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Duloxetin v liecbe pacientov s depresiou
so sprievodnou bolestou a kognitivhymi priznakmi

Mgr. MUDr. Jozef Dragasek, PhD., MHA, MUDr. Zuzana Vancova, PhD.
1. psychiatrickd klinika UPJS LF a UNLP Kosice

Depresia a chronicka bolest sii dva z najrozsirenej$ich problémov verejného zdravia v siéasnosti, sii to zataZujiice ochorenia, ktoré sa casto
vyskytujd siéasne. Uzkostné priznaky sprevadzajii vysoké percento depresivnych poriich, rovnako ako sa depresia a tizkost ¢asto prejavuji
roznymi bolestivymi sposobmi, alebo naopak, pricom bolestivé prejavy bud sposobuji, alebo zhorsuji depresivne a tizkostné priznaky.
Jednym z rozsirenych a zvycajne trvalych primarnych priznakov depresie je porucha kognitivnych funkcii. Duloxetin okrem symptémov
depresie, tizkosti a bolesti signifikantne zlepSuje aj tirovei kognicie. V ¢lanku si prezentované terapeutické skiisenosti s duloxetinom
v liecbe depresie, kombinovanej s pretrvavajicimi priznakmi bolesti, ako aj kognitivnym deficitom, formou dvoch pripadovych Studii.
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Duloxetine in the treatment of patients with depression with comorbid pain and cognitive symptoms

As two of the most prevalent public health issues at the moment, depression and chronic pain are debilitating conditions that frequently
coexist. Anxious symptoms accompany a high percentage of depressive disorders, just as depression and anxiety often exhibit in a va-
riety of painful ways, or vice versa, with painful manifestations either causing or exacerbating depressive and anxious symptoms. One
prevalent and usually permanent primary sign of depression is cognitive impairment. Duloxetine significantly improves cognition in ad-
dition to symptoms of depression, anxiety and pain. In this article, therapeutic experience with duloxetine in the treatment of depression,

combined with persistent pain symptoms as well as cognitive deficits, is presented in the format of two case studies.
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Depresivna porucha

a bolestivé priznaky

Velka depresivna porucha (MDD)
je komplexna psychiatrickd porucha,
ktora si samostatne alebo s inymi komor-
biditami vyzaduje osobitnt pozornost
a individualny manazment antidepresiv-
nej liecby. Z klinického hladiska je MDD
charakterizovana sti¢asnym vyskytom
bud depresivnej nalady, alebo anhedé-
nie (ako zakladné priznaky) s najmenej
Styrmi somatickymi a nesomatickymi
polozkami s nepriaznivymi dosledkami
pre pacienta (t. j. zmeny spanku, zmeny
chuti do jedla, bolest, pocit bezcennosti,
samovrazedné myslienky atd’) (1). Viac
ako 50 % pacientov s depresiou uvadza
somatické priznaky a najmenej 60 %
tychto priznakov je spojenych s boles-
tou. Pocetné priznaky bolesti st spojené
s vySSou zavaznostou depresie, priCom
silnej§ia bolest predpoveda horsiu prog-
nozu liecby depresie (2).

Chronicka bolest je pretrvavaja-
ci bolestivy stav s dvojakym aspektom
na zaklade signalnych mechanizmov:
nociceptivnej a neuropatickej bolesti.
Konkrétne neuropaticka bolest ma silny

emocionalny vplyv a spaja sa s horSou
kvalitou Zivota a klinicky ovplyviiuje pre-
dovsetkym afektivne priznaky. Okrem
toho chronicka bolest zahfnia aj stresovt
zlozku, ktord moéze zohravat obojsmer-
nt prediktivnu tlohu. To znamen4, Ze
chronické stresové udalosti sposobuju
biochemickeé a patofyziologické zmeny,
ktoré vedu k porucham nalady stvisiacim
so stresom, ktoré mozu tiez zvySovat
riziko chronickej bolesti alebo ju zhor-
Sovat.

Fibromyalgia, resp. fibromyalgic-
ky syndrém (FMS) je chronické bolestivé
ochorenie s vysokou klinickou a etiolo-
gickou heterogenitou. Odhaduje sa, Ze
celosvetovo trpi FMS 4 - 6 % dospelych,
pric¢om jeho vyskyt je zvySeny u Zien.
NajvyCerpavajacej§im priznakom FMS
je generalizovana bolest. Sucastou za-
kladnych symptémov FMS st aj dalSie
priznaky, ako napriklad tnava, poruchy
spanku, kognitivne poruchy alebo bolest
hlavy. St€asne sa s priznakmi FMS pre-
kryvajt aj priznaky MDD, ako aj priznaky
generalizovanej izkostnej poruchy, ktora
je u pacientov s FMS vyznamne vyssia (3).
Pacienti s fibromyalgiou trpia inymi psy-

chickymi poruchami, najmé depresiou
alebo tzkostnymi poruchami, dvakrat
CastejSie, ako pacienti bez fibromyalgie.

