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Brexpiprazol je nové atypické antipsychotikum, plsobici jako modulator serotoninu a dopaminu. V jeho mechanismu ucinku se
uplatiiuje parcidlni agonismus na serotoninovych receptorech 5-HT1A, antagonismus na serotoninovych receptorech 5-HT2A,
parcialni agonismus na dopaminovych D2 receptorech a antagonismus na noradrenergnich receptorech typu al1B a typu a2C.
Podle zminéného ucinku na dopaminové D2 receptory se fadi do skupiny parcidlnich dopaminovych agonisti (DRPA). Do
klinické praxe 1é¢by schizofrenie byl uveden nedavno. Jeho profil je spojen s dostate¢nou antipsychotickou uc¢innosti a velmi
dobrou snasenlivosti. Nizky vyskyt nezadoucich Gcinku je spojen s dobrou spolupraci v [é¢bé, s nizsim rizikem vzniku relapsu
onemocnéni a s dobrym fungovanim nemocnych v bézném Zivoté. Clanek prezentuje soubor deseti kazuistik z klinické praxe,
kdy byl brexpiprazol spojen s lepsim lé¢ebnym vysledkem nez aripiprazol. Ze sdéleni vyplyva, ze jednotliva antipsychotika ze
skupiny DRPA nejsou stejna a dokladad nezaménitelnost brexpiprazolu v nékterych klinickych situacich.
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Differences between brexpiprazole and aripiprazole in clinical practice. Case series

Brexpiprazole is a new atypical antipsychotic acting as serotonin and dopamine modulator. Its mechanism of action is based
on partial agonism on serotonin 5-HT1A receptors, antagonism at serotonin 5-HT2A receptors, partial agonism at dopamine D2
receptors and antagonism at two noradrenergic receptors, type a1B and type a2C. Due to its effect on dopamine D2 receptors
brexpiprazole belongs to dopamine receptor partial agonists (DRPA). It has been introduced to clinical practice in treatment
recently. Its profile is characterized by good antipsychotic efficacy and outstanding tolerability. Low incidence of side-effects is
associated with treatment compliance, minimalization of relapse risk and a good functioning in life. This article presents a set
of ten case reports from clinical practice, in which brexpiprazole in comparison with aripiprazole was linked to better treatment
results. This presentation shows that antipsychotics from a DRPA group are not identical and brings the evidence that brexpip-
razole is unique in some clinical situations.
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Uvod

Schizofrenie je onemocnéni's dlouhodobym
prabéhem, které ¢asto vyznamnou mérou na-
rusuje fungovani nemocnych v jejich bézném
Zivoté. Dlouhodobd péce o nemocné schizofre-
nif vyzaduje komplexnf pfistup, ktery podporuje
nemocného v jeho silnych strdnkach a pomaha
mu zapojit se do bézného zivota. Vzhledem
k tomu, ze psychofarmakologicka lé¢ba schi-
zofrenie je dlouhodobé a mnohdy celoZivotni,
snazime se vybrat antipsychotikum, které je
Uc¢inné a dobfe snasené ().

Farmakologické klinické studie prokazujf
efektivitu a snasenlivost Iéku ve srovnani s pla-
cebem na selektované populaci pacientd, ale
nemaji v hledacku nékteré specifické situace,
které mohou v lé¢bé nastat. V [é¢bé schizofre-
nie je spise ojedinélé, aby byl pacient |é¢en od
zacatku onemocnéni nékolik nasledujicich let
jednim antipsychotikem. Modernilé¢ba se snazi
prizpUsobit previddajici symptomatice onemoc-
néni (neklid, pozitivni pfiznaky, negativni pfizna-
ky), ale také potfebdm pacienta a snasenlivosti,
protoZe nespokojeny pacient léky vysazuje (1, 2).
Moderni é¢ba schizofrenie pfedstavuje spise se-
kvenci, kterou charakterizuje schodovity model
péce (3), kdy antipsychotikum nemusfime ménit,
pokud se pacient zlepsuje a Iéky toleruje, ale
pokud se jeho zlepsovéni zastavi a pacient léky
netoleruje, musime udélat rozhodnuti 0 zméné
|é¢by. V takové situaci hrozf, Ze pacient pfestane
uzivat Iéky a dostane se zpét do akutniho stadia.
V poslednich letech se na vrchol schodovitého
modelu dostédvaji nova antipsychotika jako je
aripiprazol, brexpiprazol, kariprazin ¢i lurasidon
a nezasvécenym se mUze jevit, Ze jsou tyto léky
vzadjemné zastupitelné, zvlasté kdyz prvni tfi
jsou z hlediska jednoho z jejich mechanisma
Ucinku (parcialnfagonismus na D2 receptorech)
zafazeny do skupiny parcidlnich dopaminovych
agonistl (DRPA). Tato skupina je viak z hlediska
dalsich mechanismd Ucinku, a tedy také z hle-
diska Uc¢innosti a snasenlivosti, skupinou hete-
rogenni. Klinici maji zkusenost, kterou neodrazi
farmakologickeé studie, jez nejsou zamérené na
sekvencni lécbu. Castym klinickym problémem
aripiprazolu je napf. vznik akatizie. Z vysledku
preklinickych i klinickych studif se ukazuje, ze
brexpiprazol zplsobuje vyznamné méné akatizii
nez aripiprazol, ale dosud nebyla uspofddana
studie, kterd by zjistovala snasenlivost brexpi-
prazolu v pfipadé nesnasenlivosti aripiprazolu.
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Oslovili jsme skupinu psychiatrl, zda majf
zkusenost s klinickou situaci, kdy byl brexpi-
prazol dobfe snasen, pfestoze nebyl sndsen
aripiprazol, pfipadné zda byl rozdil v Ucinnosti.
Na tuto vyzvu zareagovalo 9 psychiatrd, jejichz
10 kazuistickych pozorovani shrnuje tabulka 1
a podrobné jsou popsany nize.

Kazuistiky

Kazuistika 1: Akatizie pfi kombinované
lécbé aripiprazolem, lurasidonem a sertrali-
nem zvladnuta prevedenim na brexpiprazol

