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Lécba rezistentni depresivni poruchy je obzvlasté komplikovana. Pravé tyto pfipady si ¢asto vyzaduji hospitalizaci, coz predstavuje
znac¢nou zatéz pro pacienty i systémy zdravotni péce. V terapii se stale vice uplatiuji i antipsychotika druhé generace. Dulezité misto
mezi nimi zaujima quetiapin, ktery byl u nas v nedavné dobé oficialné schvélen jako prvni antipsychotikum v této indikaci, mezi dalsi
nalezi aripiprazol. V ¢lanku je prezentovana kazuistika, ktera popisuje uziti quetiapinu XR a aripiprazolu k augmentaci antidepresiva
u pacienta se znacné rezistentni depresivni poruchou.
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Antidepressants augmentation with antipsychotics

Treatment of resistant depression is particularly complicated. Just these patients need often hospitalization, what means burden on
them and on the public health system. Second generation antipsychotics perform nowadays more important role in the treatment of
treatment resistant depression and among them especially quetiapine, which was recently approved as the first antipsychotic in this
indication in our country. Aripiprazole is another antipsychotic agent convenient for depressive patients. A case study showing the use
of quetiapine XR and aripiprazole in the antidepressants augmentation is presented in this article.
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Uvod

Depresivni porucha je velmi ¢asté onemoc-
nénf, jejiz celozivotni prevalence se u muz uda-
va okolo 10% a u Zen az 20% (1). Zhruba 1/3
pacientd neodpovi na adekvatni lé¢bu prvnim
antidepresivem a naopak 1/3 po ni dosahne
remise (2). Z hlediska terapie se jako nejobtiznéjsi
jevi rezistentni depresivni porucha. Nejcastéji
uzivana definice rezistentni depresivni poru-
chy predpokldda nedostate¢nou terapeutickou
odpovéd na dvé antidepresiva z riznych farma-
kologickych skupin v G¢inné davce po dobu 4
az 6 tydn (3).

V 1éCbé rezistentni depresivni poruchy
se stale Castéji uplatriuji antipsychotika dru-
hé generace. Jako vhodné antipsychotikum
se jevi quetiapin, ktery ndlezi chemicky mezi
dibenzodiazepiny. Quetiapin pUsobi jako niz-
koafinitnf a selektivni blokator D,-receptor(,
silné blokuje 5-HT -receptory, inhibuje a, a a,-
adrenoceptory, blokuje H -receptory a agonizuje
5-HT, -receptory. Jeho aktivni metabolit norque-
tiapin plsobf i jako inhibitor noradrenalinové-
ho transportéru. Mezi hlavni nezddouci Ucinky
quetiapinu patii Gtlum a hypotenze, podobné
jako ostatni pfedstavitelé antipsychotik skupi-
ny multireceptorovych antagonistd (MARTA)
plsobi jen minimalné extrapyramidové neza-
douci Uc¢inky a neplsobf hyperprolaktinemii ¢i
vyznamnegjsi prodlouzeni QT intervalu (4, 5). Jeho
pouziti se jevi jako vhodné u pacientU s agitova-
nou depresi, vyraznéjsi Uzkosti a insomnif a také
s psychotickou depresi. Vyhodou quetiapinu XR
(chemicky fumaratu quetiapinu) je prodlouzené

uvolnovani ucinné latky umoznujici podavat jej
pouze jedenkrdt denné.

Dalsim antipsychotikem, které se jevi jako
potencidlné vhodné u pacientl s depresivni
poruchou, je aripiprazol. Aripiprazol pUsobf
jako parcidlni agonista dopaminovych D, a se-
rotoninovych 5-HT, -receptor(, déle je rovnéz
antagonistou serotoninovych 5-HT, a 5-HT,,
adrenalinovych q, a histaminovych H -receptor.
Kromé toho rovnéz stfedné silné inhibuje vy-
chytavaninoradrenalinu, naopak nemé zadnou
afinitu k muskarinovym receptorim. Kjeho nej-
Castéjsim nezddoucim ucinkiim patfi akatizie,
nauzea/zvraceni, neklid az agitovanost, insomnie
¢i (méné) somnolence. Spise vzacné zplisobuje
pfiznaky extrapyramidového syndromu (vyjma
akatizie), nezvysuje prolaktinemii, neovliviiuje
télesnou hmotnost a hladiny triglyceridd a ne-
prodluzuje QTc interval (6, 7). Jeho pouziti se jevi
jako vhodnéjsi u pacientl s Utlumovou deprest
a psychotickou depresi.