Rozne klasifikacné systémy v psy-
chiatrii bud' chronickt bolest medzi pri-
znaky depresie nezahraj(, alebo jej pri-
pisuja len maly vyznam. To viedlo k vSe-
obecnému prijatiu myslienky, Ze depresia
ma velmi malt stvislost s chronickou
bolestou. Bolest sa nevyskytuje ako do-
minujuci priznak ziadnej poruchy nalady
alebo generalizovanej izkosti a medzi
kritériami chronickej bolestivej poru-
chy st depresivne symptoémy v zozname
poZadovanych priznakov zasttpené len
okrajovo. Nedavny medicinsky vyskum
naznacil, Ze takéto oddelovanie z hladis-
ka klasifikacie portch a symptémov nie
je vsulade s klinickou a neurobiologickou
realitou (2). Viaceré priznaky depresie
zhorSuja a zvyraznuju priznaky bolesti
a naopak, k podobnému potencovaniu
dochadza aj pri nespavosti a symptémoch
uzkosti. Vztah medzi bolestou, porucha-
mi spanku a kognitivnhymi tazkostami
predstavuje syndrom podobny depresii,
ktory stazuje rozliSenie jednotlivych psy-
chopatologickych zloZiek. VSetky tieto
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okolnosti spésobuji, Ze terapeuticka in-
tervencia byva naro¢né a vzhladom na
prekryvanie sa symptémov t¢innost lie¢-
by casto nie je adekvatna pre konkrétny
okruh klinickych symptémov, osobitne
s dominaciou depresivnych a kognitiv-
nych priznakov v kombinacii s priznakmi
chronickej bolesti.

Depresivna porucha

a kognitivne priznaky

Zhorsena kognicia sa v klinickom
manazmente depresie ¢asto prehliada
napriek tomu, Ze je spojena s naruSe-
nym psychosocialnym fungovanim a zni-
Zenou mierou zivotnej angazovanosti
(4). Kognitivne poruchy st teda ¢astym
a obvykle aj pretrvavajiicim primarnym
priznakom depresie, ktory sa tyka po-
merne vysokého percenta pacientov,
u ktorych nedoslo k Gplnej Gprave psy-
chosocialnych funkcii. Podla paramet-
rov vyskumnych doménovych kritérii
(RDoC) patria kognitivne poruchy medzi
najvyraznejSie prejavy MDD, ktoré st
vSeobecne charakterizované hetero-
génnym znizenim exekutivnych funk-
cii, u¢enia a pamati. Typické kognitivne
priznaky ludi s depresiou st v§ak menej
vyrazné, ako u ludi so schizofréniou ale-
bo bipolarnou poruchou.

Kohortové Studie ukazali, Ze
kognitivne poruchy, ako st nepozornost,
oslabena pamaét a tazkosti s rozhodova-
nim, st bezZnymi priznakmi pacientov
s MDD (5). Hoci sa kognitivne poruchy
vyskytuji vo vacsine klinickych pripadov
depresie (priblizne v 85 - 94 % pripa-
dov pocas trvania epizédy av 39 - 44 %
pripadov pocas remisie), v porovnani
s inymi zakladnymi znakmi MDD (napr.
poruchami nalady) s zriedkavo hlavnym
cielom rutinnej klinickej liecby (4), hoci
Casto pretrvavaja ako rezidualne pri-
znaky. Zda sa, ze kognitivne symptomy
maji vyznamny vplyv nielen na fungo-
vanie a kvalitu Zivota pacientov, ale aj
na riziko recidivy depresie. V sicasnosti
sa na zaklade pozorovani a vedeckych
dokazov uznava, ze kognitivne poruchy
st zakladnym rysom klinického obrazu
depresie a nemali by sa povazovat len za
jej sekundarnu stiéast, okrem toho patria
medzi hlavné priciny funk¢ného postih-
nutia pacientov s depresiou. Kognitivne
symptomy by sa preto mali povazovat za

sCasti nezavisly aspekt MDD a za dolezity
ciel kazdej zacatej liecby depresie (6).
Antidepresivna lie¢ba vSak mdze
zmenit ne$pecifické faktory, ako je napri-
klad motivacia, ¢o moze zvysit tsilie pri
kognitivnych @lohach, ¢o vedie k zlepSe-
niu vykonu, ktoré ale neodraza skuto¢né
zlepSenie kognitivnych funkcii (4).

Duloxetin ako multifunkéné

antidepresivum

Niektoré vyskumy preukazali, ze
antidepresiva, ako s inhibitory spéat-
ného vychytavania serotoninu a no-
radrenalinu (SNRI), mézu mat G¢innejsi
a rychlejsi antidepresivny tcinok, ako
iné bezne pouzivané lieky, ako st selek-
tivne inhibitory spatného vychytavania
serotoninu (SSRI). Multifunkéné lieciva
su latky s viac nez jednym zndmym far-
makologickym mechanizmom pdsobe-
nia. Va¢Sina psychofarmak ma okrem
multifunkéného efektu aj viac nez jeden
terapeuticky ucinok, obvykle pri bez-
nych pripadne vySsich terapeutickych
davkach. K zrejmym multifunkénym
psychofarmakam patria napriklad anti-
depresiva zo skupiny SNRI (7).

