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ZAVAZNE STAVY VZNIKLE PRI PODAVANI PSYCHOFARMAK A JEJICH LECBA

byt generalizované (zahrnovat trup a dalsi mfs-
ta) nebo fokalni (lokdlné omezené, napt. torti-
kolis, oromandibularnf dystonie). Jsou obvykle
bolestivé, uvédomované, doprovazené Uzkos-
ti a narusuji funkci postizené oblasti. Projevy
dystonie se obvykle aktivuji nebo zvyrazniuji
volnim pohybem.

Léky navozené dystonie vznikaji nej¢asté-
ji nasledkem lé¢by AP, kterd jsou silnymi an-
tagonisty dopaminovych receptorl typu D2.
Akutni dystonie muze také vzniknout pfi terapii
jinymi antidopaminergné plsobicimi latkami,
napf. metoklopramidem, karbamazepinem,
specifickymi inhibitory zpétného vychytavani
serotoninu (SSRI), ¢i lithiem (2).

Frekvence postizenf réznych svalovych
skupin se i, nejcastéjsi je okulogyrni krize
a oromandibuldrni dystonie, ddle axialnf dysto-
nie (postoj se zédklonem $je, trupu), dystonie
koncetin a trupu (opistotonus). Méné casty
byvé blefarospasmus nebo dystonie jazyka
s protrusi. Vzacné jsou nebezpecné dystonie
laryngofaryngedlni s dysfagif a dyspnoi. K 1é-
kové navozenym patii také specifické dystonie,
napf. rabbit syndrom (volné pfeloZzeno krali¢i
syndrom, charakterizovany tremorem svald rt0
pfipominajici kralika) nebo jednostranna dy-
stonie svalstva postihujici trup s opistotonem,
tzv. Pisa syndrom dle Sikmé véze v italském
mésté Pisa.

K dystonii dochdzf pfi vyssich davkach
a rychlé titraci AP a pfi predavkovani. Casto
se manifestuje pfi prvnim podani AP v Zivoté,
pfevazné 1.-4. den lécby. Dle dostupnych dat
95 % viech pripadl se vyskytne béhem 96 ho-
din po zahdjeni Ié¢by AP nebo po podstatném
zvydeni davky. Vice jsou postizeni mladi muzi.
Roli hraje nepochybneé i genetickd predispozice.
S preferenci AP druhé generace (AP2G) je vyskyt
dystonif nizsi nez dffve.

Tardivni dystonie byvéd segmentélni, posti-
huje dvé nebo vice sousedicich &sti, v mensi
mite fokalni. Projevuje se nejcastéji jako blefa-
rospasmus, tortikolis nebo oromandibularni dy-
postihujici pfevazné mladsi jedince.

Dle souc¢asnych poznatk je pficinou dysto-
nie spojené s AP porucha dopamin-cholinergni
rovnovahy v nigrostridtu (bazalnich gangliich).
Blokdda nigrostriatdlnich dopaminovych D2
receptorl vede k nadmérné cholinergni neu-

rotransmisi/signalizaci (2).

Lécba dystonie

V 1é¢bé akutni dystonie jsou doporucova-
na anticholinergika. Tardivni forma muze také
reagovat na anticholinergni [é¢bu, na rozdil
od tardivni dyskineze. V CR je k dispozici v pe-
roralni formé biperiden (Akineton® tbl.) nebo
procyklidin (Kemadrin® tbl), kterd majf rychly
nastup ucinku. Optimalni parenteraini forma
u nas neni dostupna. V tézsich pfipadech lze
soucasné podat benzodiazepiny (klonazepam)
ev. guaifenesin perordlné nebo parenteraing,
dalsi moznostf je jednordzové podani atropinu
0,5-1 mg subkutanné. Fokalni dystonie reagujf
na lokalnf injekéni aplikaci botulotoxinu A (1, 3).
Studie, zaméfené na Ié¢bu inhibitory veziku-
larnfho monoaminového transportéru typu 2
(Vesicular Monoamine Transporter 2, VMAT-2)
valbenazinem a deutetrabenazinem prokaza-
ly Uspésnost v [écbé tardivni dyskineze, avsak
studie specificky zamérené na jejich Gc¢innost
u tardivni dystonie provedeny nebyly. Vyjimecné
je zvazovana u tardivnich pohybovych poruch
neurochirurgickd intervence (palidotomie), nebo
neurostimulace, zahrnujici hlubokou stimulaci
basalnich ganglii u farmakorezistentnich idi-
opatickych dystonif. Toto je viak spise doménou
neurologu. Polékové dystonie, se kterymi se
setkava psychiatr, byvaji obycejné zvlddnutelné
popsanou medikaci.

