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letzten Wochen weiter ab. Es bleibt da-
her unklar, wie weit sich der Zustand
der Patienten bei ausreichend langer
Behandlung noch gebessert hitte. Die
Ergebnisse der Studie kdnnen nicht oh-
ne weiteres auf die allgemeine Patien-
tenpopulation iibertragen werden, da

Schizophrenie

hiufige psychische Begleiterkrankun-
gen ausgeschlossen waren.
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Atypische Depot-Antipsychotika haben positive
Effekte auf Funktionsniveau und Lebensqualitat

Schizophrenie ist mit Beeintrachtigungen des psychosozialen Funktions-

niveaus und der Lebensqualitat assoziiert, die im Krankheitsverlauf weiter

zunehmen. Neue Studiendaten weisen darauf hin, dass die frithzeitig begin-

nende, kontinuierliche Behandlung mit atypischen Depot-Antipsychotika eine

fortschreitende Verschlechterung des Funktionsniveaus und der Lebensquali-

tat verhindern kénnen.

Patienten mit Schizophrenie sind in ih-
rem allgemeinen und psychosozialen
Funktionsniveau im Vergleich zur Nor-
malbevolkerung eingeschriankt. Ein
besseres Funktionsniveau vor Ausbruch
der Erkrankung, eine kiirzere Dauer der
unbehandelten Psychose und eine frith
im Krankheitsverlauf erreichte Funk-
tionsverbesserung gelten als zuverlas-
sige Pradiktoren fiir eine giinstige Pro-
gnose der Patienten [9]. Die Abnahme
des psychosozialen Funktionsniveaus
und die damit verbundenen negativen
personlichen und beruflichen Konse-
quenzen der Schizophrenie nehmen mit
jedem psychotischen Riickfall zu [4].
Zudem haben Schizophrenie-Patienten
— sogar in Remission — eine schlech-
tere Lebensqualitit als gesunde Men-
schen [3]. Andererseits hat eine geringe
Lebensqualitdt wiederum einen negati-
ven Einfluss auf das Riickfallrisiko, so-
dass sich ein Circulus vitiosus mit dem
Ergebnis einer fortschreitenden Abnah-
me der psychosozialen Funktion und
der Lebensqualitét ausbilden kann [2].
Nach den aktualisierten Leitlinien der
WEFSBP (World federation of societies
of biological psychiatry) sind der Erhalt
des Funktionsniveaus und der Lebens-
qualitidt neben der Vermeidung neuer
psychotischer Episoden und der Sym-

ptomkontrolle wichtige Ziele einer ef-
fektiven Langzeittherapie [6].

Vorteile einer kontinuierlichen
antipsychotischen Therapie
Schizophrenie-Patienten mit einer gu-
ten Therapieadhdrenz haben im Ver-
gleich zu nicht adhdrenten einen bes-
seren Funktionsstatus, eine niedrigere
Hospitalisierungsrate und sind insge-
samt mit ihrem Leben zufriedener [1],
was die Bedeutung der Adhérenz in der
Erhaltungstherapie unterstreicht. Der
Einsatz von Depot-Antipsychotika bie-
tet eine Moglichkeit, Non-Adhérenz
rechtzeitig zu erkennen und zu inter-
venieren, um die Therapieadhirenz zu
verbessern.

Dass sich der Einsatz von atypischen
Depot-Antipsychotika auch auf die
funktionellen Leistungen und die Le-
bensqualitdt auswirkt, zeigen neue Da-
ten zu Aripiprazol als einmal monatlich
intramuskuldr (i.m.) zu injizierende
Depot-Formulierung (Abilify Main-
tena®) [5, 10]. So ergab eine aktuel-
le Analyse der beiden randomisierten,
doppelblinden und kontrollierten Zu-
lassungsstudien, dass unter Aripiprazol-
Depot (400 mg i.m., einmal monatlich)
die mittels der PSP(Personal and social
performance)-Skala erfassten personli-
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chen und sozialen Funktionen erhalten
blieben, wihrend es sowohl unter Pla-
cebo als auch unter subtherapeutisch
dosiertem Aripiprazol-Depot (60 mg
i.m., einmal monatlich) zu einer Ver-
schlechterung kam. Die Unterschie-
de im PSP-Gesamtscore waren statis-
tisch signifikant (p<0,001 vs. Placebo;
p<0,05 vs. subtherapeutische Dosis)
[5]-

