Folydirat-referatumok

A COVID 19 pandémia mentalis egészségre
gyakorolt hatasa depresszidval, szorongasos
zavarral és kényszerbetegséggel diagnosztizalt,
illetve egészséges populaciok korében:

3 longitudinalis holland vizsgalat bemutatasa
The mental health impact of the COVID-19 pandemic
on people with and without depressive, anxiety,

or obsessive-compulsive disorders: a longitudinal study
of three Dutch case-controll cohorts; Kuan-Yu Pan,
Almar A L Kok, Merijn Eikelenboom, Melany Horsfall,
Frederike Jorg, Rob A Luteijn, Didi Rhebergen,
Patricia van Oppen, Erik ] Giltay, Brenda W ] H
Penninx; Lancet-Psychiatry 2021; 8:121-129

2020. februar 27-én diagnosztizaltak az elsé

COVID-19 fertézésben szenvedd beteget Hollan-
diaban, és a jarvany elszabaduldsaval a tarsadalom

szinte Osszes rétege érintetté valt azdta. 2020. marcius

kozepétdl a tobbi orszaghoz hasonldéan Hollandidban

is kiilonbozd korlatozo intézkedéseket vezettek be (ka-
rantén, lezaras, tavolsagtartas, stb.). Az egészségligyi

kockazatok mellett a pandémia negativan érintette a

gazdasagot, financialis problémakat, munkanélkiili-
séget generalt. A pszichidtriai betegek vulnerabilis

csoportot alkotnak, anyagi helyzetiik instabil, szoci-
alis kapcsolataik szegényesek, igy varhato volt, hogy
betegségiik romlik a pandémids idészakban. Tortén-
tek vizsgalatok Kinaban és Ausztraliaban is, amelyek
igazoltak, hogy sokkal tobb depresszids-szorongasos

tiinet, alvaszavar volt megfigyelhet$ a pszichiatriai

betegek korében osszehasonlitva az egészséges po-
puldcidval.

Ebben a bemutatasra keriil8 holland vizsgalatban az a

kuriézum, hogy mar a 2000-es években megkezdték a

mintak gytjtését, majd koziiliik a jarvany kitorésekor
ismételten bevalogattak betegeket (2-8 héttel a lezarast

kévetGen), igy meg tudtak becsiilni, hogy a pandémia

kovetkezményeként kialakult pszichés tiinetek ho-
gyan alakultak a mar korabban is mentélisan érintett,
illetve az egészséges csoportokban.

Az els6 vizsgalatba 2004 és 2007 kozott 18-65 év ko-
z6tti személyeket valogattak be, 2329-en depresszids

és/vagy szorongasos betegségben szenvedtek, 367-en

ezek testvérei voltak, mig volt egy 652 fés egészséges

kontrollcsoport is. A bevalogatast kovetSen 2, 4, 6 és

9 évvel torténtek négyszemkozti interjik, az allapot
aktualis felmérése céljabol.
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A masodik vizsgélatba 378 id8s, depresszids beteg
tartozott (60-93 év), akiket 2007 és 2010 kozott
vontak be, 132 f8s egészséges kontrollt alkalmaztak.
A bevalogatast kovetGen 2 és 6 év mulva Gjra megin-
terjuvoltak Sket.

A harmadik vizsgalatban 419 kényszerbeteget kovet-
tek nyomon, akik 18-65 év kozottiek voltak, 2, 4 és 6
év mulva ismételt becslések, mérések torténtek.
Kiilénbo6z6, nemzetkozileg elfogadott és sztenderdizalt
skalakat alkalmaztak a betegségek diagnosztizalasa-
ra (Quick Inventory of Depressive Symptoms, Beck
Szorongas Skéla, Penn State Worry Questionnaire,
De Jong Gierveld Loneliness Scale, CIDI, SCID-I).
2020. 4prilis 1. és mdjus 13. kozott tortént az online
kérdoivek felvétele. A még é16 2748 személybdl vé-
giil 1517-en vettek részt a vizsgalat ezen szakasza-
ban. Akik végiil nem valaszoltak, azok fiatalabbak,
alacsonyabb iskolai végzettségliek voltak, és koriik-
ben joval magasabb volt a mar kordbban is fennallé
pszichiatriai betegség, a nemek kozott azonban nem
volt kiilonbség.

Az 1517 valaszad¢ atlagéletkora 56 év volt, a n6i nem
felillreprezentéltsaga mellett (64%). 1181-en szen-
vedtek kordbban és/vagy jelenleg is valamilyen pszi-
chiatriai betegségben. A depresszid, maganyossag és
aggodalom skaldk pontszamai szignifikinsan néttek a
pandémia ideje alatt, viszont a szorongasos teszteken
nem tapasztaltak valtozast. Erdekes megfigyelés, hogy
a tlineti skdlak sokkal nagyobb mértékben romlot-
tak a korabban egészséges személyek esetében, mig
az eleve pszichidtriai betegek korében ez nem volt
szignifikdns, s6t, a stlyos, kronikus betegeknél még
javulast is tapasztaltak.

Szamos limitacidja van a vizsgalatoknak. A COVID-19
jarvany ideje alatt csak online felmérések torténhettek,
szemben a korabbi négyszemkozti interjukkal. A va-
laszaddk ardnya meglehetésen alacsony volt (58%), és
avalaszt nem addk kozott a kordbban is pszichiatriai
betegek ardnya sokkal nagyobb volt, ami felveti azt,
hogy alulbecsiilték a pandémia pszichiatriai betegekre
gyakorolt hatasat.