Abychom zabranili opakovani, méli bychom
se zamyslet po zvlddnuti akutni dystonie nad
dalsim postupem. K nim patfi obecné snize-
ni davky nebo vysazeni AP, které ji vyvolalo
a pfevod na AP s nizsim rizikem rozvoje extra-
pyramidové symptomatologie (z AP1 na AP2G,
resp. v rdmci AP2G, klozapin). Vzacné Ize vyuzit
neurostimula¢ni a neurochirurgické metody
(palidotomie) (1, 3).

Tardivni dyskineze (TD)

Dyskineze je odborny vyraz pro abnor-
malni, nekontrolovatelné a mimovolni pohyby
rdznych svalovych skupin (opakované grimasy
s kroucenim Ust a prezvykovanim, mrkani odi,
bizarni kroutivé pohyby konéetin). Casté byva
oro-buko-lingudlni TD, kterd mdze vést k problé-
mUm s piijmem jidla a polykénim. Historicky se
udavalo, ze postizeni si nejsou poruchy védomi
a nevadi jim, dnes se ukazuje, Ze a7z 80 % paci-
entl je vnim4, a neciti se komfortné.

Pojem TD uved! Faurbye v r. 1964 a zddraznil
jejich pozdéjsi vyskyt v prlbeéhu Iécby. DSM
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V (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, Fifth Edition) definuje TD jako Iéky
navozené atetoidni nebo choreiformni pohyby,
které pretrvavaji po vysazeni nebo zméné medi-
kace minimalné jeden mésic. V pfedchozi verzi
americké klasifikace, DSM IV byla pro diagnostiku
TD minimalni ¢asova expozice lé¢bé tfi mésice
a jeden mésic u jedincl starsich 60 rokl (4, 5, 6).

Ro¢ni prevalence se pohybuje v rozmezi
76-9,7 na 1000 lécenych na zékladé velké re-
trospektivni studie vyuzivajici elektronickou
dokumentaci, z nichz 80 % uzivalo AP2G. Pfimé
srovnani ro¢ni incidence AP1G a AP2G ukazuje
na snizeni vyskytu s AP2G (0,8-3 % vs 5,4-7,7 %)
7).

Dle soucasnych pfedstav je rozvoj TD
dén deregulaci dopaminergni transmise.
Zobrazovaci metody mozku nachézf signifi-
kantni rozdily v objemu $edé hmoty mozkové
a klidové funkeni konektivité s motorikou sou-
visejicich mozkovych oblasti mezi pacienty s TD
a bez TD (7). Je nachdzen geneticky polymor-
fismus v syntéze, uvolfiovani, vazbé dopaminu
a aktivité metabolizujicich enzym. Genetické
studie podporuji hypotézu o dopaminergni hy-
persensitivité. K rizikovym faktorlim rozvoje TD
patfi podavani vyssich davek AP1G a podavani
anticholinergik, pfitomnost negativnich pfizna-
kd, kognitivni dysfunkce, poskozeni mozku, déle-
trvajici, zdvazna forma nemoci, vyskyt akutnich
extrapyramidovych pfiznakd po zahdjenf 1écby,
komorbidni diabetes, koureni, ablizus, zdemo-
grafickych faktord vyssi vék a zenské pohlavi.

Lécba

Spociva ve vysazeni AP, zméné na jiné
AP2G s nizsim rizikem EPS (quetiapin, klozapin)
a vysazeni anticholinergik, kterd mohou stav
zhorsovat (8). Relativné novou lé¢bu pfedsta-
vuji reversibilnf inhibitory vezikuldrniho mo-
noaminového transportéru typu 2 (VMAT2).
Snizuji mnozstvi dopaminu uvolnéného do
synaptické Stérbiny zvlasté v dorsalnim striatu.
Radime k nim: valbenazin, deutetrabenazin,
tetrabenazin. Podavaji se jako pfidatna terapie
k AP, snizuji zdvaznost TD a jejich dopad. V CR se
jedna o off-label indikaci, je registrovan pouze
tetrabenazin (Tetmodis® tbl.) a je schvalen pro
lé¢bu Huntingtonovy nemoci, preskripce je
omezena pro neurology (1).

Riziko rozvoje TD Ize snizit preferenci AP2G,
perspektivnim fesenim by mohly byt nondopa-
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