Bipolare Storung

nter medical report

Neue Moglichkeit fir langfristige
Rezidivprophylaxe

PARIS - Die Bipolare Storung ist eine chronische Erkrankung,
vergleichbar mit Diabetes mellitus. Eine Akutbehandlung ist
nicht ausreichend, zumeist braucht es eine langfristige Therapie.
Jetzt hat sich das atypische Neuroleptikum Olanzapin in
mehreren Rezidivprophylaxestudien als wirksames stimmungs-
stabilisierendes Medikament erwiesen. Uber die neue Behand-
lungsmaoglichkeit orientierte Professor Dr. Roger Mcintyre,
University of Toronto, Toronto, Kanada, an einer Fachpresse-
konferenz der Firma Eli Lilly anlasslich des 24. CINP-Kongresses.

Fast alle Patienten mit klassi-
scher Manisch-depressiver Storung
(Bipolare I St6érung) benotigen
eine langfristige medikamentose
Therapie zur Rezidivprophylaxe.
Psychoedukation und Psychothe-
rapie erginzen und verstirken den
Erfolg der Basisbehandlung mit
stimmungstabilisierenden Medika-
menten. Eine zeitlich oft unbe-
schrinkte Rezidivprophylaxe ist
erforderlich, um erneute Phasen
von akuter Manie oder Depression
zu verhindern. Jede neue Krank-
heitsphase sensibilisiert das Gehirn
zusitzlich und erhoht das Riickfall-
risiko weiter. Rezidivprophylaxe
bedeutet auch Suizidprophylaxe,
wurde doch die Bipolare Storung in
der Psychiatrie als fithrende Ursa-
che von Suizid erkannt. Zudem gilt
es, die chronischen Symptome zu
bessern, die zwischen den Rezidi-
ven hartnickig zuriickbleiben. Stu-

Professor Dr. Roger
Mclintyre

dien haben nachgewiesen, dass
manisch-depressive Patienten tiber
die Jahre hin wihrend der Hilfte
der Zeit schleichende, zumeist
depressive Symptome aufweisen.

Wihrend vieler Jahre bildete
Lithium den Goldstandard der
prophylaktischen Erhaltungsthera-
pie. Die Wirksamkeit von Lithium
wurde zweifelsfrei nachgewiesen.
Allerdings verhindert Lithium
Depressionen weniger zuverlidssig
als Manien. Lithium stellt also nicht
eine ideale Behandlung dar, denn es
sind wegen des engen therapeuti-

schen Fensters z.B. wiederholte
Bluttests erforderlich und manche
Patienten fiirchten sich vor psycho-
logischen Nebenwirkungen
(Schwierigkeiten bei der Konzen-
tration und beim Ordnen der
Gedanken). Aufgrund neuer Stu-
dien bietet sich jetzt Olanzapin
(Zyprexa®) als Alternative zu Lit-
hium an*.

Nachdem die Akutbehandlung
(Kombination von Olanzapin
und Lithium wihrend 6 bis 12
Wochen) bei 431 Patienten mit
Bipolarer I Stérung eine Remission
herbeigefithrt hatte, wurden 217
Patienten in einer randomisierten

Doppelblindstudie wihrend eines
Jahres mit Olanzapin und 214 mit
Lithium weiterbehandelt!. Im Ver-
gleich zum Goldstandard erzielte
Olanzapin bei der Privention
manischer Phasen eine signifikant
bessere Wirkung (Grafik). Beziig-
lich des priventiven Effektes auf
Depressionen  schnitten  beide
Medikamente gleich gut ab. Signifi-
kant weniger Patienten der Olanza-
pingruppe (14,3 %) mussten inner-
halb eines Jahres wegen Rezidiven
hospitalisiert werden (in der Lithi-
umgruppe 22,9 %, p=0,026)1.
Eine weitere Studie wies
wihrend eines Jahres nach, dass
Olanzapin (n=225) in der Rezidiv-
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prophylaxe der Plazebobehand-
lung (n=136) signifikant tberle-
gen ist. Olanzapin reduzierte erfol-
greich nicht nur Rickfille in die
Manie (die unter Plazebo bei
41,2 % der Patienten, unter Olan-
zapin bei 16,4 % vorkamen), son-
dern auch Riickfille in die Depres-
sion, sie traten unter Plazebo bei
47,8 %, unter Olanzapin bei 34,7 %
der Patienten auf?.

