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ZPRAVA ZE SYMPOZIA,SLUNCE V DUSI"
SPOLECNOSTI ASTRAZENECA (BRNO, 30. 4. 2010)

MUDr. Martin Anders, Ph.D.
Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Jiz se stava tradici konani odborného sympozia ,Slunce
v dusi® které je potadano spole¢nosti AstraZeneca CR.
Utastnici se tentokrat mohli setkat v brnénském hotelu
Internacional. Jiz 11. setkdni se uskute¢nilo pod nazvem
»Moznosti 1é¢by quetiapinem s prodlouzenym uvolnova-
nim® Odbornym garantem byl prof. MUDr. Cyril Hoschl,
DrSc., FRCPsych., a prednasek se ujali renomovani od-
bornici, které snad ani neni nutné predstavovat. O teorii
modelovani schizofrenie hovofil prof. MUDr. Jiti Hora-
¢ek, Ph.D. Navazaly prakticky zamétené prednasky tykaji-
ci se diagnostiky a terapeutického ovlivnéni depresivniho
syndromu u schizofrenie (prim. MUDr. Jaromir Hons,
Ph.D.), postaveni quetiapinu v 1é¢bé bipolarni poruchy
(doc. MUDr. Radovan Piikryl, Ph.D.) a ryze prakticky za-
méfeny pohled na 1é¢bu BAP quetiapinem (MUDr. Kldra
Léatalovd, Ph.D.). V zavéru sympozia zastupce spole¢nosti
AstraZeneca CR Pavel Brazda, MBA, shrnul praktické in-
formace k ptipravku Seroquel Prolong, ktery je na ¢eském
trhu.

Prof. MUDr. Jifi Horacek, Ph.D., (Praha) se v ivodu své
prednasky vénoval faktorim validity modeltt dusevnich
poruch. Dotkl se konstrukéni validity, coz je reprodukce
faktorti (etiologie), které vedou k nemoci, modelovani
piiznaka nemoci (fenomenologicka validita) a predikéni
validity, ktera se zabyva predikci odpovédi na jiz dostup-
nou terapii. V oblasti studia schizofrenie jsou pouziviny
predevsim tti zédkladni modely: farmakologické modely
(napf. D-agonisté, NMDA-antagonisté, 5-HT2A-agonis-
té), neurovyvojové modely (léze ventralniho hipokampu)
a genetické modely (transgenni potkani). Psychotické
stavy lze modelovat podanim raznych substanci (atro-
pin, skopolamin, LSD, PCP, ketamin, MK-801), pti¢emz
dochézi k rozvoji razné konstelace symptomu. Animél-
ni modely schizofrenie vychdzeji z porovnani klinickych
pifiznakd schizofrenie a animalnich behavioralnich pro-
ménnych. Ptikladem mohou byt pozitivn{ ptiznaky, které
odpovidaji indukované hyperlokomoci, nebo kognitivni
deficit doprovazeny poruchami v testech orientace a pa-
méti, pfipadné vulnerabilita na stres vyjadfend v animél-
nim modelu stresovou hyperlokomoci a freezingem.

Jednim z problému tykajicich se schizofrenie je i ne-
schopnost spravné filtrovat irelevantni stimuly z okoli, tzv.
gating. Tuto schopnost lze testovat ulekovou reakci, kterd
je inhibovana, predchazi-li silnému (tlekovému) stimulu
slaby prestimulus. Tzv. prepulzni inhibice tlekové reakce

(PPI) je vlastni vSem savctiim v¢etné lidi. Snizeni PP je na-
chazeno u jedincti postizenych schizofrenii, ale také u la-
boratornich zvifat po podani D-agonisti nebo NMDA-
-antagonistd nebo u zvitat po matetské deprivaci, socialni
izolaci ¢i po 1ézi kortiko-striato-talamickych okruhi. Kaz-
dé z antipsychotik ma i jinou schopnost ovliviiovat PPI ve
zdravi a v nemoci.

Dal$i zajimavou oblasti, o které prof. Hora¢ek hovoril,
jsou neurovyvojové modely schizofrenie. Existuje jich cela
fada a k nejéastéji pouzivanym patii intrauterinni malnu-
trice (prenatalni proteinova deprivace), prenatalni infek-
ce chtipkova, Borna virem, LCMYV, kortikalni dysgeneze
indukovand rentgenovym zdfenim, mitotickym toxinem
(MAM), inhibitory NOS, ale také ¢asny stres, maternal-
ni separace (pfed odstavem) a socilni izolace. Genetické
modely schizofrenie pracuji s transgennimi modely, tj.
knock-out nebo knock-down zvitaty. Pfikladem mohou
byt manipulace s dopaminovym systémem. Vyradime-li
dopaminovy transportér, je chovani zvifat charakterizo-
vano hyperlokomoci, stereotypiemi, PPI a je ovlivnéna
pamét. Oproti tomu vyfazeni D2- a D4-receptorti vyvola-
va hypoaktivitu; sou¢asné vyrazeni D3- a D1-receptort se
projevi zvy$enou aktivitou zvifat.