Duloxetin mozno vzhladom na
jeho dualisticky farmakologicky G¢i-
nok povazovat za multifunkéné lie¢ivo
ovplyviiujuce serotoninergick( aj nor-
adrenergick(l neurotransmisiu. Jeho
postavenie nie je definované len jeho
dualnym Gc¢inkom, ale aj multipotentnym
pOsobenim na Siroké spektrum telesnych
ochoreni a duSevnych portch. Okrem
inhibicie monoaminovych transporté-
rov vykazuje len velmi slabt afinitu k al
a a2 adrenergickym receptorom, D2, H1,
muskarinovym, opioidnym a serotoni-
novym receptorom. Podobne ma nizku
afinitu k vdzbovym miestam iénovych
kanalov a k inym neurotransmiterovym
transportérom (cholin, GABA). Duloxetin
neinhibuje monoaminooxiddzu A ani B.
Zda sa, zZe desenzibilizuje SHT 1A re-
ceptory, ako aj B adrenergické recep-
tory. Slabo ovplyvriuje aj dopaminovy
transportér, moze zvysit dopaminova
neurotransmisiu (8). Jeho pomer afinit
k serotoninergickému (SERT) a noradre-
nergickému (NERT) transportéru je pod-
statne vyrovnanejsi ako pri venlafaxine
(9) a dualisticky posobi uz od nizkych
davok.

Duloxetin je urCeny na lieCbu
velkej depresivnej poruchy, generali-
zovanej tzkostnej poruchy, diabetickej
periférnej neuropatickej bolesti (10).
Tieto stavy maja spolo¢né paralelné
patofyziologické mechanizmy a lie¢-
ba duloxetinom by mohla byt i¢innou
a bezpecnou alternativou (3). Pod inym
komer¢nym oznacenim a v inom dav-
kovacom rezime je indikovany zenam
na liecbu stredne zavaznej az zavaznej
stresovej inkontinencie moc¢u v davke 2
x 40 mg (11). Podla odborne;j literatary,
v porovnani s ostatnymi antidepresiva-
mi, moze byt duloxetin G¢innejsi pri zni-
Zovani tizkosti a suicidalnych myslienok
u pacientov s depresiou a tiez z hladiska
zmiernovania bolesti (1). Okrem reduk-
cie depresivnej a izkostnej symptoma-
tiky duloxetin ovplyviiuje aj somatické
symptémy, predovSetkym symptomy
bolesti, ¢o pravdepodobne signifikant-
ne prispieva k vyssej frekvencii remi-
sie. NajCastejSimi neZiaducimi t¢inkami
duloxetinu pri liecbe velkej depresie st
nauzea, zapcha, znizeny apetit, tnava,
somnolencia a nadmerné potenie. Pri
duloxetine neboli pozorované zmeny na
EKG, narast srdcovej frekvencie a ma len
zanedbatelny G¢inok na hodnotu krvné-
ho tlaku a telesnd hmotnost (7).

Duloxetin v lieche bolesti

Novsi cieleny vyskum poukazuje
na blokadu Na+ kanalov, ¢o by mohlo byt
stcastou analgetického Gc¢inku duloxeti-
nu. Za hlavny mechanizmus duloxetinu
pri zmierneni chronickej bolesti sa v§ak
povazuje blokdda SERT a NERT v §pe-
cifickom pomere, a tym ovplyvnenie
descendentnych modula¢nych drah pre
bolest (9). Duloxetin ma schvalent indi-
kaciu lie¢by diabetickej periférnej neuro-
patickej bolesti. Po¢iato¢na a odportca-
na udrziavacia davka je 60 mg jedenkrat
denne s jedlom alebo bez jedla. V klinic-
kych stadiach boli z hladiska bezpec-
nosti hodnotené davky vyssie ako 60 mg
jedenkrat denne az po maximalnu dav-
ku 120 mg denne podané v rovhomerne
rozdelenych davkach. Plazmaticka kon-
centracia duloxetinu preukazuje vel'ka
interindividualnu variabilitu. V désledku
toho moéze niektorym pacientom, ktori
nedostatocne reaguji na davku 60 mg,
vys§ia davka prospiet (10).

Psychiatria pre prax | 2024;25(1) | www.solen.sk



Kazuistiky

27

Vyuzitie duloxetinu je aj v inych
indikaciach spojenych s bolestou. Je
odporacany ako liek prvého vyberu na
ovplyvnenie neuropatie indukovanej
chemoterapiou a st pomerne dobré do-
kazy o tc€innosti pri liecbe fibromyalgie
(9). UvaZuje sa aj o jeho vyuZiti u pacien-
tov s chronickou muskuloskeletalnou
bolestou (1). Zda sa, ze by mohol byt
ucinnejsi u pacientov bez zjavnych za-
palovych zmien v kiboch, u pacientov
s postihnutim proximalnejsie lokalizo-
vanych kibov, alebo u pacientov, ktorych
opis bolestivych priznakov sa podoba
skor neuropatickej bolesti (12).

Sthrnne duloxetin preukéazal
ucinnost pri liecbe chronickej diabetic-
kej polyneuropatie v niekol'kych vel'kych
randomizovanych klinickych Sttdiach.
Davky 60 a 120 mg duloxetinu boli spojené
s vyznamnym zlepSenim 24-hodinového
priemerného skore bolesti. V skuto¢nosti
bol duloxetin prvym liekom schvalenym
americkym Uradom pre kontrolu potra-
vin a lieciv (FDA) na liecbu diabetickej
polyneuropatie. Bezpec¢nostny profil
duloxetinu je lepsi v porovnani s amit-
riptylinom pouZivanym na ovplyviiovanie
priznakov bolesti, s menej rozsirenymi
anticholinergickymi vedlaj§imi t¢inkami
v prospech duloxetinu (13). Dokazy ziska-
né z randomizovanych klinickych stadii,
pozorovani realneho sveta a ekonomic-
kych modelov podporuji pouzivanie du-
loxetinu ako mozZnosti lie¢by prvej linie
z pohladu pacienta, lekara a aj platitelov
zdravotnej starostlivosti (14).

