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Streszczenie

Cel: Praca omawia wyniki randomizowanego badania wieloosrodkowego poréwnujacego
skuteczno$¢ oraz tolerancjg olanzapiny (Zolafren, ADAMED) i perazyny w ostrym epizodzie
schizofrenii.

Metoda: Badaniem objgto 86 pacjentow hospitalizowanych z powodu zaostrzenia schizofrenii,
z ktorych 44 otrzymywato olanzaping w dawce 10—20 mg/dobe (Srednio 18,4 mg/dobe), a 42 pera-
zyng w dawce 100—600 mg/dobg (Srednio 294 mg/dobg) przez okres 8 tygodni. Grupy pacjentéw
nie roznity si¢ pod wzgledem parametrow demograficznych i klinicznych ani wyjsciowego nasile-
nia objawow chorobowych

Wyniki: W obu grupach pacjentéw uzyskano statystycznie istotng poprawg kliniczna. Poprawa
w grupie otrzymujacej olanzaping byla istotnie wieksza w zakresie objawow psychopatologicz-
nych mierzonych w skalach Positive and Negative Syndrome Scale (wynik calkowity, objawy
pozytywne, objawy negatywne, psychopatologia ogoélna), Clinical Global Impression i Calgary
Depression Rating Scale. Terapia olanzaping, w poréwnaniu z perazyna, wiazala si¢ z istotnie
mniejszym ryzykiem wystapienia objawéw ubocznych — w tym objawoéw pozapiramidowych,
a takZze znaczaco mmiejszym ryzykiem przerwania terapii. Oba leki nie powodowaly istotnych
zimian w parametrach laboratoryjnych i badaniu elektro-kardiograficznym, z wyjatkiem wyzszego
poziomu cholesterolu stwierdzanego w trakcie kuracji perazyna. Olanzapina powodowata umiar-
kowany przyrost masy ciata (§rednio 2,8 kg).

* Badanie finansowane przez firm¢ ADAMED, producenta preparatu olanzapiny, Zolafren
(akronim badania: STOP, kod badania: ZO-01-03, numer rejestracji:184/UR/CEBEK/06/03)
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Whioski: Uzyskane wyniki wskazuja, Ze olanzapina (Zolafren, ADAMED) stosowana w lecze-
niu ostrego epizodu schizofrenii jest lekiem skutecznym i dobrze tolerowanym. W poréwnaniu
z perazyna powoduje wigksza poprawe kliniczna i mniej objawow ubocznych.

Summary

Objectives: This paper reports on the results of randomized multicenter study comparing the
efficacy and tolerability of olanzapine (Zolafren, ADAMED) and perazine in acute schizophrenic
episode.

Methods: The study included 86 schizophrenic patients, hospitalized because of the exacerbation
of the illness. Forty-four patients received olanzapine, 10—-20 mg/day (inean 18.4 mg/day), and 42 pa-
tients received perazine, 100—-600 mg/day (mean 294 mg/day), for 8 weeks. The groups of patients
did not differ as to demographic and clinical parameters and the initial intensity of symptorus.

Results: In both groups of patients, a statistically significant clinical improvement was
observed. The improvement was bigger in the group receiving olanzapine, as measured in Positive

‘and Negative Syndrome Scale (total score, positive symptoms, negative symptoms, general
psychopathology) Clinical Global Iipression and Calgary Depression Rating Scale. Treatment
with olanzapine compared with perazine was associated with significantly lower risk of side-
-effects, including extrapyramidal symptoms, as well as with significantly lower risk of withdrawal
from the study. Both drugs did not cause significant changes in laboratory parameters and
electrocardiographic examinations except for higher cholesterol level in the perazine group.
Olanzapine caused a moderate weight gain (mean 2.8 kg).

Conclusions: The results of the study suggest that olanzapine (Zolafren, ADAMED) when used
in the treatment of acute schizophrenic episode shows good efficacy and tolerability. Compared
with perazine, treatment with olanzapine is associated with better clinical improvement and less
side-effects.

