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Alzheimerova choroba je nejcastéjsi formou demence. Farmakoterapie se odviji od v¢asné diagnostiky a nasazeni kognitiv, ktera
zpomaluji pribéh onemocnéni. K symptomatické terapii jsou vyuzivany inhibitory acetylcholinesterazy, v pozdéjsich fazich
také memantin. Neuropsychiatrické symptomy demenci doprovazeji velice ¢asto a jsou pfic¢inou stresu pacienta, pecovateld
ainstitucionalizace. V jejich [é¢bé je nezbytné identifikovat ¢i odstranit spoustéci faktor, poté mize byt nasazena ucinna lécba,
preferencné nefarmakologicka. Pti netc¢innosti rezimovych opatieni Ize volit vybrana antidepresiva, antipsychotika, anxiolytika,
pfipadné dalsi latky. Nasledujici pfehled pojednéva o rozdilech v Uc¢innosti a bezpecnosti mezi jednotlivymi latkami a upozor-
nuje na mozna rizika, ktera jsou s terapii spojena.
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Pharmacotherapy of Alzheimer disease and neuropsychiatric symptoms of dementia

Alzheimer disease is the most prevalent type of dementia. A precise diagnosis is required for effective management. Cholines-
terase inhibitors are used as first line therapy to provide modest symptomatic benefit in some patients, memantine appears to
have modest benefits in patients with moderate to severe disease. Neuropsychiatric symptoms are common in dementia and
contribute to nursing home admission and caregiver stress. Identifying the genesis of the abnormal behavior is critical, in order
that nonpharmacologic therapies are preferred over medication. Symptomatic pharmacologic treatment includes antidepressants,
antipsychotics, anxiolytics and other alternatives. The following review discusses risks and benefits of particular drugs.
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Neuropsychiatrické symptomy
Alzheimerovy demence
Neuropsychiatrické symptomy jsou
u Alzheimerovy demence (AD) casté, udavaji se az
U 90 % pacient( (2). Tyto obtize souvisi s progresf
onemocnén( a oproti kognitivnim porucham
mnohdy zpUsobuiji vice komplikaci a vyznamnéjsi
snizeni kvality Zivota pacienta a osetiovatele, ¢as-
tojsou pficinou umisténi pacienta do specializo-
vaného zaffzeni. Mezi nej¢astéjsi symptomy mir-
né AD patfi deprese a Uzkost, postupné se vsak

objevuji také agitace, agrese, bludy, halucinace,
bloudéni, apatie, desinhibice a poruchy spanku.
Typicky je pro né vyskyt v pozdnich odpolednich
az vecernich hodinach, pravdépodobné v dUsled-
ku naruseného cirkadidnniho rytmu, mohou se
ale vyskytnout v kteroukoliv dennf ¢i no¢nf dobu.
Bludy a halucinace jsou negativnim prognostic-
kym markerem, podle studie Scarmease et al.
jejich vyskyt predikuje kognitivnia funkeni pokles,
institucionalizaci a zvysenou mortalitu (17).

Pred nasazenim uUlevové medikace by mélo
byt vylouceno interni onemocnéni (napf. infek-
ce, dehydratace, metabolické zmény), bolest
nebo jind pficina zhorseni stavu pacienta, zejmé-

na jedna-li se o nahlé zhorseni stavu. Na misté
mUze byt také lékova revize, nékterd lé¢iva majf
anticholinergni potencidl ¢i jinak zhorsuji kog-
nici, mohou také potencovat nezadouci ucinky
v pfipadé vzijemné interakce (tab. 2). Vysokou
Uc¢innost a bezpecnost maji psychosocialnf opat-
fenf, kterd by méla farmakoterapii pfedchazet.
Mnohdy zdanlivé bandlni situace (hlad, zizen,
potfeba mit u sebe oblibeny pfedmét aj.) mo-
hou byt spoustécim faktorem neklidu (2).

