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SUHRN

Izékova L, Borovska M, Baloghova B.
Pouzitie aripiprazolu v kombinovane;j
liecbe antipsychotikami

Utinnost a bezpe¢nost modernych an-
tipsychotik v lie¢be psychotickych ocho-
reni predstavuju aj v sucasnosti zavazny
klinicky problém. Hoci terapeutické al-
goritmy odporacaju preferovat antipsy-
chotikum v monoterapii, kombinovana
antipsychoticka lie¢ba je klinickou reali-
tou. Dévodom kombindcie antipsychotik
je skuto¢nost, Ze doteraz nebolo objave-
né ,idedlne“ antipsychotikum s a¢inkom
na celé spektrum klinickych symptémov
a s maximalnou bezpe¢nostou. Navyse,
nezriedka je potrebné augmentovat an-
tipsychotickd liecbu, podava sa kome-
dikacia s inym psychofarmakom, najma
antidepresivom a tymostabilizatorom.

Predkladand praca sa venuje liecbe
kombinaciou atypického antipsychotika
aripiprazolu s inym antipsychotikom.
Prinasa literarny prehlad problematiky
a sucasne udaje o pouziti aripiprazolu
na Psychiatrickej klinike LF UK a UN
v Bratislave. Prezentuju sa aj dve kazuis-
tiky pacientiek so schizofréniou liece-
nych kombinovanou antipsychotickou
lie¢bou.

Klucové slova: kombinovanad antipsy-
choticka lie¢ba, aripiprazol.

SUMMARY

Izakova L, Borovska M, Baloghova B.
Use of aripiprazole in combined anti-
psychotic treatment

Efficacy and safety of modern antipsy-
chotics in the treatment of psychotic
disorders are still a serious clinical prob-
lem. Although therapeutic algorithms
recommend prefer antipsychotic mono-
therapy, combined antipsychotic treat-
ment is clinical reality. The reason for
combination of antipsychotics is fact,
that “ideal” antipsychotic with the ef-
fect on the whole spectrum of clinical
symptoms and maximally safety, is not
discovered, yet. Not infrequently is need
to augment antipsychotic treatment, co-
medication with other psychopharmacs
is used, mostly with antidepressant and
mood-stabilizer.

The present work deals with treatment
of atypical antipsychotic aripiprazole in
combination with other antipsychotic.
It provides an overview of literature and
data of use of aripiprazole at Psychiatric
Clinic of Faculty of Medicine Comenius
University and University Hospital Bra-
tislava. Two case studies of patients with
schizophrenia, treated with combined
antipsychotic therapy are also presented.

Key words: combined antipsychotic
treatment, aripiprazole.
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Utinnost a bezpeénost modernych antipsychotik v lie¢-
be psychotickych ochoreni predstavuji aj v stc¢asnosti
zavazny klinicky problém. Hoci terapeutické algoritmy
odportcaju preferovat antipsychotikum v monoterapii,
kombinovana antipsychoticka liecba je klinickou realitou.
Correl et al.! uvadzaji pouzitie kombinacie antipsycho-
tik v USA v 13-34%. Kotinkova a Caplov4? zaznamenali
kombinovanu antipsychoticku liecbu u 43 % pacientov lie-
¢enych na Psychiatrickej klinike LF UK a UN v Bratislave
(PK Bratislava). Vy$sia G¢innost a bezpe¢nost kombindcii,
rovnako ako pravidla ich podavania, nie si dostato¢ne
preskiimané a overené klinickymi $tadiami.

