
PSYCHIATRIE PRO PRAXI 2008; 9 (6) / www.psychiatriepropraxi.cz 269

PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY

Epidemiologie zneužívání 

návykových látek u schizofrenie

Zneužívání návykových látek znamená v léčbě 
nemocných se schizofrenií závážnou komplikaci. Na 
tento problém se při komplexní léčbě psychóz po-
měrně málo myslí, přestože se abúzus návykových 
látek vyskytuje v průběhu schizofrenie velmi často, 
nemocní se schizofrenií k němu mají větší sklon 
a prognóza psychózy je při abúzu významně horší. 
Podle různých epidemiologických studií kolísá zneu-
žívání návykových látek u pacientů se schizofrenií 
mezi 40–70 % (22) a kouření u 58–90 % nemocných 
(18). Pro srovnání: ve zdravé populaci kouří přibliž-
ně 28–30 % osob. Již při hodnocení prvních epizod 
schizofrenie byl nalezen dvakrát vyšší výskyt zneu-
žívání drog nebo alkoholu ve skupině s psychózou 
než ve zdravé kontrolní skupině (23 % vs. 12 %, resp. 
14 % vs. 7 %) (11). Podobné výsledky byly zjištěny 
opakovaně (20) (obrázek 1). Drogy přitom z 88 % 
tvořil kanabis. V retrospektivních studiích se zjišťuje, 
že abúzus drog obecně urychluje nástup schizofre-
nního onemocnění (51) a vede k častějším relapsům 
a hospitalizacím (18). U floridního onemocnění ně-
které studie nepotvrzují vztah zneužívání návyko-
vých látek k pozitivním nebo negativním příznakům 
schizofrenie (13). Podle jiných výzkumů však abúzus 
alkoholu urychluje rozvoj pozitivních schizofrenních 
příznaků (23). Negativní příznaky alkohol neovliv-
ňuje (23), nebo je může přechodně zmírnit (18, 19), 
což je z hlediska rozvoje závislosti nebezpečné. 
Stimulancia a kokain průběh psychózy zhoršují, 
častý abúzus kokainu a kanabisu přechodně vyvo-
lá pozitivní příznaky i u osob bez akutní psychózy 
(13). Zneužívání drog má velmi nepříznivý vliv také 
na spolupráci při léčbě základního onemocnění. 
V dlouhodobé studii pacienti se schizofrenií spolu-

pracovali při farmakoterapii osmkrát méně často, 
pokud brali nějaké drogy, než když je nebrali (40). 
Zneužívání alkoholu a jiných látek vedlo v několika 
studiích při první epizodě schizofrenie k horší od-
povědi na anti psychotika (8, 20). Abúzus drog také 
vedl třikrát častěji při základní diagnóze schizofrenie 
k agresivnímu jednání (48), naopak vliv na sebevra-
žedné jednání nebyl donedávna výzkumem doložen 
(19). V loňském roce však byly zveřejněny výsled-
ky desetileté prospektivní studie sebevražednosti 
u schizofrenie (n = 3470). V konečném logistickém 
regresním modelu byly zjištěny 4 významné pre-
diktory sebevraždy: mužské poh laví, abúzus drog, 
sebevražedný pokus v anamnéze a kratší trvání 
nemoci (30). Zneužívání návykových látek výz-
namně zvyšuje náklady na léčbu vlivem významně 
častějších hospitalizací (5). V průřezové studii byly 
zjištěny významně vyšší náklady na farmakoterapii 

(12). Vyšší nemocnost při abúzu přitom souvisí s ne-
spoluprací, častějšími infekcemi nebo se sociálními 
problémy (22). 

Pohlavní rozdíly v abúzu 

návykových látek u schizofrenie

Onemocnění schizofrenií samo o sobě způsobuje 
větší psychickou újmu u mužů než u žen. Schizofrenie 
se u nich manifestuje v mladším věku než u žen, dříve 
dojde k první psychiatrické hospitalizaci, horší je pre-
morbidní výkonnost a nachází se také víc mozkových 
abnormit (16, 29) a negativních schizofrenních příz-
naků (16, 29). U žen naopak způsobuje větší škody 
než u mužů zneužívání návykových látek. Následky 
procesuálního onemocnění jsou však podstatně 
závažnější než následky abúzu návykových látek. 
Proto při vyhodnocení parametrů začátek a průběh 
onemocnění schizofrenií, hospitalizace a celková 
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Obrázek 1. (vlevo) První epizoda psychózy a návykové látky (dvouletá studie – n = 262), (vpravo) první 
epizoda psychózy a návykové látky (dvouletá studie – n = 232)
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výko nnost se jeví stejná u mužů se schizofrenií, kteří 
nemají s návykovým pitím problém jako u žen se schi-
zofrenií a abúzem návykových látek (16).

