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SUHRN

Balazova A. Vyznam subjektivneho
prezivania liecby antipsychotikami pre
ucinnost a bezpeénost

Schizofrénia je zdvazné ochorenie, v kto-
rého lie¢be je nevyhnutnd dlhodoba
antipsychotickd medikacia. Komplian-
cia v lie¢be tohto ochorenia je stale niz-
ka (10-76 %, priemer 50,5 %). Jednou
z dolezitych pri¢in pred¢asného vysade-
nia antipsychotik je pritomnost neziadd-
cich u¢inkov, hlavne tych, ktoré st paci-
entom subjektivne neprijemne vnimané.
Pretrvavajuca neuroleptickd dysféria
moze viest k neziadicim nasledkom, ako
st nonadherencia, zavislosti, nedosta-
to¢nd klinickd odpoved na lie¢bu, narast
suicidality a zniZena kvalita Zivota.

Ozivenie zaujmu o subjektivne pre-
Zivanie pacientov na antipsychotickej
terapii nastalo s ndstupom atypickych
antipsychotik. Uc¢inok antipsychotickej
liecby na psychopatologické symptémy
a na subjektivne preZivanie pacienta je
len ¢iastone v koreldcii. Zatial, ¢o a¢i-
nok na pozitivne schizofrénne sympto-
my medzi typickymi a atypickymi an-
tipsychotikami je porovnatelny, medzi
vyznamné vyhody atypickych antipsy-
chotik patria: menej motorickych nezia-
dicich winkov, zlep$enie negativnych,
afektivnych a kognitivnych symptémov
a lepsie subjektivne preZivanie.

Klacové slova: kompliancia, kvalita
Zivota, neurolepticka dysféria, subjektiv-
ny pocit pohody, subjektivne ucinky
antipsychotik.

SUMMARY

Balazova A. The importance of subjec-
tive experience with antipsychotic treat-
ment for efficacy and safety

Schizophrenia is a serious disease and
a long-term antipsychotic medication is
needed for its treatment. Compliance in
the treatment of this disease is still low
(10-76%, average 50.5%). One of the
major causes of premature discontinua-
tion of antipsychotic drugs is the presen-
ce of undesirable effects, especially those
perceived subjectively as uncomfortable.
Persistent neuroleptic dysphoria can
lead to undesirable consequences, such
as nonadherence, addiction, lack of cli-
nical response to treatment, increased
suicidality and decreased quality of life.
Scientific interest in the subjective expe-
rience of patients on antipsychotic thera-
py began with the development of atypi-
cal antipsychotics. Effect of antipsychotic
treatment on psychopathological sym-
ptoms and subjective patient experience
is only partially correlated. While the
effect on positive symptoms of schizo-
phrenia between typical and atypical
antipsychotics is comparable, the major
advantages of atypical antipsychotics are:
fewer motor adverse effects, improve-
ment of negative, affective and cognitive
symptoms and better subjective experi-
ence.

Key words: compliance, quality of life,
neuroleptic dysphoria, subjective well-
-being, subjective effects of antipsycho-
tics.
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Pocas historie pouzivania antipsychotik v terapii psycho-
tickych ochoreni sa venovala len minimdlna pozornost
subjektivnym staznostiam pacientov na neziaduce ucin-
ky lie¢by. V minulosti bola zauzivana psychofarmakolo-
gickd dogma, Ze bez neZiadicich motorickych uc¢inkov
nemoze byt dostato¢na antipsychotickd uéinnost. Ostat-
né neziaduce udinky, ako tlmena afektivita, kognitivne
spomalenie, strata spontaneity, boli povazované za malo
podstatné a relevantné len v kombindacii s motorickymi
symptomami.'