Algoritmus terapie
Zakladem farmakologické lécby s potencia-
lem k ovlivnéni'i neuropsychiatrickych sympto-
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Tab. 2. [éciva, u nichz byl popsdn mozny negativni vliv na kognici, ¢i potenciace deliria

Skupina

Priklad

Antidepresiva

Tricyklicka antidepresiva, maprotilin,
paroxetin, méné pak citalopram, fluoxetin,
fluvoxamin, mirtazapin, trazodon

Antiepileptika

Fenytoin, karbamazepin, levetiracetam, valproat

Antiinfektiva

Aciklovir, aminoglykosidy, amfotericin, antimalarika,
antituberkulotika, cefalosporiny, fluorchinolony,
interferon, linezolid, makrolidy, metronidazol,
peniciliny, sulfonamidy

Antiparkinsonika

Amantadin, biperiden, bromokriptin, entakapon,
levodopa, pramipexol, ropinirol

Antipsychotika

Vechna s opatrnosti, zejména flufenazin,
chlorpromazin, klozapin, levomepromazin,
loxapin, olanzapin

Benzodiazepiny

Véechny

Bronchodilatancia

Ipratropium, tiotropium, vétsinou vsak pouze
lokalnf efekt

Cytostatika

Methotrexat

H1-antihistaminika

Dimenhydrinat, difenhydramin, hydroxyzin,
promethazin méné druhd generace

H2-antihistamininka

Famotidin, ranitidin

Hypnotika, sedativa

Vsechna

Kardiovaskularni léciva

Antiarytmika (chinidin), betablokatory (propranolol),
digoxin, diuretika, metyldopa

Mocova spasmolytika

Darifenacin, fesoterodin, oxybutinin,
solifenacin, tolterodin, trospium

Nesteroidni antiflogistika

Indometacin nejvice

Neurologicky aktivni latky — dalsi

Disulfiram, inhibitory cholinesterdz, interleukin-2,
lithium

Opioidy

Fentanyl, tramadol aj.

Prokinetika, antidiarhoika

Domperidon, loperamid

Spasmolytika (vyjma o¢nich)

Atropin, orfenadrin, skopolamin, tizanidin,
baklofen

Steroidy

Prednison

Tucné zvyraznéné Idtky maji nejvyssi anticholinergni potencidl (18, 19, 20).

mU je nastaveni dostate¢né davky kognitiv, data
jsou zejména pro inhibitory acetylcholinesterazy
(IA, napf. rivastigmin), pfipadné jejich zaména
(2). Néktefi autofi na zékladé empirie vyuZivaji
mirny efekt IA proti halucinacim a na aktivaci
pacienta, kterd vsak muze prejit az v agitova-
nost. Memantin je povazovan spise za tlumivé
kognitivum s pozitivnim vlivem na agitovanost.
Pro celkové slabsi efekt kognitiv na neuropsy-
chiatrické symptomy je véak mnohdy nutné
medikaci posilit (21). Optimalné by mélo byt
nasazeno v jednu dobu jedno lécivo (pfidani
ke kognitivu), to postupné titrovano od nizké
davky s védomim, Ze lé¢ba muze prinést fesenti
aktudlniho problému, ale zaroven vést k neza-
doucim u¢inkdim, v krajnim pfipadé i zvyseni
mortality pacientd. Lé¢ba by proto méla byt
pravidelné zhodnocovéna a v nejkratsi mozné
dobé postupné upravovéna a7 vysazena (zejmé-
na antipsychotika). Ne vzdy je vsak tento postup
mozny, nebot pfi vysazenilécby mize dochdzet
k exacerbaci pacientovych potiZi.

www.psychiatriepropraxi.cz

Algoritmus vybéru farmakoterapie neklidu
u demence zminuji Doporucené postupy psy-
chiatrické péce (22). V pfipadé agitovanosti jsou
lékem volby antidepresiva nebo tiaprid. PFijejich
nedostate¢ném efektu nebo vzniku nezadou-
cich Uik Ize postupné zaménit za dalsi lécivo
v nasledujicim pofadf: melperon (1. generace),
antipsychotika 2. generace (quetiapin, risperi-
don), olanzapin, aripiprazol, dalsf antipsychotika
2.generace (ziprasidon, zotepin, paliperidon nebo
klozapin), pfi nezvladatelném neklidu haloperidol
(spfSe jednorazove). V pffpadé pridruzenych psy-
chotickych pfiznakd je prvni volbou quetiapin,
nasledovany melperonem a dale antipsychotika
2. generace ve vyse popsaném pofadi. Pokud
se vyskytnou symptomy v rdmci pfidruzeného
deliria, je prvni volbou opét tiaprid, dale opét
viz vy3e popsana kaskada, s vyuzitim parente-
ralnich benzodiazepinl (diazepam, vyjimecné
klonazepam, midazolam, vzdy kratkodobé) pfi
selhani Iécby haloperidolem. Rezistentni deliria
Ize zvlddnout pfidanim klomethiazolu.
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Uziti antipsychotik

