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Sdéleni shrnuje soucasné poznatky o zédvaznych stavech, které mohou vzniknout v souvislosti s podavanim antidepresiv
a antipsychotik. Tyto stavy obycejné vyzaduji okamzitou intervenci. Patfi k nim akutni a tardivni dystonie, tardivni dyskinezy,
neurolepticky maligni syndrom, serotoninovy syndrom a syndromy vzniklé z jejich vysazeni. Vzhledem k jejich zavaznosti
a nékdy necekané manifestaci predstavuji zdvazné nezadouci Ucinky podléhajici povinnému hldseni farmakovigilan¢nimu
oddéleni Statniho Ustavu pro kontrolu |éCiv.
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Serious states induced by taking psychopharmacs and their treatment

The article summarizes current knowledge of severe states associated with taking antidepressants and antipsychotics. These
states usually require immediate intervention and include acute and tardive dystonia, tardive dyskinesias, neuroleptic malignant
syndrome, serotonin syndrome and withdrawal-induced syndrome. Regarding their severity, and sometimes unexpectedly
manifestation, they represent severe adverse events subjected to compulsory reporting to State Institute for Drug Control,
Department of Pharmacovigilance.

Key words: acute dystonia, tardive dystonia, tardive dyskinesias, neuroleptic malignant syndrome, serotonin syndrome, withdrawal-

induced syndrome, pharmacovigilance.

Uvod

V [é¢bé zavaznych psychickych poruch,
ke kterym patfi schizofrenni, depresivni a bi-
polarni poruchy, hraji v sou¢asné dobé kli¢o-
vou roli antipsychotika (AP) a antidepresiva
(AD). Obé tyto skupiny psychofarmak vsak
mohou zpUsobit stavy, které vyzaduji oka-
mzitou intervenci. Radime k nim akutni a tar-
divni dystonie, tardivni dyskineze, maligni
neurolepticky syndrom (MNS), serotonergni
syndrom a syndromy vzniklé z jejich, nej¢as-

t&ji ndhlého, vysazeni. Cast této problematiky
byla poprvé jako samostatnd kapitola (Ié¢ba
EPS - akutni a tardivni dystonie) zahrnuta do
doporucenych postupli diagnostiky a 1écby
v psychiatrii, aktualizovanych a platnych od
r. 2018 (1). Vyse uvedené zavazné stavy jsou
v dosud platné Mezinarodni klasifikaci ne-
moci (MKN10) kédovany v neurologickych
onemocnénich, v rdmci medikaci navozenych
pohybovych poruch (G21-G25) s moznou
dalsi specifikaci (napf. G24.01 tardivni dy-

skineze). Obdobné je v MKN10 v neurologic-
kych diagn6zéch fazen NMS. Zafazeni v ramci
neurologickych onemocnéni se nezméni ani
v MKNT11.

Akutni dystonie

Dystonie je porucha svalového tonu
s dGsledkem abnormalni kontrakce urcitého
svalu ¢i skupiny svald, pGsobici mimovolné
pohyby nebo abnormalni polohu ur¢ité ¢asti
téla. Intermitentni nebo trvalé mimovolni sva-
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lové stahy vedou ke kroutivym, opakovanym
pohyblm nebo abnormalnimu postaveni.
Mohou byt generalizované (zahrnovat trup
a dalsi mista) nebo fokalni (Ilokalné omezené,
napf. tortikolis, oromandibularni dystonie).
Jsou obvykle bolestivé, uvédomované, do-
provazené tzkosti a narusuji funkci postizené
oblasti. Projevy dystonie se obvykle aktivuji
nebo zvyraznuji volnim pohybem.

Léky navozené dystonie vznikaji nej¢as-
t&ji nasledkem lécby AP, kterd jsou silnymi
antagonisty dopaminovych receptorl typu
D2. Akutni dystonie mudze také vzniknout pfi
terapii jinymi antidopaminergné pusobicimi
latkami, napf. metoklopramidem, karbama-
zepinem, specifickymi inhibitory zpétného
vychytavani serotoninu (SSRI), ¢i lithiem (2).

