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STRESZCZENIE

Arypiprazol oferuje unikalna kombinacje dziatan receptorowych, w tym w szczegélnosci
czesciowo agonistyczny wptyw na receptory dopaminowe i serotoninowe. W zakresie
pozostatych grup receptoréw oddziatywania sg praktycznie nieistotne. W rezultacie lek
pozwala na skuteczng i bezpieczna terapie zaburzen psychotycznych i afektywnych. Le-
czenie dlugoterminowe za pomoca arypiprazolu dystansuje swoja skutecznosciag i bez-
pieczenstwem wiekszo$¢ dostepnych dzisiaj lekéw przeciwpsychotycznych. Arypiprazol
wptywa tez na poprawe funkgji poznawczych i spotecznych.

Praktyczny wniosek z porejestracyjnych badan klinicznych stanowi wskazanie do stoso-
wania mozliwie najwyzszych dawek arypiprazolu (30 mg/24 h) w ostrym okresie zaburzen
klinicznych. Lek jest bardzo dobrze tolerowany w poréwnaniu ze standardowa terapig in-
nymi neuroleptykami i nie ma typowych dziatar niepozadanych: nie wywotuje sedacdji, za-
grozen kardiologicznych ani nie niesie ryzyka przypadkowych lub intencjonalnych zatruc.
Arypiprazol wyznacza wspoiczesnie standardy bezpieczenstwa psychofarmakoterapii.
Ogranicza ryzyko metaboliczne, hiperprolaktynemie, osteoporoze. Jest powszechnie
stosowany w celu augmentacji innych lekow psychiatrycznych (klozapiny, lekéw przeciw-
depresyjnych, lekéw normotymicznych), a takze w celu korekty ich dziatan niepozadanych
(olanzapina, leki przeciwdepresyjne).

Stowa kluczowe: arypiprazol, wskazania, korzysci, dawkowanie, terapia skojarzona

NAJWAZNIEJSZE
Arypiprazol wyznacza standardy skutecznosci i bezpieczenstwa diugoterminowej
psychofarmakoterapii.

HIGHLIGHTS
Aripiprazole sets the standards for the effectiveness and safety of long-term psycho-
pharmacotherapy.
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ABSTRACT

Aripiprazole offers a unique combination of receptor actions, including in particular a partial agonist effect on dopamine
and serotonin receptors. In terms of the remaining groups of receptors, the interactions are practically negligible. As a re-
sult, the drug allows for effective and safe treatments for psychotic and affective disorders. Long-term therapies with
aripiprazole outstrip the effectiveness and safety of most of the antipsychotic drugs available today. Aripiprazole has also
a positive effect on the improvement of cognitive and social functions.

A practical conclusion from post-authorization clinical trials is that the highest possible doses of aripiprazole (30 mg per
day) should be used in the acute period of clinical disorders. The drug is very well tolerated in comparison with standard
therapies with other neuroleptics and it has not typical side effects: it does not cause sedation, cardiological hazards, or
the risk of accidental or intentional poisoning.

Aripiprazole sets the standards for the safety of psychopharmacotherapy today. It reduces the metabolic risk, hyperprol-
actinemia and osteoporosis. It is commonly used to augment other psychiatric drugs (clozapine, antidepressants, normo-

thymic drugs) and to correct their side effects (olanzapine, antidepressants).
Key words: aripiprazole, indications, benefits, dosage, co-therapy

WSTEP

Arypiprazol jest unikalnym lekiem przeciwpsychotycznym,
ktory modyfikuje przekaznictwo dopaminowe, nie blo-
kujac go [1]. W rezultacie fizjologiczny poziom transmisji
dopaminowej jest stale utrzymany. Oznacza to, ze w prze-
ciwienstwie do wiekszosci neuroleptykéw arypiprazol ma
~wbudowany” mechanizm poprawy funkcjonowania po-
znawczego i aktywnosci spotecznej. Z tego powodu pro-
ponuje sie koncepcje neuroleptykéw Il generacji (m.in.:
arypiprazol, kariprazyna, asenapina), ktéra zaktada, iz w te-
rapii nie chodzi o ,blokowanie”, lecz o regulacje osrodko-
wego ukfadu nerwowego i ochrone fizycznego poziomu
aktywnosci dopaminowej. W badaniach eksperymental-
nych dopaminergiczny efekt arypiprazolu osiggat nawet
90% dopaminergicznej aktywnosci bromokryptyny [2].
Dodatkowo arypiprazol jest czeSciowym agonistg nie tyl-
ko receptora D,, lecz takze 5-HT,,, z ktérym wigze si¢ m.in.
dziatanie przeciwlekowe i przeciwdepresyjne.

