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Navzdory pokracujicimu vyzkumu na poli schizofrenie se stale v klinické praxi setkavame s limitujicimi faktory lé¢by tohoto
onemocnéni. Navozena remise je ¢asto nekvalitni vzhledem k pretrvévajicim nezddoucim uc¢inkim medikace, negativnim pfi-
znakdm a kognitivni deterioraci. V poslednich letech doslo k uvedeni nékolika novych antipsychotik slibujicich posun ve vyse
zminénych oblastech. Jednim z téchto preparatu je parcialni agonista dopaminovych receptori kariprazin. O jeho vyhodach bylo
v Ceské literatufe napsano jiz nékolik ¢lankd. Nasledujici kazuistiku predkladame jako ptiklad praktického vyuziti této medikace.
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Treatment of residual symptoms of schizophrenia with cariprazine

Despite continuous research in the field of schizophrenia, there are still limiting factors in treatment of this illness. Remission is
often of poor-quality because of adverse effects of medication, negative symptoms and cognitive deterioration. Recently new
antipsychotic promising advance in limitations mentioned above were introduced. One of those is cariprazine, partial agonist of
dopamine receptors. Several articles regarding its advantages have been already published in Czech literature. We present this

following case study as an example of practical use of this medication.
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Uvod

Schizofrenie je jednou z nejzédvaznéjsich
dusevnich poruch postihujici celosvetové
0,33-0,75 % populace (1). Ackoli dokdZzeme vcel-
ku dobte ovlivnit pozitivni pfiznaky onemocné-
ni, jako jsou bludy, halucinace a dezorganizova-
né chovani, mdme stale omezené moznosti pro
zvlddani priznakd negativnich a kognitivnich.
Mezi negativni pfiznaky se fadi omezené prozi-
vanfemoci veetné radosti, socidIni stazeni, abulie
a alogie. Tyto symptomy jsou jednim z hlavnich
faktor® limitujicich ndvrat pacientd k béznému
Zivotu po zaléceni akutni faze onemocnént.
Antipsychotika ovlivauji tyto pfiznaky pouze
omezené (2). V poslednich letech byla na trh
v Ceské republice uvedena antipsychotika, kterd

svym profilem Iépe atakujf limity soucasné lécby
schizofrenie.

Jednim z téchto 1ékU je kariprazin, jehoz vy-
voj zapocal jiz na prelomu tisicileti. V roce 2015
byl registrovan americkou lékovou agenturou
(FDA), evropskym kontrolnim |ékovym Ustavem
(EMA) v roce 2017 a na Cesky trh pfisel v dubnu
2019. Kariprazin je zastupcem skupiny parcidl-
nich agonistd dopaminovych receptord D2 a D3
s prevazujici afinitou k receptoru D3. Tato afinita
je dokonce silngjsi nez u samotného dopaminu.
Dale je parcidlnim agonistou 5HT1A a antagoni-
stou serotoninovych receptord 5SHT2A, 5HT2B,
5HT2C, 5HT7 a histaminovych H1 receptorl (3).
Jeho Ucinnost byla prokazana v klinickych studi-
ich jak v I6¢bé exacerbace schizofrenie, tak v [é¢hé

udrZovaci pfi prevenci relapsu. Jednim z nejzaji-
mavéjsich nalezl je superiorita kariprazinu proti
risperidonu v lé¢bé negativnich symptom (4).

Prvni kontakt

Prezentovanou pacientkou je Zena narozena
v roce 1991, vysokoskolacka, svobodnd, bezdét-
nd, kterd byla do roku 2019 bez psychickych
potizi. Od ¢asného détstvf je sledovana pro dé-
di¢né onemocnént jater a ledvin doprovazené
snizenim funkci obou orgdnovych soustav.

