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Farmakologicky navozend deliria
NeZddouci ucinky léciv na CNS a jejich potencidl vyvolat deliria

Richard Krombholz
Psychiatricka nemocnice Bohnice, Praha

Farmakologicky navozena deliria mohou piredstavovat zavaznou komplikaci Ié¢by primarné nepsychiatrického onemocnéni. Je znama
fada léciv, ktera maji schopnost sekundarné delirium vyvolat v ramci svych nezadoucich ucinkd. Autor v nasledujicim ¢lanku upozoriuje
na hlavni skupiny farmak, ktera maji potencial delirium vyvolat. S touto problematikou se setkavaji predevsim psychiatfi, ktefi se vénuji
konziliarni sluzbé, ale i dalsi Iékafi pecujici o psychiatrické pacienty se somatickou komorbiditou. V bézné klinické praxi byvaji tyto stavy
nepravem na okraji diferencialné diagnostickych rozvah.

Kliéova slova: delirium, farmaka, nezadouci Gé¢inek.

A pharmacologically induced delirium
The side effects of the drugs for the brain and their potential to cause delirium.

A pharmacologically induced delirium may represent a serious complication of the treatment of the primarilly non-psychiatric diseases.
A number of drugs are known to have the ability to secondararily induced delirium within their side effects. The author in the following
article highlights the main group of pharmaceuticals that have potential to cause delirium. With these problems are encountered especially
the psychiatrists who are engaged in consulting services, as well as other colleagues caring for the psychiatric patients with somatic co-
-morbidity. In the current clinical practice these conditions, which are often induced by an improper medication, are wrongfully underrated.

Key words: delirium, pharmaceuticals (drugs), side effect.

Uvod

Delirium je definovano jako klinicky syndrom,
ktery je projevem akutni globdlni mozkové dys-
funkce. Zpravidla se projevuje fadou psychickych
a behavioralnich priznakd, které vedou k potiebé
psychiatrické intervence. Jedna se o zfejmé nej-
Castéjsi psychiatrickou komplikaci u pacientli hos-
pitalizovanych na somatickych oddélenich, at uz
internich ¢i chirurgickych obor(. Jde o pfechodny
stav zpravidla s akutnim zacatkem, jehoZ intenzita
a projevy kolisajf v ¢ase. Delirium je zavaznou
komplikaci celkového stavu pacienta, kterd jej
ohroZuje na Zivoté a prognosticky jde o stav ne-
jisty i pifi adekvatni |é¢bé a pédi (1).

Incidence i prevalence deliria stoupd s vé-
kem, ktery je jednozna¢nym ddlezitym riziko-
vym faktorem jeho rozvoje. Literarné je udavan
vyskyt deliria u somaticky nemocnych a starsich
nemocnych mezi 10-309%, na gerontopsychia-
trickych oddélenich az 50%. Bez ohledu na
etiologii delirium vyrazné zhorsuje celkovou
progndzu pacienta a mortalita byvéa nejcastéji
uvadéna okolo 259%, ale i vice. Pfftomnost zavaz-
néjsi celkové somatické nemoci prognézu vy-
znamné zhorsuje. Mezi dalsi rizikové faktory jsou
kromé vyssiho veéku fazeny poruchy hydratace,
organické postizeni mozku veetné degenerativni
demence, mozkova traumata v anamnéze, abu-
zus alkoholu a jiné zavislosti, chronicka télesna
onemocnéni, imobiliza¢ni syndrom, smyslové
poruchy (zrakové a sluchové postizeni), span-

kové deprivace a dalsi stresujici psychosocialni
faktory a polypragmazie (1, 2).

Etiologicky se jednd o stav multifaktoridIni.
Zalezii na individuaIni vnimavosti a vulnerabilité
organizmu a predevsim CNS. V etiopatogenezi
se uplatiiuje zejména hypoxie mozku a dysba-
lance neurotransmiter(. Za stéZejnf je povazova-
na porucha syntézy acetylcholinu, k daldim pred-
poklddanym patogenetickym mechanizmim
patfi zvysend produkce a hladina kortizolu, ak-
tivace dopaminergniho systému v CNS a zfejmé
i zvydend hladina glutamatu a nékterych dalsich
neuropeptidd v CNS, zejména ve frontélnich
oblastech mozkové klry a hippokampu (3).
Vlastni piFiciny vzniku deliria

Vzhledem k tomu, Ze delirium je nespecific-
ké reakce mozku na rlizné vyvolavajici pficiny,
Casto se v klinické praxi stava, ze mdzeme ozna-
¢it takovych momentd u konkrétniho pacienta
hned nékolik. Literdrné je uvadéno, ze s vysokou
mirou pravdépodobnosti mizeme vyvolavajici
moment najit v 80-90% piipadd. U 10-15%
nemocnych se ndm nepodaff vyvolavajici pfici-
nu urcit. V téchto pfipadech se zpravidla jedna
o adaptacni deliria u starsich pacientd, pfipadné
reaktivni stavy vyvolané zdvaznym psychosoci-
alnim stresovym momentem a podobné.