Arypiprazol jest zarejestrowany w leczeniu schizofrenii
i zaburzenia dwubiegunowego typu I. Istnieja tez liczne za-
stosowania pozarejestracyjne. Lek jest dobrze tolerowany,
z niewielkim ryzykiem objawéw pozapiramidowych i prak-
tycznym brakiem ryzyka przyrostu masy ciata (czesciowy
agonizm wobec receptora 5-HT, ) oraz innych zaburzen
metabolicznych. Nie niesie ryzyka hiperprolaktynemii oraz
zaburzen czynnosci serca spowodowanych wydtuzeniem
odstepu QTc. W krétko- i dtugoterminowym leczeniu po-
zostaje réwnie skuteczny i dobrze tolerowany. Oferuje pa-
cjentom wiasciwosci sprzyjajace poprawie jakosci zycia, ze
wzrostem sprawnosci poznawczej i aktywnosci spotecznej,
co zwieksza komfort ich zycia.
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Zarejestrowane zastosowania kliniczne arypiprazolu obej-

muja:

1. schizofrenie (u mtodziezy od 15. r.z. i u dorostych)

2. zaburzenie afektywne dwubiegunowe typu | u doro-
stych (epizody maniakalne o nasileniu umiarkowanym
do ciezkiego i zapobieganie nowym epizodom mania-
kalnym u oséb, u ktérych wystepuja gtéwnie epizody
maniakalne i ktére odpowiadaja na leczenie arypipra-
zolem), a takze u mtodziezy od 13. r.z. (epizody mania-
kalne, o nasileniu umiarkowanym do ciezkiego, w le-
czeniu trwajacym do 12 tygodni).

Arypiprazol jest dostepny w Polsce i innych krajach w wielu
postaciach: od klasycznych tabletek, przez tabletki ulegaja-
ce rozpadowi w jamie ustnej, roztwdr doustny, roztwor do
wstrzykiwan o natychmiastowym uwalnianiu, zawiesine do
wstrzykiwania o przedtuzonym uwalnianiu miesiecznym,
az do zawiesiny o 2-miesiecznym uwalnianiu. Byt to pierw-
szy lek (2017 r.), w ktérym zastosowano elektroniczny sys-
tem sygnalizujacy obecnos$¢ w przewodzie pokarmowym
(do monitorowania przyjmowania leku).

DAWKOWANIE

Dawkowanie u dorostych w przebiegu schizofrenii to
poczatkowo 10-15 mg/24 h, dawka podtrzymujaca -
15 mg/24 h, dawka maksymalna - 30 mg/24 h. U mtodzie-
zy po 15. r.z. rozpoczyna sie dawkowanie od 2 mg/24 h
przez 2 dni, 5 mg/24 h przez kolejne 2 dni, nastepnie
10 mg/24 h, a w razie koniecznosci dawke mozna stop-
niowo zwieksza¢ do 30 mg/24 h. W przypadku dawki
10 mg/24 h osigga sie zajecie 80% receptorow, w przy-
padku 30 mg/24 h - 90-94% [3]. Szacuje sig, ze 1 mg do-
ustnego rysperydonu odpowiada 11 mg/24 h arypipra-
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zolu [4], co zachecatoby do stosowania raczej wyzszych
dawek arypiprazolu w praktyce.

