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Souhrn

Kolouch D, Goetz M. Psychiatrické 
komplikace při léčbě kortikoidy

Psychiatrické komplikace představují 
časté nežádoucí účinky kortikoidní léčby 
u  dětských i  dospělých pacientů. Korti-
zol hraje důležitou roli v  metabolismu 
buněk a  udržování homeostázy orga-
nismu. Podávání exogenních kortikoidů 
vede k  potlačení tvorby endogenního 
kortizolu a  nerovnováze mezi aktivitou 
glukokortikoidních a mineralokortikoid-
ních receptorů, což je zřejmě podkladem 
narušení kognitivních funkcí a  emoční 
dysregulace. Nežádoucí účinky se pro-
jevují širokým spektrem psychiatrických 
symptomů a  syndromů různého stupně 
závažnosti od  afektivních a  úzkostných 
poruch, psychotických poruch a  deli-
rantních stavů, až po narušení kognitiv-
ních funkcí. Rovněž je významně zvýše-
no riziko suicidálního jednání. Mohou 
se manifestovat kdykoliv během léčby 
nebo krátce po  jejím skončení, přičemž 
nejčastěji dochází k jejich rozvoji během 
počátečních dvou týdnů léčby. Ohrožené 
vznikem komplikací jsou zejména mladší 
děti a starší pacienti. Hlavním rizikovým 
faktorem je vysoká dávka kortikoidů, 
avšak riziko vzniku komplikací nelze 
vyloučit ani při podávání velmi nízkých 
dávek kortikoidů. Zvýšené riziko před-
stavují onemocnění spojená s  hypoal-
buminémií (např. nefrotický syndrom) 
a  s  narušením hematoencefalické barié-
ry (např. SLE). Dalšími rizikovými fak-
tory jsou přítomnost primárního psy-
chiatrického onemocnění v  anamnéze 
a  předchozí psychiatrické komplikace 
po  podání kortikoidů, nezanedbatelná 
je i  možnost interakcí s  ostatními léky 
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souborný článek

Psychiatrické komplikace  
při léčbě kortikoidy

Summary

Kolouch D, Goetz M. Psychiatric ad-
verse effects of corticosteroid treatment

Psychiatric complications are frequent 
side effects of corticosteroid therapy in 
pediatric and adult patients. Cortisol 
plays an important role in the cell me-
tabolism and in maintaining the homeo-
stasis. Administration of exogenous cor-
ticosteroids leads to the suppression of 
endogenous cortisol secretion and causes 
an imbalance between glucocorticoid 
and mineralocorticoid receptor activity. 
It is hypothesized that this is the underly-
ing mechanism of the disruption of cog-
nitive functions and emotional dysregu-
lation. Adverse events are manifested by 
a wide range of psychiatric symptoms 
and syndromes, of varying degrees of se-
verity. These include disruption of cogni-
tive functions, affective and anxiety dis-
orders, psychotic disorders and delirious 
states. They also significantly increase 
the risk of suicidal behavior. They may 
onset at any time during corticosteroids 
use with the most frequent occurrence 
during the first two weeks of treatment. 
Younger children and the elderly patients 
are at highest risk. The main risk factor 
is a high dose of corticosteroids, how-
ever complications cannot be ruled out 
even when administering very low doses. 
Somatic risk factors include hypoalbu-
minemia (eg. nephrotic syndrome) and 
the disruption of the blood-brain bar-
rier (eg. Systemic Lupus Erythemato-
sus). Other predisposing factors include 
a history of primary psychiatric disorder, 
previous psychiatric complications af-
ter corticosteroid use, and concomitant 
medication causing the interactions on 
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Úvod

Kortikoidy jsou velmi často užívanou lékovou skupinou jak 
během dětství, tak i v dospělém věku. Kromě specifického 
užití v neonatální medicíně jsou kortikoidy nezastupitel-
nou součástí léčebných protokolů řady autoimunitních, 
dermatologických, endokrinních, hematoonkologických, 
neurologických, revmatologických a očních onemocnění. 
Kortikoidy jsou užívány jak krátkodobě ke zvládnutí akut-
ních stavů, tak i při dlouhodobé léčbě chronických one-
mocnění trvajících řadu měsíců  i  let. Přes jejich nezpo-
chybnitelnou účinnost a nezastupitelnost v terapii těchto 
onemocnění je jejich užití spojeno s mnoha nežádoucími 
účinky. Zatímco somatickým nežádoucím účinkům je v li-
teratuře věnována relativně velká pozornost, o  možných 
psychiatrických nežádoucích účincích kortikoidů je toho 
publikováno nesrovnatelně méně. Cílem tohoto článku je 
představit aktualizovaný soubor informací na  téma psy-
chiatrických nežádoucích účinků u dětských i dospělých 

pacientů, shrnout postupy léčby těchto stavů a  nastínit 
možné způsoby jejich prevence.

