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V soucasnosti mizeme pozorovat rostouci trend preskripce psychofarmak u zen ve fertilnim véku, také se zvysuje i pocet téch,
které uzivaji tyto ptipravky pfimo béhem téhotenstvi. Hlavnimi skupinami psychoaktivnich 1ék{i pouzivanych v psychiatrii jsou
antidepresiva, antipsychotika, stabilizatory nalady a anxiolytika. Psychofarmaka, avsak i nelécené psychiatrické onemocnéni,
predstavuji rizikovy faktor pro ohrozeni pribéhu téhotenstvi, vyvoje plodu a horsi poporodni adaptaci exponovaného no-
vorozence. V pfehledu shrnujeme aktudlni publikované udaje o efektu nelécené deprese a uzivani antidepresiv i nelé¢enych
psychotickych poruch a uzivani antipsychotik na pribéh téhotenstvi, vyvoj plodu a casnou poporodni adaptaci novorozence.
Dle dostupnych studii nemaji antidepresiva a antipsychotika teratogenni potencial a také nezvysuji, klinicky vyznamné, riziko
pro rozvoj téhotenskych komplikaci a naruseni vyvoje plodu. Aviak se zd3, ze po jejich expozici roste riziko vyvoje novoroze-
neckého syndromu z vysazeni, ktery komplikuje ¢asnou adaptaci ditéte. Nicméné rizika pro plod, kterd s sebou nesou tézka
nelécend deprese a psychotické poruchy v téhotenstvi, jsou zavaznéjsi nez rizika spojena s uzivanim antidepresiv a antipsy-
chotik matkou béhem téhotenstvi.
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There is a trend of increasing prescription rates of psychotropic drugs in females of fertile age, including growing num-
ber of pregnant women. The main groups of psychotropics used in psychiatry are antidepressants, antipsychotics, mood
stabilizers, and anxiolytics. Both drugs and untreated psychiatric disorders represent risk factors for adverse pregnancy
outcomes and poor neonatal adaptation of an exposed newborn. We review current published data on the effects of pre-
natal exposure to untreated depressive and psychotic disorders, antidepressants and antipsychotics on the fetus develop-
ment, pregnancy outcomes, and neonatal adaptation. Available data suggest that antidepressants and antipsychotics do
not have a significant teratogenic potential and do not clinically significantly increase the risk of adverse pregnancy and
fetus development outcomes. However, it appears that the drugs may increase the risk of neonatal withdrawal syndrome,
a complication of the newborn’s neonatal adaptation. Nevertheless, the risks for fetus resulting from untreated depression
and/or psychotic disorders in pregnancy, are more severe than risks associated with maternal use of antidepressants and
antipsychotics during pregnancy.
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Zasttesujicim pojmem psychofarmaka nazy-
vame Sirokou skupinu 1ékd, které rznymi me-
chanismy ovliviiuji centrainf nervovy systém
(CNS), a jsou vyuzivany prevazné pro lé¢bu psy-
chiatrickych onemocnéni. Mezi psychofarmaka
fadime antidepresiva (napt. inhibitory zpétného
vychytavani serotoninu, SSRI; tricyklickd antide-
presiva, TCA; inhibitory vychytavani serotoni-
nu a noradrenalinu, SNRI; a dalsi) vyuZivané
hlavné k 1é¢bé deprese a Uzkostnych poruch,
dale antipsychotika (typicka a atypicka), pfede-
pisovana v 1é¢bé psychotickych onemocnén,
bipoldrni poruchy, ¢i jako augmentace v 1é¢bé
farmakorezistentni deprese, stabilizatory nalady
pouzivané v 1é¢bé bipolarni afektivni poruchy
(kromé lithia a zminénych antipsychotik to jsou
nekterd antiepileptika) a benzodiazepinové
a nebenzodiazepinové anxiolytika pro Uzkostné
poruchy. Preskripce psychofarmak, celosvétove
i U nas, v poslednich dekddach vyrazné roste (1)
a potencialné je uziva stale vice zen ve fertilnim
véku. Protoze vétsina psychofarmak prechazi
pres placentu do obéhu plodu a déle pres fetalni
hematoencefalickou bariéru (2, 3) existuji obavy,
zda prenatélni expozice plodu psychofarmakim
nevede k poSkozen( jeho vyvoje. Navic nékteré
tyto Iéky mohou pUsobit teratogenné na jiné
tkdné a orgdnové soustavy nez CNS. Na dru-
hou stranu nelécené psychiatrické onemocnéni
matky béhem téhotenstvi mlze narusit vyvoj
plodu a komplikovat téhotenstvi a porod (4).
Cilem naseho pfehledu je na zékladé recentnich
literdrnich udajl zhodnotit jaka rizika prinaseji
psychofarmaka v téhotenstvi pro plod, a infor-
movat Ctendre u jakych 1€kd je vhodna vyssi
mira kontroly ditéte ze strany pediatra a neo-
natologa. V tomto prvnim prehledovém ¢lanku
se vénujeme efektu deprese a psychotickych
poruch a |ékd, kterymi je |é¢ime (antidepresiv
a antipsychotik), na intrauterinni vyvoj plodu,
pribéh téhotenstvi a ranou poporodni adaptaci

