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AKTUALNI FARMAKOTERAPIE {
KARIPRAZIN V LECBE SCHIZOFRENIE
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Uvod

V soucasné dobé povazujeme schizofrenii za dédicnou neurovyvojovou
poruchu, kterd vznika interakci faktor( genetickych a environmentalnich
a projevuje se rdznorodou psychopatologii (pozitivni, negativni, afektivni
a kognitivni pfiznaky). Definice schizofrenie dle platné klasifikace zalozené na
pfiznacich postrada biologickou validitu, coz nepochybné prispiva k tomu,
ze dostupna lécba neni u frady nemocnych dostatecnée ucinna.

Zakladem [écby schizofrenni poruchy jsou antipsychotika, ktera ovliv-
nuji hlavné pozitivni pfiznaky. V soucasné dobeé jsou preferovana antipsy-
chotika druhé generace (AP2G), ktera také mohou lépe ovliviovat negativ-
ni pfiznaky a kognitivni deficit nez antipsychotika prvni generace (AP1G).
| kdyz jsou AP2G lépe snasena a bezpelngjsi nez AP1G, maji nezadoudi
ucinky, hlavné metabolické, které mohou snizovat adherenci a predstavo-
vat tak riziko relapsu a rehospitalizace. AP2G délime dle farmakologického
profilu na 4 skupiny: 1. specifické antagonisty dopaminovych receptort
typu D2 a D3, 2. antagonisty serotoninu a dopaminu, 3. multireceptorové
antagonisty a 4. parcialni agonisty dopaminovych receptord.

Prvni parcidlni dopaminovy agonista, aripiprazol, byl uveden do klinické
praxe v r. 2002. Je povazovan za prototyp antipsychotika 3. generace (AP3G).
Je také oznacovan jako stabilizator dopaminového systému (,dopamine
system stabilizer”, DSS) a modulator serotonin-dopaminové aktivity (,se-
rotonin-dopamine activity modulator’, SDAM) (1). Postupné doslo k vyvoiji
dalsich parcidlnich dopaminovych agonistt s farmakologickym profilem
podobnym aripiprazolu, konkrétné brexpiprazolu a kariprazinu. Obé latky
byly u nds nedavno schvaleny pro lécbu schizofrenie.
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Souhrnné informace o kariprazinu byly jiz v ¢eském a slovenském
odborném tisku publikovany (2, 3, 4).

Charakteristika kariprazinu

Farmakologie

Kariprazin vykazuje vyraznou afinitu k dopaminovym receptoriim
D2 a D3 a serotoninovym receptortim 5-HT1A, na kterych pUsobi jako parcialni
agonista. Soucasne vykazuje vysokou afinitu k receptorim 5-HT2A a 5-HT2B,
na kterych funguje jako antagonista. Ve skupiné parcialnich dopaminovych
agonistU je pro kariprazin charakteristicka vyssi afinita a selektivita k D3 nez
k D2 receptordm (5).

Mechanismus Ucinku

Zakladni ucinnost kariprazinu je zprostifedkovana kombinaci parcialni
agonisticke aktivity na dopaminovych D2 a serotoninovych 5-HT1A a anta-
gonistické aktivity na 5-HT2A receptorech. Parcialni agonisté maji nizsi viastni
aktivitu nez plni agonisté, coz jim umoznuje pUsobit funkéné agonisticky
nebo antagonisticky, v zavislosti na dostupnosti pfirozeného neurotrans-
miteru. V mezolimbickém systému redukuiji excesivni dopaminovou aktivitu
zodpoveédnou za pozitivni pfiznaky a agonistickou aktivitou v mezokortikalni
oblasti vytvaif podminky pro Upravu afektivni, kognitivni a negativni symp-
tomatiky. Z hlediska snasenlivosti vysvétluje specificky farmakologicky profil
kariprazinu nizky vyskyt extrapyramidové symptomatologie (EPS), sedace,
metabolickych a kardiovaskularnich nezddoucich ucinkd (6).
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