Frekvence postizeni raznych svalovych
skupin se lisi, nej¢astéjsi je okulogyrni krize
a oromandibuldrni dystonie, dale axialni dy-
stonie (postoj se zaklonem S$ije, trupu), dy-
stonie koncetin a trupu (opistotonus). Méné
casty byva blefarospasmus nebo dystonie
jazyka s protrusi. Vzacné jsou nebezpecéné
dystonie laryngofaryngealni s dysfagii a dy-
spnoi. K Iékové navozenym patii také speci-
fické dystonie, napf. rabbit syndrom (volné
preloZzeno krali¢i syndrom, charakterizovany
tremorem svall rth pfipominajici kralika) ne-
bo jednostranna dystonie svalstva postihujici
trup s opistotonem, tzv. Pisa syndrom dle Sik-
mé véze v italském mésté Pisa.

K dystonii dochazi pfi vyssich davkach
a rychlé titraci AP a pFi predavkovani. Casto
se manifestuje pfi prvnim podani AP v Zivoté,
pfevazné 1.-4.den lé¢by. Dle dostupnych dat
95 % vsech pfipadu se vyskytne béhem 96 ho-
din po zahdjeni lé¢by AP nebo po podstatném
zvyseni davky. Vice jsou postizeni mladi muzi.
Roli hraje nepochybné i geneticka predispo-
zice. S preferenci AP druhé generace (AP2G)

Tardivni dystonie byva segmentalni, posti-
huje dvé nebo vice sousedicich ¢asti, v mensi
mite fokalni. Projevuje se nejcastéji jako ble-
farospasmus, tortikolis nebo oromandibular-
dystonie, postihujici prevazné mladsi jedince.

Dle soucasnych poznatkud je pfic¢inou
dystonie spojené s AP porucha dopamin-
-cholinergni rovnovahy v nigrostridtu (ba-
zalnich gangliich). Blokdda nigrostriatalnich
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dopaminovych D2 receptor( vede k nadmér-
né cholinergni neurotransmisi/signalizaci (2).

Lécba dystonie

V lé¢bé akutni dystonie jsou doporuco-
vana anticholinergika. Tardivni forma muze
také reagovat na anticholinergni l1é¢bu, na
rozdil od tardivni dyskineze. V CR je k dispo-
zici v perordIni formé biperiden (Akineton®
tbl.) nebo procyklidin (Kemadrin® tbl.), kterd
maji rychly nastup ucinku. Optimalni paren-
terdlni forma u nas neni dostupna. V tézsich
pfipadech Ize soucasné podat benzodiaze-
piny (klonazepam) ev. guaifenesin peroralné
nebo parenterélné, dal$i moznosti je jednora-
zové podani atropinu 0,5-1 mg subkutanné.
Fokalni dystonie reaguji na lokalni injekéni
aplikaci botulotoxinu A (1, 3). Studie, zamé-
fené na lé¢bu inhibitory vezikularniho mo-
noaminového transportéru typu 2 (Vesicular
Monoamine Transporter 2, VMAT-2) valbena-
zinem a deutetrabenazinem prokazaly Gspés-
nost v 1é¢bé tardivni dyskineze, avsak studie
specificky zaméfené na jejich ucinnost u tar-
divni dystonie provedeny nebyly. Vyjimecné
je zvazovana u tardivnich pohybovych poruch
neurochirurgicka intervence (palidotomie),
nebo neurostimulace, zahrnujici hlubokou
stimulaci basalnich ganglii u farmakorezis-
tentnich idiopatickych dystonii. Toto je v3ak
spise doménou neurologl. Polékové dystonie,
se kterymi se setkdva psychiatr, byvaji obycej-
né zvladnutelné popsanou medikaci.

Abychom zabranili opakovéni, méli by-
chom se zamyslet po zvladnuti akutni dysto-
nie nad dal$im postupem. K nim patfi obecné
snizeni ddvky nebo vysazeni AP, které ji vyvo-
lalo a pfevod na AP s nizsim rizikem rozvoje
extrapyramidové symptomatologie (z AP1 na
AP2G, resp. v rdmci AP2G, klozapin). Vzacné
Ize vyuzit neurostimulaéni a neurochirurgické

metody (palidotomie) (1, 3).

Tardivni dyskineze (TD)
Dyskineze je odborny vyraz pro abnormal-
ni, nekontrolovatelné a mimovolni pohyby
rdznych svalovych skupin (opakované grima-
sy s kroucenim Ust a prezvykovanim, mrkani
o¢i, bizarni kroutivé pohyby koncetin). Casta
byva oro-buko-lingualni TD, kterd muze vést
k problémm s piijmem jidla a polykdnim.
Historicky se udavalo, Ze postiZeni si nejsou
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poruchy védomi a nevadi jim, dnes se uka-
zuje, Zze az 80 % pacientll je vnim4, a neciti
se komfortné.