Z praktického hlediska je dUlezité znalost vy-
volavajici pficiny z toho divodu, Ze médme k dis-
pozici pouze pfevazné symptomatické a podpUr-
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né terapeutické postupy, a zaméfit se v [é¢bé na
kauzalni ovlivnéni pficiny je tedy nejefektivnejsi.

V praxi délime priciny deliria

do tri zakladnich skupin (2):

1. Intrakranidlni - jedna se o stavy a organic-
ké zmény pfimo souvisejici s CNS.

2. Extrakranidlni - stavy a organické zmény
nejcastéji systémové, které maji schopnost
sekundérné vyvolat dysfunkci CNS. Do této
skupiny patff i deliria vyvolana toxicky, kam
fadime i farmakologicky podminéna deliria.

3. Primdrné psychické, které se rozvijeji v dd-
sledku primarné neorganickych psychickych
poruch.

Nejddlezitéjsi priciny vzniku deliria uvadi
tabulka 1-3.

Klinicky obraz

Delirium je ve svém klinickém obraze velmi
variabilni. Urcité spektrum priznakd se viak vy-
skytuje prakticky vzdy.

Zacétek poruchy byva vétsinou akutni, roz-
viji se nejcastéji behem 24 hodin, pfedchazet
mu mohou tzv. prodromélni pfiznaky — podréz-
dénost, poruchy soustfedéni, uzkost. Mohou
byt potize s usindnim, nepfijemné ,zivé" sny.
Postupné nastupuje dezorientace pacienta,
nejprve v Case a posléze i v ostatnich kvalitach.
Typické je kolisani stavu v pribéhu dne, kdy



nejcastéji v dopolednich hodindch se mohou
vyskytovat i tzv. lucidnf intervaly”, kdy je pa-
cient na pohled zcela bezpfiznakovy, naopak
odpoledne a vecer se pfiznaky prohlubuji, je
popisovan tzv. ,syndrom soumraku” (sundown
syndrom). Casté je naruseni cyklu spanek —
bdéni, a to az do obrazu Uplné spankové in-
verze. Rozviji se porucha myslent, které se sta-
va nesouvislym, podobné se rozviji i porucha
feci. Mohou se vyskytovat bludy a halucinace.
Tyto byvaji nekonstantni, nesystematizované,
bludy maji nej¢astéji paranoidné perzekucni
obsahy, halucinatornf produkce byva spise vi-
zudlni. V afektivni oblasti pozorujeme Uzkost,
depresivni ladéni, vyraznou emocni labilitu.
Z neurologickych pfiznakl nachdzime dys-
nomii (@mnestickou afézii) - neschopnost po-
jmenovat predlozené pfedméty, pfipadné se
dockdme spravného nazvu az po napovézeni
prvnich hlasek, dysgrafii — poruchu psaného
projevu, pfipadné tremor, dysartrii, choreatické
projevy ¢i vzacnéji myoklonus (2, 3).

Prabéh a délka trvani deliria byva velmi indi-
vidualni. Nejcasté&ji trva dny az tydny, jsou popi-
sovana deliria s kolisajicf intenzitou v délce trvanf
nékolika mésict — kupt. pfi jaternim selhavan,
malignitach ¢i chronickych infekcich. U starsich
pacientl je doba trvani zpravidla delsi. Po ode-
znéni stavu byva na obdobf deliria zpravidla
Uplna ¢i ostrlivkovitd amnézie a pretrvava vy-
razna fragilita celkového stavu. Mira reverzibility
téchto zmén je individualni, rizikovéjsi jsou starsf
pacienti s preexistujici kognitivni poruchou (2, 3).

Toxicka deliria

Jedna se o stavy vyvolané plsobenim
rdznych latek na CNS. Jsou fazeny mezi deliria
z extrakranidlnich pficin. V klinické praxi jsou
nejvice frekventovana farmakologicky navozena
deliria, mUze je v3ak vyvolat fada dalSich latek,
napf. halucinogenni latky, zejména tzv. nepravé
halucinogeny jako meskalin ¢i fencyklidin (veteri-
narni anestetikum zneuzivané toxikomany), oxid
uhelnaty, rostlinné jedy, nékteré houbové toxiny
(psylocybin), préimyslové jedy, hadijedy a dalsi.
Specifickou formou deliria vznikajici v rdmci od-
vykaciho stavu u ethylikdi je alkoholové delirium
(delirium tremens) (1, 2).