Pri¢iny dlhoro¢ného ,ignorovania“ subjektivnych po-
citov pacientov, uzivajucich antipsychotickd terapiu, st
rozne. Jednym z nich moéze byt presvedenie psychiat-
rov, ze schizofrenicki pacienti nie su schopni dostato¢ne
relevantne posudit svoju kvalitu Zivota. Ich staznosti boli
posudzované ,,iba“ ako subjektivne. Vzhladom na fakt, ze
v psychiatrii je vela symptémov posudzovanych na zakla-
de subjektivnych vyjadreni pacienta, je tento predsudok
zo strany psychiatrov paradoxny. Halucinacie alebo bludy
pacientov nie su spochybriované nikdy, staznosti na neZia-
duce uc¢inky naopak casto.

Mnohé studie,>**" ktoré sa touto problematikou za-
oberali, dokazali, Ze pacienti, ktori nie st vo faze akutnej
psychozy alebo netrpia zdvaznou kognitivnou poruchou,
st schopni adekvatne posudit svoj afektivny stav a kvalitu
Zivota.

Psychiatri sa podla vysledkov prieskumov ¢asto dom-
nievaju, Ze svojich pacientov poznaji dobre. V $tudiach,
ktoré porovnavali typické a atypické antipsychotika, sa
vSak zistilo, Ze mnohé z vyhod atypickych antipsycho-
tik, hlavne zlep$enie kvality Zivota, boli zachytené ,len"
v sebahodnoteniach pacientov a neboli zachytené psy-
chiatrami.® Lekari véeobecne maji tendenciu podcenovat
frekvenciu aj zévaznost neziaducich u¢inkov pri liecbe
antipsychotikami.® Vyskumy podporuji domnienku, Ze
zavaznost objektivne pozorovatelnych neziaducich udin-
kov nezodpoveda subjektivne prezivanej nepohode. Ako
najviac obtazujtice pre pacientov s extrapyramidové ne-
ziaduce u¢inky, sexudlna dysfunkcia a psychické neziadu-
ce ucinky.” Putzhammer et al. zo svojej $tudie uzatvéra-
ju, ze u pacientov lie¢enych typickymi antipsychotikami
je subjektivne prezivand nepohoda podmienend hlavne
neziaducimi u¢inkami liekov, naopak, u pacientov na aty-
pickych antipsychotikdch a nelie¢enych schizofrenickych
pacientov je to psychopatologicky stav, hlavne negativna
symptomatika.'®

Dalsim dévodom, preco psychiatri v minulosti zried-
ka reagovali na tieto staznosti, bol fakt, Ze v ére typickych
antipsychotik nemali vela moZnosti, ako reagovat. Kvoli
podobnym farmakologickym vlastnostiam nebol prechod
z jedného antipsychotika na iné rieSenim a nizkopotent-
né antipsychotika, ktoré by mohli pomoct, sa pouzivali
zriedka.! Posun v tejto situdcii nastal za¢iatkom 90. rokov
minulého storodia s nastupom a roz$irenim atypickych
antipsychotik. V porovnani s typickymi antipsychotikami
vykazuji rovnakd d¢innost v lie¢be pozitivnych syndro-
mov a vy$$iu uc¢innost na negativne symptomy a kognitiv-
ne symptomy. Maju priaznivejsi profil neziaducich udin-
kov a lepsiu subjektivnu znaganlivost.®
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KONCEPT KVALITY ZIVOTA