novorozence.

Prevalence depresivni epizody v téhotenstvi
je 12,7 % (95% Cl 7,1-20,4), incidence (Cetnost
nove vzniklé deprese) je 7,5% (95% Cl 3,8-14,2)
(5). V prvnim trimestru téhotenstvi je riziko de-
prese relativné nizsi, roste viak smérem k porodu

a zejména v poporodnim obdob.
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Depresivni epizoda v téhotenstvf je dle vy-
sledkd dvou metaanalyz zkoumajicich vztah
mezi prenatalni depresi a prlibéhem téhotenstvi
asociovana se zvysenym rizikem pfedcasného
porodu pred dokon¢enym 37. gestacnim tyd-
nem (6, 7). Grigoriadis se spolupracovniky (7)
uvadi, Ze studie, které statisticky kontrolovaly vy-
sledky na faktory kourenf a uzivani antidepresiv
v téhotenstvi, ukdzaly na nizsi a nesignifikantni
relativni riziko pro pfed¢asny porod (OR 1,37;
95% Cl 1,04-1,81). Autofi druhé metaanalyzy
v zavérech uvadéji, ze relativni riziko pfedcas-
ného porodu u Zen lécenych i neléenych an-
tidepresivy bylo priblizné stejné (RR 1,13; 95%
Cl 1,06-1,21) (6). DUlezitym poznatkem je, Ze
riziko pro pred¢asny porod rostlo zéroven se
zavaznosti depresivni epizody.

Nalezy stran asociace mezi depresi mat-
ky a nizkou porodni hmotnosti novorozence
se mezi metaanalyzami rozchazeji. Grote et al.
(2010) nalezli signifikantni asociaci mezi depresi
a nizkou porodni hmotnosti (<2500g; RR 1,18;
95% Cl 1,07-1,30; p = 0,001) zatimco Grigoriadis
et al. (2013) signifikantni vztah neprokazali (OR
1,21;95% C1 0,91-1,60; p = 0,195). Souvislost mezi
neléc¢enou depresivni epizodou v téhotenstvi
a intrauterinni ristovou restrikci plodu (IUGR),
preeklampsii, nizsimi skory Apgarové u novoro-
zence, ¢i potiebou pfijeti novorozeného ditéte
na JIP nebyla nalezena (6).

U plodu matky s nelécenou depresi pozo-
rujeme zvysenou motorickou aktivitu, zmény
ve variabilité srdecnfi frekvence a zmény v me-
tylaci DNA (8). U novorozencl exponovanych
nelécené depresi byly nalezeny zvysené hladiny
kortizolu a noradrenalinu spolu se zvysenou
asymetrii na EEG (8). Mezi dalsi potencidini rizika
pro plod, kterd doprovazi nelécenou depresivni
poruchu u téhotnych, patfi zvysend konzumace
alkoholu a tabdku, suicidalni a sebeposkozujici
jednéni, nedostatecnd vyziva, Spatnad adherence
s prenatalni péci, a snizena schopnost starat se
o novorozence (9). V pfehledovém ¢lanku 37
studif (10), bylo nalezeno vys33i riziko spontannich
potratl a porodnich komplikaci u Zen s neléce-
nou depresi nez u nedepresivnich Zen.

Mezi antidepresiva nejcastéji uzivana k lé¢bé
depresivni poruchy patfi SSRI (napf. citalopram,
escitalopram, fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin

a sertralin), SNRI (venlafaxin, milnacipran a dulo-
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xetin), TCA (imipramin, amitriptylin, dosulepin,
nortriptylin, clomipramin a dalsi) a léky z jinych
skupin antidepresiv (napf. mirtazapin, trazodon,
bupropion, vortioxetin, agomelatin aj.).

