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PANORAMA FREIES THEMA

Hospital Online Project (HOPe)

Einblicke In die Praxis
der antipsychotischen Therapie

In der Therapie von Psychosen und Manie mit neueren Antipsychotika werden, vor allem in der
Titrationsphase und bei der Wirkdosisfindung, unterschiedliche Erfahrungen gemacht. Ein Internet-
basiertes Projekt zur Dokumentation der Anwendung von Quetiapin (Seroquel®) versuchte, einen
systematischen Uberblick (iber die stationare und ambulante Behandlungspraxis in Osterreich zu

geben. Redaktion: Dr. Albert Brugger
O bwohl die Einfuhrung der Anti-
psychotika ab den 1950er Jah-
ren einen bedeutenden Fortschritt in der
Schizophrenie-Behandlung markiert,
wurden bald schon die Limitationen der
Wirkstoffgruppe deutlich: So lassen sich
die psychotische Positivsymptomatik
durch die ,typischen* Antipsychotika
der ersten Generation vielfach nicht
ausreichend kontrollieren und Negativ-
symptome fast gar nicht beeinflusssen;
dazu kommen extrapyramidal-motori-
schen Nebenwirkungen (EPS) aufgrund
der vor allem bei den frihen Vertretern
der Klasse betont antidopaminergen
Wirkung.
Das weitestgehende Ausbleiben von EPS
ist ein wesentliches Charakteristikum der
neueren ,atypischen“ Antipsychotika. In
der Therapie der Positivsymptomatik
haben sich die Vertreter der pharmako-
logisch inhomogenen Substanzgruppe
lteren Wirkstoffen als zumindest eben-
burtig erwiesen. Zudem sind flr ver-
schiedene neuere Antipsychotika Verbes-
serungen von Negativsymptomen und
kognitiven Defiziten beschrieben.
Im Fall von Quetiapin (Seroquel®) ba-
siert die antipsychotische Wirkung auf
der Blockade von Serotinin- (5-HT,)
sowie — schwécher ausgepragt — Dopa-
min-(D,)-Rezeptoren. Dariiber hinaus
besteht eine hohe Affinitat zu histami-
nergen und (primar «,-) adrenergen Re-
zeptoren, woraus vor allem zu Therapie-
beginn ein gewisser sedativer sowie
blutdrucksenkender Effekt der Substanz
resultiert. In Studien verbesserte Sero-
quel® die Positivsymptomatik gleich gut
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oder besser als Chlorpromazin und
Haloperidol und hatte dariiber hinaus
positiven Einfluss auf kognitive und af-
fektive Symptome der Schizophrenie.
Auch im Hinblick auf Sicherheits- und
Vertraglichkeitsaspekte (EPS-Rate auf
Placebo-Niveau; kein Anstieg der Pro-
laktin-Spiegel; keine klinisch relevante
Beeinflussung des QT-Intervalls) ist
Seroquel® den Neuroleptika der ersten
Generation klar Uberlegen.

Hospital Online Project (HOPe)

Mit dem Ziel, durch systematische Erhe-
bung von therapierelevanten Parametern
den Nutzen der Seroquel®-Anwendung
zu optimieren, wurde im Frithjahr 2005
das ,Hospital Online Project (HOPe)" ge-
startet. Dazu wurde den beteiligten 37

50
['1 0 = nicht beurteilbar

45 4 1 = sehr gut

= maRig

gering

Zustand unverandert
354 oder verschlechtert

2
4041 13
f4

30 A

25 A

CGI-TH Score

20 +
15 4
10 4

54

ol i s

2

Zentren (Krankenhduser sowie niederge-
lassene Fachérzte fir Psychiatrie) jeweils
ein Laptop samt Online-Zugang zur Ver-
fugung gestellt, mit dem medizinische
Basisdaten, krankheitsrelevante Befunde
und die verabreichte Medikation zu jeder
Visite erhoben und an eine zentrale Aus-
wertungsstelle Ubermittelt werden konn-
ten. Die medizinische Projektleitung lag
bei Univ.-Prof. Dr. Christian Simhandl
(Neunkirchen) sowie Univ.-Prof. Dr.
Christian Haring (Hall in Tirol).

Eingeschlossen waren insgesamt 392
Patienten mit einem durchschnittlichen
Alter von 41 Jahren, bei 58 % lag die
Diagnose Schizophrenie vor, bei 42 %
eine manische Episode. Im Verlauf des
Projekts befanden sich 89 % der Teilneh-
mer in stationérer Behandlung. Annéh-
rend zwei Drittel der Teilnehmer waren
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Abb. 1: Therapeutische Wirksamkeit anhand der Clinical Global Impression Scale (CGI-TH)

Fachkurzinformation siehe Seite xy



»Bemerkenswert ist die gute
therapeutische Wirksamkeit,
welche im ambulanten Be-
reich trotz der langen Abstén-
de zwischen den Visiten er-
reicht werden konnte. Im sta-
tiondren Bereich waren die
Intervalle erwartungsgemafn
kiirzer. Die durchschnittliche
Dosierung war im niedergelassenen Bereich
doch fir unser Dafirhalten etwas zu niedrig,
sodass hier fiir die Arzte sicherlich noch eine
Reserve vorhanden ist. Vor allem in der Akut-
behandlung der Manie kann man durchaus
schneller die gewlnschte Dosis erreichen.
Auch bei langerfristiger Behandlung mit
Seroquel® zeigt sich der positive Trend, dass
nicht nur Antiparkinsonmittel, andere Antipsy-
chotika, sondern auch vor allem Tranquilizer
eingespart werden kénnen.”

