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Az agitacio gyakran fordul el6 a szkizofrénia
akut szakaszaban €s a bipolaris zavar manias epi-
zodjaban, stlyos formaja prediszpoziciot jelent
az agressziv és violens viselkedés kialakulasa-
hoz. Az akut pszichotikus agitacio farmakotera-
pidjaban az antipszichotikumok ¢s az ezekkel a
szerekkel kombinacioban is alkalmazhato ben-
zodiazepinek jatsszak a fo szerepet. Az agitacio
kezelése soran a fenti szerek per os adasat része-
sitjiik elényben, de az antipszichotikumok par-
enteralis alkalmazasa a gyors hataskezdet elérése
¢és a tlinetek mieldbbi csokkentése érdekében
olykor elkeriilhetetlen. Nemrégen csak a hagyo-
manyos antipszichotikumok és benzodiazepinek
intramuscularis formai alltak a rendelkezésiink-
re. Az im. olanzapin injekciot az atipusos anti-
pszichotikumok csoportjabol az els6k kozott ve-
zették be a klinikai gyakorlatba. Az im. olanza-
pin hatasossagat szkizofrén, manias epizodua bi-
polaris és Alzheimer illetve vascularis demen-
ciaban szenvedo betegek agitaciojanak csokken-
tésében négy randomizalt, kontrollalt és dupla-
vak vizsgalat igazolta. Az im. olanzapint gyor-
sabb hataskezdet és kedvez6bb mellékhatas-pro-
fil jellemezte, mint az im haloperidolt. A klinikai
tapasztalatok és egy naturalisztikus vizsgalat
eredményei alapjan feltételezhetd, hogy az im
olanzapin a mindennapi klinikai gyakorlatban,
sulyos agitacioban is eredményesen €s biztonsa-
gosan alkalmazhato. Az agitacid csokkenésével
az im. olanzapinrdl a szer per os formajara torté-
n6 valtas problémamentes volt. Az olanzapin
szajban diszpergalodo formaja gyorsan csokken-
tette az akut szkizofrén betegek pszichopatologi-
ai tiineteit és javitotta a kezeléssel kapcsolatos
egylttmikodést, beallitodast illetve viselkedést.
Ez az 0j gyogyszerforma alternativ terapiat je-
lenthet az akut és a kezeléssel nem megfelelden
egylttmikodo betegek szamara. Szamos bizo-

nyiték utal arra, hogy az olanzapin két 0j gyogy-
szerformajat az akut pszichotikus agitacio keze-
1ésében elsdként valaszthatd szerek kozé lenne
indokolt sorolni.

KULCSSZAVAK: olanzapin, intramuscularis, szj-
ban diszpergalodo tabletta, agitacio, pszichozis

NEW FORMULATIONS OF OLANZAPINE IN THE
TREATMENT OF ACUTE AGITATION

Agitation is common in patients with acute schi-
zophrenia or bipolar mania, and when severe can
result in agressive or violent behaviour. Pharma-
cotherapy for acute psychotic agitation includes
the use of antipsychotic and benzodiazepine
drugs, either alone or in combination. Although
oral treatment is preferred, options in the phar-
macotherapy of acute agitation include the par-
enteral administration of antipsychotics in order
to facilitate onset of drug action and quickly alle-
viate symptoms. Until recently only conven-
tional antipsychotic and benzodiazepine drugs
were available as intramuscular injections. Olan-
zapine has been one of the first atypical anti-
psychotics available for im administration. Four
randomized placebo and comparator controlled ,
double-blind clinical trials have demonstrated
the efficacy of olanzapine in reducing acute agi-
tation in patients with schizophrenia, bipolar ma-
nia and Alzheimer and vascular dementia. Evi-
dence from these clinical trials has shown that
IM olanzapine associated with faster onset of ac-
tion and more favorable profile of adverse
events, than monotherapy with IM haloperidol.
Current clinical experience and one naturalistic
study with intramuscular olanzapine suggest that
it is efficacious and can be safely used in ,,real
world” patients with severe agitation. Intramus-
cular olanzapine have shown ease of transition to
same agent oral therapy once the acute agitation
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has diminished. The orally disintegrating tablet
formulation of olanzapine was effective rapidly
reducing psychopathology, while improving me-
dication compliance, attitudes and behaviours.
This new formulation of olanzapine may offer an
alternative strategy in the treatment of acutely ill,

noncompliant schizophrenic patients. Evidence
suggests that the new formulations of olanzapine
should be among the first-line choices in the
treatment of agitation in acute psychosis.
KEYWORDS: olanzapine, intramuscular, orally
disintegrating tablet, agitation, psychosis