Metaanalyza zahrnujici sedm studif zkouma-
jici efekt expozice paroxetinu v prvnim trimestru
téhotenstvi (11), nasla zvysené riziko pro srde¢ni
malformace (OR 1,72; 95% Cl 1,22-2,42). K po-
dobnému zavéru zvyseného rizika srdec¢nich
vrozenych vad (OR 1,46; 95% Cl 1,17-1,82) dodla
i novéjsi metaanalyza studif expozice paroxetinu
béhem prvniho trimestru (12), autofi popisujf
i zvysené riziko pro jakoukoliv vrozenou vadu
(OR 1,24; 95% Cl 1,08-1,43). Velkou limitacf této
prace je ovsem nezarazeni nékterych studii s ne-
gativnimi vysledky. Zvysené riziko vrozenych vad
srdce nebylo prokdzano v praci zkoumajici ko-
hortu 1174 paroxetinu exponovanych détf; pro-
cento srde¢nich vad bylo v exponované i neex-
ponované skupiné shodné 0,7 % (13). Negativni
nélezy byly popsény rovnéz i v metodologicky
silné metaanalyze tif studif pfipadd a kontrol
s celkovym poctem pres 30 tisic téhotenstvi
a Sesti kohortovych studif s celkovym poctem
3428 téhotenstvi (14). Absenci teratogenniho
efektu SSRI, jako skupiny prokazala i velkd meta-
analyza z roku 2013 (15). V praci nicméné vyslo,
Ze specificky paroxetin, i po korekci na znamé te-
ratogenni vlivy, mimé zvysuije riziko pro vrozené
vady srdce (RR 1,36; 95% Cl 1,08-1,71).

Nejrozsahlejsi studie teratogenniho vlivu
SSRI a venlafaxinu zahrmujici 2,3 milionu téhoten-
stvi, identifikovanych ve skandindvskych zdravot-
nickych registrech, v¢etné 2 288 sourozeneckych
pard, nenasla statisticky vyznamny vyssf vyskyt
vrozenych vad u exponovanych déti (vyskyt
3,7 %) nez u déti antidepresiviim nevystavenym
(vyskyt 3,1 %) (16). Negativni vysledky pfinesla
i rozséhla kohortovd studie zkoumajici celkové
2776 exponovanych déti (expozice paroxeti-
nem, venlafaxinem, amitriptylinem, a fluoxeti-
nem) (17). Ke stejnému zavéru dospéla i anglicka
populacni studie sledujici 350 tisic téhotenstvi
v letech 1990 aZz 2009, nenalezla vys3si rizika pro
vrozené vady po lé¢bé TCA (2400 téhotenstvi),
SSRI (7600 téhotenstvi) a expozici nemedikova-
né depresi (13 tisic téhotenstvi) oproti kontroldm,
détem matek bez deprese (18).

Naopak recentni velkd, metodologicky silng,
kohortova studie studujici 18487 téhotenstvi
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nalezla mirné vy3si rizika pro vrozené vady po
expozici antidepresivim i po kontrole na znamé
teratogenni faktory (19). Intrauterinni expozice
paroxetinu byla asociovana s vyssim rizikem sr-
decnich vad (OR 1,45;95% Cl 1,12-1,88); citalopram
zvysoval riziko pro muskuloskeletalni defekty (OR
1,92;95% CI 1,40-2,62) a pro kraniosynostézu (OR
3,95; 95% Cl 2,08-7,52); TCA zvysil vyskyt defek-
td v oblasti o¢i, ucha, obliceje a krku (OR 2,45;
95% Cl 1,05-5,72) a zazivaci soustavy (OR 2,55;
95% Cl 1,40-4,66); venlafaxin vedl k defektiim
respiracni soustavy (OR 2,17; 95% Cl 1,07-4,38).
Z novéjsich skupin antidepresiv nebylo po lé¢bé
bupropionem, mirtazapinem, trazodonem nebo
duloxetinem zvy3ené riziko vrozenych malformaci
zaznamenano (20, 21), aviak s témito léky bylo
zatim provedeno velmi malo studii. Data o efektu
agomelatinu a vortioxetinu dosud, kromé nékoli-

ka kazuistik, zcela chybf.

