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Úvod

Lékovou skupinou první volby u schizofrenie jsou 
samozřejmě ychotika. Tento způsob léčby však není 
účinný u každého nemocného a u všech symptomů 
(17). Farmakorezistentních na antipsychotika je při-
bližně 10–20 % pacientů se schizofrenií (30). Přes 
odpovídající léčbu antipsychotiky mohou přetrvávat 
pozitivní, afektivní, negativní nebo kognitivní přízna-
ky schizofrenie, jednání některých pacientů může být 
násilné. Během udržovací antipsychotické léčby mů-
že propuknout nová epizoda schizofrenie. Z těchto 
důvodů jsou hledány nové léky a terapeutické postu-
py, které by zabránily utrpení nemocných a dalšímu 
zhoršování onemocnění. Jedním z možných řešení 
u vybraných skupin pacientů se schizofrenií je kom-
binace antipsychotik s antiepileptiky. 

Metodika

Použitou literaturu jsme vyhledávali v počíta-
čové databázi MEDLINE pomocí klíčových slov 
„schizophrenia“ a názvů jednotlivých antiepi leptik 
v angličtině (např. „gabapentin“, „lamotrigine“ nebo 
„topiramate“). Vzhledem k omezenému počtu citací  
jsme upřednostnili souhrnné práce, publikované 
v časopisech s vyšším impakt faktorem.

Výsledky

GABAergní preparáty

Jedna z hypotéz etiopatogeneze schizofrenie 
předpokládá nedostatečnou GABA (kyselina gam-
ma-aminomáselná) inhibici dopaminergní neuro-

transmise (19). Neurony obsahující GABA modifikují 
dopaminergní funkci inhibicí uvolňování dopaminu 
z presynaptické části nervové buňky. Pokud je pů-
sobení GABAergních neuronů utlumeno, může do-
jít k hyperdopaminergnímu stavu v mezolimbické 
 oblasti. Ten je v patogenezi schizofrenie pokládán za 
klíčový, zejména pokud jde o tzv. pozitivní příznaky 
(halucinace a bludy). GABAergní látky mohou však 
také příznivě ovlivnit hypodopaminergní stav v pre-
frontální mozkové oblasti, který je spojován s roz-
vojem negativní a kognitivní symptomatiky schizo-
frenie. Hypodopaminergní stav v čelním mozkovém 
laloku navozený přerušením mezoprefrontokortikál-
ních nervových spojů u experimentálních zvířat mů-
že být upraven prostřednictvím GABA (41).

Benzodiazepiny

Benzodiazepiny (BZD) se váží na centrální ben-
zodia zepinové receptory, které jsou strukturálně 
a funkčně spojeny s GABA-A receptory a chlori-
dovými kanály. Vazba BZD usnadňuje GABAergní 
neurotransmisi. Hollister et al. (14) shrnuli výsledky 
33 dvojitě slepých studií využití benzodiazepinů 
u schizofrenie s celkovým počtem 1 288 subjektů. 
Podávány byly zejména alprazolam, klonazepam, 
lorazepam a midazolam jako přídatná léčba spolu 
s antipsychotiky, při nedostatečném účinku anti-
psychotik samotných. Dobrá účinnost těchto látek 
byla prokázána v ovlivnění psychotického neklidu 
a agresivity. Diazepam, klonazepam nebo lorazepam 
 příznivě ovlivňovaly rovněž katatonní symptomatiku, 

po jejich vysazení se však klinický stav opět zhoršil. 
Vyšší dávky BZD byly u schizofrenie účinnější než 
dávky nižší. U některých pokusných osob po aplikaci 
benzodiazepinů ustoupily také příznaky jako haluci-
nace, úzkost nebo nespavost. Negativní schizofrenní 
symptomatika zůstala spíše neovlivněna. Zejména 
se však ukázalo, že individuální účinek BZD jako pří-
datné léčby k antipsychotikům u konkrétního nemoc-
ného lze obtížně předvídat. Pokud se vůbec projevil 
léčebný účinek benzodiazepinů, bylo to spíše během 
prvních několika dnů terapie než později. Vyšší dávky 
BZD vedly také k nežádoucím účinkům – nadměrné 
sedaci, dezinhibici, euforii, agitovanosti nebo ataxii. 
Chronické podávání benzodiazepinů prokazatelně 
není účinné v prevenci relapsu schizofrenie. Autoři 
doporučili přidávat benzodiazepiny pouze tehdy, když 
samotná antipsychotika nemají uspokojivou účinnost. 
Podávání vysokých dávek BZD má být jen krátkodo-
bé a omezené na vybrané podskupiny pacientů.