Az agitacio és kezelése akut
pszichézisokban

Az akut pszichozis tlinettani diagndzis, amelynek
hatterében egymastdl etiopatogenezisiikben és ki-
meneteliikben is jelentdsen eltérd betegségek all-
nak. A pszichotikus tiinetek sulyossaga jelentds
idébeni valtozékonysagot mutathat. A korkép le-
folyasa soran intenzitdsdban valtozd mértéki agi-
tacio 1éphet fel, mely szervezetlen és gyakran cél-
szerttlen, felgyorsult pszichomotoros aktivitassal,
ingerlékenységgel valamint a kiils6 €s belsd inge-
rekre adott fokozott valaszkészséggel jar. Az agi-
tacio szindrémaja tobb pszichiatriai kérképben,
igy szkizofréniaban, bipolaris zavar manias fazi-
sdban valamint demencidhoz tarsuld pszichdzis-
ban és viselkedészavarban is kialakulhat. Az agi-
tacio gyakran a pszichiatriai betegség elso jele. A
pszichotikus agitacié sulyos forméja prediszpozi-
ciot jelent az auto-¢és heteroagressziv magatartas, a
kifejezetten violens viselkedés kialakulasahoz. A
sulyos agitacid a slirgdsségi pszichiatriai ellatas
korébe tartozik és tobbnyire pszichiatriai oszta-
lyon torténd kezelést tesz sziikségessé. A veszé-
lyezteté magatartast betegnél korlatozé és kény-
szer-jellegli intézkedések atmeneti alkalmazasa
olykor elkeriilhetetlen. Az akut pszichotikus agi-
tacio ellatasaban fontos szempont a gyors kezelés-
bevétel, a tiinetek mieldbbi csokkentése, hogy
megakadalyozzuk a veszélyeztetd magatartas ki-
alakulasat illetve megel6zziik az ezzel kapcsolatos
artalmakat (szomatikus és pszichés traumak, anya-
gi kar) (1).

A kezelés helyének kivalasztdsaban elsodleges
szempont, hogy beteg nyugodt és biztonsagos kor-
nyezetbe keriiljon, amely a lehetd legkisebb korla-
tozassal jarjon szamadra és a sziikséges kezelés al-
kalmazésanak feltételei biztositottak legyenek. Ha
a betegnek nincs kozvetlen veszélyezteto tiinete,
akkor fel kell szdmara ajanlani az dnkéntességen
alapul6 medikaciot. Ez jelenti a legkisebb rizikot a
veszélyeztetd magatartas stlyos negativ kovetkez-
ményeinek kialakulasa szempontjabol. Amennyi-
ben a beteg ehhez beleegyezését adja, akkor a per