21lety pacient s diagnézou F20.0 (Paranoidnf
schizofrenie) a komorbidni F42.2 (obsedantné
kompulzivni porucha; OCD) byl doporucen do
denniho stacionare (DS) v fijnu 2022 pro po-
silenf pravidelného reZzimu a resocializaci. Pro
zakladnf diagndzu se léCil od fijna 2021. V akut-
nim stavu se u néj nemoc projevovala pocity
ovliviiovani, sluchovymi verbalnimi halucinace-
mi a symbolickym myslenim. Anamnesticky byl
|écen za hospitalizace olanzapinem do 15 mg
p. d., ale pro elevaci jaternich testd a absenci
zlepsenf byl pfeveden na risperidon do 5 mg
p. d. Pfi jeho podavani se objevily extrapyra-
midové nezddouci Ucinky, proto byl pfeveden
na lurasidon v davce 148 mg p. d. Po zalécenf
akutnich psychotickych pfiznakd se vynofila
OCD symptomatika, kterd byla pfitomna jiz
premorbidné a projevovala se kontrolami (vo-
dovod, plyn, konvice) a rovnanim do symet-
rie. Na OCD pfiznaky byl nasazen sertralin do
supramaximalnich davek 300 mg p. d. Pacient
nastoupil do dennfho stacionafe na doporucenti
svého ambulantniho psychiatra (AP) s medikaci
lurasidon 148 mg, sertralin 300 mg p. d. a klo-
nazepam 0,5 mg ad hoc max. 3x denné. Pfi
prijeti se jevil nevypravny, epizodicky popisoval
intrapsychické halucinace, byly pfitomny cetné
ritudly a kompulze. Jako augmentace lé¢by z3-
kladniho onemocnéni i OCD symptomatiky byl
k uzivané medikaci pfidan aripiprazol v davce
10 mg p. d. Po tydnu od nasazenf se vsak roz-
vinula akatizie, kterd neustoupila ani pfi snizenf
aripiprazolu na 5 mg p. d. & snizenf lurasidonu
na 74 mg p. d. Aripiprazol byl vysazen a akatizie
vymizela. Misto aripiprazolu byl titrovan brex-
piprazol do davky 2 mg p. d., ktery byl pfidan
klurasidonu 74 mg a sertralinu 300 mg p.d. a po
3tydnech Ié¢by byl pozorovan ustup psychotic-
ké produkce i snizeni obsedantnich myslenek,
akatizie se jiz neobjevila.
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Kazuistika popisuje vyskyt akatizie na kom-
binaci aripiprazolu, lurasidonu a sertralinu a jejf
zvlddnuti pfevedenim z aripiprazolu na brex-
piprazol. Poukazuje na nejcastéjsi nezadouci
Ucinek aripiprazolu v klinické praxi, kterym je
prave akatizie. K vymizenf akatizie byla nejdfive
snizena dévka aripiprazolu a pozdéji i lurasidonu
bez patrného efektu. Davka sertralinu nebyla
upravena pro predpoklddanou ztratu efektu
na OCD pfiznaky a pfidani dalsiho Iéku na aka-
tizii bylo zamitnuto pro polypragmazii (Slo by
o Ctvrty pravidelné uzivany Iék). Pfevedenim
na brexpiprazol byl dosazen terapeuticky efekt,
ktery byl ocekavéan od aripiprazolu, ale pro jeho
nezddouci Ucinky se nedostavil. Tato zkusenost
ukazuje, Ze brexpiprazol je parcidlni agonista
dopaminovych receptor(, ktery mize byt pouzit
v pfipadé akatizie pfi podavani aripiprazolu a ze
dva léky z jedné heterogenni farmakoterapeu-
tické skupiny nejsou jednoduse zaménitelné.
Akatizie je Castym a nepfijemnym nezddoucim
Ucinkem, ktery zplsobuje non-adherenci u fady
antipsychotik. Pokud se objevi u skupiny pacien-
td Iécenych aripiprazolem (nebo kariprazinem),
prevedeni na brexpiprazol vétsinou akatizii vyfe-
8i, coz vyznamné prispiva k adherenci pacientd.

Kazuistika 2: Volba udrzovaci lécby pfi
intoleranci antipsychotik: vyzva pro parci-
alni agonisty

27lety muz, vyuceny kominfk zijici s rodici
je psychiatricky |é¢en od roku 2018, kdy byl po-
prvé hospitalizovan v psychiatrické nemocnici
pro bohatou floridni psychotickou produkci.
Pred prijetim byl pfitomen ablzus amfetamind.
V Uvodu byla pfitomna bohaté floridni psycho-
ticka produkce. Stanovena byla diagnéza F23.1
Akutnf psychoticka porucha se symptomy schi-
zofrenie. Hospitalizace trvala 81 dn(, v prébéhu
byla popsana intolerance haloperidolu (akatizie)
a sulpiridu (hyperprolaktinemie — 1310 mU/L).
Pacient byl propustén na kombinaci olanzapinu
v davce 25 mg p. d. a chlorprothixenu 100 mg
vecler. Néjakou dobu léky uZival, pak je ale vysa-
dil. Divodem vysazeni byla subjektivné vnimana
vnitfn{ podrazdénost a nespavost. Nasledoval
relaps psychoézy (2021) s dominujicimi sluchovy-
mi halucinacemi v¢etné imperaci ublizit lidem.
Drogy v tu dobu nebral, ale od hlasd si ulevo-
val pitim alkoholu. Druha hospitalizace trvala
30 dnU. Diagnosticky byl stav tentokrat uzavren
jako F 20.0 Paranoidnf schizofrenie. Propustén
byl predc¢asné po vyskytu infekce covidu-19
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Tab. 1. Sekvencnilécba antipsychotiky v I6cbé psychdz s tspéSnym pievedenim na brexpiprazol

Pacient 1 2 3 4 5 6 8 9 10
pohlavi muz muz Zena muz muz Zena Zena muz Zena muz
Vék 21 27 45 22 25 29 59 18 40
F20,0 F20,0
Diagndza Eigg F15,2in F20,0 F19,2 (THC, ESS F20,3 F20,0 F20,0 F20,3 F 20,0
' anam. pervitin) !
1.1écba OLA HAL, SUL RIS RIS KRI_% RIS OLA ARI QUE
e z?ebsée;rffa akatizie, plan. akutni sychdza mastod, sychdza | nespoluprace akatizie psychéza,
problém ?JT T prolaktin | LAl 1x/més. dystonie psy cefalea psy polup sedace
- OLA ARI
2.lécba RIS CHLPX PAL OLA OLA OLA OLA RIS QUE ARI
gIrI:I.)Iém EPS nztgz\z/fst Ta?T:()elsl;)trln ;e:jwcoet’ psgcsheiza, T hmot. sedace nespoluprace sedace akatizie, EPS
x LUR OLA OLA BREX OLA PAM
3.lécba SER HAL+ ARI AR OLA PAL VEN VAL HAL AMI BREX
LA
Klin. psychdza, . . . T prolaktin | akatizie, .
el oD akatizie akatizie akatizie cedace tres rezistence galaktorhea
LR ” (o
4.lécba SER ARI BREX BREX BREX ZIP
AR VEN ESC
ARI
Klin. L Uzkost, - ) relaps
problém akatizie diskomfort akatizie dyskineze psychézy
KLO
BREX
5.1écba LUR BREX BREX LAM BREX
SER VEN ESC
KAR
R akatizie
problém
KLO
- LAM
6.lécba ESC
BREX

Vysvétlivky: T - zvyseni, amenor. - amenorhea, AMI — amisulprid, anam. — anamnéze, ARI - aripiprazol, BREX — brexpiprazol, depot — dlouhodobé piisobici injekcni antipsy-
chotikum, EPS — extrapyramidové priznaky, ESC — escitalopram, HAL — haloperidol, hmot. — hmotnost, CHLPX — chlorprothixen, JT - jaterni testy, KAR — kariprazin, klin. — kli-

nicky problém, KLO — klozapin, LAM — lamotrigin, LUR — lurasidon, mastod. — mastodynie, més. — mésicné, OCD — obsedantné kompulzivni porucha, OLA — olanzapin, PAL —
paliperidon, pldn. - pldnovdn, QUE — quetiapin, RIS — risperidon, SER - sertralin, sex — sexualita, SUL - sulpirid, VAL — valprodt, VEN — venlafaxin, ZIP - ziprasidon

na oddéleni. Terapie pfi dimisi byla: olanzapin
30mg p. d., klonazepam 4 mg p. d., haloperi-
dol 3mg p. d. v perordini formé a haloperidol
dekanodt 50 mg i. m. v intervalu dvou tydnd.
Asi V5 roku po skonceni hospitalizace ho jeho
matka dovedla do nasi ambulance, tehdy uz asi
mésic nebral vibec Iéky. Vysadil je pro vnitini
neklid, akatizii, opét nemohl v noci spat. Po jejich
vysazen( se citil Iépe. Akatizie pfetrvavala i po
vysazeni haloperidolu, kdy byl nékolik mési-
cl na monoterapii olanzapinem. Pfi vstupnim
ambulantnim vysetfeni byl klidny, apsychoticky,
v klinické remisi a souhlasil s nasazenim lécby,
kterou by lépe snasel. V prvni fazi jsme zvolili
aripiprazol 10 mg p. d. Pfi kontrole po 2 meési-
cich uvadél lepsi subjektivni prozivani oproti
predchozi 1é¢bé, presto trvaly Uzkosti a pocit
diskomfortu, mj. komplikujici resocializaci. Misto

aripiprazolu byl tedy nasazen brexpiprazol v dav-
ce 2mg p. d. Po mésici si pacient pochvaloval,
Ze Uzkosti vymizely, necitil se utlumeny, sub-
jektivné mu Iék vyhovoval. Brexpiprazol v této
davce uziva dosud, tj. necelé dva roky. Je nadéle
v dobré remisi, nezadouci Uc¢inky nepozoruje,
postupné se vraci do prace, udélal si fidi¢sky
prikaz, chysté se podnikat, stykd se s vrstevniky
a nasel si pfitelkyni.