Další souhrnnou práci na téma využití benzo-
diazepinů v léčbě schizofrenie uveřejnili Wolkowitz 
a Pickar (43). Autoři zpracovali výsledky 30 dvojitě 
slepých studií. Ve 14 z nich byly použity BZD jako mo-
noterapie (počet pacientů N = 576), zbývající práce 
zkoumaly benzodiazepiny jako přídatnou léčbu k an-
tipsychotikům (počet pacientů N = 645). Léčebná od-
pověď na BZD byla značně variabilní, pohybovala se 
v rozmezí 30–50 %. Nejlepší terapeutické odpovědi 
bylo dosaženo, pokud benzodiazepiny byly přiordino-
vány k antipsychotikům k léčbě neklidu, úzkosti, na-
pětí, podrážděnosti a hostility. Její nástup byl rychlý 
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během několika dní, avšak po několika týdnech účin-
nost polevila. Relativně častý byl rozvoj tolerance 
BZD v důsledku ztráty citlivosti jejich receptorů. Mezi 
jednotlivými benzodiazepiny (alprazolam, diazepam, 
chlordiazepoxid, klonazepam, lorazepam) nebyly na-
lezeny podstatné rozdíly v účinnosti u schizofrenie. 
Mezi antipsychotiky a BZD nebyly zaznamenány 
podstatné farmakokinetické interakce.

Co se týče možnosti podání benzodiazepinů 
v léčbě tardivní dyskinézy indukované antipsychotiky, 
metodicky přísné přehledy a metaanalýzy Cochrane 
Review účinnost této léčby neprokázaly (26).

Menzies et al. (28) zjistili, že lorazepam v jedno-
rázové perorální dávce 2 mg snižuje výkonnost u ne-
mocných se schizofrenií (N = 11) v oblasti pracovní 
paměti (N-back test). Biologickým podkladem této 
změny, vyšetřovaným pomocí funkční magnetické 
rezonance mozku, bylo oslabení aktivace frontopa-
rietální mozkové kůry a deaktivace temporocingu-
lární kůry.

Údaje o účelnosti využití benzodiazepinů v léčbě  
schizofrenie z Cochranovy databáze (40) jsou kon-
zervativní. Autoři hodnotili veškeré randomizované 
kontrolované studie (N = 31; pacienti N > 2000), 
nalezené v desíti různých počítačových databázích. 
Jediný významný účinek zjistili tehdy, když BZD byly 
ordinovány ke krátkodobé sedaci nemocných (RR = 
1,32; CI 1,2–1,5).

Gabapentin

Účinnost gabapentinu v léčbě tardivní dyskiné-
zy navozené antipsychotiky byla hodnocena otevře-
ným způsobem po dobu jednoho roku u 30 pacientů 
se schizofrenií, schizoafektivní poruchou a bipolární 
afektivní poruchou pomocí škály AIMS (Abnormal 
Involuntary Movements Scale) v Itálii (12). V průměru 
se celkový skór škály AIMS zlepšil o 47,5 %, míra 
zlepšení rostla s délkou podávání gabapentinu.

Pfeffer et al. (34) popsali kazuistiku nemocného 
se schizofrenií a akathizií navozenou antipsychoti-
ky, která nereagovala na běžné léčebné postupy. 
Gabapentin byl původně ordinován pro nespavost, 
ale po jeho přidání došlo také k výraznému zlepšení 
akathizie.

Na možnost paradoxní exacerbace schizo fren ní  
psychózy po podání gabapentinu upozornili Jablo-
nowski et al. (16).