Slowa kluczowe: schizofrenia, ostry epizod, leczenie, leki neuroleptyczne, olanzapina, perazyna
Key words: schizophrenia, acute episode, treatment, antipsychotic drugs, olanzapine, perazine

Wstep

Leki neuroleptyczne (przeciwpsychotyczne) stanowia podstawe farmakolo-
gicznego leczenia schizofrenii. W latach 90. XX wieku do terapii psychiatrycznej
wprowadzono leki neuroleptyczne nowej generacji (risperidon, olanzapina, kwe-
tiapina, amisulpryd), pozwalajace na uzyskanie lepszych efektow terapeutycznych
u chorych na schizofrenie przy mniejszej liczbie objawow niepozadanych. Oka-
zuje si¢ jednak, ze zakres wykorzystania neuroleptykow starszych (typowych,
I generacji) w por6wnaniu z neuroleptykami nowszymi (atypowymi, II generacji)
niekorzystnie odréznia Polske od krajéw wysokorozwinigtych. Odpowiednie
udziaty w 2003 roku wynosity w Polsce 85% zastosowania lekoéw typowych
i 15% lekow atypowych (IMS Health 2003), podczas gdy w tym czasie proporcje
w USA byly odwrotne i juz okoto 4/5 przepisywanych neuroleptykéw stanowity
tam neuroleptyki atypowe (NIHCM 2002).

Wsrod przyczyn opisanych powyzej roznic mozna wskaza¢ m.in. wysokie ceny
neuroleptykéw atypowych w naszym kraju oraz niepelna wiedze psychiatrow
o korzys$ciach ze stosowania nowszych postaci lekow. Ponadto w Polsce funkcjo-
nuja ustalenia méwiace o celowosci stosowania tych lekéw jedynie w tzw. przy-
padkach lekoopornych schizofrenii, co z punktu widzenia wspdtczesnej wiedzy
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medycznej stanowi oczywiste nieporozumienie. Wedtug obowiazujacych standar-
dow w naszym kraju przed wprowadzeniem neuroleptykow atypowych pacjent
winien przeby¢ uprzednio leczenie typowymi lekami neuroleptycznymi. Dla
wielu chorych, zwlaszcza z pierwszym epizodem schizofrenii moze stanowi¢ to
niezwykle traumatyzujace do$wiadczenie. Przy zalozeniu, Ze celem leczenia
schizofrenii ma by¢ nie tylko ustapienie objawow psychotycznych, ale rowniez
poprawa w szerokim zakresie objawow oraz przywrocenie odpowiedniej jakosci
zycia, atypowe leki neuroleptyczne nalezatoby stosowaé u wigkszosci chorych na
schizofrenie (Meltzer 2003).

Wprowadzenie generycznych postaci lekdw neuroleptycznych pozwala na
istotne obnizenie ich ceny, a w konsekwencji znacznie wigksza dostepnosé leku
dla pacjentéw. W Polsce istnieje generyczna forma klozapiny z powodzeniem sto-
sowana od wielu lat. W ostatnim roku firma ADAMED wprowadzita generyczng
forme olanzapiny pod nazwa Zolafren. W niniejszym badaniu dokonano oceny
skuteczno$ci i bezpieczenstwa tego preparatu w leczeniu zaostrzen schizofrenii,
W poréwnaniu z perazyna, najczgsciej stosowanym w Polsce lekiem neuroleptycz-
nym pierwszej generacji.

Cel badania

Celem badania bylo porownanie skutecznosci oraz tolerancji leczenia ostrego
epizodu schizofrenii za pomoca dwoch lekéw neuroleptycznych: preparatu olan-
zapiny Zolafren firmy ADAMED oraz perazyny — neuroleptyku I generacji.
W roku 2003 perazyna byta najczesciej przepisywanym neuroleptykiem w Polsce
—z 28-procentowym udzialem w ,,rynku recept” (IMS Health 2003). Wybor pera-
zyny jako leku poréwnawczego byl réwniez podyktowany tym, iz powoduje ona
—w poréwnaniu z innymi typowymi lekami neuroleptycznymi — relatywnie mniej
objawow ubocznych, zwlaszcza ze strony ukladu pozapiramidowego.

Badani pacjenci

W badaniu uczestniczyly cztery polskie osrodki: Oddziat Psychiatryczny SPZ-
Z0Z w Janowie Lubelskim, Klinika Psychiatryczna AM w Lublinie, Wojewddzki
Szpital dla Nerwowo i Psychicznie Chorych ,,Dziekanka” w Gnieznie oraz Woje-
wodzki Szpital Neuropsychiatryczny w Koscianie. Badaniem objeto 86 pacjen-
tow, 35 mezczyzn, 51 kobiet, w wieku od 18 do 65 lat ($rednio 41+10 lat), hospi-
talizowanych z powodu zaostrzenia schizofrenii. Rozpoznanie schizofrenii
stawiano na podstawie kryteridéw ICD-10 (WHO 1992). Kryterium wigczenia do
badania bylo nasilenie objawow choroby >60 pkt. w skali Positive and Negative
Syndrome Scale (PANSS). Pacjentéw w sposéb randomizowany przydzielono do
leczenia olanzaping (Zolafren, ADAMED, 44 chorych) lub perazyna (42 chorych).
Pacjenci pozostawali pod opieka szpitala przez caly okres badania, dopuszczal-
ne byly 3-dniowe przepustki. Dane demograficzne i kliniczne pacjentéw zostaly
zawarte w tabeli 1.
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Plan badania

