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Funktionalitat und Lebensqualitat

Aripiprazol-Depot bel Schizo-
phrenie im Behandlungsalltag

Beat Nick

Facharzt fir Psychiatrie und Psychotherapie, Solothurn

Summary

Aripiprazole depot in everyday treatment of schizophrenia: functionality
and quality of life

INTRODUCTION: Real-world studies are an important complement to ran-
domised, placebo-controlled trials. Functionality and health-related quality
of life are important endpoints for patients, which go beyond the absence of
symptoms.

METHODS: Here, we consider in a narrative review real-world studies in
which patients with schizophrenia were treated with aripiprazole depot and
functionality and/or quality of life were recorded as endpoints.

RESULTS: A literature search found eight articles on relevant studies. The
functionality and/or quality of life of the patients improved significantly and
to a clinically relevant extent in these studies.

CONCLUSION: Aripiprazole depot can improve functionality and quality of
life in patients with schizophrenia in everyday treatment.

Einleitung

Aripiprazol-Depot ist ein Antipsychotikum der zwei-
ten Generation zur monatlichen Injektion. Seine Wirk-
samkeit und Sicherheit fiir die Behandlung von Patien-
ten mit Schizophrenie wurden in randomisierten
kontrollierten Zulassungsstudien gezeigt [1, 2]. Zudem
wurde in Studien mit aktiver Vergleichssubstanz ge-
funden, dass die Wirksamkeit der oralen Formulierung
von Aripiprazol vergleichbar mit anderen Antipsycho-
tika ist, wie Risperidon [3], Haloperidol [4] oder Olanza-
pin [5]. Im Vergleich mit Olanzapin hat Aripiprazol den
Vorteil, dass es weniger sediert [6], die Gewichtszunah-
me geringer ist, und metabolische Parameter weniger
negativ beeinflusst [5]. Generell ist die Wirksamkeit
verschiedener Antipsychotika, wie sie in randomisier-
ten, kontrollierten Studien gefunden wird, vergleich-
bar [7]. In einer grossen Kohortenstudie wurde die
hochste Wirksamkeit beziiglich der Verhinderung von
Hospitalisierungen fiir Clozapin und Depot-Antipsy-
chotika gefunden [8].

Hier soll die Evidenz fiir den Einsatz von Aripiprazol-

Depot bei Schizophrenie aus Real-World-Studien be-

Beat Nick trachtet werden. Daten aus dem Behandlungsalltag
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stellen eine wichtige Erginzung zu randomisierten
kontrollierten Studien (RCTs) dar, da hier auch Patien-
ten unter Polymedikation und mit teilweise mehreren
Komorbiditaten eingeschlossen werden. RCTs hinge-
gen rekrutieren eine stark selektierte Patientenpopu-
lation, mit hoch motivierten und adhirenten Patien-
ten [9, 10]. Die Behandlungssituation in RCTs entspricht
durch die hdufigen und intensiven Arzt-Patienten-
Kontakte nicht dem Behandlungsalltag [9], da die Pati-
enten in der oralen Vergleichsgruppe dadurch eine
deutlich bessere Adhdrenz zeigen als in einem Real-
World-Setting. Die Adhédrenz ist eine der wichtigsten
Parameter zur Reduktion von Riickféallen und Hospita-
lisationen [11]. Daher sind Unterschiede in den Studien-
ergebnissen zwischen oraler und Depot-Behandlung
abhdngig vom Studiendesign: die Vorteile einer Depot-
Behandlung gegentiber oraler Behandlung zeigen sich
nur in Real-World-Studien [12, 13]. Schlussendlich die-
nen RCTs dazu, die efficacy, also die Wirksamkeit
(im Sinne von «Wirkingskraft») unter idealen, kontrol-
lierten Bedingungen, frei von samtlichen anderen Ein-
flussgrossen, festzustellen. Im Behandlungsalltag
spielen aber zahlreiche Faktoren eine Rolle fiir den Be-
handlungserfolg, der deshalb in diesem Zusammen-
hang als effectiveness (im Sinne von «Erfolgswirksam-
keit») bezeichnet wird [14].