os antipszichotikus kezelés megkezdhetd. Egylitt-
mikodési problémak esetén az antipszichotikum
oldat illetve szajban gyorsan old6doé tabletta for-
majaban torténd alkalmazasa jelentés elénnyel
jarhat. Sulyos agitacidoban, kdzvetlen veszélyezte-
to tlinet és/vagy a gyogyszeres kezelés teljes el-
utasitasa esetén parenteralis antipszichotikus ke-
zelés bevezetése sziikséges. Nemrégen még csak
az els6é generacios antipszichotikumok (haloperi-
dol, zuclopentixol-acetat stb.) injekcios formai
alltak rendelkezéstlinkre a stlyos pszichotikus agi-
tacio kezelésében. A fenti szerek antipszichotikus
hatasossagat tobb évtizedes tapasztalat igazolta,
¢s a magasabb dozisaik mellett jelentkezo szeda-
tiv hatas kedvezo lehet az akut agitacio kezelésé-
ben, de a tulszedalas lehetésége szamos veszélyt
is jelent. A hagyomanyos antipszichotikumok jol
ismert mellékhatasai (extrapyramidalis tlinetek,
hipotenzid, a neuroleptikus malignus szindroma
kialakulasanak rizikoja) kedvezétleniil befolya-
soljak ezen szerek alkalmazasat. Tovabbi hatranyt
jelent, hogy az elsé generacios antipszichotiku-
mok farmakokinetikajat kevéssé vizsgaltak, a te-
rapiaval nem megfeleléen egyiittmiikodok szama
magas ¢és az akut agitacio tiineteinek megsziinése-
kor valamelyik masodik generacios antipszichoti-
kum per os adagolhatd formajara ajanlott valtani.
A pszichotikus agitacioé kezelésében szedativ és
anxiolitikus hatasuk miatt gyakran alkalmaznak —
monoterapiaban vagy kombinacidban- benzodi-
azepineket. A benzodiazepin készitmény az anti-
pszichotikum hatasat augmentalhatja és igy az
antipszichotikum doézisa csokkenthets. A leg-
gyakrabban hasznalt gyors hatas( és/vagy magas
potenciali benzodiazepinek a lorazepam, clona-
zepam ¢és a diazepam. A benzodiazepin kezelés ri-
zik6i koz¢€ tartozik a 1€gzési depresszio és hosszi
tava terapia esetén a dependencia kialakulasa. A
benzodiazepinek augmentalhatjak mas gyogysze-
rek és az alkohol szedativ hatasat, igy egyes ese-
tekben alkalmazasuk veszélyekkel jarhat (1,2).

A masodik generacios antipszichotikumok ko-
zll a clozapin volt az elsd, melynek intramuscu-
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laris formajat a pszichiatriai betegek agressziv és
agitalt magatartasanak kezelésében torzskonyvez-
ték. Hasznalatat azonban az agranulocitdzis kiala-
kulasanak kockazata korlatozza (1). Hazankban
jelenleg a masodik generacios antipszichotiku-
mok csoportjabol a ziprasidon és az olanzapin
intramuscularis formaja van forgalomban.

Jelen kozleményben az olanzapin két uj gyogy-
szerformédjaval, az intramuscularis olanzapin in-
jekcioval €s a szajban diszpergaldodd olanzapin
tablettaval végzett vizsgalatok irodalmat tekintjiik
at.

Az inframuscularis olanzapin injekcioé

Az olanzapin injekcio hatasossaganak ¢€s bizton-
sadgossaganak kiértékelésére akut szkizofréniaban
két duplavak, randomizalt vizsgélatot, bipolaris
zavar manias epizodjaban valamint Alzheimer ¢és
vascularis demenciaban egy-egy duplavak, rando-
mizalt vizsgalatot végeztek. A legtobb vizsgalati
személynél mar egy injekcid alkalmazasa is tera-
pidsan hatasosnak bizonyult.

A maximalis plazmakoncentracio eléréséhez
szlikséges 1d6 (15-45 perc az im. injekcid alkalma-
zasa utan) a gyors hataskezdetet jelzi. Egy egész-
séges Onkénteseken végzett farmakokinetikai
vizsgalatban az im. 5 mg-os olanzapin dozis utan
mért atlagos maximalis plazmakoncentracio kb.
OtszOr nagyobb volt, mint amit a per os 5 mg-os
dozis adasa utan észleltek. Az intramuscularis al-
kalmazas utan megfigyelt felezési id6 az oralis do-
zis utan mérthez hasonld volt. A klinikai dozistar-
tomanyban a farmakokinetika linearisnak bizo-
nyult. Egészséges onkéntesekben az olanzapin per
os adasa utan az atlagos terminalis eliminacids fe-
lezési id6 33 ora és az atlagos plazma clearance 26
l/6ra volt. Az olanzapin farmakokinetikajat a do-
hanyzas, a nem és az életkor kismértékben befo-
lyasolta (3).