Kazuistika popisuje v praxi ¢astou klinickou
situaci, kdy pacient v akutni epizodé vykazuje
urcitou miru farmakorezistence, ale zérover into-
leranci antipsychotik. Zde byla nejvice obtézujici
akatizie, vyskytujici se netypicky po olanzapinu,
kterd takeé vedla k ¢asnému vysazeni medikace.
Vhodnou volbou se v tu chvili zdal aripiprazol;
pfes vyznamné lepsi subjektivnihodnocent lé¢-
by viak pretrvavala anxieta prohlubujici socialnf
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izolaci. Brexpiprazol v nizké davce 2 mg p. d.
pfinesl benefit v podobé vymizeni tohoto neza-
douciho U¢inku, pficemz prokazal dlouhodobé
dostatecny profylakticky efekt. Podkladem toho-
to rozdilu je nizsi vnitfni aktivita brexpiprazolu
na D2 receptorech ve srovnani s aripiprazolem.
Také ve studii byl brexpiprazol v indikaci dep-
resivni poruchy zvlasté ucinny v podskupiné
pacientl se zvysenou iritabilitou a anxioznim
distresem (4).

Kazuistika 3: Vymizeni hyperprolaktine-
mie a akatizie s udrZzenim remise po prevodu
na brexpiprazol

45letd zena, svobodna, bezdétnd stfedo-
skolacka. Po ndstupu do prace opakovanée
zaméstnani meénila, protoze méla konflikty
s nadfizenymi i spolupracovniky. Do psychia-
trické péce se dostala az ve 32 letech, kdy byla
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poprvé hospitalizovana pro akutni psychoézu,
ale je pravdépodobné, Ze se onemocnéni roz-
vijelojiz v pfedchozich letech. Pfiznaky pfi pfijetf
do nemocnice zahrnovaly nesouvislé myslent,
paranoidné persekucni bludnou produkci a de-
zorganizované chovani. Z provedeného po-
drobného psychiatrického a psychologického
vysetteni vyplynula diagndza F 20.0 Paranoidni
schizofrenie. Pacientka byla v prabéhu hospi-
talizace medikovana risperidonem s dobrym
efektem na pozitivni pfiznaky a propusténa na
9 mg paliperidonu v peroréini formé s vyhle-
dem pfipadného podani depotni medikace.
Na hospitalizaci navazoval tfimési¢ni program
denniho stacionafe, kam dochazela spolehlive,
ale Ucastnila se pasivné. Vambulantni péci spo-
lupracovala, depotni medikaci odmitla, vyjadfila
spokojenost s perordini 1é¢bou. V dalsim roce
ambulantni péce nebyla akutnf psychoticka
symptomatika pfitomna, nicméné byly zjevné
kognitivni a negativni pfiznaky a pacientka méla
tendenci k Uzkostnému prozivani. Pacientka se
obtizné aktivizovala, Zila socidlné izolovany Zivot
s matkou, vétdinu ¢asu travila na odlehlé chalu-
pé. Stéle mluvila o tom, Ze by si rdda nasla pradi,
procitala inzerdty, nikdy vsak zadny krok smérem
k zaméstnani nebyla schopna podniknout, po-
moc odmitala. Byl ji pfiznan invalidni ddichod. Se
svym Zivotem byla nicéné spokojend a stejné
tak s lé¢bou. Davka paliperidonu byla postupné
snizena na 6 mg. Pacientka neuddvala neza-
douci tcinky lé¢by mimo nepravidelnosti men-
struac¢niho cyklu. Pro tento problém navstivila
gynekologa, ktery zjistil vyraznou myomatézu
a navrhnul hysterektomii. Pacientce jsme vysetfili
hladinu prolaktinu v séru, kterd byla zvysena.
Vzhledem k negativnim dlouhodobym dlsled-
k&im hyperprolaktinemie (vnitfni nepohoda,
riziko ischemické choroby srdecni, rozvoj oste-
oporézy, relativni riziko karcinomu prsu atd.) byla
pacientka se svym svolenim postupné prevede-
na na aripiprazol v davce 20 mg p. d. Po nékolika
tydnech uzivani si stéZovala na pocit vnitfniho
neklidu a pnuti a odmitala aripiprazol dale uzivat.
Prala si vrétit se k plvodnilé¢bé paliperidonem
i pfes hormondlni nezadouci Ucinky. Vzhledem
k tomu, Ze brexpiprazol ma vyvazenou vnitini
aktivitu, a tudiz mensi tendenci k rozvoji akatizie
ve srovnani s aripiprazolem a zéroven nezplso-
buje hyperprolaktinemii, domluvili jsme se na
nasazeni brexpiprazolu v davce 3 mg p. d. Pocit
neklidu vymizel a pacientka se citila komfortné,

zaroven nedoslo k relapsu akutnich psychotic-
kych pfiznakd. Kontrolnf hladina prolaktinu byla
v normé. Pacientka nynf uziva brexpiprazol déle
nez rok a je s nim spokojend, nezaddouci Ucinky
nepozoruje. Zd4 se také méné uzkostnd, coz
pricitdme vyraznému anxiolytickému pdsobent
brexpiprazolu. Pacientka svolila k tomu, Ze by se
pokusila o spolupraci s komunitnim centrem.

Kazuistika ukazuje, Ze ac si pacienti vyslove-
né nemusi stéZzovat na nezadouci Ucinky 1ékd, je
dulezité je aktivné sledovat. Hyperprolaktinemie
muaze mit mnohé negativni ddsledky. Vzhledem
ke snizenému hormonalnimu stavu po hyste-
rektomii by navic nardstalo riziko rozvoje os-
teopordzy, zejména u této pacientky, kterd ma
nedostatek pohybové aktivity. S minimaliza-
cf Uzkostného prozivani ocekdvame jeji vétsi
schopnost zapojit se do nabizenych aktivit
psychosocidInf rehabilitace. V neposledni fadé
je ddlezité zminit, Ze antipsychoticky efekt brex-
piprazolu byl dostatecny a nedoslo k relapsu
onemocnéni. Jak ukazuje praxe, brexpiprazol
je cennym antipsychotikem u skupiny pacientd
citlivych k nezddoucim ucinkdm antipsychotik,
nebot vedle pfiznivé sndsenlivosti, a tedy dobré
adherence, zajisti i dostatecny Iécebny efekt.