Mechanismus vzniku 
nežádoucích účinků

Kortizol jako hlavní endogenní glukokortikoid hraje dů-
ležitou roli v metabolismu buněk, je nezbytný k udržení 
homeostázy našeho organismu během stresové reakce 
a má důležitý vliv na emoce, paměť a kognici. Působením 
stresu dochází v  hypotalamu k  sekreci kortikoliberinu, 
který stimuluje uvolňování adrenokortikotropinu v před-
ním laloku hypofýzy, což vede k uvolnění kortizolu a kor-
tikosteronu z nadledvin. Kromě vlivu na genovou expresi 
buněk má kortizol rovněž i  rychlé negenomické účinky, 

na  cytochromu P450. Je pravděpodob-
né, že dlouhodobě působící kortikoidy 
(např. dexamethason) způsobují častější 
psychiatrické komplikace oproti korti-
koidům s  kratším biologickým poloča-
sem (např. prednison). Strategie léčby 
jsou založeny převážně na  jednotlivých 
kazuistických sděleních či sériích kazuis-
tik. První krokem má být snížení dáv-
ky či vysazení kortikoidního preparátu 
z medikace pacienta, pakliže to primární 
onemocnění pacienta umožňuje. Pokud 
redukce dávky kortikoidů není možná 
nebo není dostačující ke zvládnutí obtíží, 
je indikováno zahájení specifické psycho-
farmakologické léčby. U  depresivity je 
vhodné nasazení antidepresiv typu SSRI, 
v případě psychotické deprese je proká-
zán efekt antipsychotik a elektrokonvul-
zivní terapie. Při podezření na bipolaritu 
je vhodné nasazení stabilizátorů nálady 
či atypických antipsychotik. Profylaktic-
ké podávání psychofarmak je doporuče-
no pouze při nutnosti podávat kortikoidy 
pacientům s anamnézou již proběhlé ste-
roidní psychózy či epizody mánie. Klíčo-
vou složkou prevence je dostatečná in-
formovanost lékařů a  důsledná edukace 
pacientů o  riziku rozvoje nežádoucích 
účinků.

Klíčová slova: kortikoidy, dexametha-
son, prednison, nežádoucí účinky, děti, 
dospělí, rizikové faktory, léčba.

the cytochrome P450. Long-acting corti-
costeroids (eg. dexamethasone) are likely 
to cause more frequent psychiatric com-
plications than those with shorter half-
life (eg. prednisone). Treatment strate-
gies are based largely on individual case 
reports or case series. The first step is to 
reduce the dose or withdraw the corti-
costeroid if the primary illness allows. If 
corticosteroid dose reduction is not pos-
sible or not sufficient to cope with psy-
chiatric symptoms, the initiation of spe-
cific psychopharmacological treatment is 
indicated. For depression, it is advisable 
to use SSRI antidepressants, in the case 
of psychotic depression, the effect of both 
atypical antipsychotics and electrocon-
vulsive therapy has been demonstrated. 
When bipolar disorder is suspected, the 
use of mood stabilizers or atypical antip-
sychotics is recommended. Prophylactic 
use of medication is reserved for patients 
with a history of steroid psychosis or 
episodes of mania. A key component of 
prevention is the adequate awareness of 
professionals and consistent education of 
patients about the risk of developing side 
effects.

Key words: corticosteroids, dexametha-
sone, prednisone, side effects, children, 
adults, risk factors, treatment.
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které jsou zprostředkované vazbou kortizolu na glukokor-
tikoidní a mineralokortikoidní receptory buněk. Minera-
lokortikoidní receptory jsou nutné k vyhodnocení podně-
tu a nástupu stresové reakce, glukokortikoidní receptory 
jsou aktivovány až vyšší hladinou steroidních hormonů 
a  jsou odpovědné za  její ukončení. Podání exogenního 
kortikoidu vede k  potlačení tvorby endogenního korti-
zolu a  následné nerovnováze mezi aktivitou glukokorti-
koidních a mineralokortikoidních receptorů, což je prav-
děpodobným podkladem narušení kognitivních funkcí 
a emoční regulace během kortikoidní terapie.1 Dlouhodo-
bá expozice vysokým dávkám kortikosteroidů u zvířecích 
modelů potlačuje větvení dendritů („branching“) a  axo-
nální pučení („sprouting“) v  určitých oblastech mozku, 
což vede k  narušení procesů regenerace neuronálního 
poškození.2,3 Kromě toho glukokortikoidy snižují dostup-
nost glukózy v  hipokampu,4 u  zvířecích modelů rovněž 
potlačují tvorbu neurotrofických faktorů v  hipokampu 
a neokortexu.5,6 Snížená exprese neurotrofických faktorů 
v těchto oblastech se podle Dumana může podílet na roz-
voji deprese.7 Narušení kognitivních funkcí při léčbě 
kortikoidy je zřejmě důsledkem dlouhodobého působení 
kortikoidů na mineralokortikoidní a glukokortikoidní re-
ceptory v oblasti hipokampu a zmenšení jeho objemu,8 de 
Quervain dále popisuje zhoršení deklarativní paměti při 
poklesu krevního průtoku v mediální části temporálního 
laloku následkem akutního podání kortikoidu zdravým 
dobrovolníkům.9 Dlouhodobé podávání glukokortikoidů 
je pak spojeno s menším hipokampálním objemem a nižší 
hladinou N-acetylaspartátu (markeru neuronální viabili-
ty) u pacientů v kortikoidní skupině.