Real-World-Studien sind generell Limitationen unter-
worfen. So ist es ohne Vergleichsgruppe nicht méglich,
Confounder-Effekte zu kontrollieren, und Patienten
und Behandler haben eine Gewisse Erwartungshal-
tung, da sie um die Behandlung wissen. Diese Limitie-
rungen erginzen sich jedoch genau mit denjenigen
von RCTs. Es ergibt sich also bei der Zusammenschau
beider Arten von Evidenz ein schliissiges Gesamtbild
[15]. Die sich ergdnzenden Ansétze kdnnen so zu einer
Behandlungsentscheidung beitragen.

Auch in Real-World-Studien konnte die Wirksamkeit
von Aripiprazol-Depot gezeigt werden [16, 17]. Kiirzlich
wurde die Investigator-initiierte Studie PRELAPSE
veroffentlicht [18], in der Aripiprazol-Depot eingesetzt
wurde, da es von den Autoren als wirksam bei Patien-
ten mit erster Episode und nebenwirkungsarm einge-
schitzt wurde [19]. In dieser Studie wurde gezeigt, dass
die Rehospitalisierungsrate von Patienten mit erster

EMHMedia



REVIEW ARTICLE
|

schizophrener Episode gesenkt werden kann, wenn ih-
nen Aripiprazol-Depot zur Behandlung angeboten
wird [18], aber auch, dass ein solches Behandlungs-
angebot mit der richtigen Information und Kommuni-
kation einhergehen muss. Strukturierte, patienten-
zentrierte Kommunikationsmethoden kénnen bei der
Behandlung eine entscheidende Rolle spielen. Als
wichtige Methoden sind Psychoedukation, Shared de-
cision-making und Motivierende Gesprachsfithrung
zu erwihnen [20], wobei vor allem Motivierende Ge-
sprachsfiihrung geeignet sein kann, um Patienten ein
Depot-Antipsychotikum ndher zu bringen [21, 22]. Je
nach Einstellung der Patienten gegeniiber der Behand-
lung lassen sich individuelle Argumente fiir den Be-
ginn einer Depot-Behandlung finden [23].

In der modernen Psychiatrie spielen Patienten-rele-
vante Endpunkte eine immer stiarkere Rolle [24-26].
Auch sie konnen ein Mass der Wirksambkeit darstellen
und bilden dabei eine andere Facette als die reine Re-
duktion von Symptomen ab. Ein moderner Gesund-
heitsbegriff geht tiber die Abwesenheit von Sympto-
men hinaus [24]. Die Integration des Patienten in die
Gesellschaft ist ein wichtiges Ziel, und die Wiinsche
und Ziele des Patienten spielen bei der Behandlung
eine wesentliche Rolle [26].

Da die Wirksamkeit nach traditionellen Massstiben
(d.h. beispielsweise gemessen an der Positive And Nega-
tive Syndrome Scale, PANSS) bei allen verfligbaren Anti-
psychotika dhnlich ist [7], spielen fiir Behandlungs-
entscheidung weitere Parameter eine Rolle, wie
Nebenwirkungen, Funktionalitdt und gesundheitsbe-
zogene Lebensqualitdt der Patienten. Tatsdachlich un-
terscheiden sich die verfiigbaren Antipsychotika deut-
licher beztiglich der Nebenwirkungen als beziiglich der
Symptomreduktion [7]. Auch hinsichtlich der Funktio-
nalitdt [7] und Lebensqualitat [27, 28] gibt es Hinweise
auf Unterschiede zwischen den verfligbaren Substan-
zen.

Deshalb sollen hier nun Ergebnisse aus Real-World-Stu-
dien zu Funktionalitat und Lebensqualitdt von Patien-
ten mit Schizophrenie unter Aripiprazol-Depot be-
trachtet werden.

Methoden

Relevante Literatur wurde in Pubmed recherchiert. Da-
bei wurde der foglende Abfrage verwendet: Suchstring
(Aripiprazole AND ((once AND monthly) OR depot OR
(long AND acting AND injectable) OR LAI)) OR (Abilify
AND Maintena).

