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POUZITI TERAPEUTICKEHO MONITOROVANT HLADIN ANTIPSYCHOTIK DRUHE GENERACE PRI INDIVIDUALIZACI FARMAKOTERAPIE SCHIZOFRENIE

Uroven 2: Doporuéeno

Dlikazy: existuji zpravy o snizené sna-
Senlivosti nebo nezadoucich ucincich pfi
supraterapeutickych koncentracich lé¢iva
v krvi.

Doporuceni: TDM se doporucuje pfi titraci
davky, pro specidlni indikace nebo pfi feseni
problém.

Klinické dusledky: TDM zvysuje pravdé-
podobnost odpovédi u non-respondérd.
U subraterapeutickych plazmatickych kon-
centraci je riziko snizené odpovédi. U supra-
terapeutickych plasmatickych koncentraci je
zvyseno riziko intolerance nebo intoxikace.

Uroven 3: Uziteéné

Dukazy: uvadéna terapeuticka referen¢ni
rozmezi byla odvozena od koncentraci lé¢iv
pii doporu¢eném déavkovani. Koncentrace
léciv vztahujici se k uc¢inkam 1ékd bud' jes-
té nejsou k dispozici, nebo jsou zalozeny na
retrospektivnich analyzach vysledk TDM,
kazuistickych pripadech nebo nesystematic-
kych klinickych zkusenostech.

Doporuceni: TDM je uzite¢né ve special-
nich situacich nebo pfi feseni problému.

Klinické dlsledky: pomoci TDM Ize kont-
rolovat, zda jsou koncentrace lé¢iv v souladu
s davkové zavislym referen¢nim rozmezim.
Klinického zlepSeni Ize dosdhnout zvysenim
davky u non-respondérq, u kterych byla na-
lezena subterapeutickd koncentrace léciva

v plazmé.

Uroven 4: Potencialné uzite¢né

Dukazy: plazmatické koncentrace neodpo-
vidaji klinickému efektu vzhledem k jedine¢né
farmakokinetice léciva, napfiklad reverzibilni blo-
kadeé specifického enzymu. Nebo davkovaniléci-
vamUze byt snadno odvozeno od jeho klinického
efektu, napiiklad ivod do spanku u hypnotik.

Doporuceni: TDM neni doporuceno pfi tit-
raci, ale mlze byt uzite¢né v rdmci specialnich
indikaci nebo pfi feSeni problému.

Klinické dlsledky: TDM je vyhrazeno pro
specialni klinické situace.

Detailni informace o jednotlivych Ié¢ivych
latkach a jejich metabolismu a specifikdch TDM,
které jsou nad rozsah tohoto sdéleni, Ize nalézt
napf. v ¢lanku Evidence for Therapeutic Drug
Monitoring of Atypical Antipsychotic (18).

Odbeér vzorku

Odbér vzorku by mél vzdy probihat v rov-
novéazném stavu, coz pro vétsinu psychofarmak
znamend cca tyden po dosazeni udrzovaci dév-
ky, s vyjimkou léciv s dlouhym polo¢asem: ari-
piprazol, brexpiprazol, kariprazin (a jeho aktivni
metabolity). Vhodny ¢as pro odbér pfi stabilni
davce je 0-30 min pred planovanou dalsi davkou
(4dolni hladina). Pro depotni psychofarmaka
pak plati bezprosttedné pred dalsi injekci (19).

Dopad pro praxi

a interpretace vysledkii TDM
Interpretace ziskanych vysledkd TDM

by méla idedlné probihat multioboroveé

(psychiatr, klinicky farmaceut). Pfi tomto
procesu je nutné vzit v ivahu celou fadu
aspektd ovliviujicich stanovenou labora-
torni hodnotu. Pfredevsim je tfeba zohled-
nit [ékové interakce, které mohou ménit
farmakokinetiku antipsychotik na drovni
absorpce, distribuce, metabolismu a elimi-
nace. V tabulce 2 jsou popsany hlavni meta-
bolické cesty jednotlivych AP2G a enzymo-
vé systémy, které mohou byt ovlivnény at
uz indukci nebo inhibici cytochromovych
a jinych transportnich systému. Také zna-
losti celkového kontextu: véku, pohlavi,
diagnozy, vahy, vztahu ke koufeni a dvodu
pro stanoveni TDM doplnuji informace pro
spravnou interpretaci. Nezbytnou informaci
je ¢as odbéru ve vztahu k dal$i davce léciva.
Ziskany vysledek TDM musi byt vzdy bran
s ohledem na klinicky obraz daného pa-
cienta, v€etné tize onemocnéni a projevu
nezadoucich ucinkd stavajici farmakote-
rapie (20).

Schéma rozhodovaciho postupu ve vzta-
hu k 1é¢bé AP2G a TDM najdeme popsany
v Doporucenych postupech psychiatrické
péce Psychiatrické spole¢nosti CLS JEP -
odkaz ¢. 10 (21).

U klozapinu, ktery patfi k 1é¢ivim se
stupném doporuceni 1 podle APNG pro
mozné zavazné nezadouci Ucinky, existuje
dokonce specialni rozhodovaci algoritmus
nasledného postupu lé¢by v ndvaznosti na
TDM (22).

Tab. 4. Zdkladni ddvkovaci schémata pro jednotlivd AP2G, drovné doporuceni pro jejich monitoring a varovné hodnoty Hiemke et al. (2018) (9).

SPC jednotlivych pfipravkd, Mauriet al. (2018) (8)

Lécivo Uvodni davka Titrace Cilova davka | Maximalni davka TDM Stupen Varovné
(mg/den) (mg/den) ng/ml doporuceni hodnoty ng/ml
amisulprid 50mg neni specifickd 800 1200 100-320 1 640
aripiprazol 10-15mg/den 5mg/den 10-15 30 150-500 2 1000
brexpiprazol 1 mg/den 1 mg/den 2-4 40-140 3 280
kariprazin 1,5mg/den 1,5mg/den 1,5-6 10-20 3 40
2.den2x25mg
) 12,5mg/ . ' 100-600
klozapin -2 denné poté 25:5,0 mg/ 200-450 900 (*350-600) 1 1000
den az tyden
|urasidon 375mg/den 375mg/den 40-160 160 vice nez 70 3 120
olanzapin 5-10mg/den 5mg/den 10 20 20-80 1 150
paliperidon 6mg/den 3mg/den 6 12 20-60 2 120
o | 25-50mg/den *50mg/den
quetiapin IR%/XR 300 ma/den w300 ma/den 400-800 800 100-500 2 1000
risperidon 1 mg/den 1-2mg/den 4-6 16 20-60 2 120
sertindol 4mg/den 4mg po4-5 12-20 20 50-100 2 200
dnech
R 40mg 2xdenné Od 3.dne 160mg/den
Ziprasidon akutni lé¢ba 2x80mg (Ize i asymetricky) 160 20-200 2 400

*pri farmakorezistenci, **IR — s rychlym uvolriovdnim, XR — s postupnym uvolriovdnim
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