Pacientka byla vysetfena v ambulanciv Cerv-
nu 2019 po propusténi z akutni psychiatrické
hospitalizace s rezidudlni symptomatikou psy-
chotického onemocnéni. U pacientky trvala para-
noidnf percepce v zatézovych situacich. Pacientka
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referovala snizené prozivani radosti a emoci cel-
kové. Byla stazend, Cas vétsinou travila sama bez
smysluplnych ¢innosti. K Gicasti na individualnich
i skupinovych aktivitdch bylo nutné pacientku
premlouvat, i tak se ¢asto nezapojovala, piipadné
pouze pasivné. Déle se u pacientky objevovaly
nezadoucf Ucinky spojené s medikaci olanza-
pinem 5mg a aripiprazolem 15mg. Jednalo se
0 zvyseni jaternich enzym( a akatizii, kterd naru-
sovala pacientcino fungovan.

Pacientka byla bez hrubé neurologickeé la-
teralizace, bez zndmek svalové rigidity a bez
tremoru. Objektivné byla pozorovéna akatizie
zpUsobend antipsychotickou medikaci. Stran
psychického stavu byla lucidni, orientovang,
spolupracujici, psychomotoricky zpomalena,
fe¢ byla jasnd, odpovidala vsak s latencemi, prilis
je nerozvijela, ndlada byla indiferentni, emotivi-
ta oplostéld, snizend hedonie a bulie, poruchy
vnimdni nebyly pfitomny, bez intrapsychickych
halucinaci, v myslenf paranoidni obsahy pfi za-
téZi, jinak bez formovanych bludd, bez fobii ¢i
obsesi, formélné bylo mysleni dobre strukturova-
né, abstrakce zachovéna, prosexie oslabena, bez
agresivity, bez suicidalnich ideacf ¢i tendenci.

Anamnéza

Na jafe roku 2019 se u pacientky rozvinul psy-
choticky syndrom v ndvaznosti na nékolik meésicl
trvajici prodromalni symptomy zpétné identi-
fikované v afektivité, poruchéch spanku a zmé-
nach apetitu. Nejdominantnéjsim prodromdalnim
symptomem byly epizody zvysené iritability, které
nebyly u pacientky dfive béZzné. Akutni epizoda
byla charakterizovéna prevahou pozitivnich pfi-
znakU vcetné paranoidné perzekucni a religidzni
bludné produkce, intrapsychickych halucinacf
a navazujicich poruch chovéni. Mysleni bylo dale
naruseno paralogiemi. Pacientka byla kvili své-
mu stavu nedobrovolné hospitalizovana béhem
kvétna a ¢ervna 2019 na psychiatrickém oddélent.
Jednalo se o prvokontakt s psychiatrickou péci.
Diferencidlné diagnosticky proces vyloucil orga-
nické a toxické etiologie psychotického stavu.
Psychologické vysetfeni podporovalo klinicky
obraz procesudlniho onemocnént.

Nejprve byla pacientka zalécena olanzapi-
nem 20 mg s dobrym efektem na psychotickou
produkci. Olanzapin viak u pacientky zptsobil
zvyseni jaternich enzymd, které pouze minimal-
né reagovalo na hepatoprotektiva. Po ustoupenf
nejakutnéjsi symptomatiky doslo k pozvolnému

Graf 1. Zména medikace v pribéhu ambulantni lécby
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Graf 2. Subskdly PANSS: PANSS-P (pozitivni symptomy), PANSS-N (negativni symptomy), PANSS-G (obecné

priznaky), PANSS-total (celkové skdre)

PANNS

60

50

40

30

20
) . I
0

IJ

PANNS-P PANNS-N

M olanzapin 5 mg, aripiprazol 15 mg

prechodu z olanzapinu na aripiprazol. Do ambu-
lance pak pacientka pfisla s kombinacf olanzapin
5mag a aripiprazol 15 mg. Po ¢tyfech tydnech byl
olanzapin vysazen Uplné. Na aripiprazolu trvala
akatizie, proto dale doslo k jeho snizenina 10 mg.
Stav pacientky viak nebyl zcela kompenzovany
a v minimalni zatézi dochézelo u pacientky k roz-
voji paranoidniho zpracovani reality.

