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Az Aripiprazol kezelések valés kornyezetben
szerzett tapasztalatai szkizofréniaban és bipolaris
affektiv zavar . tipusaban szenved6 betegek
korében - Ariad vizsgalat

MeszARos AGoTA', PAkS JuDIT!, SZEKERES GYORGY?

' Krka Magyarorszdg Kft., Budapest
2 Semmelweis Egyetem Pszichidtriai és Pszichoterdpids Klinika, Budapest

A kezdetben harmadik generacios antipszichotikumként is emlegetett parcialis D2 receptor agonista aripiprazolt
a kétezres évektdl a szkizofrénia, majd a bipolaris affektiv zavar kezelésében szamos orszagban széles kdérben
alkalmazzak. Célkitlizés: Jelen, pszichiater szakorvosok korében végzett beavatkozassal nem jard vizsgalat
soran célul tlztik ki, hogy valos kdrnyezetbdl szarmazd adatokat gy(jtsiink a hazai kezelések kapcsan szer-
zett tapasztalatokrdél. A harom hénapos kovetés sordn elsédleges célként vizsgaltuk a terdpidn maradast és a
betegegyittmikoddést, valamint elemeztiik a kezelésbe vont betegek 0sszetételét, az egyes korképek esetén
a legjellemzdbb terdpias dontéseket, a készitmény valé élet korilményei kozotti hatékonysagat és biztonsa-
gossagat, a személyre szabott kezelést tamogatoé aripiprazol vérszint meghatarozas gyakorlatat is. Betegek
és mddszerek: A nyilt, multicentrikus, prospektiv vizsgalatba 34 pszichiater 6sszesen 414 olyan 18 év feletti,
szkizofrénidban (SCH) (n= 237) vagy bipolaris affektiv zavar (BPZ) I-es tipusaban (n= 177) szenvedd paciense
kerilt bevonasra, akiknél az aripiprazol (10mg, 15mg és 30mg) kezelés a vizsgalattol fliggetleniil, az alkalmazasi
eléirasban szerepléknek megfeleléen keriilt bedllitasra. Az adatok rogzitésére a beteg bevondsakor, majd 1 és
3 hénap elteltével keriilt sor. A beteg-egylittm(kodést a kezel6orvosok és onértékels kérdbiv (Morisky Green
Levine /MGL) segitségével a betegek is értékelték. A betegség sulyossdagadnak megitéléséhez a Clinical Global
Impression — Severity (CGI-S) skélat és valtozasanak értékeléséhez a Clinical Global Impression - Improvement
(CGI-1) skalat alkalmaztuk. A kognitiv funkcié alakulasat a Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS) kognicié/
dezorganizacié komponensei alapjan vizsgaltuk. Eredmények: A 414 beteg 99,3%-a a 12 hetes vizsgalati
periédus teljes tartama alatt aripiprazol terdpian maradt, mindossze 3 esetében szakitottak meg id6kozben a
kezelést. A kezel6orvosok a betegek aripiprazol kezeléssel vald egytittm(kddését a teljes populdcidban 1 hdnap
elteltével 74,8%-ban (SCH: 73,3%; BPZ: 76,8%) 3 hénap utan 76,8%-ban (SCH: 72,9%; BPZ: 82,2%) soroltak a
Lproblémamentesnek tiiné” kategdridba. A betegek éltal kitoltott MGL 6nértékeld kérdbivek alapjan a,magas
adherencia” csoportba 1 honap elteltével a betegek 55,4%-a (SCH:56,5%; BPZ: 53,8%), 3 hénap utan 57,2%-a
(SCH:54,9%; BPZ:60,5%) tartozott. A betegek 76%-a antipszichotikumként csak aripiprazolt szedett. A szkizofrén
betegek 29%-a, a bipolaris affektiv zavarral kiizd 6k 18%-a a készitményt mas antipszichotikummal kombinélva
kapta. A bipoldaris affektiv zavarral kiizd6 betegek 51%-a egyidej(ileg hangulatstabilizal 6 kezelésben is részesiilt.
A CGI-l értékek alapjan 3 honap elteltével a betegek 74,1%-a sokat vagy nagyon sokat javult. Fokozatos javulas
volt megfigyelheté mindkét betegcsoportban a PANSS kognicid/dezorganizacié komponenseinek terén is. A
betegek a készitményt jol tolerdltak. Mellékhatas 6sszesen 10 esetben [épett fel, ezek dontéen enyhék voltak.
A kezelések soran aripiprazol vérszint meghatarozasra nem keriilt sor. Kovetkeztetések: Az ambulans ellatas-
ban a valé élet koriilményei kozott is tapasztalt hatékonyag, kedvezé mellékhatéasprofil, j6 tolerdlhatdség és a
vizsgdlat sordn is erésitett orvos-beteg kapcsolat egylittesen jatszhattak szerepet a vartnal is nagyobb ardnyu
terdpidn maradasban, a gydgyszerszedéssel vald egyiittmikoddési készség fenntartasaban, és a kovetkezmé-
nyes jé hatékonysagban. Az aripiprazol vérszint meghatarozas és ezzel 6sszefliiggésben a személyre szabott
kezelési megkodzelités jelenleg hazankban nem része a napi gyakorlatnak.
(Neuropsychopharmacologia Hungarica Supplementum 2024; 26: 2-19)

Kulcsszavak: aripiprazol, szkizofrénia, bipolaris affektiv zavar, valé élet vizsgalat, adherencia, hatékonysag
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BEVEZETES

Bar az 6tvenes évek ota az antipszichotikumok pa-
lettdja folyamatosan béviilt, a pszichézisok, a szki-
zofrénia és a bipoldris betegség kezelésének kérdése
napjainkban sem tekintheté megoldottnak.

Az aripiprazol el¢sz6r 2002-ben az Amerikai Egye-
siilt Allamokban, a szkizofrénia kezelésére kapott for-
galomba hozatali engedélyt, majd I. tipusu bipolaris
rendellenesség kezelésében is igazoltdk hatékonysagat.

Az aripiprazol Magyarorszagon a szkizofrénia, vala-
mint bipoldris affektiv zavar I-es tipusiban szenvedd
betegek kozepesen stlyos és sulyos manidas epizddjai-
nak kezelésére és tulnyomoan manias epizodok esetén
Uj mdnias epizédjanak megelézésére alkalmazhato.

Hatastani szempontbol més antipszichotikumokkal
6sszehasonlitva leginkabb a D2-receptorokon kifej-
tett részleges agonista hatasa emelhetd ki, viszony-
lag alacsony intrinsic aktivitassal, ezaltal a dopamin
neurotranszmissziora kifejtett stabilizdl6 hatassal.
Emellett jelent6s kotédési affinitassal rendelkezik a
szerotonin 5HT2A receptorhoz is. (Citrome, 2006;
Kikuchi et al., 2021)

A vizsgalat keretei kozott célul tliztiik ki, hogy a
napi gyakorlat soran pszichiater szakorvosok, mint
vizsgalok kozremuiikodésével valos kornyezetb6l széar-
maz6 adatokat gytjtsiink a kiillonb6z6 diagnosztikai
csoportok korében végzett aripiprazol kezelések ta-
pasztalatairol.

Mivel a gydgyszeres kezeléssel torténd egytt-
miikédés szkizofrénidban és bipolaris zavarban is a
relapszusok, illetve ismételt epizodok, azok stlyossaga,
a kérhazi kezelések, tovabba a remisszid, rezidudlis
tiinetek, pszichoszocidlis karosodas, életminéség
szempontjabol is alapvetd fontossagu (Siimegi, 2014;
Erdélyi-Hamza et al., 2021), els6dleges végpontként
vizsgéltuk a betegek egyiittmiikodési készségét a ke-
zeléssel, valamint a 3. honap végén a terapian maradt
betegek aranyat.

Célunk volt tovabba a betegk6r mintdzatanak, a
terdpids dontések megismerésének, a készitmény
valo életbeli hatékonysaganak felmérése, a vezetd és
a kognitiv tiinetek alakuldsanak és a készitmény biz-
tonsagossaganak értékelése.

Fel kivantuk mérni tovabba az egyénre szabott keze-
1és, az aripiprazol vérszint meghatarozas lehetGségeit
és gyakorlatat.

MODSZEREK A VIZSGALAT FELEPITESE

A nyilt, multicentrikus, prospektiv, beavatkozassal
nem jaré6 ARIAD vizsgélatba aripiprazol tabletta
kiilonb6z6 hataserdsségeivel (Arisppa® 10 mg, 15 mg,
30 mg) kezelt, 18 év feletti, szkizofréniaban vagy bipo-
laris affektiv zavar I-es tipusaban szenved, a készit-
mény alkalmazasi el8irdsaban szerepld indikacioknak
megfelel6 betegek keriiltek bevonasra. A készitmény
monoterapiaban vagy mas antipszichotikummal
kombinaciéban is alkalmazhaté volt.