Pojem TD uved| Faurbye v r. 1964 a zdUraz-
nil jejich pozdé;si vyskyt v pribéhu lécby. DSM
V (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, Fifth Edition) definuje TD jako léky
navozené atetoidni nebo choreiformni pohy-
by, které pretrvavaji po vysazeni nebo zméné
medikace minimalné jeden mésic.V predchozi
verzi americké klasifikace, DSM IV byla pro
diagnostiku TD minimalni ¢asova expozice
1é¢bé tii mésice a jeden mésic u jedincl star-
Sich 60 rokud (4, 5, 6).

Ro¢ni prevalence se pohybuje v rozmezi
7,6-9,7 na 1000 lé¢enych na zdkladé velké
retrospektivni studie vyuzivajici elektronic-
kou dokumentaci, z nichz 80 % uzivalo AP2G.
Pfimé srovnani ro¢ni incidence AP1G a AP2G
ukazuje na snizeni vyskytu s AP2G (0,8-3 %
vs 5,4-7,7 %) (7).

Dle soucasnych predstav je rozvoj TD
dan deregulaci dopaminergni transmise.
Zobrazovaci metody mozku nachazi signifi-
kantni rozdily v objemu Sedé hmoty mozko-
vé a klidové funkéni konektivité s motorikou
souvisejicich mozkovych oblasti mezi paci-
enty sTD a bez TD (7). Je nachazen geneticky
polymorfismus v syntéze, uvolhovani, vazbé
dopaminu a aktivité metabolizujicich enzym.
Genetické studie podporuji hypotézu o dopa-
minergni hypersensitivité. K rizikovym fakto-
rdim rozvoje TD patii podavani vyssich davek
AP1G a poddvani anticholinergik, pfitomnost
negativnich ptiznakd, kognitivni dysfunkce,
poskozeni mozku, déletrvajici, zdvazna forma
nemoci, vyskyt akutnich extrapyramidovych
ptiznakl po zahajenilécby, komorbidni diabe-
tes, koureni, abuzus, zdemografickych faktorG
vyssi vék a Zenské pohlavi.

Lécba

Spociva ve vysazeni AP, zméné na jiné
AP2G s nizsim rizikem EPS (quetiapin, klozapin)
a vysazeni anticholinergik, kterd mohou stav
zhorsovat (8). Relativné novou lé¢bu piedsta-
vuji reversibilni inhibitory vezikularniho mo-
noaminového transportéru typu 2 (VMAT2).
Snizuji mnozstvi dopaminu uvolnéného do
synaptické stérbiny zvIasté v dorsalnim striatu.
Radime k nim: valbenazin, deutetrabenazin,

tetrabenazin. Poddvaji se jako pfidatna tera-
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pie k AP, snizuji zdvaznost TD a jejich dopad.
V CR se jedna o off-label indikaci, je registro-
van pouze tetrabenazin (Tetmodis® tbl.) a je
schvdlen pro lé¢bu Huntingtonovy nemoci,
preskripce je omezena pro neurology (1).

Riziko rozvoje TD lze snizit preferenci
AP2G, perspektivnim feSenim by mohly byt
nondopaminergni latky, napt. selektivniago-
nisté tzv. ,trace amine associated receptor 1*
(TAART1) ulotaront, ralmitaront (9).

Atypické dyskineze

Atypické dyskineze jsou atypické v ¢a-
sovém vztahu vzniku a/nebo nezvyklou
klinickou manifestaci (7). Na zakladé udaja
psychiatrického farmakovigilan¢niho progra-
mu (Arzneimittelsicherheit in der Psychiatrie,
AMSP) zavedeného v lGzkovych psychiatric-
kych zafizeni v némecky mluvicich zemich,
bylo identifikovano za obdobi od zahajeni
programu v r. 1993 do konce roku 2016 67
piipadl zavaznych atypickych dyskinez z cel-
kového poctu 333 175 registrovanych antipsy-
chotiky lé¢enych pacientti se zavaznymi NU,
tj. 0,020 %. Z téchto 67 se u 13 jednalo o aty-
pickou dystonii, u 41 o atypickou tardivni dy-
skinezi. Autofi takeé zjistili mirné ¢astéjsi vyskyt
u lé¢enych AP2G ve srovnani s AP1G; kombi-
nace AP byly zaznamenany ve 41 pfipadech
(61,2 %), dale u nemocnych s diagnézou schi-
zofrenie a organicka psychické porucha (10).