Abuzus ndvykovych latek byl u pacient-
ky nevyznamny. Pacientka doznavala pouze
prileZitostnou konzumaci 2 dcl vina. Pacientka
je nekuracka, bez dalsich zkusenosti s jinymi
navykovymi ldtkami. PFi pfijeti na hospitalizaci
byl proveden toxikologicky screening s nega-
tivnim vysledkem. Informace byly verifikovany
u rodiny pacientky.

Osobni anamnéza: Pacientka je sledovana
od détstvi pro progresivni familidrni intrahepa-
talnf cholestazu spojenou s portélni hypertenzi
toho ¢asu bez znamek venostaze a s makrono-
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duldrnf jaterni prestavbou a trombocytopenii.
Déle je sledovana pro chronické selhani ledvin
stadia CKD 2. Dalsi somatické komplikace nebyly
pritomny, pacientka byla bez afekci centralni
nervové soustavy.

Rodinna anamnéza: Psychiatrickd one-
mocnéni se v rodiné pacientky nevyskytuji.
Z3té7 je pfitomna pouze v podobé dédi¢nych
jaternich a ledvinnych potizi.

Socialni a pracovni anamnéza: Pacientka
je absolventkou pedagogické fakulty, do rozvoje
psychotické ataky pracovala jako pedagozka ve
skole. Déle si privydélavala doucovanim a hlida-
nim déti. Zila ve spolubydlent s pfételi. Po dimisi
pfechodné u rodiny.

Ambulantni lé¢ba
a jeji vysledek
Po snizeni aripiprazolu na 10 mg kvali neza-

doucim ucinkdim byla u pacientky patrna vy3si
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citlivost k vnéjsim podnétlim a c¢astéjsi rozvoj
paranoidniho zpracovavani reality. Vzhledem
k dobrému efektu pfi vyssich davkach parci-
alnfho agonisty jsme se rozhodli pro switch
na kariprazin. Ten byl nasazen v davce 1,5 mg
denné. Soucasné doslo ke snizenf aripiprazolu
na 5mg. Po tydnu byl aripiprazol zcela vysa-
zen a kariprazin byl navysen na 3 mg dennée
(graf 1). Vzhledem k predchozim somatickym
komplikacim pacientky jsme se rozhodli zUstat
na nizsi davce kariprazinu. Jind farmakologicka
nebo nefarmakologickd intervence u pacientky
neprobéhla.

Pacientka je nyni 21 mésicd na monoterapii
kariprazinem 3 mg. Béhem dvou mésicl nasle-
dujicich po zméné medikace doslo k Ustupu
paranoidniho prozivani béhem z&tézovych si-
tuacf a postupnému Ustupu negativnich symp-
tomU pacientky. Pacientka se zacala zajimat
o aktivity v rodiné. Vratila se do pavodniho
spolubydlenfs prateli. Béhem podzimu zacala
opét projevovat zdjem o navazovani vztahu.
Pri kontroldch v ambulanci bylo patrné vyrazné
oziveni emocniho prozivani, které pozorovala
subjektivné i pacientka. Doslo dale k Ustupu
nezadoucich Uc¢inkd medikace, at uz stran akati-
zie nebo zvysenfjaternich testd. Od ledna 2021
pacientka nastoupila jako asistentka ucitele na
¢astecny Uvazek zpét do zameéstnéani. Nastup
do zaméstnani probéhl bez kolisani stavu.
Navic od nového skolnfho roku dostala nabid-
ku na prdci ucitelky na plny Uvazek. Pacientka
je zcela bez pozitivni psychotické produkce,
negativni symptomatika odeznéla, somaticky
stav je stabilni, nezddouci c¢inky se neobjevuiji.
Zménu stavu dokumentujeme v prilozenych
grafech. Pacientce byla administrovana Skala
pozitivnich a negativnich symptom0 schi-
zofrenie (PANSS) (graf 2) k posouzeni aktudini
psychopatologie (5), ddle WHO Quality of Life
zkracend verze (WHOQOL-Bref) (graf 3) k po-
souzenf subjektivni kvality Zivota (6). Zlepseni
jaternich funkci dokumentujeme pfilozenymi
kontrolnimi odbéry (graf 4). Grafy demonstru-
ji zménu stavu pred podavanim kariprazinu
a Sest mésicl po jeho nasazeni. Zlepseni na
skaldch PANSS a WHOQOL-Bref je v kongruenci
s nalezem Németha a spolupracovnikl pfi po-
rovnani kariprazinu proti risperidonu v kvalité
Zivota pacientU prostfednictvim parametru let
ziskaného zivota o plné kvalité / pIném zdravi
(quality-adjusted life year — QALY) (7).

