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Deprese u neurologickych onemocnéni:
vyskyt a jeji lécba

MUDr. Sylva Rackova
Psychiatrickda ambulance, Plzen

Deprese patii mezi velmi ¢asté komorbidity u neurologickych onemocnéni. Jeji vyskyt je zde nékolikréat vy3si a ovliviuje priibéh
neurologickych onemocnéni. V 1é¢bé je dllezity spravny vybér antidepresivni medikace s ohledem na ucinnost a snasenlivost.
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Depression in neurologic disorders, incidence and its treatment

Depression belons among the most frequent comorbities in neurologic disorders. Its prevalence is higher and depression in-
fluences the course of neurologic disorders. There is very important the right choice of antidepressant treatment according to
efficacy and tollerability in the treatment of depression in neurologic disorders.
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Uvod

Deprese patii mezi velmi ¢astd onemocnént.
Somatickd onemocnéni jsou provazena nékoli-
kandsobné vyssim vyskytem deprese. Deprese
zhorsuje jejich prlbéh. Naopak pacienti se so-
matickymi komorbiditami maji depresi ¢astéji,
s horsim prébéhem a horsi odpovédi na Iécbu.
Vyssivyskyt je vysvetlovan nékolika zplsoby; obé
onemocnéni postihuji centralni nervovou sousta-
vu, vliv neurologického onemocnéni na kvalitu Zi-
vota a dalsi fungovani pacienta. Urcitou roli mdze
hrati vliv nékteré medikace, jako je depresogenni
pUsobent kortikoid{ nebo interferonu.

V nasem ¢lanku se zaméfujeme na vyskyt
a léc¢bu depresivni poruchy u pacientl s vybra-
nymi neurologickymi onemocnénimi. Zde je
vyskyt deprese rovnéz ¢astejsi a vyrazné ovliv-
nuje prabéh alécbu zakladniho neurologické-
ho onemocnénf véetné vybéru lécby. V roce
2016 byl publikovany souhrnny ¢lanek od prof.
Stétkafové a prof. Horacka tykajici se deprese
u neurologickych onemocnénti, jeji prevalence,
diagnostiky a lécby (Stétkafové et Horacek, 2016).

Depresivni porucha u epilepsie

Depresivni porucha je nej¢astéjsi komorbidi-
tou u pacientd trpicich epilepsii. Jeji prevalence
se u epileptické populace pohybuje v rozmezi
od 11% do 62 %. Jeji vyskyt je ovlivnén fadou
faktor(; jednak ze strany samotného neuro-
logického onemocnéni, tzn. typem epilepsie,
frekvenci a typem zéchvat(. Déle hraji roli dalsi
faktory, jako je socidlni situace pacienta, jeho
dalsi zdravotnf stay, rodinné a pracovn{ zézemi.
Pacienti s epilepsii maji vyskyt deprese a sebe-
vrazd 4-5x vyssi nez neepilepticka populace
(Blaszcyk et Czuczwar, 2016). Pacienti s depresi
mohou mit vyssi vyskyt zachvatd a hlife spolu-
pracuji v [é¢bé.

V é¢bé deprese a epilepsie stojime ¢asto
pred nelehkou volbou. Antidepresivni medikaci
vybirdme s ohledem na jeji vliv na epilepticky
prah a s ohledem na riziko lékovych interakcf
s antiepileptiky (Trivedi et Kurianm 2007).

Studii, které by prokazovaly a sledovaly Ucin-
nost antidepresivni medikace v lé¢bé deprese
u epilepsie, je velmi mélo a o velmi malém poctu

pacientd. V roce 2014 byl publikovan souhrnny
¢lanek obsahujici dostupnd data ohledné Ucin-
nosti antidepresivni medikace (SSRI (inhibitory
zpétného vychytavani serotoninu) a venlafaxin)
u pacientt s epilepsii. Do souhrnu byly zafazeny
randomizované a prospektivni studie zahrnuji-
cf 1é¢bu deprese u déti a dospeélych s epilepsif
(n=471). Vysledky prokazaly pouze mirnou ucin-
nost na depresi u epileptikd. Venlafaxin byl o néco
Ucinnéjsi v ovlivnéni deprese (Maguire et al, 2014).

