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Aripiprazol je atypické antipsychotikum (parcidlni agonista D2 a 5-HT1A a antagonista 5-HT2A receptor(). Aripiprazol je Gcinny
v kratkodobé i dlouhodobé [écbé bipolarni afektivni poruchy. Na 3 kazuistikach pacientek Iécenych pro bipolarni poruchu
ukazujeme moznosti vyuziti aripiprazolu v 1é¢bé tohoto onemocnéni.
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Aripiprazole in the treatment of bipolar disorder - its use in the clinical practice

Aripiprazole is atypical antipsychotik (partial agonist of D2 and 5-HT1A and antagonist of 5-HT2A receptors). Aripiprazole is ef-
fective in the short and longterm treatment of bipolar affective disorder. We demonstrate on 3 case reports of bipolar patients
when is possible to use aripiprazole in the treatment of this disorder.
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Uvod

Aripiprazol je atypické antipsychotikum,
které je na trhu od roku 2002. Jedna se o par-
cidlntho agonistu dopaminovych D2 a seroto-
nergnich 5-HT1A receptor(, déle plsobi jako
antagonista 5-HT2A receptort. Diky tomuto
receptorovému profilu normalizuje endogenni
aktivitu dopaminu (tzn. pfi nizké aktivité funguje
jako parcialnf agonista, zatimco pfi vysoké jako
antagonista) (1).

Aripiprazol je v sou¢asné dobé kromé schi-
zofrenie indikovén k 1é¢bé stfedné tézkych az
tézkych manickych epizod u bipoldrni poru-
chy typu | a k prevenci nové manické epizody
u dospélych, u kterych se jiz pfevazné manické
epizody vyskytly a reagovaly na lé¢bu aripi-
prazolem. Déle je aripiprazol indikovén k [é¢bé
stfedné té&zkych az tézkych manickych epizod
u bipolarni poruchy | u dospivajicich ve véku 13
let a starsich (1).

Aripiprazol je Ucinny v l1é¢bé bipolarni po-
ruchy, jeho Ucinnost byla prokazéna fadou stu-

dif v akutni, pokracovaci fazi Ié¢by a v profylaxi.
Aripiprazol je U¢inné&jsi nez placebo a srovnatelné
ucinny s aktivnimi komparatory (stabilizatory na-
lady, ostatni antipsychotika). U¢innost aripiprazolu
v 1é¢hé bipolarni poruchy (BIP) byla prokazana jak
v monoterapii, tak i v kombinaci s ostatnimi stabi-
lizatory nalady, jako je lithium a valprodt (2, 3,4, 5).

Tento ¢lanek navazuje na publikaci v pfed-
chozim &isle ¢asopisu, kterd byla vénovana vy-
uziti aripiprazolu v 1é¢bé schizofrenie. Na kon-
krétnich pfipadech 3 pacientek léCenych pro
bipolarni afektivni poruchu bychom chtéli uka-
zat, kdy je mozné aripiprazol u této diagnostické
skupiny uzit, pro koho je vhodny a co Ize od |é¢-
by timto atypickym antipsychotikem ocekavat.

Kazuistika ¢. 1 63letd Zena je lé¢ena pro bi-
polarnf afektivni poruchu od roku 1990, béhem
|é¢by byla opakované hospitalizovéna vzdy pro
rozvoj manické epizody. Posledni hospitalizace
probéhla ze stejného ddvodu pred 2 lety v ro-
ce 2014, od propustenti je v péci psychiatrické
ambulance.

Z rodinné anamnézy: Rodina je bez psy-
chiatrické zatéze, pacientka zije s byvalym man-
Zelem, ma 2 déti, vztahy v rodiné jsou dobré.

Z osobni anamnézy: Pacientka je Iécena
pro arteridlni hypertenzi, béhem hospitalizace na
psychiatrii zjisténa vy3si hladina glukdzy, dodrzu-
je diabetickou dietu, jinak je zdrava. Pacientka je
rozvedend, ma 2 déti, Zije s byvalym manzelem.
Drive pracovala jako elektromechanicka, od roku
2006 je v invalidnim dichodu z psychiatrické
indikace.

