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SOUHRN

Atopicka dermatitida je zanétlivé kozni onemocnéni spojené se zvysenym rizikem vyskytu celé fady komorbidit, vcet-
né dusevnich poruch, které mohou negativné ovliviiovat pribéh kozniho onemocnéni. Mezi nejcastéjsi psychické
komorbidity patfi depresivni porucha, uzkostna porucha, porucha pozornosti a hyperaktivita, autismus; je pfitomna
zvysena suicidalni aktivita (suicidalni myslenky ¢i sebeposkozeni v suicidalnim umyslu). Patofyziologie je multifakto-
ridIni, v soucasné dobé pfibyva evidence o zapojeni vice imunitnich mechanisma, ddlezitou roli hraje stres, spankova
deprivace a dalsi socioekonomické a behavioralni faktory. Z hlediska pribéhu a prognézy atopické dermatitidy je tie-
ba psychické komorbidity v¢as rozpoznat. K detekci Ize vyuzit i jednoduché instrumenty v podobé autoevaluac¢nich
skal. Lé¢ba by méla probihat ve spolupraci s psychiatry a psychology s vyuzitim cilenych psychofarmak ¢i psychotera-
pie. Nadéji v [é¢bé atopické dermatitidy jsou monoklonalni protilatky zamérené proti prozanétlivym cytokintm, které
by mohly pfinést ulevu pacientlim i v oblasti psychického zdravi.

Klic¢ovd slova: atopicka dermatitida - psychické komorbidity — etiopatogeneze - l1é¢ba

SUMMARY
Atopic Dermatitis and Mental Comorbidities

Atopic dermatitis is an inflammatory skin disease associated with an increased risk of a number of comorbidities,
including mental disorders, which can worsen the course of the skin disease. The most common mental
comorbidities include depressive disorder, anxiety disorder, attention deficit, hyperactivity disorder, autism and
increased suicidal activity (suicidal thoughts or self-harm in suicidal ideation). Pathophysiology is multifactorial,
currently there is increasing evidence of the involvement of multiple immune mechanisms, stress, sleep deprivation
and other socioeconomic and behavioral factors play an important role. Concerning the course and prognosis
of atopic dermatitis, mental comorbidities must be recognized in time. Simple instruments in the form of self-
evaluation scales can be used for detection. Treatment should take place in collaboration with psychiatrists and
psychologists using targeted psychotropic drugs or psychotherapy. Hope in the treatment of atopic dermatitis are
monoclonal antibodies directed against pro-inflammatory cytokines, which could bring relief to patients also in
the area of mental health.

Key words: atopic dermatitis — psychological comorbidities — etiopathogenesis - treatment
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Atopicka dermatitida (AD) (synonymum atopicky ek-
zém) je zanétlivé kozni onemocnéni charakterizované
recidivujicimi ekzematéznimi lozisky provazené inten-
zivnim svédénim. Postihuje osoby viech vékovych kate-
gorii a etnickych skupin s ro¢ni prevalenci odhadovanou
na 20 % u déti, 4-10 % u dospélych, a vyraznym psy-
chosocidlnim dopadem jak na samotné pacienty, tak na
jejich pfibuzné [1, 65]. Vyskytuje se pfevazné v kojenec-
kém a détském véku. U 60 % postizenych se poprvé ma-
nifestuje v prvnim roce Zivota, u 85 % do 5 let véku [65].

Atopicka dermatitida je spojena se zvysenym rizi-
kem vyskytu celé fady komorbidit véetné potravinové
alergie, astmatu, alergické rymy, dusevnich poruch atd.
Patofyziologie je multifaktorialni, zahrnuje genetickou
predispozici, narusenou epidermalni bariéru s pfre-
mnozenim Staphylococuss aureus, abnormality kozniho
mikrobiomu a imunitni dysregulaci, pfevazné zanétli-
vou reakci podminénou aktivaci Th lymfocytd a envi-
ronmentalni spoustéce (napf. alergeny, které aktivuji
imunitni systém). V soucasné dobé pfibyva ale stéle
vice dlikaz(l o zapojeni vice imunitnich mechanism(
[33]. Pfed mnoha lety, nez se potvrdila zanétliva etio-
logie atopického ekzému, bylo toto nemocnéni po-
vazovano cisté za ,psychosomatické” a patfilo spolu
s bronchialnim astmatem mezi sedm zakladnich psy-
chosomatickych chorob [2]. Zasadni roli v patogenezi
atopické dermatitidy hraje stres. Dysregulace homeo-
statickych neurondlnich, endokrinnich a imunologic-
kych mechanism0 pfi chronickém stresu vede k chro-
nické hyperreaktivité, kterd je spousté¢em nemodi,
a zaroven ovliviuje naladu a miru osobni pohody [40].
Ovlivnéni psychického stavu nemocnych zavisi na
stupni zdvaznosti onemocnéni.

Prevalence atopické dermatitidy se lisi u jednotlivych
etnik. Americké studie zaznamenaly vy33i prevalenci
u africko-amerického etnika (17 %) nez u bilé rasy (11 %)
[271. V USA postihuje toto kozni onemocnéni 18 milio-
n0 dospélych (7,2 %) a 9,6 miliond déti (13 %) [67, 68].
Celosvétové postihuje 20-30 % déti a 3-10 % dospé-
lych [23, 73].

VYSKYT PSYCHOPATOLOGIE DOPROVAZEJICi
ATOPICKOU DERMATITIDU

U pacientd trpicich AD je vys3si riziko vyskytu dusev-
nich poruch. Mezi zadkladni psychické komorbidity AD
patii depresivni porucha, Uzkostna porucha, porucha
pozornosti a hyperaktivita, autismus; je pfitomna zvy-
$end suicidalni aktivita (suicidalni myslenky ¢i sebepo-
Skozeni v suicidaInim Umyslu) [50, 52].

Diskutuje se o vice hypotézach vzniku a rozvoje psy-
chickych komorbidit u atopického onemocnéni. Za
jeden ze zasadnich faktor spolecné patogeneze je
povazovéna dlouhodobd spankovéd deprivace, resp.
poruchy spanku, které souviseji s pruritem a skrdbanim
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k@iZze v no¢nich hodinach [14, 34, 54, 64]. Kvalita spanku
je narusena pfimo Umérné s mirou zavaznosti kozniho
onemocnéni. Na poruchach spanku se mize dale podi-
let psychicka nepohoda nemocnych, coz ma nasledné
negativni dopad na jejich denni aktivity a fungovani,
roste pocet dni stravenych v pracovni neschopnosti,
a také pocet navstév u Iékarl [64]. Bylo prokazano, ze
AD bez doprovodnych spankovych poruch nezvyso-
vala riziko vzniku dusevnich chorob u déti, z ¢ehoz Ize
usuzovat, Ze poruchy spanku hraji centralni roli pfi roz-
voji psychopatologie spojené s AD [61].

Spole¢né biologické patofyziologické mechanismy
zahrnuji dale aktivaci imunitniho systému, resp. pro-
zanétlivych cytokinl schopnych penetrovat hema-
toencefalickou bariérou a aktivovat neurobiologicky
substrat pfispivajici k rozvoji dusevnich poruch [14,
59, 771. Roli hraje hypothalamo-pituito-adrenalni osa,
sympatoadrenomedularni systém, periferni nonadre-
nergni noncholinergni nervova vlakna a senzorické
podnéty z perifernich atopickych zanétlivych lézi [22,
40, 76]. Kromé centralni role T helpert (Th1, Th2) jsou
do moznych patofyziologickych mechanismu zapoje-
ny oxidativni stres, glukokortikoidni rezistence a strev-
ni dysmikrobie [75]. Pfehled je na obrazku 1.

