro depresi typickd psychomoto-
rickd retardace a insomnie je u negativnich sympto-
md fidka (12, 15, 16).

Lécba je stale problematicka. Nejlepsim pro-
stfedkem jsou antipsychotika 2. generace.
Amisulprid prvni prokazal efekt na primarni nega-
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tivni symptomy, Ize ale doporuit i ostatni zastupce
véetné klozapinu, vzdy spiSe v nizSich davkach.
SSRI, vyhradné jako pfidatna 1é¢ba, maji podporu
v fadé kazuistickych sdéleni, ale nesourodé vysled-
ky kontrolovanych studii. Jedna se vétsinou o malé
soubory, bez jasné stanovenych primarnich nega-
tivnich symptom0 a s velmi rozdilnymi vysledky.
Antidepresiva nelze jednoznacné doporucit (5).

G) Schizoafektivni porucha, depresivni typ

Spory o tom, zda schizoafektivni porucha
existuje, provazeji diagnostické manudly jiz Fadu
let. Faktem je, ze afektivni symptomy byly povazo-
vany za nedilnou soucast schizofrenie jiz Eugenem
Bleulerem, autorem ndzvu a presnéjsiho popisu
schizofrenii. V praxi je vSak diagnostikovana vel-
mi (az pfili§) Casto. Musi byt zéroven pfitomny
minimalné 2 typické symptomy deprese a 1, Iépe
2 typické symptomy schizofrenie. Pacienti s touto
nemoci maji lep$i progndzu a nizsi kognitivni deficit
nez pacienti se schizofrenii.

V 1é¢bé jsou kombinovany obé skupiny léku.
Zébranou relapsu jsou antipsychotika a velmi ¢asto
(az pilis) jsou pacienti v terénu zdroven mediko-
vani SSRI. Antipsychotika 2. generace se prosa-
zuji ve farmakoterpii nad 1. generaci stdle Castéji
amohly by vést k Castéjsi a vhodnéjsi monoterapii.
Studii je vSak velmi mdlo, nejednotnych, a pfesnou
indikaci tak m& jen malo modernich antipsychotik.

H) Antipsychotiky vyvolané

nezddouci ucinky
Nejprve se musime obecné zminit o antipsycho-

ticich. Vliv antipsychotik na depresivni symptomy

mize byt:

o destruktivni — znamena pfi¢inu nebo zvy-
Seni pravdépodobnosti vyskytu depresivnich
symptomd
- farmakogenni deprese - pfimy depresogen-

ni vliv je velice fidky

- akineticka deprese —je jiz od poatku spojo-
vana s ,parkinsonismem* (jemné motorické
postizeni), znamena cca 10-15% depresi,
vyskyt je tedy spojen s extrapyramidovym
syndromem (13)

- dysforicka reakce - rozviji se pfevazné krat-
ce po zahajeni antipsychotické 1&¢by (i po
ojedinélé aplikaci do 24 h), je pozorovatelnd
voblasti psychiky. Je obtizné ji pfesné
diagnostikovat. Sam pacient ji popisuje
nanejvySe obtizné, vétsinou jako pocit nepo-
hody, dtlumu, oblenéném vnimani. Casto je
spojena s akathizii. Reakce je pozorovana
pfi vy$8i nez 70% okupanci D2 receptor(i
ve striatu, je spojena spiSe s davkou nezli
stypem antipsychotika. Chaby z&chyt

v bézné klinické praxi je problém, protoze
je zatizena vysokym procentem noncompli-
ance a suicidalni aktivitou (4, 14).

- dalsi ovlivnéni - antipsychotiky Ize vyvolat
sekundarni negativni symptomy, jiny nemo-
toricky extrapyramidovy syndrom

e bez vlivu - ovliviiuji pouze psychotické sympto-
my, deprese je stejné ¢astd u pacientd antipsy-

chotiky medikovanych jako nemedikovanych (8)

o |éCebny - u nékterych antipsychotik byl pfimo
prokdzan pozitivni vliv na depresivni symptomy

u schizofrenie. Bylo opakované empiricky zjité-

no (6), ze po nasazeni antipsychotik deprese kle-

s4, zatimco po vysazeni trvd v nezménéné mife.

