UVAJANJE RISPERIDONA S PODALJSANIM SPROSCANJEM
(RISPERDAL CONSTA)

Jure Kopriviek*

Izvlecek: v prispevku so v kratkem opisane znacilnosti in razlike depojskih preparatov
klasi¢nih antipsihotikov in risperidona s podaljSanim sproScanjem in nacini njegovega
uvajanja in odmerjanja.

Kljucne besede: dolgodelujo¢i antipsihotik, risperidon s podaljSanim spro$¢anjem,
uvajanje, odmerjanje.

UVOD

Uporaba dolgodelujocih antipsihotikov (depojski pripravki klasi¢nih antipsihotikov
in risperidon s podaljSanim spros¢anjem) je eden od ucinkovitih dejavnikov, ki lahko
izboljSa (zagotavlja) sodelovanje bolnikov v zdravljenju oz. redno prejemanje terapije
(1).V preteklih obdobjih so bili klasi¢ni antipsihotiki »rezervirani« predvsem za bolnike,
ki v zdravljenju niso sodelovali (2) kot tudi tiste z delnim sodelovanjem (1). Zaradi
Ze poznanih znacilnosti samega poteka shizofrenske motnje in negativnih posledic,
ko le ta ni ustrezno zdravljena oz. bolniki neredno jemljejo predpisano terapijo, je
smiselno razmi$ljati o uporabi atipi¢nega antipsihotika s podaljSanim spro$¢anjem
(glej ostala poglavja v zborniku) pri obeh skupinah bolnikov, kot tudi tistih s prvo
epizodo shizofrenije. Ta namre¢ zdruZuje prednosti samih atipi¢nih antipsihotikov z
zanesljivejSim nac¢inom prejemanja terapije.

Zakaj uporaba dolgodelujocih antipsihotikov?

Preparati dolgodelujocih antipsihotikov zagotavljajo zanesljivo prisotnost u¢inkovine v
telesu doloCeno obdobje po intramuskulami aplikaciji, ter postopno spro$canje z mesta
aplikacije v plazmo. Koncentracija zdravila v plazmi, v primerjavi z oralno terapijo
(dnevna nihanja koncentracije), kaZe bistveno manjSa nihanja med najvisjo (C__ ) in
najnizjo (C_, ) serumsko koncentracijo, kar je pomembno, da so neZeleni uCinki terapije
vezani predvsem na obdobje, ko je koncentracija zdravila v plazmi najvisja (C_ ).
Omenjene lastnosti zdravila so doseZene z esterifikacijo ucinkovine v oljnem nosilcu
in posledi¢nim postopnim sproS€anjem (razpolovna doba aplicirane ucinkovine je v
primeru haloperidol dekanoata 19 - 21 dni, flufenazin dekanoata pa 8 - 14 dni) (3).
Zaradi boljSe biorazpoloZljivosti je hkrati skupni odmerek zdravila nizji kot pri oralni
terapiji. Ker pa se (pri intramuskulami aplikaciji) izogiba prvemu prehodu zdravila skozi
jetra, doseZemo tudi natanénejSe odmerjanje; saj se izognemo razlikam v presnavljanju
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zdravila, ki so razli¢ne od bolnika do bolnika (3).

Risperidonu v dolgodelujoci obliki je podaljSano spro$€anje z mesta aplikacije zago-
tovljeno po drugacnem principu kot Ze navedenima antipsihotikoma. Same molekule
risperidona so inkorporirane v mikrosfere iz glikolidno-laktidnega matriksa, iz katerih se
po intramuskulami aplikaciji, po obdobju latence, pricno sproscati ob hidrolizi samega
matriksa. Vrh sproscanja je med drugim in tretjim tednom po aplikaciji, sama koncentracija
risperidona (in aktivnega metabolita 9-OH risperidona) v plazmi pa je najvi§ja med Cetrtim
in petim tednom (4). Farmakokineti¢no je terapevtski nivo doseZen med Cetrtim in Sestim
tednom po enkratni aplikaciji. Pri ponavljajoCi se uporabi zdravila na 14 dni po Sestih do
osmih tednih doseZemo stanje stabilne koncentracije zdravila (3,4).

Odmerjanje in nacini uvajanja dolgodelujocega risperidona (Risperdal Consta)

1. Uvajanje risperidona s podaljSanim spro$¢anjem pri bolnikih s shizofrenijo,
ki trenutno ne prejemajo antipsihoticne terapije (5):

Zacetni odmerek Risperdal Consta je 25 mg/14 dni, s Cemer je doseZeno najugodnejse
razmerje med ucinkovitostjo in varnostjo. Bolnikom, ki predhodno nikoli niso prejemali
antipsihoticne terapije (prva epizoda shizofrenije) velja posvetiti ob pojavu neZelenih
ucinkov Se dodatno pozornost. Pri bolnikih, ki trenutno ne prejemajo antipsihotikikov
(predhodna prekinitev jemanja terapije), imajo pa Ze predhodne izku$nje z njimi in
so za stabilizacijo simptomov v preteklosti potrebovali vi§je odmerke npr. depojskih
antipsihotikov, je smiselno priceti z odmerkom 37,5 mg/14 dni. V kolikor ta odmerek
ni ucinkovit tudi po vzpostavitvi stanja stabilnosti (vsaj Stirje odmerki po 37,5 mg/14
dni), se odmerek zviSa na 50 mg/14 dni. Opisani so tudi bolniki s takoj$njim pri¢etkom
zdravljenja z odmerkom 50 mg/14 dni in sicer tisti s hujSo simptomatiko.V obeh opisanih
primerih (bolniki brez ali z anamnezo predhodnega prejemanja antipsihotika) morajo
bolniki tri tedne, do vzpostavitve stanja stabilnosti koncentracije risperidona v plazmi,
prejemati oralno antipsihoti¢no terapijo.