SSRI, SNRI'a kombinace antidepresiv zvysily
riziko pfed¢asného porodu v populacnf kohor-
tové studii ze Spojeného kralovstvi (22). Autofi
popisuji pfi expozici SSRIi TCA mirné vyssi riziko
spontannfho potratu (SSRI:RR 1,5;95% CI 1,3-1,6;
TCA:RR 1,3;95% Cl 1,1-1,5) a perinatalniho dmrti
ditéte (SSRI: RR 1,6; 95% ClI 1,1-2,4; TCA: RR 1,36
95% Cl 09-2,9) nez u détf zdravych nelécenych
matek. Kombinace psychofarmak tato rizika dale
zvysovala (spontanni potrat: RR 1,6;,95% Cl 1,4-19;
perinatalni umrtf ditéte: RR 2,0; 95% CI 1,0-3,7).

Prace zaloZend na datech z danského lékar-
ského registru z let 1997 az 2010, studuijici 1,3
milionu téhotenstvi, z nichZ téméF 23 tisic tehot-
nych Zen bylo Ié¢eno SSRI béhem prvnich 35 dnd
téhotenstvi nasla mirné zvysené riziko spontanni-
ho potratu u skupiny vystavené antidepresivim
(23). Mira sponténnich abortt byla v exponované
skupiné 12,6% a v neexponované 11,1 %, (hazard
ratio kontrolované na zndmé teratogeny 1,27;95%
C11,22-1,33). Zajimavym zjisténim v této studii by-
lo, ze Zeny, které vysadily SSRI tfi mésice az jeden
rok pfed planovanym téhotenstvim, mély také
vyssiriziko spontanniho potratu, nez zeny z kon-
trolni skupiny, coz sved¢i spise o efektu dusevni
poruchy jako takové a ne vlivu podavani SSRI.

Malm a kolegové (24) studovali vyskyt pred-
¢asného porodu a nizké porodni hmotnosti di-
téte u 15729 téhotnych uzivajicich SSRI, u 9652
téhotnych Zen s dusevnim onemocnénim ne-

lécenych psychofarmaky a v kontrolni skupiné
31394 Zen bez psychiatrické diagndzy. Expozice
SSRI'snizovala riziko pfed¢asného porodu v po-
rovnanim se skupinou Zen s psychiatrickou dia-
gndzou, které psychofarmaka neuzivaly i po
kontrole na zavadeéjici faktory (OR 0,84; 95% Cl
0,74-0,96, p<0,05). U skupiny lé¢ené SSRI nebylo
nalezeno signifikantné vyssi riziko pred¢asného
porodu nez v kontrolni skupiné, na rozdil od
skupiny exponované dusevnimu onemocneé-
ni (OR 1,27; 95% Cl 1,13-1,44, p <0,001). Mira
predc¢asnych porod v SSRI skupiné byla 4,7 %;
v depresivni nelé¢ené kohorté 5,4% a v kontroln{
skupiné 3,8%. V pfipadé IUGR nebyl zazname-
nan statisticky vyznamny rozdil mezi skupinami
(SSRI'2,5%; dusevni onemocnéni 2,5 %, kontrolni
skupina 2,2 %).

Lennestal a Kallen (25) popsali zvysené riziko
(OR 1,6, 95% Cl 1,19-2,15) pfed¢asného porodu
v kohorté 732 Zen, které uzivaly béhem téhoten-
stvi1éky ze skupiny SNRI nebo mirtazapin. V této
studii nebylo nalezeno signifikantné zvysené ri-
ziko pro nizkou porodni hmotnost ¢i IUGR, spon-

tanni potrat ¢i Umrtf novorozence po porodu.