Pribéh onemocnéni: Pacientka je lé¢ena
od roku 1990 pro bipolarni afektivni poruchu,
byla opakované hospitalizovana na psychiatrii,
posledn( hospitalizace probéhla v roce 2014
(propusténa s diagndzou bipolarnf afektivni po-
rucha, manicka faze s psychotickymi pfiznaky).
U pacientky v pribéhu onemocnéni jednoznac-
né prevazuji manické epizody, pro které byla
opakované hospitalizovana. Depresivni sympto-
matika byla zachycena minimalné, kratkodobé
béhem ambulantni [é¢by. V klinickém obraze
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manické faze dominuje nespavost, dale nadne-
send nalada, pacientka utraci penize, nakupuje
zbytecné védi, je rezonantni, ¢asto konfliktni.
K ndstupu (rozvoji ménie) dochazi vzdy velmi
rychle, kdy je to otdzka nékolika mélo dni.

Pribéh lécby: Pacientka béhem let Iécby
vystfidala pomérné velky pocet druht rdzné
medikace, v pocatecnich letech onemocnéni
uzivala lithium, ale Ié¢bu ¢asto vysazovala, fada
dekompenzaci psychického stavu byla zfejmé ja-
ko nasledek nespoluprace a vysazeni medikace.

V 1é¢bé byla dale vystiidana fada antipsy-
chotik. Uzivala olanzapin, ktery ale pacientka
sama vysadila pro velky nardst hmotnosti a vyssi
chut kjidlu. Druhym atypickym antipsychotikem
byl risperidon a nasledné quetiapin. Z posled-
ni hospitalizace pred 2 lety byla prousténa na
kombinaci depotni medikace flufenazin deka-
nodat 25mg & 3 tydny, quetiapin 200mg na noc,
valprodt 900 mg denné. Na této kombinaci byla
pacientka nékolik mésict v ambulantni [é¢bé
relativné kompenzovana, v 1é¢bé spolupracovala,
dochdzela pravidelné na kontroly, kontrolni hladi-
ny valprodtu byly v terapeutickém rozmezi. Doslo
vsak postupneé k rozvoji extrapyramidové symp-
tomatiky: tfes rukou, svalova ztuhlost, v krevnim
obraze byla nizka hladina leukocytd. Nejprve byl
prodlouzen interval depotni medikace, ale bez
vyraznéjsiho vlivu na extrapyramidové nezadou-
cf ucinky, které pacientce velmivadily a byly ji ne-
pifjemné. Z dlvodu vyskytu nezadoucich uc¢inkd
pfi antipsychotické medikaci (extrapyramidovy
syndrom, leukopenie) a vzhledem k tomu, ze
pacientka v lé¢bé delsi dobu spolupracovala,
jsme postupneé vysadili medikaci quetiapinem,
pacientce byl nasazen aripiprazol v dévce 15mg
a béhem daldich 2 mésict byla vysazena depot-
ni medikace flufenazinem. V soucasné dobé je
pacientka |éCena kombinacf aripiprazol 15mg
denné, valprodt 1000mg denné, na této 1é¢bé
je vice nez rok stabilizovang, bez vykyv( nalady.
Na kontroly pravidelné dochazi, spolupracuje,
dochédzi pravidelné na kontrolnf ndbéry jaternich
testd a hladiny valprodtu. Doslo k vymizeni ex-
trapyramidové symptomatiky a Upravé hodnot
krevniho obrazu, respektive k normalizaci hladiny
leukocytd.

Kazuistika €. 2 18letd Zena je l1é¢ena pro
bipolarni afektivni poruchu od svych 17 let, kdy
byla poprvé hospitalizovdna na oddélenf détské
psychiatrie, nyni je lé¢ena ambulantné.

JEHO VYUZITIV KLINICKE PRAXI

Z rodinné anamnézy: Rodina je bez psy-
chiatrické zatéze.

Z osobni anamnézy: Pacientka nikdy vaz-
néji nestonala. Pacientka je svobodna, bezdétna,
Zije s rodic¢i a sourozenci, doma je spokojeng,
vychazi spolu dobfe. Studuje gymnazium, v sou-
¢asné dobé diky onemocnéni opakuje ro¢nik,
od zafi bude nastupovat do posledniho ro¢niku.