V posledni dobé mnoho autort experimentuje s mode-
lovanim schizofrenie u zdravych dobrovolniku. Prof. Ho-
racek popsal priubéh experimentu, ktery probiha v Psychi-
atrickém centru Praha pod nédzvem ,Glutamatergni teorie
schizofrenie v animélnim a huménnim modelu diskonek-
ce testovand porovnanim s populaci nemocnych schizo-
frenii“ a je podpoten grantovou agenturou IGA MZ CR.
Autor popsal zakladni ¢ast metodiky projektu, tzv. farma-
komagnetickou rezonanci (phMRI). V dal$i ¢asti pred-
nasky autor popsal metabolismus xenobiotik a zdtiraznil
velmi dtilezity poznatek, Ze metabolity mohou byt stej-
né i vice aktivni nez ptuvodni latka. Jako ptiklady uvedl:
kodein - morfin; MDMA - methylenedioxyamphetamine
(MDA); imipramin - desimipramin; diazepam - oxaze-
pam; klozapin - N-desmetylklozapin a v neposledni radé
i quetiapin — norquetiapin, ktery je jednim z dvaceti meta-
bolitd quetiapinu. Z pohledu dopaminergniho systému se
ukazuje, Ze norquetiapin ma vy$$i dopaminergni aktivitu
nez matetska latka (antipsychotické piisobeni). Z pohledu
serotoninergnfho systému se 5-HT1A agonismus projevi
jako anxiolyticky a antipsychoticky efekt, popisovan je
také 5HT2A antagonismus a SHT2B antagonismus. Lat-
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Obr. 1. Rozdilné priibéhy plazmatickych koncentraci quetiapinu
a norquetiapinu u béznych tablet quetiapinu a tablet s prodlouze-
nym uvolriovdnim

ka ma minimalni vazbu na noradrenergni receptory, ale
blokuje serotoninergni a noradrenergni transportér, coz je
davéno do spojitosti s vyznamnym antidepresivnim ptiso-
benim norquetiapinu.

Na tomto misté navazal prim. MUDr. Jaromir Hons,
Ph.D., (Liberec), ktery se vénoval pravé zminéné depresiv-
ni symptomatice u nemocnych trpicich schizofrenii. De-
presivni syndrom se pii schizofrenii vyskytuje velmi ¢asto.
Prevalence je uddvana mezi 60-65 %, dokonce jiz pii prv-
nich epizodach je vyskyt témér 50 %, relabujici chronicky
nemocné postihuje v 33% pripadd. Zaznamendna byla
vys$8i prevalence u Zen. Dal$i autofi udévaji vyskyt casné
postpsychotické deprese u 25% nemocnych a tzv. pozdni
postpsychoticka deprese trapi 13-33 % pacientt. Kromé
klinické detekce lze vyuzit i strukturovanych diagnostic-
kych nastroja, bud ve formé stupnic pro hodnoceni afek-
tivnich poruch (HAM-D, MADRS, Beck, Zung), stupnic
specifickych pro hodnoceni deprese u schizofrenie (Cal-
gary Depression Scale), anebo vyuzit faktovych skére ve
stupnicich pro hodnoceni schizofrenie (BPRS, PANSS).

V ramci diferencidlni diagnostiky byva vhodné uvazo-
vat o vylouceni sekundérnich pfi¢in, odliSeni od negativ-
nich priznaka, odliSeni od kognitivniho deficitu, vylouce-
ni schizoafektivni poruchy, vylouceni deprese s psychotic-
kymi ptiznaky a vylouceni reaktivnich stavil. V dalsi ¢asti
byla vénovana pozornost 1é¢bé schizofrenie quetiapinem,
ktery je G¢innéjsi nez placebo, ma piimy antidepresivni
udinek u parcidlnich respondéri na klasicka antipsychoti-
ka, je u¢inny v dlouhodobé 1é¢bé deprese a tizkosti a sam
o sobé neindukuje depresivni priznaky.

V dalsi ¢asti sympozia se doc. MUDr. Radovan Piikryl,
Ph.D., (Brno) vénoval vyuziti quetiapinu v [é¢bé bipolarni
afektivni poruchy. Autor v ivodu konstatoval, Ze hlavnim
cilem 1é¢by bipolarni afektivni poruchy je redukce ptizna-
ku, stabilizace nalady, prevence relapsu a adherence k 1é¢-
bé. Pouziti quetiapinu je podlozeno fadou dtikazu ziska-
nych ze studii (obr. 2).

