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1 TROMBOEMBOLICKE RIZIKO
PSYCHOFARMAK

Zena, 25 let

- pacientka s neddvnou epizodou hluboké Zilni trombézy

- volba vhodného antipsychotika z pohledu rizika vzniku tromboembolické nemoci
- zhodnoceni rizika vzniku tromboembolické nemoci u psychiatrického pacienta

Dg.: F20.0 Paranoidni schizofrenie

ANAMNEZA

« OA:

~ 2013: stp. susp. tranzitorni ischemicka ataka (TIA), CT mozku bez pato-
logického nalezu

~ 8/2015: stp. hluboké Zilni trombdze, aktudlné v medikaci rivaroxaban

~ trombofilie — leidenskd mutace (heterozygot)

* GA: téhotenstvi 0, porody 0, gynekologické obtiZe aktudlné neguje.

e Abitizus: nekufacka (od 1/2014), alkohol — 1 malé pivo denné, drogy neguje
véetné experimentd.

* PA: 3. hospitalizace pro schizofrenni onemocnéni, dochdzi k ambulantnimu
psychiatrovi, 1éky uZziva.

* FA: risperidon 6 mg/den, aripiprazol 10 mg/den, escitalopram 10 mg/den, ri-
varoxaban 20 mg/den. Anam. uZivala buspiron, hydroxyzin, olanzapin (vy-
meéna za aripiprazol kvili nariistu hmotnosti), quetiapin (snad pouze 25 mg
na dyssomnii).

e Hmotnost: 87 kg, BMI 28,7 kg/m>.




TROMBOEMBOLICKE RIZIKO PSYCHOFARMAK

LEIDENSKA MUTACE

Leidenskd mutace je autozomdlné dominantné dédicnd bodovd mutace v genu pro hemo-
koagulacni faktor V.

Nésledkem mutace dochdzi k zaméné aminokyseliny v peptidovém fetézci faktoru V, ktery se tak
stdvd rezistentnf v{ici aktivovanému proteinu C (tzv. APCrezistence), a tim ztrdci funkci pfirozeného
inhibitoru v koagulacni kaskadé. Dochdzi ke zvy3enf krevni srazlivosti s rizikem vzniku tromboem-
bolickych stavi.

Jde o nejcastéjsi genetickou poruchu koagulacniho systému v evropské populaci, s prevalenci
5% (naopak v africkych ¢i asijskych populacich je to velmi vzdcny jev). Védci se domnivaji, ze jde
0 tzv. Ucelovy balancni polymorfismus vznikly pfed cca 30 000 lety, nejspiSe jako ochrana pfed
vykrvdcenim po Urazu.

Trombofilni komplikace se nejcastéji projevuji trombézami Zil dolnich koncetin s rizikem ndsledné
plicni embolie. Riziko vzniku téchto komplikaci je mnohondsobné zvySovano homozygotnim
nosicstvim.

Mohou se objevit komplikace vedouci k potratlim ¢i pfedcasnym porodim (trombézy placenty).
V souvislosti s Zenskym zdravim se riziko také zvy3uje pod vlivem estrogennich hormon, v téhotenstvi
nebo podavanim hormonalnich preparétd, tzn.:

- hormondlnf antikoncepce

- hormondlni substitu¢nf terapie

- hormondlni écha neplodnosti

- poddvani antiestrogend (napf. tamoxifenu) pfi terapii karcinomu prsu

Diagnostika: pomoci molekuldrné genetického vysetfeni faktoru V (PCR vysetent).
(Haviin, 2017; Kovdiovd, 2019)

ZAKLADNI INFORMACE

25leta Zena, dg. paranoidni schizofrenie, 3. hospitalizace, anamnesticky na kom-
binaci risperidon + olanzapin, ktery byl pozdéji zaménén za aripiprazol z ddvodu
zvySovani hmotnosti.

Prijata 9/2015 pro zhorSeni stavu od poloviny srpna — nespavost, vnitini
tenze, napéti a ztuhlost svalstva, neschopnost sedét (v obdobi bezprostiedné
pred hospitalizaci uZivala risperidon a aripiprazol).

Pfi pfijmu strojovy projev, facies oleosa, vyrazna tenze, forie obavna, pokles-
14, emotivita nepriléhava, mySleni rozvolnéné, perseverace, misty zarazy, snizeny
kontakt s realitou, paranoidné nastraZena, dyssomnie. Subjektivné popisuje ztuh-
lost svalstva, objektivné drZeni hornich koncetin ve flexi, peslapovani na misté
—klinicky chybi syndrom ozubeného kola, pfi pasivni manipulaci hybnost volna.
K mirnéni tenze nasazen klonazepam. Pfijata na akutni oddéleni.
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PSYCHOFARMAKAV KAZUISTIKACH

Vstupni medikace:

Léciva latka Rozpis
risperidon 2 mg thl. 1-0-2
aripiprazol 10 mg thl. 1-0-0
escitalopram 10 mg tbl. 1-0-0
klonazepam 0,5 mg tbl. 0-1-1-2
rivaroxaban 20 mg tbl. 1-0-0

Na oddéleni patrné postupné zklidnéni, tprava spanku, mysleni koherentni,
trvajici emocni oplostélost, v kontaktu mirna nejistota a obavnost ze zmén, sva-
lova rigidita mensi, ale trva, proto pfistoupeno k zaméné risperidonu na que-
tiapin pro jeho nizké riziko extrapyramidovych nezadoucich ucinku (EPS).
Prechodné ptidan biperiden s efektem na uvolnéni napéti a svalové ztuhlosti.
Aripiprazol vysazen pro nedostate¢ny ucinek.