Incidence a prezentace 
nežádoucích účinků

Psychiatrické nežádoucí účinky kortikoidní léčby před-
stavují celé spektrum symptomů a  syndromů různého 
stupně závažnosti. Většina publikovaných dat se pohybu-
je na  úrovni kazuistik, proto je přesnější stanovení inci-
dence psychiatrických nežádoucích účinků v pediatrické 
populaci poměrně komplikované. V  jedné rozsáhlejší 
studii sledující incidenci mezi 1603 pacienty léčenými 
kortikoidy pro akutní lymfoblastickou leukémii popisuje 
Mitchell behaviorální nežádoucí účinky u  6  %  pacientů 
medikovaných dexamethazonem, přičemž mezi nejčas-
tější komplikace patřily zejména prudké výkyvy nálad, 
emoční labilita, deprese a nárůst agresivního chování, po-
zorováno bylo rovněž několik případů rozvoje psychózy. 
Z hlediska pohlaví dívky vykazovaly sklon k depresivní-
mu prožívání, u chlapců byl patrný spíše nárůst agresiv-
ního chování.10 Rovněž údaje od dalších autorů svědčí pro 
nárůst úzkostně-depresivního prožívání,11,12 agresivního 
chování a narušení pozornosti.12,13 Opakovaně byla u dětí 
na  kortikoidní medikaci zaznamenána zvýšená plačti-
vost, podrážděnost a  tendence k  odmlouvání, narušení 
emoční regulace a nespavost, přičemž tyto akutní účinky 
na chování a náladu mohou být výraznější u mladších dětí 
v předškolním věku.14 Jednotlivá kazuistická sdělení pak 
popisují rozvoj psychotické mánie,15 obsedantně-kom-

pulzivní poruchy,16 opakovaně je popisována nespavost, 
emoční labilita a výbuchy vzteku. Výsledky studií sledu-
jících vliv kortikoidů na kognitivní funkce u dětí ukazují 
na možné narušení deklarativní paměti,14 nicméně dosa-
vadní výsledky jsou nejednoznačné a je třeba dalšího vý-
zkumu v této oblasti. 

Rovněž u dospělých pacientů je popisováno celé spekt-
rum psychiatrických komplikací jako důsledek akutního či 
chronického užívání kortikoidů. V udávané incidenci však 
mezi jednotlivými autory existují poměrně velké rozdíly. 
Ty jsou podle Warringtona důsledkem nepředvídatelného 
rozvoje nežádoucích účinků, rozdílných kritérií pro jejich 
definici a klasifikaci, širokého spektra užívaných typů kor-
tikoidů a jejich dávek, roli hrají rovněž i rozdíly mezi sku-
pinami sledovaných pacientů.17 Lewis a Smith v metaana-
lýze 935 dospělých pacientů z 11 nekontrolovaných studií 
udávají celkovou incidenci mezi 13 a 62 % (vážený průměr 
27,6 %) komplikací převážně lehkého až středního stupně 
závažnosti.18 V další metaanalýze nekontrolovaných studií 
zahrnující 2555 dospělých pacientů léčených kortikoidy 
pro různé diagnózy uvádějí stejní autoři průměrnou inci-
denci 5,7 % závažných psychiatrických komplikací18. Naber 
et al. v  nekontrolované prospektivní studii u  50  pacientů 
léčených krátkodobě vysokou dávkou kortikoidů pro oční 
onemocnění zaznamenali u  36  % pacientů rozvoj manic-
kých nebo depresivních obtíží různého stupně závažnosti.19 
Dlouhodobé podávání malých dávek kortikoidů je podle 
Sandry Bolanos spojeno s kumulativním 60% rizikem roz-
voje poruchy nálady či úzkostné poruchy.20 Tato data jsou 
konzistentní s nálezy u pacientů s Cushingovou chorobou, 
kde při excesivní nadprodukci endogenního kortizolu patří 
poruchy nálady a úzkostné poruchy k nejčastějším psychi-
atrickým komorbiditám.21 Laurence Fardetová srovnávala 
výskyt pěti závažných neuropsychiatrických komplikací 
u 261 272 pacientů užívajících po dobu 3 měsíců kortiko-
idy s kontrolní skupinou pacientů se stejným somatickým 
onemocněním, avšak bez kortikoidů v medikaci. Pacienti 
léčení kortikoidy měli dvojnásobně zvýšené riziko rozvoje 
deprese, čtyř- až pětinásobně zvýšené riziko rozvoje mánie 
či delirantního stavu. Riziko suicidálního pokusu či doko-
naného suicidia pak vzrostlo téměř sedminásobně.22 Vý-
zkumy sledující ovlivnění kognitivních funkcí pak ukazují 
na přechodné zhoršení deklarativní paměti vlivem kortiko-
idní medikace.23