Terapie rezistentni
depresivni poruchy

Moznosti lé¢by rezistentni depresivni po-
ruchy Ize rozdélit na farmakologické a nefar-
makologické. K farmakologickym metoddm
néleZi prodlouzenf délky 1é¢by a zvyseni davky
antidepresiva, zména antidepresiva, kombinace
antidepresiv nebo augmentace antidepresiva.
Augmentaci rozumime pfidanf dalsi farmakolo-
gickeé latky, ktera nema primarné antidepresivn{
efekt, k probihajici terapii antidepresivem. K vy-
hoddm augmentace Ize fadit zachovani parcialnf
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odpovedi, zpravidla i vyssi rychlost odpovédi
a absenci syndromu z vysazeni. Naopak k ne-
vyhodam augmentace nalezi slozitéjsi dévko-
véania timi riziko zhorsené spoluprace pacienta,
moznost vzniku nezéddoucich interakci a také
vyssi cena (8).

Dle doporucenych terapeutickych postupt
Ceské neuropsychofarmakologické spole¢nosti
(CNPS) je vzdy tfeba nejprve oveéfit diagnozu
depresivni poruchy, spolupraci pacienta, pfed-
chozi zpUsoby 1é¢by a jejich vysledek. Teprve
poté Ize hovofit o rezistentni depresivni poruse,
v jejiz 1é¢bé je jako jedna z moznosti uvadéna
i augmentace antipsychotiky druhé generace (9).
Lécba dle doporucenych postupt Psychiatrické
spole¢nosti (PS CLS JEP) z loriského roku je
v podstaté obdobnd, pouze tyto postupy ne-
odlisuji zvldst rezistentni depresivni poruchu.
Augmentace antipsychotiky druhé generace je
mozna ve tfetim kroku, pokud je monoterapie
v pofadf tfetim antidepresivem neucinna ne-
bo Uc¢innd jen ¢astecné. Pripustnd je dokonce
i monoterapie antipsychotikem druhé generace
uvadénajako jednaz ,poslednich voleb”, selze-li
i kombinace antidepresiv a elektrokonvulzivni
terapie (10).

Kazuistika pacienta s rezistentni
depresivni poruchou

Nasim pacientem byl muz stary 41 let.
Somaticky se lécil s esencidlni hypertenzi, v roce
2000 prodélal operaci sitnice pravého oka, v roce
2008 frakturu Zeber na pravé strané s kontuzi
plic. Z fyziologickych funkci byla pfitomna in-



somnie, mirné nechutenstvi, vse ostatn{ z{sta-
valo v normé. Pacientlv abuzus bylo mozné
hodnotit jako bezvyznamny. V okamziku pfijetf
na Psychiatrickou kliniku LF MU a FN Brno (PK
LF MU a FN Brno) uzival antihypertenzivum
betaxolol 20 mg denné, antidepresiva mirtaza-
pin 15mg na noc a escitalopram 20 mg denné
a postupneé se mu vysazoval olanzapin z dvky
10mg denné.

Z rodinné anamnézy je nutné zminit, Ze je-
ho nejmladsf bratr se lécil pro schizoafektivni
poruchu, jinak se v pacientové rodiné dusev-
ni poruchy nevyskytovaly. Jeho porod a psy-
chomotoricky vyvoj probihal v normé. Vyucil
se stolafema do 1. 2001, kdy ziskal plny invalidni
ddchod z psychiatrické indikace, pracoval v obo-
ru. ZGstal svobodny, mél viak 18 let pfitelkyni, Zil
stfidavé s ni (o vikendech) a s rodici. Mezi jeho
zajmy patfily vychazky se psem, fotografovani
a Snorchlovéni. Povahové se hodnotil jako uza-
vieny. Nikdy nebyl trestdn, nemél dluhy, viastnil
fidi¢sky prikaz, ale nefidil.

Pro rekurentni depresivni poruchu (F33 dle
10. revize Mezinarodni klasifikace nemoci) se Iécil
od roku 1999. Celkem by! tfikrat hospitalizovan
v sektorové psychiatrické [é¢ebné (v letech 1999,
2001 a 2007) a dvakrdt na PK LF MU a FN Brno
(v letech 2007 a 2008).