PreloZena na oteviené oddéleni nasledné péce ke stabilizaci stavu, paranoidita
jesté zcela neodeznéla.

PRUBEH HOSPITALIZACE

13.9.2015

* Vysledky laboratorniho vySetreni: KO + diff, gluk6za, urea, kreatinin, ion-
togram, jaterni testy, celkova bilkovina, albumin, GF — v§e norma.

27.9.2015

* Vysledek EKG vysetreni: QT, 457 ms.
e Medikace:

Léciva latka Rozpis
quetiapin 200 mg thl. 0-0-2
escitalopram 10 mg tbl. 1-0-0
rivaroxaban 20 mg tbl. 1-0-0



TROMBOEMBOLICKE RIZIKO PSYCHOFARMAK

ZAVER

Pacientka opustila nemocnici po Sestitydenni stabilizaci na oddé€leni néasledné
péce. Byla apsychotickd, asuicidalni a normoforicka. Stav pacientky se nakonec
stabilizoval na denni davce 400 mg quetiapinu, zajiSténa bude nadale antikoa-
gulaci minimalné do dalsi kontroly (za 6 mésicit). Bylo doporuceno sledovani
hmotnosti a s odstupem kontrolni EKG. Pacientka mimo jiné planovala nasazeni
hormonalni antikoncepce, kterd je u Zen s leidenskou mutaci rizikova. Soucasné
vSak u ni byly zachyceny zvySené titry antinuklearnich protilatek (ANA) a zvy-
Sené D-dimery, které rovnéz svéd¢i pro prokoagulacni stav.

Pacientka by méla byt dlouhodobé antikoagulovdna vzhledem k pfitomnym
rizikovym faktorim: susp. TIA a tromboembolickd nemoc (TEN) v osobni
anamnéze, planované nasazeni antikoncepce, podavani antipsychotik a trombo-
filni mutace. V neprospéch pacientky hovofi také jeji nadvaha.

Na druhé misce vah vazicich trombofilni riziko je escitalopram (i ptipravky
ze skupin SSRI, TCA ¢i SNRI), v diisledku jehoz u¢inku na krevni destic¢ky jsou
jeho uzivatelé vystaveni zvySenému riziku krvaceni, zejména pfi soucasném uZzi-
vani antikoagulancii ¢i antiagregancii (zde rivaroxaban) (vice viz kap. 6).

Tato kazuistika popisuje komplexni pfistup k psychiatrickému pacientovi se zvysenym rizikem
vzniku TEN véetné zhodnoceni tromboembolického rizika u jednotlivych psychofarmak.

OTAZKY

1. Opravdu antipsychotika zvySuji riziko tromboembolické nemoci? Jak silny
rizikovy faktor je podavani antipsychotik?

2. Jaka antipsychotika jsou ohledné vzniku tromboembolické nemoci nejrizi-
kovéjsi?

3. Existuje skorovaci systém pro kvantifikaci rizika vzniku tromboembolické
nemoci u psychiatrickych pacienti?

4. Jaky by mohl byt névrh feSeni pfi vybéru antipsychotika u této pacientky?
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PSYCHOFARMAKAV KAZUISTIKACH

1. Opravdu antipsychotika zvySuji riziko tromboembolické nemoci? Jak silny
rizikovy faktor je podévani antipsychotik?

V literatufe zalozené na dikazech (EBM) lze dohledat velké mnoZstvi ¢lanka
a analyz popisujicich souvislost mezi poddvanim antipsychotik a vznikem TEN.

Antipsychotiky navozena TEN bez pfitomnosti jinych klinickych rizikovych
faktord se vyskytla u 0,14 % pacienti z dlouhodobé studie pripadt a kontrol
vedené Zornbergem v letech 1990-1998.

Van Neste se svym tymem analyzoval vSechny ¢lanky k dané problematice,
které vysly v anglickém jazyce v databazi Medline vydané mezi lety 1956 a 2008,
s cilem prokdzat zvySené riziko TEN pfi poddvani antipsychotik. V sedmi z osmi
studii byla prokdzana silnd asociace vyskytu TEN s podavanim antipsychotik
1. generace, zejména u derivatl fenothiazinu (napf. chlorpromazin, levome-
promazin). Frekvence tromboembolickych komplikaci byla u fenothiazinovych
derivatd vyssi neZ jejich jiné potencidlné fatalni neZadouci ucinky, jako jsou
zévazné formy hepatotoxicity, agranulocyt6za, srde¢ni selhani aj. V mensi mife
byla tato souvislost prokdzina i u vysokopotentnich antipsychotik 1. generace
(haloperidol) a dale u benzamidil (napf. sulpirid, tiaprid) (Zornberg, 2000).

Dle jedné z poslednich studii, kterd byla provedena na velkém souboru cca
25000 pacientt (Parker, 2010), se zda riziko vyssi pravé pro antipsychotika
2. generace oproti 1. generaci. Ze studie vyplyva, Ze uzivani antipsychotik zvysu-
je upacienta riziko vzniku TEN o 56 %. Vice rizikové se zddlo podavani vyssich
davek (srovnani maximalni a 25% davky). Podavani injek¢ni 1ékové formy pak
bylo rizikovéjsi nez podéavani tablet (Masopust, 2012).

Studie EDITH (Etude des Déterminants/Interaction de la Thrombose Veineu-
se) prinesla zji$téni, Ze podavani antipsychotik ma za nasledek vyssi riziko TEN
(pomér podilti pravdépodobnosti, odds ratio, OR: 2,1), pokud jsou podavana
ve vysS§ich ,antipsychotickych® davkéach oproti niz§im ,,hypnotickym* (Maly,
2010).