Mame k dispozici vysledky animélnich studif,
kde byl sledovan vliv jednotlivych antidepresiv
(imipramin, fluoxetin, venlafaxin a mirtazapin)
na epilepticky prah. Antidepresivni Ucinek byl
potvrzen u vsech preparatl. Chronicka Iécba
venlafaxinem a mirtazapinem byla spojena
se signifikantnim antikonvulzivnim uc¢inkem
(Sharma et al,, 2017).

V animalnich studiich byl prokézan antikon-
vulzivni a antioxidac¢ni plsobeni agomelatinu
(Aguiar et al., 2013; Aguiar et al,, 2012).

S ohledem na ovlivnéni epileptického pra-
hu mezi nejrizikovéjsi, tedy kontraindikovana
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antidepresiva, patfi maprotilin, bupropion, clo-
mipramin, imipramin ve vyssich davkach, nor-
triptilin @ mianserin. Mezi Iéky s nejnizsim rizikem
ovlivnéni epileptického prahu pocitdme SSR,
mirtazapin, trazodon, moklobemid a podle po-
slednich dati agomelatin (Svestka, 2001; Vimala,
Bhuta et Patel, 2014).

Mezi léky prvnivolby v [é¢bé deprese u epi-
lepsie patfi SSRI'a SNRI (inhibitory zpétného vy-
chytavani serotoninu a noradrenalinu) (pro nizké
riziko interakci) a neutraInf vliv na epilepticky
prah. U nékterych pacient podavéani antidepre-
siv vede dokonce ke snizenti frekvence zachvatd
(Ribot, Ouyang et Kanner, 2017).

Interakce vznikaji na zékladé inhibice nebo
indukce jaternich enzym( cytochromu P450.
V tomto pfifpadé je dllezitd pozornost pfi poda-
vani karbamazepinu, fenytoinu a fenobarbitaluy,
které jsou induktory, coz vede k ovlivnéni hladin
fluvoxaminu, fluoxetinu a tricyklickych antide-
presiv (Maguire et al,, 2014).

Depresivni porucha
u roztrousené sklerozy (RS)

Viyskyt depresivni poruchy u pacientd s RS
se pohybuje v rozmezi od 20-50%, tzn., Ze je cca
3 vyssi nez u zdravé populace. Nékteré prace
popisuji vyskyt jesté vyssi, celozivotni preva-
lence 50%, ro¢ni prevalence 20% (Siegert et
Abernethy, 2005). Je rovnéz spojena s vyssim
rizikem sebevrazd. Vznik deprese u RS je vysvét-
lovén fadou faktord: vliv diagnézy a onemoc-
néni na pacienta, pfitomnost zanétu (jedna se
o chronicky zanét v oblasti CNS) a v neposledni
fadé i depresogenni U¢inek medikace (korti-
koidy, interferony) (Wallin et al., 2006).

Vroce 2017 byla publikovdna metaanalyza
sledujici vyskyt deprese a Uzkosti u RS. Do analyzy
bylo zafazeno 58 ¢lankd (n=87756), prevalence
deprese byla 30,5 %; 22,1 % Uzkosti, ale prevalen-
ce klinicky signifikantni deprese a tUzkosti byla
vyrazné vyssi (35 a 34%) (Boeschoten et al,, 2017).

Je fada praci, které zkoumaly souvislost mezi
pritomnosti depresivnich priznakd a lé¢bou RS
interferonem. Vysledky jsou rozporuplné, fada
studif tuto souvislost mezi medikaci a vy$sim
vyskytem deprese nepotvrdila (Schippling et
al, 2016). Léc¢ha RS interferonem nebyla spojena
s Castéjsim uzivanim antidepresivni medikace
(Mirsky, Marrie et Rae-Grant, 2016).