Neurolepticky maligni syndrom

NMS je Zivot ohrozujici stav, vznikly pfi
podavani AP. Je charakterizovan horeckou,
svalovou rigiditou, deliriem a deregulaci au-
tonomniho nervového systému (11). Horec¢ka
byva vysoka, bez fluktuace, neni doprovazena
zimnici a nereaguje na antipyretika. Svalova
rigidita je generalizovana, symetricka s rdz-
nou intenzitou, mozné je i fokalni zvyseni
svalového tonu (blefarospasmus, okulogyrni
krize). Stav védomi kolisé véetné dezorientace.
Deregulace autonomniho nervového systé-

mu se projevuje nestabilnim pulzem, labilni
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hypertenzi, profuznim pocenim, slinénim
a inkontinenci moce.

Vyskyt, diagnostika a 1é¢ba byly v nasi
odborné literature detailné popsany (12). Dle
soucasnych nazor kromé néahlé centralni
deplece dopaminu (DA) zpUsobené bloka-
dou D2 receptord, resp. vysazenim dopami-
nomimetik, mdze v patofyziologii hrat roli
také noradrenergni hyperaktivita a imunitni
odpovéd organismu (zvyseni prozénétlivych
interleukind) (11). Byl zaznamenan rozvoj NMS
po ockovani proti covidu-19, vyznam je pfici-
tan imunostimulacnimu efektu mRNA vakciny
(14, 15).

Pro diagnostiku je nejdilezitéjsi farmako-
logickd anamnéza, klinické projevy a labora-
torni diagnostika. Obtizna diferencialni dia-
gndza je vici serotoninovému syndromu (SS),
symptomy se mohou prekryvat. Kombinace
latek s antidopaminergni a serotonergni
aktivitou vede ke klinickému obrazu, ktery
sdili pfiznaky SS a NMS (16). V praxi to mlze
byt kombinace AP2G s vyznamnou afinitou
k 5-HT2 receptoriim se serotonergni latkou
agonisticky plsobici na 5-HT1A receptorech.
Klinickd manifestace je disledkem prevazujici-
ho patofyziologického mechanismu, dle miry
excesivni blokady dopaminovych receptord,
resp. stimulace 5-HT receptort (16).

Jako u NMS neméame specificky dia-
gnosticky test pro SS. Dulezita je anamnéza
cilena hlavné na casovy pribéh, pfedchozi
medikaci a klinicky obraz (Tab. 1). U NMS je
popisovana snizend neuromuskuldrni akti-
vita s extrapyramidovymi rysy (hypokineze,
rigidita), stupor, mutismus a pomalejsi rozvoj
od zahajeni terapie (nékolik dni az tydnd). U SS
maze byt zvysend neuromuskularni aktivita
(hyperreflexie s klony, myoklonus, tremor,
agitovanost a hyperaktivita) a rychlejsi rozvoj
(obycejné do 24 hod.) (17). Zakladem je Ié¢ba
podpurna, zahrnujici vysazeni latky, pfizniva
okolni teplota (chlazeni téla, laciné, dostup-
né), zajisténi vyzivy a hydratace, polohovani.
Nasazeni farmakologické 1é¢by odvisi od za-

Tab. 1. Diferencidini diagnéza NMS a SS (upraveno dle 17)

NMS SS
Farmakologicka anamnéza AP Kombinace serotonergnich latek
Neuromuskularnf aktivita { 0

Casté projevy
mutismus

Hypokineze, rigidita stupor,

Hyperreflexie, myoklonus,tremor,
agitovanost

Nastup pfiznakd Pomaly (tydny)

Rychly (hodiny)
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vaznosti stavu a bylo pfehledné popséano (12).
Mortalita NMS je relativné vysoka. Analyza
683 publikovanych pfipadl NMS, srovnavajici
pacienty s Uzdravou a zemfielé zjistila, Ze nezé-
vislymi prediktory mortality jsou nevysazeni
AP, respiracni potize, zdvazna hypertermie
a starsi vék. Nebyl zjistén rozdil ve formé AP
(depotni AP vs. peroralnilécba), AP1G a AP2G
a pfidatnou nepsychotickou lé¢bou (13).