Jiny pohled na vztah antipsychotik a rizika TEN pfinesla nejnovéjsi data.
Rakousky kolektiv Letmaiera v roce 2017 analyzoval farmakovigilan¢ni tdaje
z let 1993-2011 sebrané v 99 psychiatrickych nemocnicich tykajici se zhruba
264 000 pacientti uZivajicich antipsychotika, ktefi souc¢asné prodélali hlubokou
Zilni trombézu (HZT) nebo plicni embolii (PE). Autofi dosli k nékterym zavé-
rum, které se do jisté miry odlisuji od predchozich vyse citovanych studii. Na-
priklad zjistili, Ze nejCastéji se TEN vyskytovala v souvislosti s ldtkami ze sku-
piny butyrofenont (haloperidol), a to v 53 pfipadech na 100 000 pacientd, tedy
dokonce ¢asté&ji, nez tomu bylo u klozapinu (48 piipadt na 100 000 pacientt).
Klozapin si v§ak zachoval povést nejrizikovéjsiho 1é¢iva, pokud byla do analyzy
zahrnuta pouze data pacientli na monoterapii.

U ostatni psychotropni medikace, tzn. antidepresiva, thymostabilizitory
nebo benzodiazepiny (BZD), nebylo zvysené riziko TEN jasné prokédzano, pro-
to se uzivani této medikace za rizikovy faktor nepovazuje (Verbruggen, 2009).



2

PRESMYK DO MANIE PO PODANI
ANTIDEPRESIV

Zena, 84 let

riziko pfesmyku do mdnie pfi terapii antidepresivy
- vybér antipsychotik pfi [écbé manie

pozdni forma bipolarni afektivni poruchy

Dg.: F06.3 Organicka porucha ndlady

ANAMNEZA

* RA: psychoheredita nezjiSténa; otec zemfel v 60 letech pfi dopravni nehodé;
matka zemrela v 88 letech (karcinom slinivky); jedna dcera, zdréava.
OA:

3/2016: minerdlovy rozvrat (hyponatremie, hypochloremie, hypokalemie)
s nutnosti hospitalizace

2015: CT mozku — patrnd loZiska gliosy, susp. vaskularné-ischemické etio-
logie

1999: stp. TIA

1994: stp. zavedeni kardiostimulatoru; ischemicka choroba srde¢ni
(ICHS), hypertenze, 1992: stp. infarktu myokardu (IM)

stp. operaci katarakty obou o¢i; glaukom

2000: stp. operaci kycli — totalni endoprotéza (TEP) vpravo, 2009: TEP
vlevo

PA: od r. 1993 opakované hospitalizace na psychiatrii (8. pobyt) pro depre-
sivni obtiZze az psychotické tiZze, anam. pfevazné depresivni faze, pozdéji
i manické a schizomanické projevy. Diagnosticky zpocatku vedena jako pe-
riodickd deprese i SCHAP, ale s ohledem na organickou etiologii diagn6za
zménénd na organicka porucha nalady.

FA: vstupné — valproat sodny 300 mg (1-0-1), ziprasidon 40 mg (1-0-1), mir-
tazapin 30mg (0-0-1), venlafaxin 150 mg (1-0-0), kyselina acetylsalicylova
100mg (1-0-0), furosemid 40 mg (%2-0-0), indapamid 1,5 mg (1-0-0), brimo-
nidin/timolol kapky

Anamnesticky: valproat sodny az 1000 mg/den, zotepin, karbamazepin.



PSYCHOFARMAKAV KAZUISTIKACH

ZAKLADNI INFORMACE

84letd Zena, od 60 let opakované psychiatricky hospitalizovana pro poruchy nala-
dy, s pfevahou depresivnich fazi az psychotické tize, pozdéji i manické projevy.
Posledni dimise v 3/2016 s dg. tézka organicka deprese na kombinaci antidepre-
siva, thymostabilizdtoru a antipsychotika.

Pfichazi bez parere v doprovodu rodiny pro zhorSeni stavu, v poslednich
14 dnech presmyk do obrazu rezonantni manie. Medikaci venlafaxin 150 mg/den,
mirtazapin 30 mg/den, valproat sodny 600 mg/den, ziprasidon 80 mg/den uzivala.

Pfi pfijeti dominuje manicky syndrom, rezonance. Antidepresiva vysazena.

V planu stabilizace, nastaveni medikace, kontrolni hladiny valproatu.

MANIE

Ménie je zdvazny psychicky stav, ktery se zpravidla neobejde bez potreby hospitalizace. K manické
ndladé se mohou pfidruzit bludy nebo halucinace. Projevy ménie jsou:

- euforickd, podrazdénd nebo expanzivni ndlada

- zvysené sebevédomi a sebehodnocenf

- grandiozita

- zrychlené mysleni, fec a psychomotorické tempo

- ztrdta socidInich zdbran, vyvoldvani konfliktd

- snizend potfeba spanku a zvyseni libida

« riziko abuzu

- impulzivita (utrdcenf, promiskuita, pocity nadfazenosti)

PRUBEH HOSPITALIZACE

15.5.2016

e Vysledky laboratorniho vySetfeni: KO + diff norma, Osmolalita S
271 mmol/kg [280-301], glukéza, urea, kreatinin norma, iontogram norma,
jaterni transamindzy norma, albumin a celkova bilkovina norma, hormony
§titné Zlazy norma.
Valproat sodny 229 pmol/l [347-693].

e Medikace: valproat sodny byl navysen z diivodu nizké plazmatické hladiny.
Mirtazapin a venlafaxin vysazeny z divodu manické symptomatiky. Nové
tiaprid. Furosemid vysazen.
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PRESMYK DO MANIE PO PODAN/ ANTIDEPRESIV

Léciva latka Rozpis
valprodt sodny 300 mg thl. 1-0-2
Ziprasidon 40 mq tbl. 1-0-1
tiaprid 100 mgq thl. 1-1-1-1
kyselina acetylsalicylovd 100 mg thl. 1-0-0
indapamid 1,5mg tbl. 1-0-0

brimonidin/timolol opth. sol.