Priibéh onemocnéni: Pacientka byla v ado-
lescentnim véku hospitalizovana pro rozvoj ma-
nické epizody, kdy v klinickém obraze domino-
vala nadnesend nalada. Méla chut se se viemi
kamaradit, objimala je, byla hodné spolecenska,
coz normalné neodpovida jejimu pfirozenému
chovéni a povaze, kdy je spise v pozadi, stydli-
vejsi, tissh, mé par kamarddek. Méla pIno napady,
témér nepotiebovala spat, ale necitila se viibec
unavena. Rozvoji manické epizody pfedcha-
zela cca 3tydenni faze, kdy se necitila dobre,
byla podrédzdénd, misty plactivd, nedokazala
to pfesné popsat, méla kolisavou naladu, citila
napéti... potize se objevily v souvislosti se studi-
em v zahranici, které pro ni bylo velmi psychicky
naro¢né (pobyt v cizim prostredi, cizf jazyk, by-
la poprveé delsi dobu odlouc¢end od rodiny...).
Stav byl diagnosticky uzaviran jako manicka faze
v ramci bipolarni afektivni poruchy (pfedchozi
epizoda odpovidala spise smisené fazi), od pro-
pusteéni z hospitalizace do souc¢asnosti je lécena
pouze ambulantné.

Prabéh lécby: Béhem hospitalizace byla
pacientce pro manickou symptomatiku nasa-
zena medikace risperidonem, ale doslo k rozvoji
hyperprolaktinemie a pacientka pfestala men-
struovat. Z toho dtvodu byla medikace zmé-
néna na aripiprazol 15mg a byl pfikombinovan
lamotrigin v dédvce 100mg denné.

Nyni je 1 rok léc¢ena aripiprazolem v davce
15mg denné a lamotriginem 100 mg denné, stav
je zcela stabilizovany. Vrétila se do Skoly, nyni je
v maturitnim ro¢niku, Skolu zvlada. Vratila se ke
svym konickdm, styka se se spoluzaky.

Kazuistika ¢. 3 24letd Zena je 1é¢ena pro
bipolarnf afektivni poruchu od roku 2014, [é¢ba
probihad po celou dobu ambulantné, pacientka
zatim nebyla hospitalizovana.

Z rodinné anamnézy: Rodina je bez psy-
chiatrické zatéze.

Z osobni anamnézy: Pacientka je Iécena
pro hypofunkci stitné Zlazy, jinak nikdy vaznéji
nestonala. Je svobodnd, bezdétng, Zije s rodici
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a stardfim bratrem. Je vyucend, od roku 2009
ma ¢astecny invalidni dichod z psychiatrické
indikace, dlouhodobé pracuje v chranéné dilné.

Priibéh onemocnéni: Pacientka je od 22
let1é¢ena pro bipolarni poruchu, po celou dobu
onemocnéni je lé¢ena ambulantné. Prodélala
jednu manickou a jednu smisenou epizodu, kdy
v klinickém obraze dominovala nadnesenost
nalady, nespavost, manicka bludna produkce,
podrazdénost, rezonance. ..

Pribéh lécby: Pacientka se poprvé do am-
bulance dostavila pro zhorSeni nalady v sou-
vislosti se zménami v zaméstnani a problémy
doma. V klinickém obraze dominovala spise
podrazdénost a napéti nez smutna nalada. Byla
vice hadavé, konfliktni, hare spala a neméla chut
kjidlu... Bylaji nasazena lé¢ba sertralinem v dav-
ce 50mg, pacientka v3ak léCbu $patné snasela,
popisovala od prvnich dni nevolnost, zvraceni,
neklid. Po 2 tydnech se dostavila na kontro-
lu s matkou, ktera popisovala zhorsenf stavu.
Pacientka byla vice podrazdéna, urychlend, ne-
spala, mélo jedla. Méla fadu neredinych ndpad,
co by chtéla délat za zameéstnani, snazila se na-
vazovat vztahy s opa¢nym pohlavim... pokud
se ji rodina snazila usmérnit, byla rezonantni,
podrazdénd, hadava... Pro rozvoj (pfesmyk) do
manické epizody byla vysazena antidepresivn{
medikace a byla nasazena lécba aripiprazolem
s postupnym navysenim davky na 15mg. Béhem
nékolika tydnl doslo k Upravé psychického stavu
a odeznéni manické symptomatiky. Pacientka si
viak stézovala na nevolnost v souvislosti s uzi-
vanim aripiprazolu, proto byla davka snizena
na 10mg, kterou jiz toleruje dobre bez vyskytu
nezadoucich ucinkd. V soucasnosti je pacientka
1,5 roku na medikaci aripirazol 10mg denné
kompenzovana, bez dalsi prodélané faze bipo-
larni poruchy, 1é¢f se ambulantné, pravidelné
dochazf na kontroly, chodi do zaméstnani.