Z antipsychotik maji nejvetsi vyuziti atypickd
neuroleptika, ktera mohou pfi vhodné indikaci
vyznamné zlepsit kvalitu Zivota pacienta i oset-
fovatele. Jejich nevyhodou je viak mnozstvi ne-
zddoucich Ucinkd a vyznamnych rizik, o nichz by
méli byt pacient a jeho rodina informovéni. Také
z téchto dlvod je uzitl antipsychotik (2. genera-
ce) u dementnich pacientt off label, vychazime-li
doslovné z SPC (souhrn Udajt o pfipravku).

Dalsi pricinou omezenti jejich uziti je nedo-
statek randomizovanych klinickych studif, vét-
Sina z téch publikovanych je navic kratkodobs,
6- az 12tydenni. Systematické prehledy typic-
kych antipsychotik neprokazaly jasny benefit
pro dementni pacienty, vyjma haloperidolu
v kontrole agrese. U atypickych antipsychotik
(quetiapin, risperidon, clozapin, olanzapin) bylo
pozorovano pouze mirné zlepseni neuropsychi-
atrickych symptom, dobfe reagovali pacienti
s halucinacemi a z hlediska Ucinnosti byly nej-
|épe hodnoceny olanzapin a risperidon (21, 23).

Antipsychotika by méla byt volena pouze
ve chvili, kdy jsou rezimova opatfeni nedo-
statecnd, psychotické projevy pacienta ne-
unosné nebo hrozi zranéni pacienta ¢i okoli.
Jednd se ¢asto o kritické situace, kdy neméme
k dispozici zadnou bezpecnéjsi ¢i Ucinnéjsi
alternativu. Bohuzel se v nasich podminkach
muzeme casto setkat s jejich naduzivanim.
V rlznych zafizenich pro seniory bylo dlouho-
dobéjsi podéavani antipsychotik pozorovédno az
u 43,6 % pacientd, coz patfi mezi vyssi evrop-
sky prdmér. Léciva s tlumivym potencidlem
(antipsychotika, hypnotika, benzodiazepiny,
ostatnf léky starsiho typu) byla podavana
U 76 % pacientl (2).

Doporucovana doba, kdy je vhodné po-
kouset se 0 postupné vysazovani antipsy-
chotik, je v pribéhu 6 tydnl az 4 mésict od
nasazeni |éciva, ta vsak neplati pro pacienty
s relapsem obtiZi po vysazeni antipsychotika.
Relapsy jsou casté, napfiklad aZ 60 % pfi cas-
ném vysazovani risperidonu (24). NachyIni jsou
pacienti se zvysenou mirou iritability, lability
a zavaznymi sluchovymi halucinacemi, zejmé-
na u nich pak byva antipsychotickd medikace
dlouhodoba (23).

Zastupci antipsychotik
Antipsychotika se podévaji v dobé vysky-
tu potiZi pacienta, Ize kombinovat béZnou
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a retardovanou formu tablet (napf. quetiapin
s prodlouzenym uvolnovanim), pfi akutnim
tézkém stavu mUzeme vyuzit lékovou for-
mu kapek (tiaprid, risperidon, haloperidol),
rozpustnych tablet (risperidon, olanzapin,
aripiprazol) nebo intramuskularni podanf
(tiaprid, haloperidol). Vétsina z antipsychotik
ma tlumivy Ucinek a umoznuje také fesenf
nespavosti, i kdyz ne jako primarni cil z dd-
vodu nedostatku systematické evidence pro
jejich benefit. V pfipadé nespavosti je kladen
ddraz na rezimova opatfeni (spankova hygi-
ena), jako napfiklad maximalizace expozice
svétla v rannich hodinach, pravidelny spanko-
vy rezim, revize farmakoterapie a nacasovani
s ohledem na sedativni ¢i excitacni potencial
danych léciv. Nékdy mize byt somnolence
naopak limitujicim faktorem pro nastavenf
davky antipsychotika.

