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Doporuceni pro sledovani télesnych parametrii u pacient se zavaznymi dusevnimi poruchami
(schizofrenie, bipolarni porucha, depresivni porucha) (DeHert et al., 2009; DeHert et al., 2011;
Galletly et al., 2016, Goldberg a Ernst, 2012; Taylor et al., 2021; Yatham et al., 2013; delLeon et al,,
2022). Nize uvedenad vysetieni nemusi provadét psychiatr, ale mél by znat nize uvedené parametry
v urCenych intervalech alespon z komunikace s praktickym lékafem, internistou ¢i jinymi specialisty.

Osobni a rodinnd anamnéza KVO Minimalné 1x rocné obnovovat anamnesticka data
onemocnéni, diabetes mellitus,

dyslipidemie, hypertenze, nahld srdecni

smrt < 40 let véku v rodiné

Informace o uZivani predepsanych i
nepredepsanych |ékl, koufeni, spotiebé
alkoholu a uzivani jinych navykovych latek,
pohybu a stravovacich navycich

Hmotnost, obvod pasu, BMI Vysetifeni provést pred zapocetim antipsychotické
[éCby a sedativnich antidepresiv, pfi normalnich

Laboratorni vysetreni (na lacno) hodnotach opakovat po 6, 12 tydnech lécby, dale 1x
rocné.

° Glykémie V pfipadé patologickych hodnot a vysokého

kardiometabolického rizika (viz obrazek 1) dalsi
postup  konzultovat s praktickym Iékafem (i
prislusnym specialistou.

. Cholesterol, LDL, HDL, triglyceridy

Krevni tlak, pulz (ev. poslechové vysetieni
hrudniku)

C-reaktivni protein Kontroluj vzdy pfi TT nad 38C a lé¢bé antipsychotiky.
Dale pred zapocetim |éCby klozapinem a dale 7., 14,
21. a 28. den po nasazeni klozapinu. Spolu
stroponinem | se provadi jako  skrinink
myokarditidy/zdvazné pneumonie ¢i jiného zanétu. Pfi
CRP nad 100 mg/| patrej po etiologii zanétu, sniz
prechodné klozapin na % davky, protoZze CRP inhibuje
metabolismus klozapinu v jatrech (viz také doporuceni
pro titraci klozapinu nize).
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D-dimery Vidy v ptipadé jednostranného otoku &i bolestivosti
koncetiny pti [é€bé antipsychotiky.
EKG Pfed zapocetim lécby psychofarmaky, dale 1 x ro¢né

nebo pfi klinickych potiZich. V pFipadé Iékd zvySujicich
riziko prodlouzeni QTc (napf. sertindol) ¢astéji dle SPC.

Funkce stitné Zlazy (TSH)

U vSech afektivnich a kognitivnich poruch pred
zahajenim prvni 1éCby, pfi lé¢bé lithiem pred a po 3
mésicich po nasazeni a dale 1x ro¢né

Jaterni testy (ALT, AST, GMT, ALP)

Pred zahajenim |écby psychofarmaky
metabolizovanych jatry, pfi zndmé jaterni poruse,
prvni afektivni, psychotické a kognitivni poruse, nebo
u jedincd nad 60 let. Kontroly 1x rocné. Pfi Iécbé
valprodtem, karbamazepinem, agomelatinem castéji
dle SPC. Riziko jaterniho selhani pfi Iéc¢bé klozapinem
a chlorpromazinem. Pfi klinickych  pfiznacich
hepatopatie ¢astéji dle klinického obrazu.

Kostni denzitometrie

Pti pritomnosti rizikovych faktor(i pro osteoporézu
(napt. dlouhodobd hyperprolaktinémie).

Kreatinfosfokinaza

Pfi podezfeni na neurolepticky maligni syndrom

Krevni obraz**

Pfed zapocetim lécby, ddle 1 x ro¢né (neni-li v SPC
uvedeno jinak napt. u karbamazepinu ¢i valproatu)
nebo pfi klinickych potizich.

Myoglobin

Pfi podezfeni na neurolepticky maligni syndrom a
myokarditidu.