Olanzapin injekcio alkalmazasa
Szkizofréniaban

Breier és munkatarsai (4) vizsgalatukba 270 szki-
zofrén beteget vontak be, a randomizacié 6 keze-
1ési csoportba (olanzapin injekcié 2,5 mg; 5 mg;
7,5 mg;10 mg , placebo injekcid, haloperidol in-
jekcio 7,5 mg) tortént. A vizsgalat 24 oras iddtar-
tama alatt az injekcidt maximum 3 alkalommal le-
hetett adni. A hatasossagot az elsé injekcid utan 2
oraval, az adverz eseményeket 24 6ra utan értékel-

ték ki. Az aktiv szerekkel kezeltek csoportjaiban
az agitacido csokkenése szignifikdnsan nagyobb
volt, mint a placebo csoportban. A 2,5 mg-os
olanzapin injekcio kevésbé volt hatasos, mint a
magasabb dozisuak és a haloperidol injekciok. Az
olanzapinnal kezelt csoportokban a névekvo dozis
mellett nagyobb hatasossagi tendenciat észleltek.
Az olanzapin injekcié 5 mg-os, 7 mg-os és 10
mg-os dozisaira a hatds gyorsabban jelentkezett,
mint a 2,5 mg-os dozisra. A fenti magasabb dozi-
sok mellett az olanzapin injekcié mar 30 perc utan
statisztikailag felilmulta a placebo hatasossagat.
Az olanzapin injekcioval kezelt betegekben a leg-
gyakoribb mellékhatas a hipotenzid volt. Két halo-
peridollal kezelt betegben alakult ki akut diszto-
nia, kezelést igényld parkinsonizmust egy olan-
zapin ¢és hat haloperidol kezelésben részesiilé be-
tegben észleltek. Parkinsonizmus és akatizia két
olanzapinnal és harom haloperidollal kezelt be-
tegben jelentkezett. Antikolinerg medikacioban
harom haloperidollal és egy olanzapinnal kezelt
beteg részesiilt.

Wright €s munkatarsai (5) vizsgalatukban 321
szkizofrén beteget randomizaltak harom kezelési
csoportba (olanzapin, haloperidol és placebo). A
vizsgalatot a bevont betegek 91,6%-a fejezte be.
Az olanzapin injekcid egyszeri 10 mg-os dozisat
1-3 alkalommal alkalmaztak a 24 oras vizsgalati
iddszakban. Az olanzapin és a haloperidol injek-
ci6 szignifikansan nagyobb mértékben csokken-
tette az agitaciot, mint a placebo. Az olanzapin ke-
zelésben részesiilo betegekben az injekcid beada-
sa utan 15, 30 és 45 perccel — a haloperidollal ke-
zelt betegekével dsszehasonlitva — szignifikansan
nagyobb javulast észleltek az agitacio tiineteiben
(PANSS-Excited Component), ami a hatas gyor-
sabb kialakulasat jelzi (1.abra). Az olanzapint a
betegek jobban toleraltak. Extrapyramidalis tiine-
teket az olanzapinnal kezelt betegek 0,8%-aban,
mig a haloperidollal kezeltek 5,6%-aban észlel-
tek. Az akut disztonia incidenciaja a haloperidol
kezelési csoportban 7% volt, mig az olanzapin
csoportban egy betegben sem alakult ki a fenti
mellékhatas. A haloperidollal kezeltek 20,6%-a,
az olanzapinnal kezeltek 4,6%-a és a placebo in-
jekcidt kapok 3,7%-a részesiilt antikolinerg medi-
kacioban.

Az extrapyramidalis tiinetek ¢és az akatizia kate-
gorikus incidenciajat 24 oraval az els6é injekcio
utan a 2. abra mutatja.
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1. dbra. PANSS-EC* pontszamvaltozasai

a kiindulastél az elsé olanzapin, haloperidol vagy placebo injekcié utani 2. éraig (5)

15 30 45 60 75 90

1do (perc)

o3 20 im. placebo

_o—im. haloperidol

PANSHC
R N T S VR,

*p<0.05 olanzapin vs haloperidol

—A —<—im. olanzapin

p<0.01 olanzapin vs plavebo minden mérési pontban
p<0.01 haloperidol vs plavebo minden mérési pontban, kivéve 15 min

* Az agitacié mérése a PANSS Excited Component (tenzid, kooperacio hianya, ellen-
ségesség, gyenge impulzuskontroll, izgatottsag) hasznalataval tértént

2. abra
Az extrapiramidalis tiinetek kategorikus
incidenciaja 24 oraval az elsé injekcio utan

