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Přehledové články

Deprese a úzkost jsou komplexní lidský 

fenomén s mnoha biologickými, psycholo-

gickými a sociokulturálními komponentami. 

Mohou představovat fyziologickou reakci 

nebo patologii reprezentovanou depresivní 

poruchou a úzkostnými poruchami. Deprese 

a úzkost se často vyskytují společně. V oblasti 

patologie je současný výskyt depresivní a úz-

kostné poruchy konceptualizován dvěma způ-

soby: 1. jako depresivní porucha s komorbidní 

úzkostnou poruchou na ose I, a 2. depresivní 

porucha s vysokou intenzitou úzkosti. S ko-

morbiditou depresivní a úzkostné poruchy 

se setkáváme v  rámci americká klasifikace, 

v  našich podmínkách nebývá používána. 

S komorbiditou dále souvisí otázka časového 

vztahu. Komorbidní úzkostná porucha mů-

že depresivní epizodu předcházet, objevit 

se po odeznění deprese, nebo se vyskytovat 

současně. Někteří uznávají starší hierarchic-

ké uspořádání symptomů, které odlišuje úz-

kostné příznaky, které jsou v rámci depresivní 

epizody, a těmi, které se projevují v době, kdy 

není přítomna deprese.

V české odborné literatuře byla tato relativně 

úzká problematika deprese u úzkostných poruch 

shrnuta ve dvou přehledových článcích (1, 2), řada 

dalších publikací dotýkajících se deprese a úzkos-

ti takto cíleně zaměřena nebyla.

Pokud mluvíme o úzkostné depresi, zůstává 

otázkou, zda se jedná o samostatný typ deprese. 

Někteří se domnívají, že pojem úzkostná depre-

se je pouze artefakt v rámci symptomatického 

spektra deprese, jiní ji považují za samostatnou 

kategorii. Zde se nabízí určitá analogie s pozicí 

schizoafektivní psychózy.

Při použití jakékoliv koncepce, pacienti s kli-

nickým obrazem úzkostné deprese mají častěji 

chronický průběh onemocnění, zvýšenou in-

cidenci suicidality, výraznější funkční narušení 

a horší odpověď na léčbu (3, 4).

Dle nedávno publikované studie počet a zá-

važnost úzkostných příznaků významně souvi-

sely s následnou morbiditou deprese (5). Práce 

potvrdila, že úzkostné příznaky v průběhu de-

presivní epizody mají vysokou prediktivní hod-

notu u nemocných s velkou depresí sledovaných 

v průměru po dobu téměř 17 roků. Naproti tomu 

celoživotní výskyt úzkostné poruchy (definován 

jako úzkostná porucha předcházející 2 měsíce 

rozvoji depresivní epizody či následující 2 měsíce 

po odeznění příznaků) neovlivnil prognózu de-

prese (5). To hovoří ve prospěch validity staršího 

hierarchického uspořádání symptomů, které 

uznává rozdíl mezi úzkostnými příznaky, které 

jsou v rámci depresivní epizody, a těmi, které 

se projevují v době, kdy není přítomna depre-

se. Prospektivní studie podporují diagnostické 

rozdělení založené na časovém vztahu mezi 

úzkostnými a depresivním syndromy. Nemocní 

s panickými atakami pouze během deprese zříd-

ka trpěli panickou poruchu mimo depresivní 

epizodu na rozdíl od nemocných s panickou 

poruchou před rozvojem depresivní epizody (6, 

7). Také příbuzní probandů s depresí s panickými 

atakami v rámci depresivní epizody neměli větší 

pravděpodobnost rozvoje panické poruchy než 

příbuzní probandů bez panických atak (6, 8).

Výsledky velké epidemiologické studie za-

bývající se celoživotní prevalencí úzkostných 

poruch (9) jsou podobné jako u nemocných 

s  velkou depresí dlouhodobě sledovaných 

v uvedené Corryelově práci (5).

Etiologie
Koncem minulého století bylo formulováno 

několik sofistikovaných psychologických modelů 

o současném výsku úzkosti a deprese. V součas-

né době se opíráme spíše o pokrok biologicky 

orientované psychiatrie. Nepochybně se jedná 

o souhru vulnerability a zevních faktorů.

Kromě monoaminů je u úzkostných poruch 

důležitá porucha regulace dalších systémů, jako 

je GABAergní, glutamátergní a peptidergní sys-

tém, např. neuropeptid Y (NPY), vazopresin, oxy-

tocin. NPY hraje roli v etiopatogenezi deprese 

i úzkosti a jeví se tedy jako vhodný kandidát pro 
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výzkum klinického fenotypu úzkostné deprese 

(10). NPY 1 specifický agonista má anxiolytický 

efekt, NPY2 antagonista má potenciál anxioly-

tický i antidepresivní. Oxytocin byl studován pro 

svůj anxiolytický efekt, jeho potenciální antide-

presivní efekt není jasný (11). S úzkostnou depresí 

je také spojen jeden z významných neurotrofinů. 