Kizarasi kritériumot jelentettek a készitmény al-
kalmazasi el6irasaban szerepld ellenjavallatok, illetve
olyan sulyos betegség fenndllasa, mely a vizsgalatban
valo részvételt ellehetetlenitette volna. Nem kertilhet-
tek bevonasra olyan betegek, akik cselekviképessé-
get teljesen korldtozo, vagy az egészségligyi ellatas-
sal Osszefliggl jogok gyakorlasa tekintetében, illetve
valamely vagyoni jellegli tigycsoport tekintetében
részlegesen korlatozo gondnoksag alatt élltak (az 1997.
évi CLIV. torvény 159.§-nak megfeleléen).

Minden péciens téjékoztatast kovetden irdsos be-
leegyezését adta a vizsgalatban torténé részvételhez.

A vizsgdlati protokollt az OGYEI az 51707-6/2020
szamu hatarozatdban hagyta jova.

A vizsgalatot a KRKA Magyarorszag Kft. finan-
szirozta.

ADATGYUJTES, ELEMZESEK

A 3 hénapos kéovetés sordn harom alkalommal keriilt
sor adatgyujtésre. Els6 alkalommal a vizsgalatba tor-
ténd bevonaskor, majd az elsé adatgytijtést kovetden
1 és 3 honappal.

Bar minden esetben a személyes vizsgalat soran
torténd adatgyijtés volt preferalt, amennyiben a jar-
vanyhelyzet csak ezt tette lehet6vé, a masodik és a
harmadik adatgytjtés tavolrol is elvégezhetd volt.

A paciensek demografiai és klinikai adatairdl,
tarsbetegségeirdl, egyidejii gydgyszerelésérdl, a
pszichiatriai kérképekkel kapcsolatos anamnézisrdl
és tiinetekrdl, a beteg-egytittmtikodésrdl, a betegek
allapotarol, kezelésérdl gytijtott adatokat a vizsgalok
a 3 adatgytjtés alkalmaval elektronikus adatlapon
(eCRF-ben) rogzitették.

A Dbetegek adatait részben a kiillonb6zé diagnoszti-
kai csoportoknak, terdpias célnak (szkizofrénia vagy
bipoléris affektiv zavar és ezen beliil mania kezelése,
vagy mdr Uj manias epizéd megelézése) és terapias
stratégidknak (mono vagy kombinalt antipszichotikus
terapia) megfeleléen kiilon-kiilon is értékeltiik.
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A betegek egyiittmiikodését a gyogyszeres keze-
léssel az orvosok és a paciensek értékelése alapjan
is felmértiik.

Az orvosok a betegek egytittmiikodését a gydgysze-
res terapidval 1 honapot majd 3 hénapot kovetden a
4 valaszlehet8ség egyikének kivélasztasaval értékel-
ték. (A gyodgyszerszedés problémamentesnek tiind;
Rékérdezés alapjan esetenként bizonytalan; A beteg
spontdn beszamol a gyogyszerszedés nehézségérdl; A
beteg feltételezhetden nem megfelelGen szedi a gyogy-
szerét) Lehetdségiik volt tovabbd ,Nem megitélhets”
valaszt adni.

A betegek pedig 1, majd 3 honap elteltével a Morisky
Green Levin Medication (MGL) 4 kérdéses onérté-
kel6 kérdéiven (Morisky et al., 1986) nyilatkoztak
egyuttmiikodési készségiikrdl. A vizsgalatban a kér-
déiv magyar nyelvi validalt forditasat alkalmaztuk, a
jogtulajdonos engedélyével.

(El6fordult-e mar, hogy elfelejtette bevenni a gyogy-
szerét? Eléfordul-e, hogy idénként nem figyel oda
a gyogyszer szedésére? Amikor jobban érzi magat,
el6fordul, hogy abbahagyja a gydgyszer szedését?
Ha rosszabbul érzi magat a gyogyszer szedése alatt,
eléfordul, hogy abbahagyja a gydgyszer szedését?) Az
adherencia nulla igen valasz esetén magas, 1-2 igen
valasz esetén kozepes, 3-4 igen valasz esetén alacsony
besorolast kapott.

A betegség sulyossagat az orvos minden beteg ese-
tében mindharom adatgytjtés alkalmaval a vizsgalat
id6szakdban fenndll6 tiinetek, viselkedés és funkci-
o6k alapjan a Clinical Global Impression -Severity
(CGI-S) skalan, 7 fokozatnak, az aldbbi score értékek-
nek megfelelden értékelte: 1= normal, egyaltaldn nem
beteg, 2= a pszichitriai megbetegedés hatéresete, 3=
enyhén beteg, 4= mérsékelten beteg, 5= kifejezetten
beteg, 6= stilyosan beteg, 7= a legsulyosabb betegek
kozé tartozik.

A betegség sulyossaganak valtozasa a kiindulasi
allapothoz képest az 1. és 3. honap elteltével a Clinical
Global Impression - Improvement (CGI-I) skala se-
gitségével keriilt meghatarozasra: 1= nagyon sokat
javult, 2=sokat javult, 3= keveset javult, 4=valtozatlan,
5=kissé romlott, 6= sokat romlott, 7= nagyon sokat
romlott. (Busner & Targum, 2007).

Az orvosok a DSM-5-ben szerepl6 legjellemz3bb
tiinetek listajabol valasztotték ki a vizsgalat kezdetén
a beteg 3 legjellemzébb vezetd tiinetét, és hatdroztak
meg egy 10-es skalan azok sulyossagat.

A vezetd tlinetek valtozasat az 1. és 3. honap eltel-
tével értékelték.

A kognitiv mikédést a szkizofrénidban és az I. ti-
pusu bipolaris affektiv zavarban szenvedd betegek

esetében is a Positive and Negative Symptom Scale
(PANSS) kognicié/dezorganizacié komponensei-
nek (fogalmi dezorganizacid, absztrakt gondolko-
das nehézségei, figyelemzavar, PANSS P2, N5, G11)
(Wallwork et al., 2012, Rodriguez Jimenez et al.,2013)
értékelésével mértiik fel. Bar a 30 tételbdl allé PANSS-t
a szkizofrénia tiineteinek kovetésére fejlesztették ki, a
bipolaris és a szkizoaffektiv rendellenességek tiinet-
valtozasanak mérésére is hasznaljak. (McIntyre et al.,
2023; Anderson et al., 2017).

A 3 hénapos kezelés végén egy a CGI-I-nek meg-
felel$ 7-es skalan a nagyon sokat javulttdl a nagyon
sokat romlottig kiilon értékeltiik a vizsgalé megitélése
szerint az altalanos kognitiv mikodés, a szocialis vi-
selkedés/ kapcsolatok és az altalanos jollét alakulasat.
A nemkivénatos eseményeket a vizsgalat teljes tarta-
ma alatt gytjtottik, majd értékeltiik.

STATISZTIKAI ELEMZES

A rogzitett adatok statisztikai elemzése szabadon
hozzéaférhet6 statisztikai szoftver (R program) segit-
ségével tortént. A leiro statisztikai modszereket (gya-
korisag és szazalékos eloszlas a kategorikus valtozok
esetén; atlag és szords értékek a folytonos valtozok
esetén) kezelési csoportonként (monoterapia vagy
kombinalt kezelés) kiilon-kiilon az egyes dézisokra
(10, 15 és 30 mg), valamint az egyes adatgyjtési
pontok szerint (1., 2., 3.) alkalmaztuk. A szazalékos
értékeket egész szamra kerekitve tiintettiik fel. Chi-
négyzet probaval értékeltitk a monoterapias, illetve
kombinalt kezelési csoportok kozotti kiillonbségeket
(p<0,05 értéket tekintettiink szignifikansnak). Pa-
rositatlan t-probaval hasonlitottuk Gssze a betegség
sulyossagat, valamint az allapotvaltozast az egyes
adatgyujtési pontokon a készitményt manias epizoéd
kezelésére, ill. 4j manias epizod megel6zésére alkal-
maz6 csoportok kozott.

EREDMENYEK
Bevont betegek

A vizsgalatba 6sszesen 414 beteg, 259 n6 (63%) és
155 férfi (37%) keriilt bevondsra.

237-en szkizofrénia (59% né; 41% férfi), mig 177-en
L. tipust bipoldris affektiv zavar (67% né; 33% férfi)
diagnozissal alltak gydgykezelés alatt. A betegek at-
lagéletkora 46 (+14) év volt.

