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Uziti antipsychotik, zvlasté atypickych, se zvysuje véetné jejich preskripce off label. Tyto trendy jsou vyznamné hlavné u vulnera-
bilnich skupin nemocnych, tj. déti, adolescent( a starsi populace. Pfedbézné studie ukazaly vyznamné rozdily v poctu a profilu
nezadoucich ucink mezi détskou, dospélou a geriatrickou populaci. Stanoveni a monitorovani nezadoucich Ucink je zakotveno
v nasich aktualizovanych doporucenych postupech a je cileno na dospélou Iécenou populaci. Monitorovani nezadoucich ucinkd,
hlavné metabolickych, neni viak v béZzné klinické praxi optimalni, a pacienti jsou tak vystaveni zvysenému riziku rozvoje kardio-
vaskuldrniho onemocnéni.
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Importance of side effects of antipsychotics and their monitoring
in clinical practice - focused on paediatric and geriatric populations

The use of antipsychotics especially atypical ones is increasing including off-label prescription. These trends are significant espe-
cially in vulnerable subgroups, paediatric and geriatric populations. Preliminary studies have shown significant differences in both
the number and types of adverse events between the paediatric, adult and geriatric populations. Assessment and monitoring
of adverse effects are included in our updated diagnostic and treatment guidelines for psychiatric disorders and aimed at adult
population. The monitoring of adverse (especially metabolic) events in common clinical praxis continues to be suboptimal; this
exposes patients to the higher risk of developing cardiovascular disease.
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Uzivani antipsychotik

Poddavani antipsychotik (AP), podobné
jako antidepresiv, neustale roste, i kdyz ne
tak razantné. V soucasnosti jsou preferova-
na atypickd antipsychotika (AAP) vzhledem
k tomu, Ze jsou relativné [épe sndsena a jsou
bezpecnégjsi nez klasickd, typicka AP. Paralelné
(a zfejmé i podstatné vice) roste jejich poda-
vani off label. Jednd se hlavné o dvé, z rliz-
nych hledisek vulnerabilnf subpopulace — déti
a starsi jedince (1, 2).

Uzivani antipsychotik off label

V neddvno publikované praci francouzskych
autor(, vychazejici z prehledu a analyzy farma-
koepidemiologickych praci v anglickém jazyce
v riznych databézich, bylo v obdobi od r. 2000—
2015 identifikovédno 77 studii, které se zabyvaly
problematikou off label preskripce AP. Bylo zjisté-
no, ze 40-75 % jejich celkové preskripce bylo off
label. U détito Cinilo 36-93,1 % celkové preskripce,
u starsfch jedinct se hodnoty pohybovaly v rozme-
zi 22-86 %. Off label preskripce je ¢asto uzivana

v pfipadé, Ze registrované latky nejsou Ucinné,
a u specifickych psychickych poruch, pro které
nejsou schvalena zadnd farmaka. Z druhé strany
muze jit o soucasny trend predepisovat farmako-
terapii i u mirnych projevt psychickych poruch (3).
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a bezpecnost AP u détf a adolescentd. V kont-
rolovanych studiich byla prokdzana kratkodo-
ba ucinnost nékolika AP u psychdéz a manie,
v téchto indikacich jsou také registrovana od
urcité vékové hranice a déle u agresivity napfic
diagnostickymi kategoriemi. S vyjimkou klo-
zapinu nebyl zjistén klinicky vyznamny rozdil
v Ucinnosti zkousenych typickych a atypickych
AP (4). Hlavni rozdily byly zjistény mezi typem
a zavaznosti nezadoucich Gcinkd (NU), z toho
vyplyvd, Zze volba AP je primérné fizena sné-
Senlivosti a bezpecnosti. Déti majf vyssi riziko
rozvoje NU neZ dospéli, zvlasté extrapyrami-
dovych, metabolickych a endokrinologickych.
Zatimco bezpecnostni profil akutni [écby AP je
znam, Udaje o dlouhodobé |é¢bé nam chybi (4).

V poslednich letech dochdzi k vyznamné-
mu zvyseni uzitf AP, hlavné AAP u détf a ado-
lescentd. Vétsinou se jedna o off label indikace
AAP u poruch autistického spektra a hyper-
kinetické poruchy vedené snahou ovlivnit
poruchy nalady a chovani vcetné agresivi-
ty, sporadicky také u poruch pfijmu potravy
(mentalnf anorexie). Risperidon a aripiprazol
jsou uzivany nejcastéji.