Jednim z nejbezpecnéjsich a zaroveri dobre
ucinnym antipsychotikem je quetiapin. Vykazuje
siroky receptorovy zabér. V nizkych davkach
kolem 50 mg/den pUsobi quetiapin hypnose-
dativné, stfedni davky pfiblizné 300 mg/den
maji antidepresivni plsobeni a za maximalni
antipsychotickou davku se povaZuje 800 mg/
den (25). V terapii neklidu u demence se vyuzi-
vaji nizké a stfednf davky, zpravidla do 125 mg/
den.V béznych davkach je quetiapin témér bez

extrapyramidovych nezadoucich ucinkd, také
proto je v mezindrodnich doporucenich jako jed-
na z méala moznosti lécby psychotickych priznakd
u Parkinsonské demence. Nevyhodou quetiapi-
nu muze byt vysokd interindividudIni variabilita
Ucinku, lékové interakce zprostifedkované CYP3A4
a potencial ke zvysovani hmotnosti, ten je vsak
nizsi nez u olanzapinu ¢i klozapinu.

Dalsi latkou preferovanou v nasich pod-
minkach je tiaprid. M& nizkou antipsychotickou
aktivitu, ale dobrou snasenlivost. Tiaprid tlumf
neklid, zejména pfi pfidruzeném deliriu, i agi-
tovanost s asociovanymi poruchami chovani
a spanku, pomérné malo zplUsobuje extrapyra-
midové nezadouci ucinky (2, 22). Obvykla jed-
norazova davka v dané indikaci je 50-200 mg,
u starsich pacientt by obvykle neméla prekrocit
200-300 mg/den. Tiaprid je kontraindikovany
v kombinaci s dopaminergnimi latkami.

Risperidon, selektivni dopaminergni a se-
rotonergnf{ inhibitor, v nizkych davkach do
2 mg/24 hodin tlumf neklid i pfidruzené psy-
chotické priznaky a deliria. M& vyssi antipsy-
chotickou ucinnost nez tiaprid a quetiapin,
ale také vyssi incidenci nezddoucich ucinkd,
pro néz neni vhodny pfi pfidruzeném par-
kinsonismu. S opatrnostf je tfeba pfistupovat
k sou¢asnému podavani silnych inhibitor( &i
induktort CYP2D6, CYP3A4 a P-glykoproteinu.

Tab. 3. Prehled antipsychotik nejcastéji uzivanych pfilécbé neklidu u demenci (22, 23, 26)

Charakteristiku doporu¢ovanych antipsychotik
shrnuje tab. 3. S ostatnimi antipsychotiky 2. a 3.
generace je zatim méné klinickych zkusenosti,
méné klinickych studif, a tedy i vétsf obavy
z potencidlnich rizik.

Rizika antipsychotik

Mezi spole¢né nezddouci Ucinky antipsy-
chotik patff poruchy metabolismu (hyperglyké-
mie, hypercholesterolémie, pfirlistek hmotnosti),
extrapyramidové nezadouci Ucinky, tarditivni dy-
skineze, zvyseni prolaktinu, sedace, zmatenost,
anticholinergni nezddouci Ucinky, prodlouzeni
QT intervalu (pfi podaniiv. haloperidolu je nutna
opatrnost, monitoring QT a kalémie), ortosta-
tické hypotenze a bradykardie, pady a fraktury,
syndrom nepfimérené sekrece natriuretického
hormonu. Tyto projevy jsou rdzné vyjadreny
ujednotlivych léciv a jejich vyskyt vétsinou roste
se zvysujici se davkou (tabulka 3). Pro clozapin
(@ v mensi mife také pro olanzapin) je znamym
nezadoucim Ucinkem agranulocytéza, proto je
pfi jeho nasazeni doporu¢ena monitorace krev-
niho obrazu. U pacientl s demenci s Lewyho
télisky (kterd nemusi byt t.C. rozpoznana) navic
hrozi idiosynkratickd, Zivot ohrozujici reakce na
antipsychotikum, Iékem volby v pffpadé nutnosti
je zde nizkd davka atypického antipsychotika
(napf. quetiapin 12,5 mg/den, clozapin), je nutné