Na Slovensku boli komplexné odporucania pre lie¢bu
antipsychotikami publikované naposledy v roku 2003.?
Uvadzajt, ze v pripade nedostato¢ného efektu antipsy-
chotika je potrebné zvézit, ¢i ide o spravne stanovenu
diagndzu, objektivizovat pravidelné uzivanie liekov a ich
dostupnost. V dal$ich krokoch sa odporuca zvysenie dav-
ky antipsychotika. Ak neddjde k zvyseniu jeho Gc¢innos-
ti, vhodnd je vymena antipsychotika za antipsychotikum
s inym mechanizmom d¢inku. Ako nasledujica moznost
sa uvadza kombindcia s inymi sposobmi lie¢by, napriklad
s elektrokonvulzivnou terapiou. Niekolko odporucani sa
tyka aj kombinovanej antipsychotickej lie¢by. Kombinacia
atypického s klasickym antipsychotikom by sa mala cha-
pat tak, ze klasické antipsychotikum je adjuvantna lie¢ba
a malo by sa podavat v nizkych davkach. Vyssie davky
potlacaju $pecifické vlastnosti atypickych antipsychotik.
Dalej sa uvadza, ze kombindcia dvoch atypickych anti-
psychotik je moznd az v pripade rezistencie na vsetky iné
sposoby lie¢by. Kombinacia klozapinu s inym antipsycho-
tikom ma zvycajne zvy$ené riziko neziaducich ucinkov.
Stc¢asné podavanie viac nez dvoch antipsychotik pricha-
dza do tvahy len vo vynimo¢nych pripadoch a zvazuje sa
prisne individuélne.

Buchanan et al.* publikovali odportac¢ania Schizophre-
nia Patient Outcome Research Team (Schizophrenia
PORT) pre psychofarmakologickd lie¢bu. V odporuda-
niach, ktoré nemaju dostatoéné ,evidence-based” po-
tvrdenie, ale su ¢asto pouzivané v klinickej praxi, sa ku
kombinacii antipsychotik vyjadruji ako k terapeutickej
stratégii, ktora sa ¢asto pouziva u pacientov s nedostato¢-
nou odpovedou na lie¢cbu monoterapiou antipsychotika-
mi. Uvadza sa, Ze najviac $tadii, ktoré overovali u¢innost
abezpe¢nost kombinovanej lie¢by, sa zameralo na su¢asné
podavanie klozapinu a risperidénu.

Doévodom kombindcie antipsychotik je skuto¢nost,
ze doteraz nebolo objavené ,idedlne“ antipsychotikum
s u¢inkom na celé spektrum klinickych symptémov a s ma-
ximalnou bezpeénostou. Naopak, napriek intenzivnym
vyskumom v oblasti novych psychofarmak sa v ostatnom
¢ase na na$ trh nedostavaji nové molekuly. V klinickej
praxi je nezriedka potrebné augmentovat antipsychoticku
lie¢bu, podava sa komedikacia s inym psychofarmakom,
najma antidepresivom a tymostabilizatorom.

Vyskytuji sa aj pripady, ked psychiater ordinuje pre
nedostato¢nu uc¢innost iné antipsychotikum a v priebehu
sicasnej vymeny liekov ddjde k zlepseniu stavu pacienta.
Dévodom kombinovanej liecby moze byt teda aj obava

z vysadenia prvého antipsychotika. Ako vyhody spravne
zvolenej kombinovanej lie¢by antipsychotikami sa v litera-
tre uvddzaju optimalnejsia obsadenost dopaminovych D,
receptorov, resp. obsadenost vic¢Siecho mnozZstva recepto-
rov, vyssia a komplexnejsia a¢innost. Pri niektorych kom-
bindciach sa pozorovalo zmiernenie neziaducich u¢inkov.
Pridanie dalsieho antipsychotika umoznuje znizenie davky
pdévodného lieku. Nevyhodou moze byt vyssie riziko ma-
nifestacie a intenzity neZiaducich u¢inkov ako napr. me-
tabolicky syndrém, sedicia a extrapyramidovy syndrém,
pre ktory je potrebnd komedikacia s antiparkinsonikami.
Stcasné podavanie viacerych psychofarmak je rizikové aj
z hladiska zvysenia ceny lie¢by a predizenia jej trvania.'®

