	Názov aktívnej látky (názov LIEKu/výrobca)
	Aripiprazole
(Abilify/ Otsuka Pharmaceutical Europe Ltd.)
1. najpredávanejší liek za r. 2013 (6.9 MLD USA)

	Štruktúra 
(FW: g/mol, [CAS])
názov
	
 (448.39 g/mol,  [129722-12-9]) 
7-(4-(4-(2,3-dichlorophenyl)piperazin-1-yl)butoxy)-3,4-dihydroquinolin-2(1H)-one

	Terapeutické použitie 
	Antipsychotiká (neuroleptiká)
(schizophrenia, bipolar disorder, major depression, autism)

	Zavedený na trh
	2002

	Dávkovanie / forma
	15 mg / tabletky, raz denne bez ohľadu na jedlo

	Farmakokinetika
	T1/2: 75 h
Biologická dostupnosť: 87 %, Väzba na proteíny: > 99 %
Distribučný objem: 4.9 l / kg
Klírens: 0.7 ml/min/kg

	Biologický cieľ 
	serotonínové a dopamínové receptory

	Mechanizmus účinku
	biologicky aktívny je dehydro-aripiprazol (metabolit)
Parciálna agonizácia serotonínových 5TH1 a dopamínových D2 receptorov a antagonizácia serotonínových 5TH2 receptorov

	Vedľajšie účinky
	Nevoľnosť, nespavosť, prírastok hmotnosti, zvýšenie cholesterolu

	Kontraindikácie
	Nie sú známe 

	Poznámka
	Aripiprazol sa vylučuje do materského mlieka u ľudí. Pacientkam sa má odporučiť, aby nedojčili, ak užívajú aripiprazol. Tak ako u ostatných antipsychotík, pacienti musia byť opatrní pri obsluhovaní nebezpečných strojov, vrátane vozidiel.

	Interakcie s inými liekmi
	Aripiprazol zvyšuje účinnosť niektorých antihypertenzív, nesmie sa používať s liekmi na predĺženie QT. 

	Predávkovanie
	Letargia, zvracanie, zvýšenie krvného tlaku,  tachykardia, extrapyramídové poruchy, diabetes mellitus.

	Literatúra
	1. http://www.klinickafarmakologie.cz/pdfs/far/2004/04/04.pdfhttp://en.wikipedia.org/wiki/Acetazolamide
2. http://www.ema.europa.eu/docs/sk_SK/document_library/EPAR_-_Product_Information/human/000471/WC500020170.pdf
3. http://www.liekinfo.sk/liek-abilify-15-mg-tablety-tbl-28x1x15-mg-%28perf-jednod-bli-alu-alu%29-347-pil.aspx
4. http://en.wikipedia.org/wiki/Aripiprazole  (nepoužité!!!)





Mechanizmus detailnejšie: 
čiastočne agonizuje dopamínové D2 a sérotonínové 5HT1 receptory a antagonizuje sérotonínové 5HT2 receptory. Pôsobí ako „dopamínový a serotonínový stabilizátor“ . Pri vysokej hladine dopamínu znižuje dopamínový prenos, pri nízkej hladine ho naopak, zvyšuje.
[image: ]
Na obrázku je príklad plného agonistu (dopamínu) kedy nastáva uplná stimulácia, antagonistu (haloperidol) a parcialneho agonistu (aripiprazol).
Metabolizuje sa pomocou izoenzýmov cytochrómu P450 (CYP2D6, CYP3A4). Tieto izoenzýmy aripiprazol dehydrogenujú a hydroxylujú, pričom biologicky aktívny je dehydro-aripiprazol.




		Aripiprazol						dehydro-aripiprazol

[bookmark: _GoBack]Eliminácia liečiva prebieha v pečeni, pričom sa vylúči 19 % nezmenenej látky. Polčas eliminácie je 75 hodín (aktívny metabolit má až 94 h), preto je odporúčaná davka len jedna tabletka denne. Pri kombinovaní so silnými inhibítormi CYP (ketokonazol, fluoxetin, paroxetin..) vzrastá polčas vylučovania až na 146 hodín. Pri kombinovaní s induktormi CYP3A4 (karbamazepin) naopak, klesá polčas eliminácie. Vtedy sa odporúča zvýšiť dennú dávku na dvojnásobok.
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