Serotoninovy syndrom
(serotoninova toxicita)

Je charakterizovan klasickou triddou
s rychlym nastupem ptiznakd: 1. neuromusku-
larni hyperaktivitou, zahrnujici hyperreflexii,
myoklonus (zpo¢éatku navozeny, v dal$im roz-
voji se vyskytuje spontédnné, postihuje spi-
Se dolni koncetiny), oboustranny pozitivni
Babinského pfiznak, hypertonicitu, svalovou
rigiditu, akatizii, tfes, 2. zménou psychického
stavu s projevy uzkosti, agitovanosti, deliria,
3. hyperaktivitou autonomniho nervového
systému, projevujici se tachykardii, mydria-
zou, pocenim, prdjmy, zvracenim, hypertermii
a hypertenzi (17).

Prvni zprava o klinickém obrazu byla pu-
blikovana r. 1960 pfi podani L-tryptofanu s in-
hibitory monoaminooxidézy (IMAOI), ndzev
SS byl zvetejnén o 20 rokd pozdéji. Skutecna
incidence SS neni zndma vzhledem k tomu, ze
fada pfipadt muze byt mirnych, nepoznanych
a povédomi lékait prvniho kontaktu o tomto
syndromu je nizké (18). Mize se vyskytnout
u vysoce citlivych jedincl i po jedné davce
SSRI, zvyseni terapeutické davky, predavkova-
ni. Zavazny SS zjistujeme zejména pfi soucas-
ném poddni dvou nebo vice serotonergnich
latek (typickym piikladem je kombinace sero-
tonergnich latek s IMAO), v dlsledku Iékovych
interakci. K serotonergnim latkdm patfi fada
bézné uzivanych ucinnych latek. Z psychofar-
mak ma serotonergni efekt i lithium, zantikon-
vulziv napf. valproat, ze somatické medikace
pak opioidni analgetika zvlasté tramadol, fen-
tanyl, z antiemetik setrony, metoklopramid,
antimigrenika triptany, z antibiotik zvlasté
linezolid a Ié¢ivé pfipravky na nachlazeni's ob-
sahem dextrometorfanu. Rizikové jsou téz
serotonergné plsobici zneuzivané ilegalni
substance zejména stimulancia, amfetaminy
ajeho derivaty, kokain, katinony, extaze a déle
nékteré herbalni produkty s obsahem tiezalky
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a potravinové doplnky s obsahem tryptofanu.
V 60 % se priznaky projevi v pribéhu 6 hod.
po rychlém poziti a/nebo vysokych davkach.
U 25 % se piiznaku objevi do 24 hod. (pfi po-
zvolné nebo zkiizené titraci). Vétsina priznaku
ustoupi v pribéhu 24-72 hod. Delsi prabéh
Ize zaznamenat u Iékd s delSim vylu¢ovacim
polocasem, aktivnimi metabolity a pfi pre-
davkovani (18).

Zdrojem serotoninu (5-HT) v CNS jsou
buriky jader raphe. Po syntéze z tryptofanu
je skladovéan v presynaptickych vezikulech
a pfi neurotransmisi je uvolfiovan do synap-
tické stérbiny. Je zndmo minimalné 7 typu
5-HT receptort (5-HT1 - 5-HT7) nékteré ma-
ji vice podtypu. SS je vysledkem excesivni
serotonergni stimulace. Nejvyznamnéjsim
mechanismem zvy3eni 5-HT je nepochybné
inhibice vychytévani 5-HT ze synaptické Stér-
biny, kterou plsobifada latek v¢etné vétsiny
AD. K dalsim mechanismlm patii zvysena
syntéza a uvolfiovani 5-HT, inhibice jeho me-
tabolismu, agonismus nebo antagonismu na
raznych podtypech 5-HT receptord, hlavné
aktivace 5-HT1 receptord, a antagonismus
5-HT2 receptord AP2G. Vzhledem k rozdilné
individudIni manifestaci ve vztahu k dévce
a riznym kombinacim latek, hraje roli ne-
pochybné geneticka predispozice zahrnu-
jici také polymorfismus metabolizujicich
enzymd (18).

Diagnodza je per exclusionem, chybi jed-
noduchy diagnosticky test. V sou¢asné dobé
mame tii diagnostické klasifikacni systémy pro
SS: 1. Sternbachova kritéria, 2. Radomského
kritéria, 3. Hunterova kritéria (HSTC). VSechny
reflektuji symptomy, povazované za charak-
teristické, nejcastéji jsou uzivana Hunterova
kritéria, ktera kladou dtraz na dynamiku myo-
klonu (18).