Doporudit Ize obecné antipsychotika 2. genera-

ce, radéji v niz8i davce, spiSe multireceptorové

antagonisty. Podrobnéjsi doporuceni pfesahuiji

format tohoto ¢lanku (vice viz napt. 10, 19).

V terapii Ize doporuéit vyhradné modulaci davky
a typu antipsychotika, antidepresiva situaci nemo-
hou zlepsit, mohou ji jen zhorsit.

Souvislosti depresivnich rozlad
v pribéhu schizofrenie

Depresivita a zejména dysforie souvisi s horsi
compliance. Zaroven ale depresivni schizofrenici ma-
ji vy8Si nahled na onemocnéni (2), zlepSeni nahledu
vede ke zhorSeni nalady a snizeni sebehodnoceni.
Zdé se tedy, Ze nizky néhled (vedouci k nizké compli-
ance) chrani pfed depresi a snizenou sebedctou.

Tato teorie souvisi i s vy$Sim vyskytem depre-
sivity v pfipadé vyraznéjSich pozitivnich symptoma.
ZFejmé vzhledem k tomuto faktu byly napf. Eugenem
Bleulerem povazovany depresivni symptomy za
dobry prognosticky faktor. Vzdyt pacienti s pozi-
tivnimi symptomy (1. typ schizofrenie podle Crowa)
maji lep$i prognézu onemocnéni nez pacienti s ne-
gativnimi nebo kognitivnimi symptomy (1, 18).

Na druhou stranu depresivni symptomy jsou
v zivoté schizofrenikli zhruba 2x Castéjsi nez schi-
zofrenni pfiznaky a jsou divodem cca 40% piijeti
k hospitalizaci a vétsiny sociélniho selhavani (6).

Antidepresiva jako lééebnd@ moznost
Antidepresiva jsou pouzivana v mnoha indika-
cich, z toho Castecné off-label (tedy mimo oficidlni
indikace a i vétSinou bez dostatenych informaci
0 jejich G¢innosti). Pomineme-li pouziti pro 1é¢bu de-
presivni faze unipolarni poruchy a depresivni faze
bipolarni- poruchy, schizoafektivni poruchu apod.,
ma fada schizofreniki nasazena antidepresiva.
Bohuzel &asto jsou antidepresiva nasazena na se-
kundéarni negativni pfiznaky, reaktivni stavy, zklid-
néni impulzivnich projevi a fadu dal$ich potizi, kde
je jejich pfinos diskutabilni. Pfi zméné |ékafe pak jiz
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tato medikace pacientovi zlistava a beze zmén po-
kraCuje déle. Dulezitym faktem je, Ze antidepresiva
mohou zhorSovat nezadouci (hlavné extrapyramido-
vé) Ucinky antipsychotik (19).

Jsou antidepresiva vhodnou
Iéébou depresivnich symptomu
u schizofrenika?
V naprosté vétsiné potizi nejsou. Maji své
misto pfi skute¢né presné diagnostikované de-

presivni fazi. Je nutné odlisit vySe uvedené stavy,
které jsou depresi podobné, ale 1é¢i se zcela jinak.
Nejenom, Ze mlZeme antidepresivem zanedbat
lé¢bu aktudlnich potizi, ale mizeme je dokonce
zhorsit, tedy pacientovi uskodit. Je tfeba si dobfe
uvédomit, komu a pro¢ chceme nasadit antide-
presivum. Je dllezité, zda mlze pacient profito-
vat z nejistého a mirou ndstupu ucinku sporného
efektu, ktery bude zahdjen nejdfive po nékolika
tydnech.

Text clanku vychdzi z pfedndsky
na XIII. biologické konferenci v Luhacovicich
8. Cervna 2007.

MUDr. Lubos$ Jand, Ph.D.
Psychiatricka klinika FN a LF UK
Alej Svobody 80, 304 60 Plzen
e-mail: janu@fnplzen
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