Mechanizmy komorbidity abúzu 

návykových látek a schizofrenie

Na vysoké komorbiditě závislostí na návykových 
látkách se podílí genetická vulnerabilita, nežádoucí 
účinky antipsychotické léčby, negativní schizofre-
nní příznaky a psychosociální faktory. Zvažují se tři 
možná vysvětlení vztahu abúzu nebo závislosti na 
návykových látkách a rozvoje schizofrenie. 
1) Nemocný si sám „léčí“ pomocí drogy buď potíže 

způsobené schizofrenií (např. negativní příz-
naky), nebo nežádoucí účinky farmakoterapie 
(např. útlum, neuroleptiky indukovanou dysforii 
nebo akutní extrapyramidové příznaky) (23, 18). 

2) Zneužívání drog je primární a prostřednictvím 
chronické aktivace mezolimbických dopaminerg-
ních drah u citlivých jedinců vyvolá schizofrenii 
(9). Tento názor podporují dlouhodobé epidemio-
logické studie z Holandska, Švédska, Izraele 
a Nového Zélandu (53), které prokázaly význam-
nou vazbu mezi zneužíváním kanabisu v dětství 
a pozdějším výskytem schizofrenie nebo jiné 
psychózy, který byl proti kontrolám dvakrát vyšší. 

3) Zneužívání drog je primárním příznakem schizo-
frenie, kdy psychóza působí dysfunkci předev-
ším oblasti prefrontální event. temporální kůry, 
hipokampu a nc. accumbens. Narušení okruhu 
odměny vede k vyššímu riziku potřeby drogy (26, 
18, 19). Narušením inhibiční hipokampální projek-
ce do nc. accumbens dojde ke snížení dopaminem 
zprostředkované inhibiční kontroly nad vyplavením 
dopaminu. Schizofrenie sama tedy vyvolává ne-
urální změny, měnící motivaci pacienta podobně 
jako při chronickém zneužívání drog. Tento názor 
podporuje zjištění, že alkohol a schizofrenie vyvo-
lávají při vyšetření magnetickou rezonancí (MRI) 
podobné morfologické změny korové šedé hmoty 
v oblastech prefrontální kůry a lobus temporalis 
anterior superior (35) (obrázek 2). Tyto změny byly 
největší při komorbiditě psychózy a zneužívání al-
koholu. Přestože celoživotní požívání alkoholu bylo 
v komorbidní skupině pětkrát nižší než ve skupi-
ně nepsychotických závislých osob, morfologické 
změny byly v komorbidní skupině větší. 

Hlavní návykové drogy 

indukující psychózu u schizofrenie

Hlavním rizikem abúzu návykových látek je 
kromě zhoršení spolupráce při léčbě také zhor-
šování psychotického onemocnění. Mezi drogy 
s nejvyšším rizikem indukce psychózy patří kokain, 
amfetaminy, kanabis a alkohol, vliv má intenzita 
a trvání abúzu, věk začátku abúzu a genetické vli-
vy (50). Nejprozkoumanější je patrně vliv kanabisu. 
Schizofrenie má vyšší denzitu kanabinoidových 
receptorů v dorzolaterálním prefrontálním kortexu 
a v předním cingulu. I bez abúzu kanabinoidů je 
v plazmě a mozkomíšním moku osob se schizofrenií 
zvýšena hladina endokanabinoidů. Genetické studie 
ukazují na asociace některých genů pro kódování 
kanabinoidových receptorů a schizofrenie. Weiser 
a Noy (53) proto uvažují o patologii systému, která 
paralelně zvyšuje riziko abúzu kanabinoidů i riziko 
schizofrenie. Zvláštní postavení má vzhledem k nej-
častějšímu zneužívání u osob se schizofrenií tabák. 
Nikotin v něm obsažený dokonce lepší některé ab-
normity u schizofrenie: 
1) deficit inhibičního gatingu P-50 evokované od-

povědi na opakované sluchové podněty (1),
2) deficit plynulých sledovacích očních pohybů (39). 