Ledvinné funkce (koncentrace kreatininu,
urey, minerdld — Na, K, odhadovana
glomerularni filtrace — dle vzorce CKD -EPI)

Zejména pii podavani psychofarmak vylucovanych
ledvinami (amisulprid, gabapentin, lithium, melperon,
memantin, milnacipram, paliperidon, pregabalin,
sulpirid, tiaprid), znamou ledvinou poruchou nebo u
jedincl s kognitivnimi poruchami ¢i nad 60 let. Pred
zapocetim |écby, dale 1 x ro¢né (neni-li v SPC uvedeno
jinak) nebo pfti klinickych potizich. Pfed nasazenim
lithia je mimo stanoveni hladiny mocoviny a kreatininu
vséru nutné provést clearence kreatininu a
glomerularni filtraci a stanoveni koncentrace kalcia.
Odhadovana glomeruldrni filtrace a kalcemie se
kontroluje 1x ro¢né.
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Prolaktin* V pripadé klinickych projevl hyperprolaktinémie
(galaktorhea, gynekomastie, amenorhea, sex.
dysfunkce, neschopnost otéhotnét, patologické
zlomeniny, osteopordza ) u pacientl lé¢enych AP1,
risperidonem, paliperidonem, amisulpridem,
sulpiridem.
Téhotensky test Zvazit jeho uZiti pfed nasazenim psychofarmak.
Troponin | Odebirame pred zapocetim |écby klozapinem a dale
7., 14., 21. a 28. den po nasazeni klozapinu. Spolu
s CRP se provadi vV ramci skrininku
myokarditidy/zavazné  pneumonie  pfi  |écbé

klozapinem. PFi vyznamné elevaci troponinu > 2x
horniho rozmezi normy u asymptomatického pacienta
by mélo byt zajiSténo kardiologické vySetfeni a
zvazeno vysazeni ¢i snizeni klozapinu (viz také
doporuceni pro titraci klozapinu nize).

KVO — kardiovaskularni onemocnéni, BMI — body mass index, LDL — lipoprotein nizké denzity, HDL —
lipoprotein vysoké denzity, EKG — elektrokardiogram, SPC — souhrn Udaju o pfipravku

*Odbér na hladinu prolaktinu provadime dale pred zapocetim |éCby, jestlize je potfeba ziskat
referencni hodnotu (sexudlni dysfunkce, abnormality v reprodukénim systému)

**Pri lécbé klozapinem monitorovaci systém zaméren na pocet leukocytd a neutrofilG: prvnich 18
tydnu lécby odbér 1x tydné, dale 1x mési¢né po celou dobu lécby.

Vzorec pro vypocet: BMI = télesna hmotnost v kg / télesna vyska v metrech na druhou.

Kardiometabolické riziko u pacienti s psychiatrickymi onemocnénimi

Soucasnd doporuceni pro prevenci kardiovaskularnich onemocnéni (KVO) se zaméfuji pfedevsim na
prevenci aterosklerotickych KVO (ASKVO). Hlavni Usili je pfitom zaméreno na identifikaci pacientd,
kteFi budou nejvice profitovat z 1é¢by rizikovych faktor(. Cim vy3si je absolutni riziko, tim vy3si je
kardiovaskularni (KV) prihodé v urcitém ¢asovém obdobi.

Hlavnimi kauzdlnimi a modifikovatelnymi faktory ASKVO jsou dyslipidemie (nejvyznamné;jsi elevace
LDL-cholesterol), vysoky krevni tlak, koufeni cigaret a diabetes. DalSim vyznamnym rizikovym
faktorem je obezita, ktera zvysuje riziko KVO cestou hlavnich obvyklych rizikovych faktort a jinymi
mechanismy. Kromé toho existuji dalsSi rizikové faktory, modifikatory rizika a klinické situace
prispivajici ke zvyseni rizika.

Ve vyctu specifickych pacientskych skupin, u kterych je kardiovaskularni riziko (KV) zvySené, najdeme
také pacienty s psychiatrickymi onemocnénimi (tabulka 1). Doporuceni si vsimaji nékolika
dilezitych aspektl: KV riziko téchto pacientli je Casto zvyseno v dlsledku vysoké prevalence
rizikovych faktor(i (zejména koureni ¢i abusu dalSich navykovych latek, nizké pohybové aktivité,
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nevhodné dieté apod.), zvysené miry stresu, metabolickych nezddoucich Gcinka
psychofarmakoterapie a v neposledni fadé v dlisledku non-adherence k doporuéenim. V dlsledku
toho se ASKVO vyskytuji u pacientd s psychiatrickou diagndzou pfriblizné o 10 let dfive nez v bézné
populaci. | proto je management rizikovych faktor(i véetné farmakoterapie u téchto pacient
indikovan.