Tarsult mentalis betegség, pszichiatriai komorbiditas
fennalldsat a betegek 29%-nal jelezték. (SCH: 32%,
BPZ: 24%). Leggyakoribb tarsult betegségként a szo-
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1.tablazat A betegek egyiittmiikodése az aripiprazol kezeléssel a vizsgalok megitélése alapjan
a két diagnosztikus csoportban (BPZ és SCH)

BPZ n=177 SCH n=237
Beteg-egylttm(ikodés a kezeléssel 1 hénappal a vizsgélat kezdetét kdvetéen
Problémamentesnek t(ind 136 (77%) 173(73%)
Rakérdezés alapjan a gydgyszerszedés esetenként bizonytalan 33 (19%) 53 (23%)
A beteg spontan beszamol a gydgyszerszedés nehézségérdl 3(2%) 3(1%)
A beteg feltételezhetéen nem megfelel6en szedi a gydgyszerét 4 (2%) 5(2%)
Nem megitélheté 1(1%) 2 (1%)
Hidnyz6 adat 0 1
Beteg-egyuttmuikodés a kezeléssel 3 honappal a vizsgalat kezdetét kovetéen
Problémamentesnek tiné 143 (82%) 172 (73%)
Rakérdezés alapjan a gyogyszerszedés esetenként bizonytalan 24 (14%) 58 (25%)
A beteg spontan beszamol a gydgyszerszedés nehézségérél 3 (2%) 2 (1%)
A beteg feltételezhetéen nem megfelelen szedi a gydgyszerét 4 (2%) 4 (2%)
Nem megitélheté 0 (0%) 0 (0%)
Hidnyz6 adat 3 1
A beteg-egylittm(ikddés véltozasa az 1. és 3. hénap kdzott*
Nagymértékben javult 4 (2%) 3(1%)
Kismértékben javult 14 (8%) 23 (10%)
Valtozatlan 142 (82%) 183 (78%)
Kismértékben romlott 8 (5%) 23 (10%)
Nagymértékben romlott 5 (3%) 2 (1%)
Nem megitélheté 1(1%) 2 (1%)
Hidnyz6 adat 3 1

*Az 1. hénaphoz képest a 3. hdnapban az értékelés:,Nagymértékben javult” = legalabb 2 fokozatot javult; ,Kismértékben javult”= 1 fokozatot javult
Vaéltozatlan”= nem valtozott; ,Kismértékben romlott"= 1 fokozatot romlott, ,Nagymértékben romlott”= legalabb 2 fokozatot romlott.
Amennyiben barmely adatgy(ijtéskor a vélasz,Nem megitélhetd”, tgy a kilonbség is,Nem megitélhets”

rongast jelolték meg. Ez a teljes populacioban 101 {6t
(24%), a szkizofrén betegek korében 64 6t (27%), a bi-
polaris affektiv zavarral kiizd6k korében 37 £6t (21%)
érintett. Tarsult ADHD-t 3 beteg esetében (SCH: 2
£6, BPZ: 1 £6), alkohol- vagy drogfiiggéséget 8 beteg
esetében (SCH: 3 f6; BPZ: 5 £6) jeleztek.

Tarsult betegségként 13%-nal jelezték hipertdnia,
6%-ndl hiperlipidémia és 4%-nal II. tipusu cukor-
betegség fennallasat. A fizikdlis paraméterek és ezen
tarsult betegségek gyakorisaga tekintetében az egyes
betegcsoportok kozott érdemi killonbség nem mu-
tatkozott.

Kombinalt antipszichotikus kezelésben szkizofrénia
esetén a betegek 29%-a, bipolaris affektiv zavar eseté-
ben 18%-a részesiilt. A SCH-ban és BPZ-ban szenvedd
betegek csoportjaban is a komorbiditasok aranya a
kombinalt antipszichotikus kezelésben részesiil6k
kozott mérsékelten magasabb volt, mint aripiprazol
antipszichotikus monoterapia esetén.

A diagnoézis fennallasanak atlagos tartama az 1.

adatgytijtés alkalmaval a teljes populaciéra vonatko-
zban 12 (£10) év, a szkizofrénidval kiizd6k csoport-
jaban 14 (x11) év, mig a bipolaris affektiv zavarban
szenveddk csoportjaban 9,4 (£8,9) év volt.

Adherencia
Terdpidn maradds / terdapidban toltott idé

A 414 beteg 99%-a a 12 hetes vizsgalati periodus teljes
tartama alatt aripiprazol terdpian maradt, minddssze
3 beteg esetében szakitottak meg a kezelést.

Beteg-egyiittmiikodés az orvos megitélése alapjin

A teljes betegkort vizsgalva a kezel6orvosok 1 és 3
honap elteltével is minden betegcsoport esetében a
betegeket tobb mint 90%-ban a ,,Problémamentesnek

tind” vagy ,Rakérdezés alapjan a gyogyszerszedés
esetenként bizonytalan” csoportokba soroltak.
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A ,Problémamentesnek tiing” csoportba 1 honap
elteltével a betegek 75%-a, 3 honap elteltével 77%-a
keriilt.

1 és 3 honap elteltével is az esetek kb. 2%-aban itélte
meg gy a kezel6orvos, hogy a beteg feltételezhetéen
nem megfelelden szedi a gydgyszerét.

Az 1. és 3. honapot kovetden az orvosok megitélése
a betegek 79%-aban lényegében valtozatlan maradt. A
valaszok megoszlasat a két diagnosztikus csoportban
kiilon-kiilon az 1. tablazat tartalmazza.

Beteg-egyiittmiikodés a betegek megitélése
(MGL onértékel kérdoiv) alapjdin

Az 6nértékeld kérddivet 1 honap elteltével 316, 3
hoénap elteltével 313 beteg toltotte ki.

1 hénapot kévetden a betegek 55%-a (SCH: 57%
BPZ: 54%) a magas, 39%-a (SCH: 40% BPZ: 38%)
kozepes, 6%-a (SCH:4% BPZ:8%) pedig az alacsony
adherenciaju kategoridba volt sorolhatd, mig 3 hénap
elteltével a betegek 57%-a (SCH: 55% BPZ:61%) a
magas, 34%-a (SCH:38% BPZ:29%) a kozepes, 9%-a
(SCH:7% BPZ:11%) pedig az alacsony adherenciaji
kategoriaba kertilt.

A BETEGEK ELOZMENYI ADATAI
Szkizofrén betegek el6zményi adatai

A vizsgalatba torténd belépésig 175 szkizofrén
beteg (74%) mar legalabb 2 relapszuson esett at.
159 beteg allt tobbségében 3 hénapot meghaladd
antipszichotikus kezelés alatt.

A vizsgalt epizdddal/kezelési periddussal 6sszefiig-
gésben (legfeljebb 6 honapon beliil, de a vizsgalatba
torténd belépéskor mar nem alkalmazva) 64 beteg
részesiilt egyéb, tobbségében 3 honapnal hosszabb
antipszichotikus kezelésben. A leggyakrabban alkalma-
zott hatéanyagok az olanzapin, kvetiapin, paliperidon
vagy risperidon voltak. A készitmények leallitasanak
oka leggyakrabban a mellékhatas fellépése és a megfe-
lel6 hatékonysag hianya volt (39-39%-ban).

Bipoldris affektiv zavarral kiizd6 betegek
elézményi adatai

A vizsgalatba torténé belépésig 117 betegnek (66%)
mar 2 vagy tobb manias epizddja, 128 betegnek

(72%) pedig 2 vagy tobb depresszios epizddja volt.
A betegek kozel 70%-anal az eldzményben kevert
epizddokrol is beszamoltak.

96 beteg mar korabban (nem a jelen epizéddal 6sz-
szefliggésben) is allt antipszichotikus kezelés alatt,
melynek hossza tobbségében meghaladta a 3 hénapot.
A vizsgalt epizdddal/kezelési periddussal osszefiiggés-
ben (legfeljebb 6 honapon belill, a vizsgalatba térténd
belépéskor mar nem alkalmazva) 36 beteg részesiilt
egyéb antipszichotikus kezelésben. Ezek leggyakrab-
ban kvetiapin vagy olanzapin voltak. A kezelés hossza
az esetek tobb mint felében meghaladta a 3 hénapot.

A készitmények leallitasanak oka leggyakrabban
mellékhatas (40%) és a megfelel6 hatékonysag hianya
volt (32%).

GYOGYSZERELES

Gyodgyszeres kezeléssel kapcsolatos dintések szki-
zofrén betegek korében

A vizsgélat indulasakor az aripiprazolt a szkizofrén
betegek 32%-a 10 mg-os dozisban, 47%-a 15 mg-os
doézisban, 21%-a pedig 30 mg-os dézisban kapta.
169 paciens (71%) aripiprazol mellett mas
antipszichotikus kezelésben nem részesiilt, vi-
szont 68 paciens (29%) esetében egyidejiileg mas
antipszichotikus készitményt is alkalmaztak, leggyak-
rabban olanzapint (16), kvetiapint (13) és klozapint
(13).

Az antipszichotikus terapia mellett a betegek jelent6s
része rendszeresen egyéb pszichotrop készitmény(eke)
t is kapott, a szkizofrén betegek koziil 81-en szoron-
gasoldo/altatd, 43-an antidepresszans, 9-en pedig
hangulatstabilizal6 kezelésben is részesiiltek.