V 1é&bé deprese u RS jsou jako 1€k prvnf
volby doporucovéna antidepresiva ze skupiny

SSRI'a SNRI (Pérez, Gonzdlez et Lazaro, 2015).
Nicméné nebyl prokdzany pozitivni vliv 1é¢-
by SSRI na snizeni progrese zakladniho one-
mocnéni — zhorseni fungovani, které je u pa-
cientl s RS pravidelné sledovdno a méreno
(Bhattacharjee et al., 2017).

Depresivni porucha
u Parkinsonovy choroby (PD)

Deprese patfi mezi velmi ¢asté komorbidity
Parkinsonovy choroby, jeji prevalence se pohy-
buje ve velmi Sirokém rozmezf od 2,7 do 90 %,
ale prdmeérnd je kolem 35 %, coz je vyrazné vyssi
nez u zdravé populace. Vyssi vyskyt deprese je
spojen s Casnym nastupem Parkinsonovy nemo-
ci, rychlou progresi onemocnéni, Zzenskym po-
hlavim, pozitivni rodinnou anamnézou ohledné
psychiatrické zatéze. Deprese je nékdy pfitom-
na jesté pred rozvojem motorického postizeni
(Schneider et al., 2008).

Mezi nejcastéji pfedepisovana antidepre-
siva v [é¢bé deprese u Parkinsonovy choroby
jsou SSRI pro jejich dobrou snasenlivost, ucin-
nost a pomeérné nizké riziko |ékovych interakcf.
Nicméné vysledky studif, které sledovaly a hod-
notily U¢innost antidepresiv v 1é¢bé deprese
u PD jsou rozporuplné, pocet studif i zafazenych
pacientl nenf pfilis velky.

V roce 2010 byla publikovdna metaanaly-
za srovnavajicl u¢innost a snasenlivost SSRI,
TCA ve srovnani s placebem u pacientd s PD
a depresi (Skapinakis et al,, 2010). Rozdil mezi
antidepresivni medikacf a placebem nebyl sig-
nifikantni. Dalsi metaanalyza vysla 2013, ktera
srovnavala farmakologické postupy v lé¢bé
deprese (SSRI, SNRI, TCA a dopaminovi agonis-
té), vysledek byl rovnéZ nepfesvédcivy, nejvyssi
uc¢innost byla v této analyze popséna u TCA
(Liu et al,, 2013).

Vroce 2014 vysla druhd metaanalyza srov-
navajici icinnost a snasenlivost v 1é¢bé deprese
u PD SSRI'versus TCA. Do srovnanf bylo zafazeno
pét studif, kterd splnila vstupni kritéria. Obé sku-
piny antidepresiv byly srovnatelné Ucinné, ale
SSRI byly lépe snasené s nizsim vyskytem NU
(Qui etal, 2014).

Néktefi autofi predpokladaji, ze by v lé¢bé
mohl byt vhodny bupropion pro jeho mecha-
nizmus ucinku (inhibice zpétného vychytavani
noradrealinu a dopaminu), nicéné k dispozici
jsou pouze kazuistickd sdélent, studie potvrzujici
Uc¢innost chybf (Raskin et Durst, 2010).
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Vroce 2012 byla publikovéna studie srov-
ndvajici u¢innost a snasenlivost paroxetinu
a venlafaxinu, oba preparéty byly Gc¢innéjsi nez
placebo, jejich podavani nevedlo ke zhorseni
motorickych funkci (Richard et al,, 2012).

Vroce 2015 potvrdila 24tydenni studie
pacienty s Parkinsonovou chorobou a depresf
Uc¢innost agomelatinu. U pacientd doslo béhem
lécby agomelatinem k sigifikantnimu zlepsenti
deprese, kvality spanku, dennf bdélosti a mo-
torickych funkci pfi stabilni antiparkinsonské
medikaci (Avila et al., 2015).