Pacjenci otrzymywali lek przez okres 8 tygodni, w okresie tym przez pierwsze
trzy tygodnie dokonywano zwigkszania dawki. Leczenie olanzaping rozpoczynano
od dawki 5 mg, dawka maksymalna wynosila 20 mg. Srednia maksymalna dawka
olanzapiny w badanej grupie wynosita 18,4+3,2 mg/dobg. Leczenie perazyna
rozpoczynano od dawki 100 mg, a dawka maksymalna wynosita 600 mg/dobe.
Srednia maksymalna dawka perazyny stosowana w badanej grupie wynosita
294+108 mg/dobe.

Ocena kliniczna

Podstawowym kryterium oceny byla skuteczno$¢ kliniczna obu lekéw wyra-
zana jako réznica miedzy wynikiem poczatkowym i koficowym, mierzonym
w skalach psychometrycznych. Poréwnanie pomigdzy pacjentami otrzymujacymi
olanzapine i perazyne dokonywano w zakresie stopnia poprawy klinicznej, nasile-
nia objawow ubocznych, w tym objawdéw pozapiramidowych, wynikow badan la-
boratoryjnych, elektrokardiograficznych i pomiaru masy ciala, stosowania lekow
dodatkowych oraz ukoficzenia §-tygodniowego okresu badania.

Metody oceny klinicznej

Oceny klinicznej dokonywano przed, a nastgpnie po tygodniu, trzech tygo-
dniach, pigciu tygodniach i oémiu tygodniach leczenia. W ocenie klinicznej wy-
korzystywano nastepujace narzedzia: PANSS (Positive and Negative Syndrome
Scale) (Kay i in. 1987), CGI — nasilenie zaburzen (Clinical Global Impression)
(Guy 1976) oraz CDRS (Calgary Depression Rating Scale) (Addington i in. 1993).

Objawy uboczne leczenia byly analizowane w dwoch aspektach: w zakresie
zaburzen pozapiramidowych oraz zgodnie z charakterystyka obu produktow okres-
lona podczas ich rejestracji. Do oceny zaburzen pozpiramidowych stosowano skale
SAS (Simpson-Angus Scale) (Simpson 1 Angus 1970).

Badania laboratoryjne, EKG i masa ciala

Przed rozpoczeciem i na zakonczenie badania oznaczano nastgpujace parametry
laboratoryjne: morfologie krwi (Hct, Hgb, RBC, WBC, PLT) oraz poziomy
osoczowe: glukozy, insuliny, prolaktyny, kreatyniny, kwasu moczowego, sodu,
potasu, cholesterolu catkowitego, triglicerydéw oraz transaminaz (AspAT, AIAT).
Wykonywano réwniez badanie elektrokardiograficzne oraz pomiary masy ciata.

Statystyka

Dla analizy statystycznej przy poréwnywaniu obu grup stosowano test t-Stu-
denta dla danych niezaleznych i powiazanych lub testy pokrewne (Cochrana-
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-Coxa). Dla poréwnania frakcji uzywano test chi>. W wigkszo$ci analiz stoso-
wano metode LOCF (last observation carried forward) z wyjatkiem poréwnania
danych zbieranych wylacznie w trakcie badania koncowego po 8 tygodniach
(np. powtéme analizy biochemiczne).

‘Wyniki
Ocena kliniczna

W tabeli 1 przedstawiono poréwnanie cech demograﬁcznych i klinicznych pa-
cjentéw leczonych olanzaping i perazyna.