Kazuistika 4: Lécba pacienta citlivého
k extrapyramidovym a metabolickym ne-
zadoucim G¢inkam antipsychotik

22lety muz mél pfed propuknutim prv-
ni epizody schizofrenie anamnézu uzivani
psychoaktivnich ldtek. Od svych 17 let koutil den-
né marihuanu a nejméné jednou za mésic pervi-
tin. Nedokoncil stfedoskolské vzdélani, protoze
v poslednim ro¢niku ucilisté zacal selhdvat ve
skole, uzavirat se pfed okolnim svétem a ménit
svdj Zivotnf styl alternativnim smérem. Postupné
se formovala paranoidni bludné produkce vici
rodi¢dm a k akutni exacerbaci psychézy doslo
v jeho 19 letech, kdy byl pfivezen k hospitalizaci
za asistence policie. Pfi pfijeti byl neklidny, byly
pfitomny poruchy vnimani i mysleni. Pfi pfijet!
byl zéroven intoxikovan kanabinoidy. Druhy den
PO nasazeni a titraci risperidonu se nahle rozvi-
nula subjektivné nepfijemna akutni dystonie.
Risperidon byl proto zaménén za olanzapin.
Tento snésel dobre, postupné odeznély akutni
pfiznaky psychdzy a pacient naléhal na brzké
propusténi domu. Byla stanovena diagnoéza
F 20.0 Paranoidni schizofrenie. Odesel domU na
negativni reverz. Mél doporuceno uzivat olan-

zapin v davce 20 mg p. d. V ambulantni péci
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pokracoval pomérné spolehlivé, akutni pfiznaky
nemoci pro néj byly nepfijemné a opakované
referoval traumatické prozitky z hospitalizace,
kterou uz by nechtél zaZit. Po nékolika tydnech
uzivani olanzapinu doslo k pomeérné vyraznému
vahovému pfirlstku a pacient si také stézoval
na velky Utlum béhem dne. Sdm sdéloval, Zze
ho pti dané lécbé ,nakopne” cigareta (tabak
nebo marihuana, se kterou proti doporucenim
|ékare neskoncil). Vzhledem k tomu, Ze neza-
douci U¢inky uzivani olanzapinu narusovaly
bézné fungovani, a protoze koureni balenych
cigaret navic snizovalo prostfednictvim CYP1A2
plazmatickou koncentraci a tim efekt olanzapi-
nu, rozhodli jsme se pro zménu Iécby. Pacient
souhlasil s postupnym prevodem na aripiprazol.
Ambulantni psychiatr také doufal v moznost
budouciho podévani aripiprazolu v dlouhodobé
pUsobicich injekcich. Pfi ddvce 15 mg aripipra-
zolu a 10 mg olanzapinu se objevila u pacienta
akatizie. Pacient si stézoval na Uporny vnitini
neklid, udaval, Ze musf pofad chodit, u niceho
nevydrzi, i v noci ho to budi, musf vstat a projit
se. Aripiprazol byl vysazen a po nékolika dalSich
tydnech monoterapie olanzapinem souhlasil
pacient s postupnym pfidanim brexpiprazolu. Pfi
této lécebné kombinaci k rozvoji akatizie nedo-
$lo. Pacientovi byl v priibéhu nasledujicich 2 mé-
sict vysazen olanzapin a ponechan brexpiprazol
vdavce 4 mg p. d. Po vysazeni olanzapinu doslo
k vdhovému Ubytku 5kg a ke sniZzenf Utlumu.
Nedoslo ke zhorsenf psychotické symptomatiky
ani ke zhorsenf spanku, ¢ehoz se pacient hodné
obdval.V pldnu je v rdmci udrZovaci 1é¢by snizit
brexpiprazol na ddvku 3 mg p. d. Pacient pfi sta-
bilizaci stavu minimalizoval uzivani marihuany.
MUZeme spekulovat, zda nenfi snizené nutkanf
k uzivani kanabinoidd disledkem dostate¢ného
anxiolytického efektu brexpiprazolu.
Brexpiprazol se zda byt pro daného pacienta
idedIni volbou pro dlouhodobou udrzujici lé¢-
bu.Jde o nemocného s vyraznym potencidlem
k extrapyramidovym neZadoucim ucinkdm,
s takovymi pacienty se v klinické praxi setka-
vame pomeérné casto. Aripiprazol byl spojen
s vyskytem akatizie, pfi podavani brexpipra-
zolu k tomuto nezddoucimu uUc¢inku nedoslo.
Jde o mladého ¢lovéka, ktery ma Zivot pred
sebou, planuje dokoncit stredoskolské vzdelava-
ni a zacit pracovat. Z toho ddvodu je nezbytné,
aby nebyl pfes den utlumeny a nedochazelo
k rozvoji sekundarnich negativnich a kognitiv-
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nich nezadoucich ucinkd. Priznivy metabolicky
efekt brexpiprazolu je spojeny s mensim rizikem
obezity a dalsich s nf spojenych rizik. Po pfevodu
z olanzapinu na brexpiprazol doslo u pacienta
k véhovému Ubytku.

Kazuistika 5: Antipsychoticky a anxio-
lyticky efekt brexpiprazolu a jeho dobra
snasenlivost

U 25letého muze byla zahdjena ambu-
lantnf psychiatrickd péce v bfeznu 2021 pro
psychotické prozivani (sluchové komentujici
a vyhrozujici halucinace), vyrazné Gzkosti se so-
matizaci a poruchu spanku. Pacient s negativni
rodinnou anamnézou, student bakalarského
oboru vysoké skoly, dosud nebyl psychiatricky
lécen. Anamnesticky byla pfitomna nékolik let
zavislost na kanabinoidech, od ¢ervence 2020
abstinoval. V minulosti také uzil experimen-
talné extdzi, kokain, LSD, lysohlavky, ketamin,
amfetamin, ale v poslednim roce pred pfije-
tim do ambulantni péce tyto psychoaktivni
latky neuZival. Pacient pravidelné koufil 20 ni-
kotinovych cigaret za den. V antipsychotické
lécbé byl titrovan risperidon do davky 3 mg
p. d. Léc¢ba vsak neméla dostatecny efekt na
poruchy vniméni a hyposomnii. Z toho divodu
byl po nékolika mésicich pfidan klozapin 50 mg
p. d., coz mélo ¢astecny Ucinek. Ke konci roku
2021 byly stéle pfitomny pocity ovlivihovani
a sluchové halucinace. V Unoru 2022 byl vy-
sazen klozapin a k risperidonu pfikombinovan
aripiprazol v dévce 10 mg p. d. Pacient pod-
stoupil psychologické vysetieni, které potvr-
dilo pretrvévajici floridni psychotické priznaky
a také vyraznou Uzkost, kterd podnécovala
psychotické prozivani. Risperidon byl vysazen
z dlvodu nedostate¢ného malého anxiolytic-
kého efektu. Aripiprazol byl navysen do davky
15mg p. d. a déle byl pfidén olanzapin 5 mg na
noc. Sluchové halucinace v3ak trvaly, pacient
simusel poustét doma muziku, aby je neslysel
a také byl paranoidni vci sousedlm. Zacal si
navic stéZzovat na nutkavou hypersexualitu a ak-
tivizaci, prestoze byl bez partnerky. V dubnu
2023 byl aripiprazol zaménén za brexpiprazol
v davce 2 mg p. d. Ponechédna byla minimalnf
davka olanzapinu na noc (2,5 mg). Pacient se
po meésici uzivani citil vyrazné lépe, sluchové
halucinace téméf vymizely, zlepsila se nélada
i paranoidni nastaveni vici sousedtm. Po dal-
$fim meésici uzivéni zacal |épe fungovat doma

i mimo domoy, citil se spokojeny.

www.psychiatriepropraxi.cz

SDELENI Z PRAXE (

ROZDILY MEZI BREXPIPRAZOLEM A ARIPIPRAZOLEM V KLINICKE PRAXI: KAZUISTICKA SERIE

Kazuistika ukazuje, Ze u pacientl s psycho-
tickymi pfiznaky a vyraznou anxietou je lékem
volby brexpiprazol, plsobici odlisné nez dalsi
zastupci DRPA. Brexpiprazol v terapeutické dav-
ce mé dostate¢nou antipsychotickou U¢innost,
a navic proti aripiprazolu méné aktivizuje a vice
zmirAuje anxietu.

