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NARODNI PSYCHIATRICKA CENA
PROFESORA VLADIMIRA VONDRACKA

Vazeni kolegové,

do 30. zafi 2013 je mozné se prihlasit do soutéze o Narodni psychiatrickou cenu profesora Vladimira Vondracka.
Do tohoto terminu muizete zaslat svoji plivodni praci (nejlépe s kopii) na téma ,,Dusevni poruchy a jejich l1écba
v rtiznych obdobich Zivota” na adresu: Vondrackav nadacni fond, Psychiatricka klinika 1. LF UK, Ke Karlovu 11,
128 21 Praha 2. Ke své zadosti prilozte kratky souhrn a odborny zZivotopis. Pfipominame, ze firma Lundbeck tuto

cenu dotuje ¢astkou 50 000 K¢.

kongresy, konference, kursy

FARMAKOGENETIKA A PERSONALIZOVANA MEDICINA

V PSYCHIATRII

20.-24. 4. 2013, Jeruzalém, lzrael

Ve dnech 20.-24. 4. 2013 se konal v Jeruzalémé tematic-
ky meeting na téma ,,Farmakogenetika a personalizovana
medicina v psychiatrii®. Tento meeting mél $pickové obsa-
zeni jiz vzhledem k tomu, Ze personalizovana medicina je
soucasnym trendem nejen v psychiatrii.

V tvodni prednédsce hovoril Insel (USA) o problemati-
ce nové generace psychofarmak.

Uvedl, Zze nové 1éky budou vyvijeny na podkladé no-
vych molekularnich ciléi (danych pokroky v molekulérni
genetice), novych klinickych cili (souvisejicich se syndro-
my, které jdou napti¢ diagnostickymi jednotkami — napt.
porucha pracovni paméti apod.). Dale se rozsifuje pouziti
stavajicich terapii. Dnes za¢iname pohliZet na psychické
poruchy jako na poruchy neuronalnich okruht - coz déava
prostor jinym nez psychofarmakologickym ptistuptim.

Neurotransmitérem, o kterém se nejvice diskutuje jak
u schizofrenni, tak u depresivni poruchy, je glutamat. Te-
rapeutické pouziti mohou mit hlavné latky, které u¢inkuji
na glutamétovych receptorech typu NMDA (n-methyl-D-
-aspartat) — tj. modulatofi glycinovych mist téchto recep-
tort a inhibitoti glycinového transportéru.

Z hlediska depresi jsou v popredi zajmu markery za-
nétu, které by mohly byt nejen diagnostickymi, ale také
predikénimi markery (ve vztahu k 1ékové odpovédi). Byla
studovana exprese mRNA genti kodujicich funkei gluko-
kortikoidovych receptort, zanétu a neuroplasticity v leu-
kocytech, v ramci studie GENDEP (International Farma-
cogenetic Study of Depression) s nadéjnymi vysledky.

Jiz od formulace makrofdgové teorie deprese v 90. le-
tech minulého stoleti je znamo, Ze dysregulace imunitniho
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systému hraje podstatnou roli v etiopatogenezi deprese.
Mame stale vice diikazl, Ze markery zanétu jsou spojeny
nejen s depresi, ale také s poruchou kognice a mozkovou
morfologii. Polymorfismus ,zanétlivych® gent mutize byt
spojen s nachylnosti k rozvoji zanétlivych projevit CNS
a tendenci k pozdéjsimu rozvoji nékterych psychickych
poruch. Cytokiny hraji roli v metabolismu neurotransmi-
téru, aktivuji stressovou HPA (hypotalamus - hypofyza -
nadledviny) osu, ovliviiuji funkci glykokortikoidovych
receptorii a neuronalni plasticitu. Navic protizanétlivé
1éky, jako je napt. aspirin, celecoxib a etanercept, mohou
zlep$ovat reakci na antidepresiva.

Velmi zajimavé bylo sympozium vénujici se mozkové
stimulaci. Prof. Sackheim (USA), ktery se cely Zzivot za-
byva problematikou elektrokonvulzivni terapie (EKT),
zduraznil, Ze dfive se vétilo, Ze generalizovany zachvat je
podminkou antidepresivni ¢innosti. Individualizovany
ptistup vedl k radikdlnim zménam v mysleni o této 1é¢-
bé. Zacala byt titrovana davka elektrické energie nezbytna
k rozvoji generalizovaného zachvatu a byly zjistény vel-
ké interindividualni rozdily ve vy$i zachvatového prahu.
Ovliviiuje ho umisténi elektrod, vék, pohlavi. Dtive byli
pacienti lé¢eni mnohondsobné vy$simi davkami, nez bylo
nutné. U¢innost a snaSenlivost EKT zavisi hlavné na cesté
elektrického impulzu, tj. umisténi elektrod, a jeho davce.
Déle bylo prokazano, ze pro antidepresivni efekt je dtlezi-
ta specifickd neuralni oblast iniciace zachvatu, coz ukazuje
na vyznam fokalni indukce zachvatu.

