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Izvleček
Ob zdravljenju z antipsihotiki je kot redek neželeni 
učinek občasno opisan pojav perifernih edemov. V 
literaturi najdemo predvsem poročila o pojavu ede-
mov na stopalih v povezavi z zdravljenjem z antipsi-
hotiki druge generacije, najpogosteje ob olanzapinu 
in risperidonu. Vzrok za pojav perifernih edemov ni 
povsem pojasnjen, predlaganih je nekaj mehaniz-

Uvod
Pojav perifernih edemov je opisan kot neželeni uči-
nek ob zdravljenju z antipsihotiki. V literaturi so opi-
sani predvsem primeri pojava perifernih, zlasti pedal-
nih, edemov predvsem ob zdravljenju z atipičnimi 
antipsihotiki, najpogosteje ob uporabi olanzapina 
in risperidona (1–6). Posamični primeri pojava peri-
fernih edemov so opisani tudi ob zdravljenju s kve-
tiapinom, ziprazidonom, amisulpridom, klozapinom 
in paliperidonom (7–11). Izmed klasičnih antipsiho-
tikov so opisani sporadični primeri ob uporabi klor-
promazina in haloperidola (12, 13). Pojav perifernih 
edemov je pogosteje opisan pri ženskah (70,6 % pri-
merov), povprečna starost bolnikov v opisanih pri-
merih je bila 44 let, 47,1 % bolnikov je prejemalo 
antipsihotično terapijo zaradi shizofrenije, 20,6 % pa 
zaradi bipolarne motnje (4). Prevalenca je po podat-
kih različnih raziskav od 0,85 % pa vse do 57 % (14–17). 
Raziskave, ki poročajo o visoki prevalenci, so veči-
noma vključevale tudi starejše bolnike in bolnike s 
številnimi somatskimi komorbidnostmi (arterijska 
hipertenzija, srčnožilne bolezni in bolezni ščitnice), 
ki znatno prispevajo k pojavnosti edemov (16). Edemi 
se običajno pojavijo obojestransko na nogah, red-
keje na obrazu, zlasti v predelu vek ali periorbitalno, 
na rokah ali drugih delih telesa (1, 2, 3, 7, 18). Dose-
danje raziskave kažejo, da je pojav perifernih ede-
mov neodvisen od odmerka antipsihotika (6, 16, 19). 
Dejavnik tveganja pa lahko predstavlja nenadno zvi-
šanje odmerka (20).

Predstavitev primera
59-letni bolnik je bil devetič hospitaliziran na našem 
oddelku zaradi shizofrenije. Večino časa je bil izrazito 
dezorganiziran, spontano je iznašal paranoidno-nana-
šalne in megalomanske blodnjave vsebine  
z občasnimi izbruhi agitacije in verbalnoagresivnega 

mov, opisani so predvsem dejavniki tveganja. V pri-
spevku predstavljamo primer bolnika, pri katerem 
so se pojavili edemi na rokah ob zdravljenju z ami-
sulpridom, in na kratko predstavljamo opisane meha-
nizme nastanka perifernih edemov ob zdravljenju z 
antipsihotiki.

Ključne besede: antipsihotiki, amisulprid, neželeni učinki, periferni edemi, edem rok

vedenja, zaznavne motnje je ob tem zanikal, vendar 
so bile glede na klinično sliko evidentno prisotne.  
V času hospitalizacije je prejemal sprva atipični antip-
sihotik olanzapin, zaradi nezadostne učinkovitosti smo 
dodali še klasični antipsihotik haloperidol, ob čemer 
želenega izboljšanja stanja ni bilo. Ker je v preteklosti 
že prejemal amisulprid in je nanj ugodno odreagiral, 
je bil v terapijo ob anksiolitiku klonazepamu in stabi-
lizatorju razpoloženja karbamazepinu dodan amisul-
prid, pred oziroma med uvajanjem smo predhodna 
antipsihotika postopoma ukinjali. Uvajanje in odmerke 
amisulprida do 600 mg je bolnik dobro prenašal. Opa-
žali smo delno izboljšanje psihičnega stanja, predvsem 
v smislu izzvenetja dezorganiziranega vedenja in 
obdobij agitacije. Zaradi še vztrajajočih blodnjavih vse-
bin in zaznavnih motenj smo višali odmerek amisul-
prida do celotnega dnevnega odmerka 1000 mg. Po 
približno dveh tednih nespremenjene terapije so se 
pri bolniku pojavili obojestranski simetrični vtisljivi 
edemi rok, ki so bili najbolj izraziti na hrbtišču dlani in 
so segali do zapestja. Drugih kliničnih sprememb ni 
bilo najti. Laboratorijske preiskave (KKS, DKS, elektro-
liti, retenti, CRP, hepatogram) so bile brez posebnosti. 
Konzultiran je bil internist, ki je svetoval določitev vre-
dnosti albuminov in D-dimerja, oboje je bilo znotraj 
referenčnih mej. Bolnik je opravil tudi rentgensko sli-
kanje pljuč, ki ni pokazal posebnosti. Po opravljenih 
preiskavah in pregledu literature smo se odločili za 
nižanje odmerka amisulprida do 800 mg, ki ga je pre-
našal brez težav. Že nekaj dni po znižanju odmerka so 
edemi v večji meri izzveneli. Glede na to, da smo bili 
predhodno neuspešni pri zdravljenju z drugimi antip-
sihotiki, in dejstvu, da bolnika subjektivno edemi niso 
več motili, se v dogovoru z njim za nadaljnje nižanje 
odmerka ali zamenjavo antipsihotika nismo odločili. 
Zaradi poslabšanja psihičnega stanja smo kasneje  
v terapijo dodali nizek odmerek olanzapina (5 mg), ob 
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čemer poslabšanja edemov nismo opažali. Preostalo 
terapijo je tako pred pojavom edemov kot tudi po nji-
hovem zmanjšanju prejemal nespremenjeno. Prav 
tako v vmesnem obdobju ni prejemal drugih 
zdravil.

