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VLIV ANTIPSYCHOTIK NA SÉROVÉ KONCENTRACE ANTIEPILEPTIK

Antipsychotikum

Cytochrom P450

1A2 3A4 2C9/19 2D6

chlorpromazin â â

thioridazin â â â

haloperidol, risperidon, sertindol â â

klozapin â â

olanzapin, zotepin â

Antiepileptikum

karbamazepin ++ ++

fenobarbital, fenytoin ++

ethosuximid ++ ±

tiagabin, felbamat, zonisamid ++

valproát ++ ++

VLIV ANTIEPILEPTIK NA SÉROVÉ KONCENTRACE ANTIPSYCHOTIK

Antiepileptikum

Cytochrom P450

1A2 3A4 2C9/19 2D6

karbamazepin, fenobarbital, fenytoin, primidon á á á

topiramat, felbamat, oxkarbazepin á â

valproát â â

Antipsychotikum

chlorpromazin + ++

thioridazin + ++

haloperidol + + ++

klozapin ++ ++ +

olanzapin ++ + +

risperidon ++ ++

ziprasidon ± +

quetiapin ++ ++ +

zotepin ++ ++

sertindol ++ ++
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Vliv antipsychotik na sérové koncentrace antiepileptik
Nemocní s epilepsií až v 33 % současně trpí psychickou 

poruchou, a to i psychózou, kterou je nutno léčit antipsy-
chotiky (3, 4, 5, 6, 13). Antipsychotika snižují záchvatový 
práh, zejména klozapin, zotepin a chlorpromazin (12). Při 
jejich podávání epileptikům až v 33 % dojde k manifestaci 
epileptického paroxyzmu (2, 9, 14). Jednou z příčin mohou 
být farmakokinetické interakce antipsychotik s antiepilep-
tiky, při kterých dojde ke změně sérových koncentrací 
antiepileptik či antipsychotik a změně účinnosti či nežá-
doucím příznakům.

Z antipsychotik nepůsobí interakce s antiepileptiky sul-
pirid a amisulprid (nemetabolizují se v játrech) a minimálně 
ziprasidon, olanzapin a quetiapin. Inhibitory CYP4503A4 
(chlorpromazin, thioridazin, haloperidol, risperidon, 
sertindol) zvyšují koncentrace substrátů izoenzymu 3A4 
(karbamazepin, ethosuximid, tiagabin, felbamat, valproát, 
zonisamid). Inhibitory CYP4502C9/19 (chlorpromazin, 
thioridazin, klozapin) zvyšují koncentrace substrátů 2C9/
19 (fenobarbital, fenytoin, valproát). Nebezpečné je zejména 
náhlé vysazení antipsychotik spojené s prudkým poklesem 
sérových koncentrací antiepileptik.

Vliv antiepileptik na sérové koncentrace antipsychotik
Metabolizmus antipsychotik není ovlivněn gabapen-

tinem, vigabatrinem, levetiracetamem (nemetabolizují se 
v játrech) a minimálně lamotriginem. Induktory izoen-
zymů CYP4501A2, 3A4 a 2C9/19 (karbamazepin, feno-
barbital, fenytoin, primidon) snižují sérové koncentrace 
substrátů a tím jejich antipsychotickou účinnost (chlor-
promazin, thioridazin, haloperidol, klozapin, olanzapin, 
risperidon, ziprasidon, quetiapin, zotepin, sertindol). 
Inhibitor 2C9/19 a 3A4 valproát zvyšuje koncentrace 
substrátů (thioridazin, haloperidol, klozapin, olanzapin, 
risperidon, ziprasidon, quetiapin, zotepin, sertindol) a tím 
také možné epileptogenní působení zejména klozapinu a 
zotepinu. Vliv kombinovaných induktorů 3A4 a inhibitorů 
2C9/19 (topiramat, felbamat, oxkarbazepin) je neprediko-
vatelný (1, 7, 8, 10, 11). Protože může dojít kompenzačně 
k metabolizmu jak antipsychotik, tak antiepileptik i jinými 
než hlavními izoenzymy, je doporučeno v případě kom-
binací těchto dvou skupin léků monitorovat jejich sérové 
koncentrace a příp. změny EEG záznamu také proto, že 
výsledný klinický efekt této lékové kombinace je obtížně 
předvídatelný. 
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