Déle byla diskutovana nova voditka pro akutni manické
epizody bipolarni afektivni poruchy. Napriklad Americkd
psychiatrickd asociace doporucuje pro prvni volbu mono-
terapii lithiem, valproatem nebo antipsychotiky, pficemz
uzitek kombinované 1é¢by je sporny. Pro zavazné nemoc-
né pacienty, ktef{ nereaguji na monoterapii, 1ze doporucit
kombinaci lithia nebo valproatu s antipsychotikem a pro
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Obr. 2. Prehled studii potvrzujicich téinnost quetiapinu v riiznych
etapdch Iécby BAP

pacienty jiz lé¢ené lithiem nebo valproatem lze doporucit
optimalizaci 1é¢by a kombinaci s antipsychotiky. Je vhod-
né preferovat atypickd antipsychotika oproti klasickym
(méné extrapyramidovych ptiznakt, minimalni riziko
indukce depresivnich symptomt, vy$$i u¢innost v dlou-
hodobé 1é¢bé, i kdyz Gcéinnost na akutni pfiznaky se zda
podobnd; olanzapin, quetiapin a v mensi mife aripiprazol
by mély byt upfednostiiovany pred ostatnimi antipsycho-
tiky). Pti 1é¢bé akutni epizody méanie BAP Ize konstatovat,
ze dulezité je dosazeni rychlé stabilizace nélady a G¢innd
1é¢ba manické epizody zahrnuje monoterapii lithiem, val-
proatem nebo atypickymi antipsychotiky. Kombinovana
lé¢ba atypickymi antipsychotiky se stabilizatorem nalady
je u¢innéjsi, nez kdyz je stabilizator podavan pouze v mo-
noterapii.

V dalsi ¢asti byla zminéna nutnost diagnostiky bipo-
larni afektivni poruchy, a to mimo jiné cilenym patranim
po hypomanickych nebo manickych pifiznacich u nové
diagnostikovanych depresivnich pacientt. Dle APA 2009
je doporudeni pro lé¢bu depresivnich epizod bipolarni
afektivni poruchy ndsledujici. Prvni volbou je dle du-
kazti quetiapin a alternativou je kombinace olanzapinu
a fluoxetinu. Nasledna volba je lithium nebo lamotrigin.
Pii selhani monoterapie je doporuceno lithium spole¢né
s lamotriginem; ptipadné jiné volby, kdy je doporuc¢ovana
augmentace pramipexolem, modafinilem nebo valproa-
tem. K obecnym doporudenim akutni 1é¢by depresivnich
epizod BAP poznamenal doc. Ptikryl, Ze je vhodné pre-
ferovat monoterapii (quetiapin, lithium, lamotrigin) a pti
neuspéchu 1é¢by zvazit jejich vzdjemné kombinace. Anti-
depresiva jsou povazovana za méné u¢inna v 1é¢bé depre-
sivnich epizod bipolarni afektivni poruchy, a pokud se pro
jejich pouziti rozhodneme, je vhodné preferovat dudlné
pusobici (bupropion, venlafaxin) a po stabilizaci nalady
urychlené vysadit.

Doporuceni udrzovaci farmakologické 1é¢by bipolarni
afektivni poruchy dle APA 2009 se tyka vSech pacientu
trpicich bipolarni afektivni poruchou! Jako prvni volba
je doporucovano lithium, pfedevsim pro silnou evidenci
udinnosti, znama rizika vzhledem k jinym volbam a anti-
suiciddlnimu ucinku. Jako nédslednou volbu lze zvazovat
aplikaci quetiapinu, lamotriginu, olanzapinu nebo risperi-
donu ve formé dlouhodobé pusobicich injekei. Aripiprazol
lze uzit v kombinované 1é¢bé s lithiem nebo valproatem.
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Obr. 3. Diikazy ucinnosti profylaktik v l1é¢bé depresivni epizody bi-
poldrni afektivni poruchy

Lé¢ba by méla byt vzdy komplexni, méli bychom si uvé-
domovat, ze nelé¢ime konkrétni epizodu, ale dlouhodobé
probihajici onemocnéni. Je vzdy nutné ptihlédnout k cha-
rakteristice epizod, jejich poctu, rezidudlnim piiznakam
atd. Pozornost je tfeba vénovat komorbiditdm (psychiatric-
ké i somatické). I pres radu guidelint by volba 1é¢by méla
byt individudlni. Zavérem byla konstatovana dilezita dopo-
ruceni pro lé¢bu bipolarni afektivni poruchy, a to predevs$im
neptrerusovat tymoprofylaxi, pokud je to mozné, vyvarovat
se antidepresiv a ovéfovat compliance (stanovovani kon-
centraci v plazmé u lithia, valproatu a karbamazepinu).