Valtozdsok a gyogyszerelésben

A 2. majd a 3. adatgytjtés alkalmaval tovabbra is 236
szkizofrén beteg allt aripiprazol kezelés alatt. Mind-
Ossze 1 esetben keriilt sor még a 2. adatgytijtés el6tt
- a beteg dontése alapjan — a kezelés megszakitasara.
A vizsgalat kezdetén beallitott aripiprazol dozisat a
szkizofrén betegek koziil 1 honap elteltével 27 beteg
(11%), majd 3 honap elteltével Gjabb 27 beteg (11%)
esetében valtoztattak. A készitmények aranya kismér-
tékben a magasabb hatéanyag-tartalmu készitmények
iranyaba mozdult (1. bra).
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1.4abra Alkalmazott aripiprazol terapia a vizsgalat kezdetén, majd az 1. és 3. honap elteltével

Szkizofrén betegek korében

I. adatgydijtés

Il. adatgydijtés

24%

Ill. adatgylijtés

Bipolaris affektiv zavar I. tipusa esetén

I. adatgydijtés

Il. adatgydijtés

17

Ill. adatgylijtés

>

Gydgyszeres kezeléssel kapcsolatos dontések
bipoldris affektiv betegek korében

A kezelés indikacidja 98 esetben (58%) manias epi-
z6d kezelése volt, 72 esetben pedig (42%) 1j manias
epizod megeldzése. (7 esetben az orvos az I. tipust
bipolaris affektiv zavar indikacion tal nem adott meg
pontosabb kezelési célt.)

A vizsgalat indulasakor az aripiprazolt a betegek
49%-a 10 mg-os ddzisban, 38%-a 15 mg-os ddzisban,
14%-a pedig 30 mg-os ddzisban kapta.

145 paciens (82%) az aripiprazol mellett mas

antipszichotikus kezelésben nem részesilt, vi-
szont 32 péciens (18%) esetében egyidejlileg mas
antipszichotikus készitményt is alkalmaztak, leggyak-
rabban kvetiapint (11 £6) és olanzapint (9 £6).
Az antipszichotikus terdpia mellett a betegek je-
lent6s része rendszeresen egyéb pszichotrop
készitmény(eke)t is kapott. 90 f6 hangulatstabili-
zalo, 71 £6 szorongasoldo/altato, 53 f6 parhuzamos
antidepresszans kezelésben részesiilt.

Valtoztatdsok a gyogyszerelésben

1 hénap elteltével a 177 beteg mindegyike tovébbra is
aripiprazol kezelés alatt allt. A 3. honap végére 2 paci-
ensnél allitottdk le a kezelést. Kozel 99%-os volt tehat
a terapidn maradas. A kezelés megszakitasanak oka
egyik esetben mellékhatas fellépése (derealizacios-

deperszonalizacios élmények felerésodése), masik
esetben a paciens egyiittmiikodésének hianya volt.
A vizsgalat kezdetén bedllitott aripiprazol készitmény
doézisat 1 honap elteltével 26 beteg esetében (15%),
3 hénap elteltével pedig tovabbi 13 beteg esetében
(7%) valtoztattak. A készitmények aranya a magasabb
hatbéanyag-tartalmu készitmények iranydba mozdult
(1. 4bra).

Egyéb egyidejii antipszichotikus
terdpia - szkizofrén betegek korében

A kombindlt antipszichotikus terdpiaban részesiil6k
csoportjaba a szkizofrén betegek 29%-a (68 paciens)
tartozott.

Az els6 honapban 13 esetben, majd a 3. hénap
végére még 1 esetben jelezték valamely egyidejiileg
alkalmazott antipszichotikum elhagyasat. Az els6 ho-
napban az antipszichotikum elhagyasa hatterében
tobb esetben kereszttitralas/ gyogyszer atallitas allt.

Az egyidejtileg alkalmazott antipszichotikumok d¢-
zisinak moddositasat a 2. adatgyjtésig 5 beteg eseté-
ben, majd a 3. adatgytijtésig tovabbi 3 beteg esetében
jelezték. Uj antipszichotikum beéllitasara az elsé ho-
napot kovetden 3 esetben kertilt sor.

Az egyidejtileg alkalmazott egyéb pszichotrop ké-
szitmények koziil készitmény elhagyasara, dozis mo-
dositasara, uj beallitasara is elenyészé szamban (2-3
esetben) kertilt sor.
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2. abra A CGI-S score értékek kiindulaskor, majd a 2. és 3. adatgyjtés alkalmaval
szkizofrén és bipolaris affektiv zavarral kiizd6 betegek korében

CGI-S atlag score értékek
szkizofrénia esetén
5 45
3.9
o4
P 3.3
o
w3
3
o 2
Ko
)
I 1
0
(n=232) (n=224) (n=209)
|.adatgy(jtés Il.adatgy(jtés IIl. adatgy(ijtés

CGI -S atlag score értékek bipolaris
affektiv zavar esetén
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]
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(n=175) (n=168) (n=128)
|.adatgy(ijtés Il.adatgydijtés Ill. adatgy(ijtés

AP mono- vagy kombinadlt terdpia

A kombindlt terapiaban részesiil6k csoportjaban szig-
nifikdnsan magasabb volt a korébbi relapszusok sza-
ma (p=0,04), valamint hosszabb volt a korabbi, jelen

epizdddal nem Osszefliggd antipszichotikus kezelés

idétartama (p<0,001), mint a monoterdpian lévék
csoportjaban. Korabbi - jelen epizoddal nem Ossze-
fiiggd — antipszichotikus kezelés meglétében nem volt

szignifikans eltérés, azonban a jelen epizdddal ossze-
fiiggl kezelés meglétében igen, a kombinalt kezelési

csoportban szignifikdnsan tobb esetben alkalmaz-
tak a bevonaskor mar leallitott antipszichotikumot

(p<0,01).

Egyéb egyidejii antipszichotikus terdpia - bipold-
ris affektiv zavarral kiizdé betegek korében

A kombinalt antipszichotikus terapidban részesiilok
csoportjaba a bipolaris affektiv zavarral kiizd6 bete-
gek 18%-a (32 paciens) tartozott.
Az elsé honapban 6sszesen 4 esetben, majd a 3. honap
végére még 1 esetben jelezték valamely egyidejiileg
alkalmazott antipszichotikum elhagyasat.

Az egyidejlileg alkalmazott antipszichotikumok
doézisanak modositasara a 2. majd a 3. adatgytijtésig
1-1 beteg esetében kertiilt sor.

AP mono- vagy kombinadlt terdpia

A kombinalt terdpids csoportban szignfikansan maga-
sabb volt azon betegek ardnya, akiknél korabban (je-

len epizéddal nem 6sszefiiggésben) mar alkalmaztak
antipszichotikumot, mint a monoterapids csoportban
(25 igen/3 nem vs. 71 igen/59 nem; p<0,001).

HATEKONYSAG

A betegség siilyossaga CGI-s alapjin
az egyes adatgyiijtések alkalmdval

A betegség atlagos sulyossaga mindkét betegcsoport-
ban vizitrél vizitre enyhiilést mutatott.

Szkizofrén betegek korében:

A vizsgalok a szkizofrén betegek korében az elsé
adatgytjtés alkalmaval 232, a masodik alkalmaval
224, mig a harmadik adatgytijtés soran 209 esetben
adtak meg CGI-S értékeket.

A ,normal, egyaltalan nem beteg” csoportba sem a
bevondskor, sem 1 honappal késébb nem soroltak pa-
cienst, 3 honap elteltével a betegek 5%-at soroltak ide.

Az enyhén betegek csoportja 7%-rol 26%-ra, majd
52%-ra nétt. A mérsékelten beteg kategoriaba az 1.
adatgyijtés alkalmaval a betegek 50%-at soroltdk, ara-
nyuk 1 honappal késébb 63%-ra, majd a 3. honap
végére 42%-ra valtozott. A kifejezetten betegek ardnya
35%-rol 11%-ra, majd 1%-ra, a sulyosan betegek ard-
nya a kezdeti 9%-rol az 1. honap végére 0%-ra csok-
kent, majd a 3. hénapig nem valtozott A pszichiatriai
megbetegedés hatéresetének, ill. a legsulyosabb bete-
gek kozé tartozonak egyik beteg dllapotat sem itélték.

Az atlag CGI-S score érték 4,45 (+0,75)-16l 1 honap
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3. abra Allapotvaltozas az orvosok megitélése alapjan (CGI-I) szkizofrén betegek kérében

0
0 1
1
64 :
129
B Nagyon sokat javult

Nagyon sokat romlott
Sokat romlott

Kissé romlott

H EEN

Valtozatlan

Keveset javult
Sokat javult

4. abra Allapotvaltozas az orvos megitélése alapjan (CGI-I) bipolaris affektiv zavarral kiizdé betegek kérében

Il. adatgy(ijtés n=236

0
‘ 0 Z
28
64

11l. adatgydjtés n=235

Nagyon sokat romlott
Sokat romlott

Kissé romlott

H E EN

Viltozatlan

elteltével 3,86 (+£0,61) -ra, majd 3 hoénap elteltével
3,33(+0,75) -ra csokkent (2. dbra).

Bipoldris affektiv zavarral kiizdé betegek korében:

A vizsgaldk a bipolaris affektiv zavar I. tipusaban
szenvedd betegek korében az elsé adatgytijtés alkal-
maval 175, a méasodik alkalmaval 168, mig a harma-
dik adatgytijtés soran 128 esetben adtak meg CGI-S
értékeket.