Tabela 1. Charakterystyka grup — dane demograficzne i kliniczne

Miano Olanzapina Perazyna P Test

Pacjenci N 44 42
Pie¢ K:M 18:26 17:25 ‘ns | chi2
Wiek lata 39,6 (SD 12,0) | 43,2(SD 9,1) ns | Cochran-Cox
Czas trwania choroby | lata 93(SD 10,5 | 11,2(SD9,1) | ns |} t-Student
Czas leczenia choroby | lata 8,2 (SD 9,2) 11,0(SD 9,2) | ns | t-Student
Tlo&¢ hospitalizacji N 2,5(SD 3,9) 3,6 (SD 4,6) ns | t-Student
Dotychczasowe % brak 30% 19% ns | chi2
leczenie % lek typowy 30% 43% ns

% lek atypowy 18% 19% ns

0,

% lek typowy 23% 19% ns

+ atypowy
Dodatni wywiad |, 16% % ns | chi2
rodzinny

Jak wynika z tabeli 1, grupy pacjentéw nie roznily si¢ istotnie pod wzgledem
proporcji pici, wieku, obciazenia rodzinnego choroba psychiczna, czasu trwania
choroby, dotychczasowego leczenia oraz liczby hospitalizacji psychiatrycznych.

W tabeli 2 przedstawiono wyj$ciowe nasilenie zaburzeh w badanych grupach
pacjentéw oceniane za pomoca skal psychometrycznych.

Obie grupy nie réznily si¢ wyjsciowym nasileniem zaburzen za wyjatkiem oce-
ny dokonanej za pomoca skali globalnego wrazenia klinicznego, w ktérym nasilenie
objawdw bylo nieco wyzsze w grupie zakwalifikowanej do leczenia olanzapina.

Dynamika zmian w zakresie wynikow calkowitych pigciu kolejnych pomia-
réw skala PANSS zostata przedstawiona na rycinie 1.

W obu badanych grupach nastapita istotna redukcja objawéw chorobowych. Re-
dukcja ta byla wigksza w grupie leczonej olanzaping w pordwnaniu z grupa otrzy-
mujaca perazyne, poczawszy od oceny dokonywanej po 3 tygodniach leczenia.

Podobne zestawienia, obrazujace dynamike poprawy klinicznej mierzonej wy-
nikami skal CGI i CDSS, zaprezentowano na rycinie 2 i rycinie 3. Takze w tych
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Tabela 2. Charakterystyka wyj§ciowa — pordownanie danych klinicznych grup leczonych
olanzaping i perazyna

Olanzapina Perazyna p Test

PANSS

— wynik catkowity 109,0£24,7 | 106,7+23,1 NS

— obj. pozytywne 26,3+6,8 25,0+5.9 NS

— obj. negatywne 284468 | 20068 | Ns |UStudenta

— obj. ogdlne 55,3+13,2 52,7+11,0 NS
CGl : 5,2+1,7 49+1,8 p<0,05 | t-Studenta
Skala Calgary 8,6:+5,5 6,4+50 | NS t-Studenta
Skala Simpsona-Angusa 5,0£5,4 5,0£5,0 NS |t-Studenta
Liczba f)bJ awow le9cznych/pac1 enta 1,0£1,7 0,4+1,7 NS | Cochrana-Coxa
(bez obj. pozapiramidowych)

przypadkach redukcja zaburzen byla wigksza w grupie leczonej olanzapina w po-
rOwnaniu z grupa otrzymujaca perazyng, poczawszy od oceny dokonywanej po
3 tygodniach leczenia

Poréwnanie koncowej oceny stanu psychicznego oraz objawow ubocznych
w badanych grupach zostato zaprezentowane w tabeli 3.

Jak wynika z tabeli 3, nasilenie wszystkich objawéw mierzonych za pomoca
skal psychometrycznych bylo istotnie wigksze w grupie otrzymujacej perazyneg,
co moze $wiadczy¢, ze redukcja objawow psychopatologicznych byla wigksza
w przypadku stosowania olanzapiny. Objawy depresji mierzone w skali CDRS
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Ryc. 1. Dynamika poprawy klinicznej dla wynikow catkowitych PANSS.
Poréwnanie grup leczonych olanzaping i perazyna



POROWNANIE SKUTECZNOSCI LECZENIA CHORYCH NA SCHIZOFRENIE 471

4,5

: b T ——

30 \
’ \\ | H

2,5 *
9 Yok
* %

1,5
1 - olanzapina
0,5 ———eperazyna
: |

1 pomiar 1T pomiar III pomiar IV pomiar V pomiar

* p<0,05; **p<0,01

Ryc. 2. Dynamika poprawy klinicznej na podstawie wynikow CGI.
Poréwnanie grup leczonych olanzaping i perazyng

Tabela 3. Charakterystyka koncowa — poréwnanie danych klinicznych grup leczonych
olanzaping i perazyna