U delirii vyvolanych farmakologicky se
jednéd zpravidla o nezddouci lékovy Ucinek a pla-
ti, Ze vnimavost vici jednotlivym potencidlné
vyvolavajicim 1dtkdm je individudlni. Citlivéjsi
jsou starsi pacienti a zejména ti s preexistujicf
demenci. LécCiv schopnych vyvolat delirium je
popsana celd fada a jejich seznam se pribézné
doplnuje (4).

Tabulka 1. Intrakranidini priciny deliria
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Né&dory — primdrni i sekundarni

Traumata hlavy a stavy po nich — kontuze, komoce mozkova, krvaceni do plen a parenchymu

Demence - neurodegenerativni i vaskularni, sekundarnf

Neuroinfekty — meningoencefalitidy, septické embolizace, dalsi neuroinfekty

Cévni mozkové piihody — ischemické i krvacivé, TIA, RIND, hypertenzni encefalopatie

Epilepsie — zejména pozachvatové stavy, stavy po ECT

RIND - reverzibilni ischemicky neurologicky deficit, TIA — tranzitorni ischemicka ataka, ECT — elektrokonvul-

zivni terapie

Tabulka 2. Extrakranidini pficiny deliria

Celkové stavy — infekty, metabolické a endokrinologické choroby, generalizované tumory

Kardiovaskularni poruchy - srde¢ni dekompenzace, arytmie, akutni ischemie myokardu

Respiracni poruchy — respira¢ni insuficience, obstrukéni choroba, respir. infekty

Nutri¢ni — nutricni marazmus, deplece kys. listové, thiaminu, dehydratace

Anemie v¢etné akutnich posthemoragickych

Poopera¢ni stavy zejména u starsich pacientd, retence mocova, Uzeh, hypotermie

Toxické — halucinogeny, alkohol, CO, otravy jidlem, Iéky...

Tabulka 3. Primarné psychické (psychogenni)

Delirantni formy manie

Schizofrenni a schizoafektivni poruchy

Tézké a komplikované depresivni epizody

Exhaustivni poruchy, nasledky akutnich stresovych situaci

Adaptacni deliria — zejména u starsich pacientd po néhlé zméné prostredi

Tabulka 4. Z3ikladni skupiny 1ékd, které mohou vyvolat delirium

Lékova skupina

Lékova skupina

Anticholinergika

Kardiaka a antihypertenziva

Antikonvulziva

Stimulancia

Kortikosteroidy

Sedativa a hypnotika, anxiolytika

Analgetika a antirevmatika

Thymostabilizéry - lithium

Onkologika

Antimikrobidlnf latky

Antiparkinsonika

Dalsi — myorelaxancia. ..

Lécba delirii vyvolanych organickym posti-
Zenim mozku ¢i systémovym onemocnénim je
¢asto v podstaté symptomatickd, protoze kau-
zalné zasdhnout nemudzeme. Farmakologicky
navozena deliria jsou v3ak vlastné nezadoucim
ddsledkem nasich 1é¢ebnych snah. S pribyvaji-
cim vékem stoupd pocet nemoci, kterymi pa-
cienti trpf (75 % lidf starsich 65 let trpf alesporn
jednou télesnou nemoci, tfi ¢tvrtiny z nich dvé-
ma a vice) a samozfejmé ruku v ruce s tim stoupa
i pocet uzivanych Iékd. Rada z nich je schopna
sama o sobé delirium vyvolat nebo minimalné
zvysit pohotovost k jeho rozvoji. Etiologie takto
iatrogenné vyvolanych delirii je potom zsadné
vyznamna a na mozny vliv farmakoterapie je
potieba vzdy myslet. V problematice farmakolo-
gicky navozenych delirif a stavd zmatenosti by se
mél alespon ¢astecné orientovat kazdy psychiatr,

ktery pfichdzi do styku s pacienty se somatickou
komorbiditou nebo se zabyvé konzilidrni sluz-
bou na somatickych oddélenich (2, 4, 5).

Z3akladni skupiny lékd, které mohou vyvolat
delirium, ukazuje tabulka 4.