Antipsychotikum Obvykla davka pti neklidu Vyhody Nevyhody, nezadouci téinky (NU)
u demenci, poruch chovani ve stafi
Tiaprid 3x denné, do 200-300 mg/den u Dobrd sndsenlivost, dostupné také jako | Nizky antipsychoticky Ucinek
starsich pacientl kapky a i.m. injekce
Melperon 3x 25-50 mg, nebo nanoc 25-50 mg | Dobra snasenlivost Sedace, extrapyramidové NU
Quetiapin 25 mg na noc, az 2x denné 75 mg (dle | Dobrd snasenlivost, bezpe¢néjsi volba | Metabolické a anticholinergni NU,
nékterych autord i 200 mg/den) pfi smisené demenci, parkinsonismu sedace, hypotenze
(minimum extrapyramidovych NU)
Risperidon Do 1-2 mg/24 hod. Vyssi i¢innost, dostupné také jako Extrapyramidové NU, parkinsonismus,
kapky, dispergovatelné tablety zvyseni hmotnosti, hyperglykemie,
zvyseni prolaktinu, riziko cévni
mozkové pithody
Olanzapin 2,5mg 1xdenné, az 5 mg 2x denné Vy$si tcinnost, dostupné takeé jako Metabolické NU (v nejvyssi mite),
dispergovatelné tablety sedace, anticholinergni NU, riziko
extrapyramidovych NU nizké
v davkach do 5 mg, agranulocytéza,
riziko cévni mozkové prihody
Aripiprazol Udaj neni k dispozici Dobréa snédsenlivost, stredni efektivita, | Zvysend mortalita, cerebrovaskularni
dostupné také jako dispergovatelné nezadouci Ucinky
tablety
Haloperidol Obvykle 2-10 mg i.m. po 4-8 hod., Velmi vysokd ucinnost, dostupné také | Vyskytiv nizkych davkach 1-5
1,5-3 mg 2-3x denné p.o. jako kapky, i.m. injekce mag, extrapyramidové NU, zvyseni
(1,5 -30 mg/den max. davka) prolaktinu, sedace, kolapsy, zhorsenti
kognice, prodlouZeni QT intervalu
(iv. haloperidol). Lépe uzit pouze
kratkodobé na akutni, nezvladatelné
stavy.
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vyvarovat se uzitf typickych antipsychotik (28).
V potaz také musime brat Iékové interakce jed-
notlivych zastupcd.

Velmi diskutovanym tématem je zvyse-
nd mortalita pfi uzivani antipsychotik u geri-
atrickych dementnich pacientd. Metaanalyzy
i placebem kontrolované randomizované
studie poukazuji na zvyseny vyskyt cévni
mozkové prihody, infarktu myokardu a mor-
tality. Zvyseni absolutniho rizika imrti se udava
priblizné o 1-3,8 %, relativni riziko 2 % podle
typu studie (23, 34). Riziko je nejvyssiv prvnich
0-180 dnech uzivani antipsychotika, zvysuje
se s davkou (34). Pricina zvysenf tohoto rizika
nenf zcela objasnénd, podil mohou mit neza-
doucfi Ucinky antipsychotik, zejména ptirlstek
véhy, hyperinzulinemie a diabetes, vedouci ke
zvy3deni kardiovaskularniho rizika. Jako reverzni
kauzalita je téz zvazovan mozny vyskyt vasku-
larni choroby (a demence), kterd rozrusenim
bilé hmoty frontalniho laloku vede k vyskytu
behaviorédlnich symptom{ vyZadujicich uzitf
neuroleptik a sama o sobé také vede ke kardi-
ovaskularni morbidité.

Riziko zvysené mortality se zda byt vyssi
u antipsychotik prvni generace, typicky pro ha-
loperidol (34). U latek druhé generace antipsy-
chotik se lisi mezi jednotlivymi zastupci, nej-
vyssi riziko se udava pro olanzapin a risperidon,
nejnizé pro quetiapin. Toto riziko se objevuje
u kratkodobé i dlouhodobé Iécby a zvysuje se
uzitim vyssich davek, moznd i pfi soucasném
uzivani nesteroidnich antiflogistik. Pro riziko
cévni mozkové pifhody jsou data porovnavajici
rizikovost jednotlivych antipsychotik nejedno-
znacna (23).