Duloxetin v lieche kognitivheho

deficitu pri depresii

Doteraz iba dve antidepresiva (t. j.
duloxetin a vortioxetin) preukazali pria-
my, nezavisly a klinicky relevantny t¢inok
na kognitivnu dysfunkciu pri MDD (15).

V starSej Stadii publikovanej
v roku 2014 sa u dospelych v mladom
az strednom veku s MDD, ktori mali
v ramci klinického obrazu problémy so
ststredenim a/alebo rozhodovanim, po
12 tyZdnoch lie¢by duloxetinom vyraz-
ne zlepsili kognitivne funkcie. Aspekty
kognitivnych funkcii, ktoré sa zlepsili,
sa tykali prevazne rychlosti psychomo-
torického tempa. Specifické zlep$enie
sa zaznamenalo aj pri Glohach hodno-
tiacich vizualnu pamaét, rozhodovanie/

kontrolu reakcii na emoc¢ne zafarbené
informacie a verbalnu rozliSovaciu pa-
mat. Ako sa ocakavalo, pri liecbe doslo
aj k vyraznému zniZeniu depresivnych
symptémov. S vynimkou slovnej tlohy
okamzitého bezprostredného vybavo-
vania bolo zlepSenie kognitivnych funk-
cii nezavislé od zlepSenia zavaznosti
depresivnych symptémov. Tieto tdaje
naznacuju, ze osoby, ktoré subjektiv-
ne uvadzaji kognitivne symptomy ako
stcast svojho depresivneho syndrému,
mozu pri lie¢be duloxetinom dosiahnut
kognitivne zlepSenie. Konkrétne sa pri
lie¢be duloxetinom moze zlepsit psycho-
motorika a rychlost mentalneho spra-
covania, ktoré sa vztahuji na niekolko
typov kognitivnych oblasti, a tieto zlep-
Senia nesavisia vylu¢ne so zmiernenim
depresivnych symptémov (16).

Preukazalo sa, ze duloxetin aj vor-
tioxetin zlepSuji ucenie, pamét a ver-
balne zapamitanie merané pomocou
vysledkov Reyovho sluchového testu
verbalneho ucenia (RAVLT) (15).

Liecba duloxetinom vyznamne
zlepsila viaceré ukazovatele kognitivnych
funkcii, depresie, tizkosti, bolesti a kvali-
ty zivota stvisiacej so zdravim u starsich
dospelych s MDD v dvoch 8-tyzdnovych,
dvojito zaslepenych, placebom kontrolo-
vanych §tadiach (17). S ohladom na vyssie
uvedené uvadzame dve kratke pripadové
Stadie reflektujice nagu dlhoro¢nt sk~
senost s liecbou pacientov duloxetinom.

Klinicky pripad 61-rocnej zeny

Odporuacanie na liecbu

Pacientka (v Case, ked bola od-
portcana na vySetrenie mala 52 rokov)
bola odoslana k psychiatrovi vSeobec-
nym lekarom a neurolégom, hlavnymi
dévodmi odoslania od v§eobecného le-
kara boli depresivna nalada, psychoso-
cialna dysfunkcia v zmysle prezentizmu
na pracovisku, neschopnost udrziavat
domacnost, strata energie a motivacie,
prakticky lekar sam neinicioval liecbu
antidepresivami vzhladom na skutoc¢-
nost, ze pacientka bola od svojich 45
rokov veku lie¢ena psychiatrom, ma-
vala Casté relapsy depresivnej poruchy
a nekvalitné remisie, byvala dlhodobo
praceneschopna. Podla odporacania od
neurologa boli hlavnymi dévodmi pouka-

zania chronicka cefalea, vertebrogénny
algicky cervikalny syndrém a novoziste-
na mierna kognitivna porucha.

Anamnestické tudaje

Z rodinnej anamnézy stoji za po-
zornost informacia o nevyjasnenych okol-
nostiach smrti otca (48 r.), pricom nebolo
vylicené dokonané suicidium, psychiat-
ricky lieCeny nebol. Dcéra pacientky sa
lie¢ila u psychiatra pre zmieSanua tizkost-
ne-depresivnu poruchu a syn pre obse-
dantno-kompulzivnu poruchu (schizoob-
sesivny klinicky obraz a priebeh).

Somaticky bola pacientka liecena
dlhodobo pre tachykardiu, chronicka
cefaleu, vertebrogénny algicky syn-
drém, neurogénnu tetaniu, je po operacii
apendixu a po hysterektomii pre myomy.
Uzivala metoprolol, magnéziové doplnky,
venlafaxin, trazodon, nesteroidné anti-
flogistika.