Anticholinergika

Je dostatecné prokdzan vliv anticholinergnich
latek na poruchy paméti a nasledny rozvoj organic-
kého psychosyndromu. Anticholinergni mechaniz-
mus hraje také pravdépodobné hlavni roli i u far-
makologicky navozenych delirii. Z psychofarmak
se jednd predevsim o stard tricyklickd antidepresiva
a nékterd klasicka neuroleptika. Viyznam léciv s anti-
cholinergnim pasobenim klesa a jsou zejména
v psychiatrii nahrazovana Setrné&jsimi novéjsimi
generacemi antidepresiv a neuroleptik. Za vysoce
rizikovy je povazovan amitriptylin, ktery by u star-
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sich pacientli zejména s kognitivni dysfunkci nemél
byt pouzivan viibec, obdobné je to ale i s dalsimi
tricyklickymi antidepresivy. Z novéjsich antidepre-
siv je urcité anticholinergni psobeni popisovano
kupt. i u trazodonu nebo paroxetinu (11). Z klasic-
kych dosud pouzivanych neuroleptik jsou vyrazné
anticholinergni kupf. chlorprothixen nebo levopro-
mazin. Z dalsich psychofarmak bylo anticholinergni
plsobeni popsano u hydroxyzinu (Atarax®) (5), kte-
ry se donedavna podaval jako pomérmé bezpecné
nebenzodiazepinové anxiolytikum. Z dalsich latek
této skupiny rizikovych pro starsi pacienty je potte-
ba zminit H2 antihistaminika — cimetidin, ranitidin,
famotidin, nebo prokinetikum s antiemetickymi
Ucinky metoklopramid. Z dalsich anticholinergné
pUsobicich latek je nutno zminit atropin a jeho
derivaty, podavany kupt. jako premedikace pred
vykony v celkové anestezii. Jeho podani mUze pfi-
spét k ndslednému rozvaoji deliria v pooperacnim
obdobif (2). Opatrnosti je tfeba u starsich pacientt
také pfi podavanianticholinergné pdsobicich Iék{
podavanych mistné — homatropin, atropin.

Antikonvulziva

Z antikonvulziv jsou mezi rizikova z hlediska
mozného rozvoje deliria fazena zejména starsi
antiepileptika 1. a 2. generace. Jde predevsim
o malo pouzivany fenobarbital, ktery je rizikovy
zejména u pacientd trpicich demencemi a obecné
u starsich nemocnych. Stavy zmatenosti mize vy-
voldvat i fenytoin (2). Podavani téchto antiepileptik
jerizikové i s ohledem na mnozstvi potencidlnich
lékovych interakcl. Z antiepileptik 2. generace jsou
psychotropni nezédouci Ucinky véetné poruch pa-
métia stavd zmatenosti popisovany u soli kyseliny
valproové. Navic valprodt byvéa pouzivan neje-
nom jako antikonvulzivum, ale v psychiatrii i jako
stabilizator ndlady a u nékterych typl demenci
k potlaceni poruch chovani (kupf. morbus Pick
a dalsi frontotemporaini demence). Také podavani
valprodtu je zatiZeno rizikem vzniku zavaznych 1é-
kovych interakci, zejména v kombinaci s ostatnimi
antikonvulzivy (2). Z hlediska moznych neziddou-
cich psychotropnich Ucinkd jsou podstatné méné
rizikovd novéjsi antiepileptika 3. generace jako
lamotrigin, gabapentin ¢i pregabalin.

Kortikosteroidy

O kortikosteroidech je zndmo, Ze jsou schop-
ny vyvolat kromé fady jinych i farmakologicky
navozené psychotropni nezddouci Ucinky. Na
viné je glukokortikoidnf plsobenf steroidd. Byva
uvadéno, ze psychotropni nezadouci Ucinky
vyvolané kortikosteroidy se vyskytujf asi u 6%
|éCenych. Jde sice pfedevsim o steroidy vyvola-
né deprese, u ¢astilé¢enych vsak mohou vyvolat

i elaci ndlady, paranoidni symptomatiku a stavy
zmatenosti. Elace ndlady a stavy zmatenosti jsou
popisovany jak pfi nasazovani, tak pfi vysazovani
kortikoidU (5).

Analgetika

Mozné psychotropni nezadouci ic¢inky jsou
celkem zndmy u opidtovych analgetik, naopak
podceriovany jsou u nesteroidnich antirevmatik,
kterd byvaji z tohoto pohledu povazovana za
bezpecna. Delirogenni potencidl ma indome-
tacin a dalsi nesteroidnf antirevmatika, ale je
popisovan i u salicylatd a kompozitnich analge-
tik s obsahem kodeinu, pseudoefedrinu apod.
Diklofenak mUZe u citlivych pacientd vyvolavat
Uzkosti, morozitu a poruchy spanku, indometa-
cin vyvolava zejména u starsich pacientd halu-
cinatorni produkci a stavy zmatenosti. Jde o lék
pro geriatrické pacienty v zadsadé nevhodny.
Z opidtovych analgetik jsou polékova deliria
popisovéana u fentanylu, pethidinu i morfinu,
a to nezavisle na lékové formé, tj. i u moder-
nich transdermalnich aplikacnich forem. Deliria,
halucinatorni produkce a elace nalady jsou po-
pisovany zpravidla na pocatku lécby opioidy.
Stavy zmatenosti, dysforie a Uzkostné prozitky
pozorujeme i u starsich pacientd Ié¢enych tra-
madolem, pfipadné jinymi pfibuznymi neopia-
tovymi analgetiky (2, 5).