Doba nástupu nežádoucích 
účinků

V pediatrické literatuře chybějí významnější studie sledu-
jící časovou osu rozvoje nežádoucích účinků. Podle řady 
kazuistických sdělení a výsledků francouzské farmakovi-
gilanční skupiny24 dochází u  dětí k  rozvoji nežádoucích 
účinků nejčastěji během prvního týdne užívání, obvykle 
bezprostředně po  zahájení medikace nebo během něko-
lika dnů od začátku jejího užívání.15 Rovněž u dospělých 
pacientů je popisován rychlý nástup nežádoucích účinků. 
Lewis a  Smith udávají medián do  nástupu nežádoucích 
účinků 11,5 dne, přičemž 39 % komplikací se rozvinulo 
během prvního týdne, 62 % během prvních 14 dnů a 83 % 
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během počátečních 6 týdnů od  zahájení kortikoidní me-
dikace.18 Sirois popisuje bimodální rozložení manifestace 
komplikací v  čase s  výskytem časných komplikací kolem 
čtvrtého dne od zahájení užívání a tzv. pozdních komplika-
cí kolem třetího týdne trvání léčby.25 Ve shodě s předešlými 
autory uvádějí Naber et al. u 50 oftalmologických pacientů 
rozvoj komplikací během prvních 3 dnů od zahájení léčby,19 
Nishimura udává průměrnou dobu do  manifestace nežá-
doucích účinků kolem 12 dnů,26 rovněž i Ling popisuje roz-
voj komplikací během několika dnů až prvních dvou týdnů 
léčby.27 Vzhledem k  dlouhým poločasům dexamethasonu 
a betamethasonu kolem 36–54 hodin (tab. 1) byl zazname-
nán i  rozvoj nežádoucích účinků až s časovým odstupem 
po užití poslední dávky kortikoidu.28

Rozdíly mezi glukokortikoidy
Je pravděpodobné, že dexamethason ve srovnání s predni-
sonem způsobuje častěji nežádoucí účinky. Mitchell ve své 
studii zahrnující přes 1600 pacientů udává 6% výskyt 
behaviorálních nežádoucích účinků u  subjektů léčených 
dexamethasonem, ve srovnání s 1% výskytem komplika-
cí u  pacientů užívajících prednison. Pacienti, u  kterých 
došlo k rozvoji závažnějších behaviorálních nežádoucích 

účinků při užívání dexamethasonu, a byli proto převedeni 
na prednison, nejevili po změně medikace žádné význam-
nější behaviorální nežádoucí účinky.10  Tyto závěry je však 
třeba posuzovat s opatrností, neboť studie nebyla zaslepe-
ná a ošetřující lékaři byli informováni o zařazení pacien-
tů do  jednotlivých skupin. Podle výsledků metaanalýzy 
8 randomizovaných studií srovnávajících dexamethason 
s prednisonem v indukční fázi léčby ALL u dětí je riziko 
neuropsychiatrických komplikací u  dexamethasonu zvý-
šené více než čtyřnásobně ve  srovnání s  prednisonem, 
Teuffel jako možné vysvětlení uvádí lepší prostupnost tká-
ně CNS pro dexamethason.29 Podle závěrů jiné kontrolo-
vané studie je u pacientů na dexamethasonu pozorováno 
častější přejídání a  pocity hladu s  následnou podráždě-
ností oproti pacientům užívajícím prednison.30 Konečně 
podle Fardetové dlouhodobě působící glukokortikoidy 
(dexamethason, betamethason) významně zvyšují riziko 
rozvoje deprese navozené vysazením kortikoidů ve srov-
nání s kortikoidy s kratším biologickým poločasem (pred-
nison, prednisolon, methylprednisolon).22 Inhalační cesta 
podání kortikoidů je ve srovnání se systémovým podáním 
spojena s  menší pravděpodobností rozvoje nežádoucích 
účinků, avšak ani zde riziko nelze zcela vyloučit. Silver-
man ve studii u 1981 dětí ve věku 5–10 let s lehkým astma-
tem srovnával riziko nežádoucích účinků mezi skupinou 
dětí užívající budesonid a placebovou skupinou, přičemž 
zaznamenal nežádoucí psychiatrické reakce u  méně než 
0,5 % dětí v obou skupinách a jednalo se převážně o méně 
závažné komplikace.31 Kazuisticky byl však popsán i roz-
voj psychotické mánie u  šestnáctileté dívky po  zahájení 
inhalačního podávání beclomethasonu.15