Kazuistika 6: Hledani u¢inného a dobie
snaseného antipsychotika

29letd Zena je psychiatricky lécend od kveét-
na 2013, kdy byla poprvé hospitalizovana v psy-
chiatrické nemocnici. Celkem byla hospitalizo-
vana tiikrat, naposledy v unoru 2017. Stanovena
byla diagndza F20.3 Nediferencovand schizofre-
nie. Psychologické vysetfenizachytilo pocinajici
kognitivni deficit.

Pacientka je svobodnd, bezdétnd a Zije s pfi-
telem v byté. Po dokonceni bakaldfského oboru
sociadlnf prace v roce 2018, nastoupila jako asis-
tentka pedagoga. Tato prace pro ni byla ndro¢n4,
a tak na této pozici vydrzela jen kratce. Zpétné
ji pfiznali invalidni ddchod 2. stupné a ndslednée
nastoupila na polovi¢ni Uvazek jako vychovatel-
ka ve skolnfdruziné. | pres zkraceny Uvazek se citf
7 prace vycerpana a obcas ale pocituje napjaté
vztahy v kolektivu.

Vroce 2013 byla pfi pfijeti k prvni hospitali-
zaci pfitomna akutni psychoticka symptomatika,
dominovaly auditivni halucinace, difuzni para-
noidita, pocity, Ze je v reality show, pacientka ne-
pozndvala své blizké a méla skleslou naladu. Jako
prvni antipsychotikum byl zvolen risperidon, je-
hoz davka byla titrovan do 5 mg p. d. Psychotické
pfiznaky postupné odeznivaly. Pacientka vsak
referovala vyrazné nezddouci Ucinky risperido-
nu, zejména bolesti v prsou a bolest hlavy. Davka
risperidonu byla tedy snizena a pfikombinoval
se olanzapin, ktery byl navysovan postupné na
davku 15mg p. d. Risperidon byl vysazen. Stav
se stabilizoval a pacientka byla v ¢ervenci 2013
propusténa do ambulantni péce.

Postupné doslo béhem dvou let k vyrazné-
mu narlstu hmotnosti o 23 kg. Pfi snaze o re-
dukci davky olanzapinu se vracela paranoidita.
Pacientka byla s nardstem hmotnosti nespo-
kojena, sdélila, Ze si pfipadd neatraktivni, jako
,kobliha". Z toho dlivodu byl olanzapin zkfizenou
titracf zaménén za paliperidon v davce 6 mg p. d.
Nedoslo k relapsu psychoézy, nicméné pacientka
popisovala propad nalady, snizenf sebevédomi
a ztratu zajmu. S efektem byl prikombinovan
venlafaxin 150 mg. Stav byl stabilizovany az do
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kvétna 2016, kdy doslo v souvislosti se zatézf
ve zkouskovém obdobi k relapsu onemocne-
ni s nutnosti hospitalizace. Zpétné pacientka
pfiznala svévolnou redukci medikace ve snaze
zbystfit si myslent. Pfi pfijeti k druhé hospitalizaci
byla v popredi paranoidni produkce — obavy, ze
jeji rodina byla vyvrazdéna, a to také cekd ji, pa-
cientka autoakuzovala. Paliperidon byl navysen
na 9mg p. d,, venlafaxin na 225 mg p. d. a pro
vyrazné vykyvy nalady ve smyslu jejiho propadu
pfidan valprodt sodny v denni ddvce 1000 mg.
Stav se po Upravé medikace relativné rychle
stabilizoval a pacientka byla koncem ¢ervna 2016
propusténa do ambulantni péce. Po nahlém
umrti otce byla pfijata ke své dosud posledni
hospitalizaci. Opét byla zvyraznéna paranoidita
a depresivni symptomatika. V medikaci byl na-
vysen paliperidon na 12 mg p. d. a venlafaxin na
300 mg p. d. a plazmaticka koncentrace valpro-
atu byla v terapeutickém rozmezi pfi plvodni
davce 1000 mg p. d. Pacientka byla po dvoumeé-
sf¢ni stabiliza¢ni hospitalizaci propusténa dom.
V ambulanci si krdtce po propusténi stézovala na
Utlum, ospalost po ranu, pfestoze spala 10 ho-
din, usinala na pfednaskach. Proto byl vysazen
valprodt. V lednu 2018, kdy byla pacientka pod
vyssim tlakem na vykon, protoze psala baka-
|afkou praci, si stéZzovala opét na Utlum a zavraté
po ranu, dale neptijemné pnuti v prsou, vie
zfejmé v souvislosti s uzivanim paliperidonu a to
i po snizeni na dadvku 6 mg p. d. Z toho ddvo-
du byla provedena postupna zména medikace
pfevodem na aripiprazol v davce 20 mg p. d.
Pacientka absolvovala kurz asistenta pedagoga
a prijala zaméstnani na zakladni skole v blizkosti
domova. Pi uzivanf aripiprazolu v dédvce 20 mg
p. d. a venlafaxinu v dévce 150 mg p. d. neméla
obtize az do zafi 2021. V tuto dobu doslo ke
zméné pomérd v zaméstnani, byla pfijata nova
kolegyné a u pacientky doslo opét k zintenziv-
néni paranoidity, popisovala opét obavy, Ze se
vracf do reality show a Ze se ji chtéji tim, Ze pfijali
novou kolegyni, postupné zbavit. Aripiprazol
byl tedy navysen v prlibéhu podzimu na davku
30mg p. d. s dobrym efektem na paranoiditu.
V prosinci 2021 si pacientka stéZovala na stup-
nujici se nepfijemné pocity v nohou, pocity
vnitinfho neklidu, nevydrzela sedét, musela
se neustdle pohybovat. Tyto projevy akatizie
byly ¢aste¢né redukovany nizsi davkou klona-
zepamu.V lednu 2022 byl aripiprazol postupné
nahrazen brexpiprazolem v davce 4 mg p. d.
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Akatizie odeznéla a pacientka popisovala subjek-
tivné bystrejsi mysleni. Venlafaxin byl ponechan
v davce 150 mg p. d. Klonazepam mohl byt po
dokonceni pfevodu postupné vysazen.

U pacientky s diagndzou schizofrenniho
onemocnénfa vyraznou citlivosti k nezadoucim
Uc¢inkm medikace se podafilo psychicky stav
stabilizovat po nasazeni brexpiprazolu. Pacientka
|éCbu dobre toleruje, je spokojena, ze nedochazi
ani k nepffjemnym pocitdim pnutf v prsou, kte-
ré znala z dob pfredchoziho uzivani medikace
(paliperidon, risperidon) ani k vnitfnimu neklidu
pfi uzivani aripiprazolu. Jako velmi pozitivni vni-
ma téz absenci sexudlnich nezddoucich ucinkd
(zejména Utlum libida), které zazila opakované
v prabéhu 1é¢by cetnymi antipsychotiky. Dobfe
funguje v zaméstnani.