Kvalita Zivota je pojem, ktory reprezentuje vysledny ciel
interakcie medzi pacientom, chorobou, lie¢bou a psycho-
socidlnymi nésledkami.? Je to pojem, pod ktorym si kazdy
vie predstavit, ¢o znamena, u kazdého je v8ak tato predstava
trochu ind. Toto je problém pri exaktnom definovani toh-
to terminu. Definicie sa tykaju psychopatoldgie, pocitov
pohody a spokojnosti, finan¢nych a socidlnych podmienok
ako byvanie, zamestnanie, financie. Calman’® definoval kva-
litu Zivota ako medzeru medzi pacientovymi o¢akdvaniami
a skuto¢nymi uspechmi. Ware' vytvoril koncept kvality
zivota ako ,hierarchicky usporiadané koncentrické kru-
hy, s centralnym kruhom reprezentujicim dopad choroby
a vonkaj$imi kruhmi znazorfujucimi postupne persondl-
ne fungovanie, pocity pohody a psychologicky distres az
ku vSeobecnému vnimaniu zdravia a nakoniec socidlne
a rolové fungovanie® Tato zloZita definicia roz$iruje kon-
cept kvality Zivota od individualnej perspektivy jednotliv-
ca a jeho zdravia do $ir$ej socidlnej a spolocenskej oblasti.
V ¢esko-slovenskej odbornej literature sa touto témou zao-
berali predovsetkym Kova¢, Dragomireckd, Ktivohlavy.
V Kovacovej definicii sa medzi bazalnymi zlozkami kvality
Zivota spomina: normalny somaticky stav, psychické fungo-
vanie v norme, funk¢na rodina, materidlno-socidlne zabez-
pecenie, Zivotodarné okolie, nadobudnutie zékladnych
sposobilosti potrebnych na prezZitie.* Definicia WHOQOL
znie: ,Kvalita Zivota je definovana tym, ako ¢lovek vni-
ma vlastné postavenie v Zivote v kontexte kultary, v ktorej
Zije, a vo vztahu ku svojim cielom, o¢akdvaniam, Zivotné-
mu $tylu a zdjmom.“ V medicine a v psycholdgii sa kvalita
zZivota povaZzuje za viacrozmerny, subjektivny a meratelny
konstrukt, ktory je vhodnej$im indikdtorom zdravia, defi-
novaného ako stav celkovej fyzickej, dusevnej a socidlnej
pohody, a nie iba nepritomnost choroby, ako mortalita
a morbidita.”? Pri merani kvality Zivota sa ako dolezité javi
brat do Gvahy: komplexnost merania (hodnotenie fyzické-
ho zdravia nie je samo o sebe postacujice pre hodnotenie
kvality Zivota), subjektivita (existencia vnutornych osob-
nych noriem, ktoré sa v priebehu choroby modifikuju),
relativita ddlezitosti jednotlivych sucasti Zivota (kazdy ¢lo-
vek preferuje ako doleZité rozne aspekty bytia), kultdrna
relevancia (pre pouzitelnost v réznych kulturnych prostre-
diach; volne podla Dragomireckd®'). Na hodnotenie kvality
Zivota sa najcastejsie pouziva dotaznik WHOQOL.

SUBJECTIVE WELL-BEING
(SUBJEKTIVNY POCIT POHODY)

Vicsina $tudif sa zhoduje v tom, Ze subjektivny pocit poho-
dy je vyznamnou komponentnou kvality Zivota. V psychi-
atrii sa na hodnotenie tohto parametra najcastej$ie pouzi-
va hodnotiaca $kdla SWN - Subjective Well-being under
Neuroleptic Scale podla Nabera.’ Této $kdla obsahuje vo
svojej povodnej, 38polozkovej verzii, aj skratenej, 20poloz-
kovej verzii, 5 domén: emo¢na regulacia, sebakontrola,
mentdlne fungovanie, socidlna integracia, fyzické fungo-
vanie. U nds sa touto témou zaoberal Nabélek.!! Mnohé
studie ukdzali, Ze SWN vyznamne koreluje s komplianci-
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ou a Ze je senzitivnym nastrojom na posudzovanie lie¢by
antipsychotikami."'? Podla retrospektivnych vysledkov zo
$tadie SOHO je kompliancia s antipsychotickou terapiou
silno asociovana so subjektivnym pocitom pohody, dalsie
faktory su klinické symptomy a vedlajsie ucinky.”

V drvivej vadSine §tadii, ktoré porovnavali SWN
na konvenénych AP s atypickymi AP, sa ukazalo, Ze atypi-
ka zlep$uju pocit pohody a kvalitu Zivota.