Dávka a riziko  
nežádoucích účinků

Dávka kortikoidu je nejdůležitějším rizikovým faktorem. 
V  pediatrické literatuře bohužel neexistují dostatečně 

Tab. 1. Nejčastější kortikoidy rozdělené dle biologického poločasu

Krátkodobé (biologický poločas 8–12 hodin)

Hydrokortizon

Střednědobé (biologický poločas 12–36 hodin)

Prednison
Prednisolon
Triamcinolon
Methylprednisolon

Dlouhodobé (biologický poločas 36–54 hodin)

Betamethason
Dexamethason

Dřívější psychiatrická komplikace během léčby kortikoidy

Vysoké dávky kortikoidů

Malé děti a starší dospělí

Primární psychiatrické onemocnění

Lékové interakce na cytochromu P450

Kortikoidy s dlouhým poločasem

Hypoalbuminémie

Narušení hematoencefalické bariéry

Riziko  
psychiatrických 

komplikací

Obr. 1. Rizikové faktory pro vznik psychiatrických komplikací
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významná data sledující závislost dávky kortikoidu a  ri-
zika rozvoje nežádoucích účinků. U dospělých došlo dle 
výsledků multicentrické prospektivní studie Bostonské 
skupiny pro spolupráci při sledování nežádoucích účin-
ků léčiv k  rozvoji akutních psychiatrických nežádoucích 
účinků u 1,3 % pacientů užívajících do 40 mg prednisonu 
za den, u 4,6 % pacientů užívajících 41–80 mg predniso-
nu za den a u 18,4 % pacientů užívajících více než 80 mg 
prednisonu denně,17 vztah dávky kortikoidů k riziku roz-
voje nežádoucích účinků potvrzují i novější studie.22 Zají-
mavé je, že nebyl prokázán vztah mezi dávkou kortikoidu 
a délkou trvání ani závažností komplikací. V literatuře na-
lezneme i případy rozvoje psychotického stavu po podání 
velmi nízkých dávek kortikoidů.32,33

Další rizikové faktory
Kromě dávky kortikoidu existují i další významné rizikové 
faktory (obr. 1). Ve starší literatuře je u dospělých pacientů 
popisováno zvýšené riziko rozvoje psychiatrických kom-
plikací u  žen,18 nicméně další studie naopak svědčí pro-
ti rozdílům v  incidenci mezi oběma pohlavími.19 Je však 
zřejmé, že jednotlivé psychiatrické komplikace se vyskytu-
jí u obou pohlaví s různou četností. Fardetová u dospělých 
žen pozorovala zvýšené riziko deprese, u mužů pak vyšší 
riziko rozvoje mánie a delirantního stavu. Riziko deprese, 
mánie a deliria se u dospělých pacientů podle Fardetové 
zvyšovalo s věkem, zatímco riziko panické ataky a suici-
dalita byly vyšší u  mladších pacientů. U  dívek léčených 
kortikoidy pro akutní lymfoblastickou leukémii Mitchell 
pozoroval vyšší riziko depresivity, u  chlapců pak zvýše-
né riziko agresivního chování.10 Větší vnímavost k  neu-
ropsychiatrickým komplikacím je v pediatrické literatuře 
popisována u  mladších dětí kolem předškolního věku.14 
Na rozdíl od výsledků starších studií34 je podle Fardetové 
pozitivní anamnéza psychiatrického onemocnění spojena 
se zvýšeným rizikem vzniku psychiatrických komplikací 
během terapie kortikoidy.22 Fardetová toto vysvětluje jako 
možnou predispozici jedince k  rozvoji daného psychiat-
rického onemocnění, které se může opětovně manifes-
tovat během kortikoidní léčby. Pozoruhodné je, že dříve 
absolvovaná kortikoidní terapie je u  pacientů spojovaná 
s  nižším rizikem rozvoje nových psychiatrických kom-
plikací. Za  nejpravděpodobnější považuje Fardetová vy-
světlení, že pacientům s anamnézou proběhlé nežádoucí 
reakce byly kortikoidy znovu předepisovány s podstatně 
menší frekvencí. Riziko výskytu nežádoucích účinků kor-
tikoidů je rovněž vyšší u některých somatických onemoc-
nění. V  pediatrické literatuře nalezneme častější rozvoj 
psychiatrických komplikací u pacientů s nefrotickým syn-
dromem, u dospělých je pak zvýšené riziko zaznamenáno 
i  u  pacientů s  chronickou aktivní hepatitidou doprová-
zenou hypoalbuminémií. Podle výsledků farmakokine-
tických studií dochází během epizody hypoalbuminémie 
ke zvýšení volné frakce prednisolonu v séru, což je poté 
příčinou zvýšené frekvence nežádoucích účinků.35 Dalším 
faktorem zvyšujícím riziko rozvoje nežádoucích účinků je 
narušení hematoencefalické bariéry, ke  kterému dochá-
zí u pacientů se systémovým lupus erythematodes.26 Jiné 
kazuistiky popisují případy rozvoje psychózy, resp. mánie 