Kazustika 7: Vymizeni tiesu a napéti pfi
lécbé brexiprazolem

49letd Zena je od 36 let [é¢ena pro diagndzu
F 20.0 Paranoidnf schizofrenie. Je rozvedend,
bezdétnd, dlouhodobé v harmonickém vzta-
hu, stfedoskolacka, pracuje jako ucetni. Celkem
prodélala dvé psychotické ataky. Prvnf v roce
2010. V prabéhu nekolika dnf se u ni z plného
zdravi rozvinula paranoidné perzeku¢ni bludna
produkce a sluchové halucinace. Béhem hos-
pitalizace pfi medikaci risperidonem v davce
2mg p. d. pfiznaky po nékolika dnech zcela
odeznély. Po dvou meésicich se vratila k praci
na plny Uvazek. Po roce ambulantni péce byla
davka risperidonu snizena na 1 mg p. d. a po
sedmi letech funkeni remise byla medikace vy-
sazena. V roce 2018, osm meésicl po vysazenf
medikace, doslo k rozvoji dalsi psychotické ataky.
Béhem jednoho tydne se objevila paranoidné
perzeku¢ni bludna produkce, halucinace slu-
chové, télové a cichové, doprovazené masivni
Uzkosti. Pfi nasledujici hospitalizaci dostavala
olanzapin a levomepromazin, pfechodné pro
nespolupréci byla nutna intramuskularni apli-
kace. Po 6 tydnech hospitalizace byla pfeddna
do ambulantni péce na medikaci olanzapinem
v dévce 15 mg p. d. Pacientka byla zcela bez
psychotickych pfiznakd, ale s vyraznou sedaci
a narusenou koncentraci pozornosti. Proto byla
metodou zkfizené titrace prevedena na aripipra-
zol v dévce 15 mg p. d. Po zméené antipsychotika
sedace odeznéla, zlepsila se koncentrace pozor-
nosti a pacientka byla nadéle bez psychotic-
kych priznakd. Vrétila se k praci na plny tvazek.
V' roce 2019 se u nfrozvinul jemny tfes prstd na

obou hornich koncetinach. Neurolog vyloudil
jinou pficinu uvedenych potizi a tfes uzaviral
jako polékovy. Proto byla pacientka pfevedena
na brexpiprazol v ddvce 3 mg p. d. Tres zcela
odeznél. Odplynul také pocit trvalého vnitfniho
napéti, na které si dosud nestézovala, protoze jej
povazovala za soucast nemoci.

Kazuistika popisuje situaci, kdy byl olanza-
pin Uc¢inny v akutni fazi onemocnéni, ale v dalsi
lécbé zpUsobil sedaci a zhorsenf koncentrace
pozornosti. Po pfevodu na aripiprazol se objevil
tfes a pocity napétf. Idedlnim se také zde ukazalo
podanf brexiprazolu, na kterém vsechny uvede-
né nezadouci Ucinky vymizely.

Kazuistika 8: Vyznamny rozdil v G¢innos-
ti a snasenlivosti mezi parcidlnimi dopami-
novymi agonisty

59lety pacient je Iécen pro paranoidnf schi-
zofrenii od roku 2013. Prodélal celkem 5 epizod
onemocnéni. Vétsinou se projevovaly paranoid-
né persekucnimi bludy, dezorganizovanym my-
slenim, auditivné verbalnimi halucinacemi (hlasy
komentujici jeho chovani) a depresi. V rdmci
onemocnéni se pozvolna rozvinul kognitivni
deficit (oslabeni mnestickych funkcf, naruse-
ni vizuoprostorovych schopnosti, exekutivn{
dysfunkce) a negativni pfiznaky. Postupné byl
|é¢en olanzapinem v max. ddvce 20mg p. d.,
risperidonem 3 mg p. d., olanzapin pamodtem
405 mg i. m. v intervalu 4 tydn(, také v kom-
binaci s haloperidolem 3 mg p. d. Vzhledem
k opakovanym relapsiim a pretrvéavajicim slu-
chovym halucinacim byl pacientovi nasazen
v roce 2015 klozapin, ktery uzival v ddvce 250 mg
p. d. pfi plazmatické koncentraci v terapeutic-
kém rozmezi. Pro augmentaci klozapinu byl
nasazen lamotrigin v ddvce 300 mg p. d. a pro
depresivni pfiznaky escitalopram 10 mg p. d.
Pfi této medikaci doslo ke zmirnéni pozitivni
symptomatiky, hlasy ale jesté pretrvavaly, stejné
jako negativni a depresivni piiznaky. Proto byl ke
klozapinu pfikombinovan aripiprazol v davce
15mg p. d. Tento postup nemél vyrazny efekt
arozvinuly se mirné extrapyramidové projevy ve
formé dyskinezi v oblasti Ust, trupu a koncetin.
Aripiprazol byl zaménén za kariprazin v ddvce
3mg p. d. Objevila se akatizie a nepfimérend
aktivace, proto byl kariprazin vysazen.

Pfi neménném klinickém obraze (tzn. pfetr-
vavaly hlasy, negativni a depresivni pfiznaky) byl
v dubnu 2021 pfidan brexpiprazol s postupnou
titracf do davky 3mg p. d. V prbéhu nékolika
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tydnt doslo ke zmirnénf sluchovych halucinacf,
které jiz vyznamné neovliviiovaly jednani ne-
mocného. Odplynula deprese, proto byl vysazen
escitalopram. Vyrazné zlepseni jsme zaznamena-
li také v oblasti negativni symptomatiky, zejmé-
na anhedonie, hypobulie a socidlniho stazenf.
Nemocny je nyni tedy v relativné stabilizovaném
stavu pii kombinované lé¢bé klozapinem, la-
motriginem a brexpiprazolem.

Pfipad ukazuje, Ze DRPA je heterogennf
skupinou. Jednotlivé prepardty se lisi U¢innostf
a snasenlivosti a nejsou vzajemné zameénitelné.
Podavani aripiprazolu a kariprazinu nevedlo
k efektu na pfiznaky onemocnéni a rozvinuly
se vyrazné nezddouci Uc¢inky (tardivni dyskineze,
akatizie, aktiva¢ni syndrom), které s brexpipra-
zolem odeznély. Brexpiprazol se také jevi jako
vhodnd adjuvantni lé¢ba u skupin pacientd pfi
nedostatecném efektu klozapinu na vsechny
symptomové domény schizofrenie.

Kazuistika 9: Nesnadna cesta k dosazeni
funk¢ni remise

18letd sle¢na, studentka osmiletého gym-
nazia, byla poprvé ambulantné psychiatricky
vysetfena na podzim 2022 pro nékolika mési¢ni
zhorsovani psychického stavu. Prepadaly ji bez-
ddvodné zachvaty place, pocity bezvychodnosti,
dale byl pfitomny apaticko-abulicky syndrom
a autoakuzace. Ventilovala na cileny dotaz také
obavy, Ze ji ostatnf ve tfidé za zddy pomlouvaji.
Byl nasazen sertralin 50 mg p. d. Zpocatku se ob-
jevily pomérné vyrazné nezadouci Ucinky a doslo
k prohloubeni nespavosti. Postupné se jeji stav
Zlepsil a lé¢bu tolerovala dobre. Ustoupila Uzkost-
na i depresivni symptomatika, zlepsilo se soustre-
déni ve skole, pfesto méla proti dffvejsku vyrazné
horsi prospéch. Stav kolisal, opakovaly se mirné
depresivni propady s Unavou a abulii. V dubnu
2022 byla navysena davka sertralinu na 75 mg
p. d. Pridalsi kontrole pacientka sdélila obavu, ,ze
se asi zblaznila”. Verbalizovala vizudIni i sluchové
halucinace a naznaceny byly intrapsychické ha-
lucinace. Na chorobnost stavu méla ¢astecny
nahled. Matka pacientky si stézovala na pacient-
¢inu vyraznou emocni labilitu vedouci az k afek-
tivnim raptlim, nékdy i se sebeposkozovanim, na
které méla pacientka nasledné amnézii. Podle
pacientky byly psychotické pfiznaky pfitomny
jiz dffve a po navysenf davky sertralinu se pouze
zvyraznily. Davka sertralinu byla tedy snizena
na plvodnich 50 mg p. d. Pridén byl aripiprazol
v davce 10 mg p. d. Subjektivné jiz pfed nasaze-