Onkologika

U celé fady protinddorovych léCiv je ve spek-
tru jejich nezadoucich G¢inkd i neurotoxicita.
Mira neurotoxicity ¢asto zavisi na velikosti davky.
Intratekdlni aplikace cytostatik nebo pfimé in-
stilace do mozku mlze byt spojena s rozvojem
kognitivnich poruch, které se dostavuji obvykle
s delsi latenci po aplikaci (6 mésicl aZ 2 roky).
Projevy encefalopatie charakteru organického
psychosyndromu s nasedajicimi delirii mohou
vzniknout po podani vyssich ddvek methotrexa-
tu, vinkristinu, dale po asparaginaze a prokar-
bazinu. Tyto nezddouci Uc¢inky mohou souvi-
set i s druhotnymi metabolickymi zménami.
Po aplikaci methotrexatu mize dojit k rozvoji
leukoencefalopatie az s fokalni nekrézou, coz
muze byt pfi¢inou stavd zmatenosti a fokal-
nich epileptickych paroxyzmd. Cisplatina mdze
zpUsobovat epileptické zachvaty a stavy zma-
tenosti indukcf vazospazmu mozkovych cév
a nasledné tranzitornf ischemie CNS. Néktera
chemoterapeutika, zejména cytarabin a fluo-
rouracil, mohou pfi vyssich davkéach vyvolavat
mozeckovou dysfunkci provazenou vertigem,
poruchami rovnovéhy a stavy zmatenosti, ale
také poruchy nalady (2, 3, 5).
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Antiparkinsonika

Léc¢ba atiparkinsoniky je provéazena ri-
zikem tady moznych nezddoucich ucinkd.
Nejzévaznéjsi jsou z hlediska psychiatra rozvoj
deliria, halucinace a depresivni symptomatika.
Jde zpravidla o dUsledek zvysené dopaminerg-
ni aktivity a mohou se vyskytnout i po dopa-
minergnich agonistech pouzivanych v lé¢bé
Parkinsonovy choroby (@amantadin a dalsi). Tyto
vlivy jsou ¢astéjsi u nemocnych s koexistujici
Parkinsonovou chorobou s demenci. Situaci
komplikuje i fakt, ze halucinatorni produkce,
poruchy nalady a stavy zmatenosti mohou kom-
plikovat i prébéh Parkinsonovy choroby jako
takové, zejména v pozdnich stadifch.

Levodopa, jako zékladni latka, je schopna vy-
voldvat stavy zmatenosti, halucinatorni produkci
a u &asti léCenych i deprese (asi u 10 %). Podobné
nezadouci U¢inky jsou popisovany i u amantadinu.
Biperiden, ktery je ¢asto pouzivan pro lé¢bu po-
lékového parkinsonizmu, mdze vyvoldvat u ¢asti
pacientd elaci nalady, u ¢asti deprese, poruchy kon-
centrace, psychomotorické oblenénia zmatenost
s halucinacemi pfi vyssich davkach. Zavazné psy-
chotropni nezadouc Ucinky vznikajf pfi nevhodné
rychlém vysazenilécby, které by u ddvek nad 6mg
pro die mélo trvat nékolik tydnd. Zmatenost a ne-
klid vyvolava také selegilin (ireverzibilni inhibitor
monoaminooxidazy B), dosud obcas pouzivany
jak v monoterapii, tak i v kombinaci s levodopou.
U kazdého pacienta s parkinsonskymi pfiznaky,
zejména téch lécenych kombinaci antiparkinso-
nik, bychom se méli ve spolupraci s neurologem
pokusit o racionalizaci 1é¢by (2, 3, 5).

Kardiovaskularni léciva
a antihypertenziva

Mozné psychotropni Ucinky digitalisu jsou
pomérné znadmy, nejcastéji se jedna o farmakolo-
gicky vyvolana deliria, popisovany jsou vsak i po-
ruchy nalady a zrakové poruchy — zluté vidéni
a zrakové pseudohalucinace. Cést téchto neza-
doucich U¢inkd jde na vrub subintoxikaci - tera-
peutické hladiny jsou 1-2 ng/ml a psychotropnf
nezadouci i¢inky miZzeme pozorovat jiz u hod-
not 2,5ng/ml. Vzhledem k Uzkému terapeutické-
mu rozmezi je proto zejména u starsich pacientd
nutné kontrolovat plazmatickou hladinu |é¢iva.
ZvI43té rizikové jsou nékteré interakce digoxinu
kupt. s kalium dependentnimi diuretiky (5).