Jak efektywny jest arypiprazol przy skrajnym dawkowa-
niu, minimalnym lub maksymalnym? W przypadku doro-
stych ze schizofrenia w 6-tygodniowym leczeniu dawka
10 mg/24 h znaczaco lepiej poprawia stan psychiczny
pacjentow w poréwnaniu z placebo [5]. Natomiast 5 mg
wywotuje jedynie czesciowg i ostatecznie nietrwatg po-
prawe. Dawka 2 mg nie daje poprawy w zadnej fazie le-
czenia u dorostych [5]. Oznacza to, ze podstawowy efekt
kliniczny - efekt antypsychotyczny - jest zalezny od wzra-
stajacej dawki.

Arypiprazol w monoterapii w dawce 30 mg/24 h jest sku-
teczniejszy niz 15 mg/24 h w sytuacji ostrych zaburzen
psychotycznych u dorostych [3]. Ostre stany psychotycz-
ne sa wyrazem nadmiernej aktywnosci dopaminergicz-
nej, w ktérych ograniczone dziatanie leku przy mniejszych
dawkach i czeSciowy agonizm arypiprazolu nie sg pomoc-
ne w terapii. Arypiprazol ma proporcjonalng do dawki
odpowiedz kliniczna. Jak obliczono, w sytuacji — podkresl-
my - zaostrzenia psychotycznego, minimalne dawki leku
(10-15 mg/24 h) jedynie nieznacznie koryguja transmisje
dopaminowa w szczelinie synaptycznej (95% vs 89%), tym-
czasem dawki maksymalne (30 mg/24 h) redukuja ja nawet
o potowe [3]. Lek zawsze chroni 30-procentowy, fizjolo-
giczny poziom tej transmisji.

Arypiprazol jest lekiem bezpiecznym. Ryzyko dla zdrowia
i zycia w przypadku nieterapeutycznego przyjecia wyso-
kich dawek arypiprazolu jest bardzo ograniczone. Wyste-
puja wdéwczas jedynie przejsciowe, niezagrazajace obja-
wy. W badaniu duniskim [6], uwzgledniajgcym wszystkie
(n = 239) odnotowane przypadki hospitalizacji z lat 2007-
2015 z powodu zatru¢ wysokimi dawkami arypiprazolu
(50-1680 mg, Srednio 105 mg), opisano jako najczest-
sze dziatanie niepozadane jedynie ptytka sedacje u 50%
pacjentéw - przyjmujacych takze inne leki oraz u 63%
- przyjmujacych tylko arypiprazol. Nie odnotowano nato-
miast niebezpiecznych arytmii ani w ogdle przypadkéw
$mierci po przyjeciu tych niekontrolowanych dawek. Au-
torzy postuluja, ze ratunkowa hospitalizacja jest wskazana
dopiero w przypadku jednorazowego przyjecia arypipra-
zolu w dawce przekraczajacej 300 mg.

Rozpoczynanie farmakoterapii arypiprazolem czesto wigze
sie z koniecznoscig odstawiania poprzedniego leku, ktére-
go typowy efekt antycholinergiczny utrudnia w tej sytuacji
uzyskanie stabilizacji. Najlepszym rozwigzaniem jest wéw-
czas przestawianie lekéw na zaktadke, z mozliwie duzymi
dawkami arypiprazolu.
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W przeciwienstwie do podstawowego efektu przeciw-
psychotycznego efekty prokognitywne w terapii arypipra-
zolem sg raczej jakosciowe i mniej zalezne od dawek tego
leku [7]. Wyjasnienia mozna upatrywa¢ w braku efektu
antycholinergicznego arypiprazolu, ktéry nie kumuluje sie
ze wzrostem dawki, jak dzieje sie w przypadku innych neu-
roleptykow [8].

DLUGOTRWALE KORZYSCI KLINICZNE

Od dawna ambicja klinicystow leczacych nawrotowe cho-
roby psychiczne jest przede wszystkim dtugoterminowa
poprawa. O ile kazde zaostrzenie ze swojej istoty przemi-
ja, o tyle kluczowe jest zapewnienie polepszenia w dtugim
czasie, ktére pozwala na bezpieczny powr6t do indywidu-
alnego rozwoju i aktywnosci spoteczne;.