Pred lagani  mehanizmi nastank a z 
antipsihotiki induciranih perifernih edemov
Natančen vzrok nastanka perifernih edemov ob zdra-
vljenju z antipsihotiki ni jasen, je pa v literaturi opi-
sanih več možnih razlag razvoja edemov (7, 8). Kot 
možen mehanizem nastanka se omenjajo morebi-
tne zapoznele alergične reakcije, ki so po navadi 
povezane z povečano vrednostjo eozinofilcev v DKS. 
V primeru našega bolnika so bile vrednosti normalne. 
Opisujejo tudi možnost nastanka edemov prek peri-
ferne vazodilatacije, ki je povezana z antagonistič-
nim delovanjem antipsihotikov na serotoninske 
receptorje. Prek blokade serotoninskih receptorjev 
bi lahko atipični antipsihotiki povečali ciklični AMP 
in povzročili relaksacijo gladkih mišic v žilni steni. 
Visoke koncentracije cikličnega AMP so odkrili pri 
bolnikih s idiopatskimi edemi (21–23). Drugi možen 
mehanizem je prek hipersenzitivizacije perifernega 
žilja prek α-adrenergičnih receptorjev. Po tej teoriji 
pride do senzitivizacije receptorjev v času, ko bolnik 
specifičnega zdravila ne prejema (23, 24). Tudi naš 
bolnik je amisulprid že prejemal v preteklosti, nato 
ga je opustil in ga ni prejemal nekaj let. Vpliv na 
muskarinske receptorje M1, histaminske receptorje 
H1 in serotoninske receptorje 5HT2 bi lahko prav tako 
privedel do »down« regulacije od ATP-odvisne 
Ca-črpalke, kar bi privedlo do sekundarnega zmanj-
šanja kontraktilnosti gladkih mišic in posledično do 
vazodilatacije in edema (16). Opisana je tudi možnost 
posrednega vpliva na zadrževanje natrija v telesu 
prek aktivacije renin-angiotenzinskega sistema v led-
vicah, kar vodi v zadrževanje vode v telesu in pojav 
edemov. Podoben učinek so zaznali ob blokadi dopa-
minskih receptorjev D7 (25). Aktivacija dopaminskih 
receptorjev D4 naj bi imela natriuretični in diuretični 
učinek. Prek tega mehanizma poskušajo razložiti 
pojav perifernih edemov pri uporabi klozapina, ki 
ima močan antagonistični učinek na receptorje D4, 

kar je bilo dokazano tudi pri poskusih na živalih (26).
Dejavnik tveganja za pojav perifernih edemov pred-

stavlja hitro višanje odmerka antipsihotika (14). Pogo-
sto se periferni edemi pojavijo ob višjih odmerkih, 
ob nižjih pa izzvenijo ali so minimalni. Vzrok za to je 
zaenkrat neznan. Kolegi v Ljubljani so opisali primer 
bolnice, ki je nižje odmerke risperidona (2 mg) dobro 
prenašala, ob poskusih višanja pa se je dvakrat poja-
vil periorbitalni edem, tretjič pa angioedem. Po opu-
stitvi risperidona so edemi v kratkem času povsem 
izzveneli (5). Prav tako opisujejo pojav edemov ob 
peroralni terapiji in njihovo izzvenetje ob uvedbi pri-
merljivih odmerkov dolgodelujoče oblike antipsiho-
tika, kar pripisujejo manjši fluktuaciji odmerka pri 
bolnikih, ki prejemajo antipsihotik v dolgodelujoči 
obliki (27). Obstajajo pa tudi opisi primerov, kjer se 
je edem pojavil ob zdravljenju z dolgodelujočim 
antipsihotikom in izzvenel ob uvedbi primerljivega 
peroralnega odmerka (28). Med dejavniki tveganja 
za pojav edemov so opisani še ženski spol, višja sta-
rost in prisotnost ščitničnih protiteles (16). 

Zaključek
Pojav perifernih edemov ob zdravljenju z antipsiho-
tiki večinoma ne zahteva specifičnega zdravljenja, 
svetujejo znižanje odmerka ali zamenjavo antipsi-
hotika. V nekaterih opisanih primerih poročajo o upo-
rabi diuretikov, vendar dolgotrajen učinek le-teh na 
z antipsihotiki povzročene periferne edeme še ni raz-
iskan (7, 19, 29). Opažajo, da se pogosto ob ponovni 
uvedbi zdravila, ki je povzročilo edem, le-ta ponovi, 
ob ponovni uvedbi enakega antipsihotika nekateri 
svetujejo uporabo nižjih odmerkov in zelo počasno 
uvajanje (14, 23). Odmerke antipsihotika, ki so pove-
zani s pojavom edema, je težko napovedati. V edi-
nem opisanem primeru perifernih edemov v pove-
zavi z amisulpridom so se edemi pojavili približno  
2 tedna po uvedbi amisulprida ob celotnem dnev-
nem odmerku 800 mg. V tem primeru je šlo za edem 
spodnjih okončin, ki je popolnoma izzvenel ob zni-
žanju odmerka amisulprida na 400 mg dnevno (8). 
V primeru našega bolnika so se edemi pojavili po 
dveh tednih nespremenjenega odmerka (1000 mg), 
ob nižanju na 800 mg pa so izzveneli.
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