Z antihypertenziv je za rizikové z hlediska
moznych psychotropnich nezddoucich Ucin-
kl oznacovana fada latek. Popisovany jsou jak
farmakologicky navozena deliria, tak i poruchy
nalady a dalsi. Jedna se zejména o methyldopu,
betablokdtory a nékteré starsf ACE inhibitory



(kaptopril). Betablokatory, zejména neselektivni
jako metipranolol nebo propranolol, ale i kardio-
selektivni jako metoprolol ¢i atenolol a dalsijsou
schopny u citlivych pacientd vyvolat dysforii,
stavy Uzkosti, zmatenost a depresivni sympto-
matiku. Cetnost byva uvadéna aZ u poloviny
|éCenych. Z daldich latek jsou jako potencidlnf
delirogeny uvadéna starsi antiarytmika jako me-
xiletin, prokainamid, lidokain ¢i chinidin (2, 5).

Stimulancia

Psychostimulancia jsou vyznamna spiSe nez
klinickym vyuzitim jejich zneuzivanim. Jedna se
o latky s vyznamnymi psychotropnimi Ucinky, ale
také vysokym zavislostnim potencidlem. Jedna
se pfedevsim o amfetamin a jeho derivaty, kokain
a efedrin v¢etné jeho derivatd. V klinické praxi je
na tuto moznost potfeba myslet zejména u 1ékd
obsahujicich pseudoefedrin — pfipravky proti
nachlazeni, chfipce, néktera vicekomponentni
analgetika a podobné. Z dalsich potencidlné
delirogennich latek pfipadaji do Uvahy teofylin
a sympatomimetika. Na vzniku delirif u pacientd
lécenych teofylinem a sympatomimetiky se jisté
muze spolupodilet i hypoxemie CNS provazeji-
cf chronickou obstrukéni plicni nemoc (7).

Sedativa, hypnotika, anxiolytika

Barbituraty byly v minulosti zodpovédné za
radu farmakologicky navozenych delirif a dalsich
psychotropnich nezaddoucich Gcinkd. V soucas-
nosti je tato lékova skupina v podstaté obsoletnf
s vyjimkou Uvodnich anestetik (pentobarbital)
a fenobarbitalu v 1é¢bé epilepsie (viz vyse).
U skupiny benzodiazepind je situace odlisna.

Jisty delirogennf a depresogennf potencial
byl popsén u viech benzodiazepint. Dale je
prokézano, ze dlouhodobé naduzivani benzo-
diazepint poskozuje kognitivni funkce a vyvo-
ladva tzv. benzodiazepinovou demenci. Na viné
je pravdépodobné dlouhodobd stimulace ton(
GABA (gamaaminomaselna kyselina) a sekundar-
ni snizeni tonu acetylcholinu v CNS. Rizikovéjsi
jsou pfedevsim benzodiazepiny s dlouhym bio-
logickym poloc¢asem jako diazepam. Dysforie,
irritabilita, obavnost a tenze prechdzejici do
obrazu deliria provazf odvykaci syndrom pfi
néhlém vysazeni benzodiazepind. U pacientd
uZivajicich benzodiazepiny dlouhodobé se s ab-
stinencnfm syndromem z vysazeni setkdvdme
aZ u poloviny z nich (8).

Thymostabilizéry

O valproové kyseliné byla zminka vyse, dalsi
z vysoce rizikovych latek pfedstavuje lithium.
Vzhledem k jeho Uzkému terapeutickému roz-

mezf (0,8-1,2mmol/l) je riziko intoxikace s pro-
jevy neurotoxicity zejména u starsich pacientl
se sklonem k dehydrataci vysoké. Zvysené riziko
neurotoxicity je také pfi kombinaci s antipsycho-
tiky (napft. haloperidol, flupentixol, thioridazin,
flufenazin, klozapin, chlorpromazin), benzodia-
zepiny, metyldopou, triptany, serotoninergnimi
antidepresivy (SSRI), blokatory kalciovych kandll
nebo karbamazepinem (2, 9).

Antimikrobialni a pfibuzné latky

Moznost vzniku deliria jako nezddouciho
|ékového ucinku je popisovana u fady antimi-
krobidlnich Iatek, antivirotik a antituberkulotik.
Z antibiotik se jedna zejména o aminoglykosidy,
cefalosporiny, chloramfenikol, vankomycin, sul-
fonamidy a metronidazol. Z antivirotik potom
aciklovir, ganciklovir, dale interferony pouziva-
né kupf. v 1é¢bé hepatitid. Z antituberkulotik
rifampicin, isoniazid, z dalsich latek pak néktera
antimalarika (hydroxychlorochin). Zpravidla se
stav rozvine bezprostfedné nebo jen s malou
latenci po nasazeni, a souvislost s Ié¢bou tak
byvé zfejma. Samoziejmé muze spolupdsobit
i celkové onemocnént, pro které je dana latka
nasazena (2).