Pristup k psychickym onemocnénim jako k porucham
neuronalnich okruht dava velky prostor stimula¢nim me-
todam, zvlasté hluboké mozkové stimulaci. Dle Schlaepfera
(NSR) tyto terapeutické pristupy davaji nadéji rezistentnim
nemocnym. Psychofarmaka méni neurochemii v radé oblas-
ti mozku i v téch, které s depresi nesouvisi. Cileny lé¢ebny
ptistup, modulujici specifické nervové sité¢ v mozku, muze
predstavovat efektivnéj$i pristup v 1é¢bé rezistentnich ne-
mocnych. Lze fici, Ze stavajici lé¢ba deprese vychazi z pohle-
du na depresi jako obecnou mozkovou dysfunkei, stimulaéni
metody vychazeji z pristupu k depresi jako dysfunkci speci-
fickych mozkovych siti, které zprostfedkuji emoce (naladu)
aodménu. Vedle individualizované genetické 1é¢by a psycho-
terapeutické 1é¢by, ktera se soustredi na individualni pacien-
tovy prozitky a chovani, kterd je sama osobé personalizovang,
je mozkova stimulace ve skute¢nosti vysoce personalizova-
nou lé¢bou (George, USA). Soustredi se na 1. individualni
anatomické parametry a vypocet mista zamy$lené stimula-
ce, 2. individudlni prah stimulace a 3. individualni dynami-
ku adaptivnich zmén, od kterych se odviji pocet stimulaci
a doba trvani [é¢by. Zatim jde pouze o poéatek, v budoucnos-
ti bude personalizovany pristup zahrnovat napt. prizptsobe-
ni frekvence stimulace EEG pacienta, coz je koncept bézné
uzivany pfi kardidlni defibrilaci a byl testovan pti pouziti hlu-
boké stimulace u epilepsie. Dale se nabizi spojeni mozkové
stimulace s behavioralni terapii nebo lé¢bou expozici napt.
u posttraumatické poruchy nebo s behavioralni rehabilitaci
po cévni mozkové prithodé. Dnes je jiz realné méreni fokalni-
ho mozkového chemismu (MR spektroskopie) nebo odpové-
di (BOLD fMRI) s naslednou titraci stimula¢ni 1é¢by.

Velmi zajimavd byla plenarni prednaska Martina Aldy
(puvodné pracoval v Praze, nyni jiz del$i dobu pusobi
v Halifaxu v Kanadé) na téma ,Genetika lékové odpoveé-
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di na lithium a personalizovana lé¢ba bipolarni poruchy*
V r. 2008 vzniklo konsorcium (ConLiGen) zahrnujici
nékolik vyzkumnych center na tfech kontinentech, které
v soucasné dobé dokon¢ilo prvni studii zahrnujici cely ge-
nom (GWAS, genome-wide association study), zaméfenou
na reakci na lithium u 1300 jedinct. Jako gen, souvisejici
s reaktivitou na lithium, byl identifikovan gen pro trans-
portér sodium bikarbondatu (SLC4A10). Dochézi k zavéru,
ze reakci na lithium lze predikovat pomoci kombinace kli-
nickych a anamnestickych dat, nové molekularnégenetic-
ké studie pak prispéji k identifikaci homogennich subtypti
bipolarni poruchy.

Analyza velkého mnozstvi dat z farmakogenetickych
studii obnovila zdjem o predikci odpovédi na antidepresi-
va. Napt. soubor ptiznakti zahrnujici snizeni zajmu, snize-
nou aktivitu, nerozhodnost a anhedonii bazalné vyznam-
né predikoval $patnou reakei na 1é¢bu ve studii GENDEP
a tyto udaje byly replikovany v ramci studie STAR*D.
Autori dochazeji k zavéru, ze predikce odpovédi na lé¢bu
deprese je komplexni a nelze predpokladat, Ze jednoduchy
jediny laboratorni test bude v tomto sméru uzite¢ny.

Z pohledu klinika byla velmi zajimava prednaska, ve kte-
ré si Kapur (Londyn) polozil otazku, pro¢ se pokroky bio-
logické psychiatrie neodrazeji v existenci klinickych, rele-
vantnich testd. Za hlavni pfi¢inu pokladd skute¢nost, ze
nam chybi standardni biologickd definice psychické nemo-
ci. Dale mame nadbytek statisticky signifikantnich, ale mi-
nimalné rozliSujicich biologickych nalezt a diraz klademe
na srovnavani prototypnich pacientt se zdravymi kontro-
lami, coz m4 limitovanou klinickou uzite¢nost. Pfekonani
téchto prekazek vyzaduje novy pristup. SpiSe nez na bio-
medicincké testy, které mohou diagnostikovat onemocnéni
dle stavajicich klasifika¢nich systémi, je nutné se soustredit
na identifikaci biologicky homogennich podtypt v ram-
ci psychiatrické klasifikace. SpiSe nez signifikantni rozdily
ve srovnani se zdravymi kontrolami (p-hodnoty) jsou kli-
nicky relevantni ,effect sizes®. Validace novych, pomoci bio-
markert definovanych subtypt, bude vyZadovat longitu-
dindlni studie, standardizované hodnotici metody, méfeni
a $kaly. Takové nastroje méfeni ziskame v ramci konsorcii,
kdy budeme sdilet data od individualnich pacientti napti¢
studiemi - tim prekondme problémy s honbou za signifi-
kancemi a pribliznymi replikacemi studii. Je vysoce prav-
dépodobné, ze v blizké budoucnosti budeme mit dispozici
klinické testy odovozené od biologické psychiatrie a jimi
definované subtypy psychickych poruch, paralelné k dle
DSM definovanym diagnézam.

Zpracovala prof. MUDr. Eva Ceskovd, CSc., Brno

Spolo¢nost pre logoterapiu a existencidlnu analyzu —
SLEA slovensko

@

Vés pozyva na prvu konferenciu o existencialnej analyze
na Slovensku

Den existencialnej analyzy a logoterapie
diia 26.10. 2013 v Bratislave

Ucastnici konferencie ziskaju 5 kreditov do kontinulneho vzdelavania.
Viac informacii na www.slea.sk.