1 kapka do obou ocfa 12 h

Pozndmka: pacientka po IM by méla mit v medikaci betablokator (BB), statin
a inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACEI). V planu je konzultace
s internistou za tcelem donastaveni medikace.

16.5.2016

Subj.: ,,Potiebuji na rentgen. Spadla jsem doma v pfedsini. Vcera jste na mé
méla mélo ¢asu, nemohla jsem vam fict svij cely pribéh. Ale co, uz mizu
klidné zitra umfit, jsem s tim smifen4.*

Obj.: nadale hovorna a neusmérnitelna, monologizujici, manicka, dnes
bez rezonance, psychotické fenomény neexploruji, v noci spala. PFiznaky
z vysazeni venlafaxinu neverbalizuje.

Plan: navyseni ziprasidonu, budou-li vysledky EKG pfiznivé. Dnes RTG
kiizové oblasti patere, kostrée a kycCli k vylouceni fraktury po padu.
Vysledky RTG (panev, kostré, kycle): bez Cerstvych traumatickych zmén.
Stav po TEP bilat., postaveni je pfiméfené, zndmky uvoliiovani nejsou patrné.
Vysledky EKG vySetreni: prodlouzeny QT, interval 520 ms.

Medikace: ziprasidon vzhledem prodlouzenému QT vysazen. Nové do medi-
kace risperidon a pfechodné olanzapin 5 mg vecer k podpofe spanku. Ke zklid-
néni klonazepam zaménou za tiaprid.

Léciva latka Rozpis
valprodt sodny 300 mg thl. 1-0-2
risperidon 1 mg/ml por. sol. 1-0-1ml
olanzapin 5mgq thl. 0-0-1
klonazepam 2,5 mg/ml por. sol. 5-5-5-5 kapek
kyselina acetylsalicylové 100 mg thl. 1-0-0
indapamid 1,5mg tbl. 1-0-0

brimonidin/timolol opth. sol.

1 kapka do obou ocia 12 h
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PSYCHOFARMAKAV KAZUISTIKACH

17.5.2016 Primdfskd vizita

Subj.: musi fict, co se ji stalo, mé dvé kocky, Micku a Masu, a taky méli vI¢a-
ka, kdyZ byla mala, no a stalo se, Ze ten vl¢dk se jednou ztratil, pfiSel za 3 dny,
méla o néj velky strach. ,,Vy jste blbi psychiatii.“ Nikdo ji jesté nedal moZnost
fict, co potiebuje.

Obj.: pacientka dnes utlumena, i piesto tlak reci, mnohomluvna, mono-
logizujici, Spatné usmérnitelna, pri snaze o zastaveni toku rec¢i prechod
do dysforie, misty i vulgarni, manicka symptomatika, spontanné blud-
né neprodukuje, poruchy vnimani neexploruji, asuicidalni, bez agrese,
v noci spala.

Plan: dnes sniZeni klonazepamu pro polékovy ttlum, dalsi tpravy medikace
dle stavu. Pfisti tyden kontrola hladiny valproatu.

22.5.2016

Subj.: ma se tady dobfe, citi se jako v 1aznich, spi dobie, odpocivé, jen doufa,
7Ze ji dneska pustime domt, nebo aspoii ve ¢tvrtek. Musi nam fict, Ze jednou
spala v pfedsini na zemi, protoZe upadla, musela se plazit do kuchyné, volala,
ale nikdo ji neslySel. No a dél uZ to védét nemusime. Pofad ji boli zada, pan
primaf ji vcera slibil injekci, ale Zadnou nedostala.

Obj.: pacientka manicka, mnohomluvna, odbrzdén4, $patné usmérnitelna, mo-
nologizujici i pfes opakovanou snahu a usmérnéni, ndlada nadnesend, bez vy-
razné tenze, bez agrese, kooperuje, apsychoticka, mysleni rozbihavé, zahlcujici.
Plan: vzhledem k manické symptomatice navysen risperidon a valproat, klo-
nazepam dle stavu pacientky. Pro subjektivni stesky na bolestivost zad dnes
1 amp. metamizolu i.m., od zitfka do pravidelné medikace (p.o.).

23.5.2016

Medikace: pro pokracujici manickou symptomatiku byl z divodu nizkého
efektu olanzapin zaménén za aripiprazol. Risperidon navySen na 5 mg bez
projevi EPS.

Léciva latka Rozpis
valprodt sodny 300 mg thl. 2-0-2
risperidon 1 mg/ml por. sol. 2-0-3ml
aripiprazol 10 mg thl. 1-0-0
klonazepam 2,5 mg/ml por. sol. 5-0-5 kapek
kyselina acetylsalicylovd 100 mg tbl. 1-0-0
indapamid 1,5mg thl. 1-0-0

metamizol 500 mq thl.

brimonidin/timolol opth. sol.

1-1-1
1 kapka do obou ocia 12 h



PRESMYK DO MANIE PO PODAN/ ANTIDEPRESIV

28.5.2016

Subj.: citi zradu, kdy?Z ji ten nejvyssi tady, primaf, slibil, Ze miZe jit na pro-
pustku, a pak jsme ji nepustili, tak je to snad opravnéné. Chce podat reverz.
Obj.: pacientka nadale rozjizdiva, s lehkymi skluzy do dysforie, skace
do Feci, Spatné usmérnitelna, iritabilni, mysleni souvislé, bez agrese, asui-
cidalni.