Karbamazepin

Receptory karbamazepinu (KBZ) jsou umístěny 
poblíž sodíkových kanálů, jejich obsazením se sni-
žuje podráždění nervových buněk v mozku. KBZ rov-
něž snižuje obrat dopaminu a noradrenalinu v moz-
ku, také může stimulovat GABA receptory (24). 

Někteří nemocní „schizofrenií“, rezistentní vůči 
antipsychotikům, avšak dosahující léčebné odpově-

di po podání karbamazepinu, mohou mít ve skuteč-
nosti nerozpoznanou epilepsii. Jejich psychotické 
příznaky jsou sekundární a nasedají na komplexní 
parciální epileptické záchvaty. Brewerton (4) popsal 
devět takovýchto pacientů. Tito jedinci trpěli poru-
chou s komplexními parciálními záchvaty (Complex 
Partial Seizure Disorder, CPSD). Patogenetické 
mechanizmy uvedené poruchy probíhají v tempo-
rálně-limbických mozkových okruzích. Abnormní 
elektroencefalografický nález nemusí být přítomen 
ve všech případech CPSD. Na přítomnost CPSD 
místo schizofrenie mohou poukazovat následující 
anamnestické a klinické údaje – negativní rodinná 
anamnéza duševních poruch, přítomnost epilepsie 
v rodinné anamnéze, ženské pohlaví, perinatální 
poranění hlavy, generalizované záchvaty v osobní 
anamnéze, „měkké“ neurologické příznaky, zá-
chvaty vzteku, poruchy řečových funkcí, záchvato-
vité změny nálady, epizodické halucinace, bludy se 
specifickým obsahem (znásilnění, bludná gravidita) 
a rezistence vůči antipsychotikům. Z laboratorních 
nálezů se může objevit iktální vzestup plazmatické 
hladiny prolaktinu.

Přehled literatury ve vztahu k léčbě schizofre-
nie karbamazepinem zpracovali Simhandl a Mes-
zaros (36). Většina z 25 nekontrolovaných studií 
pojednává o snížení agresivity a zlepšení afektivní 
symptomatiky poté, co byl k antipsychotické léčbě 
přiordinován karbamazepin. Jen zřídka bylo zachy-
ceno snížení pozitivní symptomatiky schizofrenie. 
Dle výsledků 16 kontrolovaných studií KBZ obvykle 
snižoval výskyt abnormit na EEG, upravoval poruchy 
chování, mírnil agresivní projevy a rozpouštěl úzkost 
a depresi u schizofrenie. Krevní hladiny KBZ se ve 
většině výzkumů pohybovaly v rozmezí 5–18 mikro-
gramů/ml. Jen vzácně byl karbamazepin ordinován 
v monoterapii. Autoři doporučují přidat KBZ k anti-
psychotikům tehdy, pokud se vyskytují výbuchy ná-
silí, nadměrná aktivita, špatná kontrola impulzivity, 
afektivní příznaky, negativní symptomatika, abnor-
mality EEG, příznaky organického postižení mozku 
nebo zneužívání alkoholu či jiných návykových látek 
pacientem se schizofrenií.

Multicentrická dvojitě slepá studie přídatné léč-
by karbamazepinem oproti placebu při základní te-
rapii antipsychotiky, trvající čtyři týdny u pacientů se 
schizofrenií (N = 127) nebo schizoafektivní poruchou 
(N = 35), neprokázala, že by KBZ příznivě ovlivňoval 
základní psychotické příznaky v podobě halucinací 
a bludů (32).

Hesslinger a spolupracovníci (13) prosazují opti-
malizaci monoterapie antipsychotikem jako vhodněj-
ší než přiordinování karbamazepinu u schizofrenie. 
V souboru 18 nemocných pozorovali „dramatický 
pokles“ plazmatických hladin haloperidolu po přidá-
ní KBZ v důsledku indukce jaterního enzymu P450 

3A4 antiepileptikem, což vedlo ke zhoršení klinické-
ho stavu zejména v oblasti pozitivních příznaků.