Kriterien fiir den Einschluss von Studien waren:
 Indikation Schizophrenie

- Erwachsene Patienten (mindestens 18 Jahre)
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« Mindestens ein Teil der Patienten mit Aripiprazol-
Depot behandelt

+ Sprache der Publikation Englisch oder Deutsch

+ Outcomes: Funktionalitdt und/oder Lebensqualitdt

Ausschlusskriterien waren:

+ Vergleich mit Placebo

- Patienten gegeniiber Behandlung verblindet
+ Behandlung mit Aripiprazol-Lauroxil

+ Conference abstract

« Tierexperimentelle Untersuchungen

» Casereport

Relevante Studien werden hier iibersichtsartig in ei-
nem narrativen Review zusammengefasst.

Ergebnisse und Diskussion

Die Suche in Pubmed wurde am 03.07.2020 durchge-
fiihrt und lieferte 300 Ergebnisse. Nach Anwendung
der Ein- und Ausschlusskriterien wurden insgesamt
acht Publikationen uiber sechs Studien zum Thema
identifiziert (Abb. 1, Tab. 1). Diese werden im Folgenden
beschrieben.

Funktionalitat

Die Funktionalitdt kann bei Patienten mit Schizophre-
nie erheblich beeintrachtigt sein, sodass es zu Proble-
men bei alltdglichen Verrichtungen, im Beruf, bei den
Finanzen, den sozialen und familidren Beziehungen,
sowie der Selbstpflege kommen kann [35]. Die Wieder-
herstellung der Funktionalitdt ist deshalb ein wichti-

300 Suchergebnisse

—— Duplikate, n=4

—— Indikation nicht Schizophrenie, n =52

—— Keine Behandlung mit Aripiprazol-Depot, n =71
—— Patienten nicht erwachsen, n=5

Reviews, n =50

Sprache nicht Deutsch oder Englisch, n =7
— Vergleich mit Placebo, n =9

Patienten waren verblindet, n = 5

—— Tierexperimentelle Untersuchungen, n=1
—— Case reports, n=15

—— Keine relevanten Qutcomes, n =73

8 relevante Artikel

Abbildung 1: Literatursuche.
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Tabelle 1: Artikel aus der Medline-Recherche, die in die Beurteilung einbezogen wurden.

Referenz Thema/Endpunkte

Anmerkung

Schottle et al. 2020 [29]

Funktionalitat (GAF), Wohlbefinden (WHO-5)

Szerman et al. 2020 [30] Funktionalitat (WHODAS-2.0)

Patienten mit Schizophrenie und komor-
bider Substanzgebrauchsstérung

Mustafa et al. 2019 [17] Funktionalitat (GAF, SOFAS)

Potkin et al. 2017a [31]
Wohlbefinden (SWN-S, Tool)

Arbeitsfahigkeit, Lebensqualitat (QLS),

Post-hoc-Analyse der QUALIFY-Studie
Naber et al. 2015 [27]

Potkin et al. 2017b [32] Arbeitsfahigkeit

Post-hoc-Analyse der QUALIFY-Studie
Naber et al. 2015 [27]

Giordano et al. 2019 [33]
(PSP)

Lebensqualitat (WHOQOL-BREF), Funktionalitat

Patienten nach erster schizophrener
Episode

Naber et al. 2015 [27] Lebensqualitat (QLS)

Naber et al. 2018 [34] Lebensqualitat (QLS)

Extension-Studie der QUALIFY-Studie
Naber et al. 2015 [27]

ges Behandlungsziel [26, 36, 37]. Hier werden vier Real-
World-Studien zur Funktionalitdt von Patienten mit
Schizophrenie unter Aripiprazol-Depot vorgestellt.
Schottle et al. [29] fiihrten eine prospektive, nicht-
interventionelle Multi-Center-Studie durch. Sie be-
obachteten 242 iiberwiegend stabile Patienten mit
Schizophrenie nach Beginn einer Behandlung mit
Aripiprazol-Depot liber einen Zeitraum von sechs Mo-
naten. Die Funktionalitat der Patienten wurde auf der
Global Assessment of Functioning (GAF)-Skala erfasst.
Diese reicht von 1 (niedrigste) bis 100 (h6chste Funktio-
nalitét) [38, 39]. Als kleinste klinisch relevante Verande-
rung auf der Skala wurden 4, 10 oder 12 Punkte vorge-
schlagen [29].