[Jim. placebo
124 [Jim. olanzapin
[] im. haloperidol

Betegek (%)

2.8

24 1.1

Kezelést igényld akatizia' Kezelést igényl$ parkinzonizmug

1. Barnes Akatizia Skala 6sszpontszam > 2
2. Simpson-Angus Skala dsszpontszam < 3
*p<0.05 vs olanzapin

Olanzapin injekcio alkalmazéasa bipolaris
zavarban

Meehan és mtsai (6) manias és kevert tipusu bipo-
laris zavarban végzett vizsgalataban a 10 mg olan-
zapin hatasosabbnak bizonyult az agitacid csok-
kentésében 2 draval az injekcié beaddsa utan, mint
alorazepam (2 mg) és a placebo. A 24 oras kezelés
végpontjan az olanzapin a placebonal hatasosabb-
nak bizonyult, de a lorazepam kezelés hatasossaga
statisztikailag nem kiilonbozott az olanzapinétol
¢s a placeboétol. Az adverz események frekvenci-
4ja tekintetében a kezelési csoportok kozott nem
volt kiilonbség.

Olanzapin injekcio alkalmazasa
demenciaban

Meehan és munkatarsai (7) 272 Alzheimer és vas-
cularis demenciaban szenvedo beteg akut, agitalt
allapotaban vizsgaltak az olanzapin injekcid (2,5
mg ¢és 5 mg) hatasossagat 6sszehasonlitva a lora-

zepam (1 mg) és placebo injekcidéval. Az olanza-
pin mindkét dozisa €s a lorazepam beadasuk utan
2 oraval hatasosabbnak bizonyultak, mint a place-
bo. Az injekcid beaddsa utan 24 o6raval az olanza-
pin mindkét dézisa és a lorazepam feliilmulta a
placebo hatasossagat az agitaci6 (PANSS-EC)
csokkentésében. Az olanzapint az idds és gyakran
szomatikus koérképekben is szenvedd betegek jol
toleraltak, sulyos adverz esemény nem fordult el6.

Az intramuscularis olanzapin hatasara az agita-
ci6 gyors csokkenése direkt elényt jelent a bete-
gek részére. Tovabbi indirekt elony szarmazhat
abbol, hogy az ismételt intramuscularis olanzapin
injekcidk és a kiegészitésként parenteralisan al-
kalmazott benzodiazepin sem jelentettek fokozott
rizik6t a mellékhatasok szempontjabol. A fentiek-
ben emlitett vizsgalatokban elemezték az olanza-
pin szedativ és nyugtatd hatasat. A betegek koziil
csupan 1 lorazepammal kezelt bipolaris beteg valt
atmenetileg ¢breszthetetlenné. A ,mély alvas
vagy ¢ébreszthetetlenség” (Agitation—Calmness
Evaluation Scale, ACES) el6fordulasa tekinteté-
ben nem volt kiilonbség a kezelési csoportok ko-
zOtt. A szedacidt jelzé mellékhatasok incidencia-
jaban nem volt szignifikans kiilonbség az olan-
zapinnal ¢és a komparatorokkal kezelt betegcso-
portok kozott. A kiilonb6z6 diagnoézist betegeket
magaba foglald vizsgélatokban intramuscularis
olanzapin kezelés hatasara nem alakult ki na-
gyobb foku szedacid, mint haloperidol vagy lora-
zepam mellett, és az olanzapinnal kezeltek a szer
nyugtato6 hatasat inkabb észlelték, mint a nem spe-
cifikus szedativ hatast (pl. nyugodtabba valtak 4al-
mossag érzete nélkiil) (8-10).

Wright és munkatarsai (11) egy duplavak, ko-
vetéses vizsgalatban 311 intramuscularis injekci-
0s kezelésben részesiild beteg oralis olanzapinra
vagy haloperidolra torténd atallitasat értékelték ki.
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A négy napos vizsgalatban kimutattak, hogy az in-
jekcids kezelés soran elért hatas fennmaradt a két
gyogyszer per os formajara torténd valtasa utan is.
Az olanzapin kezelés soran, ellentétben a halope-
ridol terapiaval nem jelentkeztek olyan sulyos mel-
Iékhatasok, mint a disztonia €s az akatizia (12).