Osszességében elmondhatd, hogy a mar meglévé
pszichiatriai betegség nem feltétleniil prediszponald
tényez6 a COVID-19 jarvany éltal kivaltott pszichés
tiinetek esetében, hiszen a tlinetek sulyossaga maga-
sabb volt a kordbban pszichiatriai betegséggel nem
rendelkez6k korében. Tovabbi kovetés sziikséges
azonban, hogy a pandémia hosszutava hatdsait is
validalni tudjuk.

PETER LAszLO
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Muszkarin-kolinerg receptoragonista

és periférias antagonista szer a szkizofrénia
kezelésében

Muscarinic Cholinergic Receptor Agonist

and Peripheral Antagonist for Schizophrenia;

N Engl ] Med 2021; 384:717-726;

Stephen K. Brannan, M.D., Sharon Sawchak,

R.N. Andrew C. Miller, Ph.D., Jeffrey A. Lieberman,
M.D., Steven M. Paul, M.D., and Alan Breier, M.D.

Az antipszichotikumoknak szdmos mellékhatasa van:
extrapiramidaélis tiinetek, szeddcid, salynovekedés,
metabolikus zavarok, hiperprolaktinémia, amelyek
nonadherencidhoz vezetnek, mely sszefiiggésben all
a relapszusok magas szamaval. A betegek 1/3-a nem
reagal a kezelésekre, vagy rezidudlis tiinetekkel ren-
delkezik. Sok szkizofrén beteg életmindsége a hosszu
tava kezelés mellett is alacsony mindségti.

A legtobb antipszichotikum dopamin D2 receptor
antagonista, de sok adat szol amellett, hogy a szki-
zofrénia patofiziologidjaban a muszkarin-kolinerg
rendszer is szerepet jatszhat. A xanomelin olyan
muszkarin-kolinerg receptor agonista, melynek nincs
hatasa a dopaminerg rendszeren. Alzheimer-beteg-
ségben és szkizofréniaban is voltak kis esetszamu
vizsgalatok, melyek azt igazoltak, hogy a xanomelin
csokkenti a pszichotikus tiineteket. Viszont szamos
dozis-dependens kolinerg mellékhatas jelentkezett:
hanyinger, hanyas, hasmenés, nyalzas, verejtéke-
zés. A trospium-klorid olyan muszkarin receptor
antagonista szer, mely hatékonyan képes csokken-
teni a xanomelin-kezelés soran kialakulé kolinerg
mellékhatasokat. Ennek a fazis II. vizsgalatnak az
volt a célja, hogy a xanomelin+trospium kombinalt
kezelés hatékonysagat és biztonsagossagat vizsgélja
szkizofrén betegek kezelése soran.

A vizsgalat randomizalt, kettdsvak, placebokont-
rollalt volt, és 5 hétig tartott. Az USA 12 éllamabol
valogattak be szkizofrén betegeket, akik 18 és 60 év
kozottiek voltak. A PANSS 6sszpontszamot, illetve a
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negativ és pozitiv tiineti alskalakat, valamint a CGI
skalat alkalmaztak a mérésekre. Végiil 182 beteget
valasztottak be, akik koziil 90-en kaptdk a kombi-
nélt kezelést, mig 92 beteg csak placeboterapiaban
részesiilt. A kezdé PANSS 6sszpontszdm 97.7 volt a
kombinalt kezelést kapo csoportban, mig ugyanez a
szam 96.6 volt a placebot kap6 szkizofrének esetében.
Az 5. hét végére szignifikdns kiillonbség mutatkozott a
2 csoport kozott a PANSS total pontszamok tekinte-
tében, hiszen a csokkenés 17.4 volt a kombinalt szert
kapok esetében, és csak 5.9 a placebocsoportban.

Hasonl6 aranyban kellett megszakitani a vizsgalatot
a 2 csoportban sulyos mellékhatasok miatt (20%-
21%), és az enyhébb mellékhatasok tekintetében sem
volt 1ényeges kiilonbség (54%-43%). A leggyakoribb
mellékhatdsok a gydgyszeres csoportban a székreke-
dés (17%), a hanyinger (17%), a szajszarazsag (9%), a
diszpepszia (9%) és a hanyas (9%) voltak. A mellékha-
tasok tobbsége a kezelés bevezetését kovetden alakult
ki, kivéve a székrekedést, mely konstansnak bizonyult
avizsgalat teljes 5 hete alatt. Az antipszichotikus keze-
1és szokdsos mellékhatdsai (extrapiramidalis tiinetek,
akatizia, sulytobblet) egyaltalan nem voltak jellem-
z6ek a kombinalt terdpia mellett.

Osszességében elmondhato, hogy a kombinalt
xanomelin+trospium kezelés hatékonyan csokken-
tette a szkizofrénia tiineteit, viszont szamos kolinerg-
antikolinerg mellékhatast generalt. Ezek miatt azon-
ban nem esett ki tobb beteg a vizsgalatbol, mint a
placebocsoportban. A mellékhatdsok altaldban a ke-
zelés bevezetését kovetden alakultak ki, és enyhének
bizonyultak.

A vizsgalatnak szamos limitdcidja van, hiszen csak 5
hétig tartott, igy a hosszu tava hatast, illetve mellékha-
tasokat nem tudjuk mérni. Csak hospitalizalt betegek
korében alkalmazték a szert, igy az adherencia kér-
dését nem tudjuk egyértelmiien megitélni. Hosszabb-
tava és nagyobb esetszamu vizsgalatok sziikségesek
ahhoz, hogy a szer hatasossagat és biztonsagossagat
illetden megalapozott véleményt mondhassunk.

PETER LAszLO
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