Plan: v medikaci navySujeme aripiprazol pro pretrvavajici manickou de-

kompenzaci.

Medikace:
Léciva latka Rozpis
valprodt sodny 300 mg thl. 2-0-2
risperidon 1 mg/ml por. sol. 2-0-3ml
aripiprazol 10 mgq tbl. 2-0-0
klonazepam 2,5 mg/ml por. sol. 5-0-5 kapek
kyselina acetylsalicylové 100 mg thl. 1-0-0
indapamid 1,5mg tbl. 1-0-0
metamizol 500 mq thl. 1-1-1
brimonidin/timolol opth. sol. 1 kapka do obou ocia 12 h

11.6.2016 Preklad na oddéleni ndsledné péce

Obj.: klidna, bez bolesti, analgetika vysazena, spolupracujici, forie mirné
nadnesend, bez poruch chovani, apsychotickd, spanek v normé, mobilni
o dvou francouzskych holich. Nadale bez EPS.

13.6.2016

Obj.: rano se konfrontuje s persondlem, Ze ,,nedostala 1éky*, podrazdéna,
vztahovacna, spanek celono¢ni.

Vysledek odbéru plazmatickych hladin: valproat sodny 536 umol/l (refe-
ren¢ni rozmezi 347-693 umol/l).

Plan: terapie konzultovana s primarkou oddéleni, dnes navySeni aripiprazolu
na 25 mg/den.
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PSYCHOFARMAKAV KAZUISTIKACH

¢ Medikace:

Léciva latka Rozpis

valprodt sodny 300 mg tbl. 2-0-2

risperidon 1 mg/ml por. sol. 2-0-3ml

aripiprazol 15 mgq thl. 1-0-0

aripiprazol 10 mgq thl. 1-0-0

kyselina acetylsalicylovd 100 mg tbl. 1-0-0

indapamid 1,5mgq thl. 1-0-0

brimonidin/timolol opth. sol. 1 kapka do obou ocia 12 h

21.6.2016 Vysledky laboratorniho vysetfeni

e Sodik 130 mmol/l [132-146], Draslik 3,6 mmol/l [3,5-5,5], Chloridy
96 mmol/l [99-109], Osmolalita S 264 mmol/kg [280-301], jaterni testy
norma, valproat sodny 462 umol/l [347-693].

e Zavér interniho konzilia: indapamid (v medikaci vstupn€) se mohl podilet
na vzniku hypoosmolality a hyponatremie (jako jizZ v minulosti — 3/2016 hos-
pitalizace pro mineralovy rozvrat), proto do medikace opét furosemid V2 tbl.
a chlorid draselny 1 tbl/den. Na vzniku hyponatremie se mohlo podilet i na-
vySeni davky valproatu.

* Medikace:

Léciva latka Rozpis

valprodt sodny 300 mg thl. 2-0-2

risperidon 1 mg/ml por. sol. 2-0-3ml

aripiprazol 15 mgq thl. 1-0-0

aripiprazol 10 mg thl. 1-0-0

kyselina acetylsalicylovd 100 mg tbl. 1-0-0

furosemid 40 mg thl. 1-0-0

chlorid draselny  1g tbl. 1-0-0

brimonidin/timolol opth. sol. 1 kapka do obou ocfa 12 h
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PRESMYK DO MANIE PO PODAN/ ANTIDEPRESIV

ZAVER

piprazolem (25 mg/den) a valproatem (1200 mg/den — hladiny v terapeutickém
rozmezi). Nyni ochotné komunikujici, forie jiz v mezich normy, bez iritabili-
ty, spanek normalizovan, bez kognitivni deteriorace, nahled vazne. Zapojila se
do terapie na oddéleni (muzikoterapie, ergoterapie, skupinové zdravotni cviceni
seniord, pet-terapie).

Absolvovala bez problémi dvé zkuSebni propustky do doméaciho prostredi.
Propusténa byla po 6 tydnech pobytu domti (bydli s rodinou). Pacientka i rodina
pouceni o hydrata¢nim reZimu a nutnosti kontrolnich odbérti (hladina valproatu,
jaterni transaminazy, osmolalita, ionty). PoZadavek na doplnéni statinu, ptipadné
ACE]I, byl pfeddn do ambulance.

Tato kazuistika ilustruje riziko presmyku do manie u pacientti s antidepresivni medikaci. Resi
vybér vhodnych antipsychotik s thymostabilizacnim dcinkem v kontextu jejich potencidlu
stabilizovat manickou ¢i depresivnifoii, a to s ohledem na dalsi komorbidity a stavy polymor-
bidniho pacienta (vcetné prodlouzeného QTc intervalu). U pacientti s diagnézami bipolarni
afektivni porucha (BAP) a schizoafektivni porucha (SCHAP) by nemélo byt antidepresivum
nikdy podévéno osamocené, tzn. vzdy v kombinaci s thymostabilizdtorem i antipsychotikem
s thymostabilizacnim dc¢inkem.

Tato kazuistika také demonstruje astou situaci v praxi, kdy nelze vybrat zcela bezpecnou
variantu lécby. V pfipadé nutnosti zmény farmakoterapie pak musime volit Ié¢iva s nejmen-
$im moznym rizikem, peclivé pacienta monitorovat a z forenznich déivodii vSe zaznamenat
do dokumentace.

OTAZKY

1. Ziprasidon a riziko prodlouzeni QT.: je QT, 520 ms u této pacientky rizikova
hodnota?

2. Pokud ziprasidon vysadime, jakym antipsychotikem s thymostabiliza¢nim
G¢inkem ho nejlépe nahradime? Podle ¢eho se budeme Fidit?