POUZITIE ARIPIPRAZOLU
V KOMBINOVANE)J
ANTIPSYCHOTICKEJ LIECBE

Aj v odbornej literatire sa venuje pozornost kombino-
vanej antipsychotickej lie¢be, pomerne casto st publi-
kované kazuistiky, menej zaslepené kontrolované $tudie.
Predkladand praca sa venuje kombindcii atypického an-
tipsychotika aripiprazolu s inym antipsychotikom. Ari-
piprazol sa od inych atypickych antipsychotik odlisuje
inym farmakodynamickym posobenim pre svoj dudlny
ucinok v dopaminovom receptorovom systéme. Pri nizkej
endogénnej dopaminovej aktivite posobi ako parcidlny
agonista dopaminovych D, receptorov, ale pokial je tito
aktivita vysokd, md na dopaminovych D, receptoroch
parcidlne antagonisticky ¢inok. Sti¢asne je parcidlnym
agonistom serotoninovych 5—HT1 A-Teceptorov a antago-
nistom 5-HT,,-receptorov.® Ovplyviiuje teda pozitivnu
a negativnu schizofrenickd symptomatiku, uzkost, depre-
sit a zaznamenal sa vplyv aj na kognitivne funkcie.” U¢in-
nost a bezpe¢nost lie¢by aripiprazolom overili viaceré kli-
nické stadie.t1o!

Aripiprazol sa pre svoj komplementérny farmakody-
namicky a farmakokineticky profil pomerne ¢asto kom-
binuje s klozapinom, pri jeho nedostato¢nej tcinnosti
najma u farmakorezistentnych pacientov.” Jednym z me-
chanizmov posobenia tejto kombinacie je vysoka afinita
aripiprazolu k D, receptorom v mezolimbickej oblasti,
ktora doplna naopak nizku afinitu klozapinu a zvyS$uje tak
celkovy antipsychoticky t¢inok.

Rocha a Hara," rovnako ako Pigato et al.’* publikovali
kazuistiky pacientov, kde sa kombindcia klozapinu a ari-
piprazolu javila ako vyhodna z hladiska vys$$ieho antip-
sychotického u¢inku. Uvedené potvrdili aj vysledky via-
cerych otvorenych §tudif.'#'>'¢ Statisticky signifikantnt
redukciu pozitivnych schizofrenickych priznakov zazna-
menali vo svojej placebom kontrolovanej §tadii Muscatel-
lo et al.'” Chang et al."® $tatisticky signifikantnd u¢innost
kombinacie klozapinu a aripiprazolu v placebom kon-
trolovanej $tadii overili len na negativnu schizofrenicku
symptomatiku. V otvorenej $tadii bola zistena redukcia
rezidualnych negativnych a depresivnych priznakov.”
Predmetom dvojito zaslepenej placebom kontrolovanej
studie Fleischhackera et al.” bolo priaznivé pdsobenie ari-
piprazolu na neziaduce u¢inky klozapinu. Vo svojej $tudii
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zaznamenali pokles hmotnosti a normalizaciu lipidové-
ho metabolizmu. Niekolko kazuistik opisalo aj priaznivé
ovplyvnenie obsedantno-kompulzivnych priznakov, ktoré
sa manifestovali u pacientov so schizofréniou lie¢enych
klozapinom.?»* Redukciu obsedantno-kompulzivnych
priznakov vSak nepotvrdil v placebom kontrolovanej §td-
dii Chang et al.'® Chiu et al.,” ktori indikovali u pacienta
aripiprazol ku klozapinu s cielom zmiernit tardivne dyski-
nézy, opisali v dosledku kombinovanej lie¢by zhorsenie
psychotickych priznakov.

Napriek mnozstvu publikovanych udajov, ani v stcas-
nosti nie je mozné vyslovit jednozna¢né zavery, ktoré by
potvrdzovali vyhody kombinacie aripiprazolu a klozapi-
nu, avak vysledky realizovanych $tadii dokumentuja vy-
znam dal$ieho overovania G¢innosti a bezpe¢nosti uvede-
ného lie¢ebného algoritmu.

Ako vyhoda podavania kombindcie aripiprazolu a ris-
peridénu sa javi pokles hyperprolaktinémie navodenej
risperidénom.