Genetický polymorfizmus brain derived neuro-

tophic factor (BDNF) byl rozdílný u nemocných 

s úzkostnou depresí na rozdíl od nemocných 

s čistou depresí nebo úzkostí (12, 13).

Preklinické a klinické studie udávají dysre-

gulaci HPA osy u depresivní i úzkostné poruchy, 

deprese je spojena spíše s hyperkortizolemií, 

úzkostné poruchy hypokortizolemií, u úzkost-

né deprese je kortizolemie vyšší než u čistých 

forem (13, 14).

Přes rozvoj studií se zobrazováním mozku 

je překvapivě málo studií u komorbidní deprese 

s úzkostí. Současný výskyt deprese a úzkosti byl 

spíše charakterizován aktivitou pravé přední 

než levé přední hemisféry, což je konzistentní 

s klíčovou rolí pravé hemisféry u úzkostných 

poruch. Přetrvávající aktivace dorzálního kortexu 

předního cingula byl popsán jako marker úzkosti 

nasedající na depresi. Nálezy získané pomocí 

funkční magnetické rezonance ukazují rozdíly 

mezi úzkostnou depresí a depresivní a úzkost-

nou poruchou (14–16).

Léčba
Obecná pravidla léčby úzkostných a depre-

sivních poruch jsou podobná a platí pro úzkost-

nou depresi:

 pokračovat v léčbě určitou dobu po dosa-

žení remise, u rekurentního průběhu se do-

po ručuje dlouhodobá udržovací léčba

 při udržovací léčbě je vhodné pokračovat 

s dávkou úspěšnou v akutní fázi, preferováno 

je dávkování 1x denně vzhledem k adhe-

renci k léčbě

 dávky přizpůsobovat dynamice onemocnění 

a zohledňovat specifické skupiny nemoc-

ných

 dalším požadavkem je monitorování úči-

nnosti, optimálně pomocí škál.

Volba léčby záleží na:

 závažnosti, suicidálním riziku

 předchozí léčbě

 preferenci pacienta

 somatickém stavu a komorbiditě

 ceně a dostupnosti

Tato kritéria volby jsou podstatná pro individu-

ální přístup k nemocnému. Byla také opakovaně 

v naší literatuře shrnuta (17–19), včetně doporu-

čených postupů České psychiatrické společnosti 

(20). V popředí zájmu je hlavně somatický stav ne-

mocného, již vzhledem k častému výskytu deprese 

u řady somatických onemocnění (21, 22).

Léčba úzkostné deprese
V léčbě úzkostné deprese lze identifikovat 

určitá specifika. Pro výskyt iniciální agitovanos-

ti nemocní s úzkostnou depresí vyžadují nižší 

startovací dávku a pozvolnější eskalaci dávky. 

Konečná dávka bývá vyšší, trvání léčby delší. 

Monoterapie SSRI nebývá často účinná a je nut-

né sáhnout ke kombinaci nebo augmentaci anti-

depresiv (4, 23).

Antidepresiva
U deprese s výraznou anxiózní komponen-

tou je řada léčebných možností, v podstatě 

shodných s léčbou čisté depresivní a úzkostné 

poruchy. Preferujeme novější antidepresiva za-

hrnující specifické inhibitory zpětného vychy-

távání serotoninu (SSRI) a inhibitory zpětného 

vychytávání serotoninu a noradrenalinu (SNRI).

K nesporným výhodám patří, že na ně ne-

vzniká závislost a jsou relativně bezpečná při 

předávkování. Nevýhodou je latence účinku 

(2–6 týdnů), možný výskyt počáteční roze-

chvělosti, nauzey a neklidu a dalších sexuálních 

a ostatních nežádoucích účinků. U venlafaxinu 

může dojít ke zvýšení krevního tlaku, časté je 

riziko syndromu z vysazení.

Nedávno byl publikován přehled prací zabý-

vajících se účinností novějších antidepresiv na úz-

kost, insomnii a bolest u depresivních nemocných. 

Autoři rozdělili antidepresiva do tří skupin, tj. SSRI, 

SNRI (specifické inhibitory zpětného vychytávání 

serotoninu a noradrenalinu) a ostatní a hodnotili 

sílu důkazu jejich účinku na uvedené příznaky. 

Celkem identifikovali devatenáct přímých srov-

návacích studií, trvajících minimálně šest týdnů. 

Jedenáct se týkalo úzkosti, šest nespavosti a čty-

ři bolesti. Zjistili, že jednotlivá SSRI se v průměru 

mezi sebou nelišila v ovlivnění úzkosti, nespavost 

a bolesti. Dále došli k závěru, že důkazy pro volbu 

antidepresiva dle příznaků jsou vzhledem k meto-

dickým problémům zatím limitovány (minimum 

studií byla primárně cíleno na srovnání efektu 

léčby na jednotlivé příznaky a mělo dostatečnou 

statistickou sílu) (24).