Die Funktionalitat der Patienten auf der GAF-Skala lag
zur Baseline bei 47,0 + 13,9, was einer deutlichen Beein-
trachtigung entspricht. Wahrend der Studie kam es zu
einer kontinuierlichen, klinisch relevanten Verbesse-
rung auf 60,2 + 17,0. Dies wird als nur noch missig aus-
gepragte Beeintriachtigung gewertet [38]. Einschran-
kend muss hier angemerkt werden, dass die GAF-Skala
nicht nur die Funktionalitdt, sondern auch die Sym-
ptomatik der Patienten erfasst [40] und deshalb die
gefundenen Verinderungen nicht ausschliesslich auf
eine bessere Funktionalitat zurlickzufiihren sind.
Ausserdem konnten die Patienten mittels der WHO-
5-Skala ihr Wohlbefinden bewerten. Zu Beginn lag es
bei 10,6 * 5,6 von 25 mdéglichen Punkten. Ein Wert <13
wird als Hinweis auf ein Risiko fiir Depression betrach-
tet, eine Verbesserung um 10% gilt als klinisch relevant
[41]. Wahrend der Behandlungszeit verbesserte sich der
WHO-5-Wert um 4,8 + 6,9, so dass zu Studienende ein
Wertvon 154 +5,5 erreicht wurde. Diese Ergebnisse wa-
ren statistisch signifikant und klinisch relevant.
Szerman und Kollegen [30] berichten {iber eine multi-
zentrische retrospektive Studie tiber 6 Monate. Es wur-
den 40 Patienten mit Schizophrenie und komorbider

Substanzgebrauchsstérung beobachtet, die mit Aripi-
prazol-Depot behandelt wurden. Die Alltagsfunktiona-
litdt und Beeintrachtigungen wurden mit der World
Health Organization Disability Assessment Schedule
(WHODAS-2.0) [42] erfasst. Hier wurde eine signifikan-
te Verbesserung von 57,6 + 8,2 auf 42,3 + 4,3 Punkte be-
obachtet (p <0,001). Ausserdem konnten fiinf von neun
Patienten mit Kokainabhingigkeit und drei von 16 Pa-
tienten mit Alkoholabhingigkeit nach sechs Monaten
den Konsum einstellen, und in diesen Gruppen nahm
die Intensitit der Abhdngigkeit, gemessen auf der
Severity of Dependence Scale, auch signifikant ab. Die
beobachtete Patientengruppe war sehr klein und stellt
einen speziellen Patiententyp dar. Es muss auch ein-
schrankend angemerkt werden, dass beziiglich des
Konsums anderer Substanzen (Tabak, Cannabis, Seda-
tiva) keine oder nur minimale Effekte gefunden wur-
den.

Mustafa et al. [17] beschreiben eine nicht-interventio-
nelle prospektive Studie, die auf eine Beobachtungs-
zeit von zwei Jahren ausgelegt war, jedoch nach einer
Interimsanalyse abgebrochen wurde. Die Autoren be-
richten die Ergebnisse aus dem Zeitraum von einem
Jahr. Sie beobachteten 193 Patienten mit Schizophre-
nie, bei denen eine Behandlung mit Aripiprazol-Depot
begonnen wurde, wovon Daten von 169 Patienten in
die Auswertung eingingen. Der mittlere GAF-Score von
49 bei Baseline verbesserte sich auf 61 nach einem Jahr,
was einer klinisch relevanten Verbesserung entspricht
[29]. Die Werte auf der Social and Occupational Functio-
ning Scale (SOFAS; aus dem DSM-IV), die aus dem GAF
abgeleitet ist und ebenfalls von 1-100 reicht, stiegen
von 50 auf 61 (p <0,001) und zeigten eine Verbesserung
von deutlicher zu missig ausgepragter Beeintrachti-
gung an. Allerdings trat bei 9,1% der Patienten inner-
halb eines Jahres Akathisie auf, und 25,7% erfuhren