A ,normal, egyéltalan nem beteg” csoportba a be-
vonas alkalmaval a betegek 1%-4t, 1 honap elteltével
4%-at, 3 honap elteltével pedig a betegek 18%-4t so-
roltak. Az enyhén betegek csoportja 6%-rdl 43%-ra,
majd 57%-ra nétt. A mérsékelten beteg csoportba az
1. és 2. adatgytijtés alkalmaval is a betegek 49-49%-at,
a 3. adatgytjtéskor 22%-at soroltdk. A kifejezetten
betegek aranya 39%-rol 4%-ra, majd 3%-ra, a silyo-
san betegek aranya a kezdeti 5%-r6l 1 hénap utan

mar 0%-ra csokkent és nem valtozott. A pszichiétriai

megbetegedés hatdresetének, ill. a legsulyosabb bete-
gek kozé tartozonak egyik beteg dllapotat sem itélték.
Az atlag CGI-S score érték 4,38 (+0,77)-r6l 1 hénap

elteltével 3,5 (+£0,74)-ra, majd 3 honap elteltével 2,92

(#£1,03)-ra csokkent. (2. dbra)

A BETEGSEG SULYOSSAGANAK
VALTOZASA CGI-1 ALAPJAN
A 2.ES 3. ADATGYUJTES ALKALMAVAL

A szkizofrén betegek kérében 1 honap alatt a CGI-1
skala adatai alapjan (2. adatgytjtés: n=236) a betegek
89%-anak allapota javult (nagyon sokat javult: 4%,
sokat javult: 30%, keveset javult: 55%, véltozatlan:
11%). 3 honap mulva (3. adatgytijtés: n=235) a be-
tegek 96%-anak az allapota javult, a ,,nagyon sokat
javult” és a ,sokat javult” betegek aranya is tovabb
nétt (nagyon sokat javult: 24%, sokat javult: 45%,
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5.abra A vezetd tlinetek (n=471) alakulasa a vizsgalat kezdetétél
az 1. hdénap és a 3. honap végéig szkizofréniaban szenved6 betegek esetében
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tiinetek 1 tiinetek 3 1 hénap 3 hénap 1 hénap 3 hénap beszéd 1 beszéd 3 vagy kataton vagy
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6. abra A vezet6 tlinetek (n=355) alakulasa a vizsgalat kezdetétdl az 1. hdnap végéig bipolaris affektiv zavarban
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7. abra A vezet6 tiinetek (n=355) alakulasa a vizsgalat kezdetétél a 3. honap végéig bipolaris affektiv zavarban
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2. tablazat A vizsgalat kezdetén meghatarozott vezeté tlinetek az orvos értékelése alapjan
szkizofrénidban szenvedd betegek esetében

Tlnet Gyakorisag Sulyossag (atlag)
negativ tinetek (pl. csokkent érzelmi kifejezékészség, inditékszegénység) 175 (30%) 5,71
téveseszme 162 (28%) 511
hallucinacio 91 (16%) 5,15
inkoherens beszéd 79 (14%) 4,95
szétesett vagy kataton viselkedés vagy katatén tlinetek 78 (13%) 4,95
3.tablazat A vizsgalat kezdetén meghatarozott vezeté tlinetek az orvos értékelése alapjan
Tlnet Gyakorisag Sulyossag (atlag)
csokkent alvasigény 67 (19%) 6.03
irritabilitas 54 (15%) 6.33
fokozott beszédesség 45 (13%) 6.18
hangulati emelkedettség 45 (13%) 5.60
hiperaktiv viselkedés 37 (10%) 5.88
figyelemzavar (eltérithet6ség) 26 (7%) 5.83
gondolatrohanas, fellazulas 25 (7%) 6.08
pszichomotoros felgyorsulas, agitaltsag 20 (6%) 5.30
emelkedett energiaszint 15 (4%) 527
megaloman tartalmak 13 (4%) 6.00
meggondolatlan cselekedetek akér kdros kdvetkezmények aran is (szex, vasarlas, Uzletelés) 8 (2%) 5.62

keveset javult: 27%, véltozatlan: 3%). Allapotrom-
last a 2. adatgytijtés soran 1 beteg, a 3. adatgyujtés
alkalmaval 2 beteg esetében jeleztek.

A CGI-I atlagos score értéke a 2. adatgyijtés alkal-
maval 2,73 (£0,72), majd a 3. adatgytjtés alkalmaval
2,12(+0,85) volt (3. 4bra).

Bipoldris affektiv zavarral kiizd6 betegek korében
1 hénap alatt a CGI-I skala adatai alapjan a betegek
93%-anak dllapota javult (nagyon sokat javult: 10%,
sokat javult: 47%, keveset javult: 36%, véltozatlan: 6%).
3 hénap mulva a betegek 97%-anak az allapota javult, a

»hagyon sokat javult” és a ,,sokat javult” betegek aranya
is még tovabb nétt (nagyon sokat javult: 33%, sokat
javult: 48%, keveset javult: 16%, valtozatlan: 2%). Alla-
potromlast a 2. adatgyujtés soran nem, a 3. adatgytjtés
alkalmaval pedig 1 beteg esetében jeleztek (4. bra).

A CGI-I 4tlag score értéke a 2. vizit alkalméval 2,38
(£0,75), majd a 3. vizit alkalmaval 1,90 (+0,82) volt.

Az allapotvaltozas mértéke a CGI-I score értékkel
kifejezve 1 hdnap elteltével nem killonbozott szigni-
fikansan azon paciensek kozott, akik mdnias epizod
kezelése céljabol részesiiltek a terapidban, illetve akik
egy Uj manids epizdd megelézése céljabol voltak ke-
zelve, 3 honap elteltével azonban a manids csoport

allapotjavuldsanak mértéke szignifikdnsan maga-
sabb volt a profilaxisban részestil6knél (1,79+0,75 vs
2,04+0,87 p=0,049).

A VEZETO TUNETEK OSSZETETELE
ES VALTOZASUK

Vezeld tiinetek és azok vdltozdsai
- szkizofrén betegek korében

A 237 szkizofrén beteg esetében a kezel6orvosok
az 1. adatgytjtés alkalmaval betegenként 2 vagy 3
(Osszesen 585) vezetd tiinetet jeloltek, és a tiinetek su-
lyossagat egy tizes skélan értékelték. Leggyakrabban
negativ tlinetek, és téveseszmék fennallasat jelezték
(2. tdblazat).

1 hénappal, majd 3 hénappal a vizsgalat kezdetét
koveten az orvosok 471 vezet§ tiinet esetében adtak
meg informdcidt azok alakuldsardl. 1 hénap eltelté-
vel a tiinetek t6bb mint 78%-aban, a 3. hénap utan
pedig a tiinetek 94%-aban volt legaldbb enyhe javu-
las megfigyelhet6 a kiindulasi allapothoz képest (5.
abra). Minddssze 2 esetben jelezték valamely vezetd
tiinet romlasat.

NEUROPSYCHOPHARMACOLOGIA HUNGARICA 2024. XXVI. EVFOLYAM 1. SUPPLEMENTUM 11



SUPPLEMENTUM Mészaros Agota és mtsai

8. abra Kognitiv funkciok valtozasa szkizofrén betegek esetében a vizsgalat indulasakor, majd 1 és 3 honap elteltével
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9. abra Kogpnitiv funkciok valtozasa bipolaris affektiv zavar esetében a vizsgalat indulasakor, majd 1 és 3 honap elteltével
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Vezetd tiinetek és azok vdltozdsai A KOGNITIV FUNKCIOK VALTOZASA

- bipoldris affektiv betegek korében
A kognitiv funkcidk viltozdsa

A 177 bipolaris beteg esetében a kezeldorvosokaz 1. szkizofrén betegek korében

adatgytijtés alkalmaval betegenként 2 vagy 3 (6ssze-

sen 355) vezetd tiinetet jeloltek, és a tiinetek sulyos- A kognitiv funkcidkat, ezen beliil a fogalmi dezorga-

sagat egy tizes skalan értékelték. nizacid, az absztrakt gondolkodas és a figyelemzavar
Leggyakrabban cs6kkent alvasigény és irritabilitas meértékét a PANSS kognicié/ dezorganizacio

fennallasat jelezték (3. tablazat). komponenseknek megfelel6en az 1., 2. és 3. adatgyij-
1 hénappal, majd 3 hénappal a vizsgalat kezdetét tés alkalmaval a vizsgalok 7 fokozatu skalan (nem

kovetden az orvosok 354 és 351 vezetd tiinet esetében all fenn, bizonytalan, enyhe, mérsékelt, kifejezett,

adtak meg informaciét azok alakuldsardl. 1 honap sulyos és extrém sulyos) értékelték. A javulé tenden-

elteltével a tiinetek tobb mint 84%-aban (6. dbra), a cia vizitrdl vizitre mindegyik vizsgalt paraméterre
3. hénap utan pedig a tiinetek 93%-aban volt legalabb vonatkozéan megallapithaté volt.

enyhe javulas megfigyelhet6 a kiindulasi allapothoz Fogalmi dezorganizaci6 kiindulaskor a betegek
képest. Mindossze 1 esetben jelezték valamely vezet6 ~ 88%-at, mig 3 honap utan 63%-at érintette.
tiinet romldsat (7. abra). A tiinetet bizonytalannak vagy enyhének kiindulas-

kor 30%-uknal, 3 honap elteltével 49%-uknal itélték. A
mérsékelt kategoridba soroltak aranya 38%-rol 13%-
ra, mig a kifejezetten sulyos vagy stlyos tiinetet mu-
tatok ardnya 20%-r6l 0%-ra cs6kkent. Extrém sulyos
kategoridba egy beteget sem soroltak.
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Az absztrakt gondolkodas nehézsége kiindulaskor
a betegek 98%-4at, mig 3 honap utan 69%-at érintette.
Bizonytalan vagy enyhe tiineteket kezdetben 27%-uk,
majd 3 honap utdn 52%-uk mutatott.