3. Jaké je riziko pfesmyku do ménie u pacienta s bipoldrni poruchou, pokud
uziva antidepresiva? Které skupiny antidepresiv jsou nejvice rizikové?

4. Kterd léciva a ldtky mimo antidepresiva jsou rizikovd pro vznik hypo-/madnie
nebo podobné symptomatiky (napf. euforie)?

5. Kterd psychofarmaka se mohou podilet na vzniku hyponatremie?
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REJSTRIK

A

adipocyty 64

adrendlni suprese a krize 241

agomelatin 38, 46, 48, 49

agresivni chovani 9/

akamprosat /15

akatizie 170, 178

— akutni /83

— 1écba 181

— tardivni /83

akutni psychoticka porucha 732

albuminurie 772

algoritmus Naranjo /54

alprazolam 242, 270, 274, 282

Alzheimerova demence 44

amiodaron, interakce /54

amisulprid 45, 65, 89, 95,99, 113, 128,
142,163,179, 192, 223, 258, 276, 277,
326, 327

amitriptylin 45, 66, 168, 242, 263, 278,
279, 305, 380

amnesticky syndrom, organicky 278

anemie 306

antidepresiva 33/

— a sexudlni dysfunkce 38

— kardiovaskuldrni bezpecnost 258

— pfesmyk do manie 23

— riziko krvaceni 97

— tricyklickd viz tricyklickd antidepresiva

— vhodn4 u Parkinsonovy nemoci /68

— vliv na hmotnost 66

— vybér u farmakorezistentni organické
deprese 245

antidiureticky hormon 36

antiepileptika 329

anticholinergni medikace 82

antipsychotika 387

— aepilepsie 326, 331

— akatizie 170

— ariziko CMP 3/

— asexudlni dysfunkce 45

— depotni 158, 170

— chlorpromazinové ekvivalenty 796

— prestup pfes placentu 375

pfi laktaci 415

— riziko extrapyramidového
syndromu /6, 123

— riziko tromboembolické nemoci /8

— u Parkinsonovy nemoci /63

— v gravidité¢ 377, 383

— vliv na hmotnost 65

APC rezistence 15

aripiprazol 15, 19, 27, 30, 31, 32, 60, 65,
60, 127, 142, 143, 163, 165, 177, 179,
192, 225,277,327

— depotni 340

arytmie torsades de pointes viz torsades
de pointes

autismus, atypicky 370

behavioralni a psychologické symptomy
demence 233

benigni etnickd neutropenie 342

benzodiazepiny 283

biologicky polocas lé¢iv 165, 181, 210,
368

biotransformace (metabolismus
léciv) 367

biperiden 82, 128, 179, 180

bipolarni afektivni porucha 34, 91, 170,
361,408

— pozdné vznikla 34

bisulepin 305

blokédda receptorti 5-HT2 64

bludy 24, 132

bradykardie 290

— polékova 286

brexpiprazol 19, 65, 163, 179

bromokriptin 167, 243, 386
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PSYCHOFARMAKAV KAZUISTIKACH

bupropion 46, 66, 228, 258, 261, 308
— interakce 214, 308
buspiron 284

C

ciprofloxacin, interakce 335
cirkadianni rytmus 49
citalopram 141, 167,223,278
Clostridium difficile 107

CRP a klozapin 345

cystatin C 110

cytochrom P450 97, 193, 214

— geneticky polymorfismus 225

D

D2 receptor 164

delirium 217, 259

— druhy 78

— ethylické 274

— lécba 84

— polékové 70

— smiSené etiologie 70

— toxometabolické 274

demence 70

— behavioralni a psychologické
symptomy 233

— smiSena 230, 286

depotni formy antipsychotik 385

— farmakokinetika 758

— v gravidité¢ 385

deprese 388 viz téZ bipolarni afektivni
porucha

— farmakorezistentni 245

— organicka depresivni porucha 704

periodicka depresivni porucha 87

unipolarni 9/

v gravidité¢ 390

vztah ke kardiovaskuldrnimu

onemocnéni 256

diabetes mellitus 63

diazepam 84, 282

DILI 356

donepezil 215,287,289, 291, 292, 294,
295, 296

dopamin 43

dopaminové receptory 89

dosulepin 714, 305

drceni 1€kt 730

DRESS 213

duloxetin 263, 308

dysfagie 130

dyskineze

— choreatické 138

— polykaciho a dychaciho svalstva 187
— tardivni /84

dysmikrobie 107

EEG, abnormni zaznam 321/, 322, 324,
326

ejakulace 39, 43

elektrokonvulzivni terapie 34, 404

— v gravidité¢ 388

eliminace 1é¢iv 210

elimina¢ni polocas 1é¢iv 210

encefalopatie

— jaterni /18

— u intoxikace lithiem 702

— Wernickeova 217

eozinofilie 213

epilepsie

— apsychofarmaka 331

— vysazovani valprodtu 67, 359

erekce 40, 43

escitalopram 167, 258, 278

ethylismus 356, 359

extrapyramidové symptomy /86

F

farmakokinetika 1é¢iv 8/

— nelinearni versus linearni 207
— specifika v gravidit¢ 374

— zmény ve stati 70, 80

fenytoin

— farmakokinetika 207

— interakce 212,213

— intoxikace 798

— nezadouci ucinky 209
flip-flop kinetika 765

flufenazin 65, 143, 179

fluoxetin 141, 242, 261, 263, 308
flupenthixol 65, 179

— depotni, pfepocet davky 176, 196
fluvoxamin 263, 308



REJSTRIK

G

gabapentin /15, 284, 330

galantamin 296

geneticky polymorfismus 274, 225

ginkgo biloba 194

glomerularni filtrace 710, 112

gravidita 372, 388

— adepresivni porucha 388

— aschizofrenie 372, 377

— farmakoterapie béZnych
onemocnéni 393

— pravidla preskripce psychofarmak 384

— specifika farmakokinetiky 1é¢iv 374

H

haloperidol 19, 45, 65, 84, 127, 142, 143,
179, 192, 225, 276, 277, 311, 326, 327