Diskuze

U prvnich dvou pacientek byl aripiprazol uzit
az jako daldi lé¢ebna volba, divodem byla bud
nedostatecna Uc¢innost pfedchozi 1é¢by, anebo
vyskyt nezddoucich Ucinkd (a to zejména z ob-
lasti ndrlstu hmotnosti, zvysené hladiny prolak-
tinu, vyskytu exptrapyramidovych nezadoucich
Ucinkd). U tfetf pacientky byl aripiprazol uZity
v prvni volbé. V kazuistikdch je popséna lécba
aripiprazolem jak v monoterapii, tak i v kombi-
naci s jinym stabilizétorem nélady — valprodtem.

www.psychiatriepropraxi.cz



Ucinnost a snasenlivost aripiprazolu v 1é¢bé
bipoldrni poruhy byla prokdzana v fadé kratko-
dobych i dlouhodobych studif. V roce 2011 byla
provedena metaanalyza sledujici Ucinnost aripi-
prazolu lé¢bé manickych a smiSenych epizod
v ramci bipolarni poruchy u dospélych pacient(.
Do metaanalyzy byly zafazeny randomizované
kratkodobé i dlouhodobé studie. Aripiprazol byl
ucinny v kratkodobé 1é¢bé bipolarni poruchy,
v dlouhodobé |é¢bé zabranoval rozvoji dalsf
manické epizody u pacientd, ktefi odpoveédéli
na lé¢bu aripiprazolem v akutni fazi. Odpoved
na lé¢bu byla patrnd jiz od 3. dne &by (5).

V roce 2016 Meduri a kol. publikovali meta-
analyzu kratkodobych studif (3-12 tydn(), které
sledovaly Uc¢innost a bezpecnost aripiprazolu
v 1é¢bé bipolarni poruchy u déti a dospélych. Do
metaanalyzy byly zafazeny jak randomizované,
dvojité zaslepené, tak i observacni studie, které
testuji U¢innost prepardtu v béznych podmin-
kach klinické praxe. Aripiprazol byl G¢inny v 1é¢-
bé manické a smiSené symptomatiky v rdmci
bipolarni poruchy s nizkym vyskytem nezadou-
cich G¢inkd (zejména hyperprolaktinemie) jak
dospélych, tak i u détskych pacientd (2).

U prvnich dvou pacientek se vyskytly neza-
douci Ucinky pfedchozi antipsychotické 1é¢by,
pro které bylo nutné [é¢bu zménit (hyperpro-
laktinemie, narlst hmotnosti, pokles hladiny
leukocytd, vyskyt extrapyramidovych nezadou-
cich U¢inkd). V roce 2014 Bak a kol. publikovali
metaanalyzu (6), kde byly sledovany zmény
hmotnosti a BMI (body mass index) pfi lé¢bé
antipsychotiky. Do metaanalyzy bylo zafazeno
307 studif s klasickymi a atypickymi antipsycho-
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tiky. Naprosté vétsina antipsychotik byla spojena
s rizikem narlstu hmotnosti jak v krdtkodobém
uzivani, taki pfi dlouhodobé lé¢bé. Dlouhodoba
lé¢ba antipsychotiky byla spojena s pokracujicim
narlstem hmotnosti, ktery byl vyssi u lékove
naivnich pacientU. Vyjimku tvorily tfi preparaty:
amisulprid, aripiprazol a ziprasidon. Kratkodobé
i dlouhodobé uzivani téchto tfi antipsychotik ma
na hmotnost neutralnf vliv. Nicméné pfevod na
antipsychotika s neutrdlnim vlivem na hmot-
nost nemusi byt spojen s vahovym Ubytkem.
Nejrizikovéjsi ohledné zvyseni hmotnosti byly
olanzapin a klozapin (6).