Dalsimi spole¢nymi patofyziologickymi faktory jsou
faktory psychosocidlni (behavioralni a socioekono-
mické), jejichz plsobeni je obousmérné. Stres muze
mit negativni dopad na chovani, negativné ovlivio-
vat stravovaci navyky, vést k nedostatku fyzické akti-
vity, porucham spdanku, intenzivnéjsimu koureni, zne-
uzivani psychoaktivnich latek a Iékové nonadherenci,
coz vede k progresi AD. Na druhou stranu AD mUze
negativné ovliviiovat dusevni zdravi prostfednictvim
chronickych a nestabilnich symptom, dlouhodobé
neuspokojivé 1é¢by a kumulujicich se ndkladl na zdra-
votni péci, narusenim socidlniho fungovani doma, ve
Skole, na pracovisti [40]. AD predstavuje sama o sobé
zavazny stresor, kozni projevy onemocnéni zpusobuji
rozpaky, stud nemocnych, snizuji jejich sebevédomi
a mohou zpusobovat spankovou deprivaci, coz pro-
hlubuje zédvaznost prlibéhu nemoci, vede ke stigmati-
zaci a celkové negativnim psychosocialnim a zdravot-
nim dasledkim [66].

V separatni metaanalyze tfi typl psychosocidlnich
faktorl bylo prokazano, ze psychicka nepohoda, tisen
a nedostatec¢na socialni podpora, nikoliv vSak expozice
vlastnim stresorim bézného dne a Zivota, maji statistic-
ky signifikantni vliv na pribéh atopického onemocnéni.
Prokazatelné jsou individudlni rozdily ve vulnerabilité
k rozvoji onemocnéni pod vlivem stejnych stresovych
zivotnich udalosti a kvalité sociadlni podpory [43]. Data
ze studii dvojcat naznacuji vztah mezi AD a psychickou
tisni, coz by mohlo do jisté miry vysvétlit vztah mezi
atopickym onemocnénim a psychickymi obtizemi typu
deprese ¢i anxiety. Pfi analyze détské a dospélé popu-
lace byl prokazan vyraznéjsi vztah mezi psychosocial-
nimi faktory a atopii u déti. Souc¢asné evidence dokla-
daji, Ze u vétsiny déti s atopickym onemocnénim doslo
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Obr. 1. Etiopatogeneze psychickych potizi pfi atopické dermatitidé a vliv cytokin( na funkci mozku

Kromé psychosocialnich stresovych faktor propagujicich se do funkce organismu cestou hypotalamicko-hypofyzarni-nadledvi-
nové osy je odolnost jedince vici této zatézi negativné ovliviiovana zasadnimi biologickymi mechanismy. Aktivace imunitniho
systému (nizkoaktivni zanétlivé procesy) probihajici kdekoliv v organismu mohou ovlivnit cestou metabolickych a molekularnich
mechanismU neurotransmiterové systémy, ¢imz zméni funkci neuronalnich siti regulujicich chovani jedince. Zména se tyka pre-
devsim emotivity (anhedonie), motivace (apatie), Uzkosti a vyhybani se, coz jsou symptomy nékterych psychickych onemocnéni
véetné depresivni poruchy.

Na molekuldrni drovni mohou prozanétlivé cytokiny vcetné interferont typu | a ll, interleukinu 13 a tumor nekrotizujiciho faktoru
snizovat dostupnost monoaminl - serotoninu, dopaminu a noradrenalinu, tim, Ze zvysuji expresi a funk¢ni aktivitu presynap-
tickych transportérd zpétného vychytavani pro serotonin, dopamin a noradrenalin prostfednictvim aktivace drdhy mitogenem
aktivované proteinkinazy, a snizenim syntézy monoamin( prostfednictvim poklesu enzymatickych kofaktord, jako je tetrahydro-
biopterin. Pranik cytokint do mozku se déje cestou buné¢nou, humoralni nebo neurondlini (via axony hlavovych nerva). Cytokiny
mohou sniZzovat mnozstvi monoaminovych prekurzor( aktivaci enzymu indoleamin-2,3-dioxygenazy, ktery metabolizuje trypto-
fan, primarni prekurzor serotoninu, na kynurenin. Aktivovana mikroglie mize pfeménit kynurenin na kyselinu chinolinovou, ktera
se vaze na N-metyl-D-aspartatové receptory (receptory pro glutamat). Spolu s cytokiny indukovanym snizenim zpétného vychy-
tavani glutamatu astrocyty a stimulaci uvolinovani glutamatu astrocyty, ¢aste¢né indukci reaktivnich forem kysliku a reaktivnich
forem dusiku, mdze vést k nadmérnému mnozstvi excitacniho glutamatu. Nadmérné mnozstvi glutamatu, zejména pokud se
vaze na extrasynaptické NMDA receptory, mGze nasledné vést ke snizeni tvorby neurotrofického faktoru BDNF a k excitotoxicité.
Vliv zdnétu na rstové faktory v gyrus dentatus hipokampu muze také ovlivnit pfezivani a zakladni integritu neuront véetné neu-
roneogeneze, schopnosti vzniku dlouhodobé potenciace a dendritického puceni, coz v kone¢ném disledku ovliviiuje uceni a pa-
mét. Uginky cytokinii na neurotransmiterové systémy, zejména dopamin, mohou inhibovat funkci systému odmény (i motivace
k odméné) a vyvolat anhedonii zménami v kortikostriatélnich spojenich zahrnujicich bazalni ganglia, ventromedialni prefrontalni
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klru a subgenualni a dorzalni ¢ast predniho cingulatového kortexu. Soucasné dochazi k aktivaci neuronalniho processingu regu-
lujiciho uzkost, podrazdéni, poplachovou reakci a strach, na ¢emz se podili amygdala, hipokampus, dorzélni pfedni cingulatovy
kortex a inzula.

Zkratky: 5-HT - serotonin, BNDF - neurotroficky faktor (brain derived neurotrofic factor), BH2 - dihydrobiopterin, BH4 - tetra-
hydrobiopterin, CRH - kortikoliberin, DA — dopamin, DAT - dopaminovy transportér, dACC — dorzélni pfedni cingularni kortex,
EAAT2 - transportér excitacnich aminokyselin 2, GLU - glutamét, IDO - indoleamin-2,3-dioxygendza, IFN — interferony, IL 1 -
interleukin 1B, MAPK - mitogenem aktivovana proteinkinaza, NET — noradrenalinovy transportér; NF-kB — nuklearni faktor-kB,
NA - noradrenalin, NMDA - receptory N-metyl-D-aspartatové receptory, NT — neurotransmiter, RNS - reaktivni formy dusiku,
ROS - reaktivni formy kysliku, SERT — serotoninovy transportér, sgACC — subgenudlni predni cingularni kortex, SP - substance P,
TH - tyrosinhydroxylaza; TNF — tumor nekrotizujici faktor, TPH — tryptofanhydroxylaza, viPFC - ventromedidlni prefrontélni kira,
QUIN - kyselina chinolinova.