Graf 3. WHOQOL-Bref: domény kvality Zivota
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Graf 4. Funkcejater
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Diskuze a zavér

Kromé toho, ze kariprazin spliuje zékladni
pozadavek antipsychotika na lé¢bu pozitivnich
symptomU schizofrenie v akutni i udrzovaci
|é¢bé, jeho nespornou prednosti je efektivita
v ovlivnéni primdrnich negativnich pfiznakd
tohoto onemocnéni. Metabolity desmethyl-
kariprazin a didesmethylkariprazin jsou farma-
kologicky ekvivalentni materské latce. S biolo-
gickym polo¢asem 1-3 tydny u posledniho
jmenovaného metabolitu se kariprazin stava
nejdéle udrzovanym peroralnim antipsycho-
tikem v séru. Po jeho vysazenf tedy jeho efekt
pretrvava tydny.

Pfimé srovnani parcidlnich agonist( schazf

a porovnani preparatl této skupiny je pou-
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ze nepiimé (8). Ukazuje se vsak, Zze jednot-
livé molekuly nejsou zaménitelné, a pokud
je dosazeno parcidlniho efektu v terapii pfi
podavani jednoho, je mozné v klinické praxi
uvazit lék ze stejné skupiny s ohledem na jeho
odlisnou afinitu k jednotlivym receptordm,
potazmo profil nezadoucich Gcinkd. Nelze vy-
loucit, Ze ¢ast pasivity a stazeni pacientky byly
také zpUsobeny nezadoucimi Uc¢inky medikace
anejednalo se tedy pouze o takzvané primarnf
negativni symptomy zpUsobené samotnou
nemoci. Olanzapin jako zéstupce multirecep-
torovych antagonistl je zndmy svymi sedativ-
nimi Ucinky. Stran parcidlnich agonistl se na
rozdil od aripiprazolu v sedaci kariprazin nelisi
od placeba (9).
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U pacientky z popsané kazuistiky jsme se
rozhodli zGstat u skupiny parcidlnich agonis-
t0 také vzhledem k dobrému metabolickému
profilu této skupiny. Podavéni kariprazinu vede
k mirnému sniZeni celkového cholesterolu (10).

LITERATURA

1. Moreno-Kistner B, Martin C, Pastor L. Prevalence of psy-
chotic disorders and its association with methodological
issues. A systematic review and meta-analyses. PLoS One.
2018(12); 13(4).

2. Cerveri G, Gesi C, Mencacci C. Pharmacological treatment
of negative symptoms in schizophrenia: update and pro-
posal of a clinical algorithm. Neuropsychiatr Dis Treat. 2019;
(5)15: 1525-1535.

3. Masopust J, Mohr P, Anders M. Kariprazin: profil nového
antipsychotika. Psychiatrie. 2019; 23(1): 38-46.

4. Németh G, Laszlovszky I, Czobor P, Szalai E, Szatméri B,
Harsanyi J, Barabéassy A, Debelle M, Durgam S, Bitter |,
Marder S, Fleischhacker WW. Cariprazine versus risperi-
done monotherapy for treatment of predominant nega-

www.psychiatriepropraxi.cz

Kariprazin je rovnéz, podobné jako aripiprazol,
setrny k hladiné prolaktinu, kterou nezvysuje
a mUze ji dokonce i snizovat.
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