U prvni pacientky byla popséna leukope-
nie pfi lé¢bé: valproat, quetiapin a flufenazin
dekanodt. Medikace quetiapinem je spojena
s nizkych rizikem rozvoje leukopenie nebo ne-
utropenie, v tomto pfipadé je doporucovano
ukoncenf |é¢by (7). Déle byla publikovana fada
kazuistik, kde je pfi |é¢bé quetiapinem popi-
sovan vyskyt leukopenie a trombocytopenie.
Leukopenie je po vysazeni medikace vratna (8).
Na snizeni poctu bilych krvinek se také muze po-
dilet medikace valprodtem. V literatufe je uvadén
vyssi vyskyt neutropenie pfi 1é¢bé valprodtem
(9), vyssi riziko snizeni poctu bilych krvinek je
spojeno s kombinaci valprodt a quetiapin (10).
V této prvni kazuistice byla pacientka Ié¢ena
valproatem jiz dloudodobé (nékolik let). K rozvoji
leukopenie doslo az pfi kombinaci s antipsy-
chotikem (quetiapine), po jeho vysazeni doslo
k normalizaci krevniho obrazu.

Pomérné castym a zavaznym nezadoucim
Uc¢inkem antipsychotické lé¢by je hyperpro-
laktinemie. V klinickém obraze je vys3si hladina
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prolaktinu spojena s poruchami menstruac¢niho
cyklu, sexudlnimi dysfunkcemi a pfi dlouhodo-
bém vyskytu s vyssim rizikem rozvoje osteopo-
rézy. Lécba aripiprazolem ma minimalnf riziko
rozvoje hyperprolaktinemie, vyskyt zvysené
hladiny prolaktinu pfi lé¢bé aripiprazolem byl
jak v krdtkodobych, tak i dlouhodobych studiich
srovnatelny s placebem. V roce 2015 Meng a kol.
publikovali metaanalyzu, kdy pfidani aripiprazolu
k pfedchozi antipsychotické |é¢bé u pacientd
s hyperprolaktinemii vedlo ke snizeni hladiny
prolaktinu (11).

Rada nagich pacientl je lé¢ena dlouhodo-
bé a uZivaji ¢asto kombinace psychofarmak.
U prvni pacientky byl aripiprazol uzit v kombi-
naci s valproatem. U¢innost aripirazolu v 1é¢bé
bipoldrni poruchy byla prokdzana jak v mono-
terapii tohoto onemocnéni, tak i v fadé studif
byla potvrzena dobrd snasenlivost a Ucinnost
v kombinaci se stabilizatory nélady (jednalo se
o kombinaci s valproatem a lithiem) (3, 4).

Zavér

Aripiprazol je Ucinny v 1é¢bé bipolarni poru-
chy, jeho Ucinnost byla prokdzana v kratkodobych
a dlouhodobych studiich u pacientd s manickou
a smisenou fazi v ramci bipolarni poruchy. V klinic-
ké praxi je vyhodnou lé¢ebnou volbou zejména
pro pacienty s rizikem narlistu télesné hmotnosti
a vyskytem hyperprolaktinemie pfi jiné antipsy-
chotické lé¢bé. Vzhledem k mechanizmu Ucinku
Ize aripiprazol uzit i v kombinaci se stabilizatory
nélady nebo jinymi antipsychotiky, a to u paci-
entd, u kterych pfedchozf 1é¢ba nevede k pIné
kompenzaci psychického stavu.

9.Rahman A, Mican LM, Fischer C, Campbell AH. Evaluating
the incidence of leukopenia and neutropenia with valproate,
quetiapine, or the combination in children and adolescents.
Ann Pharmacother 2009; 43(5): 822-830.
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