Systémovy nizkoaktivni zanét
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Obr. 2. Zanétem indukované zmény aktivity enzym0 indoleamin-2,3-dioxygenazy a GTP-cyklohydrolazy 1 a jejich vliv na vyskyt
doprovodnych neuropsychickych symptom(

Zanétlivé faktory (cytokiny) aktivuji enzymy indoleamin-2,3-dioxygenazy (IDO) a GTP-cyklohydrolazy 1, které jsou zapojeny do
procesu biosyntézy serotoninu, dopaminu a glutamatu. Aktivace enzymu IDO vede ke zvy3ené degradaci tryptofanu, esencial-
ni aminokyseliny a prekurzoru serotoninu, za vzniku kynureninu, coz pfispiva ke vzniku serotoninové deplece. Kynurenin dale
podléha metabolismu za vzniku glutamatergnich neuroaktivnich latek, predevsim kyseliny chinolinové, ktera stimuluje NMDA
receptory a podporuje oxidativni stres. Tento mechanismus se podili na rozvoji afektivnich a kognitivnich symptom spojenych
se zanétlivym procesem, a to véetné smutné nalady, sebevrazednych myslenek, kognitivniho naruseni a anhedonie (ztraty schop-
nosti prozivat pozitivni emoce). Aktivace enzymu GCHI zénétlivymi procesy vede k tvorbé neopterinu na ukor tetrahydrobio-
pterinu (BH4), ktery je esencidlnim kofaktorem pro enzym fenylalanin hydroxyldzu/tyrozin hydroxylazu, tryptofan hydroxyldzu
a syntetdzy oxidu dusnatého, které se podileji na syntéze serotoninu, dopaminu a oxidu dusnatého. Zanétlivé faktory rovnéz
vyvolavaji tvorbu vysokého mnozstvi reaktivnich forem kysliku, které nici oxidacné labilni BH4, ¢imz jesté prohlubuji jeho deficit.
Zanétem podminéné zmény v aktivité GCH-1/BH4 pfispivaji k rozvoji Unavy, nedostatku energie, snizené motivace, zpomaleni
motoriky a anhedonie.

Deplece serotoninu se projevi i v nedostatku syntetizovaného melatoninu, hlavniho reguldtoru cirkadianniho rytmu. Seroto-
nin, prekurzor melatoninu, je metabolizovan cestou aralkylamin N-acetyltransferazy na N-acetylserotonin a dale acetylserotonin
methytransferdzou na melatonin. Nedostatek melatoninu mize pfispét vzniku poruch spanku a naruseni cirkadianniho rytmu.
Zkratky: 5-HTP - 5-hydroxytryptofan, AANAT - aralkylamin N-acetyltransferdza, ASMT - acetylserotonin methytransferaza, BH4 -
tetrahydrobiopterin, CR - cirkadidnni rytmus, GCH-I - GTP-cyklohydroldza-1, IDO - indoleamin-2,3-dioxygenaza, NMDAR — N-me-
tyl-D-aspartatové receptory, PAH — fenylalaninhydroxylaza, ROS - reaktivni formy kysliku, TH - tyrosinhydroxylaza, TPH - trypto-
fanhydroxylaza.
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k polarizaci jejich imunitniho systému do atopického
fenotypu jesté pred narozenim [9]. Navic gestacni ex-
pozice stresu matky muize zménit latkovou (humoralni)
imunokompetenci potomki. Absence materské péce
maze byt pti¢cinou zmény imunitni odpovédi a naru-
$ené emocni stability potomk(. Je tedy evidentni, ze
prenatalni i postnatalni stres mGze akcelerovat rozvoj
atopického dermatitidy.

Mezi psychické komorbidity AD v raném véku se radi
poruchy autistického spektra a porucha pozornosti
s hyperaktivitou, nicméné etiopatogeneze neni zcela
vyjasnéna. Vysvétleni by mohlo byt i zde spatfovano ve
vlivu cytokind, resp. jejich biologické interakce, s vyvi-
jecim se mozkem, a to jak prenatélné, tak postnatalné.
Vék vyskytu AD, nespavost a uzivani antihistaminik mo-
hou hrat roli ve spole¢né etiopatogenezi [11]. Je pro-
kazano, Ze alergie maji pfimy vztah k onemocnénim
autistického spektra, Tourettova syndromu, tikovym
porucham, poruchdm uceni a psychotickym staviim
[36, 771. Déti trpici atopickym onemocnénim dosahuiji
nizsich studijnich vysledk(, podobné jako dospéli trpi-
ci AD maji méné pracovnich pfilezZitosti ve srovnani se
zdravymi dospélymi [49].

Systematické prehledy se zaméfuji predevsim na ko-
morbiditu AD s depresivni a Uzkostnou poruchou a zvy-
Senym rizikem vyskytu suicidalnich myslenek [37, 62].
Systematické review a metaanalyza Sandhu et al. z roku
2018 vyhodnoatila 15 studii s 310 681 nemocnymi trpicimi
AD a prokazala, Ze u téchto nemocnych byl 0 44 % vys3si
vyskyt suicidalnich myslenek a o 36 % vice suicidalnich
pokustl ve srovnani s nemocnymi bez kozniho onemoc-
néni [55]. Data o dokonanych sebevrazdach jsou ome-
zena a nekonzistentni. Na zvy3ené suicidalni aktivité se
podili fyzickd i psychosocialni zatéz, obtézujici pruritus,
paleni a bolest klize, a s tim souvisejici spankova depriva-
ce [17, 29]. Z psychosocialnich faktorl se jedna predevsim
o stigmatizaci, stud z onemocnéni a naruseni fungovani
ve Skole i vzaméstnani. Na patogenezi zvysené suicidality
se dale podileji prozanétlivé cytokiny. Jejich vyssi koncen-
trace v centralnim nervovém systému mohou vyznamné
narusit neuroneogenezi, zvysit koncentraci neurotoxic-
kych latek a negativné ovlivnit tvorbu neurotransmiterd,
a tim narusit funkéni aktivitu specifickych neurondlnich
okruhi [30] - obr. 2. Vy3$si koncentrace prozanétlivych
cytokind byly zjistény v mozkomiSnim moku pacientl po
suicidalnim pokusu [38]. Existuji prvni informace o tom, Ze
biologicka lé¢ba AD cilena na interleukin 4 a interleukin 13
dupilumabem byla u¢innd v 1é¢bé piznakd poruch néla-
dy a anxiety u nemocnych trpicich AD [69], coz je vyznam-
nym pfislibem redukce doprovodné psychopatologie. Ve
studii [48] bylo prokazano, ze vy33i riziko sebevrazednych
myslenek a pokust je u mladych divek trpicich AD, které
vykazovaly vyssi miru nespokojenosti a nizsi sebevédomi
nez u mladych chlapca.

Mezi nemocnymi trpicimi zavaznéjSimi stupni kozniho
onemocnéni se vyskytuje vy3si mira prevalence suicidal-
nich tvah, nikoliv dokonanych suicidii. Zavaznéjsi formy AD
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pruritem a zadvazné&jSimi epizodami depresivni poruchy
a anxiety, coz prispiva k vyssi mife suicidalni aktivity [70].