V klinické praxi mlze byt problematické
odlideni od NMS, jak uvedeno vyse. SS jako
projev serotonergni toxicity je nutné také od-
lisit od anticholinergni toxicity, u které svalovy
tonus a reflexy byvaji v normé. Z pfiznaka
u anticholinergni toxicity dominuje horka,
Cervend, sucha kdze, agitované delirium, oble-
néna stievni motilita a retence moci. Projeviim
SS se také blizi maligni hypertermie, kterd
se vyskytuje u geneticky predisponovanych
jedinctd velmi kratce po expozice halogeno-
vanym inhala¢nim anestetikdm a depolari-
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zujicim svalovym myorelaxanciim (napf. suk-
cinylcholin).

Lécba

Prvni krok je vysazeni serotonergni me-
dikace. Pacienti by méli byt nékolik hodin
monitorovani (i u mirného SS) a pokud psy-
chicky stav zUstava v normé a nejsou pfitomny
zndmky neuromuskularni hyperexcitability
neni nutna hospitaliza¢ni péce. Intenzita [é¢by
odvisi od zavaznosti: u mirného SS je dosta-
Cujici vysazeni medikace, ev. sedace pomoci
benzodiazepind, stfedné tézky SS vyzaduje
agresivnéjsi lé¢bu hemodynamické a auto-
nomni instability. Zavazny SS je urgentni stav
(¢asto komplikovan zavaznou hypertermii,
rhabdomyolyzou, diseminovanou intravas-
kuldrni koagulaci, syndromem akutni decho-
vé tisné) vyzadujici masivni sedaci, svalovou
paralyzu a intubaci pfi hospitalizaci na JIP.
Pokud selzou uvedené strategie, Ize zvazit
antidota, konkrétné cyproheptadin (Peritol®
tbl.). Cyproheptadin je antagonistou histami-
novych receptorl typu 1 a rliznych podtypt
5-HT receptord s mirnym anticholinergnim
ucinkem (17, 18).

Prognéza je pfizniva, pokud je syndrom
zav€as poznan a kompromitujici latka je vy-
sazena. Prevence spociva v povédomi o SS,
rizikovych kombinacich serotonergné puso-
bicich latek a uvazené volbé AD (18).

Syndromy z (nahlého) vysazeni
Syndromy z vysazeni byly popsény pfi sni-
zeni, vysazeni nebo zaméné léka. V r. 2015
Chouinard navrhl na zakladé dostupnych uda-
ju tfi typy syndromu z vysazeni jednotlivych
skupin psychotropnich latek — AD, benzodi-
azepinU, AP, opiatd, barbituratu a alkoholu:
1. nové symptomy po vysazeni, 2. rebound
syndrom a 3. pfetrvavajici poruchy po vysaze-
ni. Nové symptomy (pfedtim nepozorované)
se rozviji obvykle rychle v rozmezi 36-96 hod.
po vysazeni, jsou prechodné, trvaji kratce (do
6 tydnU), vétsinou jsou stejné po vysazeni
jakékoliv psychotropni latky a zahrnuji nej-
Castéji nauzeu, bolesti hlavy, poruchy spanku,
koncentrace a nélady, agitovanost. Mohou byt
také specifické pro ur¢itou Iékovou skupinu
(u SSRI chiipkové ptiznaky, prGjem, zmate-
nost). Pro rebound syndrom je charakteris-
ticky rychly navrat primarnich priznakd, oby-
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Cejné ve vétsiintenzité nez pred lécbou, avsak
byvaji kratkodobé, prechodné a reversibilni.
Pretrvavajici poruchy po vysazeni zahrnuji
perzistujici zdvazné pfiznaky (nové, i primarni)
trvajici vice nez 6 tydn (19, 20).

Ptiznaky z vysazeni mohou byt zaméné-
ny s relapsem (tj. ndvratem epizody) nebo
s vyskytem nové epizody zakladniho one-
mocnéni. Relaps i opakované epizody se lisi
postupnym rozvojem pfiznakll onemocnéni
a zadvaznosti priznak(, kterd je stejna jako pred
zahajenim lécby (19, 20).