při současném užívání prednisonu s  klarithromycinem, 
významným inhibitorem enzymu CYP3A. Interakce léků 
na  úrovni cytochromu P450 s  následnou inhibicí meta-
bolismu kortikoidu vede podle autorů ke zvýšení hladiny 
volného prednisolonu v  plazmě a  zvýšení rizika mani-
festace nežádoucích účinků.36,37

Léčba a zvládání komplikací
Strategie zvládání psychiatrických nežádoucích účinků 
jsou založeny převážně na  jednotlivých kazuistických 
sděleních či sériích kazuistik. První krokem v  případě 
závažných nežádoucích účinků by vždy mělo být zváže-
ní redukce dávky až úplného vysazení glukokortikoidu, 
pakliže to vývoj primárního onemocnění pacienta umož-
ňuje. Většina nežádoucích účinků postupně odeznívá 
spontánně po  vysazení nebo snížení dávky kortikoidů.17  
Zejména v případech dlouhodobého užívání glukokorti-
koidů je důležité respektovat schéma postupného vysazo-
vání, během něhož by měl být pacient sledován pro riziko 
rozvoje či prohloubení depresivity nebo delirantního sta-
vu.38 V případech, kdy dojde během detitrace glukokorti-
koidů k rozvoji deprese a únavy, je nutné vyloučit možný 
útlum hormonální sekrece na  ose hypotalamus–hypofý-
za–nadledviny a ev. včas zahájit substituční léčbu. Pokud 
redukce dávky kortikoidů není s  ohledem na  primární 
onemocnění pacienta možná nebo není vzhledem k  zá-
važnosti psychiatrických komplikací dostačující, je vhod-
né zahájení specifické psychofarmakologické léčby. Při 
úzkostné a depresivní symptomatice je vhodné nasazení 
selektivních inhibitorů zpětného vychytávání serotoninu 
(sertralin, fluoxetin, citalopram) nebo venlafaxinu, tricyk-
lická antidepresiva jsou podle některých autorů spojena 
s nárůstem agitovanosti a prohloubení psychotické altera-
ce.39 U  psychotické deprese indukované glukokortikoidy 
byl kromě antipsychotik rovněž prokázán příznivý efekt 
elektrokonvulzivní terapie.40 Při podezření na bipolaritu je 
namísto antidepresiva vhodné nasazení stabilizátorů ná-
lady k prevenci přesmyku do manických nebo smíšených 
fází. Řada kazuistik u dospělých pacientů popisuje přízni-
vý efekt lithia a karbamazepinu.17 Vzhledem k riziku he-
matologických nežádoucích účinků a interakcí těchto thy-
moprofylaktik s chemoterapií je však zejména u dětských 
onkologických pacientů v  případech mánie či psychózy 
vhodnější užití atypických antipsychotik.41 V  dostupné 
literatuře najdeme zprávy o účinnosti risperidonu, olan-
zapinu, aripiprazolu a quetiapinu.41–43 V případě výrazné-
ho neklidu pak lze rovněž kombinovat s benzodiazepiny. 
U  delirií je popisováno úspěšné užití haloperidolu nebo 
atypických antipsychotik.40

Možnosti prevence komplikací
Profylaktická léčba nežádoucích účinků by měla být zva-
žována pouze ve specifických případech při nutnosti po-
dávat kortikoidy pacientům s anamnézou proběhlé stero-
idní psychózy či epizody mánie. Na  základě omezeného 
množství důkazů lze usuzovat, že profylaxe v  indikova-
ných případech pomáhá snižovat riziko vzniku budoucích 



strana 122

Čes a slov Psychiat 2018; 114(3): 117–124

psychiatrických komplikací. Jedním z  nejdéle užívaných 
profylaktik kortikoidních nežádoucích účinků je lithi-
um. Podle výsledků otevřené studie u dospělých pacientů 
s roztroušenou sklerózou léčených kortikotropinem pro-
fylaktické podávání lithia významně snížilo riziko rozvoje 
psychózy.44 Účinnost lithia popisuje i  řada kazuistických 
sdělení,45 významnější randomizované studie podporující 
tuto hypotézu však chybějí. Kazuistická sdělení vypovídají 
rovněž o profylaktickém efektu na poruchy nálady a psy-
chotickou alteraci u chlorpromazinu, valproátu a lamotri-
ginu. V rámci prevence přechodného zhoršení deklarativ-
ní paměti doprovázející terapii kortikoidy byl s úspěchem 
podáván lamotrigin a memantin.46,47