Klinicky potenciálně významné farmakokinetic-
ké interakce může mít karbamazepin s moderními 
antipsychotiky, jako jsou například risperidon, que-
tiapin, sertindol, aripiprazol nebo ziprasidon, jelikož 
všechny tyto preparáty jsou také metabolizovány 
jaterním enzymem P450 3A4 (37). Opět by mohla 
být snížena účinnost antipsychotika.

Je třeba uvést, že karbamazepin není vhodný 
u farmakorezistentních pacientů se schizofrenií, jeli-
kož při kombinaci s klozapinem nastává možnost 
potenciace negativních hematologických účinků ve 
smyslu agranulocytózy (7).

Nachshoni et al. (31) nepozorovali, že by KBZ 
přiordinovaný ke klasickým antipsychotikům působil 
příznivě na negativní příznaky schizofrenie u 28 hos-
pitalizovaných chronických pacientů během sedmi 
týdnů dvojitě slepé studie ve srovnání s placebem.

Závěry nejnovějšího přehledu z Cochranovy 
databáze (21) (randomizované kontrolované studie 
N = 10; pacienti N = 258) jsou ještě skeptičtější než 
v případě benzodiazepinů. Autoři nedoporučují po-
dávání karbamazepinu u schizofrenie ani v mono-
terapii, ani jako medikaci přiordinovanou k antipsy-
chotikům. Připouštějí však možnost, že výhodnost 
takovéto léčby u nemocných s násilným jednáním, 
afektivní symptomatikou nebo abnormitami na EEG 
bude prokázána v budoucích rozsáhlých výzkumech 
s vhodným uspořádáním.

Oxkarbazepin

Oxkarbazepin je bezpečnějším metabolitem kar-
bamazepinu, v ČR není zatím pro využití v psychiatrii 
registrován. Na možnost přídatné léčby schizofrenie 
oxkarbazepinem jako první upozornili Leweke et al. 
(22). Autoři popsali případ šesti mužů hospitalizova-
ných pro farmakorezistentní schizofrenii při terapii 
olanzapinem, quetiapinem nebo amisulpridem, kdy 
z různých důvodů nebylo možno ordinovat klozapin. 
Po dobu šesti týdnů byl přiordinován oxkarbazepin 
v denní dávce 900–2 100 mg. Celkový skór škály 
BPRS (Brief Psychiatric Rating Scale) během toho-
to období statisticky významně poklesl z průměrné 
hodnoty 58,7 na 36,3 (p = 0,007; Studentův T-test). 
Pouze v jednom případě byla jako nežádoucí účinek 
zaznamenána přechodná bolest hlavy. U žádného 
z pacientů nedošlo k farmakokinetickým interakcím 
mezi antipsychotikem a antiepileptikem.

Valproát

Valproát v podobě kyseliny valproové, valproátu 
sodného nebo směsi těchto látek působí na centrální 
BZD receptory, spojené s receptory GABA-A. Kromě 
toho zvyšuje centrální GABAergní tonus inhibicí 
GABA-transaminázy (24).
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V roce 1996 28 % hospitalizovaných pacientů 
s diagnózou schizofrenie (celkový počet osob s dia-
gnózou schizofrenie v ústavní péči N = 5 973) ve stá-
tě New York jako přídatnou léčbu k antipsychotikům 
užívalo valproát (6). Průměrná dávka činila 1 400 mg 
denně. Autoři tohoto zjištění považují valproát za 
vhodný ke kontrole zvýšené emoční dráždivosti, 
hostility a agresivity.

Valproát s haloperidolem byly srovnávány s pla-
cebem a haloperidolem v randomizované čtyřtýdenní  
dvojitě slepé studii se 42 pacienty s diagnózou 
schi zofrenie (9). Dávka valproátu se pohybovala 
v rozmezí 900–1 200 mg/den. Jediným statisticky 
významným výsledkem byl pokles hostilních projevů 
u nemocných užívajících valproát.

Morinigo et al. (30) publikovali kazuistiku čtyř 
pacientů s farmakorezistentní schizofrenií, kdy v prů-
měru po třech měsících léčby valproátem (1 500–
3 000 mg/den) přiordinovaným ke klasickému anti-
psychotiku došlo ke statisticky významnému snížení 
skóru pozitivních příznaků a agresivity.