Tabulka 1. Doporuceni pro Iécbu hypolipidemiky u pacientt s psychiatrickymi onemocnénimi.

Doporuceni

Tézka psychiatrickd onemocnéni modifikuji celkové riziko ASKVO.

Postup ovlivnéni kardiovaskuldrniho rizika u nemocnych s psychiatrickymi onemocnénimi se nelisi
od postupu u pacientl s vysokym a velmi vysokym rizikem ASKVO.

U pacientl s psychiatrickymi onemocnénimi je tfeba vénovat pozornost zejména adherenci k
Upravam zivotniho stylu a farmakologické 1é¢bé.

Doporuceni pro lécbu rizikovych faktor( jsou obecné zaloZena na kategoriich KV rizika:
¢ nizké az stfedné zavainé riziko,

e vysoké riziko,

e velmi vysoké riziko.

Definice vysokého kardiometabolického rizika:

° pacienti s prokdzanym kardiovaskuldarnim onemocnénim (KVO)

° pacienti s diabetes mellitus

° pacienti s chronickym onemocnénim ledvin

° pacienti s familiarni hypercholesterolemii

° pacienti s obezitou pfi BMI > 35

° asymptomaticti jedinci, u kterych je vysoké nebo velmi vysoké riziko kardiovaskularni prihody

v pfistich deseti letech (tzv. SCORE2 — viz obrazek 1)
pacienti se zvySenymi hodnotami izolovanych rizikovych faktort (celkovy cholesterol: 8 mmol/I, LDL-
cholesterol: 6 mmol/l, krevni tlak: 180/110 mm Hg a vyssi)

Miru kardiovaskularniho rizika ur¢ujeme odhadem 10letého rizika (fatalniho i nefatalniho) KVO na
zdkladé rizikovych faktor(, tzv. SCORE (Systematic Coronary Risk Estimation). V soucasné dobé
pouzivame nejnoveé;jsi verzi SCORE2 (Systematic Coronary Risk Estimation 2) pro pacienty do 70 let
véku, a SCORE2-0OP (Systematic Coronary Risk Estimation 2-Older Persons) pro pacienty nad 70 let
véku.

Doporuceni jsou uvedena jak pro zdravé dospélé vsech vékovych kategorii, tak pro pacienty
s prokdazanym kardiovaskularnim onemocnénim nebo diabetem. Ve vSech vékovych skupinach
mohou byt voditkem pro rozhodnuti o Ié¢bé modifikatory rizika, celoZivotni riziko KVO, profit z 1éCby,
komorbidity, kfehkost pacientli a pacientovy preference. Pro rychlé stanoveni kardiovaskularniho
rizika pomoci SCORE2 lze vyuzit webovou stranku u-prevent.com nebo nastroje v aplikaci Databaze
[éCiv.
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Obrazek 1. Systém SCORE2(Vrablik et al., 2022).
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Doporuceni pro zvladani antipsychotiky navozeného naristu hmotnosti
(upraveno dle Manu et al., 2015, Zimbron et al., 2016, Chang et al., 2021).

Zakladem jsou intervence tykajici se zdravého Zivotniho stylu (pohyb, dietni opatieni, stop koureni).
Pfi nedostatecném efektu tohoto postupu je doporucen prevod na metabolicky Setrné
antipsychotikum.

ANO - odesli k praktickému
BMI 25 — 30 s metabolickymi | HTN a/nebo dyslipidémie | lékafi

komplikacemi, nebo BMI > | a/nebo hyperglykémie ? NE - monitoruj
30 kardiometabolicky  stav  dle
standardu pro pacienty se
zavaznymi dusevnimi poruchami

BMI nad 40 1) Odesli  k nutricnimu | 2a)ERlpfi dostatecné odpovédi
poradenstvi nebo do | monitoruj kardiometabolicky
strukturovaného stav dle standardu
behavioralniho programu
2b)EInedostate¢na 3) Farmakoterapie dle
odpovéd po 3M *& evidence **
3b)EInedostatecna 4) Zvai kombinovanou
odpovéd po 6M *& terapii nebo bariatrickou

chirurgii ***

BMI — body mass index, HTN —hypertenzni nemoc

* dostatecnd odpovéd je definovana jako snizeni hmotnosti > 5% a zlepSeni kardiovaskularnich
rizikovych faktor( (lipidy, glukdza)

** topiramat, naltrexon-bupropion, metformin, a v pfipadé terapie klozapinem pfidani aripiprazolu
(pfi terapii klozapinem zjistén u muzl signifikantni efekt orlistatu)