Deficit vizuospaciální provozní paměti u pacien-
tů se schizofrenií a závislostí na tabáku i u kuřáků 
bez psychózy. S abstinencí nastává zlepšení poruch 
paměti, ale jen u kuřáků bez psychózy. Nežádoucí 
somatické i psychické účinky pochopitelně u všech 
kuřáků převažují. Prospektivní hodnocení 14 000 ado-
lescentů sledovaných po 4–16 let zjistilo, že kuřáci víc 
než 10 cigaret denně bývají později významně čas-
těji hospitalizováni pro schizofrenii (54). Jsou možné 
obě interpretace – nikotin zvyšuje riziko manifestace 
schizofrenie, nebo naopak osoby s abnormitami ve-

doucími v budoucnu k rozvoji schizofrenie mají větší 
pohotovost ke kouření.

Význam antipsychotik 1. a 2. 

generace v léčbě abúzu 

návykových látek u schizofrenie

Současná léčba schizofrenie a závislosti nebo zne-
užívání návykových látek je velmi obtížná. Kromě spe-
ciálních léčebných režimů se zkoumá využití společné 
léčby schizofrenie a drogové závislosti pomocí antipsy-
chotik. Článek podává přehled dosavadního výz kumu 
a nezabývá se jinými farmakogenními pos tupy, dopo-
ručovanými v léčbě čisté závislosti a odkazuje zde na 
příslušnou literaturu. Tyto postupy se pochopitelně dají 
využít v léčbě závislostí kombinované se schizofrenií 
stejně jako v léčbě závislostí bez schizofrenie. 

Příznaky, na které se zaměřuje léčba schizofrenie 
a syndromu závislosti, jsou částečně rozdílné a čás-
tečně velmi podobné (tabulka 1). Antipsychotika první 
generace se podle dosavadních zpráv z otev řených 
pokusů zdají být v léčbě závislosti málo účinná, dokon-
ce patrně stav zhoršují. U zvířat chronické podávání 
haloperidolu zesiluje efekty kokainu (patrně up-regu-
lací postsynaptických dopaminových D2 receptorů 
při chronické postsynaptické lékové blokádě). Řada 
autorů předpokládá zhoršení nebo indukci závislosti 
vlivem 1. generace antipsychotik. Upozorňuje se na 
zvýšené kouření po zahájení léčby haloperidolem, kte-
ré by nemělo souviset jen se snahou pacienta zmírnit 
nežádoucí účinky léčby (37). Předběžné studie a ka-
zuistiky naopak někdy popisují terapeutickou účinnost 
antipsychotik 2. generace. Clozapin redukoval abúzus 
alkoholu a kanabisu (14, 19) a v jedné kazuistice snížil 
bažení po kokainu (55). Přesvědčivé důkazy, podlože-
né kontrolovanými studiemi, však zatím chybí. Přesto je 
slibné zjištění, že nemocní se schizofrenií nebo schizo-
afektivní psychózou se závislostí na různých drogách, 

Tabulka 1. Cílové příznaky léčby syndromu 
závislosti a schizofrenie
SY. ZÁVISLOSTI SCHIZOFRENIE
bažení po droze pozitivní sy.
abúzus drogy negativní sy.
syndrom z vysazení kognitivní změny
kognitivní změny deprese
deprese hostilita/agresivita
hostilita/agresivita

Obrázek 2. Podobné změny kortikální šedé hmoty vyvolané alkoholem a schizofrenií. Upraveno podle (35)
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kteří začali na začátku studie abstinovat, měli ve 2. roce 
otevřeného sledování významně méně relapsů abúzu 
drog, pokud v prvním půl roce abstinence užívali cloza-
pin a ne jiné antipsychotikum (10).