Syndrom z vysazeni u antidepresiv

Dle literarnich udajl je syndrom z vysaze-
ni u AD casty, s incidenci v rozmezi 27-86 %
(21). MGze se vyskytnout u vsech typ0 AD. Pri
jejich vyskytu hraje roli farmakologicky profil,
davka, vylucovaci polocas a rychlost vysazeni.
Zahrnuje nejcastéji chfipkové ptiznaky, tachy-
kardii, nevolnost, zavrat, slabost, zmatenost,
prdjem (21). Jako mnemotechnicka pomic-
ka je uvadén anglicky termin FINISH (Flu-like
symptoms, Insomnia, Nausea, Imbalance,
Sensory disturbances, Hyperarousal - anxi-
ety, agitation, v cestiné chripkové pfiznaky,
nespavost, nauzea, nerovnovaha, senzorické
poruchy a nabuzeni projevujici se jako Uzkost
a agitovanost). Podobné jako v pfipadé AP se
v klinické praxi setkdvdme s pozvolnym vysa-
zenim hlavné z medicinskych davodd, které
zahrnuji dlouhotrvajici remisi nebo naopak
neuspéch stavajici antidepresivni lé¢by a ne-
z&douci Ucinky. Pozvolné vysazeni bychom
méli zvazovat u nemocnych, u kterych byly
problémy s vysazenim jiz dfive nebo u nemoc-
nych, u kterych jsou indicie pro moznou bipo-
laritu. K nahlému vysazeni dochazi nejc¢astéji
z rtznych ddvod ze strany pacienta bez vé-
domi osettujiciho Iékare. Vysazeni mlze byt
spojeno s modifikaci pridbéhu onemocnéni,
napf. pfesmykem do manie, nebo rozvojem
farmakorezistence. Dfive bylo doporucovano
opétné nasazeni stejného AD, dnes je dlraz
kladen na prevenci a na pomalé vysazovani.
Teoreticky je moznd zdména za AD s delSim
biologickym polo¢asem (fluoxetin), coz je viak
zatizeno rizikem interakci (21, 22). Racionalni
farmakoterapii mGze byt docasna augmen-
tace latkami, které jsou cilené na zatézujici
pfiznaky, napt. benzodiazepiny, antihistami-
niky nebo alfa 2 agonisty. V praxi se setka-
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me se syndromem z vysazeni relativné ¢asto
u ndhlého vysazeni paroxetinu (ma nejkratsi
vylu€ovaci polocas) (22).

Syndrom z vysazeni
u antipsychotik

Byl popsan pfi snizeni davky, vysazeni
nebo zméné AP. Pozornost bychom méli vé-
novat hlavné zaméné molekul, které nesdili
stejné farmakodynamické a farmakokinetické
vlastnosti. U syndromu z vysazeni se mohou
vyskytnout nové pfiznaky, které Chouinard
rozdélil na serotonergni, cholinergni, adre-
nergni a histaminergni (19).

Serotonergni odpovidaji pfiznakdim SS.
Byly popsany u AP, kterd jsou vyznamnymi
antagonisty 5-HT2A receptoru (klozapin, ari-
piprazol, quetiapin). Projevy souvisi s mirou
afinity k 5-HT receptortim. Vyskytuji se hlavné
po vysazeni klozapinu, ktery pfimo ucinkuje
na rdzné podtypy 5-HT receptort. Cholinergni
projevy zahrnujici centrdlni pfiznaky (agitova-
nost, zmatenost, psychézu, tzkost, nespavost,
slinéni a extrapyramidové pfiznaky) a perifer-
ni (prGjem, poceni, nauzea a dysautonomie).
Byly popsany kromé AP po vysazeni dalSich
psychotropnich latek, které sdili afinitu k mus-
karinovym acetylcholinergnim receptordm,
napf. tricyklickych AD a antiparkinsonik.
Mechanismus zifejmé spociva v upregulaci
téchto receptorli dané prolongovanou expozici
a projeviim hypersensitivity po jejich vysazeni.
Adrenergnim (bolest hlavy, uzkost, agitova-
nost, nespavost, zvyseny tlak a puls, bolest na
hrudi, palpitace, poceni riziko vzniku infark-
tu myokardu) a histaminergnim ptiznakiim
(podrazdéni, deprese, nespavost, agitovanost,
nechutenstvi) byla doposud vénovéna mala

pozornost, zfejmé nejsou Casté a vyrazné (19).
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Zavér
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