formé prodlouzenim QTc intervalu i k zavazné
hyponatremii. Pro citalopram byly hlaseny z&-
vazné maligni arytmie TdP a toto riziko je u néj
v ramci skupiny SSRI nejvice vyjadieno. Déle se
na prodlouzeni QTc mohl podilet i vliv kvetia-
pinu. Citalopram ma také velmi vyznamny po-
tencidl pro rozvoj SIADH (syndrom nepfiméfené
sekrece antidiuretického hormonu). Po pficing
vzniku hyponatremie vsak nebylo u této paci-
entky blize patrano.

Nejmensi vliv na prodlouzeni QTc a vznik
SIADH ma mezi antidepresivy mirtazapin, proto
bylo rozhodnuto ho v chronické medikaci pone-
chat a titrovat ho do Uc¢inné antidepresivni dav-
ky 30 mg/den. Kromé citalopramu byl vysazen
i kvetiapin. Kombinace dvou antipsychotik ze
skupiny MARTA (kvetiapinu s olanzapinem) neni
zcela raciondlni a opét mlze vést k prodlouzent
QTc, ale i k prohloubeni hypotenze nebo pfi-
padné k Utlumu. Mensi vliv na prodlouzeni QTc
ma olanzapin, ktery byl u pacientky tedy pone-
chén a postupné navysen. Jeho nevyhodou je
viak vyrazné metabolické riziko a podobné se
uplatiiuje i mirtazapin. Toto mUze byt proble-
maticky bod preskripce do budoucna, zejména
vzhledem jiz pfitomnému DM Il. typu a hyper-
cholesterolemii. Hmotnost pacientky vsak byla
t. & jeSté v normalnim rozmezi (BMI 25,3 kg/m?)
a bylo potteba stav pacientky zastabilizovat.

Tiaprid byl z chronické medikace také vy-
sazen, a to pro jeho potencidl prodluzovat QTc,
a docasné nahrazen klonazepamem v roztoku
2,5mg/mlp.o.vdavce 0-0-5 kapek za Ucelem
zklidnéni pacientky.

Omeprazol by mohl interagovat s nové
nasazenym klopidogrelem. Snizoval by jeho
efekt (inhibici CYP2C19 a zamezenim vzniku
jeho aktivniho metabolitu) a mohl by vést az
k selhanf jeho antiagregacniho Ucinku. V pfipa-
dé znovuobjeveni se potizf se zaludkem byla
doporucena kontrolni gastroskopie. Dle posled-
nich doporuceni Evropské kardiologické spolec-
nosti z roku 2023 maji byt inhibitory protonové
pumpy uzivany soucasné s dudlni antiagregacni
lé¢bou u pacientl ve vysokém riziku krvaceni
7 gastrointestindlniho traktu (evidence I A). Pri
nutnosti uzivani inhibitoru protonové pumpy
by bylo mozné nasadit pantoprazol, u kterého
je interakce méné vyjadrena.

Za pét dni po zméné terapie doslo k Upra-
vé QTc intervalu na 430 ms, pacientka zacala
s osetfujicim persondlem Zivé komunikovat, ne-
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bylo potfeba dalsiho uZivani benzodiazepinu
ani dalsich Uprav medikace. V budoucnu bude
nutné zhodnotit vliv kombinace mirtazapinu
a olanzapinu na metabolicky status pacientky
vzhledem k jeji osobni anamnéze. Novéd me-
tabolicky neutrdini antipsychotika kariprazin,
lurasidon s minimalnim vlivem na QTc nebylo
mozné zvazovat na internim oddéleni, nebot
tuto revizi by bylo nutné provést osetfujicim
psychiatrem, ktery nebyl pro oddéleni dostupny.

Pacientka byla propusténa s nasledujici me-
dikacl: kyselina acetylsalicylova 100 mg 0-1—
0, klopidogrel 75 mg 0-0-1, pantoprazol 40 mg
1-0-0, mirtazapin 30 mg 0-0-1, atorvastatin
20 mg 0-0-1, olanzapin 10 mg 0-0-1, tiaprid
50 mg pfi neklidu max 1-1-1, bisoprolol 2,5 mg
1,-0-0, docasné byly vysazeny: metformin
500 mg 1-0-1 (vratit zpét dle glykemii, t.. byl
glykemicky profil kompenzovany), perindopril
8 mg 1-0-0, amlodipin 5 mg 1-0-0), rilmenidin
1 mg 0-0-1 (vratit zpét dle hodnot krevniho
tlaky, t. €. byla pacientka normotenzni).