„Dramatickou léčebnou odpověď“ halucinací, 
bludů a bizarního chování na valproát přiordinovaný 
k doposud neúspěšné terapii klasickým antipsycho-
tikem pozorovali Wassef et al. (42) u tří pacientů se 
schizofrenií.

V Cochranově databázi (2) (randomizované kon-
trolované studie N = 5; pacienti N = 379) lze najít ná-
sledující závěry: Vhodnost podávání valproátu v mo-
noterapii schizofrenie není možno na základě dosa-
vadních omezených poznatků potvrdit ani vyvrátit. 
Pokud je valproát využit v augmentaci antipsychotika, 
dle jedné studie (5) s olanzapinem a risperidonem 
u 249 nemocných se schizofrenií, zlepšení klinického 
stavu pacienta se tím významně urychlí (škála po-
zitivních a negativních příznaků PANSS; p = 0,02), 
tento účinek však časem vyprchá. Není možno zatím 
činit jednoznačné závěry, týkající se efektu valproátu 
v ovlivnění agresivity nebo afektivních příznaků. Zde 
by bylo zapotřebí provést další rozsáhlé studie.

Léky působící 

na glutamatergní systém

Glutamát je hlavním neurotransmiterem terminál-
ních projekcí kortikálních pyramidových buněk, pokud 
jde o jejich neokortikální eferentní a intrakortikální drá-
hy. Tyto okruhy mají význam pro vyšší kognitivní funk-
ce, jako je řešení komplexních problémů nebo řečové 
funkce. Uvedené schopnosti jsou typicky narušeny 
u schizofrenie (8). Kerwin a spoluautoři (18) nalezli asy-
metrický úbytek glutamátových kainátových recepto-
rů v levém hippokampu u pacientů se schizofrenií post 
mortem. Lateralizace těchto změn vylučuje vliv neu-
roleptické léčby. Hodnocení hladin volného glutamátu 
v mozku u schizofrenie přinesla rozporuplné výsledky. 
Byly naměřeny hladiny zvýšené, snížené i nezměně-

né oproti duševně zdravým lidem (8). Olney a Farber 
(33) předpokládají, že kombinovaná dysfunkce do-
paminových a NMDA (N-methyl-D-aspartátových) 
glutamátových receptorů je klíčovým mechanizmem 
patogeneze schizofrenie. NMDA antagonisté indukují 
psychotické příznaky u lidí a navozují neurodegene-
rativní změny v kortikolimbické oblasti u výzkumných 
potkanů. Glutamát prostřednictvím NMDA receptorů 
na GABAergních a noradrenergních neuronech in-
hibuje četné excitační nervové dráhy v zadní oblasti 
cingula a retrospleniálním kortexu. Pokud se NMDA 
receptory stanou hypofunkčními, jejich inhibiční vliv 
se sníží a nastane rozvrat nitrobuněčných systémů 
druhých poslů s následnými psychotickými příznaky 
a uvedenými neurodegenerativními změnami. Účinek 
nekompetitivních NMDA antagonistů, jako jsou phen-
cyklidin nebo ketamin, se u duševně zdravých lidí 
projevuje v oblasti behaviorální, kognitivní, neuroen-
dokrinní a fyziologické, což napodobuje pozitivní 
i negativní příznaky schizofrenie (20). Dopaminové 
D2 receptory se mimo jiné nacházejí na terminálních 
projekcích glutamatergních kortikostriatálních neuro-
nů a glutamatergní NMDA receptory jsou lokalizovány 
rovněž na zakončeních nigrostriatální dopaminergní 
nervové dráhy, čímž dochází k funkčnímu propojení 
dopaminového a glutamátového systému v mozku. 
Hyperdopaminergní stav u schizofrenie může být dů-
sledkem deficitu glutamatergní transmise, kdy se jako 
vhodná jeví aplikace glutamátových agonistů (8), jiní 
autoři (1) však připouštějí možnost glutamatergní hy-
perfunkce u schizofrenie a využití antiglutamatergních 
látek v její léčbě.