Prvy kontakt so psychiatrom mala
ako 45-ro¢na po tom, o prestala zvladat
napor v praci aj v domacom prostredi,
kde sa vystupniovali konflikty medzi jej
druhom a synom, pri¢om v tom ¢ase ne-
mala eSte vysporiadané majetkové po-
mery s exmanzelom. Citila, Ze je cely den
v napiti, bola placliva, mala skleslti naladu,
nevedela dobre spat. Diagnosticky bol
klinicky stav zhodnoteny ako zmieSana
uzkostne-depresivna porucha, do liecby
bol odportcany citalopram a alprazolam,
neskor aj mirtazapin v ramci augmen-
tacnej liecby pri nedostato¢nom uc¢inku
inicidlneho antidepresiva. Na uvedenej
liecbe doslo k zlepSeniu klinického sta-
vu so sporadickymi kratkymi obdobiami
zvyraznenej anxiety. Po roku a pol lie¢-
by sa zvyraznili psychické tazkosti po
gynekologickom zakroku, pritomny bol
pokles nalady s pocetnymi somatizacia-
mi a inicidlnou insomniou. Vzhladom na
sezonnu oscilaciu tazkosti bola diagnos-
ticky zvazovana sezénna afektivna po-
rucha. Pacientke bola zamenena terapia
za milnacipran v kombindcii s trazodé-
nom, neskdr po Gprave spanku pacientka
pokracovala v monoterapii milnacipra-
nom, s dobrym terapeutickym efektom.
Po ukonceni distribtcie milnacipranu na
Slovensku bola pacientka lieCena venlafa-
xinom, s hor$ou toleranciou vyssich davok
(nad 150 mg /die), pacientka v tom ¢ase aj
opakovane hospitalizovana v jesennych
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a jarnych terminoch v réznych zdravot-
nickych zariadeniach, s pretrvavanim
rezidualnych priznakov depresie v ob-
dobiach medzi epizodami a zhorSova-
nim chronickej bolesti chrbtice. Pocas
jej prvého hospitaliza¢ného pobytu bol
stav diagnosticky prehodnoteny ako re-
kurentna depresivna porucha.

Pacientka je vysokoskolsky vzde-
lana, pracovala na réznych pozicidch
vratane ulitel'ského miesta na strednej
a vysokej Skole, zastavala aj tradnicke
pozicie, t. &. je niekol'ko mesiacov pred
dovfgenim ddéchodkového veku. Zije
v byte so synom.

Klinické fazkosti v ¢ase

poukazania

Pacientka sa stazovala na zlt na-
ladu pretrvavajicu 2 - 3 mesiace spojent
s pocitmi vyCerpania, zivotnej prazdnoty,
Uunavy pocas dna a straty radosti zo Zivo-
ta, okrem toho sa u nej zvyraznila bolest
hlavy, bolest krénej chrbtice a strata chu-
ti do jedla. Pacientka tieZ zacCala zjavnej-
Sie pochybovat o sebe a citila sa pesimis-
ticky, pri¢om stratila zaujem o vacsinu
svojich predchadzajucich konickov. Bala
sa, ze sa ¢lenom jej rodiny stane nieco
zlé, a mala problém so ststredenim a za-
pamatanim si novych veci.

Zaroven zacala zanedbavat sta-
rostlivost o domacnost, nemala dostatok
energie na bezné ¢innosti, ako je na-
kupovanie, varenie alebo upratovanie.
ZruSila opakovane niekolko stretnuti
s rodinou a priatelmi s odévodnenim,
Ze ma silné bolesti hlavy alebo chrbta.
V praci zacala byt velmi pomald a trvalo
jej ovela dlhsie, kym veci dokon¢ila, pred
kolegami sa zamykala v pracovni, po-
slednych niekolko dni chodila do prace,
ale nedokazala sa prinatit urobit pracu,
ktor( potrebovala. Zacala sa kvoli tomu
citit velmi previnilo, vnimala to ako svoju
vlastnt neschopnost alebo nekompe-
tentnost. V8imla si, Ze v dosledku pre-
Zivania nedostatku energie a zhorSenia
bolesti sa zacala vyhybat aj Sportovym
aktivitam, ktoré ju podla jej nazoru vzdy
udrziavali v lepSej nalade a kondicii.

Klinickému stavu dominoval
depresivny syndréom s mierne inhibova-
nym psychomotorickym tempom, depre-
sivnou, taz$ie odklonitelnou naladou,
s hypobtliou a anhedéniou. Bol pritomny

aj zvyrazneny pocit somatopsychickej
insuficiencie, neurovegetativna sympto-
matika, zvyraznenie pocitovania bolesti,
hyposomnia, pritomné boli aj poruchy
koncentracie pozornosti.

V rovnakom c¢ase pacientka po-
kracovala v liecCbe u neurologa pre exa-
cerbaciu vertebrogénneho bolestivého
cervikalneho, resp. cervikobrachialne-
ho syndrému a chronickej bolesti hlavy
s nedostato¢nou terapeutickou odpove-
dou na kombinovant analgeticki a sys-
témov liecbu. Pre subjektivne opisované
tazkosti so zabtidanim a poruchou kon-
centracie pozornosti pacientka pouka-
zand na psychiatrické a psychologické
vySetrenie s diagnézou miernej kogni-
tivnej poruchy.

Bolo zrealizované CT mozgu bez
preukazanych patologickych loZiskovych
zmien denzity mozgového a mozockového
parenchymu. Na MRI pritomné len ojedi-
nele drobné bielohmotné lézie diskrét-
neho rozmeru (Fazekas 1). Laboratorne
pritomna hypovitaminéza B12, hladiny
kyseliny listovej boli v norme.