Dtugoterminowe efekty leczenia arypiprazolem zostaty
zweryfikowane w badaniach rocznych, zaréwno w odnie-
sieniu do schizofrenii, jak i zaburzenia dwubiegunowego.
Dtugotrwato$¢ stosowania arypiprazolu nie wptywata na
redukcje jego skutecznosci ani pogorszenie tolerandji [9,
10]. Przeciwnie - w dtugiej perspektywie jakos¢ zycia byta
lepsza [11]. Sktadnikami tej poprawy byty wszystkie dome-
ny jakosci zycia: aktywnos¢ psychiczna, fizyczna i spotecz-
na oraz funkcjonowanie emocjonalne i poznawcze.

Poprawa funkcjonowania spotecznego jest najbardziej
wartosciowa czescig catkowitej poprawy klinicznej. Efekt
ten moze wynika¢ z zasadniczego, skutecznego leczenia
podstawowej choroby, a takze z bardziej specyficznych
efektéw leku, w tym z poprawy komunikacji stowne;j i re-
lacji z osobami z najblizszego otoczenia oraz ogétu funkgji
poznawczych. Efekty te s3 mozliwe do uzyskania zaréwno
przy rozpoczeciu leczenia arypiprazolem, jak i przy prze-
stawieniu terapii z innego leku na arypiprazol [12].

Arypiprazol jest lekiem preferowanym przez samych pa-
cjentéw ze wzgledu na ogdlna poprawe jakosci zycia. Wy-
kazaty to zwlaszcza badania zamiany lekéw [11]. Zaréwno
w krotszych, jak i dtuzej trwajacych badaniach stwierdzo-
no, ze arypiprazol daje wiecej korzysci od poprzedniego
leku. Chociaz praktycznie wszystkie aspekty jakosci zycia
maja tendencje do poprawy w czasie stosowania arypipra-
zolu [12], domenami zmieniajagcymi sie w najwiekszym
stopniu sg: poczucie sprawnosci fizycznej, poczucie we-
wnetrznego dobrostanu, ogodlna satysfakcja z zycia, pod-
jecie aktywnosci sprawiajacych przyjemnos¢ oraz poprawa
relacji z innymi osobami [13]. Wazne réwniez, ze benefi-
cjentami poprawy jakosci zycia w trakcie leczenia sg nie
tylko sami pacjenci, lecz takze ich najblizsi, opiekunowie.
W trakcie 12-tygodniowego leczenia arypiprazolem zmiane
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w pordwnaniu z poprzednim lekiem pozytywnie oceniato
71% samych pacjentéw, ale tez 67% ich opiekunoéw.

Jedna z najwazniejszych wilasciwosci farmakologicznych
arypiprazolu jest zdolnos¢ do aktywizacji, a rbwnocze$nie
brak sedacji lub wywotywania zblizonych efektéw (nad-
mierne uspokojenie, dzienna sennos¢, spowolnienie itd.).
Unikniecie sedacji jest istotne, poniewaz zjawisko to imitu-
je i nasila objawy negatywne schizofrenii, w tym zaburze-
nia poznawcze i trudnosci w funkcjonowaniu spotecznym.
Brak sedacji podczas stosowania arypiprazolu to jedna
z podstawowych réznic w dziataniu w poréwnaniu z inny-
mi lekami, np. olanzaping [8]. Wynika to z praktycznego
braku dziatania antyhistaminowego (H,), antyadrenergicz-
nego (a,) i antycholinergicznego (M) w potaczeniu ze spe-
cyficznym, czesciowym agonizmem w uktadach dopami-
nowym i serotoninowym.

Stosujac arypiprazol, uzyskuje sie poprawe takich funkgji
poznawczych, jak: pamiec stowna, czas reakgji, spojnosc re-
agowania, zdolnos¢ do skupienia uwagi oraz poprawe su-
marycznych indekséw sprawnosci poznawczej [14]. Nor-
malizuja sie takze potencjaty wywotane, w tym kluczowa
dla genezy objawow schizofrenii fala niezgodnosci (MMN,
mismatch negativity), co koreluje z poprawg klinicznag
[15]. Arypiprazol w przeciwienstwie do wielu innych te-
rapii jest w stanie istotnie zwiekszy¢ objetos¢ hipokampu
w ciggu rocznego leczenia [16].