Hyperprolaktinémia je c¢astym neZiaducim uc¢inkom
antipsychotickej lie¢by s nepriaznivymi akdtnymi aj chro-
nickymi nasledkami. Okrem poruch menstrua¢ného cyklu
u zien, vedie u obidvoch pohlavi ku galaktorei a sexualnym
dysfunkciam. Z dlhodobého hladiska sa zvysuje riziko os-
teopordzy a nadorov hypofyzy. Sekrécia prolaktinu z lakto-
tropnych buniek adenohypofyzy je pod inhibi¢nym vply-
vom dopaminu prostrednictvom D, receptorov na laktot-
ropnych bunkach. Antipsychotikd vedu k hyperprolaktiné-
mii mechanizmom blokddy tychto D, receptorov a nésledne
redukciou inhibi¢ného vplyvu dopaminu. Aripiprazol ako
parcidlny agonista dopaminovych D, receptorov nesposo-
buje vzostup hladin prolaktinu. Pri kombindcii jeho u¢inku
s ticinkom risperidénu, svojou vyssou afinitou k D, recep-
torom v hypodopaminergnom stave navodenom risperidé-
nom, zabranuje risperidénu v indukcii hyperprolaktinémie.
Uvedenu skuto¢nost potvrdzujt aj vysledky viacerych otvo-
renych $tudii.*** V dvojito zaslepenej kontrolovanej $tudii
dokumentuja pokles hyperprolaktinémie navodenej rispe-
ridénom Kane et al.?

POUZITIE ARIPIPRAZOLU
NA PSYCHIATRICKEJ KLINIKE LF UK
A UN BRATISLAVA

V nasich podmienkach autori zistili, Ze od januara 2010
do konca jina 2011 bol aripiprazol na Psychiatrickej kli-
nike LF UK a UN Bratislava (dalej PK BA) podavany 21
pacientom s diagnézou ochorenia z okruhu schizofrénie.
U troch pacientov bol v priebehu hospitalizicie pre ne-
dostato¢ny efekt vysadeny. 18 pacientov (10 muzov, 8 Zien,
priemerny vek 40,2 £16,5 roka) uzivalo aripiprazol aj pri
prepusteni z hospitalizicie. Priemernd davka aripiprazolu
bola 20,8 £8,1 mg p. d. Aripiprazol v monoterapii uzivalo
44,5% pacientov. U dvoch pacientov (11,1%) sa pouzila
trojkombindacia antipsychotik. Najcastejsie bola podavana
kombinacia s klozapinom. Tab. 1 uvadza pouzité kombi-
nacie antipsychotik. Z hladiska dominujticeho syndromu
v klinickom obraze bol subor rozdeleny pomerne homo-
génne na $tyri skupiny: pacienti s dominanciou pozitivnej
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Tab. 1. Pouzitie aripiprazolu na PK BA v ¢ase od 1. 1. 2010 do 30. 6.
2011

Aripiprazol (n = 18)
monoterapia (n = 8)

klozapin 3x

dvojkombindcia | olanzapin 2x
AP(n=8) risperidén 2x

kombinovana
terapia (n=10)

kvetiapin 1x
klozapin + haloperidol 1x
kvetiapin + haloperidol 1x

trojkombinacia
AP (n=2)

schizofrenickej symptomatiky, negativnej schizofrenickej
symptomatiky, rovnako vyjadrenej pozitivnej a negativ-
nej symptomatiky a pacienti s dominujicim depresiv-
nym syndrémom. U 44,5 % pacientov bola pri prepusteni
diagnéza uzatvorend ako schizofrénia, u 33,3 % pacientov
schizoafektivna porucha a zhodne 11,1% pacientov malo
diagnostikovant akutnu a prechodnu psychotickd poru-
chu a ind neorganicku psychotickd poruchu. Priemerna
dizka hospitalizacie pacientov uZivajucich monoterapiu
aripiprazolom bola 29,9 dna a kombinaciu s inym antip-
sychotikom 54,0 dna. Kombindacia bola pouzitd castejsie
pri zavaznej$ich klinickych stavoch.