U nds dostupnd antidepresiva nejsou kon-
traindikovana u pacient’ s PD a ani zde nenf
popsano riziko zavaznych |ékovych interakci.
Rizikové lékové interakce se tykaji fenelzinu a tra-
nylciprominu, které u nas viak nejsou k dispozici.

Depresivni porucha u migrény

Migréna je onemocnéni, pro které jsou
typické silné pulzujici, asto jednostranné bo-
lesti hlavy, které trvaji nékolik hodin. Casto je
provazena fadou dalsich pfiznakd, jako je zvra-
ceni, pfecitlivélost na svétlo. Jeji prevalence je
v populaci pomeérné vysoka u zen 20,2% a 9,4 %
u muzd, Zeny trpf migrénou 2,17 X ¢astéji nez
muzi (Burch et al., 2015).

V roce 2013 byla ¢eskymi autory provedena
metaanalyza hodnotici komorbiditu deprese
a migrény. Do studie bylo zahrnuto 20 popu-
la¢nich prdfezovych studif testujicich asociaci
migrény s depresi a byl prokdzan 3 x vyssi vyskyt
deprese u pacientU trpicich migrénou (Kozeny,
Hoschel et Tisanska, 2013).

V [é¢bé deprese u pacientd s migrénou mu-
sime brat zfetel na jejich dalsi medikaci (riziko
lékovych interakcf) a vliv antidepresivni medikace
na bolesti hlavy. Rada studif prokazala pozitivni
vliv SSRI (inhibitory zpétného vychytavani sero-
toninu) a SNRI (inhibitory zpétného vychytavani
serotoninu a noradrealinu) na vznik a frekvenci
migrendznich zachvatl. Uzivani antidepresiv ve-
de i ke sniZeni uzivani analgetik. Zde byl ucinek
silngjsi u TCA (tricyklickd antidepresiva) ve srovna-
ni's SSRI'a SNRI. Nicméné TCA nepatfiv soucasné
dobé mezi antidepresiva prvnivolby pro vysoky
vyskyt nezddoucich ucinkd, riziko podavaniu so-
maticky nemocnych pacientt (Banzi et al., 2015).
Vroce 2017 byla publikovdna metaanalyza po-
tvrzujici i¢innost TCA na frekvenci migrendznich
zachvatl a snizenf davek analgetické medikace
(Jackson et al,, 2017).

www.neurologiepropraxi.cz
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Z novéjsich antidepresiv mame v [é¢bé mi-
grény kdispozici kazuistickd sdéleni. Melatonin
ma prokazany antimigrendzni efekt. Agomelatin
je jeho synteticky analog a byl u néj v animalnich
studiich a kazuistikdch popsan pozitivni vliv na
frekvendi a intenzitu zachvatd a na bolesti hlavy
(Guglielmo et al,, 2013; Plasencia-Garcia et al, 2015).

Depresivni porucha po centralni
mozkové prihodé (CMP)

CMP patfi mezi pomérné casté zdravot-
ni komplikace, jejich frekvence roste s vékem.
Nejcastéjsi etiologie je ischemicka, vyrazné méné
¢asto jsou CMP hemoragického plvodu. Stavy
po prodélané CMP jsou provazeny fadou psy-
chickych potiZf: deprese, Uzkost, kognitivni po-
ruchy, psychotické pfiznaky. Prevalence deprese
U pacientd po probéhlé CMP se pohybuje podle
fady metaanalyz kolem 30%. Vyskyt deprese je
Castejsi u pacientd po CMP, nez u pacientl se
srovnatelnym somatickym postizenim, které je
viak zplsobeno napfiklad ortopedickymi poti-
Zemi nebo Urazy. Deprese mé negativni dopad
na kvalitu Zivota, zhorsenf rekonvalescence po
CMP a zvysuje celkovou morbiditu a mortalitu.