eine Gewichtszunahme von >7%.
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Potkin et al. [31] fiihrten Analysen zur Arbeitsfahigkeit
der 295 Patienten der QUALIFY-Studie durch (siehe
dazu auch unten im Abschnitt «Lebensqualitét»). Die
Wahrscheinlichkeit, zu Woche 28 als arbeitsfihig ein-
geschidtzt zu werden, war unter Aripiprazol-Depot sig-
nifikant grosser als unter Paliperidonpalmitat (adjus-
tierte Odds ratio, 2,67; 95% CI, 1,39-5,14; p = 0,003). Eine
explorative Post-hoc-Analyse mit Daten von 208 Pati-
enten [32] zeigte, dass Patienten, bei denen die Arbeits-
fahigkeit sich von «Nein» zu «Ja» veranderte, auch star-
ke Verbesserungen in der Lebensqualitdt, gemessen
mit der Heinrichs-Carpenter Quality of Life Scale (QLS)
aufwiesen. Diese Verbesserungen waren signifikant
starker als bei Patienten, die zu Woche 28 als nicht ar-
beitsfidhig eingeschétzt wurden (least squares mean
difference: 11,6 + 2,6, p <0.0001). «Arbeitsfdhigkeit» be-
deutet hier allerdings nur die Einschiatzung durch den
behandelnden Psychiater, unabhidngig davon, ob der
Patient tatsdchlich eine Arbeit hatte oder aufnahm.
Insgesamt ldsst sich feststellen, dass die Funktionalitat
von Patienten mit Schizophrenie unter Aripiprazol-
Depot im Behandlungsalltag verbessert werden kann.
Dabei wurde die Funktionalitdt in verschiedenen Stu-
dien mit verschiedenen Instrumenten erfasst, darun-
ter GAF [39], WHODAS-2.0 [42], und SOFAS. Die Studien
von Schottle et al. [29], Szerman et al. [30]Jund Mustafa
et al. [17] berichten dabei iiber vergleichbare Grossen-
ordnungen der Verbesserung von jeweils etwas mehr
als 10% der eingesetzten Skala, wobei der Beobach-
tungszeitraum bei Mustafa et al. mit einem Jahr dop-
pelt so lang war wie bei Schottle et al. und Szerman et
al. Die Analysen von Potkin et al. [31, 32] untersuchten
im Hinblick auf die Funktionalitidt nur den Aspekt der
Arbeitsfahigkeit, deshalb ist kein Vergleich mit den
ubrigen Studien méglich.

Lebensqualitit

Ein erweiterter Gesundheitsbegriff bedeutet nicht nur
die Abwesenheit von objektivierbaren Symptomen.
Gesundheitsbezogene Lebensqualitit spielt aus Patien-
tensicht eine wichtige Rolle fiir die Gesundheit [24].
Dariiber hinaus stellt Lebensqualitdt eine niitzliche
und valide Grosse dar, mit der sich der Zustand von Pa-
tienten mit Schizophrenie beurteilen lasst [43]. Hier
werden zwei Real-World-Studien zur Lebensqualitat
unter Aripiprazol-Depot zusammengefasst.

Giordano et al. [33] fiihrten eine explorative Analyse
von Daten zu 50 Patienten nach einer ersten schizo-
phrenen Episode durch, die mit Aripiprazol-Depot be-
handelt wurden. Der Beobachtungszeitraum betrug
ein Jahr. Die Lebensqualitdit wurde mit dem World
Health Organization Quality of Life, Brief version (WHO-
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QOL-BREF) erfasst. Dabei wird die Lebensqualitét in
vier separaten Domédnen jeweils auf einer Skala von
0-100 angegeben [44]. Es wurden signifikante Verbes-
serungen aller Doméanen gefunden (alle p <0,001). Die
einzelnen Domidnenscores verbesserten sich wie folgt
(jeweils von Baseline zu Monat 12): Umwelt, 54,9 + 4,2
nach 68,0 + 3,0; Physische Gesundheit, 58,2 + 4,8 nach
72,8 * 3,4; Psychologische Gesundheit, 54,5 + 5,2 nach
68,8 £ 3,2; Soziale Beziehungen, 52,9 + 4,7 nach 68,2 + 3,8.
Ausserdem wurden statistisch signifikante Verbesse-
rungen auf allen Domédnen der Personal and Social
Performance (PSP)-Skala gefunden (jeweils p <0,001).
Die Autoren schliessen daraus, dass Aripiprazol-Depot
eine geeignete Therapieoption fiir Patienten mit erster
schizophrener Episode sein kann. Auch hier ist ein-
schrinkend zu bemerken, dass die Anzahl der beob-
achteten Patienten mit 50 eher gering war. Zudem
waren die Patienten in dieser Studie bei Einschluss sta-
tiondr versorgt und zeigten deshalb vermutlich im
Mittel starkere Symptome und Einschriankungen als
die Patienten der anderen hier besprochenen Studien,
die zumeist ambulant behandelt waren.