Postupné uzfval escitalopram 20 mg den-
né, augmentovany lithiem (za prvniho pobytu
v PL), mirtazapin 45 mg augmentovany sulpiri-
dem v davce 200 mg (za druhého pobytu v PL),
mirtazapin 45 mg augmentovany valproatem
(za tretiho pobytu v PL), venlafaxin 300 mg
denné augmentovany lamotriginem v davce
200 mg (za prvniho pobytu na PK), poté mu byl
Znovu navracen mirtazapin, ktery se ale pozdéji
zaménil za dibenzepin (v psychiatrické ambulan-
ci). Déle uzival kombinaci milnacipranu 100 mg
a mirtazapinu 30 mg augmentovanych znovu
lithiem (za druhého pobytu na PK), v psychiat-
rické ambulanci byl zkousen trazodon a opét
rzné kombinace mirtazapinu, escitalopramu
a dibenzepinu, avsak tentokrat bez vyraznéjsiho
efektu. Posledni medikace pred hospitalizaci
na PK se skladala zjiz zminéné kombinace esci-
talopramu v ddvce 20mg a 15 mg mirtazapinu
augmentovanych olanzapinem v davce 10mag.

Ke své poslednihospitalizaci byl pacient ode-
slan zambulance (jednalo se celkové o Sestou
hospitalizaci na psychiatrii viibec a tfeti na PK).
Pii prijeti byla zjisténa depresivni nélada s ran-
nimi pessimy, kterou bylo mozné jen obtizné
odklonit, hypohedonie, pacient byl bez zvysené
unavy, avsak hypobulicky, pfitomny byly i obavy
7 budoucnosti, snizend spontaneita, zpomalené
psychomotorické tempo, insomnie (zejména
predc¢asné ranni probouzeni), nechutenstvi
s mirnym védhovym Ubytkem, Uzkostnd tenze,
jeho mysleni bylo bez poruch, negoval autoaku-
zace, nebyla zjisténa psychotickd symptomatika
ani suicidalnf tendence. Diagnosticky jsme jeho
stav hodnotili jako stfedné tézkou depresivni
epizodu rekurentni depresivni poruchy (F331
dle 10. revize Mezindrodni klasifikace nemoci)
s chronickym prlibéhem a rezistenci na lécbu.
V terapii jsme nakonec ponechali mirtazapin
navyseny do davky 30 mg denné, ktery jsme
augmentovali quetiapinem XR v ddvce 400mg
(oficidIné je pro tuto indikaci nyni schvalena dav-
ka do 300mg). Na této lécbé doslo ke zlepsenti
pacientovy nalady, odstranéniinsomnie, nechu-
tenstvi a tenze, pacient vsak udaval zvysenou
Unavu a mirnou hypobulii. Ve snaze o proloment
téchto pretrvavajicich pfiznakl jsme pozdéji
séhli k augmentaci druhym antipsychotikem,
a to konkrétné aripiprazolem v nizsi ddvce 10mg
réno, coz prineslo Uspéch. Uplné remise sice do-
sazeno nebylo, pacient viak byl se svym stavem
docela spokojen a dokdazal fungovat v domacim
prostiedi, coz pfetrvava az dosud (tedy i po vice
nez sesti mésicich od propusténi), pficemz me-
dikace se vambulantni péci vyraznéjinezmeénila,
pouze mirtazapin byl nahrazen paroxetinem
v ddvce 40mg denneé.

Zavér

Lécba rezistentni depresivni poruchy byva
obtizna a ndro¢na. Stéle castéji se v ni uplat-
nuji i antipsychotika druhé generace. Plati to
zejména o quetiapinu XR, ktery je unds v této
indikaci od listopadu loriského roku také ofi-
cidlné schvalen. Jako vhodny se jevi zejména
u pacientl s agitovanou depresi, vyraznejsi Uz-
kostf a insomnif a také s psychotickou depresi.
K dalsim potencidlné vhodnym antipsychotiklim
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Ize Fadit i aripiprazol, ktery se jevi jako uZitec-
ny predevsim u pacientl s Utlumovou depresf
a psychotickou depresi. U nas vsak, na rozdil
od Spojenych sttt americkych, nenf v této in-
dikaci oficialné schvalen.

V ¢lanku byl prezentovan pfipad vyrazné
rezistentniho pacienta, u kterého se uplatnila
obé zminovana antipsychotika jako augmentace
antidepresiva — nejprve mirtazapinu a pozdéji
paroxetinu.

Podporeno Viyzkumnym zdmérem
Ministerstva skolstvi, mlddeZe a télovychovy CR
(MSM 0021622404).
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