Myorelaxancia a dalsi latky

Z myorelaxancii majf relativné casté neza-
douci psychotropni U¢inky centralni myorela-
xacia jako baklofen nebo tizanidin (Sirdalud®).
Zpravidla se vyskytuji pfi vyssim davkovani
nebo rychlém navysovani davek. Mohou vy-
volavat halucinace se zmatenosti, elace nala-
dy s psychomotorickym neklidem, Uzkost, de-
prese. Z dalsich latek mozno zminit disulfiram
(Antabus) pouzivany v rezimové [é¢bé zavislosti
na alkoholu nebo nékterd antiglaukomatika
(timolol) (2, 9).

Lécba delirii

Vzhledem k vétsinou multifaktoridlni etiolo-
gii delirif je vyzadovan i v jejich 1é¢bé komplex-
ni pfistup ¢asto za spoluprace lékard nékolika
odbornosti — psychiatr, neurolog, internista. ...

Lécba delirii by méla napliiovat
nékolik zakladnich aspekti (2):
B Preventivni pfistupy — snaha detekovat

a pokud mozno eliminovat mozné vyvo-

l&vajici momenty - rizikovéd farmakoterapie,

dehydratace, péce o moceni a defekaci...
®m  Qdstranéni ¢i korekce vyvoldvajici pficiny —

u farmakologicky vyvolanych stavi pokud
mozno vysazeni |éCiva nebo vyznamna
redukce davky. U delirif ze systémovych a cel-
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kovych pficin pokud mozno kauzalni zésah —
antibioticka lé¢ba u zanétlivych komplikaci,
doplnéni krevniho obrazu u posthemora-
gickych delirii, zajisténi kardidlni kompen-
zace a dal3i dle dané pficiny. S tim souvisi
nutnost péce o co mozna dobry a stabilni
celkovy stav pacienta. Omezené moznosti
mame jisté u delirif komplikujicich terminalnf
stadia nevylécitelnych onemocnént.

B Environmentalni faktory — delirujici pacient
by mél byt hospitalizovan bez ohledu na

vyvoldvajici pfi¢inu. Nutnostf je monitorace
zakladnich fyziologickych funkci, sledovéni
bilance pfijmu a vydeje tekutin, bezpecné
a dostatecné stimulujici prostfedi zaméfené
na reorientacni pfistupy (osvétleni, dostupné
a srozumitelné informace o case, misté
a podobné). Vyznamnou funkci ma také
umozneéni styku s osobami blizkymi a co
moznd dobra korekce smyslovych vad —
bryle, naslouchadla (5). Fyzické omezenti,
kterému se u delirujicich pacientl zhusta
nevyhneme, by mélo byt co mozné nejkratsi,
pouzivat tzv. mékké techniky omezeni a pa-
cienta ve stavu omezeni pravidelné kon-
trolovat. Pravidla pro realizaci omezujicich
opatfent (fyzickych i farmakologickych) jsou
stanovena zdkonem (12).

B Symptomatickd a podpdrnd lé¢ba spociva

zpravidla v aplikaci sedativni medikace
a je tfeba mit na paméti, Ze se nejedna
o lé¢bu kauzalni. Zatimco dfive byl
na prvnim misté z lé¢iv doporucovan
frakcionované déavkovany haloperidol,
v soucasnosti je doporuceno preferovat
atypicka antipsychotika, i kdyz haloperidol
z0stava samozfejmé jako jedna z alternativ.
Nezbytné je prlibézné sledovat vyvoj zdra-
votniho stavu a sedativni medikaci s jeho
zlepSovanim redukovat a vysazovat, jakmile
to stav pacienta dovoli.

Dévkovani a spektrum psychofarmak po-
uzivanych v [é¢bé delirii ukazuje nasledujici
tabulka 5.

Jednoznacny ndvod ¢i kucharka” na zvlddani
behaviordlnich projev delirif neexistuje, ¢asto se
v pouzivané paleté IéCiv promitajf i zvyklosti jed-
notlivych pracovist a empiricky ziskané zkusenosti
lékarl. V zésadé je mozné se opfit o nasledujicf
algoritmus doporucené farmakoterapie neklidu
u dementnich pacientd, ktery Ize aplikovat i u pa-
cientt s delirii, kterd nenasedaji na demenci (6).
1. Lékem prvnivolby u delirujicich a neklidnych

pacientd, u kterych nepfevazujf psychotické

pfiznaky (bludy, halucinace), je tiaprid.
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Tabulka 5. Psychofarmaka nejc¢astéji pouzivana v symptomatické Iécbé delirii

Preparat Jednotliva davka Jednotliva déavka Max. denni davka
u starsich pac. u starsich pac.
tiaprid 100-200mg 100mg 400-600mg
melperon 50-75mg 25mg 100-150mg
haloperidol 1,5-10mg 0,5-2mg 5-10mg
risperidon 2-6mg 0,5mg 2mg
olanzapin 5-20mg 5mg 10mg
quetiapin 25-600mg 25mg 200-400mg
diazepam 10mg nedoporucovan nedoporucovéan
klonazepam 0,5-6mg 0,5mg 2mg
klomethiazol 300mg nedoporucovan nedoporucovéan

2. Pfi neucinnosti tiapridu nebo prevazujicim
neklidu doprovazeném psychotickymi pro-
jevy je lékem druhé, resp. prvni volby mel-
peron, pfipadné v kombinaci s tiapridem.