Klinicky pohled na lé¢bu bipolarni afektivni poruchy
ptinesla na zavér MUDr. Klara Latalova, Ph.D., (Olo-
mouc). Bipolarni afektivni porucha je onemocnénim
mnoha tvafi a nelze ani opomijet jejich ¢asovy vyvoj (bé-
hem Zivota se ptiznaky specificky vyvijeji). Opét byla zdu-
raznéna nutnost spravné diagnostiky s ohledem na prvni
vyskyt depresivni epizody, kterou prinesla predev$im stu-
die provedena v USA pod nazvem NDMDA survey (Nati-
onal Depressive and Manic-Depressive Association), kde
bylo zjisténo, Ze nemocni trpici BAP jsou ¢asto chybné
diagnostikovani (jako unipolarni deprese 60 %; uzkostné
poruchy 26 %; schizofrenie 18 %; hrani¢ni nebo asocialni
porucha osobnosti 17 %; zavislost na alkoholu 14 %; schi-

zoafektivni porucha 11 %). V bézné populaci nemocnych
zjistuje u casti pacientit (5-34 %) nedostate¢né socialni
kontakty (tak jako nachdzime u schizofrenie) a snizeni in-
telektovych funkei. Tyto ptiznaky pretrvavaji i po dosaze-
ni remise onemocnéni, tedy v dobé, kdy nejsou ptitomny
Zadné znamky afektivni poruchy. Ur¢ita forma kognitivni-
ho deficitu je pravdépodobné pritomna jiz pred nastupem
onemocnéni. Zatim mame ale k dispozici pomérné mélo
studii, na jejichz zakladé bychom mohli definovat rizikové
skupiny v populaci. V nékterych ptipadech autoti hovoii
i o tzv. negativnich ptiznacich bipolarni afektivni poruchy,
ale dosud je nejasné, zda kognitivni pfiznaky souvisi s ne-
gativnimi pfiznaky pfimo ¢i neptimo.

Autorka uvedla, Ze v experimentalnich podminkach
snizuji mnestické funkce a rychlost fe¢i zejména lithium,
anticholinergné ptisobici antidepresiva, antipsychotika,
benzodiazepiny a obecné farmaka s anticholinergnim pu-
sobenim. Lithiu byl dfive pfi¢itan nejvétsi negativni dopad
na pamét, soustfedéni a rychlost zpracovavani informaci.
Vysledky posledni metaanalyzy v$ak naznacuji, Ze lithium
kognitivni funkce ovliviiuje jen minimalné. Dlouhodoba
1é¢ba antipsychotiky muiZze upravovat poruchu pozornosti
a verbalni slozku kratkodobé paméti. Uvazuje se o tom, Ze
kognitivni deficit je zptisoben vice samotnym onemocné-
nim, které naru$uje informa¢ni processing spise nez piiso-
benim antipsychotik. Dale byla uvedena kazustika ilustru-
jici sloZitost 1é¢by bipolarni afektivni poruchy a zejména
udrzeni dlouhodobé remise onemocnéni.

Zavérem lze konstatovat, Ze i leto$ni roénik pravidelné
akce s ndzvem ,,Slunce v dusi“ byl informa¢nim a motivu-
jicim osvézenim. Casto byvdme mylné piesvédceni o tom,
Ze se jiz ,nic nového“ nemtize objevit, ale priklad quetiapi-
nu je potvrzujici vyjimkou. Predev$im objev multirecepto-
rového a multitransportérového pusobeni norquetiapinu
bude jisté podroben dal$imu zkoumdni. Pevné véfim, ze
budouci vyzkum se bude vénovat nejen dal$imu zkouma-
ni vlivu na depresivni pfiznaky u nasich nemocnych, ale
také vyzkumu pozitivniho ovlivnéni kognitivnich funkci,
coz muze byt jeden z klicovych faktorti onemocnéni. Vy-
uzivani potencialu zndmych 1ékti je tfeba se stale ucit. Na
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shledanou na pfi$tim ro¢niku ,,Slunce v dusi®

PSYCHIATRICKE SESTRY Z 31 ZEMI SVETA

SE SETKALY V PRAZE.

Mgr. Tomas Petr, pfedseda psychiatrické sekce Ceské asociace sester

tomas.petr@uvn.cz

Ve dnech 15.-17. 4. 2010 se v Praze konal II. Evropsky
kongres psychiatrického o$etrovatelstvi. Kongres byl orga-
nizovan psychiatrickou sekci Ceské asociace sester (CAS)
ve spolupraci s Evropskou asociaci psychiatrickych sester
HORATIO.

Do Prahy se sjelo témér 300 delegatti z 31 zemi svéta.
Vedle zéstupct zemi EU se ucastnily také psychiatrické
sestry z Japonska, Thajska, Taiwanu, Australie, Kanady
a USA. Pres veskeré potiZe se ziskanim viz se nakonec
podatilo ptivitat téz delegaci z Ruska, Kosova a Turecka.
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