Zur Behandlung von manisch-
depressiven Patienten reicht haufig
ein einzelnes Medikament nicht
aus. Eine Studie untersuchte die
Wirksamkeit von Olanzapin in
Kombination mit einem weiteren
stimmungstabilisierenden Medika-
ment (Lithium oder Valproat)
wihrend 18 Monaten. Nachdem
mit der Kombinationstherapie eine
Remission erzielt worden war, wur-
den 30 Patienten mit beiden Medi-
kamenten weiterbehandelt, wih-
rend 38 Patienten nur Lithium oder
nur Valproat erhielten. Die Zeit-
spanne bis zum Auftreten von
Rezidiven wurde mit der Olanza-
pin-Kombinationstherapie im Ver-
gleich zu den Monotherapien sig-
nifikant verldngert?.
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Bessere Compliance mit atypischem Neuroleptikum

PARIS - Probleme mit der Compliance sind bei der
medikamentdsen Therapie quer durch die ganze Medizin an
der Tagesordnung. In der Psychiatrie ist die Problematik
besonders stark ausgepragt. Dass das atypische Neurolep-
tikum Olanzapin die Compliance im Rahmen der langfristigen
Schizophrenie-Rezidivprophylaxe verbessern hilft, erlauterte
Professor Dr. Donald Goff, Massachusetts General Hospital,
Harvard Medical School, Boston, USA.

Gemiss einer Untersuchung neh-
men Patienten ohne psychiatrische
Erkrankungen ihre Medikamente
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wihrend 76 % der Zeit wie verschrie-
ben ein, Patienten, die mit Antide-
pressiva behandelt werden, nur in
65% der Zeit, und solche die mit
Antipsychotika behandelt wurden,
sogar nur in 58 %!. Bei Verwendung

atypischer Neuroleptika, die weniger
Nebenwirkungen aufweisen als kon-
ventionelle Neuroleptika, verbessert
sich die Compliance deutlich. In
einer Studie wurde festgestellt, dass
Patienten =~ mit  Schizophrenie
wihrend 23 % der Studientage, pro
Monat also eine ganze Woche, das
konventionelle Neuroleptikum
(Haloperidol, Perphenazin) nicht
einnahmen?. Mit atypischen Neuro-
leptika behandelte Patienten liessen
dagegen ihr Medikament seltener
weg, Olanzapin beispielsweise nur
halb so oft (in 10 % der Studientage).

Non-Compliance kann gravie-
rende Auswirkungen haben, weil

der Patient unvollstindig auf die
medikament6se Therapie anspricht
und Riickfille erleidet. Non-Com-
pliance belastet die Arzt-Patienten-
Beziehung, aber auch die Familie,
die dafiir kimpft, dass der Patient
seine Medikamente regelmissig ein-
nimmt. Ungentigende Krankheits-
einsicht und fehlendes Verstindnis
fiir den Nutzen der medikamento-
sen Therapie sind Hauptgriinde fiir
schlechte Compliance von Schizo-
phrenie-Patienten. Auch sehr intel-
ligente Personen haben oft keine
Krankheitseinsicht, wenn sie psy-
chotisch sind. Ungentigende Besse-
rung der Symptome, Nebenwirkun-
gen und Drogenkonsum sind
weitere negative Einfliisse. Die
Compliance wird zudem umso
schlechter, je komplizierter das
Dosierungsschema ist. Am besten ist
eine einzige Dosis pro Tag, die
jeweils vor dem Zubettgehen einge-
nommen wird und zugleich beim
Einschlafen hilft, rit der Referent.
Oft ist Non-Compliance intermit-

tierend, indem der Patient z.B.
wihrend einer Woche das Neuro-
leptikum vorschriftsgemass, in der
nichsten Woche aber nur noch
zur Hilfte einnimmt usw. Dies
erschwert Dosisanpassungen und
es bleibt unklar, ob fiir Riickfille
das Weglassen des Medikamentes
oder dessen Unwirksamkeit verant-
wortlich ist, was den Arzt oft dazu
veranlasst, das Neuroleptikum zu
wechseln.