Autofi vySe uvedené studie (24) zkoumali
i efekt expozice SSRI ¢i nelé¢enému dusevnimu
onemocnéni na ¢asnou poporodni adaptaci
novorozence. Lé¢ba SSRI v gravidité byla asoci-
ovana s ¢ast&jsimi pfipady Apgar skore nizsiho
nez 7 v paté minuté po porodu (SSRI vs. dusevni
onemocnéni: OR 1,68; 95% Cl 1,34-2,12; SSRI
vs. kontroly: OR 1,72; 95% Cl 1,46-2,02), vy3sim
vyskytem respiracni tisné po narozeni (SSRI vs.
dusevni onemocnéni: OR 1,4; 95% Cl 1,2-1,62;
SSRI'vs. kontroly: OR 1,6; 95% Cl 1,43-1,79)
a vyssim rizikem pro preklad novorozence na
JIP (SSRI vs. dusevni onemocnént: OR 1,24; 95%
Cl 1,14-1,35; SSRI vs. kontroly: OR 1,38; 95% Cl
1,29-1,48). Samotné dusevni onemocnéni rizi-
ko ztizené poporodni adaptace novorozence
nezvysovalo. Metaanalyza studii zkoumajicich
vliv TCA na novorozeneckou adaptaci z let 1966
az 2010 popisuje, ze TCA, zejména klomipramin,
imipramin a amitriptylin, jsou spojovany s hor-
$f adaptaci novorozence po porodu (26). Mezi
nejastéji popisované komplikace patfi syndrom
dechové tisné, zvysend nestabilita teploty, hypo-
glykemie a kece. Priznaky Ize pricist toxickému
vlivu antidepresiva v téle novorozence a/nebo

odvykacimu stavu po preruseni pupecniku,
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hovofime o syndromu z vysazeni antidepresiv
u novorozence (27).

Souvislost mezi poddvanim SSRI ve tfetim tri-
mestru téhotenstvia PPHN byla popsana v mno-
ha studiich (28, 29). Nicméné absolutni riziko pro
PPHN po expozici SSRI je niz8i nez 1%, a mortalita
v téchto pfipadech je nizsi nez mortalita PPHN
vzniklé jako komplikace diafragmatické hernie,
srdec¢nich malformacich, ¢i aspirace. Velké kohor-
tova studie zkoumajici data 3,8 miliond téhoten-
stvi (130 tisic zen uzivalo v pozdnim téhotenstvi
SSRI'pro depresi) nalezla vyssi vyskyt PPHN u déti
exponovanych SSRI (30). Incidence PPHN byla po
|é¢bé SSRI 31,5/10000 v porovnani s 20,8/10000
u kontrol. U déti matek trpicich depresi, které se
viak nelécily SSRI, byla incidence PPHN taktéz
vyssinez u kontrol (29,1/10000), proto autofi v za-
vérech své prace uvadéji, ze vliv SSRI nenf vys3si

nez efekt samotné deprese.

Antidepresiva jako celek nemaji jednoznac-
né prokazany klinicky vyznamny teratogennf
efekt. Nicméné mohou statisticky mirné zvy-
Sovat pravdépodobnost vyskytu srde¢nich vad
u plodu, ktery jim byl intrauterinné vystaven,
zejména v pfipadé paroxetinu. Riziko potratu
a lUGR plodu po lé¢bé antidepresivy v gravidité
neni vyznamné vyssi nez u zdravych zen, které
se psychofarmaky v téhotenstvi neléci. Lécba
deprese SSRI v gravidité dle nékterych studif
snizuje riziko spontdnniho abortu. V pfipadé,
Ze téhotna uziva antidepresiva v poslednim tri-
mestru, existuje vyssi riziko ztizené poporodnf
adaptace novorozence (,syndrom z vysazeni”
antidepresiva u novorozence), zejména se jedna
o dechovou tisen a svalovy ties. Efekt antidepre-
siv na horsi ¢asnou adaptaci novorozence, se zda
byt vyssi, nez vliv samotné nemoci. Uzivani SSRI
matkou v téhotenstvi mZe statisticky zvysovat
riziko pro vyvoj PPHN u exponovaného ditéte.

Pojem psychoéza je pouzivan jako obecny
popisny termin pro soubor pfiznakd zahrmujicf
psychotické priznaky: halucinace, bludy a vazné
abnormality v chovani. Paradigmatickou dia-
gnostickou jednotkou ze skupiny primarnich
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psychotickych poruch je schizofrenie. Svétova
prevalence schizofrenie je 0,5-0,1 %, a incidence
2-4novych pifpadd na 10000 obyvatel ro¢né (31).

Ueinngjsi 1é¢ba atypickymi antipsychotiky,
kterd neovliviiujf tolik endokrinologicky pro-
fil Zeny jako antipsychotika prvni generace
(jednim z vedlejsich nezadoucich ucinkd anti-
psychotik je hyperprolaktinemie), a postupna
deinstitucionalizace psychiatrické péce, vedou
k rostoucimu poctu téhotenstvi u Zzen lé¢icich
se s psychotickou poruchou. Téhotenstvi ne-
nf rizikovym faktorem pro rozvoj ¢i exacerbaci
psychdzy, aviak v poporodnim obdobi je riziko
relapsu u schizofrennich pacientek 30 az 40%
(32). Zeny lé&ici se s psychotickou poruchou jsou
Castéji kufacky, majf déti ve vy3sim véku a ¢asto
neplanované, pozdé zaznamenaji otéhotnéni
i zndmky nastavajiciho porodu a konzumuji mé-
né gynekologické prenatdlnf péce (32).