Naber et al. [27] flihrten die QUALIFY-Studie durch, eine
28-wochige, randomisierte offene Head-to-head-Studie,
die Aripiprazol-Depot mit Paliperidonpalmitat (einmal
monatlich verabreicht) verglich. Wie im Studienproto-
koll préaspezifiziert, wurde zundchst auf Nichtunterle-
genheit, dann auf Uberlegenheit gepriift, wobei die Ver-
anderung auf der Heinrichs-Carpenter Quality of
Life-Skala (QLS) [45] primarer Endpunkt war. Die QLS
reicht von O bis 126, wobei ein hoherer Wert eine bessere
Lebensqualitat darstellt. Die kleinste klinisch relevante
Veranderung liegt bei 5.3 Punkten [46]. Bei dieser Skala
waren die Auswerter gegenuber der Behandlung ver-
blindet; andere Skalen wurden von nicht verblindetem
Studienpersonal ausgewertet. Eingeschlossen waren 295
erwachsene Patienten (18-60 Jahre) mit Schizophrenie.
Unter Aripiprazol-Depot kam es zu einer klinisch be-
deutsamen Verbesserung des QLS-Gesamtscores gegen-
uber der Baseline von 7,5 + 1,5 Punkten. Die Veranderung
des QLS-Gesamtscores (Mittelwerte der kleinsten Quad-
rate, LSM) unter Aripiprazol-Depot war signifikant gros-
ser als unter Paliperidonpalmitat (QLS-Gesamtscore
4,67; 95%Cl: 0,32; 9,02, p = 0,036). Aripiprazol-Depot war
damit Paliperidonpalmitat (einmal monatlich verab-
reicht) tiberlegen. Eine vordefinierte Subgruppenanaly-
se zeigte zudem besondere Vorteile von Aripiprazol-
Depot fiir Patienten <35 Jahre. Allerdings war die
statistische Aussagekraft dieser Subgruppenanalyse we-
gen der geringeren Patientenzahlen vermindert.

Dazu wurde eine offene 24-wdchige Erweiterungsstu-
die durchgefiihrt [34]. Es verblieben 88 Patienten unter
Aripiprazol-Depot. Dessen Wirkung auf den QLS-Score
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blieb erhalten, mit weiteren kleinen Verbesserungen:
es wurde eine LSM-Verinderung des QLS-Gesamts-
cores innerhalb der 24 Wochen von 2.32 gefunden (CJ,
-1,21-5,85). Damit betrug die Gesamtveranderung iiber
QUALIFY und die QUALIFY-Extension-Studie 11.54 (CI,
7,45 — 15,64). In der Erweiterungsstudie waren die Aus-
werter nicht mehr verblindet gegeniiber der Behand-
lung, da nur ein Behandlungsarm, namlich Aripipra-
zol-Depot, fortgefithrt wurde. Ausserdem waren nur
Patienten eingeschlossen, die die QUALIFY-Studie be-
reits durchlaufen hatten. Dies waren also Patienten,
die auf die Behandlung mit Aripiprazol-Depot anspra-
chen und sie gut vertrugen.