Zminime-li farmakokinetické lékové interak-
ce, pak plati, ze inhibitory CYP3A4 (napf. azo-
lovd antimykotika, inhibitory HIV protedz,
klarithromycin, ritonavir, verapamil, diltiazem,
amiodaron, ciprofloxacin, cyklosporin, tofis-
opam, fluvoxamin, grep, pomelo, granatové
jablko), CYP2D6 (napt. bupropion, fluoxetin,
paroxetin, terbinafin, mirabegron, cinacal-
cet, duloxetin, fluvoxamin) a P-glykoproteinu
(napt. amiodaron, karvedilol, klarithromycin,
cyklosporin, diltiazem, azolové antimykotika,
ritonavir, verapamil) zvysuji expozici a toxici-
tu nékterych vyse zminénych antipsychotik.
Enzymové induktory (napt. rifampicin, ox/kar-
bamazepin, fenytoin, fenobarbital, primidon,
dexametazon, modafinil, alkohol, tfezalka tec-
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kovand) mohou vést k nadmérné eliminaci léciv
a selhdni jejich ucinku.

Uziti antidepresiv

Deprese se objevuje pfiblizné u 40 % pa-
cientl s demenci (28). Mze byt jednim z je-
jich prvnich pfiznakd. Ne vzdy je viak spravné
diagnostikovana, cozZ je obtizné zejména u po-
krocilé faze onemocnéni. Dochazet mdze také
k opacnym pffpadtim, kdy napfiklad u starsich
pacientd mUze deprese jako primarni pricina
vést k tzv. pseudodemenci, kterd oviem také
zvysuje riziko budouci demence, pravdépodob-
né zejména u muzd (29). Vznik deprese mlze
byt reakcf na snizovani mentaini kapacity, stejné
jako dusledek samotného neurologického one-
mocnéni. Pokud je komunikace s pacientem
obtizna, voli se zkusebnf (diagnostické) nasazenf
antidepresiv s peclivym zhodnocenim efektu.
Projevy deprese pfi AD mohou byt rlizné, véetné
agitovanosti a agrese. Neni tedy pfekvapenim, ze
nékterd antidepresiva prokazala efekt i v 1écbé
psychotickych symptomd, veetné napriklad ne-
vhodného sexudlné podminéného chovani (23).

V terapii deprese nalezly nejvetsi uplatnéni
inhibitory zpétného vychytavani serotoninu
(SSRI), pfipadné v kombinaci s psychoterapii,
i pfes jejich smisené vysledky ve studiich (30).
Ucinnost a relativni bezpecnost prokazal cita-
lopram. Sertralin, mirtazapin a venlafaxin svym
efektem neprekonaly placebo (23). Placebo v3ak
i'v jinych studiich vykazovalo vysokou miru po-
zitivni odpovédi, coz by mohlo poukazovat na
docasny charakter nekterych depresivnich pfi-
znakd (23).

Pfesto patff sertralin (25-100 mg), esci-
talopram (5-10 mg/den) a citalopram (10—
20 mg/den) k 1ékdim prvni volby v terapii de-
interakci a nezaddoucich ucinkd, podle née-
kterych studif pozitivné ovlivauji kognici, téz
v synergii s IA. Moclobemid (150-450 mg/den)
plsobi aktivacné, venlafaxin (37,5-150 mg/
den) ma analgeticky a ve vyssich davkach téz
aktivujici uc¢inek, mirtazapin (7,5-45 mg/den)
zvysuje chut k jidlu a v nizsich davkach plsobi
hypnoticky, bupropion SR (75-300 mg/den)
je antidepresivum aktivujici. Antidepresiva je
vek (28). Fluoxetin je pouzivany zfidka pro svUj
dlouhy plazmaticky polocas a vétsi potenci
k lékovym interakcim, paroxetin vykazuje nej-
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vetd anticholinergni Ucinky z SSRI, teoreticky
by tedy mohl vést ke zhorseni kognice. U tri-
cyklickych antidepresiv je prekdzkou v uziti
jejich anticholinergni plsobenf (nejvice u ami-
triptylinu), jsou efektivni, ale hlife tolerované.

