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BREXPIPRAZOL
Tab. 3. Vztah mezi ddvkou, koncentraci léciva v plasmé a obsazenosti mozkovych receptord (15)
davka o % obsazenost % obsazenost % obsazenost % obsazenost
brexpiprazolu v plazmé D2 receptorti D3 receptorti 5HT1A 5HT2A
mg (ng/ml) receptort receptort
1 47 £8 27 £25 1T+2 28+ 10
4 126 £ 58 6/ £ 15 31+ 4+6 45+ 7

nenf substratem CYP1A2, nemélo by koufeni zpUsobovat vyznamné
interakce. Farmakokinetiku brexpiprazolu shrnuje tabulka 2. Tabulka 3
pak prezentuje vztah mezi plazmatickymi hladinami a obsazenosti vy-
branych dopaminovych i serotoninovych receptor’ v mozku.

Na vylucovani se podileji i ledviny. Radioaktivné znaceny brexpipra-
zol byl zachycen v moci 25 a 46 % ve stolici. Od stfedniho ledvinového
(CrCl < 60 ml/min) i jaterniho postizeni (Child-Pugh skore> 7) je nutna
Uprava davek (viz déle). Brexpiprazol neni inhibitorem CYP enzymd
ani inhibitorem ¢i substratem exportnich transportérd, jako jsou MDR,
P-glykoprotein ¢i BCRP. Expozice (AUC) brexpiprazolu je 0 25 % vyssi
u zen nez u muzd.

Indikace
Schvalend indikace Evropské lékové agentury je lé¢ba schizofrenie
dospélych jedincl. V USA je to navic jeSte pridatna lécba deprese.

Kontraindikace

Absolutni kontraindikaci je precitlivélost na kteroukoli slozku pfipravku,
kterd se mlze projevit napf. kopfivkou, angioedémem nebo anafylaxi.

www.praktickelekarenstvi.cz

Klinické studie u pacientt se schizofrenii

Pro ovefeni Ucinnosti v [é¢bé akutni exacerbace schizofrenie byly
usporadany dveé étydenni klinické studie faze 3 (Vector, NCT01396421
a Beacon, NCT01393613), které méely obdobny design. Ve studii Beacon,
kde bylo hodnoceno 657 jedincU, byl brexpiprazol v davkach 2-4 mg
(nikoliv 0,25 mg a 1 mq) ucinngjsi nez placebo (16). Ve srovnani s place-
bem doslo k vyssi redukci na skdle pozitivnich a negativnich pfiznakU
schizofrenie (PANSS) o 8,7, resp 7,6 pfi davce 2 mg, resp. 4 mg p. d. Vice
nez 30% zlepSeni v PANSS dosahlo 48 %, resp. 46 % pacientl uzivajicich
brexpiprazol 2, resp. 4 mg a 30 % jedincl na placebu. Pocet osob nut-
nych k prokazani lécebného efektu vici placebu (Number needed to
treat — NNT) byl 6—7. Ve studii Vector, kde bylo hodnoceno 623 jedincd,
bylo zlepSeni ve srovnani s placebem na davkach brexpiprazolu 1 mg
a 4 mg (nikoliv 2 mg). Ve srovnani s placebem doslo k vyssi redukci na
skale PANSS o 6,47 bodu pfi dadvce 4 mg p. d. Vice nez 30% zlepSeni
v PANSS dosahlo 44, resp. 50 % pacientl uzivajicich brexpiprazol 1, resp.
4 mg a 32 % jedinct na placebu (NNT = 6-9) (17).

V Japonsku byla usporddana 6tydenni studie, kterd hodnotila ucin-
nost brexpiprazolu 1, 2 a 4 mg v [é¢bé akutni exacerbace schizofrenie
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