Lamotrigin

Lamotrigin (LTG) stabilizuje neuronální mem-
bránu a brání nadbytečnému uvolňování glutamátu 
v mozkové kůře svým působením na sodíkových, 
draslíkových a kalciových iontových kanálech. LTG 
neovlivňuje normální neuronální aktivitu. Anand 
a spoluautoři (1) prokázali, že příznaky podobné 
schizofrenii navozené ketaminem u duševně zdra-
vých lidí (N = 16) je možno významně snížit podá-
váním lamotriginu.

Dursun a McIntosh (10) popsali šest farmako-
rezistentních pacientů se schizofrenií, kteří pouze 
částečně reagovali na dlouhodobou léčbu klozapi-
nem. Poté, co byl přiordinován lamotrigin, u všech 
nemocných statisticky významně klesl celkový skór 
škály BPRS. Jak klozapin, tak lamotrigin mají anti-
glutamatergní účinky, klozapin jako glutamátový 
antagonista a LTG svým působením proti nadměr-
nému uvolňování glutamátu. Augmentace klozapinu 
lamotriginem se takto jeví jako výhodná u chronické 
farmakorezistentní schizofrenie.

Možnosti augmentační léčby schizofrenie lamotri-
ginem následně vyčerpávajícím způsobem zhodnotili 

Premkumar a Pick (35). Autoři nalezli pomocí počíta-
čového vyhledávání celkem pět takovýchto randomi-
zovaných studií (lamotrigin přiordinovaný k antipsy-
chotiku versus přiordinované placebo, případně jiná 
augmentační strategie při základní antipsychotické 
léčbě), kdy celkem bylo zahrnuto 537 nemocných. 
Podíl nonrespondérů na lamotrigin oproti placebu ne-
byl statisticky významně odlišný. Lamotrigin se však 
ukázal být lepší ve snížení celkového skóru škály  
PANSS a skóru podškál pozitivních a negativních 
příznaků schizofrenie (p = 0,000 1). Většina kognitiv-
ních funkcí nebyla lamotriginem ovlivněna. Jako nej-
významnější nežádoucí účinek LTG byla zachycena 
žaludeční nevolnost (9 % pacientů).

Brandt et al. (3) léčili přibližně 1 400 pacientů 
s epilepsií lamotriginem. U šesti z nich se rozvinu-
la psychotická porucha obdobná schizofrenii. Jako 
rizikové faktory byly přítomny výskyt jiné duševní po-
ruchy před rozvojem psychózy a patologie v oblasti 
spánkového mozkového laloku.

Léky s kombinovaným účinkem

Topiramat

Topiramat kromě blokády sodíkových kanálů zvy-
šuje frekvenci působení GABA na GABA-A receptory , 
navíc je antagonistou glutamátových ionotropních 
AMPA a kainátových receptorů. Účinností topiramatu 
v přídatné léčbě schizofrenie se zabývali Gobbi et al. 
(11). Jednalo se o retrospektivní kontrolované sledo-
vání 45 hospitalizovaných pacientů se schizofrenií, 
schizoafektivní poruchou a bipolární afektivní poru-
chou. Tito nemocní vykázali po přidání topiramatu 
významné snížení průměrného skóru škály Overt 
Aggression Scale, pokles počtu epizod agitovanosti 
a potřeby zvýšeného dohledu. Topiramat se autorům 
jeví jako perspektivní lék ve snižování agresivních 
projevů u psychotických duševních poruch.

Topiramat v dávce 300 mg denně jako přídatná 
léčba k antipsychotikům (klozapin, olanzapin, rispe-
ridon, quetiapin) během 12 týdnů statisticky význam-
ně (p = 0,02) snížil průměrný skór všeobecné psy-
chopatologie škály PANSS (Positive and Negative 
Syndrome Scale) u 26 hospitalizovaných chronic-
kých farmakorezistentních schizofreniků oproti pla-
cebu v randomizované dvojitě slepé studii (39).