DETEKCE NEJCASTEJSICH DUSEVNICH PORUCH
DOPROVAZEJiCiCH ATOPICKOU DERMATITIDU

Komorbidni depresivni porucha
Podobné jako v jinych oblastech mediciny je v¢as-

né a adekvatni rozpoznani psychické komorbidity ne-

zbytnym predpokladem pro jeji dalsi vyvoj a l1écebné
ovlivnéni. Nékdy byva slozité predevsim odliseni pfi-
znakl pfimo souvisejicich s télesnym onemocnénim,
ale typické mohou byt stiznosti nemocnych na jeden
¢i spise kombinaci vice télesnych pFiznakl napf. navu,
bolest, poruchy spanku, podrazdénost, uzkost nebo
nervozitu. V nékterych ptipadech zmény psychického
stavu nejsou vnimany samotnymi pacienty a upozor-
ni na né blizké osoby nebo zména obvyklého chovani
(podrazdénost, hostilita) pacienta pii kontaktu se spe-
cialistou. Lékaf ma prilezitost otevfit dialog a cilenymi
dotazy odhalit napfiklad pokles nalady neodpovidajici
okolnostem ¢i pfitomnost ztraty zajm(. Varovnym zna-
menim pfitomnosti depresivni poruchy byvaji i castéjsi
navstévy lékare, Casté vyuzivani ékafské pohotovostni
sluzby nebo konzumace jiné zdravotni péce, a to zvlas-
té pro potize, které pfimo nesouvisi se specifickym té-
lesnym onemocnénim a jeho aktivitou. Pravdépodob-
nost pfitomnosti depresivni poruchy obecné vzrista

s poctem symptomd, které nemocny prezentuje [31].

Zvysenou pozornost si zaslouzi pfedevsim nespavost,

protoze je velmi ¢astd a nemocni trpici poruchami na-

lady udavaji jeji vyskyt az v 90 % [7]. Nespavost je pro
nemocné ,neutrdini” symptom, podobné jako bolest.

Pacient se nebrani je prezentovat ¢i pfiznat, na rozdil

od fady psychickych potizi, které mohou v nemocném

budit obavy a strach z ,dopad(” pfitomnosti dusevni
choroby. Nemocny si nemusi depresivni naladu pIné
uvédomovat anebo ji spojuje s nedostatkem spanku,

a typicky prohlasuje, Ze kdyby se zbavil nespavosti,

psychické potize zmizi.

Pro ptipad identifikace komorbidni depresivni symp-
tomatiky lze vyuzit cilené rozpoznavani depresivnich
pfiznakl u jedinc(l podle Britského institutu NICE [45],
ktery doporucuje lékaiiim, aby byli ostraziti u nemoc-
nych s jiz prodélanymi epizodami depresivni poruchy,
ale také pfi dlouhodobém vyskytu télesnych poruch
spojenych s funkénim poskozenim, a aby svym pacien-
tdm polozili dvé otazky:

1. Citil jste se v prtbéhu posledniho mésice na dné, de-
presivni, bez ndlady nebo beznadéjné?

2. Ztratil jste v pribéhu posledniho mésice zajem nebo
potéseni z aktivit, které Vam je obvykle pfinasely?
Tyto dvé jednoduché otazky vykazuji 97% senzitivitu

a 67% specificitu [4]. Pokud je alespon jedna z odpo-

védi pozitivni, mél by lékaf pfistoupit k podrobnéjsi-

mu vysetfeni a podle vysledku pfipadné zahdjit 1écbu
nebo odeslat pacienta ke specialistovi.
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Existuji i dalsi uzitecné nastroje, které mohou slouzit
rozpoznani,méfenizavaznostiafunkénihoposkozeni, po-
dobné jako zachyceni zmén probihajicich v ¢ase: Patient
Health Questionnaire (PHQ-9), Quick Inventory of Depres-
sive Symptomatology - lékafem administrovany (QIDS-C)
a sebehodnotici (QIDS-SR) a Beckova sebeposuzovaci
stupnice deprese (BDI) [6], u které pro konstatovani,
ze pacient trpi depresivni poruchou (klasifikovatelnou
podle MKN-10), je nezbytné, aby odpovédél kladné
(tj. 1-3 body) na dvé z otazek 1, 4, 12, a dale kladné hod-
notil pfiznaky v otédzkach 3, 5, 6, 7,9, 10 a 13 tak, aby na-
plnil celkové minimalné 4 pfiznaky (mirna depresivni
epizoda) nebo 6 (stfedné tézka depresivni epizoda) i
8 (tézka depresivni epizoda). BDI nezahrnuje polozku
spanku (insomnie nebo hypersomnie), kterou Ize také
povazovat za jeden z dllezitych, ale ne hlavnich pfizna-
kd. Soucasné pfi hodnoceni poruchy chuti k jidlu |ze po-
vazovat za kladné hodnoceni i zvyseni chuti k jidlu.

Stupnice mUze byt ndpomocna i pfi identifikaci sui-
cidalnihorizika. Beckova sebeposuzovaci stupnice de-
prese obsahuje polozku ¢. 7 ,Myslenky na sebevraz-
du”, ktera jednoznaéné kvantifikuje miru suicidalniho
rizika (vibec mi nenapadne na mysl, ze bych si mél
néco udélat; mam pocit, Ze by bylo |épe nezit; casto
pfemyslim, jak spachat sebevrazdu; kdybych mél pfi-
leZitost, tak bych si vzal Zivot). Zahajit rozhovor tyka-
jici se pfitomnosti sebevrazednych Uvah a zajimat se
o sebevrazedné myslenky &i Uvahy pacienta nemusi
byt snadné. Pro iniciaci |Ize s vyhodou vyuzit odpové-
di, které pacient zaznamenal do autoevalua¢nich do-
taznikd. Doporuceno je, s ohledem na pacienta, téma
postupné gradovat za vyuziti prostoru vzajemné kon-
zultace, spise nez kritického ¢i pfimo konfrontac¢niho
zpUsobu. Pfimo otazkou: Myslel jste v posledni dobé
na to, Ze by bylo lepsi zemfit. Mél jste né&jaky plan, jak
to udélat? Mozné je pouzit také nepfimé otazky: Ne-
vadilo by vam zemfit?

Komorbidni tzkostna porucha
Pro potfeby nepsychiatrické a primarni péce bylo vy-

tvoreno nékolik nastrojl pro detekci tizkostnych poruch.

Jednim z nich je instrument s ndzvem General Anxiety

Disorder-7 (GAD-7), jehoz administrace je jednoducha

a ¢asové nendrocna [71]. Hodnoti obdobi pfedchozich

dvou tydnl a vykazuje citlivost 89 % a specificitu 82 %

vUci Uzkostné poruse.

Pro velmi stru¢nou detekci byla testovana ultrakratka
GAD-2 obsahujici dvé otazky zahrnujici jadrové pfizna-
ky generalizované uzkostné poruchy, kdy je tfeba po-
lozZit dvé otazky:

1. Jak ¢asto Vas v poslednich dvou tydnech obtézoval
pocit nervozity, Uzkosti nebo napéti?

2. Jak ¢asto Vas v poslednich dvou tydnech obtézovala
neschopnost zastavit nebo kontrolovat obavy.
Hodnoceni vychazi predevsim z pfitomnosti a frek-

vence pfitomnych ptiznak(, a i zde plati, ze pfi pozitiv-

nim zachytu by mélo byt postupovéano analogicky jako
pfi depresivni poruse.
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Dotaznik GAD-7
Jak ¢asto Vas béhem poslednich dvou tydnl trapily
nasledujici potize?

