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Tardivni dyskineze (TD) vyvolavaji antidopaminergni léky, predevsim antipsychotika a gastroenterologikum metoclopramid,
podstatné méné antidepresiva. TD se projevuji choreiformnimi pohyby, nejcastéji na jazyku a v oralni oblasti. Nebezpecné
mohou byt dyskineze polykaciho a dychaciho svalstva. Primérna prevalence TD je 15-20%. Rizikové faktory predstavuji

a) predispozic¢ni faktory: vyssi vék, zenské pohlavi, afektivni porucha, diabetes mellitus 2. typu, vyskyt akutnich extrapyrami-
dovych syndromi v anamnéze, projevy zvysené vulnerability mozku a genetické odchylky (varianty dopaminového D3 receptoru,
C/C genotyp jaterniho cytochromu CYP 1A2, varianta CYP2D6*10)

b) exogenni faktory: delSi, intenzivnéjsi a prerusovana lécba neuroleptiky, abusus alkoholu a drog.

Prilécbé TD se predevsim redukuji davky neuroleptik nebo se nahrazuji antipsychotiky 2. generace. Mensi vyznam ma pridani
nékterého ze supresori TD (beta blokatory, alfa2 agonisté, benzodiazepiny, blokatory kalciového kanalu, antioxidanty). Ne-

davek antipsychotik a prednostni pouzivani antipsychotik 2. generace.
Klicova slova: tardivni dyskineze, rizikové faktory, diferencialni diagnoza, lécba, prevence.

Tardivni (pozdni) dyskineze (TD) patii mezi nejlépe
prozkoumané extrapyramidové poruchy pfi 1€€bé neuro-
leptiky. Stejnou poruchu vSak mohou zptsobit i jina anti-
dopaminergika, pfedev§im metoclopramid, uZivany v gast-
roenterologii a mnohem vzacnéji také antidepresiva. Poru-
cha se nejcasté&ji vyskytuje u psychotickych osob lé¢enych
psychiatrem, ale potiZe mohou mit i neurologicti pacienti,
uZzivajici néktery z uvedenych preparati.

Klinicky obraz

Tardivni dyskineze se projevuje mimovolnimi, stereotyp-
nimi, choreiformnimi pohyby. Nejcasté&ji je postiZeny jazyk,
usta a zZvykaci svalstvo (buko-lingvo-mastikatorni syndrom,
BLM syndrom) (6). Na poc¢atku onemocnéni se obvykle ob-
jevuji dyskineze jazyka, proto je vhodné pfi patrani po Cas-
nych znamkach poruchy vySetfit pacienta cilené s otevieny-
mi usty. Dyskineze se mohou objevit i na jinych ¢astech téla.
Pacient miva kroutivé pohyby jazyka, patrné nékdy i pres
tvaf (syndrom bonbonu), Spuli usta, preZvykuje, dé€la grima-
sy. Dyskineze prstli mohou pfipominat hru na kytaru nebo
na klavir nebo pohyby pfi pocitani penéz. Napadné byvaji
nepravidelné kroutivé pohyby trupu nebo koncetin (12). Ne-
pravidelnost pohybi je pro TD typicka. Porucha se snasi 1é-
pe nezZ jiné polékové extrapyramidové syndromy. Nemocny
si onemocnéni ¢asto ani neuvédomuje. Relativné vzacné TD
dychaciho nebo polykaciho svalstva v§ak mohou nejen obté-
Zovat, ale také ohroZovat Zivot. Klinicky se projevuji preru-
Sovanou feci, pazvuky, nepravidelnym dychanim, dysfagii,
nevolnosti nebo zvracenim.

Dyskineze muze byt fokalni nebo generalizovana. Na
rozdil od dystonie se misto nejnapadnéjSich projevi miize
béhem dne vyrazné ménit. Stejné jako jiné extrapyramido-
vé syndromy je TD ovlivnitelna psychickym stavem. Pohy-
by se zvyraziuji v rozruseni, slabnou v klidu a ve spanku
mizi. Dyskineze 1ze zesilit motorickymi nebo mentalnimi
aktivaCnimi manévry. NejosvédCenéjSim motorickym ma-
névrem je postupné dotykani palce s ostatnimi prsty (test
palec - prsty). Pfi mentalni aktivaci pacient fesi jednodu-
ché pocetni ukony.

U tézkych forem TD byly popsany traumatické ulcera-
ce jazyka a ust, hypertrofie svalli jazyka nebo trupu nebo
degenerativni zmény temporomandibularniho kloubu. Pfi
dysfagii miize dojit ke znacnému ubytku hmotnosti a k as-
pira¢ni pneumonii. Dochazi k padiim a zranénim pfi po-
ruchach chiize. Popsana byla i fatalni myoglobinurie z nad-
mérného pohybu (9). Nékolik praci zaznamenalo vyssi
mortalitu u nemocnych s t€Zkou TD (18), jiné prace vSak
tento nalez nepotvrdily. U té€zkych stavli nebo pii pretrva-
vani potiZi se nékdy pacienti pokusi o sebevrazdu.