POLACZENIA Z INNYMI LEKAMI

Bezpieczenstwo farmakologiczne i odrebnosci bioche-
miczne czynig z arypiprazolu kluczowy sktadnik wielu te-
rapii skojarzonych.

Zaburzenia psychotyczne

Istniejag dwa podstawowe cele skojarzonego leczenia z ary-
piprazolem: poprawa skutecznosci i polepszenie tolerangji.
W pierwszym przypadku najbardziej znane s augmenta-
cje klozapiny arypiprazolem [17, 18]. Wskazaniem s3 tzw.
superlekoopornosci, a wiec opornosci na leczenie klozapi-
ng w warunkach monoterapii.

W drugim przypadku arypiprazol, ze wzgledu na swoje
unikalne wiasciwosci, jest wykorzystywany w celu korekty
niektoérych dziatan niepozadanych, np. zaburzen lipido-
wych podczas leczenia olanzaping lub hiperprolaktynemii
w trakcie terapii rysperydonem badZ amisulprydem [19].
Mowi sie wrecz o mozliwosci powstania polypill ztozonej
z arypiprazolu i olanzapiny.
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Zaburzenia afektywne
Arypiprazol jest wykorzystywany zaréwno w zaburzeniach
jednobiegunowych, jak i dwubiegunowych.

Dos¢ czesto jest dodawany do terapii lekami przeciwdepre-
syjnymi (selektywnymi inhibitorami zwrotnego wychwytu
serotoniny [SSRI, selective serotonin reuptake inhibitor], inhi-
bitorami zwrotnego wychwytu serotoniny i noradrenaliny
[SNRI, serotonin-norepinephrine reuptake inhibitors]), w celu
przetamania lekoopornosci zaburzer depresyjnych [20],
a takze osiagniecia innego, szczegdélnego celu, np. popra-
wy sprawnosci seksualnej u pacjentéw przyjmujacych leki
przeciwdepresyjne [21]. Jak dowodza poréwnawcze bada-
nia u pacjentéw z niepetng odpowiedzig na leczenie, doda-
nie arypiprazolu do leku przeciwdepresyjnego jest znacz-
nie efektywniejsze niz wymiana leku przeciwdepresyjnego
na inny [22]. Korzysci z zastosowania arypiprazolu mozna
zaobserwowac po 2 tygodniach, ze znaczacym wzrostem
liczby oséb zaréwno z poprawa, jak i remisja.

Kombinacja arypiprazolu i stabilizatoréw nastroju stanowi
skuteczna i dobrze tolerowana forme leczenia fazy ma-
niakalnej oraz opcje terapii podtrzymujacej u pacjentéw
z zaburzeniem dwubiegunowym typu | [23]. Potaczenie to
niesie za soba mniejsze ryzyko wystapienia powikfan me-
tabolicznych w poréwnaniu z innymi terapiami skojarzo-
nymi. Potgczenie arypiprazolu z walproinianem moze by¢
szczegdlnie uzyteczne w leczeniu pacjentéw z dolegliwo-
$ciami wspotistniejacymi z zaburzeniem dwubiegunowym,
takimi jak: lek, uzaleznienia biochemiczne, zespoty obse-
syjno-kompulsyjne, a takze w przypadku przewagi w obra-
zie klinicznym faz mieszanych [24].

BEZPIECZENSTWO STOSOWANIA

Nie opisano do tej pory zadnego przypadku zaburzen ryt-
mu serca u 0séb leczonych arypiprazolem spowodowane-
go wydtuzeniem odstepu QTc w EKG. Co wiecej, w ogodle
nie opisano dotychczas istotnego wydtuzenia QTc podczas
terapii arypiprazolem [25]. Tymczasem stosowanie wiek-
szosci lekow psychotropowych ma mierzalny wptyw na
zwolnienie repolaryzacji serca i wydtuzenie odstepu QTc.
Wydtuzenie to moze prowadzi¢ do niebezpiecznego dla
zycia powikfania w postaci wieloksztattnego czestoskurczu
komor (torsade de pointes).