Po | Vice

. dobu | nez |Témér
Vibec

ne

néko- | polo- | kazdy
lika | vinu | den
dnt | dna

Nervozita, tzkost nebo
pocit, ze jsem na hrané

Nemoznost prestat se
obdvat nebo dostat obavy
pod kontrolu

Pfiliné obavy kvili rdznym
vécem

Potize se uvolnit

Takovy neklid, Ze tézko
dokdazu klidné sedét

Snadno se rozzlobim nebo
jsem podrazdény/a

Strach, jako kdyby se mélo
stat néco hrozného

Skére GAD-7: zavaznost je rozdélena dle celkového
skore do ctyr kategorii podle miry zadvaznosti Uzkosti.
Rostouci celkové skére stupnice souvisi s nékolika ob-
lastmi funkéniho poskozeni.

1. 0-4 minimalni mira Uzkosti
2.5-9 mirna mira Uzkosti

3. 10-14 sttedni mira uzkosti
4. 15-21 vysoka mira Uzkosti

Vyuzit Ize i autoevaluacni stupnici Becklv inventar
Uzkosti validovany v Ceské republice [24], kde cel-
kové skore urcuje miru zavaznosti (< 21 bodl znaci
nepfitomnost vyznamné anxiety). | zde je tieba, aby
byly naplnény zakladni pfiznaky, tj. vyrazné napéti,
obavy, zlé pfedtuchy (typicky je pocit ,jako by se
mélo néco spatného stat”) u kazdodennich udalosti
a problém.

ZAKLADNI PRINCIPY FARMAKOTERAPIE
KOMORBIDNiICH DUSEVNICH PORUCH
U NEMOCNYCH TRPIiCiCH ATOPICKOU
DERMATITIDOU

Ackoliv v nepsychiatrické praxi bude patfit k nej¢as-
t&ji pouzivanym metodam lécby farmakoterapie, nelze
opomijet vyznam nespecifické formy psychoterapeu-
tického plsobeni terapeutického vztahu a autority Ié-
kare, ale také placebo efektu, kterym jsou provazeny,
jak somaticka lécba, tak vysetfovaci metody a instru-
mentalni zasahy [3].
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Vlastnim cilem psychofarmakologické intervence
je potlaceni nebo Uplné odstranéni psychickych po-
tizi, které vede ke zvyseni kvality Zzivota nemocného,
ale casto i k pozitivnimu ovlivnéni prabéhu zakladni-
ho onemocnéni napfiklad vlivem na miru adherence
k opatfenim a lé¢bé. Nové poznatky potvrzuji i mozny
vliv psychofarmak na vlastni etiopatogenetické proce-
sy zanétlivych onemocnéni.

| pfes to, Ze existence a vyznam doprovodnych psy-
chickych projev pfi télesném onemocnénijsou znamy
jiz mnoho let a stale expanduji, neexistuji dosud pres-
né formulace specifickych farmakologickych postupt
[é¢by takovych potiZi, a proto se v klinické praxi vétsi-
nou fidime obecnymi terapeutickymi pfistupy k 1é¢bé
depresivnich a uzkostnych poruch, samoziejmé s pfi-
hlédnutim k charakteristikdm zakladniho onemocnéni
a jeho jednotlivym projevim.

Antidepresiva
Antidepresiva jsou rozsahlou skupinou léciv, ktera

odstranuji patologicky pokleslou, depresivni, néla-
du anebo uUzkostné potize. Mechanismus efektu an-
tidepresiv je dlouhodobé spatfovan v ovlivnéni nor-
adrenergnich, serotoninergnich, dopaminergnich,
glutamatergnich a dalich systémd, inhibici zpétného
vychytavani, pfimého ovlivnéni subtypl receptorq,
inhibici enzymatického odbouravani apod. Podle nej-
modernéjsich hypotéz antidepresiva napravuji stresem
nebo pfitomnosti somatického onemocnéni navozené
zmény v neuronalnich sitich (deplece neurotransmite-
rd, neurotoxicita, zanik neuront a inhibice novotvorby
neuront) a prostiednictvim genomickych ucink{ zajis-
tuji ristovymi faktory podporenou neuroprotektivitu
¢i dokonce stimuluji neuroneogenezu. V posledni dobé
pfibyvaji dikazy o schopnosti nékterych antidepresiv
pfimo snizovat tvorbu cytokinl charakteristickou pro
jednotliva télesna onemocnéni, ¢imz brzdi kaskadu na-
slednych déjd souvisejicich s aktivaci makrofagd a mi-
kroglie. Pro jejich klinické plsobeni je charakteristické,
ze |é¢ebna odpovéd se neprojevi hned po prvni davce,
ale s latenci nékolika dni az 2-3 tydnQ, coz podporuje
vyse zminéné hypotézy tykajici se genomického pliso-
beni.

Obecné zdsady pouZiti antidepresiv
Hlavnim cilem lé¢by depresivni epizody je zmirnit

jeji symptomy, a tim i utrpeni pacienta, a to dfive, nez

by tato zména nastala v rdmci pfirozeného pribéhu
nemoci a prfedchéazet vzniku dalSich epizod. Jedna

z nejvétsich metaanalyz prokazala, Ze antidepresiva

jsou ucinné&jsi nez placebo a jejich vzajemna ucinnost

je srovnatelna, odlisuji se viak v indukci nezddoucich

ucinka [8].

Pro zakladni [é¢bu antidepresivy Ize doporucit nasle-

dujici prakticka doporuceni [3]:

1. Pokud pacient v minulosti reagoval dobfe na urcity
Iék, mél by byt tento pouzit znovu. Podobnym zpu-
sobem je mozné postupovat v pfipadé pozitivni tera-
peutické reakce u pfimych pfibuznych.
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2. Jde-li o prvni epizodu onemocnéni, starSiho nemoc-
ného nebo o pacienta s télesnou komorbiditou, jsou
dnes povazovany za lécbu prvni volby SSRI. Roz-
hodneme-li se, po zvazeni mozného interak¢niho
potencialu, pro jeden z nich, zahajujeme v prvnich
nékolika dnech u nemocnych s pfitomnou uzkosti
[é¢bu polovi¢ni davkou, abychom se vyhnuli prudké-
mu inicidlnimu zvyseni anxiety. U starsich pacientt
kontrolujeme v pribéhu lé¢by parametry vnitiniho
prostiedi. Zcela nezbytné je monitorovani suicidalni-
ho rizika v inicidlni etapé lé¢by (pfedevsim v prvnim
tydnu) obzvlasté u mladsich nemocnych.

3. U nemocnych s vyraznou uUzkostnou slozkou nebo
nespavosti byva také vyhodné uziti kombinované
IéCby antidepresiva s anxiolytiky nebo hypnotiky.
Existuji vhodna antidepresiva, kterd dokazou upra-
vit jiz v ¢asnych stadiich |é¢by poruchy spanku napf.
mirtazapin, trazodon a agomelatin.

4. Lécbu zahajujeme pouze jednim antidepresivem!
Uzitim kombinaci se neimérné zvysuje riziko vzni-
Uzce souvisi s mirou adherence nemocného.

5. Pacient by mél Iék uzivat denné s tim, Ze pozitivni
l[é¢ebnou odpovéd' Ize ocekévat za 2-3 tydny pfi
uzivani ucinné terapeutické davky antidepresiva. Pfi
chybéni pozitivni 1é¢ebné odpovédi je prvnim kro-
kem zvyseni davky antidepresiva nebo pfi absenci
jakéhokoliv Gcinku jeho zaména.