Epidemiologie, prubéh, rizikové faktory

Nazev ,tardivni“ nebo ,pozdni“ oznaCuje onemocnéni,
které se projevi s vétsSim casovym odstupem od podani léku,
ktery poruchu vyvolava. Tardivni dyskineze vznikaji pfi 1é¢-
bé trvajici alespon 3 mésice a pfi uZivani neuroleptik v davce
alesponn 100 mg chlorpromazinového ekvivalentu (14). Bé-
hem prvniho roku expozice se projevi pouze 10-20 % vSech
TD. Vétsina poruch vznika aZ po né€kolika letech 1é¢by. Do-
ba podavani se vSak pocita kumulativné, tzn. Ze se scCitaji
vSechna obdobi, kdy pacient antipsychotikum uZival, bez
ohledu na mezidobi, kdy byl bez medikace. Piekvapivé se
proto mize TD objevit kratce po nasazeni neuroleptika, po-
kud s nim byl pacient jiZ v minulosti opakované kratkodobé
1é¢en. Primérna prevalence TD je 15-20%, s pfihlédnutim
k mozZnému vyskytu asi 5 % nepoznanych spontannich dyski-
nezi se realné blizi spi§ 15 % (7). Incidence TD linearn€ stou-
pa (alespon v prvnich 5 letech 1é¢by), hodnoty se silné lisi
podle vzorku pacientii (8). Riziko TD roste s vékem, ktery je
vubec nejvyznamnéjsim rizikovym faktorem, je vé€tsi u Zen,
osob s afektivni poruchou, s diabetem 2. typu, pfi vyskytu
akutnich extrapyramidovych syndromi v anamnéze, pii pro-
jevech mozkové vulnerability (kognitivni zmény, negativni
schizofrenni pfiznaky, neurologické mékké znamky apod.)
a vlivem genetickych faktort (10, 12). Z genetickych faktort
je nejvyznamnéjsi nalez varianty genotypu dopaminového
receptoru D3 obsahujiciho glycinové varianty alel, ktery ma
vztah k vyskytu, tiZi a perzistenci TD (1). Vyssi riziko TD je
u kuraki s C/C genotypem jaterniho cytochromu CYP1A2,
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coZ je varianta s mens§i schopnosti vylucovat pfi koufeni neu-
roleptika z organismu (2). Riziko poruchy také stoupa pri ge-
notypové varianté CYP2D6*10, odpovédné za pomalé meta-
bolizovani neuroleptik (11). Vnéjsi vlivy hraji patrné mensi
roli a uplatnuji se pfedevsim pii soucasné predispozici. Ma-
sivnéjsi nebo prerusovana 1écba neuroleptiky a zneuZzivani
alkoholu nebo jinych navykovych latek (10,12). Uzivani
anticholinergnich antiparkinsonik proti piivodnim piedpo-
kladim patrn€ rizikovym faktorem neni. Antiparkinsonika
dyskineze pouze demaskuji. Podobné TD zesiluje Spatny
stav chrupu nebo Spatn€ sedici zubni protéza, pusobici
zfejmé centralni senzomotorickou zpétnovazebnou aktivaci.
Obecné je prognoza dyskineze lepsi u mladSich osob, pfi mir-
né formé poruchy a pfi v€as zahdjené 1é¢bé. Prospektivni
studie ukazuji, Ze pokud je pacient na nizké udrZovaci davce
antipsychotik, maji TD ve vétSiné pripadi dlouhodobé un-
dulujici pribéh a sklon ke spontanni remisi (6). ZlepSovani
je v8ak pozvolné, mliZe trvat i n€kolik let. Pokud se stav ne-
zlepsi ani 5 let po vysazeni farmak, 1ze mluvit o ireverzibilni
forme.

Diferencialni diagnoza

Klinicky shodné s TD jsou dyskineze z vysazeni (ode-
zni do 1-12 tydnd po vysazeni neuroleptika) a spontanni
dyskineze (vznik bez jakékoli 1éc¢by v orofacidlni oblasti).
Dyskineze indukovana L-DOPA prii 1écbé M. Parkinson
predstavuje akutni variantu dyskineze s odliSnou patofyzi-
ologii, kolisavym priibéhem a CastéjSim vyskytem na peri-
ferii (13). Intoxikace mnoha léky vyvola akutni kratkodo-
bé dyskineze (kofein, estrogeny, lithium, fenytoin, inhibi-
tory monoaminooxidazy, antihistaminika apod.) (12, 16).
Choreatické pohyby mohou vznikat pfi zneuzivani dopami-
nergnich amfetamin®, metylfenidatu, metadonu, kokainu
nebo pfi alkoholovych abstinen¢nich pfiznacich (12). Cho-
reatické pohyby se mohou manifestovat také u Huntingto-
novy nemoci, Wilsonovy nemoci, neuroakantocytozy, Hal-
lervordenovy-Spatzovy nemoci, u endokrinnich a metabo-
lickych onemocnéni (hypertyreéza, hypoparatyreoza, hy-
pokalcémie, hypo-a hypernatrémie, hypomanganémie, hy-
po-a hyperglykémie), u systémového lupus erythematosus,
u fady infekénich mozkovych onemocnéni (HIV encefali-
tis, encephalitis lethargica, virové encefalitidy), u intoxika-
ci (CO, té€zké kovy) a u vaskularniho, traumatického nebo
nadorového postiZzeni mozku (12, 16). OdliSit se musi ta-
ké vzdalené podobné schizofrenni manyrovani a stereoty-
pie nebo hysterické konverzni pfiznaky. V diferencialni dia-
gnostice pomiiZe vedle klinického obrazu pecliva anamné-
za, pribéh onemocnéni a specialni vysetfeni.