Az alkalmazasi eldirat szerint a 10 mg-os olan-
zapin injekcid egyszeri adasa ajanlott, mely a kli-
nikai allapottol fiiggden az els6 injekciot kovetd 2
ora utan egy masodik 5-10 mg dozisu injekcidval
megismételhetd. Tovabbi injekciok alkalmazasa
nem ajanlott, hacsak a beteg jelentés mértékben
agitalt allapota ezt sziikségessé nem teszi. Az
olanzapin maximalis napi dozisa a 20 mg-ot nem
haladhatja meg. Az injekcios kezelés idotartama 3
egymast kdovetd napnal nem lehet hosszabb (1).

A fentiekben emlitett duplavak, kontrollalt kli-
nikai vizsgalatokba csak enyhe és mérsékelt fok-
ban agitalt betegeket vontak be, ami az eredmé-
nyek altalanosithatosagat korlatozza (13).

Obszervacios vizsgalat az olanzapin
injekcioval

San és munkatarsai (14) naturalisztikus, multi-
centrikus, 24 6ras obszervacios vizsgalatukba 92
szkizofréniaban ill. mas pszichotikus korképek-
ben vagy bipolaris manidban szenvedd beteget
vontak be. A betegeket pszichiatriai slirgdsségi
részlegeken kezelték, tobbségilikben akut, sulyo-
san agitalt allapotak voltak. A betegek 32,6%-a a
vizsgalat inditasa el6tt per os antipszichotikus ke-
zelésben résziilt, 67,4%-a nem tartotta be a per os
gyogyszeres kezelésre vonatkozo utasitasokat.
Minden beteg im. 10 mg olanzapin injekciot ka-
pott, amely 2 ora elteltével egy alkalommal meg-
ismételhetd volt. Az intramuscularis olanzapin al-
kalmazasa utan 2 o6raval szignifikans csokkenést
észleltek az agitacioban (PANSS-EC), mely a vizs-
galat soran tovabb folytatodott és 24 oras végpon-

ton statisztikailag szignifikans valamint klinikai-
lag is jelentds javulast eredményezett (3. abra).
Kezelést igénylé mellékhatas miatt a vizsgalatot
egyik betegnél sem kellett megszakitani. Akut
disztonia vagy extrapiramidalis tiinetek a vizsga-
lat ideje alatt nem alakultak ki. A fenti adatok
meger0dsitik a randomizalt, kontrolallt klinikai
vizsgalatoknak az im. olanzapin hatasossagara és
biztonsagossagara vonatkozé eredményeit ¢és
azok érvényességét kiterjesztik a mindennapi kli-
nikai gyakorlatra és igy a sulyosan agitalt betegek-
re is.

Az intramuscularis olanzapin alkalmazasakor —
a fentiekben emlitett randomizalt vizsgalatokban
— a QTc intervallum valtozas nem volt nagyobb,
mint haloperidol vagy placebo esetében (15).

A szajban diszpergalddo olanzapin tabletta

Az akut agitacio kezelésében a parenteralis olan-
zapin kezelés alternativdja lehet a szer szajban
gyorsan old6do formaja. A nyelvre helyezett tab-
letta atlagosan 15,8 mp alatt szétesik és a legtobb
emberben 2 percen belill teljesen eltlinik. A szaj-
ban diszpergalddd olanzapin tabletta bioekviva-
lens az olanzapin filmtablettaval. A szajban gyor-
san 0ldodo olanzapin bevétele utani elsé 6raban
tobb egészséges Onkéntesben a hagyomanyos
filmtablettat szed6khoz képest némileg magasabb
plazmakoncentraciokat mértek. A szajban disz-
pergalodo format kapo egészséges onkéntesek ko-
ziil tobbnél a bevétel utan 15 és 30 perccel mérhe-
td olanzapin plazmakoncentraciot talaltak a ha-
gyomanyos tablettat szed6kével dsszehasonlitva.
A gyorsabb gastrointestinalis felszivodas klinikai
jelentéségét nem tudtak igazolni, a szajban oldodo
tabletta alkalmazasakor a hataskezdet nem volt
gyorsabb, mint a hagyomanyos tabletta mellett
(16,17).