Prim. Univ.-Prof. Dr. Christian Simhandl
Abteilung fur Psychiatrie und
psychotherapeutische Medizin am

A.6. Krankenhaus Neunkirchen

4Wichtig ist, dass mit dem
HOPe-Projekt Daten aus
der Klinischen Praxis zu
Seroquel® auf allerhéchstem
Niveau vorliegen. Die Aus-
sagekraft klinischer Studien
ist hdufig nur begrenzt in die
tagliche klinische  Praxis
Uibertraghar. Die gute Wirksamkeit, trotz zum
Teil relativ niedriger Dosierung, lasst sich gut
aus den Ergebnissen der CGI-TH- und der CGI-
S-Werte ablesen sowie in der Reduktion der
Beimedikation. Diese Ergebnisse wéren durch
eine Anwendung héherer Dosen, besonders im
ambulanten Bereich, sicherlich optimierbar.”

Prim. Univ.-Prof. Dr.
Christian Haring, M.Sc.
Psychiatrisches Krankenhaus
des Landes Tirol, Hall inTirol
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Abb. 2: Bewertung des Therapieverlauf (Severity of lliness) anhand der Clinical Global

Impression Scale (CGI-S)

bereits mehrfach stationdr aufgenommen
worden, 23 % hatten einen oder meh-
rere Suizidversuche unternommen.

Dosierung wird
unterschiedlich gehandhabt

Bei jenen 365 Patienten, fur die Daten
von zumindest 2 Visiten vorliegen, vari-
ierte die eingesetzte Seroquel®-Dosis
Uberwiegend zwischen 400 und 800 mg/
Tag, wobei bei Schizophrenie-Patienten
tendenziell etwas hoher dosiert wurde
als bei Manie-Patienten (durchschnittlich
676 + 394 vs. 573 + 402 mg/Tag).
Deutlicher sind die Dosierungsunter-
schiede zwischen den ambulant und
den stationdr betreuten Patienten: So lie-
gen die von den niedergelassenen Arz-
ten verordneten Seroquel®-Dosen (411 +
286 mg/Tag) im Durchschnitt ein gutes
Drittel unter den stationér verabreichten
Dosen (677 %= 392 mg/Tag).

Therapeutische Wirksamkeit

Im Beobachtungszeitraum von bis zu 15
Monaten kam es mit zunehmender Be-
handlungsdauer zu einem kumulativen
Ansprechen der Patienten auf die verab-
reichte Medikation. Bei der 2. Visite
(nach median 8 Wochen) wurde bei
etwa einem Drittel der Teilnehmer ein Kli-
nisch relevantes Ansprechen (im Sinne
eines Clinical Global Impression Thera-
peutic Efficacy Score; CGI-TH = 1-2) fest-
gestellt, im weiteren Projektverlauf stieg
dieser Anteil auf tber 80 % (Abb. 1).

Ahnlich die Ergebnisse bei der Beurtei-
lung des klinischen Schweregrades: Hier

sank der Anteil der Patienten mit deutli-
cher, schwerer oder sehr schwerer Er-
krankung (Clinical Global Impression/Se-
verity of lliness Scale; CGI-S = 5-7) von
86 % bei der ersten auf 31 % bei der
funften Visite. Bei rund 10 % der Teil-
nehmer war die Symptomatik zu diesem
Zeitpunkt faktisch abgeklungen (CGI-S-
Score = 0-2). Bei lediglich 4 Patienten
wurde der psychiatrische Zustand gegen
Ende des HOPe-Projekts als unverandert
oder verschlechtert gegentiber der voran-
gegangenen Visite eingestuft (Abb. 2).
Die Verbesserung der psychotischen
bzw. manischen Symptomatik ermdg-
lichte nicht zuletzt auch eine merkliche
Reduktion der Begleitmedikamente: Der
Anteil der Patienten, die zu Seroquel®
weitere typische/atypische Antipsychoti-
ka bendétigten, sank im Beobachtungs-
zeitraum von 34/18 % auf 27/13 %, die
Barbiturat/Tranquilizer-Quote von 64 %
auf 37 %. Der Anteil der Patienten, die
zusétzlich Antidepressiva erhielten, stieg
hingegen von 43 % auf 55 % an, der
Anteil der Mood-Stabilizer lag Uber den
Projektzeitraum konstant bei ca. 40 %.
Das in der Literatur dokumentierte Si-
cherheitsprofil von Seroquel® wurde im
Rahmen des HOPe-Projekts bestétigt.
Unter den unerwiinschten Medikamen-
tenwirkungen dominierten Mudigkeit
und Sedierung, selten (< 2 %) Hypoto-
nie und Tachykardie sowie (und vorzugs-
weise bei primér Gbergewichtigen Teil-
nehmern) ein moderater Gewichtsan-
stieg. Schwerwiegende Komplikationen
und auch Suizide traten nicht auf. |

Entgeltliche Einschaltung
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