Kazuistika 2

K hospitalizaci byl pfijat muz (61 let, BMI
28,4 kg/m?) s lehkou mentdInf retardaci a s po-
lymorfni psychotickou poruchou se symptomy
schizofrenie. Z dalsich diagnoz byla uvedena vy-
znamna epilepsie a stav po probéhlé ischemic-
ké CMP z levostranného povodi. Neurologicky
byla patrnd tézka dysartrie, paréza n. VIl vpravo,
na koncetinach pravostranna hemiparéza. Stav
pacienta se béhem hospitalizace zkomplikoval
aspiraci s naslednym rozvojem pneumonie.

Chronicka farmakoterapie byla nasleduji-
ci: zuklopenthixol depot 200 mg/ml i. m. 1X
za 14 dni, diazepam 10 mg tbl. p. 0. 1-1-1-1,
fenytoin 100 mg tbl. p. 0. 1-1-1-1, tamsulosin
0,4 mg tbl. p. 0. 1-0-0, pantoprazol 40 mg
tbl. p. 0. 1-0-0, kvetiapin 400 mg tbl. p. 0.
0-0-0-1, levomepromazin 25 mg tbl. p. o.
2-2-3 tbl,, rosuvastatin 40 mg tbl. p. 0. 0-0-1
a nové kyselina acetylsalicylovd 100 mg tbl.
p. 0. 1-0-0, enoxaparin 0,4 mls. c. 1X denné.
Fakultativné byl podavan diazepam 10 mg
i. m. pfi neklidu.

V laboratornim ndlezu byla patrné elevace
zanétlivych parametrd z dévodu aspiracni pneu-
monie, ostatnf bylo bez patologického nalezu.

Pacient se snazil spolupracovat, ale byl de-
zorientovany a komunikace s nim byla obtizna

pro tézkou dysartrii.
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V chronické medikaci figurovalo v indikaci
epilepsie Sirokospektré antiepiletikum fenytoin,
ktery je charakteristicky Uzkym terapeutickym
indexem, vysokou interindividudIni variabilitou
metabolismu a saturabilni farmakokinetikou.
Jeho charakteristiky ho predurcuji byt toxic-
kym a zarover i vyznamné interagujicim Iékem.
Fenytoin je silnym induktorem metabolickych
enzymU faze | (predevsim CYP3AA4), ale i faze
Il (UGT1AT1 a UGT1A4), zaroven je silny induk-
tor efluxni pumpy P glykoproteinu. Kvetiapin
je majoritnim substratem enzymu CYP3A4. Za
pritomnosti fenytoinu dochazi k vyznamnému
poklesu jeho hladiny a pro dosazeni terapeu-
tického efektu by bylo nutné podavat vyrazné
supraterapeutické davky. Pokud klinik trvd na
kombinaci fenytoinu a kvetiapinu, mél by si oveé-
fitjeho plazmatické hladiny, nebot hrozi vysoké
riziko selhani efektu kvetiapinu z d@vodu jeho
subterapeutickych plazmatickych hladin.

U pacienta byla ordinovéna celd fada po-
tencidlné sedativni medikace, a to ve vyssich
davkéch - diazepam, levomepromazin, fenytoin,
kvetiapin a depotnf zuklopentixol. Diazepam
se fadi mezi benzodiazepiny s dlouhym polo-
¢asem (primeérné cca 36 hodin). To umozniuje
podavani léku jednou nebo dvakrat denné. Jeho
metabolizmus podléhd pfedevsim enzymdm
CYP3A4 a CYP2C19. V pritomnosti induktoru se
rychleji pfeménuje na méné aktivni metabolity
a zaroven je i rychleji eliminovan z organizmu.
Proto pro dosazeni ucinku bude opét nutné
vy$si davkovani.

Fenytoin muze nepfedvidatelné urychlovat
odbouravéni a negativné snizovat Ucinek i de-
potniho zuklopenthixolu, ktery je metabolizovan
predevsim enzymem CYP2D6 a ale v mensi mife
také indukovanym enzymem CYP3A4 (20).

Pritomnost fenytoinu v medikaci vedla k ne-
Ucinnosti sedativniho antipsychotika kvetiapinu,
ale potenciadlné i ostatnich 1éciv. V dUsledku toho
byly navysovany davky a zkracovany davkovaci
intervaly, coZ nasledné mohlo vést i ke zvysené-
mu riziku projevu nezédoucich ucinkd — tlumu
dechového centra, nepfedvidatelné sedaci ¢i
riziku rozvoje malignf arytmie TdP aj, a to za
soucasného kritického stavu pacienta. Pacient
byl hospitalizovany na plicnim oddéleni, kde
nebylo moZné racionalizovat chronickou neu-
rologickou ani psychiatrickou medikaci. Jako
nejvyhodnéjsi by se zde nabizela zZména an-
tiepileptika za nové modernéjsi Sirokospektré