3. abra. A PANSS-EC* pontszamok

a vizsgalat kezdetén és im. olanzapin adasa utan 2 oraval és a kezelés megkezdése utan 24 oraval
egy naturalisztikus vizsgalatban (N=92) (San L és mtsai [2006] nyoman)

Kezelés megkezdése utan 24 oraval

Els6 injekcié utan 2 éraval

*Kezelés megkezdése el6tt

10 20 30
PANSS-EC

* Az agitacio mérése a PANSS Excited Component (tenzid, kooperacié hianya, ellenségesség, gyenge impulzus-

kontroll, izgatottsag) hasznalataval tértént
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Az olanzapin szajban diszpergalodd formajat
egy 6 hetes, nyilt vizsgalatban tesztelték akut alla-
potu, kezeléssel nem megfeleléen egyiittmitkodo
szkizofrén és szkizoaffektiv betegek korében. A
gyogyszeres kezeléssel vald egyiittmikddés kii-
16nb6z6 aspektusainak mérésére tobb skalat (a no-
vér felmérése a gyogyszeres kezelés elfogadasa-
nak mértékérdl, a gyogyszeres kezelést befolyaso-
16 tényezdk értékelése, a kezeléssel kapcsolatos
egyittmiikodést felmérd interji) hasznaltak. A
pszichopatologia tiinetek sulyossagaban (PANSS
Osszpontszam) mar a kezelés els6 hetétdl illetve
azt kovetden is szignifikans javulast észleltek. Ha-
sonl6 mértékii javulast mutattak ki az agitacio
csokkenése €s a kezeléssel vald egyiittmiikddés
terén (4. abra). A klinikai javulas és a comp-
liance-t értékeld skalakon mért pontszamvaltoza-
sok kozott szignifikans pozitiv korrelacio volt va-
lamennyi vizsgalt iddpontban. A szajban oldodo
olanzapin biztonsagossagi profilja megegyezett a
hagyomanyos filmtablettaéval. A szajban diszper-
galddo olanzapin az antipszichotikus kezelés elfo-
gadasat megkonnyitheti igy elonydson alkalmaz-
hat6 akut allapotu, a kezeléssel nem megfelelen
egylittm(ikodo betegekben (18).

Az olanzapin szajban diszpergal6dé formaja-
nak demenciaval 0sszefiiggd pszichdzisokban és
viselkedészavarokban torténé alkalmazasarol eset-
tanulmanyokban szamoltak be. A készitményt
olyan betegeknek adtak, akik a hagyomanyos tab-
lettat nem tudtak vagy nem akartak lenyelni. A be-
szamolok azt jelzik, hogy a szajban diszpergalodo
tabletta kedvezd terapias alternativat nyujt az

id6éskor, antipszichotikus kezeléssel nem megfe-
leléen egyiittm{ikodo és/vagy nyelési nehézségek-
kel kiizd6 betegek terapidjaban (19,20).

KOVETKEZTETESEK

A hazai és nemzetkdzi szakmai ajanlasok szerint a
masodik generacids antipszichotikumok az akut
pszichdzisok kezelésében elsd valasztasként al-
kalmazhat6 szereknek mindsiilnek. Sokaig az em-
litett, 4j antipszichotikumok injekcios formai nem
alltak rendelkezésiinkre, igy a sulyos pszichotikus
agitacio parenteralis kezelése a hagyomanyos an-
tipszichotikumokra és az ezekkel kombinacioban
is alkalmazhat6 benzodiazepinekre korlatozodott.
Ma mar egyre tobb bizonyiték utal arra, hogy a
masodik generdcids antipszichotikumok intra-
muscularis formai az elsé generacios szerekhez
képest szamos eldnnyel rendelkeznek az akut pszi-
chotikus agitacié kezelésében. Az intramuscularis
olanzapin injekci6 hatasossagat és biztonsagossa-
gat akut szkizofrén korképekben, bipolaris zavar
manias epizodjaban és demenciaban szenvedd be-
tegek agitacidjaban tobb duplavak, randomizalt és
egy naturalisztikus, obszervacios vizsgalat igazol-
ta. Az olanzapin injekcidval torténd kezelést a
haloperidoléhoz képest gyorsabb hataskezdet, és
kedvezébb mellékhatas-profil jellemezte. Tovab-
bi elény, hogy az akut agitalt allapotban elkezdett
im. olanzapin terapia, ugyanennek a szernek a per
os formajaval folytathat6 a pszichozis akut szaka-
szaban, majd ennek lezajlasa utdn ugyanilyen mo-
don a relapszus prevencio is kivitelezhetd. Ha az