Navyse sa ukazuje, Ze skoré zlepsenie SWN je predik-
torom skorej remisie a dlhodobej priaznivej prognozy.>*
Lambert et al. dokazali, ze skoré zlep$enie SWN bolo naj-
dolezitej$im prediktorom pre zlep$enie v psychopatoldgii
a v socialnom fungovani v nasledujtcich 8 tyZdnoch, a aj
v dlhotrvajucej 3ro¢nej $tadii bolo prediktorom dosiah-
nutia symptomatickej a funkénej remisie. Z tohto vyply-
va, Ze by mali byt identifikovani pacienti bez zlep$enia
v SWN v prvom tyZzdni s naslednym upravenim terapie,
napr. zmenou antipsychotika alebo jeho davky.?

NEUROLEPTICKA DYSFORIA

V 50. rokoch minulého storodia, kedy sa v psychiatrii
zacali pouzivat konven¢né AP na liecbu schizofrénie,
psychiatri si v8§imli staznosti pacientov na lieky. Tieto
staZznosti sa objavili uz po prvych davkach lieku a boli
popisované ako: ,citim sa ako zombie, citim sa hrozne,
lenivy, prazdny, neschopny rozmyslat“® Podobné pocity
zazivali aj zdravi dobrovolnici, ktorym bol podany chlor-
promazin. Neskor sa klinickymi pozorovaniami dospelo
k nasledujiicim zéverom: dysforické reakcie na antipsy-
chotika nie st zavislé na davke, nie kazdy pacient lie¢eny
antipsychotikami pocituje tieto reakcie, vyskytujua sa aj pri
inych ochoreniach lie¢enych antipsychotikami, ako napr.
Touretteov syndrém, tiky.”* Symptomy, ktoré sa ,,zvonka“
lekdrom zdali ako mierne, boli pacientmi popisané ako
mucivé, kedZe ich pocitovali neustale. Pre tento fenomén
boli pouzivané rozne ndzvy, napr. farmakogénna depresia,
akineticka depresia, neuroleptickd depresia alebo neuro-
leptikami indukovana anhedénia.? Neuroleptikami indu-
kovana dysféria vedie k nespolupraci pri uzivani liekov,
nepriaznivej prognoze, Castej$iemu zneuzivaniu navyko-
vych latok a zhor$eniu kvality Zivota.*

Van Putten bol jednym z prvych vyskumnikov, ktori
poukazali na dopad dysforickej odpovede na klinickd od-
poved na lie¢bu. V jednej zo svojich §tadii'* podal davku
chlorpromazinu pacientom hospitalizovanym pre schizo-
fréniu. Dysforicka reakcia bola nasledovana slabou odpo-
vedou na liek v neskor$om $tadiu lie¢by. V dalSej $tudii*
s thiothixenom dal pacientom dotaznik so 4 otazkami po 4
a 24 hodinach po podani lieku. A) Ako vam vyhovuje tento
liek? B) Citite sa po lom pokojnejsie? C) Ovplyviluje Vase
myslenie? D) Myslite si, Ze je to pre Vés spravny liek? Od-
povede boli pacientmi posudzované na skale a zhodnotené
v zmysle celkovej dysforickej alebo syntonickej reakcie. Pa-
cienti potom pokracovali v lie¢be tym istym antipsychoti-
kom. Inicidlna dysforicka reakcia v 4. alebo 24. hodine bola
vo vyslednych hodnoteniach asociovand s okamzitym aj
neskorym odmietnutim lieku, ¢o bolo nésledne spojené so
zlym vysledkom lie¢by. Van Putten et al. z tychto $tadii vy-
vodili zaver, Ze klinici by mali zhodnotit pacientovu iniciél-

nu odpoved pri vybere vhodného antipsychotika. V novsej
stadii prisli Kinon et al.”® k podobnému zaveru - Ze skora
odpoved v druhom tyzdni lie¢by je vyznamny a platny pre-
diktor pre neskors$iu odpoved na lie¢bu v 12. tyzdni.