Klíčovou složkou prevence je především dostatečná in-
formovanost lékařů a edukace pacientů o možném riziku 
rozvoje psychiatrických nežádoucích účinků v souvislos-
ti s  užíváním kortikoidů. Podle McGrathové představo-
valy psychiatrické komplikace související s  kortikoidní 
medikací největší zdroj stresové zátěže pro rodiny dětí 
podstupujících udržovací fázi léčby akutní lymfoblastic-
ké leukémie.48 Z  tohoto pohledu se může zdát poněkud 
překvapivé, že mnoho pacientů se i  přesto zdráhá svěřit 
svému lékaři s obtěžujícími prožitky kvůli obavám, že bu-
dou označeni za duševně nemocné.49 O to důležitější roli 
sehrává lékař, který při vystavení receptu na kortikoidní 
medikaci informuje pacienta a jeho blízké o potenciálním 
riziku psychiatrických nežádoucích účinků. Časné po-
skytnutí informací o  riziku manifestace psychiatrických 
komplikací v důsledku kortikoidní léčby a rovněž o mož-
nosti zmírnění těchto obtíží může pacientovi pomoci 
překonat strach z duševního onemocnění a včas vyhledat 
potřebnou pomoc.

Krátké kazuistiky
11letá dívka po transplantaci plic pro obliterující bron-
chiolitidu psychiatricky vyšetřována v  rámci rehospi-
talizace na pediatrii k došetření příčiny nárůstu tělesné 
hmotnosti s  přibližně ročním odstupem od  úspěšné 
transplantace. V  době vyšetření medikována 10 mg 
prednisonu denně. Vyšetření pacientky žádáno pro zvý-
šenou dráždivost, plačtivost a podezření na depresivitu. 
V klinickém obraze zachycena zvýšená emoční labilita, 
sklon k  impulzivitě s  občasným autoagresivním chová-
ním, dívka však připouští i  suicidální ideace impulziv-
ního charakteru, dosud bez tendencí k realizaci. Dále za-
chyceno i narušení spánku ve smyslu iniciální insomnie. 
Vzhledem k časové korelaci rozvoje obtíží se zahájením 
kortikoidní léčby po  proběhlém operačním výkonu 
a zároveň relativní nepřítomnosti jiných významnějších 
faktorů vysvětlujících uvedené obtíže bylo vysloveno po-
dezření na nežádoucí účinky kortikoidní medikace. Pa-
cientce byl do medikace přidán quetiapin v dávce 25 mg 
na noc s možným navýšením dle stavu. Při kontrolním 

vyšetření s  týdenním odstupem pacientka subjektivně 
referuje zlepšení stavu, ústup emoční lability a vymizení 
suicidálních ideací, rovněž pozorováno zlepšení spánku. 
Pacientka propuštěna na  medikaci quetiapinem 25 mg 
do péče pedopsychiatrické ambulance.

9letá dívka s  akutní lymfoblastickou leukémií hospita-
lizována na hematoonkologii během intenzivní fáze léčby 
leukémie. V průběhu onkologické léčby pacientka pro zvý-
šenou anxiozitu zamedikována sertralinem v dávce 50 mg. 
Opakovaně po zahájení kortikoterapie vysokými dávkami 
dexamethasonu u pacientky zaznamenáno náhlé zhoršení 
psychického stavu s  nárůstem úzkosti, polymorfních bo-
lestivých stesků, neztišitelný pláč a křik. Po vysazení kor-
tikoidů vždy dochází k postupnému odeznění obtíží a nor-
malizaci stavu. Ještě před pedopsychiatrickým vyšetřením 
do  medikace přidán ošetřujícím lékařem bromazepam 
1,5 mg 1krát denně ráno, vzhledem k přetrvávání obtíží vy-
žádáno psychiatrické konzilium. Pedopsychiatrem doporu-
čeno vysazení bromazepamu, ponechán sertralin, do medi-
kace přidán risperidon 2krát 0,25 mg a hydroxyzin 12,5 mg 
večer, doporučena podpůrná psychoterapeutická péče. Při 
kontrolním vyšetření s odstupem 3 dnů bylo patrno zlepše-
ní stavu pacientky, obj. byla pacientka klidná, normoforic-
ká, bez tenze či anxiozity, v dobrém kontaktu s personálem, 
plně spolupracující v rámci léčebného režimu. Po ukončení 
podávání vysokodávkovaného dexamethasonu postupně 
z  medikace vysazen i  risperidon, doporučeno ponechat 
pouze sertralin a hydroxyzin, opětovné zavedení risperido-
nu do medikace naplánováno před dalším podáváním kor-
tikoidů, následně pacientka přeložena na krajské pracoviště 
s doporučením pokračovat v pedopsychiatrické konziliární 
péči.