Nejnovéjsi ceské doporucené postupy dia-
gnostiky a lé¢by z oblasti pedopsychiatrie uvadf
jako prvnivolbu u déti s autismem s poruchami
chovéni, sebeposkozovadnim a agresivitou od
5 let véku risperidon. Tento je jediné AAP, kte-
ré je v Ceské republice v této indikaci registro-
véano. Lécbou druhé volby je aripiprazol, ktery
neni u nds v této indikaci registrovan (na rozdil
napt.od USA) (5). U hyperkinetické poruchy s ko-
morbiditou a specifickymi problémy je risperidon
a aripiprazol doporuc¢ovan jako adjuvantni lé¢ba
na Urovni tfetiho kroku (6).

U starsi populace u demenci's behavioralnimi
a psychologickymi pfiznaky, zvIasté agitovanosti, je
doporucovan nasimi doporucenymi postupy rispe-
ridon (opét jediné AAP, které je u nds registrovano
v této indikaci) jako tfeti volba po neldspéchu sub-
stituovaného benzamidu tiapridu a melperonu (7).

Rozdilna snasenlivost
antipsychotik u specifickych
subpopulaci

Neddvno publikované zahrani¢nf prace upo-
zornily, ze pocet a profil NU se [isi u dospélych,
déti a starsi populace. Sagreiya se spoluautory
pouzil FDA databazi NU (FDA Adverse Events
Reporting System) a analyzoval rozdily mezi do-

www.psychiatriepropraxi.cz

spéelou (18-65 rokd), pediatrickou a geriatrickou
populact. Byly zjistény signifikantni rozdily v poctu
a profilu NU mezi détmi a dospélymi a dospélymi
a geriatrickou populaci u podavanych klasickych
i AAP. Diabetes mellitus (DM) byl nej¢astéjsim
NU u dospélé populace pii podavani AAP, u dé-
tf pfirGstek hmotnosti a behavioralnf poruchy
a u geriatrické populace neurologické NU (8).
Jiz divéjsi studie ukézaly, Ze DM je nej-
castéjsi spontanné hlaseny NU pfi lécbé AAP
u dospeélych (9). Dospéli maji ziejmé vétsi prav-
dépodobnost nez déti, Ze je u nich jiz primarnf{
zvyseni glykemie na la¢no z fady ddvodd (delsi
expozice nekterym fyziologickym faktorim
jako je obezita a sedavy Zivotnf styl). U déti z 5
nej¢astéji udavanych NU bylo zvyseni hmot-
nosti, coz je konzistentni s dfivéjsi metaanaly-
zou (10). Rychlému a signifikantnimu pfirdstku
hmotnosti u déti béhem kritického obdobf
vyvoje zac¢ind byt vénovana zvysend pozornost
hlavné kvuli nasledkdm v dospélosti. V pro-
spektivni americké studii byly po dobu jednoho
roku sledovény déti, u kterych byla zahajena
|écba risperidonem nebo quetiapinem. Bylo
zafazeno 120 déti, 37 z nich dokoncilo ro¢nf
sledovani. Doslo k signifikantnimu primeérné-
mu nardstu hmotnosti, 0 10,8 kg na risperidonu
a 9,7 kg na quetiapinu, signifikantnimu zvysenf
BMI (Body Mass Index) a glykemie na risperi-
donu a pomeéru celkového cholesterolu k HDL
(High Density Lipoproteins) na quetiapinu (11).
| v dfivéjsich publikacich byl udavan pfirdstek
hmotnosti a behavioralni NU — ¢asté agrese,
abnormni chovéni, suicidalita (12, 13). U geria-
trické populace byly nejc¢astéjsi neurologické

NU, stavy zmatenosti a somnolence.

Dusledky nezadoucich ucinkt

U déti se vyskytujf stejnd psychicka one-
mocnénti, pro kterd jsou jim indikovana AP (schi-
zofrenni a bipoladrni porucha), jako u dospélych;
50 % psychickych poruch zacing ve véku kolem
14 let a zacdtek v détském véku je spojovan se
zavaznéjsim prabéhem. Neni zatim zndmo, jaké
mohou byt dlouhodobé disledky obezity, hyper-
prolaktinemie nebo zvysené impulzivity (vCetné
gamblerstvi), které byly, byt velmi sporadicky,
pozorovany na aripiprazolu. U déti bychom méli
zvazovat i jiné lécebné alternativy (14).