Nicméně v klinické praxi dominující úzkost, 

insomnie, respektive bolest ovlivňují volbu antide-

presiva u jednotlivých nemocných. Toto podpo-

ruje studie srovnávající efekt SSSR mezi závažnou 

depresí s úzkostí a závažnou depresí bez úzkosti, 

ve které bylo zjištěna malá odpověď SSRI vůči pla-

cebu u úzkostné závažné deprese (25).

Spektrum nových antidepresiv bylo roz-

šířeno o agomelatin. Agomelatin je agonista 

melatoninových receptorů typu M1,2 a anta-

gonista serotoninových receptorů typu 5-HT2C. 

Mechanizmus účinku je úprava cirkadiánních 

rytmů a zvýšené uvolňování dopaminu a nor-

adrenalinu v prefrontálním kortexu. Agomelatin 

vykazoval v animálním modelu anxiolytickou 

aktivitu a byl úspěšný v léčbě generalizované 

úzkostné poruchy (26). Studie úzkostné deprese 

provedeny nebyly. Další možností by mohla být 

perspektivně multimodální serotonergní antide-

presiva, ke kterým lze ze starších antidepresiv 

řadit např. trazodon (27).

Úzkostná deprese často nereaguje na mo-

noterapii antidepresivy, jak nověji prokázala 

studie STAR*D (4), proto často přichází v úvahy 

další alternativy.

Atypická antipsychotika
Další alternativou je augmentace atypický-

mi antipsychotiky. Užití atypických antipsychotik 

v léčbě depresivních a úzkostných poruch má 

vzestupný trend. Dle nedávno publikované ame-

rické studie se preskripce antipsychotik u návštěv 

pro úzkostné poruchy zvýšila z 10,6 % (1996–1999) 

na 31,3 % (2004–2007). Největší nárůst byl pozo-

rován u nových pacientů a u panické poruchy 

(28). Jedním z důvodů je nepochybně široký 

farmakodynamický profil, který umožňuje více 

způsoby ovlivnit deprese i úzkosti. Pět atypických 

antipsychotik bylo zkoušeno u primárních úzkost-

ných poruch v monoterapii nebo jako augmen-

tace v otevřených studiích a randomizovaných 

kontrolovaných studiích: risperidon, olanzapin, 

quetiapin, ziprasidon a aripiprazol.

U depresivní i úzkostné poruchy se atypická 

antipsychotika doporučují většinou na úrovni 

3. kroku, jako augmentace na základě otevře-

ných studií a ne zcela konzistentních kontrolo-

vaných studií. Nejvíce z důkazů z publikovaných 

studií je pro augmentaci risperidonem v léčbě 

refraktorní obsedantně kompulzivní poruchy 

a posttraumatické stresové poruchy (29). U de-

presivní poruchy byla v ČR schválena augmen-

tace quetiapinem XR, v USA je schválen v této 

indikaci také aripiprazol a kombinace fluoxetinu 

a olanzapinu. Dalšími vhodnými kandidáty jsou 

nemocní s úzkostnou depresí.

Výhodné je, že na antipsychotika nevzniká zá-

vislost a jsou charakteristická rychlým nástupem 

účinku. K nevýhodám patří hlavně metabolické 

nežádoucí účinky. I při podávání atypických an-

tipsychotik se může vyskytnout tardivní dyskin-

éza u 1/100 léčených ročně. Metabolické nežá-

doucí účinky, přírůstek hmotnosti, hyperglykemie 
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a dyslipidemie, se mohou vyskytovat až u 25 % 

léčených olanzapinem. Risperidon a quetiapin 

představují menší metabolické riziko (30).

Benzodiazepiny
Benzodiazepiny dáváme zpočátku, kdy mů-

že u úzkostné poruchy i úzkostné deprese dojít 

k neklidu, zvýšení úzkosti a insomnie, během 

prvních dnů nebo týdnů mohou zhoršit ad-

herenci (23).

K výhodám patří rychlý nástup účinku a jsou 

relativně bezpečné při předávkování. Za ne-

výhody lze považovat možný rozvoj závislosti, 

sedaci, zpomalení reakčního času a paradoxní 

reakce u starších lidí.

Perspektiva
Úzkostná deprese představuje hlavně z hle-

diska terapie nepochybně výzvu. Zatím bylo 

realizováno relativně málo studií zaměřených 

na účinnost různých léčebných strategií a jejich 

srovnání. Jednou z možností by mohla být také 

multimodální antidepresiva, která jsou účinná jak 

u depresivních, tak úzkostných poruch.
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