Direktvergleich von Aripiprazol- und
Paliperidon-Depot
In der multizentrischen, randomisierten,
offenen Phase-IIIb-Studie QUALIFY
(Quality of life with Abilify Mainte-
na study) wurde der Einfluss der bei-
den atypischen Depot-Antipsychotika
Aripiprazol (400 mg einmal monatlich)
und Paliperidonpalmitat (50-150 mg
einmal monatlich) auf die Lebensqua-
litat verglichen [10]. Studienteilnehmer
waren 295 Patienten mit Schizophre-
nie, die nach der Einschitzung ihres
Arztes aus verschiedenen Griinden auf
ein Depot-Antipsychotikum umgestellt
wurden. Primérer Endpunkt der 28-wo-
chigen Studie war die Verdnderung der
mittels der QLS(Heinrichs-Carpen-
ter quality of life)-Skala evaluierten
Lebensqualitidt. Die QLS besteht aus
21 Items in den vier Doménen
e ,intrapsychische Basis* wie Motiva-
tion, Anhedonie, Empathie
o interpersonelle Beziehungen™ wie
Freunde, Bekannte, soziales Netz-
werk
e ,instrumentale Rolle“ wie Arbeits-
funktionsfahigkeit und Arbeitszufrie-
denheit
o ,alltdgliche Dinge und Aktivitdten®
(7]
Der QLS-Gesamtscore reicht von 0 bis
126, wobei hohere Werte eine bessere
Funktion anzeigen. Eine Zunahme von
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Abb. 1. QUALIFY-Studie: Uberlegene
Verbesserung des Gesamtwerts der
Heinrichs-Carpenter Quality-of-Life Scale
(QLS) unter Aripiprazol-Depot versus Pali-
peridonpalmitat [mod. nach 10]. * p<0,05
Aripiprazol-Depot vs. Paliperidonpalmitat

>5,0 Punkten auf der QLS-Skala wird
als klinisch relevante Verbesserung an-
gesehen [8].

Unter der Therapie mit Aripiprazol-De-
pot stieg der QLS-Gesamtwert bis Wo-
che 28 gegentiber Baseline um 7,5+ 1,53
und unter Paliperidon-Depot um
2,80£ 1,62 (Differenz 4,67; p=0,036).
Bereits nach Applikation der zweiten
Dosis zeigte sich ein signifikanter Un-
terschied zwischen den Behandlungs-
gruppen (Abb.1). Die Uberlegenheit
von Aripiprazol-Depot zeigte sich in al-
len vier Dominen der QLS. Auch in Be-
zug auf den sekundédren Endpunkt, die

Schwangerschaft

Abnahme des CGI-S(Clinical global im-
pression-severity scale)-Scores schnit-
ten die mit Aripiprazol-Depot behandel-
ten Patienten signifikant besser ab als die
Vergleichsgruppe (p=0,004 vs. Paliperi-
don-Depot) [10]. Beide Atypika waren
generell gut vertrdglich; die nebenwir-
kungsbedingte Therapieabbruchrate be-
trug 11,1 % unter Aripiprazol-Depot und
19,7 % unter Paliperidonpalmitat [10].
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Sicherheit von atypischen Antipsychotika

In einer stringent gematchten kanadischen Kohorten-Studie zeigte sich fiir

die isolierte Anwendung von Atypika in der Schwangerschaft kein erhohtes
negatives Risiko fiir die mitterliche Gesundheit oder die wichtigsten Geburts-
parameter verglichen mit einer Kontroll-Gruppe. Dennoch ist der Einfluss ver-

schiedener anderer Faktoren unklar. Fiir eine werdende Mutter mit ernsthafter

psychotischer Erkrankung wird die Weiterfiihrung einer antipsychotischen

Therapie mit Atypika zur psychiatrischen Stabilisierung wahrend und nach der

Schwangerschaft aber als sicher gerechtfertigt angesehen.

In den letzten Jahren hat die Anwen-
dung antipsychotischer Arzneimittel
wihrend der Schwangerschaft stetig zu-
genommen. Dennoch ist die Studien-
lage zur Sicherheit von Atypika in der
Schwangerschaft gering. Frithere Stu-
dien basierten meist auf der Untersu-
chung von ,, Typika®, welche heutzuta-
ge deutlich seltener verwendet werden.
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Die wenigen Daten zur Anwendung
von Atypika in der Schwangerschaft
warnten vor einem mdglichen erhdh-
ten metabolischen und thromboembo-
lischen Risiko fiir die Mutter mit ent-
sprechenden Folgen fir das Kind [1,
3]. Die Aussagekraft dieser Studien ist
allerdings durch die geringe Proban-
denzahl und die fehlende Adjustierung
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von Storgrofen stark limitiert. In einer
grof} angelegten Kohortenstudie [5] un-
tersuchten kanadische Forscher insge-
samt 1021 Frauen unter antipsychoti-
scher Therapie mit Atypika wihrend
der Schwangerschaft mit dem Ziel, die
Auswirkungen einer solchen Therapie
auf die Gesundheit der Mutter und des
werdenden Kindes zu erfassen.

Studienmethodik

Mithilfe verschiedener Datenbanken
des Institute for Clinical Evaluative Sci-
ences (ICES) in Toronto, Ontario, wur-
den Frauen in die Studie eingeschlos-
sen, die zwischen 2003 und 2012 eine
Ein-Kind-Geburt (Lebend- oder Totge-
burt) in einem Krankenhaus in Ontario,
Kanada hatten. Eingeschlossen wurden
Frauen, die wéhrend der Schwanger-
schaft mindestens zwei aufeinanderfol-
gende Verordnungen fiir antipsychoti-
sche Arzneimittel erhalten hatten, von