V roce 2017 vysla rozséhld metaanalyza (n =
5309) sledujicf souvislost s lokalizaci 1éze CMP,
n=5489 (souvislost s pohlavim) a vyskytu deprese.
Bylo prokazano vyssi riziko rozvoje depresivni po-
ruchy pfi postizeni levé hemisféry, dalsim rizikovym
faktorem bylo Zenské pohlavi (Zhang et al,, 2017).

V é¢bé deprese u pacientl po prodélané
CMP fesime, zda jsou AD vlibec Ucinnd, zda majf
vliv na stav po prodélané CMP vcetné pohy-
bovych funkci a zda Ize ocekdvat néjaka rizika
spojenéd s ovlivnénim srazlivosti krve. Rada praci
potvrzuje pozitivni vliv na Upravu celkového
stavu po prodeélané CMP pfi uzivani SSRI. V Ses-
timeési¢ni multicentrické studii TALOS byl potvr-
zen pozitivni vliv citalopramu na stav (Unavu)
po ischemické CMP a pozitivni vliv na prevenci
dalsitho ischemického poskozeni (Kraglund et
al, 2015). V roce 2015 byla publikovana souhrn-
na prace, kterd potvrzuje pozitivni vliv SSRI na
Upravu stavu po CMP bez souvislosti s antide-
presivnim efektem. Podle animélnich modelt
Uprava stavu po CMP pomoci SSRI je vysvét-
lovéna stimulaci neurogeneze, migraci novych
bunék do ponicenych poskozenych oblasti, pro-
tizénétlivym Ucinkem a Upravou pratoku krve
(Siepmann et al,, 2015). Metaanalyza (zafazeno
52 studif, n = 4059) publikovana the Cochrane

collaboration zafadila randomizované, kontro-
lované studie s pacienty po CMP (ischemické
nebo hemoragické), cilem bylo sledovani vlivu
antidepresivni medikace na stuperi invalidity,
neurologického poskozent, Uzkosti a deprese u
pacientl po CMP) (Mead et al,, 2012).

Vroce 2016 byla publikovana prace sledujici
pacienty po probéhlé CMP s depresi 1é¢ené SSRI.
Cilem bylo posouzeni vlivu na zavislost a invaliditu
pacientl. Déle sledovali, vliv na Unavu, depresi, Uz-
kost, kvalitu Zivota. Lé¢ba SSRI vedla ke snizeni za-
vislosti.V roce 2016 byla publikovana metaanalyza,
kterd potvrdila Uc¢innost antidepresiv (escitalopram,
sertralin, fluoxetin, milnacipran....) v [é¢bé deprese
po CMP ve srovnanf s placebem. V¢asna lécba
antidepresivy byla spojena s rychlejsi Upravou
fyzického stavu i kognitivnich funkci. Déle vedla
k mirnému zvyseni preziti pacientd v pribéhu
dalsich deseti let (Robinson et Jorge, 2016).

V soucasné dobé bézf tfi studie testujici
Ucinnost fluoxetinu u pacientl po CMP, vysledky
by meély byt k dispozici na konci roku 2018 a 2020
(Graham et al., 2017).

Depresivni porucha u demence

Rada praci popisuje souvislost mezi vysky-
tem depresivni poruchy a vyssim rizikem rozvoje
demence v pozdnégjsim véku. Prevalence depre-
sivni poruchy u Alzheimerovy choroby se pohy-
buje v pomeérné sirokém rozmezi, podle vybéru
a typu studie, pouzitych diagnostickych metod
a tize demence. Podle metaanalyzy z roku 2015
(zafazeno 63 studif) se vyskyt deprese pohybuje
v rozmezi od 12,7 do 42 %. Pacienti s téZ3i de-
menci (hodnoceno pomoci MMSE (Mini Mental
Scale Examination)) trpéli depresivni poruchou
Castéji nez ti s mirngjsi stupnem (Chi et al., 2015).