Závěr
Přes obrovský terapeutický přínos v  řadě somatických 
oborů medicíny jsou kortikoidy spojeny s  řadou nežá-
doucích účinků. O  těch psychiatrických bohužel stále 
víme poměrně málo. Zdrojem dat jsou zejména kazuis-
tiky nebo studie malého rozsahu, chybějí nám přesnější 
vodítka ke zvládání jednotlivých typů komplikací a jejich 
profylaxi. Je třeba dalšího výzkumu k  podrobnějšímu 
zmapování nežádoucích účinků a četnosti jejich výskytu 
při podávání jednotlivých kortikoidních preparátů, dále 
pak i k nalezení nejefektivnějších postupů při jejich léčbě. 
V  rámci výzkumné práce je velmi důležitá přesná iden-
tifikace užívaných kortikoidů, jejich dávky, cesty podání 
a  doby užívání do  vzniku nežádoucích účinků, zejména 
však je nutný přesnější popis psychiatrických komplikací 
umožňující následnou psychiatrickou klasifikaci. V rám-
ci běžné klinické praxe je pak nejdůležitější dostatečná 
informovanost lékařů a  pacientů o  potenciálním riziku 
vzniku nežádoucích účinků a o způsobech, jak lze danou 
situaci řešit.
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Cílem studie bylo posoudit spojitost mezi prenatálním 
podáním antidepresiv a  rizikem epilepsie v  dětství. Byla 
přitom vzata v úvahu deprese u matky.

Autoři z  různých oddělení univerzitních a  výzkum-
ných pracovišť v Číně (Šanghaj) a Dánsku (Aaarhus) pro-
vedli kohortovou studii založenou na  populaci zahrnující 
všechny dánské živě narozené děti z období let 1997–2008  
(n = 734 237). Informace o antidepresivní léčbě a dg. depre-
se a epilepsie byly získány z dánských národních registrů. 
Exponovaná skupina sestávala z  dětí matek, které užívaly 
antidepresiva 30 dní před těhotenstvím až do data porodu. 
Referenční skupina zahrnula děti matek, které neužívaly 
antidepresiva 6 měsíců před těhotenstvím do porodu. Au-
toři hodnotili poměry rizika (HR – Hazard Ratios) epilepsie 
a  95% intervaly spolehlivosti (CI – Confidence Intervals) 
využitím poměrných rizikových modelů podle Coxe.

Autoři zjistili 12  438 (1,7 %) dětí vystavených anti-
depresivům během těhotenství a 5 829 (0,8 %) dětí s dg.
epilepsie v době sledování (průměrně 6,7 roku). Děti vy-
stavené antidepresivům během těhotenství měly o  27 % 
vyšší riziko epilepsie (HR: 1,27; 95 %; CI: 1,05–1,54) než 
děti v  referenční skupině. Odhad této spojitosti byl 1,71 
(95 % CI: 1,10–2,66), jestliže matky dětí také měly nemoc-
niční dg.deprese 6 měsíců před těhotenstvím nebo během 

referáty z literatury

těhotenství a  1,14 (95 % CI: 0,91–1,43), jestliže tuto dg. 
neměly. Děti matek, které užívaly antidepresiva 2–6 měsí-
ců před těhotenstvím (ale ne během těhotenství), měly též 
zvýšené riziko epilepsie (HR: 1,36; 95 %; CI: 1,07–1,73).

Autoři závěrem konstatují, že užívání antidepresiv bě-
hem těhotenství bylo spojeno s vyšším rizikem epilepsie 
mezi dětmi, jejichž matky měly také nemocniční dg. de-
prese během těhotenství. 

Fancourt D, Perkins R
Effect of singing interventions on symptoms of 
postnatal depression: three-arm randomised 
controlled trial
(Účinek léčby zpěvem na příznaky poporodní deprese: 
tříramenná nahodilá kontrolovaná studie)
Brit J Psychiatry 2018; 212 (2): 119–121

Tato studie britských autorů z různých londýnských uni-
verzitních pracovišť hodnotila, zda by nová psychosociální 
intervence mohla redukovat příznaky poporodní deprese 
(PPD) v prvních 40 týdnech po porodu. 

Byly provedeny analýzy u 134 matek s příznaky PPD 
nahodile přiřazených v 10 týdnech do 3 pracovních sku-
pin: v první se zpívalo, ve druhé si matky hrály se svými 
dětmi a ve třetí byla obvyklá péče. 

Souhrnně hodnoceno, mezi všemi matkami s přízna-
ky PPD bylo zpočátku nevýznamné stálé zlepšení přízna-
ků ve „zpívající“ skupině. Když autoři izolovali matky se 
středními až závažnými příznaky PPD, tento výsledek se 
stal významným, s trvalým zlepšením příznaků v „pěvec-
ké“ skupině.
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