4. abra. Olanzapin szajban diszpergalodé tabletta javitotta
a szkizofrén betegek attitiid- és viselkedésbeli compliance-ét (n=85)

A compliance-t értékel6 skalakt pontszam valtozasa 6 hét utan

204 201 .
]
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NAMA ROMI TCI &sszpont ROMI compliance
gsszpont noncompliance

T NAMA = Nursing Assessment of Medication Acceptance

ROMI = Rating of Medication Influence
TCI = Treatment Compliance Interview
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AZ OLANZAPIN UJ GYOGYSZERFORMAI AZ AKUT AGITACIO KEZELESEBEN (SSZEFOGLALOKOZLEMENY
1. tablazat
Az intramuscularis olanzapin injekciéval végzett duplavak, randomizalt, kontrollalt vizsgalatok
. - . . « Kezelési cso- . Reszponderek
Diagnozis Vizsgalat | N | Id6tartam portok Eredmeények aranya (%)*
2 ora:
olz2.5mg olz2.5 =pl 50.0 (olz 2.5)
Breier 0lz 5.0 mg olz 2.5 < olz 5-10, 62.6 (0lz 5.0)
- . . olz7.5mg hal 73.9 (0lz 7.5)
SSoptsal, | 270 240r@ | o) 10.0mg | 0lz5.0 > pl 80.4 (olz 10.0)
Szkizofrénia hal 7.5 mg olz7.5> pl 60.0 (hal 7.5)
placebo 0lz 10.0 > pl 20.0 (placebo)
hal 7.5 > pl
Wright és 0lz 10.0 mg 2 ora, 24 dra: 73.3 (0lz 10.0)
mtsai, 285 | 24¢6ra |hal7.5mg olz > pl 69.0 (hal 7.5)
2001 placebo hal > pl 33.3 (placebo)
2 ora:
Iz > pl
S Meehan olz 10.0 mg ° 80.6 (olz 10.0)
Egﬁ,';‘;'z;;g és misai, | 201 | 24 ¢6ra | lor2.0 mg mr 64.7 (lor 2.0)
2001 placebo olz > pl 44.0 (placebo)
olz = lor; lor = pl
. ) 1z2.5mg 2 ora, 24 ora: 63.4 (olz 2.5)
Alzh Meeh 0
vaZscita’illr::z]r(iasr e éserentggi 272 | 24 ora olz 5.0 mg olz 2.5 > pl 69.7 (olz 5.0)
demencia 2001 lor 1.0 mg 0lz 5.0 > pl 70.6 (lor 1.0)
placebo olz > pl 38.8 (placebo)

* az injekcio beadasa utan 2 oraval

olz = olanzapin lor = lorazepam hal = haloperidol pl=placebo

agitacio sulyossaga nem olyan mértékii, hogy
azonnali parenteralis kezelésre van sziikség illetve
a beteg egylittmiikodési problémai és/vagy nyelé-
si nehézségei ellenére hajlanddsagot mutat a per
os gyogyszeres kezelésre az injekcid terapias al-
ternativaja lehet az olanzapin szajban diszpergalo-
doé formaja.. Ez megkdnnyitheti az agitalt allapota
¢és/vagy a kezeléssel nem megfelelden egytittmii-
kodd beteg szamara az antipszichotikus kezelés
elfogadasat, és igy hossza tavon is kedvezObb
compliance valdsziniisithetd. Az olanzapin mind-
két ) gyogyszerformajanak eredményes és biz-
tonsagos alkalmazasarol demenciaval 6sszefliggd

pszichozisok és viselkedészavarok kezelésében is
beszamoltak, de ez nem tartozik a szer jovaha-
gyott indikacioi kozé. A rendelkezésre alld adatok
alapjan az olanzapin mindkét 0j gyogyszerforma-
jat az akut pszichotikus agitacio kezelésében elso-
ként valaszthato szerek csoportjaba lenne indokolt
sorolni.
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