A 3. hénap végére a kezdetben 39%-ban mérsékelt
tiinetek arnya 16%-ra, a kifejezett vagy stlyos katego-
ridba soroltak ardnya 26%-r6l 1%-ra csokkent. Extrém
sulyos kategdriaba beteget nem soroltak.

Figyelemzavar kiindulaskor a betegek 97%-anal, 3
hoénap elteltével 67%-anal volt megallapithato.

Bizonytalan vagy enyhe kategéridkba kiindulaskor
a betegek 24%-at, 3 honap mulva 54%-at soroltak.
A 3 hénapos kezelés soran a mérsékelt kategériaba
sorolt betegek aranya 39%-ro6l 12%-ra, mig a kife-
jezett vagy sulyos kategoriaba soroltaké 34%-rol
1%-ra csokkent.

A figyelemzavar atlag score értéke 4,01 (+1,09)-
rél indult , majd 1 hénap elteltével 3,09 (£1,05) , 3
hoénap elteltével 2,34 (£1,09)-re csokkent. Hasonld
csokkend tendenciat lattunk az absztrakt gondolko-
das (3,71 £1,27; 2,97 +1,22; 2,41 £1,12) és a fogalmi
dezorganizaci6 (3,49 +1,31; 2,81 £1,20; 2,24 +1,10)
esetében is (8.abra).

A kognitiv funkciok véltozdsa bipoldris affektiv
zavarban

A kognitiv funkciok, ezen beliil a fogalmi dezorga-
nizécio, az absztrakt gondolkodas és a figyelemzavar
vizitrél vizitre mindegyik vizsgalt paraméterre vo-
natkozdan javulast mutatott.

Fogalmi dezorganizaci6 kiindulédskor a betegek
58%-4t, 3 honap utan 31%-at érintette.

A tlinetet bizonytalannak vagy enyhének kiindulés-
kor 30%-uknal, 3 honap elteltével 29%-uknal itélték.
A mérsékelt tiinetet mutatok ardnya 21%-rol 3%-ra,
mig a kifejezetten sulyos vagy sulyos tiinetet mutatok
aranya 7%-r6l 0%-ra csokkent. Extrém stlyos kate-
goriaba egy beteget sem soroltak.

Az absztrakt gondolkodas nehézsége kiindulaskor
a betegek 68%-at, mig 3 honap utdn 49%-at érin-
tette. Bizonytalan vagy enyhe tiineteket kezdetben
37%-uknal, majd 3 honap elteltével 33%-uknal tapasz-
taltak. A mérsékelt tiineteket mutatok aranya 24%-rol
6%-ra, a kifejezett vagy stilyos kategériaba soroltaké
7%-16l 0%-ra csokkent. Extrém sulyos kategoridba
egy beteget sem soroltak.

A figyelemzavarral kiizd6k ardnya a kezdeti 94%-rol
a 3. honap végére 50%-ra csokkent.

Bizonytalan vagy enyhe kategériakba kiindulaskor
a betegek 36%-at, 3 honap mulva 43%-at soroltak. A
meérsékelt kategoéridba sorolt betegek aranya 32%-

rél 7%-ra, mig a kifejezett vagy sulyos kategéridba
soroltaké 25%-rol 0%-ra cs6kkent.

A figyelemzavar atlag score értéke 3,60 (+1,23)-rol
indult, majd 1 hénap elteltével 2,54 (+1,17), 3 honap
elteltével 1,93 (+1,03)-re csokkent. Hasonld csokkend
tendenciat lattunk az absztrakt gondolkodas (2,59
+1,33; 2,09 +1,18; 1,65 £0,93) és a fogalmi dezorga-
nizacio6 (2,41 £1,39; 1,99 +1,15; 1,52 +0,85) esetében
is (9. dbra).

AZ ALTALANOS KOGNITIV MUKODES,
SZOCIALIS VISELKEDES ES ALTALANOS
JOLLET OSSZEFOGLALO ERTEKELESE

Mindkét diagnosztikai csoportban az dltalanos kog-
nitiv miikodés, a szociilis viselkedés és altalanos
jollét vonatkozasaban is mar 1 hénappal a vizsgéalat
kezdetét kovetden javulas volt tapasztalhat6, mely a
3. hénap végére még kifejezettebbé valt (10-12. abra).
Szkizofrén betegek esetében 1 majd 3 honap eltelté-
vel az altalanos kognitiv teljesitmény a betegek 67%,
majd 84%-anal; a szocialis viselkedés, kapcsolatok
64%, majd 85%-andl; az altalanos jollét 80%, majd
94%-4anal mutatott javulast. A sokat vagy nagyon so-
kat javult betegek aranya a 3. honap végére altalanos
kognitiv teljesitmény esetében 51%-ot, a szociélis
viselkedés, kapcsolatok esetében 55%-ot, az altalanos
jollét vonatkozasaban 65%-ot ért el.

Bipolaris affektiv betegek esetében 1 majd 3 hénap
elteltével az altalanos kognitiv teljesitmény a betegek
74%, majd 84%-anal; a szocialis viselkedés 79%, majd
87%-4nal; az altalanos jollét 86%, majd 92%-anal ja-
vult. A sokat vagy nagyon sokat javult betegek aranya
a 3. honap végére az édltalanos kognitiv teljesitmény
esetében 62% -ot, a szocidlis viselkedés, kapcsola-
tok vonatkozasaban 58%-ot, az altalanos jollét terén
79%-ot ért el.

Extrapiramidadlis tiinetek és prolaktinszint

A mellékhatasok szempontjabdl kiemelt jelen-
téségl extrapiramidalis tiinetek és az emelkedett
prolaktinszintre utald tiinetek fennalldsa a vizsgalat
soran végig alacsony volt.

Extrapiramidalis tiinetek fenndllasat az 1. adatgyj-
tés soran 7 beteg (SCH:6; BPZ: 1) a 2. adatgyujtés
alkalmaval 5 beteg (SCH: 3 BPZ: 2), mig a 3. adat-
gytjtéskor 8 beteg (SCH:6; BPZ: 2) esetében jeleztek.
Emelkedett prolaktinszintre utald tiinetek fennallasat
az 1. adatgytijtés alkalmaval 2 (BPZ), a 2. adatgytijtés-
kor 1 (BPZ), a 3. adatgydjtés soran 2 (SCH:1, BPZ:1)
beteg esetében jeleztek.
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10. abra Az altalanos kognitiv miikodés véltozasa a vizsgalat kezdetétdl
az 1. és 3. honap végéig szkizofrénidban és bipolaris affektiv zavarban

Altalanos kognitiv teljesitmény véltozasa Altalanos kognitiv teljesitmény valtozasa
szkizofrén betegek kérében bipolaris affektiv zavarral kiizd6 betegek kérében
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11. abra Szocialis viselkedés, kapcsolatok valtozasa a vizsgalat kezdetétél az 1. és 3. hénap végéig

Szocialis viselkedés, kapcsolatok valtozasa Szocialis viselkedés, kapcsolatok
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A 2. adatgytijtést megel6z6en végzett 14 vizsgalatbol
(SCH:8; BPZ: 6;), és a 3. adatgyujtést megel6z6en
végzett 9 vizsgalatbol (SCH:5; BPZ:4) is 1-1 esetben
igazoltak emelkedett prolaktinszintet.

Nembkivdnatos események/ mellékhatdsok

A betegek a vizsgalt készitményeket jol toleraltak, ko-
zel 98%-uknal nem lépett fel mellékhatas.

A vizsgalat sordn 10 esetben jelentettek az aripiprazol
kezeléssel feltételezhetGen Osszefiiggének itélt nem-
kivédnatos eseményt, melyeket 9 esetben enyhének, 1
esetben (obstipacid) kozepesnek itéltek.

A szkizofrén betegek korében 2 esetben hanyinger,
hanyas, 1-1 esetben obstipacid, ill. szedacio 1épett fel.

A bipolaris affektiv zavarral kiizd betegek korében
jelentett 6 enyhe mellékhatas 2 esetben akathisia, 1-1
esetben sulynovekedés, szédiilés, hatastalansag és a
derealizaciés-deperszonalizaciés élmények felerd-
s6dése volt, ez utobbi esetben az aripiprazol kezelés
megszakitasa mellett dontottek. A tobbi esetben az
aripiprazol terapiat folytattak, 2 esetben a dozist csok-
kentették, ill. egy esetben tiineti kezelést alkalmaztak.