www.psychiatriepropraxi.cz



nim antipsychotika pocitovala Utlum a Unavu
a méla obavy z moznych nezadoucich ucinkd.
Proto bylo zvoleno $etrné antipsychotikum ze
skupiny parcidlnich dopaminovych agonistu.
Aripiprazol mél velmi dobry efekt na pozitivni
psychotickou symptomatiku. Objevila se ale vy-
razna akatizie, kterd pacientce branila v soustie-
dénf se na vyuku. Ve skole méla problém vydrzet
sedét. Nepomohlo snizenf davky na 5mg p. d.
anijeji pfesunuti na odpoledne. Z toho ddvodu
byl namisto aripiprazolu nasazen quetiapin. | pfi
minimalni davce, kterd nedostatecné pulsobila
na psychotické symptomy, si pacientka stézovala
na sedaci a psychomotoricky utlum. Ve skole ne-
byla schopna vibec fungovat. Antipsychotikum
bylo zménéno, namisto quetiapinu byl nasazen
amisulprid v ddvce 200 mg p. d. s efektem na
pozitivni symptomatiku, abulii, ndladu i soustre-
deéni. Velmi zahy se ovsem objevila galaktorea.
Snizeni ddvky na 100 mg a poté na 50 mg p. d.
vedlo opét k ndvratu pozitivnich psychotickych
symptomU. Proto byl amisulprid zménén na zi-
prasidon v davce 40 mg vecer. Mél dobry efekt
na halucinace a paranoiditu, hladina prolaktinu
postupneé klesala, ale po néjaké dobé se zacala
prohlubovat deprese, objevila se hypobulie i po-
ruchy soustfedént. Pacientka se opét zhorsila ve
skole, postupné zacala byt znovu paranoidni.
Vzhledem ktomu, Ze vsechna dosud vyzkousend
antipsychotika vedla k vyraznym nezidoucim
ucinkdim a/nebo nebyla dostate¢né Ucinna na
pozitivni symptomy, byl nasazen brexpiprazol
vdavce 2mg p.d. Jiz 3 tydny po nasazeni udavala
pacientka Ustup paranoidity a halucinaci, doslo
ke zlepseni soustfedéni i nalady. Lépe zvlddala
vyuku ve Skole i mimoskolnf aktivity, zlepsila se
v prospechu. Brexpiprazol snasela velmi dobre.

Kazuistika zrcadli obtizné hledani dostatec-
né ucinného a zaroven dobre tolerovaného an-
tipsychotika u mladé sle¢ny s prvnim zachytem
psychozy. Pacientka netolerovala ani aripiprazol.
Jim vyvoland akatizie jiznemoznovala soustiedit
se ve Skole a zvlddat vyuku. S takovymi pacienty
se v praxi setkdvdme. Po antipsychoticich ze
skupiny serotonin-dopaminovych antagonistd
(SDA) se objevila vyrazna galaktorea. Preparaty
ze skupiny mnohocetnych receptorovych anta-
gonistd (MARTA) vedly k nezddoucimu Utlumu
a sedaci i pfi nizsich davkach. Brexpiprazol se
tak ukdzal jako vhodnd volba. Jako jediny byl
dostatecné ucinny a zaroven bez projevd ne-

7adoucich ucinkd. Tento krok vyrazné pfispél
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k lepsimu fungovani pacientky i ke zlepsenf je-
jiho skolntho prospéchu.

Kazuistika 10: Pfilisna sedace nebo akti-
vizace vyfe$ena prevodem na brexpiprazol
pfi udrzeni remise

40lety muz, lé¢en pro diagndézu F 20.0
Paranoidni schizofrenie. Psychické zvlastnosti
se u néj projevovaly jiz od détstvi a nékolikrat
proto navstivil détskou psychiatrickou ambu-
lanci. V dospélosti mu byla po psychologickém
vysetfeni stanovena diagndza F 60.1 Schizoidni
porucha osobnosti. Byl psychiatricky vysetfen,
ale nelécil se. Vystudoval gymnazium a potom
pokracoval na vysoké skole, kterou ukoncil
s titulem Ing. Néjakou dobu pusobil jako asi-
stent na vysoké Skole, poté se rozhodl vratit
do rodného mésta a zacal pracovat v rodinné
firmé své matky. S adaptaci na zménu prace
i bydlisté mél problémy a jeho psychicky stav
se v dobé zmeén prechodné zhorsil. Postupné
se jeho fungovaéni i bez psychiatrické pomoci
zlepsilo. Postupné se adaptoval, nasledné se
ozenil a mél dvé déti, které jsou nyni dospivajici.
Prvni psychotickd epizoda se rozvinula v jeho 26
letech. Ztratil kontakt s realitou, mluvil inkohe-
rentné. Byl v napéti a nespal. Stav trval 3 tydny.
Uzival quetiapin v nizkych davkach. Po odeznéni
obtizi pacient jiz nechtél v medikaci pokraco-
vat. Psychicky stav se vratil do pIného zdravi.
Stav byl uzavien jako F 23.1 Akutni psychoticka
porucha s pfiznaky schizofrenie. Na podzim
2022 se jeho psychicky stav opét zhorsil. Ztratil
chut do cinnosti, nezvlddal bézné povinnosti,
nerozumél si s manzelkou. Neustdle o né¢em
mluvil, ale nebylo to srozumitelné. Zhorsil se mu
spanek. Nebyl schopen pracovat a ani fungovat
v domacnosti. Byl v napéti. Pfi psychiatrickém
vysetfeni dominovala inkoherence, pfiznal i ne-
pfijemné sluchové halucinace, které ho poni-
zovaly. Byl mu nasazen quetiapin XR v davce
300 mg na noc. Ani po ¢trnacti dnech uzivani
medikace neméla dostatecny antipsychotic-
ky efekt. Byl utlumeny, ale psychotické floridni
ptiznaky pretrvavaly. Postupné byla medikace
zmeénéna na aripiprazol a davka titrovdna na
25mg p. d. Pacient ocenil, Ze neni utlumeny, ale
uleva od floridnich priznakd byla mald, ato i po
tfech tydnech podavani medikace. Navic doslo
k ndrUstu svalové rigidity a objevila se akatizie.
Proto mu byl postupné aripiprazol nahrazovan
brexpiprazolem v dévce 3mg p. d. v pribéhu
3 tydn(. Ve tfetim mésici Ié¢by doslo u pacienta
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k podstatné uleve. Vratila se mu chut do ¢innosti,
chodi do prace. Pretrvéva u néj pomalejsi psy-
chomotorické tempo.

V tomto pfipadé pfi nedostate¢ném ucinku
a ptilisné sedaci pfi lé¢bé quetiapinem byl na-
sazen aripiprazol, ktery netlumil, ale mél nedo-
statecny efekt na psychotické prozitky a vyvolal
extrapyramidové nezddouci Ucinky a akatizii. Pfi
nasazenf brexpiprazolu dosahl pacient remise
a vymizely popsané nezadouci Ucinky pfedchozf
lécby, jak se s tim v praxi u nékterych skupin
pacient( setkavame.

Diskuze

Brexpiprazol, aripiprazol a kariprazin jsou
7 hlediska jednoho z jejich mechanism( ucinku
(parcidiniagonismus na D2 receptorech) fazeny
do skupiny parcialnich agonistl dopaminovych
receptord (DRPA). VSechna antipsychotika z této
skupiny maji dostatecny antipsychoticky efekt,
ktery odrazf silnou afinitu k D2 receptordim.
Vzhledem k receptorovému profilu se DRPA
vyznacuji dobrou snasenlivosti v porovnani
s antipsychotiky z jinych skupin. Jejich podava-
ni je spojeno s nizkou mirou sedace, nezvysujf
hladinu prolaktinu a zpusobuji pouze mirny
az stfedni narGst hmotnosti s nizkym kardio-
metabolickym rizikem (5, 6), pficemz i v téchto
parametrech mezi témito tfemi latkami existujf
klinicky vyznamné rozdily.