*** bariatricka chirurgie musi byt indikovana na zakladé komplikaci spojenych s obezitou

Doporuceni pro zménu antipsychotika z divodu Spatné snasenlivosti (Taylor et al., 2021; Kopecek

et al., 2022).
vs - D cené v
Nezadouci ucinek 0|:.;orucene: DalSi moznost
antipsychotikum
— I
arlplp_razo klozapin
, o brexpiprazol |
Akutni extrapyramidové . . lurasidon
fiznaky kariprazin ziprasidon
P olanzapin
guetiapin
Akatizie oIan%ap.in brexpiPrazoI
guetiapin klozapin
Dyslipidemie amisulprid brexpiprazol
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aripiprazol kariprazin
lurasidon
ziprasidon
an.'néulpnd brexpiprazol
i aripiprazol . .
Porucha glukdézové tolerance ) kariprazin
lurasidon .
. . haloperidol
ziprasidon
arlplp.razol Klozapin
brexpiprazol .
. . . . olanzapin
Hyperprolaktinemie kariprazin . .
. ziprasidon
lurasidon
quetiapin
amisulprid
. |
. arlplp.razo haloperidol
Posturalni hypotenze brexpiprazol .
. . sulpirid
kariprazin
lurasidon
i | s gz . o
E::;(F:‘;F’Zriizo nizka davka AP neprodluZujici
ProdlouZeni QTc intervalu p. QTc v monoterapii (kontrola
lurasidon
L EKG)
paliperidon
amisulprid
aripiprazol
Sedace bre.xplpr.azol h.alop.erldol
kariprazin ziprasidon
risperidon
sulpirid
aripiprazol
brexpiprazol
Sexualni dysfunkce kariprazin klozapin
lurasidon
quetiapin
aripiprazol
Tardivni dyskineze klozapin olanzapin
quetiapin
amisulprid
aripiprazol*
Nariist hmotnosti bre-xplpr_azol haloperidol
kariprazin
lurasidon
ziprasidon

*prevod na aripiprazol stejné jako jeho adjuvantni poddani ke stdvajicimu antipsychotiku je spojeno
se snizenim hmotnosti a hladiny prolaktinu, zlepseni lipidového profilu a snizeni hladiny glukézy
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Doporuceni pro titraci klozapinu

Titracni schéma pro jedince z Evropy a zapadni Asie s primérnym metabolismem klozapinu
(deLeon et al., 2022; Kopecek et al., 2022).

Obecna charakteristika

Ocekavana terapeutickad davka je 250-400mg/d (ocekdvané rozpéti C/D pomérl klozapinu je 1,4-
0,88). Pamatuj pfi podani dalsi davky klozapinu, Ze snasenlivost klozapinu Ize posoudit rychle
pomoci sedace €i vyskytu ortostatické hypotenze. Spole¢né s Ko+diff, monitoruj prvni 4 tydny CRP.
Zastav titraci klozapinu, pokud je vyznamné abnormalni CRP* a dale davku nezvysuj, dokud se CRP
nenormalizuje. Zastav titraci klozapinu, pokud je koncentrace klozapinu vyssi nez je doporuceno.

Prvni tyden

Podej 25 mg klozapinu vecer, aby se predeslo sedaci a ortostatické hypotenzi. Pokud je klozapin
snasen dobre, denné se muZe navysit o 25 mg. 2/3 davky se podavaji na noc (nenavysuj davku
béhem vikendu). Cilova ddvka je 100 mg na konci prvniho tydne lé¢by klozapinem.

Druhy tyden

Spolecné s Ko+diff monitoruj CRP. Koncentrace klozapinu by méla byt <140 ng/ml. Pokud je klozapin
tolerovan, navySuj max. o 50 mg/denné. 2/3 davky se podavaji na noc (nenavysuj davku béhem
vikendu). Cilova davka je 200 mg na konci druhého tydne titrace.

Treti tyden

Spolecné s Ko+diff monitoruj CRP. Koncentrace klozapinu by méla byt <280 ng/ml. Pokud je klozapin
tolerovan, zvysuj o 25 mg/d. 2/3 davky se podavaji na noc (nenavysuj davku béhem vikendu). Cilova
ddavka je 250 mg pro nekuraky a 300 mg pro kuraky na konci tfetiho tydne titrace.