Aripiprazol szérumszint meghatdrozds

A 34 vizsgalé kozill mindossze egy orvos jelezte, hogy
a praxisaban lenne lehet8ség az aripiprazol szérum-
szintjének meghatarozasara, de nem szokott ilyen
vizsgalatot kérni. A tobbi vizsgalohely azt a valaszt
adta, hogy az ellatéhelyen nincs lehetéség aripiprazol
szérumszint meghatarozast kérni.

MEGBESZELES

Az irodalombdl jol ismert, hogy az alacsony
adherencia mind a szkizofrén, mind a bipolaris be-
tegek korében jelentds problémat okoz, a megfeleld
betegegyiittmiikodés kulcsfontossagu a kezelés si-
keréhez.

Hsien Li 2022-es tanulmanya arrdl szamolt be, hogy
a szkizofrén betegek 54,5-80%-a nem szedte rend-
szeresen a gyogyszereit, ami ismétl6dé pszichiatriai
tiinetekhez és ismételt korhazi kezelésekhez vezetett.
(Hsien Li et al., 2023)

Bipolaris affektiv zavarral kiizd6 betegek korében
az epizddot kovetd egy éven beliil a betegek kb. 60%-
a nem mikodott egyiitt teljes mértékben a gyogy-
szeres kezeléssel, ami alacsony remisszios rataval, a
relapszusok fokozott kockazatéval és rezidualis tiine-
tekkel, pszichoszocialis karosodasokkal jart. (Colom
et al., 2005; Erdélyi-Hamza et al., 2021).

Az USA éllamaiban végzett CATIE (Clinical
Antipsychotic Trial of Intervention Effectiveness)
vizsgélatban a szkizofrén betegek 74%-a hagyta abba
18 honapon belill a terapidt (Lieberman et al., 2005).

Egy 2019-ben végzett hazai tanulmadny a szkizofrén
betegek pszichiatriai ellatérendszerben valé megjele-
nését elemezte. Azt taldltdk, hogy az tjonnan beallitott
szkizofrén betegek kb. 70%-a a beallitast koveté hona-
pokban ledllt a gydgyszerszedéssel. Az azt kovetd tobb
mint 4 évben viszont a lemorzsolodas joval kisebb
volt. Az elemzések sordn a szerzdk arra kovetkeztettek,
hogy a rossz betegségbelatassal rendelkezé betegek
sokszor nem jutnak el az egészségiigyi ellatérend-
szerbe. Akik viszont 6nmaguk is igénylik a rendszeres
gondozast, a pszichiatriai ellatérendszer meg tudja
tartani 6ket (Makkos et al., 2019).

A gyodgyszerszedéssel vald egyiittmiikodés ossze-
tett jelenség, amelyet a beteggel (életkor, a betegség
fenndllasanak az ideje, pszichopatologia tiinetek, tar-
sult betegségek, alkoholfiigg6ség vagy egyéb tiltott
szerhasznalat), a kornyezettel (tarsadalmi helyzet,
csaladi és szocidlis kapcsolatok), az ellatorendszerrel
és gyogyszerrel (hatékonysag, mellékhatasok, alkal-
mazhatdsag) kapcsolatos tényez6k egyarant befo-
lyasolnak (El-Mallakh & Findlay 2015; Acosta et
al,, 2012.).

Vizsgalatunkban a 12 hetes obszervacioés periédus
alatt a 414 aripiprazol kezelésben részestilé beteg 99%-
a terapian maradt.

Ebben az aripiprazol készitmények kiemelke-
dé hatékonysaga, kedvezé mellékhatasprofilja és
hosszutavu toleralhatdsaga mellett feltételezhet6en a
bevont betegek kore (18 év feletti, tobbnyire évtizedes
tavlatban kezelt, cselekviképességitkben nem korla-
tozott, részvételitket onként vallalo betegek, akiknél
arészvételt ellehetetlenité betegség nem allt fenn) és
az orvos-beteg kapcsolat is szerepet jatszott.

Az, hogy dontéen mar évtizedes tavlatban kezelt
betegek keriiltek a vizsgélatba bevonasra, részben
azzal is osszefiigghet, hogy az aripiprazol szkizofrénia
esetén a magyar finanszirozasi protokoll szerint tamo-
gatottan csak 2. vonalban, bipolaris affektiv zavarban
kiemelt timogatassal maniaban, 4. valaszthaté szer-
ként irhaté fel (NEAK-kiemelt indikdcidhoz kotott
tamogatds 2024.07.01.).

Az orvosok megitélése alapjan 1 honapos kezelést
kovetben a beteg-egytittmiikodés mindkét betegceso-
portban a paciensek haromnegyede esetében prob-
lémamentesnek tlint, és a 3. honap végére dontéen
(kb. 80%-ban) nem valtozott, a BPZ csoportban a
problémamentesnek t(in6 betegek aranya még kis-
mértékben nott is.
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Az eltér6 modszertan miatt az adherencia orvo-
sok és betegek altali értékelése objektiven nem 9sz-
szehasonlithato, azonban a betegek 6nértékelése kissé
rosszabbnak tlinik, mint az orvosok véleménye. Az
onértékelés alapjan a magas adherenciaju csoportba
1 hénap utan a betegek 55%-a, mig 3 hénap utdn
57%-a sorolta magat, ami nagyjabdl véltozatlan alla-
potot mutatott. A 3. hdnap végére a bipoldris affektiv
zavarral kiizd6k kozott a magas adherenciaju csoport-
ba sorolhaté betegek aranya nétt (54%-rdl 61%-ra),
viszont mindkét betegcsoportban 3-3%-kal nétt az
alacsony adherenciaju betegek ardnya is, de még igy is
azalacsony adherenciaju betegek csoportjdba 1 hdnap
utan a betegek 6%-a, 3 hoénap utan 9%-a tartozott.

Kiindulaskor a szkizofrén betegek esetében maga-
sabb aripiprazol dézisok keriiltek beallitasra. Mig a
szkizofrén betegek 32%-4nal, addig a bipolaris affek-
tiv zavarral kiizd6k 49%-anal alkalmaztak a legala-
csonyabb, 10 mg-os dozist. A legmagasabb, 30 mg-os
doézist a szkizofrén betegek 21%-a, a bipolaris affektiv
betegséggel kiizd6k 14%-a kapta. A 3 hénapos megfi-
gyelés soran az aripiprazol dézisat mindkét diagnozis
esetén a betegek 22%-anal valtoztattdk, tobbnyire a
magasabb doézisok iranyaba.

A képet azonban drnyaljak az egyidejileg alkal-
mazott egyéb antipszichotikus, illetve hangulatsta-
bilizal6 kezelések.

Kiindulaskor a szkizofrén betegek 29%-a, a bi-
poldris zavarral kiizdék 18%-a allt kombinalt
antipszichotikus kezelés alatt. Egyidejii hangulat-
stabilizal6 kezelésben a szkizofrén betegek kb. 4%-a,
viszont a bipoldris affektiv zavarral kiizdék 51%-a
részesiilt. A bipolaris affektiv zavar kezelésére vo-
natkozé szakmai ajanléds a litium vagy valproat és
az aripiprazol kombinaciét a méania kezelésére els6-
ként vélasztand6 kombinacidként ajanlja (Emberi
Eréforrasok Minisztériuma szakmai iranyelv, 2016).
Ebben a vonatkozasban a guideline kovetési ardny a
vizsgalatunkban alacsonynak mondhato.

Az jrodalmi adatokbdl ismert, hogy mind a szki-
zofrénia, mind pedig a bipolaris affektiv zavar ese-
tében jelentds a tarsult szorongasos és depressziv
betegségek, illetve a drog és/vagy alkohol problémdk
gyakorisaga.

Vizsgalatunkban tdrsult pszichidtriai betegség (leg-
gyakrabban szorongasos zavarok) a betegek 29%-anal
jelentkezett, ez az arany a szakirodalom adataihoz
képest alacsonyabb. (Buckley et al., 2009; Emberi
Eréforrasok Minisztériuma szakmai irdnyelv, 2016)

A drog/alkohol dependencia alacsonyabb aranya a
betegek szlirésének, ,nem bevonasanak” is kdszon-
het.

A betegség sulyossaga mindkét betegcsoportban
vizitrél vizitre enyhiilést mutatott.

A javul6 tendencia mind a CGI-S, mind pedig a
2. és 3. adatgytijtés alkalméval rogzitett CGI-I skala
adatai alapjan, mindkét diagnosztikai csoportban
egyértelmiien megfigyelhetd volt.

A CGI-S pontszamok szkizofrénia esetében 4,45-
rél 3,86-ra majd 3,33-ra, bipolaris affektiv zavar ese-
tében 4,38-rdl 3,5-re majd 2,92-re csokkentek.