a) Komorbidita schizofrenie 

se závislostí na kokainu

Nejvíce prací se zabývá závislostí na kokainu. 
Risperidon v otevřené pilotní studii snížil baže-
ní a redukoval relapsy onemocnění při závislosti 
na kokainu (46). V retrospektivní studii u skupiny 
nemocných se schizofrenií došlo při abúzu alko-
holu a kokainu k významně častější abstinenci po 
clozapinu než po risperidonu. Podobně olanzapin 
v kazuistikách snižoval u nemocných se schizofre-
nií bažení po kokainu i jeho zneužívání (31, 52, 33). 
Ve skupině pacientů se schizofrenií, schizoafektiv-
ní psychózou, bipolární poruchou a velkou depresí 
v kombinaci s abúzem kokainu nebo amfetaminů 
po převodu z antipsychotik 1. generace na quetiapin 
docházelo ke zlepšení psychózy i bažení po droze 
(7). Dvě placebem kontrolované studie s risperido-
nem (46) a s olanzapinem (27) však nezjistily redukci 
zneužívání kokainu ani menší bažení po něm. Také 
v zaslepené srovnávací studii kontrolované placebem 
nebyla prokázána větší účinnost olanzapinu, valproá-
tu nebo kombinace koenzymu Q10 s L-carnitinem než 
účinnost placeba (42). Poslední tři studie ale probíha-
ly u vzorku nemocných s kokainovou závislostí bez 
schizofrenie. Je proto možné, že výsledky nepříznivě 
ovlivnilo špatné snášení nežádoucích účinků antipsy-
chotik u nepsychotických pacientů. Studie s depotním 
risperidonem proběhly pouze u čisté závislosti na ko-
kainu bez komorbidity se schizofrenií a účinnost neby-
la při dvojitě slepém hodnocení v žádném parametru 
závislosti lepší než na placebu (32). Naopak se u zá-
vislých osob po risperidonu často objevovala deprese 
a příbytek na váze, což ukazuje na podstatné rozdíly 
ve využití antipsychotik u čisté závislosti a při komor-
biditě s psychózou. V otevřené srovnávací studii (44) 
u nemocných se schizofrenií a závislostí na kokainu 
redukoval braní kokainu po půl roce významně více 
atypický risperidon depot než klasický zuclopentixol 
depot. Při dvoutýdenním dvojitě slepém srovnání ris-
peridonu a olanzapinu v léčbě zneužívání kokainu 
nebo marihuany u osob se schizofrenií byl jen nazna-
čen nevýznamný trend k větší redukci braní kokainu 
u olanzapinu, stejně jako nižší bažení po marihuaně 
na olanzapinu, ale nálezy marihuany v moči byly 
na risperidonu i olanzapinu stejně časté (2). Přímé 
srovnání léčby kokainové závislosti anti psychotikem 
2. generace olanzapinem s antipsychotikem 1. gene-
race haloperidolem (47) zjistilo vyšší účinnost olanza-
pinu. V šestitýdenní dvojitě slepé srovnávací pilotní 
studii olanzapin proti haloperidolu významně víc sni-
žoval bažení po droze a vykazoval méně pozitivních 

toxikologických nálezů v moči. V prospektivní paralelní 
randomizované studii (45) naopak překvapivě halope-
ridol snižoval významně víc než olanzapin u nemoc-
ných se schizofrenií bažení po kokainu. Autoři sami 
zdůrazňují, že výsledek nemusí být reprezentativní, 
protože soubor tvořilo jen 24 osob. Významné snížení 
braní kokainu a bažení po něm bylo zjištěno v otevře-
né pilotní studii u osob se schizofrenií léčených aripi-
prazolem (6). Jak je z přehledu patrné, výsledky do-
savadního výzkumu jsou nejednoznačné. Tak vyznívá 
i první metaanalýza Cochrane revue, hodnotící léčbu 
antipsychotiky při komorbiditě schizofrenie a kokaino-
vé závislosti (3). V 7 malých kontrolovaných studiích 
s risperidonem, olanzapinem nebo haloperidolem ne-
bylo nikdy antipsychotikum účinnější než placebo. Ve 
4 studiích měla risperidonová skupina méně vyřazení 
než placebová. Studie s olanzapinem a haloperido-
lem měly pro hodnocení příliš malé vzorky.

b) Komorbidita schizofrenie 

se závislostí na psychostimulanciích

Ověřování vlivu antipsychotik u jiných závislos-
tí je méně časté a výsledky jsou zatím negativní. 
Risperidon v pilotní otevřené studii (38) u 11 osob 
bez schizofrenie závislých na metamfetaminu neo-
vlivnil braní drogy. V placebem kontrolované studii 
byl metylfenidát významně účinnější než aripiprazol 
v redukci injekční aplikace amfetaminu u amfetami-
nové závislosti bez onemocnění schizofrenií (49). 

c) Komorbidita schizofrenie 

se závislostí na opiátech

V otevřeném sledování osob schizofrenního 
spektra se závislostí na heroinu bylo častěji dosaže-
no plné i parciální remise abúzu ve skupině užívající 
olanzapin proti skupině léčené antipsychotiky 1. ge-
nerace (17). Studie v této oblasti jsou zatím ojedinělé 
a neumožňují obecnější závěry. 