Mit guter Compliance kann
gerechnet werden, wenn Patienten
einsehen, dass das Medikament
Riickfille verhindern hilft. Fir die
Compliance ist es auch forderlich,
wenn Patienten bemerken, dass sie
sich dank des Neuroleptikums nor-
maler und entspannter fithlen und
klarer denken konnen. Anders als
konventionelle Neuroleptika ver-
bessern atypische Neuroleptika wie
Olanzapin dieses subjektive Gefiihl
von Wohlbefinden zunehmend
iiber Monate hin. Neben geeigneter

Zyprexa® (Olanzapin): Filmtbl. und Schmelztbl:

*Olanzapin ist fiir die Rezidivprophylaxe bei bipolaren Erkrankungen in den USA und der EU seit 2003 zugelassen. In der Schweiz ist diese Zulassung noch nicht erteilt, das Dossier ist jedoch bei Swissmedic in Bearbeitung.

1: Schizophrenie und akute manische Episoden bei bipolaren Erkrankungen. D: Schizophrenie: Beginn mit ther. Dosis 10 mg tagl. Anpassung innerh. eines Bereichs von 5-20 mg/Tag mégl. Manische Episoden bei bipolaren Erkrankungen: Mono- oder Kombinationsth.,
Anfangsdosis: 10 oder 15mg/Tag, Anpassung innerh. eines Bereichs von 5-20 mg/Tag mégl. KI: bek. Uberempfindlichkeit, Engwinkelglaukom, Kinder unter 18 J. VM: &rztl. Uberwachung bei Pat. mit Diabetes Mellitus und Risikofaktoren fiir Entwicklung eines DM ratsam,
Vorsicht bei Prostatavergr., Schwangerschaftskat. C, wéahrend Stillzeit nicht empfohlen. UW: Eosinophilie, Gewichtszunahme (13,5 %), Zunahme des Appetits, Schléfrigkeit (17,6 %), Schwindelgefiihl, orthostat. Hypotonie, leichte voriibergehende antichol. Effekte einschl.
Verstopfung und Mundtrockenheit, voriibergehende asymptomatische Erhéhungen von Lebertransaminasen, Odeme, erhéhte Plasmaprolaktinspiegel (>10%). IA: der Metabolismus von Olanzapin kann durch Carbamazepin verstérkt werden. P: Filmtbl. zu 2,5mg: 28%,
Filmtbl. zu 5mg: 28*, Filmtbl. zu 10 mg: 28*; Filmtbl. zu 15 mg: 28*; Zyprexa® VeloTab™ Schmelztbl. zu 5mg: 28*, Schmelztbl zu 10 mg: 28*, Schmelztbl zu 15 mg: 28.*
Liste B. Ausfiihrliche Angaben siehe Arzneimittelkompendium der Schweiz.

Auswahl des Neuroleptikums
hilft auch psychologische Compli-
ance-Therapie (Krankheitseinsicht
verbessern,  Nebenwirkungs-Be-
fiirchtungen besprechen, Analogie
zu Diabetes oder Hypertonie mit
unbefristet notwendiger Therapie
trotz Wohlbefindens, Neurolepti-
kum als Hilfe, um Lebensziele zu
erreichen). Kurze Interventionen
(4 bis 6 Sitzungen innerhalb der
letzten 4 Wochen des Klinikaufent-
halts) reichen aus, um die Com-
pliance langfristig zu verbessern,
sodass erneute Klinikeinweisungen
seltener notig werden?.
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