Klinické studie s antidepresivy v [é¢bé agita-
ce a paranoi u demence pfinesly také smisené
vysledky. U¢inné se zdaji byt SSRI, zejména cita-
lopram v davce 10-20 mg/den, pfipadné sertra-
lin, navic jsou lépe tolerovany v porovnani's an-
tipsychotiky. Vzhledem k delsi dobé do néstupu
ucinku antidepresiv néktefi autofi preklenuji
lé¢bu nekolik tydnl kombinaci s quetiapinem
(23, 31). V 1é¢bé nespavosti u AD maji pfednost
nefarmakologické metody z ddvodu nedostatku
prikaznych studii efektu antidepresiv (v porov-
nani s vyskytem nezddoucich ucinkd). Jedinou
latkou s alesport mirnym efektem je trazodon
v nizké davce 50 mg (32), jejZ Ize vyuZiti v terapii
deprese, obvykle do 75 mg/den.

Antidepresiva by obdobné jako antipsychotika
méla byt uZita s opatrnosti u pacientd s vysokym
rizikem arytmie (vrozené prodlouzeni QT intervalu,
hypokalemie, hypomagnesémie, aktivni srdecni
onemocnéni) av pfipadé prodlouzeni QT intervalu
> 500 ms je tfeba zvazit jejich vysazeni ¢i zameénu.
Je tfeba myslet také na riziko gastrointestindlnich
obtizi az krvacen, které se stejné jako v predeslém
piipadé zvysuje v kombinaci s ostatnimi lécivy
s podobnym potencidlem (nesteroidni antiflogis-
tika, antitrombotika aj). Antidepresiva mohou zpu-
sobit serotonergni syndrom, rizikova je kombinace
s dalsimi antidepresivy, s opioidy, antipsychotiky,
tfezalkou teckovanou, linezolidem aj. U nékterych
pacientd se projevila hyponatremie (zejména u zen
uzivajici soucasné diuretika) v ddsledku syndromu
nepiimérené sekrece natriuretického hormonu.
Vétsina antidepresiv je substratem jaternich en-
zymU (zjm. CYP2C19, 2D6, 3A4), z Cehoz plyne riziko
farmakokinetickych interakc.

Anxiolytika, antikonvulziva
a dalsi latky

Nejc¢astéjsi anxiolytika — benzodiazepi-
ny patf mezi latky, kterych bychom se méli
u dementnich pacientl ve vétsiné pfipadu
vyvarovat. Mohou zpUsobit paradoxni agi-
tovanost, poruchy stability a chlze, fyzickou
zavislost, tlumi centrdInf nervovou soustavu
a v krajnim pfipadé mohou vést az k respiracni
depresi. Jejich uziti by mélo byt vyhrazeno
na jednorazové podani pred stresujici uda-
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losti (zména obydli, ndvstéva lékafe apod.)
a s preferenci kratkodobé pUsobicich latek,
napfiklad alprazolam, oxazepam. Lze je ta-
ké vyuzit k jednordzovému ztlumeni neklidu
a delirif, kdyz selze antipsychotickd terapie,
a to obvykle diazepam i.m. nebo v pomalé
i.v. aplikaci 10-20 mg (22).

Zajimavou alternativou muze byt tofisopam,
derivat benzodiazepinu, ktery ovsem nema se-
dativni, myorelaxacni, antikonvulzivni Gc¢inky
a neovliviuje kognitivni funkce. Na pacienty
plsobi stimula¢né, ma kratky polocas a po-
tencidl k zévislosti je nizky. Podava se v davce
50-100mg 1-3x denné. U rezistentniho deliria
Ize vyuzit klomethiazol, sedativum s antikon-
vulzivnimi Ucinky zprostfedkované zvysenou
transmisi gamaaminomaselné kyseliny. V [é¢bé

neklidu, agitovanosti a stavl zmatenosti ve stafi
se doporucuje 300 mg 3x denné, pfi poruchach
spanku 600 mg na noc. Nejcastéjsim nezadou-
cfm ucinkem klomethiazolu je pocit paleni a $ti-
pani v nose, kongesce nosni sliznice, zpravidla
do 20 minut po podani. U obou zminovanych
latek je nutné uvazovat riziko interakci zprostred-
kované CYP3A4.

Z dalsich antikonvulziv testovanych v terapii
neuropsychiatrickych symptoma (karbamaze-
pin, valprodt, lamotrigin) neprokazal zadny lék
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