Ve čtyřech případech katatonie rezistentní na 
benzodiazepiny a divalproát se prokázala léčebná 
účinnost topiramatu, vedoucí k úplné remisi (27). 
Míra katatonních příznaků následně závisela na 
případném vysazení nebo opětovném nasazení to-
piramatu.

Migliardi et al. (29) u 38 ambulantních pacientů  
se schizofrenií nebo bipolární afektivní poruchou 
dlouhodobě užívajících antipsychotika (olanzapin, 
klozapin, risperidon, quetiapin) prokázali, že přídatný  
topiramat v dávce 200 mg denně po dobu šesti týdnů 
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významně neovlivnil plazmatické hladiny uvedených 
antipsychotik druhé generace.

Výhodou topiramatu může být snížení tělesné 
hmotnosti u těch nemocných se schizofrenií, kdy 
byl zaznamenán její předchozí výrazný nárůst po 
anti psychoticích druhé generace. Toto ve třech pří-
padech na Taiwanu doložili Lin et al. (23). Nedošlo 
přitom ke zhoršení psychotických příznaků.

Diskuze

Studie kombinované léčby schizofrenie antipsy-
chotiky a benzodiazepiny nedovolují činit všeobecné  
závěry. Liší se ve vstupních kritériích a v počtu pa-
cientů, uspořádání výzkumu, použitých škálách, 
statistických metodách i výsledcích. Byl dosažen 
pouze omezený konsenzus. V klinické praxi je vhod-
né přechodně přidat vyšší dávky benzodiazepinů 
k ovlivnění pozitivních příznaků schizofrenie, úzkosti  
a agitace zejména v rámci ústavní léčby. Žádný 
z benzodiazepinových preparátů se neukázal být 
v tomto ohledu významně účinnějším oproti jiným 
BZD. Gabapentin je možno použít v léčbě extra-

pyramidových příznaků, navozených neuroleptiky. 
Přiordinování karbamazepinu k antipsychotikům 
u schizofrenie může být výhodné při násilném jed-
nání pacientů, hyperaktivitě, afektivní symptomatice 
a abnormitách na EEG. Valproát jako přídatná léčba 
může příznivě ovlivnit pozitivní příznaky, dráždivost, 
hostilní projevy a agresivitu. Účinky antiglutamater-
gních látek na široké spektrum příznaků psychóz 
schizofrenního okruhu (příznaky pozitivní, negativní, 
afektivní a kognitivní) bude třeba zhodnotit v dal-
ších studiích, dosavadní poznatky jsou omezené. 
Topiramat by mohl příznivě působit na neklid, agre-
sivitu, všeobecnou psychopatologii i tělesnou hmot-
nost nemocných se schizofrenií.

Jako antiepileptika jsou zaváděny do výzkumné 
či klinické praxe stále nové a nové léky – klobazam, 
dezinamid, flunarizin, loreklezol, milacemid, nafimi-
don, pregabalin, ralitolin, losigamon, stiripentol, tia-
gabin, vigabatrin, zonisamid (25) a další s různými 
mechanizmy účinku (GABA, glycinový systém, ex-
citační aminokyseliny, kalciové kanály). Zhodnocení 
jejich možného využití jako přídatné terapie u schi-

zofrenie bude vyžadovat rozsáhlé klinické testování 
v budoucnu.

Na druhé straně je třeba zdůraznit, že velmi 
pravděpodobně schizofrenie i nadále bude léčena 
zejména antipsychotiky (38). K dispozici je celá řada 
antipsychotik druhé generace, jako například olan-
zapin, risperidon, quetiapin, klozapin, ziprasidon, 
sertindol, sulpirid nebo amisulprid, v případě parciál-
ního agonisty dopaminových D2 receptorů aripipra-
zolu postrádajícího extrapyramidové, metabolické 
a kardiovaskulární nežádoucí účinky se dokonce již 
hovoří o generaci třetí. Ještě účinnější a bezpečnější  
antipsychotika je možno očekávat, pokud budou 
v praxi využívány poznatky farmakogenetiky (15). 
Antiepileptika budou zřejmě ordinována pouze jako 
přídatná terapie u pacientů farmakorezistentních, 
úzkostných, neklidných nebo agresivních.
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