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ARNINEZADOUCT UCINKY NEUROLOGICKYCH A PSYCHIATRICKYCH LECIV

Tab. 1. Klasifikace neZddoucich ucinkd léciv dle zdvaznosti dle Common Terminology Criteria for Adverse

Events, verze 5.0 (CTCAE v5.0)

Stupen Typ postizeni Symptomy a nutna opatreni
Stupen 1 Mirné Bez symptomd; doporucena pouze
observace; bez nutnosti intervence
Stuperi 2 Stredni MinimalIni; nutnd pouze lokalIni i
neinvazivni intervence; limituje bézné
denni ¢innosti (napf. pfiprava jidla atd.)
Stupen 3 Tézké ¢i medicinsky vyznamné, aviak Nutna hospitalizace ¢i prodlouzeni
nevedouci k bezprostifednimu ohrozeni | hospitalizace, limitujici béznou
Zivota sebeobsluhu
Stupen 4 Zivot ohrozujicf Nutna urgentni intervence
Stupen 5 Smrt v souvislosti s nezddoucim Gcinkem

et lyengar, 2010). Vzéjemné vytvoreny komplex
poté ovliviiuje celé molekuldrni sité, jez méni
expresi gend a moduluji patologické procesy
v orgdnech a tkanich. Pro vétsinu léciv je ci-
lovou strukturou protein, ktery se vétsinou
nachazi v postizené tkani. Vedlejsi a neza-
douci u¢inky mohou vzniknout na podkladé
zaddouciho mechanismu uG¢inku léciva, anebo
naopak na podkladé jiného, nezamysleného
mechanismu.

Nezadouci ucinky jsou obvykle tiidény
podle zdvaznosti, ¢etnosti a mechanismu
vzniku. Vedle klasického déleni NU na typy
A az E mUzeme podle mechanismu vzniku
jesté rozlisovat troji druh NU.

1. NU dané pfimo mechanismem G¢inku
léciva, které jsou pfimym negativnim disled-
kem terapeutického Gcinku (napf. malatnost po
nasazeni antihypertenziva, krvaceni pfi uzivani
antikoagula¢ni medikace apod.).

2. NU dané stejnym terapeutickym cilem,
ktery je ale pfitomen v jinych tkénich (napf. z&-
cpa vlivem aktivace p-opioidnich receptort
ve stfevé, pficemz cilovou strukturou terape-
utického ucinku jsou receptory v centralnim
a perifernim nervovém systému, nebo snizena
srazlivost destic¢ek vlivem aktivace serotonino-
vych receptord antidepresivy blokujicimi zpétné
vychytavani serotoninu).

3. NU dané aktivaci nezamysleného cile
(tzv. off target, napf. Stevens-Johnson(v syn-
drom po nasazeni lamotriginu) (Edinoff et al.,
2021).

Klasifikace nezadoucich ucinkl dle zavaz-
nosti je uvedena v tabulce 1.

Ddlezitou roli ve vyjadieni NU hraji také vza-
jemné farmakokinetické a farmakodynamic-
ké interakce. Farmakokinetickymi rozumime
interakce, které probihaji na urovni absorpce,
distribuce, metabolismu a exkrece ucinné

latky (Spoelhof et al., 2017). Jako farmako-
dynamické oznacujeme interakce, které se
uskute€riuji na urovni cilové struktury léciva
(napt. neurotransmiterovych receptord apod.).

Potfeba znalosti vyse uvedenych mecha-
nismU narlstd s pfitomnosti komorbidit a jim
pridruzené medikace. V rdmci nemocni¢ni
péce se jevi dostupnost klinického farmaceuta
¢im dale dllezitéjsi, predevsim pro moznost
intervenci, zejména v terénu polypragma-
zie a polymorbidity. Klinicky farmaceut tak
popfipadé mize sam proaktivné iniciovat
adoporucovat zmény v predepisované lécbé.