Déti matek se schizofrenii maji mirmné zvyse-
né riziko, Ze se narodi pfed¢asné (RR 1,46; 95%
C11,19-1,79), s nizkou porodni hmotnosti (RR 1,57
95% C11,36-1,82),a IUGR (RR 1,34;95% CI 1,17-1,53)
v porovnani s détmi matek, které se neléci s psy-
chiatrickym onemocnénim (33).V metaanalyze 63
malych studif a kazuistik, zahrujicich celkem 216
téhotenstvi u schizofrennich pacientek byla naleze-
na mirné vyssi relativnf rizika pro vyskyt porodnich
komplikaci (RR 2,08; 95% Cl 1,04-6,14), spontan-
ni potrat (RR 2,04; 95% Cl 0,88-1,28) a pfedcasny
porod (RR 1,98; 95% Cl 0,19-2,79) (32). Ve stejné
studii bylo také popsano vyssi souhrnné riziko pro
vrozené malformace u novorozence (RR 2,1; 95%
C 1,1-3,8), IUGR (RR 2,16; 95% Cl 1,48-3,87) a niz-
$i poporodni skéry dle Apgarové (RR 2,22; 95%
(1 0,56-8,84). Vsechny vysledky v této studii byly
kontrolovany na zndmé rizikové faktory.

Haloperidol, chlorpromazin, levomepro-
mazin, sulpirid a flupenthixol patfi mezi nej-
Castéji pfedepisovana typicka antipsychotika.
Risperidon, olanzapin, quetiapin, aripiprazol,
amisulprid, ziprasidon, sertindol a clozapin jsou
nejCastéji vyuzivana antipsychotika druhé gene-
race (atypickd) v 1é¢bé psychotickych poruch.

Rozséahla prehledova prace zkoumajici po-
tenciondlni teratogenni efekt typickych i aty-
pickych antipsychotik, nenalezla vys3si vyskyt
vrozenych vad (34). Avsak limitaci této studie
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je Ze, pro Zadny zkoumany lék nebyla expono-
vand skupina vyssi nez 500 subjektl, coz mize
vést k nizsi statistické sile pfi testovani rozdilG
mezi skupinami. Recentni studie zahrnujici 214
exponovanych déti a 89 kontrol také nenalezla
vyssivyskyt vrozenych malformaci u skupiny déti
vystavené antipsychotikdm (35). Jakdkoliv vroze-
na vada byla nalezena u tif déti z exponované
kohorty a u jednoho ditéte z referencni skupiny.
Obdobny nélez byl popsan iv populacni
studii 1,3 milionu téhotenstvi, z nichZ 9 258 Zzen
mélo minimalné jednou pfedepséno atypické
antipsychotikum a 733 typické antipsychotikum
(36). Jen u risperidonu bylo popsano mirné zvy-
Sené riziko vyskytu vsech vrozenych vad (RR
1,26; 95% Cl, 1,02-1,56) a specificky srde¢nich
malformaci (RR 1,26; 95% Cl, 0,88-1,81). Negativni
nélez byl publikovan ive studii ze Spojeného
krdlovstvi (37). Dité s vrozenou vyvojovou vadou
se v této studii narodilo 10 z 290 zen (3,4 %),
které uzivaly v prvnim trimestru antipsychotika,
11 ze 492 Zen (2,2%), které ukoncily 1écbu an-
tipsychotiky pfed pldnovanym pocetim, a 4162
7210966 Zen (2,0%) v kontrolni skupiné.