Na zaklade uvedeného je mozné konstatovat, ze na PK
BA ma aripiprazol svoje zastipenie v populdcii pacientov
so psychotickym ochorenim v monoterapii aj v kombino-
vanej lie¢be s inymi antipsychotikami.

Stratégiu pouzitia kombinovanej lie¢by s aripiprazo-
lom, jej G¢innost a bezpeénost demonstruju kazuistiky
dvoch pacientiek z opisaného stiboru.

KAZUISTIKA |

Ide o 38ro¢nu pacientku opakovane psychiatricky hospi-
talizovanu s diagnézou paranoidna schizofrénia. Aktudlne
bola hospitalizovana pre dekompenziciu stavu pri non-
compliancii v ambulantnej lie¢be. Vstup bol administro-
vany ako nedobrovolny. V rodine pacientky sa nezistila
neuropsychiatricka zataz. Pracovala ako zdravotnd sestra,
neskdr ako administrativna pracovnicka, od roku 2003 je
na plnom ID pre dusevné ochorenie. Je rozvedend, partne-
ra nema, Zije s rodi¢mi v spolo¢nej domacnosti. Somaticky
je zdravd, v detstve mala dvakrat otras mozgu, v minulosti
prekonala luetické ochorenie (nakazil ju manzel). Psychiat-
ricky je lie¢end od svojich 27 rokov (r. 2000). Ambulantne
bola nastavend na kombinovanu lie¢bu klozapinom a zi-
prasidéonom, uzivala su¢asne anxiolytikum, antiparkinsoni-
kum a nootropikum (klonazepam, biperidén, piracetam),
lie¢bu po ostatnej ambulantnej kontrole vysadila.

V Kklinickom obraze boli v priebehu aktuédlnej hospita-
lizacie pritomné intrapsychické halucinacie, komentujuce
s dopadom na konanie (intrapsychické halucinécie tran-
zitérne pretrvavali u pacientky niekolko rokov). V mys-
leni boli paranoidné bludy, v priebehu hospitalizacie sa
prechodne (2 dni) objavili aj megalomanické bludné ob-
sahy (origindrny a inventérny blud), autistické myslenie,
zdrazy. V spravani bola ambivalencia, ambitendencia. Pri-
tomné boli aj hypobulia, hypoaktivita, socidlna izoldcia,
emoc¢na plochost. Pocas hospitalizacie bol opatovne poda-
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Tab. 2. Farmakoterapia a jej ucinok v kazuistike |

Tab. 3 Farmakoterapia a jej ucinok v kazuistike Il

Liek Denna davka | Dosiahnuty tcinok Liek Denna davka | Dosiahnuty tucinok

Klozapin 400 mg redukcia pO.ZItIVI’lej schizofrenickej Olanzapin 15mg ustup pozm.vnej schizofrenickej
symptomatiky symptomatiky

- redukcia negativnej schizofrenickej - parcialna redukcia negativnej

Aripiprazol |15 mg symptomatiky Aripiprazol |30 mg schizofrenickej symptomatiky

Haloperidol |3 mg redukqa farr:nakog’;enne ‘ Lamotrigin | 150 mg eutymizacia nalady
podmieneného nérastu hmotnosti ECT redukcia hmotnosti