V psychologickom vySetreni bola
preukazana aroven depresivity tazké-
ho stupna, kognitivne funkcie v diskre-
pancii s Groviou intelektu. Pacientka
zaostavala v tlohach tykajtcich sa vi-
zualno-percepcnej koordinacie, vizual-
nej analyzy a diskriminacie. Pozornost
a psychomotorické tempo znizené do
pasma podpriemeru boli dané do su-
vislosti s depresivnym preZzivanim, bo-
la pritomna diskrepacia v kognitivnych
vykonoch aj s agrava¢nym nastavenim
o subjektivnom prezivani.

Diagnostické uvahy a zmena

terapeutickej intervencie

Bertc do tGvahy prevaZujace kli-
nické symptémy a predchadzajuci prie-
beh ochorenia bola potvrdena recidivu-
jaca depresivna porucha, jej tazka faza
bez psychotickych priznakov. Kognitivne
symptomy hodnotené neurolégom ako
mierna kognitivna porucha boli po do-
plneni vysledkov zobrazovacich metodik,
psychodiagnostiky a psychopatologické-
ho zhodnotenia vyhodnotené ako kogni-
tivne symptémy asociované s depresiou.
Pre ttto Gvahu svedcal aj pomerne rychly
nahly nastup kognitivnych tazkosti, ich
rychla progresia, plne zachovany nihlad

pacientky, subjektivne zvyraznovanie
tazkosti, ¢asté nekonkrétne odpovede
typu ,neviem®, a dominujica depresivna
a somatovegetativna symptomatika.

Hlavnym dévodom pre vyber
duloxetinu bola pritomnost klinickej
symptomatiky s prevahou inhibovanej
depresie, nedostatku energie a chronic-
kej bolesti chrbta. Bola zvolena ivodna
davka 30 mg s pomalou titraciou pocas
6 tyzdnov na davku 120 mg rozdelent
do dvoch dennych davok. Vzhladom na
predchadzajicu horsiu znasanlivost an-
tidepresivnej liecby sa zacala podavat
znizena davka duloxetinu. Tolerancia
davky 30 mg bola bez vyraznejsich taz-
kosti, pri postupnom zvySovani davky
sa prechodne objavila mierna nevolnost,
zvladnutelna nefarmakologicky. Tazkosti
boli len prechodného charakteru a pa-
cientka zvladla prechod na vyssiu davku
bez tazkosti.

Pocas prvych dvoch tyzdiiov sa
psychomotoricka aktivita a motivacia
zretelne zlepsili a prejasnila sa nalada
pacientky, bolo evidentné jej vysSie za-
pojenie do kazdodennych aktivit. V prie-
behu mesiaca pacientka hlasila vyrazné
zmiernenie bolesti.

Pozitivnhym sekundarnym ¢in-
kom liecby bolo podstatné zmiernenie
inkontinencie moc¢u, na ktor( pacientka
spontanne poukazala aZ po zmierneni
a odzneni taZzkosti. Pozitivne sme hodno-
tili aj pomerne rychlu Gpravu kognitivne-
ho deficitu. Pacientka sa zacala postupne
zapéjat do timovych §portovych aktivit.

Aktualne pacientka pokracu-
je v terapii duloxetinom 8. rokom, t. .
v monoterapii v davke 90 mg, ktora za-
bezpecuje tc¢inok aj na symptomy bolesti,
je klinicky stabilizovana, zvlada dobre
aj zvyraznenu reaktivnu zataz. PocCas
sledovaného obdobia pacientka nebo-
la rehospitalizovana, pocas zakolisania
klinického stavu v predchadzajicom
obdobi bola potrebna len adjustacia te-
rapie, lie¢ba duloxetinom v terapeutickej
davke 120 mg/die augmentovana kvetia-
pinom s prediZenym G¢inkom. Aktualne
je bez znamok kognitivneho deficitu,
plnohodnotne angazovana v osobnom
i pracovnom zivote, svoju aktualnu akti-
vitu sustreduje predovSetkym na vnuka,
starostlivost o matku a na finan¢na vy-
pomoc detom.
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Klinicky pripad 75-roéného
muza

Odpordcanie na liecbu

Pacient prichadza bez odportca-
nia, v ramci zmeny ambulantného psy-
chiatra, predtym u nas na pracovisku
vedeny ambulantne aj istavne. Prichadza
s poziadavkou na prehodnotenie a Gpra-
vu farmakologickej liecby, ako aj s pros-
bou o zhodnotenie kognitivnych funkcii
vzhladom na prekonant cievnu moz-
gova prihodu v minulosti a opakovane
absolvovan elektrokonvulzivnu terapiu.
V uvedenom case mal pacient 69 rokov.

Anamnestické udaje

U pacienta nebola zistena neu-
ropsychiatricka zataz.

Pacient nebol somaticky lieceny
az do 60. roku veku, v tom c¢ase zistena
autoimunitna tyreoitida, klinicky sa pre-
javila aj ICHS s 2-cievnym koronarnym
postihnutim s realizaciou intervenc¢nej
revaskularizacie, artériova hypertenzia,
aortoskleréza, hypercholesterolémia, hy-
perplazia prostaty a benigny tumor nadob-
licky. CT nalezom potvrdeny ajlakunarny
iktus mozgu s drobnym malatickym post-
ischemickym loziskom v oblasti bazalnych
ganglii. Pacient bol fajciar, fajcil denne 20
cigariet, bez konzumu alkoholu a inych
psychoaaktivnych latok. Pracuje ako lekar,
byva s manzelkou v rodinnom dome.