NU jsou ¢astou piicinou nonadherence
a vysazen{ |éku. Dale vedou ke zvysené so-
matické morbidité a u déti maji vyznam i pro
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somatickou morbiditu v dospélosti. Vékove
neptimeéreny prirlstek hmotnosti je spojen se
zvysenym rizikem obezity, diabetu a kardio-
vaskularnich onemocnéni v dospélém véku.
Vahovy prirGstek u déti mdze vést také k di-
stresu, izolaci a branit psychickému zlepsenf
(13). Ray se spoluautory srovnavali riziko ne-
¢ekanych Uumrti a umrti spojenych se zrané-
nim a suicidalnim jednanim mezi détmi, které
nemély diagnézu psychdézy ¢i tikové poruchy
a zacaly brat AP, a kontrolni skupinou. Snazili
se odpoveédét otazku, zda podavani AP u détf
bez psychotického onemocnéni je spojeno
s vy$sim rizikem Umrti v pocatecni fazi 1écby.
Jednalo se o retrospektivni kohortu jedinct
ve véku 5-24 let, v obdobi 1999-2014 ve staté
Tennessee, zahrnuto bylo téméf 400000 déti
a mladistvych. Bylo zjisténo 3,5x vyssi riziko
necekanych umrti u skupiny, kterd brala vice
nez 50 mg chlorpromazinového ekvivalentu
denné (15).

U geriatrické populace je varovani ohledné
zvyseného vyskytu cévnich a srde¢nich pfihod
pfi podavani AAP obecné znamo. Tyka se hlav-
né risperidonu a olanzapinu. Starsi populace
je nachylné k neurologickym NU a mGze byt
jejich ddsledky vice postizena nez mladsi véko-
vd kategorie. Jak ukdzala nedévno publikovana
randomizovana studie, bylo podavani AAP u ne-
mocnych s Alzheimerovou chorobou spojeno
se zhorsenim kognitivnich funkci ve srovnani
s placebem (16).

Monitorovani nezadoucich
ucinkd antipsychotik

Hodnoceni a monitorovani NU je zakot-
veno v Ceskych aktualizovanych doporuce-
nych diagnostickych a léc¢ebnych postupech,
platnych od Cervna 2018 v kapitole Sledovani
télesného zdravi u nemocnych se zavaznymi
neorganickymi dusevnimi poruchami. Je ci-
lené na dospélé écené AP a/nebo antidepre-
sivy (17). Metabolické monitorovéani zahrnuje
pravidelné hodnoceni télesnych parametrd
a laboratornich hodnot.

Ve svété existuji doporucené postupy
pro monitorovani Ucinnosti a bezpecnosti AP
u détf (napf. Canadian Alliance for Monitoring
Effectiveness and Safety of Antipsychotics in
Children, CAMESA), které jsou podobné do-
poruc¢enym postuptm u dospélych, ale jsou
nepochybné striktnéjsi. Doporucuji sledovani
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télesnych parametr (vyska, hmotnost, BMI,
obvod pasu, TK, neurologické vysetfeni a EKG)
a laboratornftesty (glykemie, inzulinemie, celko-
vy cholesterol, triglyceridy, jaterni testy, amylaza
a prolaktin) na zac¢atku léc¢by a déle pravidelné
po 3 mésicich po dobu jednoho roku. Za normu
pokladaji primérné hodnoty pro vekové a po-
hlavim odpovidajici zdravou détskou populaci
(18). U deéti, které doposud AAP nebraly, je dd-
leZité sledovani hmotnosti v pribéhu prvnich
6 tydnU. Provedené studie ukazuji, ze pfirlstek
hmotnosti koreluje s dobou expozice (19).
Avsak pres veskera doporucent je monitoro-
vani metabolickych NU provadéno u relativné
malého procenta déti. Coughlinova (20) uvadi
ve své praci dvé retrospektivni analyzy moni-
torovani metabolickych NU u americkych déti,
které zjistily, Ze pouze 1 dité z vice nez 1000 détf,
které zacaly uzfvat AAP, absolvovalo doporucend
bazalni vysetieni. Dalsf starsi prace zjistila, ze 1/3
7 léCenych détf méla stanovenou glykemiia 13 %
lipidovy profil, coz odpovida udajim u dospélé
populace (21,22). U dospélé populace je nejcastéji
monitorovan TK (69 % lécenych), dale stanoveni
triglycerid(l, hmotnosti, glykemie a cholesterolu
(23). Podobné situace je zfejmé i u nds.
Kanadsti autofi rozebiraji moznosti, jak
tuto situaci u déti zlepsit. Nenf jediné fesenf
pro viechna zafizeni, kterd se péci o psychic-
ky nemocné déti zabyvaji. Nicméné panuje
konsensus, Ze by se méla zlepsit spoluprace
rznych odbornikl a vyuziti specializovanych
zdravotnich sester (20). K zdbrandm adekvatni-
ho monitorovani télesného stavu obecné patfi
dlvody 1. souvisejici s pacientem a zahrnujici
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Zaver

S nesmirnym pokrokem mediciny dochazf
také k nardstu farmakoterapie, véetné psycho-
farmak. V této souvislosti bychom neméli za-
pominat na zakladni Iékafskou zasadu Primum
non nocere. Pfi individualizované volbé lécby
bychom méli vyuzit vSech moznosti, kterymi
soucasna medicina v realité vsedniho dne
disponuje.
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