halucinace 24

hematologickd toxicita 365

hemokoagulace 15

hepatoprotektiva 348, 351, 357

hepatotoxicita

— fenytoinu 272

— klozapinu 358

— valproatu 358

hluboka Zilni trombdza 15

hmotnost, vliv antipsychotik 65

hormonalni antikoncepce 15

Huntingtonova nemoc 132, 135

hydroxyzin 305

hyperamonemie 359

hypermagnezemie /53

hyperprolaktinemie 44, 89, 340, 377, 380

hypoalbuminemie 208, 361, 369

hypokalemie 752

hyponatremie 28, 35, 36

— a SIADH 35, 36

Ch

chinagolid 386

chlorpromazin 18, 19, 65
chlorpromazinové ekvivalenty 796
choreatické pohyby 743
chronické onemocnéni ledvin /04
— stadia 772

— vybér 1é¢iv 104, 115

imipramin 45, 223, 263, 305
imobilita 286

index polarity 30, 31

infarkt myokardu 749
inhibitory acetylcholinesterazy 296
insomnie 77, 162, 185, 235
interakce

— amiodaron /54

— bupropion 308

— ciprofloxacin 306, 335

— fenytoin 212,213

— klozapin 306, 308, 327, 335
— kortikosteroidy 242

— omeprazol 272

— SSRI 98, 308

— SSRI a warfarin 97

— valproat 367

— venlafaxin 225

— vitamin D 273

intoxikace

— fenytoinem /98

— lithiem 102

— valproatem 369

— venlafaxinem 2174, 227
inzulin 63

J

jaterni poskozeni 718, 348
— vybér1éc¢iv 118, 127

K

kabergolin 386

kachexie 104, 135

karbamazepin 180, 242

kardiomyopatie 378

kardiostimulace 289, 295

kardiovaskularni onemocnéni, vztah k
depresi 256

kariprazin 19, 65, 163, 179

katatonni schizofrenie 332

katatonni syndrom 333

klomethiazol 84

klomipramin 45, 66, 223, 263, 305

klonazepam &84, 179

klozapin 18, 19, 30, 65, 82, 142, 163,
179, 192, 298, 326, 327, 329, 330

— historie 343
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PSYCHOFARMAKAV KAZUISTIKACH

— interakce 335
— interakce s ciprofloxacinem 335
— interakce s psychofarmaky 308
— kardiovaskularni riziko 377
— krevni obraz 342
— metabolismus 307
— monitorace 344
— neutropenie 332
— plazmatické hladiny 304
— titrace 344
koagulace 15
koanalgeticky uc¢inek
— pregabalinu 99
— venlafaxinu 98
kofein/kava a klozapin 328
kognitiva 77, 115
kognitivni funkce, naruseni vyvolané
alkoholem 274
kojeni viz laktace
Korsakovliv syndrom 278
kortikosteroidy 156, 230, 231
— davkové ekvivalenty 240
— interakce s psychofarmaky 242
— pomér glukokortikoidniho
a mineralokortikoidniho t¢inku 240
koufeni a klozapin 327
kreatinin /70
kyselina valproova 34

L

laktace 385, 408

— apsychofarmaka 476

— farmakologicka zastava 386
laktacni psychéza 413
lamotrigin 31, 321, 323, 326, 330, 419
ledviny 104

leidenska mutace 15

1ékové poskozeni jater 356
leptin 64

levodopa 164, 294
levomepromazin /8, 19, 99, 311
libido 24, 39, 40, 43

lithium 30, 34, 87, 113, 330

— farmakokinetika 94

— hematopoeticky efekt 346

— indikace 91

— intoxikace 702

— monitorace 99

— nezadouci ucinky 87, 100

— plazmatické hladiny 701
loxapin 65
lurasidon 19, 65, 163, 179

M

manie 24

— léky indukovana 35

— presmyk po podani antidepresiv 23

— terapie 34

— vaskularni 34

méd, porucha metabolismu /79

melatonin 49

melperon 84

memantin 75, 142, 235, 292, 296

mentdlni retardace 370

metabolické nezadouci ucinky 5/

mirtazapin 46, 65, 66, 114, 116, 128,
179, 180, 242, 257, 258, 261

moklobemid 258, 261

myastenicka krize 748

myasthenia gravis /44

— rizikova medikace 150, 153

— vliv kortikosteroidi /56

myokarditida /49

nazogastrickd sonda /26

— apodavani 1é¢iv 130

nespavost viz insomnie
neurolepticky maligni syndrom 766
neuropeptid Y 64

neutropenie

— benigni etnickd 342

— zpusobend klozapinem 91, 332
NNT (number needed to treat) 30
nortriptylin 45, 305