d) Komorbidita schizofrenie se závislostí 

na alkoholu a kanabinoidech

Méně úspěšná jsou antipsychotika v léčbě al-
koholové závislosti. Olanzapin nebyl u alkoholové 
závislosti bez komorbidity se schizofrenií po 12 týd-
nech v dvojitě slepé studii účinnější než placebo (21). 
Quetiapin byl v dvojitě slepé studii účinnější než pla-
cebo v redukci počtu dnů pití a chuti na alkohol, ale 
jen u alkoholizmu typu B (28). V malé otevřené studii 
souboru schizofrenního spektra a různých závislostí 
docházelo po quetiapinu k redukci počtu napití alko-
holu a aplikace kanabinoidů (41). Amisulpirid naopak 
v kontrolované studii u alkoholové závislosti bez schi-
zofrenie vedl častěji než placebo k bažení po alkoho-
lu a k porušení abstinence (34). Redukce bažení po 
alkoholu byla zjištěna u všech osob se závislostí bez 
schizofrenie při podávání aripiprazolu (36), dvojitě 

slepá placebem kontrolovaná multicentrická studie 
však nenašla lepší efekt než po placebu (4). Testování 
účinnosti antipsychotik u alkoholové závislosti může 
být komplikováno rezistencí u některých genetických 
podskupin. Olanzapin snižoval např. bažení po alko-
holu jen u nemocných homozygotních nebo heterozy-
gotních pro opakování 7 nebo víc alel receptoru D4 
(25). Výsledky studií proto mohou být silně ovlivněny 
skladbou sledovaných souborů.

e) Komorbidita schizofrenie 

se závislostí na tabáku

V desetitýdenním porovnání efektu antipsycho-
tik 1. generace proti 2. generaci (clozapin, olanza-
pin, quetiapin, risperidon) u kuřáků se schizofrenií 
došlo signifikantně častěji k přerušení kouření po 
anti psychoticích 2. generace (55,6 % vs. 22,2 %) 
(15). Olanzapin v malé dávce snižoval u kuřáků bez 
schizofrenie provokované bažení (24). V jiné studii 
u osob bez psychózy redukoval syndrom z vysazení 
tabáku a snižoval pocit potřeby kouřit (43). Léčba při 
komorbiditě schizofrenie se závislostí na tabáku bu-
de nepochybně podstatně obtížnější.

Podle předběžných závěrů se zdá, že antipsycho-
tika 1. generace bažení i závislost na různých návyko-
vých látkách nezlepšují, spíš zhoršují, zatímco některá 
antipsychotika 2. generace (clozapin, risperidon, olan-
zapin) potíže zmírňují. Závěry ale nejsou dosud dosta-
tečně ověřeny a jedná se z hlediska závislostí o podání 
off-label. Jistě by jejich využití bylo nevhodné v léčbě 
čistých závislostí, kde se při zvýšené citlivosti dopami-
nového systému nepřiměřeně riskuje provokace přede-
vším extrapyramidových syndromů. U schizofrenie, kde 
je aplikace antipsychotik nezbytná k léčbě psychózy, by 
ale bylo možné využít i jejich anticravingového působe-
ní. Konečné rozhodnutí o významu 2. generace antip-
sychotik v léčbě abúzu a závislostí na drogách bude 
vyžadovat další cílený výzkum.

Závěr

Při onemocnění schizofrenií je zneužívání návy-
kových látek velmi časté a způsobuje horší průběh 
schizofrenie, farmakorezistenci a špatnou spoluprá-
ci při léčbě. Problémy mohou vznikat i nevhodnou 
interakcí drogy se základní farmakoterapií. Některé 
výzkumy naznačují, že zvýšená pohotovost zneužívat 
drogy by mohla vyplývat z podstaty schizofrenního 
onemocnění. Podle předběžných výsledků antipsy-
chotika 1. generace abúzus drog a závislost nezlep-
šují, spíš posilují. Některá antipsychotika 2. generace 
patrně snižují bažení po droze a redukují její užívání. 
To nemá být podnětem k nasazování antipsychotik 
v léčbě čistých drogových závislostí. Protože však 
nemocní se schizofrenií antipsychotika užívají k léč-
bě základního onemocnění, lze jejich potenciálního 
„anticravingového“ působení v praxi využít. Psychiatr 
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by tedy měl v případě komorbidity schizofrenie a dro-
gové závislosti dát přednost v základní léčbě antipsy-
chotikům 2. generace před 1. generací (zatím nejspíš 
risperidon, olanzapin nebo clozapin), s vědomím, že 
potvrzení jejich účinnosti u závislostí bude vyžadovat 
další cílený výzkum. Léčba komorbidity schizofrenie 
a závislosti navíc bude vyžadovat speciální režim, 

psychoterapeutické postupy a využití farmakologic-
kých prostředků, běžných při léčbě čistých závislostí 
bez schizofrenie.

Text, doplněný o novější údaje, vychází z před-
nášky Schizofrenie a návykové látky, přednesené 

na 49. česko-slovenské psychofarmakologické 
konferenci v Lázních Jeseník, 10.–14. 1. 2007.
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