V 1é¢bé deprese u dementnich pacientd mu-
sime brat zfetel na Ucinnost, snasenlivost a lékoveé
interakce, protoZe u této skupiny pacient( je pfed-
poklad fady somatickych komorbidit a uzivani
fady 1ékd pro jind somatickd onemocnén.

V roce 2017 vysla metaanalyza hodnotici
Uc¢innost antidepresiv v 1é¢bé deprese u paci-
entl s demenci (Orgeta et al.,, 2017). Do srov-
nani byly zafazeny studie hodnotici odpovéd
na lé¢bu antidepresivy (sertralin, mirtazapin,
imipramin, fluoxetin a clomipramin) ve srovnani
s placebem. Déle byl sledovan vliv na kognici
a snasenlivost antidepresivni [é¢by. V této praci
nebyla prokdzana signifikantné vys3si icinnost
antidepresivni1é¢by na depresi ve srovnani's pla-
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cebem. Ani v daldim souhrnu nebyl prokazan
jednoznacny Ucinek antidepresiv u demence
(Farina, Morrell et Banerjee, 2017).

Ackoli vysledky podporujici Uc¢innost antide-
presiv v [é¢bé deprese u demence jsou leckdy
sporné, je fada pracf, které popisuji pozitivni vliv
antidepresivni medikace (podavani SSRI) na agito-
vanost u dementnich pacientl (Seitz et al,, 2011).

Zaveér a diskuze

Mezi nejcastejsi komorbiditu u neurologic-
kych onemocnénf patfi depresivni porucha. Jeji
vyskyt je u téchto onemocnéni vyrazné vyssi
nez u jinak zdravé populace, proto je dilezité na
toto riziko pamatovat. Deprese mUze zhorsovat
prdbéh neurologického onemocnéni (napfiklad
zvyseni frekvence zachvatl u epilepsie), zhorsuje
spolupraci v 1é¢bé, negativné ovliviiuje kvalitu
Zivota pacientd a zvysuje mortalitu.

Dalsi dUlezitym bodem je riziko lékovych in-
terakci. V&tsina vyse uvedenych neurologickych
onemocnéni vyzaduje dlouhodobou farmako-
logickou lé¢bu.

Mezi Iéky prvnivolby u [é¢by deprese u neu-
rologickych onemocnénf patff antidepresiva ze
skupiny SSRI (zejména escitalopram, sertralin)
pro jejich vysokou uUc¢innost, dobrou snasenli-
vost a malé riziko Iékovych interakci. Z dalsich
antidepresiv je mozné poddvat antidepresiva
ze skupiny SNRI (venlafaxin). Z novéjsich antide-
presiv jsou data o Uc¢innosti a dobré snasenli-
vosti uagomelatinu a vortioxetinu, zde se vsak
nejedna o léky prvni volby a vztahuji se na né
preskripcni omezeni. Za zcela nevhodna nynf
povazujeme tricyklickd antidepresiva, kterd majf
vysoky vyskyt nezadoucich Ucinkd, fadu kon-
traindikaci u somaticky nemocnych pacientt
a negativni vliv na kognitivni funkce diky jejich
anticholinergnimu pUsobent.

Musfme si vak uvédomit i nékterd omezen.
Studii u pacientd s neurologickymi onemoc-
nénimi je pfeci jenom o néco méné nez u de-
presivni poruchy bez neurologickych a dalSich
somatickych komorbidit. Jsou i nizsi pocty za-
fazenych jedincl do studi.

Nicméné u naprosté vétsiny byl prokdzan
pozitivni vliv antidepresiv na 1é¢bu deprese
u neurologickych onemocnénf vcetné zlepsenf
fungovaéni, kognice, kvality Zivota a snizeni mor-
tality. Spornégjsi vysledky jsou u l1é¢by deprese
u pacient s demenci, ale antidepresiva zde
pozitivné ovlivhiovala agitovanost pacientd.
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