Ndapomocné mohou byt také volné pfi-
stupné lékové a interakéni databaze dostup-
né on-line, jako napf. seznam lékd prodlu-
zujicich QT interval na https://crediblemeds.
org/ ¢i aplikace ke kontrole lIékovych interakci
na https://reference.medscape.com/drug-
-interactionchecker.

Arterialni hypertenze,
tachykardie a bradykardie
Zahajeni lé¢by neurologickymi ¢i psychia-
trickymi LP mzZe vést v nékterych pfipadech
ke zvyseni krevniho tlaku (Manolis et al., 2019)
nebo tepové frekvence. Rizikové jsou svym
sympatomimetickym efektem inhibitory zpét-
ného vychytavani noradrenalinu (napf. ven-
lafaxin), inhibitory monoaminooxidazy A i B,
prvoliniové Iécivo pro roztrousenou sklerézu
(disease modying drug; DMD) teriflunomid
¢i antiepileptikum karbamazepin, ale také
v neurologii bézné podavané kortikosteroidy
(Rommer et Zettl, 2018; Grossmann et al.,
2015). Tachykardie se mize reflexné projevit
pfi kompenzaci hypotenze vyvolané bloka-
dou a1 receptorl (napf. trazodonem ¢i rispe-
ridonem) nebo anticholinergnim plsobenim

psychofarmak (napf. tricyklicka antidepresiva,
olanzapin).

Naopak inhibitory acetylcholinesterazy
u 3,5 % pacientll mohou vyvolat svym vago-
tonickym ucinkem vyznamnou bradykardii.
Tento efekt je Casto zavisly na davce a je vidan
predevsim v kombinaci s dalsi bradykardizujici
medikaci, tj. s betablokatory, verapamilem,
amiodaronem, digoxinem a dalSimi (Ali et al.,
2015; Hoffman et al., 2011).

Ortostaticka hypotenze

Ortostatickou hypotenzi (OH) rozumime po-
kles krevniho tlaku pfi vertikalizaci o vice nez
30 mmHg systolického a/nebo 10 mmHg diasto-
lického tlaku, ktery je doprovazen malatnosti i
zavrativosti, pocitem na omdleni, v krajnim pfi-
padé synkopou (Espay et al., 2016). TéZSi pfipady
OH mohou byt doprovazeny hypertenzi vleze.
Potencial k OH maji z neuropsychiatrickych lé-
Civ zejména pfipravky blokujici a1 receptory ze
skupin antipsychotik (klozapin), antidepresiv
(ptedevsim starsi tricyklika, trazodon), agonisté
dopaminu a L-DOPA samotnd (Manolis et al.,
2019). Jedna se o davkové zavisly NU a nejvice
rizikové jsou vzdjemné kombinace téchto léciv
nebo kombinace s diuretiky a antihypertenzivy.
Proto by prvni krok v 1é¢bé& OH méla byt revize
stavajici farmakoterapie, ndsledovana rezimovy-
mi opatienimi, a teprve poté pfidavanim dalsich
1é¢iv k |é¢bé projevd OH ¢i hypertenze vieze
(Espay et al., 2016).

Kazuistika 1: Muz, 60 let, zavisly na
benzodiazepinech a alkoholu pfivezeny
RZS pro vertigo vazané na vertikalizaci.
Recentné byl propustén z psychiatrické
lécebny, kde mu byla nastavovana medikace.
Jiz pted propusténim pozoroval kratké
epizody zdvrati, vdzanych na postaveni se.
Z psychiatrické medikace: dosulepin 25 mg
2x denng, chlorprothixen 15 mg tbl az 3x
denné pfi Uzkosti, levomepromazin 25 mg
0-0-2, mirtazapin 15 mg vecer a trazodon
50 mg vecer, dale uzival fixni 3kombinaci
antihypertenziva (@mlodipin, perindopril,
indapamid) a metoprolol. Vstupné bylo
pomysleno na benigni paroxyzmalni polo-
hové vézané vertigo, polohové testy viak
byly negativni. Schellonguv ortostaticky test
s hodnotou TK vleze 130/89 mm Hg, tepova
frekvence 101/min, po postaveni pokles TK na
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