6. Nezadouci ucinky (nej¢astéji gastrointestinalniho
typu) se mohou objevit v ivodu lécby, ale obvykle
vymizi v prdbéhu 7-10 dni.

7.Vzdy je nutné pacienta nalezité poucit a idedlné
v akutni etapé |écby jej sledovat (nebo mu dat in-
strukce, kam se obrdtit) jednou tydné po dobu
1. mésice lé¢by, kazdé dva tydny ve 2. mésici l1écby.
V pokracovaci a udrzovaci etapé |é¢by je doporuce-
no pacienta sledovat v zavislosti na klinickém stavu
s frekvenci jednou za 4-6 tydnu (v nékterych pfipa-
dech i ¢astéji) az jednou za 2-3 mésice.

8. Lécbu ucinnym antidepresivem je mozné ukoncit az
po 6-9mési¢nim bezpfiznakovém obdobi, v pFitom-
nosti trvalého télesného onemocnéni Ize podavat
dlouhodobé;ji.

9.Uzival-li nemocny terapeutickou davku 3 mésice
a déle, maji se viechna antidepresiva vysazovat po-
stupné. Nahlé vysazeni tricyklickych antidepresiv
muze zpUsobit syndrom z vysazeni (zavraté, poceni,
chiipkovité potize, nauzeu, vomitus, nechutentsvi,
parestezie, ataxii, tfes, zvysenou iritabilitu, akatizii,
insomnii a désivé sny, senzorickou hypersenzitivitu,
cefalgie, Unavnost, nesoustiredénost, agresivitu a sui-
cidalni uvahy) a cholinergni rebound fenomén, proto
by vysazovani mélo byt pozvolné (o 25 % davky kazdy
tyden). Syndrom z vysazeni SSRI je nejcastéjsi po pa-
roxetinu a fluvoxaminu, vyjimecné jej zplsobuje od-
néti citalopramu a setralinu, minimalni potencial ma
v tomto ohledu fluoxetin. Pfiznaky vymizi do 24 hodin
po opétovném nasazeni SSRI, nelécené trvaji 7-14 dni.
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Prevenci vzniku po vyskytu je jen postupné sestup-
na titrace (o0 20-30 % davky kazdych 6-8 tydn().

10. Pfedevsim pfi pfitomnosti uzkosti je vhodné jiz od
pocatku lécbu antidepresivem kombinovat s anxio-
lytiky, kterd urychli nastup antidepresivniho ucinku,
a kromé toho potladi inicidlni tenzi a nespavost. Je-
jich podavéni podle moznosti omezujeme na kratké
obdobi pri akutni |é¢bé a nemocného s timto fak-
tem predem sezndmime.

11. Hypnotikum ordinujeme tehdy, jestlize mezi hlavni
piiznaky depresivni poruchy patii také nékterd zforem
insomnie nebo doslo k indukci insomnie (nej¢astéji pri
[é¢bé SSRI). Lze pouzit jak skupinu benzodiazepino-
vou, tak i nebenzodiazepinova hypnotika Ill. generace.

Jejich podavani bychom méli omezit, podobné jako
podavani anxiolytik, jen na akutni etapu lécby.

Anxiolytika
Anxiolytika jsou obecné ur¢ena k tlumeni patologic-

ké uzkosti a strachu [3]. Z hlediska terapie Uzkostnych

poruch viak doslo k vyraznému ndzorovému posunu.

Podobné jako u depresivnich poruch je za neurobiolo-

gicky korelat uzkostnych poruch povazovano naruseni

monoaminerngni neurotransmise a metodou volby se
pfi prikazu Gc¢innosti v fadé studii stavaji prvni volbou
od 90. let minulého stoleti SSRI. Farmakoterapii Uizkost-
nych poruch Ize rozdélit na fazi akutni 1é¢by (8-12 tyd-
na), jejimz cilem je zejména zmirnéni piiznakl a zvyse-
ni schopnosti adaptace pacienta a na udrzovaci lé¢bu

(12-18 mésic), kterd ma za ukol zabranit relapsu. Far-

makoterapeutické postupy je vhodné vzdy kombino-

vat s psychoterapii.

Obecné zdsady pouZiti anxiolytik

1. Anxiolytika jsou sama o sobé jen velmi mélo G¢inna
v [é¢bé stiedné tézkych a tézkych depresivnich epi-
zod, a je povazovano za chybu, [é¢ime-li depresivni
epizodu s/bez Uzkosti jen témito preparaty.

2.Dlouhodobd lécba anxiolytiky benzodiazepinové
fady (alprazolam, klonazepam, diazepam, oxaze-
pam, chlordiazepoxid a dalsi) neni vhodna, protoze
snadno vznika tolerance nebo pfimo zavislost, ale
také se zvysuje riziko naruseni kognitivnich funkci
s urychlenim nastupu demence.

3.V terapii Uzkostnych poruch plati, Ze vsechny ben-
zodiazepiny maji srovnatelny ucinek a jsou uc¢inné
v potlaceni télesnych pfiznakl uzkosti, zatimco an-
tidepresiva redukuji vlastni psychickou komponen-
tu poruchy. Pro [é¢bu uzkosti doprovézejici AD jsou
doporucovana antihistaminergné pusobici tricyklic-
ka antidepresiva spie nez benzodiazepiny, protoze
pfiznaky z vysazeni benzodiazepinli mohou exacer-
bovat pruritus.

4. Nastup ucinku je rychly, maxima dosahuje béhem
1-2 tydn( Ié¢by, a uplatnuji se proto v [é¢bé depre-
sivnich a Uzkostnych poruch zejména v inicialni eta-
pé.

5.U kazdého pacienta je nutné peclivé vyvazeni profi-
tu takové lécby s riziky, ke kterym patfi sedace, psy-

Ces-slov Derm, 97, 2022, No. 5, p. 185-228

chomotoricky utlum, kognitivni naruseni, ovlivnéni
schopnosti fizeni, potencovéni ostatnich depreso-
gennich latek, rozvoje zavislosti a syndrom z vysa-
zeni, ktery mlze byt spojen s vyskytem deliriéznich
stavll nebo epileptickych zachvatd.

6. Benzodiazepiny mohou vyvolat paradoxni dezin-
hibici s typickymi behaviordlnimi projevy (hostilita
a agresivita), mohu zvysit riziko padu a fraktur u ne-
mocnych vyssiho véku a podnitit vznik deliriéznich
stavd.

7. Benzodiazepiny by nemély byt podavany pacientiim,
v jejichz anamnestickych udajich nalézdme udaje
o pfedchozim abuzu alkoholu nebo jinych psychoak-
tivnich latkach. Trvani [écby by mélo byt ¢asové ome-
zené a doporucené jsou maximalné 4 tydny. Kratko-
dobé a stfednédobé plsobici benzodiazepiny maji
vyssi riziko vzniku rebound fenoménu i syndromu
z vysazeni a vzniku zavislosti ve srovnani s dlouho-
dobé plsobicimi latkami. Z dlvodu prevence vzniku
odvykaciho stavu je nutné vysazovat benzodiazepi-
ny postupné, a to o 10-20 % celkové davky tydné.