(o)

obezita 63

oft-label podani 91, 126, 129, 341

olanzapin 19, 30, 31, 65, 82, 84, 95, 127,
141,142, 163, 179, 192, 259, 277, 326,
327,330, 367,419

omeprazol

— interakce 212

— rizika 131

organickd afektivni porucha 23, 118, 158,
198



REJSTRIK

organickd depresivni porucha 104, 245,
266

— farmakorezistentni 245

organickd psychéza 230

organicky amnesticky syndrom 2/8

orgasmus, porucha 39, 40, 43

ostropestfec 357, 358

oxazepam 259

oxytocin 43

P

paliperidon 30, 45, 65, 114, 163, 179,
192,276,277

panicka porucha 38

parametry télesného zdravi 68

paranoidni schizofrenie 298, 320, 348

— vybér vhodnych farmak 372

parkinsonismus, polékovy 759, 292

Parkinsonova nemoc 44, 162

— vhodnd antidepresiva /68

— vhodnd antipsychotika 7163

parkinsonské syndromy /58

paroxetin 66, 223, 263, 305, 308

periodicka depresivni porucha 87

P-glykoprotein (efluxni transmembranovy
transportér) 227

polékové delirium 70

polyfarmacie 61, 150

polymorfismus, geneticky 225

polypragmazie 61, 150

poporodni blues 398

poporodni deprese 398

pregabalin 96, 115, 258, 284

— koanalgeticky ucinek 99

preskripéni kaskada 317, 330

procyklidin 82

projekt SOMA 56

prolaktin 43, 45, 379

— alaktace 385

— apsychofarmaka 386, 387

promethazin 179, 180, 305

proopiomelanokortin 64

propranolol 779, 180, 181, 194

proteinurie /172

pfesmyk do manie 23, 29, 32

psychofarmaka

— ajaterni poSkozeni /18

— akojeni 416

— aprodlouzeny QT interval 266

— doporucena pfi jaternim
onemocnéni /27

— interakce s kardiovaskuldrnimi
lécivy 260

— periopera¢ni management 87

— pii rendlni insuficienci 104

— v 1é¢be delirii 84

— zmény na EEG 320

psychdza

— indukovand léky 243

— poporodni, lécba 415

Q

QT interval 269

— méfeni 280

— prodlouZeni 266

— vliv antipsychotik 277

quetiapin 79, 30, 31, 65, 82, 84, 116, 142,
143,163, 164, 179, 192, 258, 277,419

R

rechallenge antipsychotik po NMS 167

rendlni insuficience 104

Reytv syndrom 359

rilmenidin 294

risperidon 19, 30, 31,45, 65, 66, 84, 114,
141, 142, 163, 179, 192, 225, 259, 276,
277,327,419

rivastigmin /15, 296

S

serotoninové receptory 42, 49, 64

serotoninovy syndrom 262

serotonin, vliv na sexualitu 43

sertindol 19, 65, 179,277

sertralin 116, 167, 215, 223, 242, 257,
258, 263, 308, 326

sexudlni dysfunkce 38, 40

— a kardiovaskularni onemocnéni 47

— nelékové priciny 44

sexudlni nezaddouci ucinky 39

schizofrenie

— a gravidita 377

— katatonni 332

— paranoidni 14, 51, 298, 320, 348, 372

schizotypdlni porucha 184
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PSYCHOFARMAKAV KAZUISTIKACH

SIADH 35, 36, 326

— apsychofarmaka 35

sildenafil 47

smiSena demence 230, 286

SNRI 46, 66, 96, 141

sodnodraselnd pumpa /52

SOMA 56

SSRI 45, 141, 263

— riziko krvaceni 96

stabilizatory nalady 34

sulpirid 45, 65, 113, 163, 179, 223, 276

supraventrikularni tachykardie 370

syndrom

hypoventila¢ni 55

— ireverzibilni lithiové neurotoxicity /02

— manicky 24

— metabolicky 63

— neklidnych nohou 167, 178, 182

— polycystickych ovarii 380

— z vysazeni antipsychotik, u
novorozencl 384

— z vysazeni benzodiazepinii 283

(7,1

(7238

kila ACB 77, 82, 83

T

tadalafil 47

tachykardie 298

— komorova 3171

— supraventrikularni 370

tardivni dyskineze 184

tardivni extrapyramidové symptomy /86

téhotenstvi viz gravidita

testosteron 43

tetrabenazin /42, 143, 194

thymostabilizatory 30, 415

tiaprid 84, 114, 141, 142, 215, 276, 284

torsades de pointes 154, 269, 270

toxicita

— fenytoinu 209

— lithia 94, 102

trazodon 46, 180, 242

tricyklickd antidepresiva 32, 39, 45, 66,
82,96, 141, 155, 223, 260, 261, 305

tromboembolicka nemoc /4
— odhad rizika 19
troponin, elevace 749

U

unipolarni deprese 91/
utlum hypotalamo-hypofyzarni osy 24/

\'

valproat 30, 141, 179, 330

— a hematologicka toxicita 365

— intoxikace 369

— jaterni poSkozeni 348

— monitorace 361, 369

— terapeutické monitorovani hladin 367
— vysazovani 350

vankomycin, pfiprava per os podani /09
vaskularni manie 34

vazba 1é¢iv na bilkoviny 208
venlafaxin 95, 114, 215, 258, 261, 263
— farmakokinetika 274, 223

— intoxikace 214, 227

— koanalgeticky ucinek 98

vertigo, polékové 209, 225, 226
vitamin D 718, 213, 231

— interakce 213

vortioxetin 42, 96

w

wash-out perioda 245, 252, 261
Wernickeova encefalopatie 277
Wilsonova choroba 118, 119

— 1é¢ba 121

Y4

zanét a klozapin 328

zavislost

— na alkoholu 274

— na benzodiazepinech 275, 282

zbytna medikace 61

ziprasidon 30, 31, 65, 66, 163, 179, 192,
277

zopiklon 115, 242

zotepin 65

zuklopenthixol 19, 65, 179, 225, 311