Potkin et al. [31] analysierten post hoc die einzelnen
Items der QLS aus der QUALIFY-Studie, sowie weitere
Skalen. Unter Aripiprazol-Depot wurden statistisch sig-
nifikant grossere Verbesserungen in der Doméne «intra-
psychische Grundlagen» gefunden, die die Basis fiir die
anderen drei Domédnen der QLS bildet, als unter Pa-
liperdon-Palmitat (einmal monatlich verabreicht). Un-
ter Aripiprazol-Depot wurden auch grossere Verbesse-
rungen in einzelnen Items der QLS erzielt. Statistisch
signifikant (p <0,05) waren diese fiir «Zielstrebigkeit»,
«planlose Beschaftigung/Untatigkeit», und «soziale In-
itiative». Auf den beiden durch die Patienten bewerte-
ten Skalen Subjective Well-Being under Neuroleptic Treat-
ment-short version (SWN-S) und Tolerability and Quality
of Life (TooL) zeigten die Werte zu Beginn der Studie be-
reits, dass das Wohlbefinden unter der Medikation
hoch war und die Nebenwirkungen nur geringe Aus-
wirkungen auf die Lebensqualitat hatten. Trotzdem gab
es noch weitere Verbesserungen wahrend der Studie.
Diese waren unter Aripiprazol-Depot numerisch gros-
ser als unter Paliperidonpalmitat (einmal monatlich
verabreicht). Auf dem SWN-S, dessen Gesamtwerte von
20 (schlechteste Befindlichkeit) bis 120 (hochstes Wohl-
befinden) reichen [47], betrug die Differenz zwischen
den Behandlungsarmen 1.00 (95% CI, -2.40, 4.42), bei
TooL, dessen Gesamtwerte von 8 (starke Beeintrachti-
gung der Lebensqualitit durch Nebenwirkungen der
Medikation) bis 32 (keine Beeintrdchtigung durch Ne-
benwirkungen) reichen, betrug sie —0.70 (95% CI, -1.51,
0.12). Hier sei angemerkt, dass die Mehrzahl der gefun-
denen Unterschiede nicht statistisch signifikant war
und klinisch eher nicht ins Gewicht fallen diirfte.
Zusammengefasst ldsst sich also sagen, dass der Ein-
satz von Aripiprazol-Depot unter alltidglichen Behand-
lungsbedingungen zu Verbesserungen der Lebensqua-
litat der Patienten fithren kann. In der QUALIFY-Studie
zeigte sich Aripiprazol-Depot in dieser Hinsicht sogar
Uberlegen gegeniiber Paliperidonpalmitat (einmal mo-
natlich verabreicht).

Limitationen

Die Studiendesigns und Outcomes der hier besproche-
nen Berichte sind heterogen, sodass keine Metaanalyse
moglich ist. Teilweise wurden die Studien ohne Ver-
gleichsgruppe durchgefiihrt und die Ergebnisse nur
mit den Ausgangswerten zu Baseline verglichen. Ohne
den Einschluss von Vergleichsgruppen sind Confoun-
der moglich, die sich weder vermeiden noch identifi-
zieren lassen. Offene Studiendesigns konnen zu Verzer-
rungen fiihren, da eine Erwartungshaltung gegeniiber
der Behandlung mdoglich ist, und Patienten selektiert
werden, die bereit sind, sich mit der Studienmedikation
behandeln zu lassen. Ohne Vergleichsgruppe lassen sich
die gefundenen Verdnderungen nicht eindeutig auf die
Studienmedikation zurickfithren, zumal teilweise
auch zusitzliche Medikamente und andere Interventi-
onen (z.B. Psychotherapie) erlaubt waren. Teilweise wa-
ren nur wenige Patienten eingeschlossen. Einige Studi-
en waren retrospektiv oder fiihrten Post-hoc-Analysen
durch. In manchen Studien wurden fehlende Daten
durch die Last observation carried forward-Methode er-
ganzt. Teilweise wurde nicht fiir multiples Testen korri-
giert. Viele der gefundenen Verbesserungen waren sig-
nifikant und auch klinisch relevant. Dennoch bilden
solche Ergebnisse nicht immer jene Aspekte der Le-
bensqualitét ab, die von den Patienten subjektiv als be-
deutsam wahrgenommene werden. Trotzdem stellen
Studien zum Behandlungsalltag eine wichtige Ergan-
zung zu randomisierten kontrollierten Studien dar, da
sie ein breiteres Patientenkollektiv einschliessen kon-
nen und die Behandlungsrealitdt besser abbilden als
randomisierte placebokontrollierte Studien.

Fazit

Aripiprazol-Depot kann im Behandlungsalltag die
Funktionalitdt und Lebensqualitdt von Patienten mit
Schizophrenie verbessern. Dies sind aus Patienten-
sicht wichtige Endpunkte.
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