8. Pfi |é¢bé depresivnich poruch spojenych s Uzkostmi
je vyhodné od pocatku Ié¢bu antidepresivem kom-
binovat s anxiolytikem, které mimo jiné i omezi ini-
cidlni tenzi a nespavost indukovanou antidepresivy
(SSRI). V praxi se nejcastéji pro své silné anxiolytické
plsobeni pouziva zejména alprazolam, diazepam,
bromazepam a klonazepam. Vhodnymi benzodiaze-
pinovymi preparaty pro kombinaci se SSRI jsou oxa-
zepam a lorazepam, protoZe nejsou substraty pro
izoenzym cytochromu P 450 3A3/4 inhibovany hlav-
né fluvoxaminem, fluoxetinem, slabéji sertralinem,
minimalné paroxetinem a citalopramem. Z benzo-
diazepind by nemély byt administrovény soucasné
s fluvoxaminem, fluoxetinem a sertralinem prede-
v$im alprazolam, midazolam, bromazepam.

9. Kdispozici jsou i nebenzodiazepinové pfipravky hyd-
roxyzin a buspiron, které mohou byt velmi uzite¢ny-
mi pfipravky pro [é¢bu uzkostnych poruch, zvlasté
tam, kde neni vhodné pouzit benzodiazepiny, aviak
k jejich nevyhoddm patfi pozvolny nastup ucinku,
anticholinergni pusobeni, ovlivnéni QTc intervalu
¢i prokonzulzivni efekt (hydroxyzin) nebo relativné
Siroky interakéni potencial (buspiron). U¢innou for-
mou lé¢by mUlze byt i podavani pregabalinu v dav-
kach 150-450 mg/den rozdélenych do dvou dennich
davek).

OPATRENI A CILENA FARMAKOTERAPIE
KOMORBIDNi INSOMNIE U NEMOCNYCH
TRPiCiCH ATOPICKOU DERMATITIDOU

Aktudlné neexistuji zddné doporucené postupy pro
|é¢bu poruch spanku doprovazejicich AD. K zakladni-
mu pravidlu patfi, ze psychofarmakologickd intervence
by méla byt pouzita az po vycerpdni Uprav prostiedi
a chovani ve vztahu ke spanku.
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Prostiredi

Nedostate¢na kvalita spanku, zvIasté u déti trpicich
AD mize byt sekunddrné zvysovana reaktivitou na
podnéty zevniho prostfedi. Daraz je kladen na kvalitu
odévu [41], teplotu prostiedi, svételné a zvukové pod-
néty [58]. Méné znamo je, Ze zvysena expozice mod-
rému svétlu, které bézné emituji obrazovky pocitact
a mobilnich zafizeni, je spojena se snizenym zastoupe-
ni non-REM spanku [21], cozZ se odrazi vyznamné v kva-
lité spanku. Snizeni teploty v mistnosti, a tim i povrchu
kdze, vyvolava vazokonstrikci, coz vede k potlaceni ak-
tivity zanétu a pruritu, a tim ke zlep3eni spanku [10, 53].

K doplhkovym metodam patfi také vyuziti masaz-
ni terapie, o které je zndmo, Ze dokdze snizit vyskyt
nespavosti pfi chronickych onemocnénich svalovou
relaxaci a snizenim miry Gzkosti [25, 53]. Vhodné pro-
vadéna masazni terapie mize pozitivné ovlivnit vazo-
konstrikci, jez se manifestuje dermografismem a cen-
tralnim zblednutim tvare. Zvyseni periferni cirkulace
krve potlacuje diskomfort vyvolany vazokonstrikci [60],
podobné jako nékteré symptomy uzkosti doprovazejici
onemocnéni.

Efekt masazi byl testovan u malych déti a po jednom
mésici, kdy détem byla poskytovana masaz po dobu
20 minut denné, doslo k vyznamnému poklesu miry
depresivniho ladéni a uzkosti a zvyseni denni aktivity
[60]. Rodiny by mély byt pouceny o spravné spankové
hygiené, vyhybat se zdfimnuti a odpolednimu pfijmu
kofeinu, a mély by dodrzovat konzistentni spankovy
rezim béhem pracovnich dnt a vikendt [51].

Psychofarmakologicka lécba

Psychofarmakologickou lé¢bu mohou doprovazet
nezadoucich G¢inky anebo farmakologické interakce
s jiz podavanou terapii AD. Pokud bude vyuzita, tak
k regulaci a dosazeni kvalitniho spanku. Rizikové je po-
davani nemocnym vyssiho véku, kdy nékteré skupiny
psychofarmak mohou akcelerovat vznik nebo prohlou-
beni kognitivniho deficitu, coz plati predevsim o ben-
zodiazepinech a léc¢ivech s anticholinergnim pUsobe-
nim. Néktera psychofarmaka maji také nezanedbatelny
potencial rizika vzniku zavislosti.

Z vyse uvedenych dlvodul je stdle castéji pouziva-
na latka télu vlastni, melatonin. Melatonin je hlavnim
~neurohormonem®, ktery se podili na regulaci cirka-
didnniho rytmu, spankového tlaku, snizuje télesnou
teplotu a snizuje intrakutdnni koncentraci zanétlivych
markerd spojenych s AD, jako je IL.-4 a imunoglobulin E
[72]. U nemocnych byly nalezeny snizené plazmatické
koncentrace melatoninu v dobé exacerbace onemoc-
néni a metabolit melatoninu, 6-sulfatoxymelatonin
v moci, negativné koreluje se zavaznosti AD [19].

Randomizovand, kontrolovana studie u déti trpicich
AD prokazala, Ze 3 mg melatoninu denné po dobu jed-
noho mésice zkratily spankovou latenci o 21,4 minut ve
srovnani s placebem [20]. Pokud se rozhodneme pou-
zit melatonin u dospélych pacientd, je vhodné pouzit
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5-10 mg a idedlné ve formé s prodlouzenym uvolrova-
nim, kterd tak napodobi sekre¢ni kfivku endogenniho
melatoninu. Vyuziti u nemocnych vyssiho véku neni
provazeno negativnim ovlivnénim kognitivnich funkci
a nezadouci Ucinky jsou minimalni. Nebyla popsana za-
vislost na této latce.

Antidepresiva

Obecné jsou sedativné pUsobici antidepresiva efek-
tivni pro navozeni a udrzeni spanku. Pokud jsou pou-
zivana tricyklicka antidepresiva (TCA), mU(ze jejich
sedativni efekt zkvalitnit spanek, zkratit spankovou la-
tenci, prodlouzit celkovou dobu spanku a zvysit span-
kovou efektivitu [74]. Jejich vyznamny vliv Ize spatfovat
v pferudeni cyklu svédéni/Skrabani a optimalizaci no¢-
niho spanku [35]. Literatura popisuje efektivitu lokalné
aplikovanych TCA (doxepin 5% krém), kterd potlacila
pruritus doprovazejici AD [12] a u dospélych je schva-
lena FDA pro kratkodobou (do 8 dni) Iécbu pruritu.
Podobné je tricyklické antidepresivum doxepin pro
své antihistaminergni sedativni pusobeni shleddvan
efektivni i pfi perordlnim podani [26]. Tricyklické an-
tidepresivum (trimipramin) bylo efektivni pfi potlaceni
nocniho Skrabani, coz bylo doprovéazeno i vyznamny-
mi pozitivnimi zménami ve spankové architekture [57].
TCA, jsou-li pouzita v dostatec¢nych davkach, mohou
pozitivné ovlivnit i depresivni a izkostné poruchy do-
provazejici zakladni onemocnéni. V soucasnosti nejsou
v CR dostupnd antidepresiva testovana v klinickych
hodnocenich (doxepin 25 mg, trimipramin 50 mg [26,
571, kterd byla vzdy podavana v dobé ulehani do lizka.
Mezi dostupnd patfi imipramin, klomipramin, amitrip-
tylin, nortriptylin, dosulepin a maprotilin. Lékem volby
u mladych a zdravych jedincd mize byt amitriptylin,
zvlasté pro své silné anticholinergni plsobeni, které
ovlivni i acetylcholin hypersenzitivni ekrinni potni ZIa-
zy. Déle Ize doporucit klomipramin a dosulepin.