2. Menjava antipsihotika (klasicni ali atipi¢ni) z Risperdal Consta:
2.1. Prehod na Risperdal Consta iz oralne oblike atipi¢nega ali klasinega antipsihotika:

Ob nadaljevanju aktualne antipsihoti¢ne peroralne terapije (v nespremenjenem odmerku)
tri tedne po prvi aplikaciji Risperdal Consta, le-to postopoma zniZamo v nekaj dneh
(treh do Stirih), pri bolnikih s hujSo simptomatiko pa lahko postopno zniZevanje traja
tri do Stiri tedne. Priporoceni zacetni odmerek Risperdal Consta je 25 mg/14 dni, v
primerih opisanih v to€ki 1 je lahko tudi vis§ji (37,5, izjemoma 50 mg/14 dni) (glej tudi
sliko 1.a, 1.b).

Pri bolnikih, ki so pred uvedbo Risperdal Consta prejemali »sedirajoC« antipsihotik,
lahko po menjavi terapije pride do zmanj$anja same sedacije, na kar je treba bolnike
predhodno opozoriti; v tem obdobju je smiselna kratkotrajna uvedba npr. benzodiaze-
pinov ali poCasnejSe zniZzevanje predhodne peroralne terapije.
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Neposredna zamenjava (brez viiiesnega perorainega Risbéidaié)*

.  Bitédne Vpo prviinjekeiji 2dravila
"Risperdal CONSTA ukinemno
peroralm antapslhotuk peroralm antlpsnhctlk :
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Slika 1. a.

Slika 1. b.

Posredna zamenjava (prehodno perqralniﬁisperdal)*

peroralm antnps;hotlk zamenjamo s peroraimm
Risperdalom 1 teden pred prvo injek
peroralni antipsihotik a:»; peroralm Rlsperdal Risperdal CDNSTA in ga po 4 tedni
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' zyisati odmierekna 37,5 g, £6 e potrebne ‘
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2.2. Prehod na Risperdal Consta iz depojske oblike klasi¢nega antipsihotika:

Bolniki, ki so predhodno prejemali klasi¢ni antipsihotik v depojski obliki, pri¢nejo s
priporoenimi odmerki Risperdal Consta na datum, ko bi morali prejeti depojsko terapijo
(dva, wi ali Stiri tedne po zadnjem odmerku), brez dodatnega odmerka depojskega
preparata ali peroralnega nadomescanja, saj serumska koncentracije depojskega
zdravila (Ce so ga prejemali vsaj Sest mesecev) postopoma upada naslednji mesec do
dveh mesecev (slika 2).

Slika 2.

zadnjarinjekeija 1 :édgn pred prvo’ ;
njekcijo zdravila Risperdal CONSTA .~ -
, ijaistocasna’s
pryoinjekcijo 2dravila
Risperdal CONSTA.
zadnjainjékeiia 1 teden
po prvi injekeiji zdravila .
Risperdal CONSTA

enasljivest in inkovitest risperidona je po'tijena

Spremin janje odmerkov Risperdal Consta

Z odlocitvijo o spreminjanju odmerka risperidona s podaljSanim sproScanjem se lahko
sreCamo takrat, ko je po vzpostavitvi stabilnosti koncentracije zdravila (vsaj Stirje
zaporedni odmerki — osem tednov) pri$lo do pojava neZelenih ucinkov in je odmerek
powcebno niZati (v kolikor se neZeleni ucinki, predvsem hujsi, ne pojavijo prej in odmerek
niZamo takoj, ko je mogoce), ali pa, ko je pri sicer stabilnem bolniku, prislo do ponovnega
poslabSanja psihoti¢nih simptomov. V slednjem primeru se odlo¢amo sprva za dodatno
odmerjanje peroralnega antipsihotika, za dvig odmerka Risperdal Consta pa v primeru,
ko se psihoti¢ni simptomi ponovno pojavijo po ukinitvi tega dodatno odmerjanega
peroralnega zdravila. V nasprotnem primeru tvegamo previsoko odmerjanje risperidona
s podaljSanim spros¢anjem (5).
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Odmerjanje Risperdal Consta v primeru, ko bolnik ne prejme odmerka v
predvidem obdobju (na 14 dni)

Ce bolnik prejema Risperdal Consta vsaj osem tednov in od zadnje aplikacije ni poteklo
vet kot $est tednov, bolnik prejme naslednji odmerek takoj, ko je mogoce. Ce je prejemal
Risperdal Consta nepretrgoma manj kot osem tednov, ali ko je od zadnjega odmerka
poteklo vec kot Sest tednov, prejme naslednji odmerek takoj, ko je mogoce, ob tem pa
dodatno Se wi tedne peroralno obliko antipsihotika, ki ga nato postopoma ukinemo,
kot je Ze navedeno v tocki 1 (enak nacin odmerjanja kot pri prvem uvajanju Risperdal
Consta).

POVZETEK

Risperidon s podaljSanim spro§¢anjem (Risperdal Consta) zdruZuje lastnosti atipicnega
antipsihotika z zanesljivej§im naCinom prejemanja zdravila. Pri odlocitvi za tak$no
obliko terapije je smiselno upoStevati priporocila za odmerjanje, ki se razlikujejo glede
na to, ali je bolnik predhodno Ze prejemal antipsihoti¢no terapijo, katero in v kak$ni
obliki.
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