Antipsychotika ze skupiny DRPA se poda-
vaji rozdilnym skupindm pacientd, protoze ne-
jsou stejna a odlisuji se zejména v mife vyskytu
nezddoucich ucinkd. Sndsenlivost uZivaného
antipsychotika je v obecné roviné velmi dd-
lezitym aspektem, ktery ovliviiuje spolupraci
nemocnych v Ié¢bé. Pravidelné uzivani antipsy-
chotik vede k nizsimu riziku relapsu onemocnéni
a k lepsimu fungovéani nemocnych v Zivoté. Pri
srovnani tff DRPA na zdkladé vsech publikova-
nych studi s rdznymi indikacemi byla z ddvodu
nezédoucich Ucinkd nejméné casto ukoncovéana
|é¢ba brexpiprazolem (5,7 %). Pri lé¢bé aripipra-
zolem se jednalo 0 8,8 % a kariprazinem 10,1 %
pacientl. U vsech tif antipsychotik byla nejcas-
t&jsim dlvodem vysazenf akatizie (7).

Brexpiprazol méa ve srovnani's aripiprazolem
nizsi vnitfni aktivitu na D2 receptorech a ve srov-
nani s kariprazinem na D3 receptorech, proto
ma nizsi aktivacni potencidl, a tedy i nizsi vyskyt
akatizie a insomnie jakoz i nauzey, zvraceni Ci

dyspepsie. Brexpiprazol méa asi 10x vyssi afinitu
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k5-HTTA a 5-HT2A receptorlim ve srovnani s ari-
piprazolem ¢i kariprazinem a pomér 5-HT1A/D2
¢i D3 je opacny nez u aripiprazolu i kariprazinu,
coz vede ke sniZzeni vyskytu EPS a tim ke zlepsenti
snasenlivosti brexpiprazolu, ale i k posileni jeho
anxiolytického a antidepresivniho efektu (6). Tim
se brexpiprazol lisi od dalsich zastupct DRPA,
coz nyni potvrzuje i klinickd praxe.

Aripiprazol je spojen s vy$sim rizikem vzni-
ku akatizie neZ brexpiprazol. Pouze klozapin,
olanzapin a quetiapin je stran akatizie Setrnéjsi
nez brexpiprazol. Tato antipsychotika ze skupiny
MARTA jsou vsak ve srovnani s brexpiprazolem
spojena s nesrovnatelné vyssim vyskytem me-
tabolickych nezadoucich Gcink( a sedace. Pro
skupinu pacientd, ktefi trpf akatizii po antipsy-
choticich a u nichz nenf z néjakého dtvodu
zadouci nebo mozna Ié¢ba antipsychotiky ze
skupiny MARTA, je brexpiprazol 1ékem volby.
Hypersexualita uvddéna v kazuistice ¢. 5 ¢i pa-
tologické hranfindukované aripiprazolem, mize
byt dalsim takovym stavem, ale z réznych da-
vodU nenfjejich ¢etnost tak dobfe zmapovana
jako v pfipadé akatizie.

Podle prace Citrome (5) je pofadi rizika vzni-
ku sedace/somnolence mezi DRPA nésledujict:
aripiprazol > brexpiprazol > kariprazin (NNH: 20,
50, 100) (Tab. 2).

Dalsi vyhodou brexpiprazolu je antagoni-
zace presynaptickych alfa 2C adrenergnich re-
ceptord, kterd je spojena s klinicky vyznamnym
antidepresivnim a prosexualnim pdsobenim (8).

Uvedené kazuistiky dokladaji zlepsent
snasenlivosti (akatizie, parkinsonské pfizna-
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ky, tardivni dyskineze) a také efektu na rlizné
symptomové domény schizofrenie po zméné
aripiprazolu za brexpiprazol. Oproti pfedcho-
zf antipsychotické lé¢bé byla patrnd vyborna
snasenlivost brexpiprazolu pfi zachovani remi-
se. U nekterych nemocnych doslo ke zlepsenf
funkenich schopnosti, coz odpovida post-hoc
analyze kratkodobych i dlouhodobych studii (9).

Je Skoda, Ze se néktefi pacienti z uvedenych
kazuistik propracovali k brexpiprazolu az v poz-
déjsich fazich onemocneéni. Drivéjsi prevod na
brexpiprazol je mohl udetfit expozici nezddou-
cfm Uc¢inkGm a umoznit jim dfivéjsi dosazent
funkenf remise.

Zaver

Je vhodné provadét klinickd pozorovani,
kterd se tykaji specifickych klinickych situaci,
i po schvaélenfléku k uzivaniv ramci své indikace.
Viyse uvedend klinickd pozorovani poukazuji, ze
brexpiprazol je dobrou volbou Ié¢by v pfipadé
nesnasenlivosti aripiprazolu a je tedy cennym
lékem v dostupném armamentdriu antipsycho-
tik. Pozorovani z klinické praxe poukazuje na
to, Ze existujf skupiny pacientd, pro které nenf
aripiprazol rovnocennou nahradou za brexpi-
prazol. Takovou skupinou jsou pacienti s akatizif,
pfipadné s Uzkosti a depresivni symptomatikou.
Tyto pfiznaky dominovaly v popsanych kazuis-

tikdch. V klinické praxi se setkdvdme pomérné
¢asto se skupinou pacientd, ktefi kvali akati-
zii citi diskomfort a uvazuji o vysazenf lécby,
a také se skupinou pacientd, u kterych pfetr-
vava Uzkost a depresivni ladéni, coz vede ke
snizenf kvality Zivota. Teoretickym podkladem
akatizie navozené aripiprazolem a v jednom
pfipadé kariprazinem je vys3si aktivita na D2 i
D3 receptorech nez je tomu u brexpiprazolu.
Brexpiprazol ma také nejvyssi aktivitu blokady
na 5HT2 receptorech, kterd zajistuje nizky vyskyt
parkinsonskych pfiznakd.

DRPA je heterogenni skupina. Jednotlivé
preparaty se lisi U¢innosti a snasenlivosti a ne-
jsou vzajemné zaménitelné. Pi chybénf pfimych
srovnavacich studif Ize jednotliva farmaka ze sku-
piny DRPA porovnat nepiimo, pokud jsou k dis-
pozici relevantn( klinické studie pro jednotlivé
Ucinné latky. Mezi zastupci DRPA existuji rozdily
v indikacich, farmakodynamice, farmakokineti-
ce, interakcich, klinické Gc¢innosti, snasenlivosti,
pomeéru ucinnosti a snasenlivosti, dostupnych
lékovych forméch a davkovéni. Rozdily mezi
nimi potvrzuje i klinickd praxe. Jak se ukazuje,
aripiprazol a brexpiprazol (a také kariprazin) se
vfadé parametrt lisi a nejedna se o antipsycho-
tika mezi sebou zaménitelna.

Prdce byla podpofena vyzkumnymi projekty
MZ CR -FNHK 00179906 a UK Cooperatio.

Tab. 2. Vybrané nezddouci ucinky (ndrist hmotnosti, somnolence, akatizie) vyjddfené parametrem

NNH (pocet potiebny k neprospéchu/tjmé) (5, 6)

nardst hmotnosti somnolence akatizie
aripiprazol 21 20 25
brexpiprazol 17 50 112
kariprazin 34 100 15
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