Prvy kontakt so psychiatrom mal
pacient pocas hospitalizacie na kardiol6-
gii, v Case diagnostikovania somatickych
ochoreni sa u pacienta objavila tzkost,
sklesla nalada, nespavost, do liec¢by bol
odporacany escitalopram, hydroxyzin
a cinolazepam. Po prepusteni z nemocni-
ce po intervencnom vykone sa u pacien-
ta zvyraznila depresivna symptomatika,
prestal zvladat zataz v praci, nevladal ani
po telesnej stranke, odkedy sa u neho ob-
javili zdravotné tazkosti celkovo schudol
asi 11 kg, mal pocit zbyto¢nosti, bezna-
deje, vlastnej neschopnosti, s obavami
do budicnosti. Klinicky stav hodnote-
ny ako epizoda stredne tazkej depresie,
upravena liecba najskdr s augmentaciou
lie¢by mirtazapinom, neskor so zamenou
antidepresiva za fluvoxamin v kombinacii
s kvetiapinom a zopiklonom.

Pocas obdobia ambulantnejliecby
sa u pacienta nepodarilo dosiahnut remi-

siu, bola opakovane upravovana farma-
koterapia, diagnosticky bol jeho stav pre-
klasifikovany na recidivujicu depresivnu
poruchu, so striedanim obdobi stredne
tazkej a tazkej depresie. S tymto klinic-
kym obrazom bol pacient (ako 63-ro¢ny)
poukazany na hospitalizaciu v spadovej
nemocnici. Pocas hospitalizacie sa nepo-
darilo upravit klinicky stav venlafaxinom
amirtazapinom, do lie¢by bol odporaca-
ny dibenzepin. Po kratkom ¢ase nedosta-
to¢ne upraveny klinicky stav vyzZadoval
rehospitalizaciu pocas ktorej bolo re-
alizovanych aj 5 podani elektrokonvul-
zivnej terapie. Pre nedostato¢nua Gpravu
klinického stavu bol pacient prelozeny
do vysSieho zariadenia univerzitnej ne-
mocnice, kde sa celkovo aplikovalo 12
dalsich podani elektrokonvulzivnejliecby
a v ramci farmakoterapie sa do liecby
postupne v priebehu 8 tyzdnov zaviedol
najskor bupropién a neskor aj duloxetin
s kvetiapinom. Klinicky stav pacienta sa
na tomto type kombinovanej liecby vy-
raznejSie upravil, pacient sa po prepus-
teni a po dlhodobej praceneschopnosti
a naslednej invalidizacii zo somatickej aj
psychiatrickej indikacie znovu vratil na
¢iasto¢ny tvazok k vykonu svojho povod-
ného povolania. Liecba kvetiapinom bola
postupne ukoncena a pacient pokracoval
v liecbe duloxetinom v davke 60 mg/
denne a bupropiénom v davke 300 mg/
denne.

Klinické fazkosti v ¢ase

poukazania

Pacient vo veku 69 rokov pricha-
dza na naSe pracovisko po viacro¢nej
lie¢be v spadovej psychiatrickej ambulan-
cii. Vzhladom na predchadzajiicu dobrt
terapeuticka skisenost z hospitalizac-
ného pobytu prichadza s déverou a po-
ziadavkou na dalSie ambulantné vedenie,
prehodnotenie farmakologickej liecby,
ako aj zhodnotenie kognitivnych funkcii
vzhladom na prekonanu cievnu mozgovi
prihodu a z obav z moznych neziaducich
efektov absolvovanej elektrokonvulzivnej
terapie v minulosti (celkovo podanych 17
konvulzii pocas 6-tyzdnového obdobia).

V uvedenom obdobi sa pacient
stazuje na zvySena popudlivost, nervozi-
tu, stazené zaspavanie, ¢iastocne to pri-
pisoval bolestiam ramena. Rovnako sa mu
zdalo, Ze sa v praci nedokaze sustredit,

zvazoval, Ze prestane pracovat, napriek
naliehaniu zo strany zamestnavatela aj
najbliz§ieho okolia, aby v praci pokraco-
val. Klinickému obrazu dominovala skor
generalizovana tizkostna symptomatika,
obavy tykajtace sa somatického zdravia,
poruchy koncentracie pozornosti, pa-
cient bol iritabilny, s naznacenym psy-
chomotorickym nepokojom.