Piracetam 4800 mg Uprava lipidového spektra

vany klozapin v davke 400 mg p. d., pri¢om doslo k zlep-
$eniu stavu, avSak sa zvyraznila hypersalivacia, pre ktoru
sa zhorsila spolupraca s pacientkou. Realizovali sa pravi-
delné kontroly krvného obrazu a biochémie. V klinickom
obraze pretrvavala zmiernend pozitivna aj negativna schi-
zofrenickd symptomatika. Nésledne bol do lie¢by pridany
aripiprazol (30mg p. d.). Pri kombinovanej terapii klo-
zapinom 400 mg p. d. a aripiprazolom 30mg p. d. doslo
k ustupu hypersalivacie a k emo¢nému oziveniu, ale zvy-
raznila sa dysféria. Aripiprazol bol teda zniZeny na 15 mg
p- d., ¢o viedlo k eutymizacii nélady a k vymiznutiu halu-
cinécii. Prechodne sa v$ak objavili megalomanické bludné
obsahy, s vplyvom na spravanie pacientky, ktoré odozneli
po pridani haloperidolu v davke 3 mg p. d. Kombinovana
lie¢ba klozapinom 400 mg, aripiprazolom 15 mg a halope-
ridolom 3 mg viedla k zmierneniu pozitivnej a negativnej
schizofrenickej symptomatiky, redukoval sa farmako-
génne podmieneny hmotnostny nérast (8kg v priebehu
hospitalizacie) a upravilo sa lipidové spektrum (tab. 2).
Nedoslo k zmene kognitivnych funkcii, pacientka poza-
dovala pokracovat v terapii nootropikom pre subjektivne
hodnoteny kognitivny deficit. Pacientka bola za tcelom
dalsej rehabilitacie a resocializacie prelozena do Psychiat-
rickej nemocnice Velké ZaluZie, kde bola hospitalizovana
na otvorenom oddeleni.

KAZUISTIKA 11

Ide o 32ro¢nt Zenu celkovo doteraz 10krat psychiatricky
hospitalizovand s diagnézou nediferencovand schizofré-
nia. Aktudlne bola prijatd na odporucenie ambulantné-
ho psychiatra pre dekompenzaciu ochorenia v afektivnej
zlozke. Vstup bol administrovany ako dobrovolny.

Otec pacientky je abuzer alkoholu, ind neuropsychiat-
ricka zataz sa v rodine nezistila. Pracovala ako zdravotna
sestra, od roku 2008 je na plnom ID pre dusevné ochore-
nie. Je slobodnd, partnera nema, Zije v spolo¢nej domac-
nosti so svojimi rodi¢mi. Somaticky je zdrava. Psychiat-
ricky je lie¢end od svojich 17 rokov (r. 1993). V minulosti
uzivala antipsychotikd klozapin (4 roky), olanzapin, kve-
tiapin, paliperidén, haloperidol, amisulprid, thioridazin,
antidepresiva citalopram, escitalopram, a tymostabilizator
valprodat. Prvé Styri antipsychotikd uzivala v uvedenom
poradi, dalsie psychofarmaka ako komedikaciu.

V klinickom obraze v priebehu hospitalizicie bola
v popredi instabilnd psychomotorika, kolisanie nélady
od tuzkostnej k dysforickej, v domacom prostredi bola
zvy$ena pohotovost k afektom hnevu s verbalnou a bra-
chidlnou heteroagresivitou, celkovo v$ak bola expresivita
emocii nizka. V priebehu hospitalizacie sme zaznamenali

kolisanie nalady k obidvom pélom. V mysleni boli opi-
sované zarazy, asocia¢né skoky, pesimistické obsahy, au-
toakuzacie, prchava paranoidita, v domdcom prostredi aj
suicidalne idedcie. V spravani bola pritomna ambivalen-
cia, ambitendencia. Pozornost bola dekoncentrovana, so
znizenou tenacitou. Aktualna hospitalizacia bola rehospi-
talizdciou v priebehu kratkeho ¢asového tseku (3 mesia-
ce). Pri predchadzajucej hospitalizacii absolvovala sériu
Siestich elektrokonvulzivnych zékrokov a $tyri udrziavacie
zakroky. Prepustenie sa realizovalo pred¢asne na vlastnu
ziadost. Odporucali sa olanzapin 20 mg p. d., haloperidol
4,5mg p. d. a escitalopram 10mg p. d. Stav bol hodno-
teny ako nedostato¢ne kompenzovany. Dva tyzdne pred
rehospitalizaciou bola v ambulantnych podmienkach pre
zhorsenie stavu realizovana vymena haloperidolu za pali-
peridon 9 mg, ktory bol v minulosti u pacientky dostato¢-
ne ucinny, avéak musel vtedy byt vysadeny pre hyperpro-
laktinémiu a galaktoreu.