TCA maji sva omezeni, které prameni z receptoro-
vého profilu téchto ptipravk(. Opatrnosti je tfeba pfi
podavani nemocnym vyssiho véku pro jejich anticholi-
nergni plsobeni a kardiotoxicitu (prodlouzeni QTc).

V nékterych kazuistickych sériich byl demonstrovan
ucinek bupropionu [15], coz dolozila i mensi oteviena
studie podavani bupropionu s prodlouzenym uvol-
novanim 150 mg/den po dobu 3 tydnd, nasledovana
150 mg dvakrat denné opét po dobu 3 tydnu [44].

Mirtazapin patii k antidepresivim vybavenym
adrenergnim, histaminergnim a serotonergnim anta-
gonismem, coz mlze byt vyuzito v |é¢bé AD pro pro-
tisvédivy, anxiolyticky a sedativni efekt. Kazuisticky byl
demonstrovan uc¢inek podavani mirtazapinu 15 mg/den
[18] a mirtazapinu 30 mg/den spolecné s olanzapinem
do davky 7,5mg, uzivanych v dobé ulehani [39]. Kazuis-
tiky popisuji efekt 15 mg mirtazapinu denné u jedincl
trpicich nespavosti spojené se svédénim [18]. Kromé
antidepresivniho, protisvédivého, anxiolytického a se-
dativniho efektu stimuluje chut k jidlu, z ¢ehoz mohou
profitovat nemocni s nizkou télesnou hmotnosti. Su-
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cho v Ustech a ortostaticka hypotenze patfi k typickym
nezadoucim Ucink{im mirtazapinu [18].

Neexistuje dostatek udaju, které by jednoznacné
umoznily doporucit davkovani, ale 1é¢bu Ize zahdjit
u dospélych pacientl 15 mg s tim, ze Ize kazdy tyden
davku zvysovat az na maximalnich 45 mg podavanych
ve vecernich hodinach [42].

Antihistaminika

Sedativni antihistaminika, jako je difenhydramin
(Psilo-Balsam) a hydroxyzin (Atarax), jsou doporu¢ova-
na jako prvni volba pro jejich sedativni a protisvédivé
uc¢inky, ale nékteré doporucené postupy konstatuji
nedostatecné dlkazy pro jejich pouzivani kromé ne-
spavosti spojené se svédénim [63]. | v této oblasti chybi
pocetnéjsi randomizované kontrolované studie, které
by jednozna¢né potvrdily schopnost antihistaminik
potlacit svédéni provazejici atopickou dermatitidu,
a néktera klinicka hodnoceni to dokonce vyvraceji [28].

Benzodiazepiny

Benzodiazepiny, mezi které patfi napf. nitrazepam,
jsou velmi ¢asto podavany pfi poruchach spanku. Me-
chanismem ucinku je alosterickd modulace GABAA re-
ceptoru, specificky subtypu A (32, 46) a vazba na kom-
bina¢ni typy alfa2beta3gammaz2 a alfalbeta2gamma2,
které tvori 75-85 % vSech GABAA receptord senzitiv-
nich k benzodiazepinim. GABAA patfi k hlavnim inhi-
bi¢né plsobicim neurotransmiterdim v centralnim ner-
vovém systému a ovliviuje zhruba 30 % v3ech synapsi.
Receptor GABAA zprostfedkovava rychlou inhibi¢ni ak-
tivitu GABAA, kterd vede ke snizeni neurondlni aktivity.

Dlouhodobé plsobici benzodiazepiny mohou zkra-
tit spankovou latenci, prodlouzit trvani spanku, ale
soucasné ovlivnit spankovou architekturu snizenim za-
stoupeni REM fazi spanku [47]. V mensi, dvojité slepé,
placebem kontrolované studii nebyl prokazan efekt
benzodiazepinu nitrazepamu, ktery nedokazal potlacit
nocni Skrabani [13]. Nedostate¢na odpovéd pruritu na
nitrazepam je konzistentni's tim, Ze ke skrabani dochazi
minimalné v NREM fazi 3 spanku, jehoz zastoupeni je
potlaceno pravé benzodiazepiny [16].

Klinické hodnoceni se zkfizenym designem sledova-
lo poddavani nitrazepamu (5 mg po dobu 3 noci) dospé-
lym, které vedlo ke snizeni frekvence, ale prodlouzeni
epizod skrabani u pacient trpicich AD. Pfi¢inu tohoto
jevu se prozatim nepodafilo vysvétlit, ale je velmi prav-
dépodobné, ze bude souviset s vlivem benzodiazepint
na spankova stadia [13].

Benzodiazepiny nejsou doporucovany pro déti
a mély byt pouzivany pouze jako posledni moznost te-
rapie [26].

Nebenzodiazepinova hypnotika

K zastupcdm lll. generace hypnotik, pro které se
nékdy pouzivd oznaceni ,Z-substance”, patii v Ceské
republice dostupny zolpidem, zopiclon a eszopic-
lon. Tyto latky se selektivné vaZi na alfa, podjednotku
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GABA, receptoru, farmakokineticky se lisi od benzodia-
zepinu a jejich podavani je spojeno s nizsim vyskytem
nezadoucich ucinka [5, 56).

Eszopiclon je GABA agonistou a svym tGc¢inkem muze
zkratit spankovou latenci a prodlouzit trvani spanku.
Eszopiclon je ve srovnani s benzodiazepiny bezpecnéj-
Si i stran vyskytu rebound insomnie po preruseni [écby
[26]. Benzodiazepiny a nonbenzodiazepinova hypno-
tika mohou vyvolat utlum dechového centra, zvlasté
u pacientd trpicich astmatem, které je castou komorbi-
ditou AD. Vzhledem k potencidlu vzniku zévislosti by-
chom se témto skupindm lécivych pripravkd méli vyhy-
bat u déti a starSich nemocnych, kde sou¢asné mohou
byt vyvolavajici pti¢inou deliriéznich stavli nebo pro-
hloubeni kognitivniho deficitu [26].

ZAVER

Psychické poruchy patfi k ¢astym komorbidnim one-
mocnénim doprovazejicim atopickou dermatitidu. Mo-
derni poznatky pfinaseji nové pohledy na oboustranné
vztahy duse a téla, tykajici se pfedevsim vlivu imunitni
reaktivity na neuronalni systémy prostfednictvim cy-
tokin(. Moderni postupy v lé¢bé atopické dermatitidy
monoklondlnimi protilatkami zamérenymi proti pro-
zanétlivym cytokinlm pfinaseji Ié¢enym pacientlim
ulevu i v oblasti psychického zdravi. Nezbytné je viak
doprovodnou psychopatologii spravné a véas identifi-
kovat a adekvatné lé¢ebné ovliviovat.
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