Metaanalyza 13 studif, celkem zahrnujicich
6289 téhotenstvi s antipsychotickou z&tézi a 1,6
milionu referen¢nich téhotenstvi neprokazala
vyssivyskyt spontannich potratd v exponované
skupiné (38). Ve skupiné zen lécenych antipsy-
chotiky vsak bylo zaznamenano vice Iékafsky
ukoncenych téhotenstvi na zadost téhotné (OR
5,98;95% Cl 2,94-12,14). Riziko pred¢asného po-
rodu bylo v metaanalyze spojovano jak s atypic-
kymi (OR = 1,61;95% Cl 1,15-2,25), tak typickymi
antipsychotiky (OR 2,03; 95% Cl 1,47-2,80). Déti
vystavené prenatdlné antipsychotikim mély
nizsi porodni hmotnost (primérna odchylka:
—57:890; 95% Cl: —103,69 g a2 —12,109), a mély
vyssi riziko IUGR (OR 2,44; 95% Cl 1,22-4,86).
Relativné zvysené riziko spontédnniho abortu
a zamlklého téhotenstvi bylo popsano iv re-
centnim systematickém pfehledu dostupnych
studif (39). Autofi popisuji, Ze veskera rizika stou-
paji s vyssimi kumulativnimi davkami lékd a déle
se zvySujf pfi kombinaci vice antipsychotik.

Dle dat z australského registru uzivatelQ
antipsychotik v téhotenstvi vykazovalo 52 ze
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142 (37 %) novorozencl po porodu symptomy
dechové tisné (40). Horsi poporodni adaptace
(nizsi skore dle Apgarové, pfechodnd hypotonie,
nizsi dechova frekvence, tremor a agitovanost)
u déti exponovanych antipsychotiklim, byla po-
zorovana i ve vyse uvedené kohortové studii
7 Velké Britanie (37). Problémy s adaptaci mélo
312290 (10,7 %) exponovanych déti, 24 ze 492
(49%) déti matek, které vysadily antipsychoti-
ka pred otéhotnénim, a 9244 z 210966 (4,4 %)
novorozenct z kontrolnich téhotenstvi. Riziko
z0stavalo zvysené i po kontrole efektu pridru-
7ené medikace a somatického stavu matky (RR
2,62; 95% Cl 1,52-4,52). Obezita matky, koufeni
v téhotenstvi a uzivani ndvykovych latek, taktéz
signifikantné ztézovaly poporodni adaptaci.

Antipsychotika nemaji prokdzany teratogen-
ni efekt. V téhotenstvi mohou zvysovat riziko
pfedc¢asného porodu, spontdnniho potratu
a pro nizkou porodni véhu, avsak ne vice nez sa-
motné psychotické onemocnéni. Antipsychotika
mohou dale u prenatalné exponovaného novo-

rozence ztézovat poporodni adaptaci.

Pri hodnoceninezadouciho efektu psycho-
farmak na vyvoj plodu je nutné si uvédomit, ze
sledujeme v populaci velmi vzacné jevy (napf.
organové malformace, PPHN), a tak statisticky
signifikantni zvyseni relativniho rizika nemusf
byt klinicky relevantni. Dale je tfeba vzit v potaz
skute¢nost, Zze expozice psychofarmaku je vétsi-
nou ve studiich definovéna vydanym receptem
na dany preparat, coz nemusi odpovidat redl-
nému uzivani léku matkou. Pacienti s dusevnf
poruchou maji vysokou miru nonadherence
s medikaci. Limitaci vysledku pfedkladanych
praci je také skute¢nost, Ze u vétsiny provede-
nych studii, nebyl dostate¢né kontrolovan vliv
dalsich soubéznych rizikovych faktord (napf.
koufeni, uzivani navykovych latek, Zivotnf styl
matky, atd.).

Pro praxi neonatologa a pediatra je v3ak
dlleZitym sdélenim to, Ze jak uzivani antide-
presiv, tak antipsychotik ve tfetim trimestru
téhotenstvi zvysuje relativni riziko pro vyskyt
,syndromu z vysazen{” u novorozence, ktery
se mUze projevovat dechovou tisni a jinymi
nezadoucimi tranzitornimi pfiznaky. Osetfujici

psychiatr i pediatr by proto méli pacientku i jejf
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nejblizsi okoli o této mozné komplikaci infor-
movat dopredu.

Celkové riziko negativniho vlivu expo-
zice antidepresivy nebo antipsychotiky na
vyvoj a zdravi plodu se vsak zda byt malé.
Riziko vsak roste s davkou a poltem soucas-
né podavanych psychofarmak. Na druhou
stranu, dekompenzovana dusevni porucha

matky v téhotenstvi pfinasi pro vyvijejici se
dité, a potazmo celou rodinu, mnohem véts{

a zévaznéjsi rizika (ztrdta zajmu o téhotenstvi
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