Lécba

Navrh 1écby TD je zaloZeny pievaziné na vysledcich
kontrolovanych studii (pfehledy 3,4, 5,10). O postupu se
rozhoduje podle zavaZnosti stavu.

1. U lehkych a stiredné tézkych potizi, které nemocného
prilis neobtézuji, by se mélo podle moznosti vysadit nebo ale-

spon sniZit neuroleptikum (nebo jiné antidopaminergikum).
Vysazeni neuroleptika vede k pfechodnému zhorSeni asi na
2 tydny, po kterém nasleduje nékolikatydenni Ustup pfizna-
ki (pfedpoklada se desenzibilizace hypersenzitivnich dopa-
minovych receptorii ve striatu). Pokud bylo ordinovano an-
ticholinergni antiparkinsonikum, mélo by se postupné vysa-
dit. Mél by se také sledovat stav chrupu, pfi potiZich by méla
byt provedena stomatologicka uprava.

Pokud neni sniZeni klasickych neuroleptik mozné nebo
predchozi manévry nebyly tspésné, je vhodny pievod na aty-
picka antipsychotika s vyjimkou clozapinu (risperidon, olan-
zapin, quetiapin, ziprasidon). Pfi netispéchu jednoho atypic-
kého antipsychotika se zkusi dalsi. Clozapin neni v tomto
kroku doporucovan kvtili vysSimu riziku vzniku agranulocy-
tozy a nasazuje se teprve pri dal§im zhorSovani.

2. U stredni a tézké TD se subjektivni nepohodou se
doporucuje napfed vysadit neuroleptikum. Pokud to neni
mozné, piejde se ihned na atypicka antipsychotika mimo
clozapinu. Pfi netuspéchu se zkusi jiné atypické antipsycho-
tikum. Vysadi se anticholinergika a oSetii chrup. Pfi se-
lhani pfedchozich kroki se prida jeden ze supresord TD.
Dostateéné ovéfené v kontrolovanych pokusech jsou anti-
adrenergika (beta blokator propranolol nebo alfa2 agonis-
ta clonidin), GABAergika (clonazepam - pozor na riziko
utlumu dechového centra v kombinaci s clozapinem!), blo-
katory kalciového kanalu (nifedipin) a antioxidanty (alfa-
tocoferol, piracetam). Pfi neuspéchu jednoho supresoru
1ze zkusit jiny. Pokud 1é¢ba neni stale uspésna, nasadi se
atypické antipsychotikum clozapin. Nutné je podavat vyssi
davky (400-900 mg/den) alespon 4 mésice. Pfi neuspéchu
se zkousi jako posledni pokus néktery z nedostatecné te-
rapeuticky testovanych supresor(: dopamin deplecni latky
(tetrabenazin, rezerpin) nebo dalsi antiadrenergika (disul-
firam, oxypertin).

3. Zvlastni situace:

a) Lécba tzv. paradoxni TD, coz je dyskineze klinicky
shodna s klasickou TD, ale paradoxné reagujici na 1écbu
anticholinergiky (asi 20 % vSech TD). U takto reagujici
dyskineze se 1écba doplni anticholinergnim antiparkinso-
nikem. Nasledujici intervence vyzaduji zna¢né zkusSenosti
s 1éCbou poruchy a nepatfi k rutinnim postupim. Uvadény
jsou jen pro uplnost.

b) U TD ohrozujici zivot (napf. u dyskineze dychaci-
ho svalstva) se klasicka neuroleptika rychle titruji do vyso-
kych davek, a pak se postupné sniZuji. Dosahne se kratko-
dobé redukce potizi v ramci prvni pomoci za cenu prohlou-
beni TD v budoucnosti.

¢) Posledni mozZnost: elektrokonvulze, stereotakticka
operace (postup malo ovéfeny).

Prevence

Protoze TD je chronicka porucha s mensi uspéSnosti
1écby, ma hlavni vyznam prevence, spocCivajici v ¢asném
vyhledavani priznakd TD, zvySeném sledovani rizikovych
skupin (hlavné starSich osob a osob s diabetem 2. typu)
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a predevsim v neuroleptické 1€Cb€ co nejniz§imi davkami
1€kt a jen ve vhodnych indikacich (jen vyjimeéné poda-
vat u nepsychotickych stavil). V posledni dob€ se zdiiraz-
fiuje preventivni vyznam 1éCby antipsychotiky 2. generace,
z nichZ néktera (risperidon, olanzapin, quetiapin, ziprasi-
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