Arypiprazol jest lekiem o najmniejszym ryzyku zwiek-
szenia masy ciata (w grupie neuroleptykéw), a w istocie
u wiekszosci pacjentéw nie obserwuje sie zadnego efektu
anabolicznego. Powoduje to, ze jednym z najwazniejszych
wskazarn do stosowania arypiprazolu jest zastepowanie
innych neuroleptykéw, wywotujacych niekorzystne efekty
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metaboliczne (np. olanzapiny, amisulprydu) [26, 27]. Tym
samym arypiprazol pozostaje lekiem z wyboru w przypad-
ku nadwagi, otytosci lub innego ryzyka rozwoju zespotu
metabolicznego.

W duzych, 10-letnich badaniach epidemiologicznych [28]
obejmujacych tacznie populacje 345 937 pacjentéw usta-
lono, ze ryzyko rozwoju cukrzycy typu 2 byto o potowe
wyzsze w przypadku stosowania neuroleptykéw | genera-
¢ji (ryzyko 1,53). W grupie neuroleptykéw atypowych naj-
wyzsze ryzyko (praktycznie podwojenie, 1,94) dotyczyto
zyprazydonu i sertindolu. Ryzyko dla klozapiny, amisulpry-
du, olanzapiny i rysperydonu byto posrednie (odpowied-
nio: 1,45, 1,42, 1,29, 1,23) oraz nieistotne statystycznie dla
arypiprazolu (1,16) i kwetiapiny (1,15). Arypiprazol zwieksza
przyswajanie glukozy przez komérki krwi nawet dwukrot-
nie, natomiast olanzapina zmniejsza je o ok. 40%.

Brak dziatania antycholinergicznego [8] i bezpieczenstwo
kardiologiczne powoduja fundamentalng ochrone przed
probami samobdjczymi. Co wiecej, w ogdle najnizsze ry-
zyko zachowan samobdéjczych (facznie préb samobdjczych
i samobojstw) wystepuje podczas terapii arypiprazolem -
20,69 przypadkéw na 1000 rocznie —i rysperydonem - 19,69.
W przypadku pozostatych neuroleptykéw atypowych ryzy-
ko jest wieksze: dla olanzapiny wynosi 23,99, w przypad-
ku politerapii — 31,24, przy stosowaniu kwetiapiny - 32,33
i zyprazydonu - zwigzanego z najwyzszym w ogole ryzy-
kiem - 48,52 [29]. W badaniu tym liczba oséb stosujacych
klozapine byta zbyt mata, by jg miarodajnie oceni¢.

ARYPIPRAZOL JAKO SRODEK KORYGUJACY
DZIAtANIA NIEPOZADANE INNYCH
LEKOW

Najczesciej arypiprazol jest wykorzystywany jako $rodek
korygujacy zaburzenia metaboliczne, w szczegélnosci
w celu opanowania przyrostu masy ciata. Wprowadzenie
arypiprazolu do terapii moze w bardzo krétkim czasie,
praktycznie w ciaggu kilku dni, znormalizowa¢ metabo-
lizm watrobowy, doprowadzajac lipidogram do wartosci
prawidtowych (wzrost stezenia HDL, spadek stezenia tri-
gliceryddéw) [27]. Arypiprazol bywa stosowany w tym za-
kresie w sposéb dwojaki: albo zastepuje poprzedni, hiper-
lipemizujacy neuroleptyk, albo jest do niego dotaczany.
Arypiprazol ma duzy potencjat normalizujacy i nawet do-
taczony do terapii olanzapina, stosowana w dawkach prze-
kraczajacych 20 mg/24 h, jest w stanie istotnie poprawic
lipidogram [19]. W badaniach populacyjnych ocenia sig, ze
zastosowanie arypiprazolu pozwala zmniejszy¢ liczbe no-
wych przypadkéw zespotu metabolicznego o 184 osoby
w grupie 1000 chorych [30].
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Poniewaz arypiprazol jest czeSciowym agonistg recep-
toréw dopaminowych, nie powoduje - jak wiele innych
neuroleptykdw - zwiekszenia wydzielania prolakty-
ny z przysadki [31]. Z tego powodu lek ten stosuje sie
w monoterapii lub w politerapii, kiedy koryguje dziatanie
innych neuroleptykdw. W rezultacie ograniczeniu ulegaja
takie dziatania niepozadane hiperproaktynemii, jak: za-
burzenia miesigczkowania, zaburzenia erekcji, obnizone
libido, mlekotok, ginekomastia, zmniejszenie owtosienia
ptciowego, zmniejszenie objetosci ejakulatu, oligosper-
mia, zasadniczo - hipogonadyzm i nieptodnos¢, a ponadto
wzrost masy ciala z rownoczesnym zmniejszeniem masy
miesniowej, a wreszcie — odwapnienie kosci.