NEUROZOBRAZOVACIE STUDIE

Za dovod pocitovania neuroleptickej dysférie sa zacala
povazovat blokada D2 receptorov, kedZe vSetky konvené-
né antipsychotika su silni D2 antagonisti. Za optimalnu
D2 okupanciu sa povazuje 60-70 % okupancia D2 recep-
torov. Vyvstava tu otdzka, ¢i je dysforicka reakcia zavisla
od okupancie D2 receptorov, alebo ¢i je vysledkom EPS.
Voruganti a Awad'® predpokladaju, Ze dysféria a EPS maju
odli$ny mechanizmus. Aj ked pri oboch ide o dopami-
nergnd okupanciu, pri dysférii je to okupancia v nucleus
accumbens, zatial ¢o pri EPS ide o okupanciu v nigrostri-
atdlnom systéme. Nucleus accumbens je pritom cielom
dopaminergnej projekcie z ventralnej tegmentalnej oblas-
ti, ktoré spolu tvoria tzv. systém odmeny.

Vo svojej $tudii autori Voruganti et al.'” dspe$ne indu-
kovali dysfériu u pacientov bez predchadzajicej medika-
cie manipulaciou s dopaminergnou aktivitou v komplexe
striatum-nucleus accumbens, ¢im priamo spojili dysfériu
s vizbovymi pomermi dopaminu. Vysledky tiez poukaza-
li na individualnu variabilitu dopaminergnej aktivity, ¢o
vysvetluje, preco sa dysforia nevyvinie u kazdého antipsy-
chotikami medikovaného pacienta.

V poslednych rokoch sa objavili $tadie, ktoré skamaja
korelaciu medzi SWN a blokddou dopaminergnych recep-
torov antipsychotikami. V zvieracich $tudidch atypické
AP inhibovali systém odmeny menej ako typické AP. Toto
moze byt jednym z dévodov, preco vicsina pacientov so
schizofréniou preferuje atypické antipsychotika.'

ZAVER

Kompliancia s antipsychotickou terapiou je vyznamne aso-
ciovand so subjektivnym pocitom pohody, dalsie faktory st
klinické symptomy a vedlajsie u¢inky. Subjektivne pocity st
teda dolezitym faktorom pri liecbe pacienta, napriek tomu
st lekdrmi velmi ¢asto prehliadané a podceiiované. Dysfo-
rické reakcie vedu k nonkompliancii, zhor$uja terapeuticky
vztah, zhor$uju kvalitu Zivota pacienta. Inicidlna dysfo-
ricka reakcia v skorych $tddiach lie¢by zhor$uje prognézu
v neskorsich $tadidch. Atypické antipsychotikd su pacient-
mi lepsie tolerované, preferované, a teda vedu k lepsej kom-
pliancii. Toto je dolezité brat do uvahy, aj napriek tomu, Ze
vredukcii pozitivnych symptémov nie st vyrazne G¢innejsie
ako typické antipsychotikd. Suc¢asny trend smeruje k vacsej
autondmii pacienta a k jeho spolupraci s lekarom pri vybere
lieku. Heterogenita v suc¢asnosti dostupnych antipsychotik
zvy$uje Sancu vybrat efektivny a zaroven pacientom sub-
jektivne dobre tolerovany liek. Zvazenie pohladu na dany
liek z perspektivy pacienta,uvedomenie si jeho neziaducich
ucinkov, aj ked objektivne nepozorovatelnych, moze zvysit
terapeutické spojenectvo, vztah lekar-pacient, adherenciu
pacienta Kk terapii a nasledne zvys$it $ancu pacienta na dosi-
ahnutie symptomatickej remisie.
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le vytvofené a zahalené radou predsudki. Nad tim se
zamysli prof. MUDr. Jan Libiger v ivodni kapitole. Autofi
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zafadili jen pripady, se kterymi se sami setkali, a téZi§té
knihy je v kazuistikach. Kapitoly ¢lenéné dle jednotlivych
onemocnéni dédle obsahuji historické souvislosti véetné
osobnosti mediciny, které se danou problematikou zaby-
valy a jejichZ jméno se objevuje v odborné terminologii.
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