3. P¥i nedostate¢ném efektu melperonu je
doporucovano prejit na atypické antipsy-
chotikum - quetiapin, risperidon ¢i olan-
zapin. U pacient( s deliriem, ktefi zroven
trpi Parkinsonovou nemoci ¢i demenci
s Lewyho télisky, je lékem prvni volby que-
tiapin, pfipadné nizce davkovany klozapin
vzhledem k tomu, Ze jing, at uz klasicka ci
atypicka neuroleptika u téchto pacientt
vyrazné zhorsuji extrapyramidovou symp-
tomatiku a zpUGsobujf zadvazny Utlum.

4. Primalé uc¢innosti atypického antipsychotika
je jako dalsi krok doporu¢ovano zménit je za
jiné atypikum.

5. PFi malé Ucinnosti tohoto postupu je jako
dalsi krok doporuc¢eno pouziti haloperidolu,
pfipadné benzodiazepind. Alternativné je
mozno uvazovat i o aripiprazolu.

Jako velmi nevhodné se jevi soucasné po-
uzivani nékolika rlznych antipsychotik zejména
v kombinaci s benzodiazepiny. Tento postup, bo-
huzel ¢asto v praxi vidany hlavné v prednemoc-
ni¢ni péci a na somatickych oddélenich, mdze
vést k zavaznému farmakologicky navozenému
Utlumu pacienta a zhorseni jeho vyhlidek. Je nutné
si uvédomit, Ze u fady sedativné plsobicich léciv
se zejména ve staif vyznamné prodluzuje jejich
biologicky polocas a léky se v organizmu kumuluii,
piicemz jejich aktivni metabolity mohou pUsobit
i nékolik dnd. Typickym prikladem je diazepam.

B Psychoedukace pacienta i jeho rodiny — spo-
luprace rodiny a blizkych osob je pfi zvladani
deliria a jeho nasledkd velmi cennd. Je proto

nutné jak pacientovi, tak jeho blizkym sro-
zumitelnou formou vysvétlit podstatu stavu,
jeho rizika, mozZnosti Upravy a zésady péce
po jeho odeznéni.

B Zajisténi ndsledné péce — souvisi s prevenci.
Dbat na dislednou a prlbéznou revizi

uzivané medikace, vyhybani se rizikovym
léciviim, sledovat mozné varovné pfiznaky
jako zmény spankového stereotypu, prchavé
iluze ¢&i halucinatorni prozitky. DlleZitd je
také Setrnd, ale dostate¢na kontrola bolesti
zejména u pooperacnich stavl a stavl
provazenych algickym syndromem.

Zavér

Farmakologicky navozena deliria mohou
predstavovat zédvaznou komplikaci stavu ze-
jména u starsich pacient(, ¢asto lé¢enych pro
néjakou zékladni somatickou chorobu. Se stou-
pajicim poctem uzivanych lékd se prudce zvy-
Suje riziko zavaznych lékovych interakci i vyskyt
nezddoucich ucinkd. U nezanedbatelné ¢asti
nasich pacientd maze nevhodna farmakote-
rapie minimalné modifikovat klinicky obraz
poruchy, nékdy je jejf pficinou. Tize a intenzita
takto navozenych delirif kolisa od jemnych na-
ruseni kognitivnich funkci az po boufliva deliria
s psychomotorickym neklidem a zédvaznymi
poruchami chovani. U delirii vyvolanych za-
kladni, ¢asto obtizné ovlivnitelnou systémovou
chorobou, jsme odkazani na pfevazné sym-
ptomatickou lécbu neuroleptiky, kdy tlumime
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predevsim nezadouci psychomotoricky neklid
a poruchy chovani. Zasadou je zac¢inat nizkymi
davkami a tyto postupné titrovat dle efektu
a vyvoje klinického stavu (10). U farmakologicky
navozenych delirif je kauzalni zasah podstatné
snazsf a spociva v pokud mozno Uplném vysa-
zeni vyvolavajici 1atky a jejf pfipadné ndhradé
bezpecngjsim lékem.

Spektrum lékd, které mohou tyto stavy na-
vodit, je Siroké a uvedeny vycet jisté nemUze
byt kompletni. Navic pribézné ptibyvaji dalsi
polozky v seznamu rizikovych latek. Ddlezité je
na moznost takto vyvolanych deliril pomyslet.
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