Zmena terapeutickej

intervencie

V case konzultacie pacient uzival
300 mg bupropiénu a 60 mg duloxeti-
nu. Vzhladom na predchadzajtci priebeh
poruchy a terapeutickt odpoved, ktora
bola dosiahnuta antidepresivami s nor-
adrenergickym posobenim, s dobrou
ucinnostou augmentacnej lieCby kvetia-
pinom a aktualny klinicky stav s prevahou
uzkostnych symptomov, emocne;j lability,
iritability a inicialnej hyposomie, sme pri-
stupili k Gprave farmakoterapie. V ram-
ci tejto tpravy bola najskor redukovana
davka bupropi6énu na 150 mg a navySena
denna davka duloxetinu na 90 mgv snahe
zmiernit stimula¢ny u¢inok bupropionu
a zvyraznit anxiolyticky a analgeticky
ucinok duloxetinu. Navys$enie davky du-
loxetinu nesprevadzali dysurické tazkosti,
ktorych sme sa obéavali aj vzhladom na
pritomnost benignej hyperplazie prostaty.
Vzhladom na skuto¢nost, Ze tiprava liec-
by priniesla pacientovi vyraznejsiu tlavu
z hladiska redukcie muskuloskeletalnej
bolesti, zmiernenia tzkosti a podrazde-
nosti, pokracovali sme v preruseni liecby
bupropiénom, naopak lie¢ba duloxetinom
bola navysena do celkovej davky 120 mg/
denne a vzhladom na pretrvavanie taz-
kosti so zaspavanim sme k antidepresiv-
nej liecbe pridali 50 mg kvetiapinu pred
spanim.

Vrovnakom case bolo realizované
aj kontrolné psychologické vySetrenie,
ktoré potvrdilo nadpriemerny intelekto-
vy vykon vzhladom na vekovt referen¢n
skupinu, mnesticky vykon bol vyrovna-
ny, v pasme nadpriemeru, vykon v teste
organicity bol intaktny, oblast afektivity
bola komponovana.

Na upravenej lieCbe sa stav pa-
cienta postupne upravil a stabilizoval,
doslo k vymiznutiu tizkostnej symptoma-
tiky, u pacienta sa zvyraznilo hedonickeé
prezivanie pri eutymnom vyladeni.
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Pacient pokracuje v lieCbe duloxe-
tinom v davke 120 mg/denne aj v sticas-
nosti, po¢as obdobia ostatnych 7 rokov
nedoslo k vyraznejSej zmene klinického
stavu. Pacient vo svojich 69 rokoch stale
pracuje v rezime 2 x tyZdenne, venuje sa
volnoc¢asovym aktivitam ako zahradke,
sledovaniu $portovych prenosov, pravi-
delne aktivne $portuje. Pacient siv ramci
Sportovej ¢innosti naposledy roztrhol
rotatorovit manzetu ramena s nutnostou
operacného rieSenia, rekonvalescenciu
zvladol bez vyraznejsich tazkosti, bez
nutnosti dlhodobého uZivania analge-
tickejlie¢by. Manzelka pacienta referuje
v ostatnych rokoch harmonické spolu-
nazivanie, Gpravu vztahov v najblizsej
rodine. Obaja vyjadruju obavy tykajace
sa navrhovanej postupnej redukcie davky,
z dévodu navratu klinickych symptémov
a zhor$enia fungovania pacienta v osob-
nom, pracovnom a SirSom spolocenskom
kontexte.

Zaver

Jednotlivé okruhy klinickych
symptoémov, ktoré sa snubia v hetero-
génnom obraze depresivnej poruchy
a obvykle byvaja komplikované aj sprie-
vodnymi somatickymi a psychiatrickymi
komorbiditami, vyZaduji komplexné te-
rapeutické ivahy osobitne nad zloZitejsi-
mi klinickymi pripadmi. V beznej klinic-
kej praxi od komplexnej farmakologickej
a nefarmakologickej lie¢by oc¢akavame
okrem ovplyvnenia afektivnej sympto-
matiky aj celkovy i¢inok na psychomo-
toriku, motiva¢ny systém, somatické
a kognitivne symptomy s vytstenim do
zlepSenia psychosocidlneho fungovania
pacienta.

Obidve prezentované pripado-
vé §tadie poukazuju na skutocnost,
Ze Casto sa pacient k efektivnej tera-
pii dostane s odstupom c¢asu, po ,vy-
zreti klinickej diagnézy*“, adekvatnom

prehodnoteni klinickej symptomatiky,
akceptovani vysledku predchadzajacich
terapeutickych intervencii, vyuziti
EBM postupov v kombinacii s prvkami
~kreativnej* psychofarmakoterapie.
Duloxetin sa v oboch prezento-
vanych pripadoch preukazal ako vhodna
lie¢ebna stratégia v monoterapii i kombi-
novanejliecbe nielen pri rieSeni akitnych
dominujucich psychickych a somatic-
kych symptomov, ale aj ako dlhodoby
terapeuticky postup prinasajuci benefit
na arovni G¢innosti na SirSie spektrum
symptomovych okruhov predstavujicich
v istych pripadoch rezidualnu klinick
symptomatiku, ako aj benefit v podobe
plnej angaZovanosti pacienta a jeho fun-
govani v beznych Zivotnych situaciach.

Vyhlasenie o potencialnom kon-
flikte zaujmov:

Obaja autori sa zucastnili odbor-
nych podujati podporenych spolo¢nos-
tou KRKA, tiez prijali autorsky honorar
za prednaskov ¢innost od spolo¢nosti
KRKA.

Vyhlasenie k etickym aspektom
publikacie:

Spracovanie a publikovanie pri-
padovych §tadii schvalila Eticka komi-
sia Univerzitnej nemocnice L. Pasteura
v KoSiciach rozhodnutim ¢. 2024/
EK/03032. Spracovanie tdajov sa usku-
tocnilo v stilade s miestnou legislativou
a poZziadavkami instittcie. U¢astnici po-
skytli svoj pisomny informovany sthlas
s publikovanim ich pripadovych studii.
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