Pri prijati bola u pacientky klinicky pritomna galak-
torea, laboratdrne potvrdena hyperprolaktinémia. Z uve-
deného ddvodu bol paliperidéon vysadeny a zacata bola
komedikacia olanzapinu s aripiprazolom (30mg p. d.).
Uprava psychofarmakoterapie sa realizovala stcasne
s elektrokonvulzivnou terapiou (ECT), pricom pacientka
absolvovala sériu 4 zakrokov. Rovnako ako pri predcha-
dzajticej hospitalizacii bola ECT pomerne dobre t¢inna,
po jej ukonceni v$ak dochadzalo ku zakolisaniu stavu
najma v oblasti afektivity, preto boli podané 3 udrziava-
cie zakroky v tyzdiovych intervaloch. Ani po nich sa v§ak
klinicky stav nestabilizoval. Do terapie bol pridany lamot-
rigin s postupnou titraciou do davky 150 mg p. d. (tab. 3).
Pacientka absolvovala vychadzky do domaceho prostredia
bez zakolisania stavu. Pri kombinovanej terapii olanzapi-
nom 15mg p. d. a aripiprazolom 30 mg p. d. doslo k ustu-
pu pozitivnej a zmierneniu negativnej schizofrenickej
symptomatiky. Anxidzne depresivne priznaky boli zvole-
nou komedikaciou AP ovplyvnené parcidlne, stabilizicia
nalady sa dostavila aZ pri kombin4cii s lamotriginom. Ze-
lateIny bol aj pokles hmotnosti pacientky.

ZAVER

Literarny prehlad, prehlad pouZitia aripiprazolu na PK
BA a obidve kazuistiky demonstrujd, Ze atypické antip-
sychotikum aripiprazol ma svoje postavenie v terapii
schizofrénie. Napriek odporuc¢aniam monoterapie antip-
sychotikami sa v klinickej praxi pouziva v kombinovanej
antipsychotickej lie¢be s cielom zvysit u¢innost a bezpeé-
nost terapie najméi u farmakorezistentnych pacientov so
schizofrenickym ochorenim. Najcastejsia je kombinacia
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s klozapinom, kde nielen zvysuje antipsychoticky tc¢inok
na pozitivne aj negativne schizofrenické priznaky, ale
zmiernuje aj neziaduce ucinky klozapinu. Uvedené vyho-
dy kombinacie klozapinu s aripiprazolom sa zaznamenali
aj u pacientky opisanej v kazuistike I. Kazuistika II doku-
mentuje zvy$enie Gc¢innosti a bezpe¢nosti olanzapinu pri
augmentacii aripiprazolom. Limitaciou obidvoch kazu-
istik je vSak skuto¢nost, ze na dosiahnutie dostato¢ného
klinického zleps$enia (parcialnej remisie) boli pacientkam
podéavané aj iné psychofarmaka.

Vzhladom k tomu, Ze v klinickej praxi ¢asto nie je moz-
né ovplyvnit celd symptomatiku ochorenia zo schizofre-

nického spektra, najmé pri jeho niekolkoroénom trvani,
jednym antipsychotikom, indikovana je kombinovand an-
tipsychoticka lie¢cba. Kombinovana antipsychoticka lie¢ba
naznacuje svoje vyhody, ale na druhej strane je potrebné pri
jej indikacii zohladiovat aj mozné rizika, ktoré vyplyvaja
z farmakodynamickych a farmakokinetickych profilov jed-
notlivych kombinovanych antipsychotik. Zvlast potrebné
je venovat pozornost davkovaniu, maximalna denna dav-
ka pri monoterapii antipsychotikom nie je zhodna s maxi-
malnou dennou davkou pri kombinovanej liecbe. Cielom
dalsieho skiimania preto zostava definovat jasné pravidla,
ktoré by riadili podavanie kombinovanej lie¢by.
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