Ctvrty tyden

Spolecné s Ko+diff monitoruj CRP. Koncentrace klozapinu by méla byt <350 ng/ml. Doporucena
cilova davka se pohybuje od 250 mg pro Zeny nekufacky a 400 mg pro muze kuraky. Pokud je pacient
Zena nekuracka a je dostupné méreni sérové/plazmatické koncentrace klozapinu, proved ho po
jednom tydnu, kdy je dosazeno davky 250mg/d a rozhodni o dalSim postupu na zakladé
sérové/plazmatické koncentrace. Navyseni je mozné o 25mg/d, ale navyseni nesmi prekrocit davku
o vice jak 50mg/tydné. Po dosazZeni cilové davky, proved po 1 tydnu od jejiho dosazeni méreni
sérové/plazmatické koncentrace klozapinu a rozhodni o dalsim postupu na zakladé
sérové/plazmatické koncentrace.

*abnormalni hladina CRP je > 5 mg/Il. Zpomaleni metabolismu klozapinu bylo v NUDZ nejéastéji
pozorovano pfi CRP > 10 mg/I.

Titracni schéma pro jedince z Evropy a zdpadni Asie s pomalym metabolismem klozapinu (deLeon
et al., 2022; Kopecek et al., 2022).

Obecna charakteristika

Ocekavana terapeuticka davka je 100-200mg/d (ocekavané rozpéti C/D pomérd klozapinu je 3,5-
1,75). Toto schéma je pro pacienty uZivajici oralni antikoncepci, valproat ¢i pro jedince s obezitou.
Pamatuj, pfi podani dalsi davky klozapinu, Ze snasenlivost klozapinu lze posoudit rychle pomoci
sedace Ci vyskytu ortostatické hypotenze. Spole¢né s Ko+diff. monitoruj prvni 4 tydny CRP. Zastav
titraci klozapinu, pokud je vyznamné abnormalni hodnota CRP* a dale davku nezvysuj, dokud se
CRP nenormalizuje. Zastav titraci klozapinu, pokud je koncentrace klozapinu v séru vyssi nezZ je
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doporuceno.
Prvni tyden

Podej 12,5 mg klozapinu vecer, aby se predeslo sedaci a ortostatické hypotenzi. Pokud je klozapin
snasen dobfe, denné se mliZze navySovat o0 12,5 mg. 2/3 davky se poddvaji na noc (nenavysuj davku
béhem vikendu). Cilova ddvka je 50 mg na konci prvniho titra¢niho tydne.

Druhy tyden

Spolecné s Ko+diff, monitoruj CRP. Koncentrace klozapinu by méla byt <175 ng/ml. Pokud je
klozapin dobfe tolerovan, denné se mulZe navySovat o 25 mg. 2/3 davky se podavaji na noc
(nenavysuj davku béhem vikendu). Cilova davka je 75 mg na konci druhého tydne titrace.

Treti tyden

Spolecné s Ko+diff, monitoruj CRP. Koncentrace klozapinu by méla byt <263 ng/ml. Pokud je
klozapin tolerovan zvysuj o 25 mg/d. 2/3 davky se podavaji na noc (nenavysuj davku béhem
vikendu). Cilova ddvka je 100 mg pro nekuidky a 150 mg pro kuraky na konci tretiho tydne titrace.

Ctvrty tyden

Spolecné s Ko+diff, monitoruj CRP. Koncentrace klozapinu by méla byt <350 ng/ml. Doporucena
cilova davka se pohybuje od 100 mg pro Zeny nekuracky a 200 mg pro muze kuraky. Pokud je pacient
Zena nekuracka a je dostupné méreni sérové/plazmatické koncentrace klozapinu, proved ho po
jednom tydnu, kdy je dosazeno davky 100mg/d a rozhodni o dalsim postupu na zakladé
sérové/plazmatické koncentrace. Pro ostatni je mozné navyseni o 25mg/d, ale nesmi prekrocit
navySeni o vice jak 50mg/tydné. Po dosazZeni cilové davky, proved po 1 tydnu od jejiho dosazeni
méreni sérové/plazmatické koncentrace klozapinu a rozhodni o dalSim postupu na zakladé
sérové/plazmatické koncentrace.

*abnormalni hladina CRP je > 5 mg/l. Zpomaleni metabolismu klozapinu bylo v Narodnim Ustavu
dusevniho zdravi (NUDZ) nejcastéji pozorovano pfi CRP > 10 mg/I.

Poznamka: klozapin je ve vétsiné pripad(l nasazen a ddvka titrovana za hospitalizace.
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