A CGI-I skala alapjan 3 honap elteltével a betegek
96%-a javuldst mutatott. A szkizofrén betegek 69%-
a nagyon sokat vagy sokat javult, bipoldris affektiv
betegek esetében ugyanez az arany 81% volt.

Szkizofrénia esetében 5 vezetd tiinet koziil a ne-
gativ tlinetek (30%) és a téveseszmék (28%) voltak
a leggyakoribbak.

Bipolaris affektiv zavarban a tobb valaszthato6
vezetd tiinet kovetkeztében a tiineti kép nagyobb
valtozatossagot mutatott. A 12 megadott tiinet ko-
ziil leggyakrabban a csokkent alvasigényt (19%),
az irritdbilitast (15%), a hangulati emelkedettséget
(13%) és a fokozott beszédkészséget (13%) jelolték.

A tiinetek stlyossdga a pontszamok alapjan minden
vezetd tiinet esetében a kozepesen sulyos kategériaba
volt sorolhatd, az atlag értékek bipolaris zavarban
voltak kissé magasabbak.

Mindkét diagnozis esetében a 3. honap végére a tii-
netek t6bb, mint 90%-a javult (SCH: 94%, BPZ:93%).

A kognitiv kdrosodas a szkizofrénianak és a bipola-
ris zavarnak is alapvetd jellemzdje. A két betegcsoport
esetében a neuropszicholdgiai profilok atfedésben
vannak, a killonbségek inkabb mennyiségiek. A kog-
nitiv hianyossagok mindkét rendellenesség esetén
mar korai szakaszban, az els6 manias vagy pszicho-
tikus epizdd soran felismerhet6k, de szkizofréniaban
a zavarok éltalaban stlyosabbak, és dltalaban mar a
tiinetek megjelenése el6tt jelen vannak, ami a bipo-
laris zavar esetében legfeljebb egyes alcsoportokra
igaz. Az még nem tisztazott, hogy az egyes korképek
esetében a kognitiv kdrosoddsok neuropszicholdgiai
alapjai mennyiben térnek el egymastol. (Bortolato et
al., 2015, McCutcheon et al.,2023)

Bar az irodalmi adatok azt sugalljak, hogy minden
antipszichotikum hasonldan csekély hatéssal van a
kognitiv funkcidkra (McCutcheon et al., 2023), jelen
vizsgalatunkban az aripiprazol kezelés soran a kor-
képek dltalanos tiineteivel parhuzamosan a kognitiv
funkciok is fokozatos javuldst mutattak.

A fokozatos tiineti javulas a két diagnosztikai cso-
portban a kognitiv funkciok mindegyikére (fogalmi
dezorganizacié, absztrakt gondolkodas, figyelemza-
var) kiterjedt.
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A PASS kognicié/dezorganizacié komponensei
alapjan meghatarozott elemek koziil (fogalmi dez-
organizacid, az absztrakt gondolkodas nehézségei,
a figyelemzavar) szkizofrénidban a kiindulasi pont-
szamok mindegyik funkcié esetében meghaladtak
a bipolaris affektiv zavarban latott értékeket, de a
csokkenés mindegyik zavar esetében egyértelmiien
megmutatkozik.

A kiilon vizsgalt altalanos kognitiv miikédés, a szo-
cialis viselkedés és az altalanos jollét vonatkozdsaban
is az elézéekhez hasonléan fokozatos javulas volt
megfigyelhetd.

A betegek az aripiprazol kezelést végig jol toleraltdk,
kozel 98%-nal nem lépett fel mellékhatas. Sulyos mel-
lékhatasnak egyediil a gyogyszer kihagyasa kovetkez-
tében kialakult relapszus miatti korhazi felvétel mi-
nésiilt. A 10, dontden enyhe feltételezett mellékhatds
kozott hanyas, hanyinger, akathisia, sulynovekedés,
vertigo, obstipacio, szedacio szerepeltek. Az esetek
beleillenek a készitmény ismert mellékhatas spektru-
maba. A gasztrointesztindlis tiinetek sok esetben csak
atmenetileg dllnak fenn. Az aripiprazol kedvezé me-
tabolikus profillal rendelkezik, kevéssé okoz hizast és
jellemzbéen nem okoz hiperprolaktinémiat. (Citrome,
2006) Ezzel 6sszhangban van, hogy a vizsgélat soran
végzett 23 prolaktinszint meghatarozasbol mindossze
2 esetben igazoltak emelkedett prolaktin szintet.

Az aripiprazol metabolizmuséban részt vevé en-
zimekre nagy egyéni variabilitds jellemzd, a hatas-
elmaradas és a mellékhatdsok elkeriilésében segit-
ségiinkre lehet az aripiprazol vérszintek folyamatos
nyomon kovetése (Kirschbaum et al., 2008; Hiemke
et al., 2018), ezzel a személyre szabott kezelés el6-
segitése. A vizsgélat adatai alapjan hazankban az
aripiprazol vérszint meghatarozas nem része a napi
gyakorlatnak, a kezelések sordn aripiprazol vérszint
meghatarozasra nem keriilt sor.

A valés kornyezetben végzett hazai vizsgalat meg-
erdsitette, hogy az aripiprazol akar mono- akar
kombindacids terapiaként hatékony, jol toleralhatd
megoldast jelenthet mind a szkizofrénia terapidjéban,
mind pedig a bipoléris affektiv zavar I. tipusédban a
mania kezelésében és megelzésében.

NYILATKOZAT: A tanulmany a KRKA 4ltal szponzoralt
kutatas eredménye. A tanulmdanyban résztvevd szerzék
anyagi juttatasban részestiltek a kutatds soran nyujtott szak-
mai munkdjukért. A timogatas a kutatas lebonyolitdsat, az
adatok elemzését, valamint a publikalas folyamatat segitette
el6. A szponzoraci6 ténye nem befolydsolta a tanulmény
eredményeit, kovetkeztetéseit és szakmai fiiggetlenségét.
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Real-world experience of aripiprazole treatment
in patients suffering from schizophrenia and
bipolar affective disorder type | - Ariad study

The partial D2 receptor agonist aripiprazole, initially referred to as a third-generation
antipsychotic, has been widely used in the treatment of schizophrenia and later bipolar
affective disorder in many countries since the 2000s. Objective: In the present non-
interventional study among psychiatrists, we aimed to collect real world data (RWD) data on
experiences gained with aripiprazole treatments under domestic real-life conditions. During
the three-month follow-up, we examined remaining on therapy and patient cooperation as
primary goals, and we also analyzed the characteristics of the patients undergoing treatment,
the most typical therapeutic decisions for each disease, the effectiveness and safety of the
product under real-life conditions, and the practice of aripiprazole blood level determination
supporting personalized treatment. Patients and methods: The open-label, multicentre,
prospective study included a total of 414 patients of 34 psychiatrists over 18 years of age
with schizophrenia (SCH) (n=237) or bipolar affective disorder (BPZ) type | (n=177) whose
aripiprazole (10mg, 15mg and 30mg) treatment was set according to the summary of
product characteristics, independent of the study. Data were recorded when the patient
was enrolled and after 1 and 3 months. Patient cooperation was evaluated by physicians
and also by patients, using a self-assessment questionnaire (Morisky Green Levine /MGL).
Clinical Global Impression — Severity (CGI-S) scale was used to assess disease severity, and
Clinical Global Impression — Improvement (CGI-I) to assess changes in the disease severity.
The development of cognitive function was investigated based on the components of
the Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS) cognition/desorganization. Results:
99.3% of the 414 patients remained on aripiprazole throughout the 12-week study period,
only 3 discontinued. Physicians assessed patients' adherence "seemingly trouble-free"
to aripiprazole treatment in 74.8% (SCH: 73.3%; BPZ: 76.8%) after 1 month and in 76.8%
(SCH: 72.9%; BPZ: 82.2%) after 3 months. Based on MGL self-assessment questionnaires
completed by patients, 55.4% of patients (SCH: 56.5%; BPZ: 53.8%) belonged to the high
adherence group after 1 month and 57.2% (SCH: 54.9%; BPZ: 60.5%) after 3 months. 76% of
patients were taking aripiprazole alone as an antipsychotic. 29% of schizophrenic patients
and 18% of people with bipolar affective disorder received the drug in combination with
other antipsychotics. 51% of patients with bipolar affective disorder received concomitant
mood stabilizing treatment. Based on CGI-l values, 74.1% of patients improved much or
very much after 3 months. Gradual improvement was also observed in the cognition/
desorganization components of PANSS in both patient groups. Patients well-tolerated
the medication. Adverse reaction happened in only 10 cases, these were predominantly
mild. Aripiprazole blood levels were not measured during treatments. Conclusions: The
effectiveness, favorable side effect profile, good tolerability and the strenghtened doctor-
patient relationship experienced under real-life conditions in outpatient care may all have
played a role in staying on therapy at an even higher rate than expected, maintaining good
adherence, and consequent good efficiency. Aripiprazole blood level determination and the
related personalized treatment approach are currently not part of daily practice in Hungary.

Keywords: aripiprazole, schizophrenia, bipolar affective disorder, real life study, adherence,
efficiency
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