W zakresie funkcji seksualnych duze znaczenie ma cze-
$ciowy agonizm dopaminowy arypiprazolu, ktéry w szcze-
golnosci odblokowuje uktad nagrody i przezywanie
pobudzenia seksualnego. Potencjat arypiprazolu jest wy-
korzystywany m.in. wtedy, gdy korygujemy za jego pomo-
cq niekorzystne dla funkcjonowania seksualnego oddziaty-
wania lekéw przeciwdepresyjnych. Wiekszos¢ z nich (SSRI,
SNRI) obniza aktywnos¢ seksualna, utrudniajac osiggniecie
podniecenia i sam orgazm. Arypiprazol poprawia funkcjo-
nowanie seksualne niezaleznie od osiaggniecia podstawo-
wego efektu przeciwdepresyjnego, zwtaszcza u kobiet [21].
W badaniach do niedawna przyktadano niewielka wage do
kwestii osteoporozy u 0séb z zaburzeniami psychicznymi.
Tymczasem przyczynowe powigzanie jej z hiperprolakty-
nemia ufatwito racjonalne podejscie do terapii. Jak zale-
ca sie obecnie [32], jezeli wystepuje hiperprolaktynemia,
a przy tym ryzyko nawrotu psychotycznego jest wysokie,
nalezy w pierwszej kolejnosci dotaczy¢ arypiprazol do do-
tychczasowego leczenia, a nastepnie rozwazy¢ generalng
zmiane terapii.

PODSUMOWANIE

Arypiprazol oferuje unikalng kombinacje dziatari recepto-
rowych: selektywnego, czesciowo agonistycznego wpty-
wu na receptory dopaminowe D, i D,, a takze na receptory
serotoninowe 5-HT, i 5-HT,, [2]. W zakresie pozostatych
grup receptoréw oddziatywania sg praktycznie nieistotne
(cholinergiczne, adrenergiczne, histaminowe). W rezultacie
lek pozwala na skuteczng i bezpieczng terapie zaburzen
psychotycznych i afektywnych. Leczenie dtugoterminowe
za pomocy arypiprazolu dystansuje swojg skutecznoscig
i bezpieczenstwem wiekszos¢ dostepnych dzisiaj lekéw
przeciwpsychotycznych. Arypiprazol umozliwia poprawe
w zakresie podstawowych objawéw psychotycznych, ale
tez w sferze kluczowej w dtugoterminowej prognozie -
funkcji poznawczych i spotecznych.
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Praktyczny wniosek z porejestracyjnych badan klinicznych  trycznych (klozapiny, lekdéw przeciwdepresyjnych, lekow
stanowi wskazanie do stosowania mozliwie najwyzszych  normotymicznych), jak i w celu korekty ich dziatan niepo-
dawek arypiprazolu w ostrym okresie zaburzen klinicz-  Zzadanych (olanzapina, leki przeciwdepresyjne).
nych. Lek jest bardzo dobrze tolerowany w poréwnaniu ze
standardowa terapig innymi neuroleptykami i nie ma typo-
wych dziatai niepozadanych: nie wywotuje sedacji, zagro-
zen kardiologicznych ani nie niesie ryzyka przypadkowych
lub intencjonalnych zatruc. Adres do korespondencji:
Bartosz toza
Arypiprazol wyznacza wspotczesnie standardy bezpie-  Klinika Psychiatrii, Warszawski Uniwersytet Medyczny
czenstwa psychofarmakoterapii. Jest powszechnie stoso- — 02-495 Warszawa, ul. Sosnkowskiego 18
wany zaréwno w celu augmentacji innych lekdéw psychia-
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