Schizophrenie: Cariprazin reduziert
Negativsymptome
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Etwa 1 Drittel der Patienten mit einer Schizophrenie leiden
vorwiegend unter Gefiihlsverflachung, Antriebslosigkeit
und Sprachverarmung. Der Dopaminrezeptor-Agonist Cari-
prazin bindet hochselektiv an D3-Rezeptoren, die fiir die
Stimmungsmodulation und das Sozialverhalten bedeutsam
sind. Die internationale Studiengruppe verglich den Nutzen
des atypischen Neuroleptikums mit Risperidon bei Patien-
ten mit einer vorherrschenden Negativsymptomatik.

Die Wirkmechanismen von Cariprazin sind vielfdltig. Die Substanz
bindet balanciert an D2- und D3-Dopaminrezeptoren und entfaltet
dort eine agonistische Wirkung. An den Serotoninrezeptoren beste-
hen agonistische (5HT-1A) und antagonistische Effekte (5HT-2A/
B). Das Medikament ist in den USA fiir die Behandlung der Schizo-
phrenie, Manie und bipolaren Stérung vom Typ | zugelassen. Im Un-
terschied zu Positivsymptomen wie Wahn und Halluzinationen wa-
ren Minussymptome bislang schlecht behandelbar. In der
randomisierten, doppelblinden Phase-3b-Studie erhielten 227 Pa-
tienten die Monotherapie mit Cariprazin und 229 Patienten Rispe-
ridon. Einschlussvoraussetzungen waren u. a.:

= Lebensalter 18 - 65 Jahre,

= Erkrankungsdauer 22 Jahre,

= vorherrschende Negativsymptomatik,

= stabile Krankheitsphase.

In den letzten 6 Monaten durften keine akuten Exazerbationen,
Krankenhauseinweisungen und Gewahrsam erfolgt sein. Die Er-
gebnisse im PANSS-FSNS (Positive and Negative Syndrome Scale
factor score > 24) oder ein Punktwert >4 in 2 von 3 Kernbereichen
definierte die Dominanz der Negativsymptome. Hauptendpunkt
waren die Anderungen im PANSS-FSNS nach 26 Wochen Behand-
lung in folgenden Bereichen:

= abgeflachte Affekte/emotionaler Riickzug,

= Kommunikationsschwierigkeiten,

= motorische Verlangsamung,

= sozialer Riickzug.

Die durchschnittliche Tagesdosis betrug 4,2 mg (Cariprazin) und
3,8 mg (Risperidon). Damit erreichten in beiden Gruppen 95 %
die Zieldosis. Die Behandlungsdauer betrug durchschnittlich 182
Tage. Insgesamt 4137 PANSS-Ergebnisse lagen vor. Verglichen
mit Risperidon besserte Cariprazin die Negativsymptomatik signi-
fikant starker (Differenz -1,46 Punkte, 95 %-Konfidenzintervall KI
-2,39 bis -0,53; p=0,0022). Der Vorteil fir Cariprazin bestand
ab der 14. Woche. Die PSP-Skala (Personal and Social Performance
Scale) spiegelte die Auswirkungen auf den psychosozialen Funkti-
onsstatus wider. Cariprazin fiihrte zu einer deutlicheren Verbesse-
rung als Risperidon (14,30 vs. 9,66 Punkte; p<0,0001). Die
Selbstfiirsorge, personliche Beziehungen, soziale Interaktionen
und Aktivitdten nahmen zu. Cariprazin und Risperidon beeinfluss-

Dtsch Med Wochenschr 2017; 142

717

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



ten Positivsymptome und die allgemeine
Psychopathologie nicht unterschiedlich.
Die Nebenwirkungsprofile waren ver-
gleichbar. Schwere Komplikationen kamen
selten vor. Fiihrend waren Schlaflosigkeit
und Akathisie. Extrapyramidalmotorische
Nebenwirkungen erforderten selten eine
zusatzliche Medikation.

FAZIT

Verglichen mit Risperidon profitier-
ten mehr als doppelt so viele Patien-
ten von Cariprazin. Die Uberlegenheit
war ausschlieBlich auf die reduzierte
Negativsymptomatik zuritickzufiih-
ren. Dies habe laut den Autoren
erhebliche Auswirkungen auf die Le-
bensqualitdt der Patienten: Negativ-
symptome sagten maRgeblich die
langfristigen Beeintrdchtigungen im
Privat- und Berufsleben voraus. lhre
Reduktion unterstiitze auBerdem die
Therapieadhdrenz der Patienten.
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