. % rdznicy
Olanzapina Perazyna nasilenia p Test

PANSS

— wynik catkowity 62,3+£14,7 84,6+20,2 26% p<0,01

— obj. pozytywne 13,0+4,1 18,0+6,4 28% p<0,01 i-Studenta

~ obj. negatywne 16,8444 242£62 | 30,5% | p<0,01 |>HeeNt

~ obj. ogdlne 32,5482 42.4+94 23% p<0,01
CGl 3,0+1,8 4,0+2,0 25% p<0,01 [t-Studenta
Skala Calgary 2,5+2.4 7,0+3,9 64% p<0,01 | Cochrana-Coxa
Skala Simpsona-Angusa 1,9+1,7 6,9+£5,2 72% p<0,01 | Cochrana-Coxa
Liczba objawow
ubocznych/pacjenta (bez 0,9+0,9 1,6+1,3 - p<0,01 | t-Studenta
obj. pozapiramidowych)

ulegly istotnemu zmniejszeniu w grupie otrzymujacej olanzaping, podczas gdy
W grupie perazyny pozostaly na tym samym poziomie.

Objawy niepoiqdane

Rezultaty przedstawione w tabeli 3 wskazuja, Ze nasilenie objawow pozapira-
midowych w trakcie leczenia byto wigksze u chorych otrzymujacych perazyne.
Réwniez $rednia liczba objawdéw ubocznych, innych niz objawy pozapiramidowe,
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Ryc. 3. Dynamika poprawy klinicznej na podstawie wynikow catkowitych Calgary Depression
Rating Scale. Poréwnanie grup leczonych olanzaping i perazyna

byta wieksza w przypadku stosowania perazyny niz olanzapiny. Szczegdtowe
zestawienie tych ostatnich przestawiono ponizej.

W przypadku olanzapiny stwierdzano: senno$¢ (9x), zwigkszone taknienie
(8%), bodle gtowy (4x), zawroty glowy (3 x), suchos¢ blony Sluzowej jamy ustnej
(3 %), uczucie niepokoju (2x), nadwrazliwo$¢ na swiatlo (1x), zaburzenia widze-
nia (1x); niedoci$nienie ortostatyczne (1 x), inne zdarzenia niepozadane — przezig- °
bienie, grypa (2%), infekcja droég moczowych (1 X), zmiany alergiczne na skorze
przedramienia (1x), bol Zotadka (1 x), bezsenno$¢ (1x), bél koniczyny dolnej (1 %),
stan zapalny pochwy (1 x). _

W przypadku perazyny stwierdzano: sucho$¢ blony §luzowej jamy ustnej (16x),
nasilone pragnienie (16x), niepokdj (15x), zaburzenia snu (6 %), zaparcie (5x),
zmiany czucia w dioniach i stopach (1 %), niedoci$nienie (2 %), nadwrazliwo$¢ na
$wiatto (1x), dezorientacjg (1%), trudno$ci w oddawaniu moczu (1 %), alergiczne
zmiany skory (1x).

Czgstos¢ stosowania lekow korygujacych (lorazepam, oksazepam, biperiden)
nie roznita sie istotnie w badanych grupach.

Wyniki badan laboratoryjnych, EKG i masy ciala

Poréwnanie wybranych danych biochemicznych oraz masy ciata w grupach
leczonych olanzaping lub perazyna przedstawiono w tabeli 4.

Jak wynika z tabeli 4, leczenie olanzaping i perazyna nie powodowato istot-
nych odchylen w badaniach laboratoryjnych, z wyjatkiem wzrostu stezenia catko-
witego cholesterolu w grupie otrzymujacej perazyne. Zaden z badanych lekéw nie
powodowal zmian stgzenia prolaktyny.



473

SN SN SN 0°TIFYLY 0‘CIF599 10°0 LYIFTIL LEIFH'89 8 esey
SN SN SN 9°LIF6'ST SYIFIET SN Y6IFOPT vTTFE'ST [wy/3u eukpyejoig
SN SN SN PLIFECT 0LIFHTI SN T6IFY61 6'STFIRL [/ eutnsu
SN SN SN I'LLFLTST TTHFOPST SN 9'98FEPIT | S LLFSSHI 1p/But ApA1adn[SuL,
$0°0 SN $0°0 0'SPFE90T | 0'SHFYH8I SN LLYFL66T | L'€9FT98I [p/3W [0131S3[0YD
SN SN SN 6VIFLYS 9TIFLT8 SN 06V F6°68 067 F0v6 % Fw ezoyniH
A wkzim 1 mihzim A BlAZIm 1 BIAZIm A BIAZIM 1 ©Azim
d d d d
HEd/ V10 mz\nNmﬁuvm mﬁmm.mNﬁﬁo

POROWNANIE SKUTECZNOSCI LECZENIA CHORYCH NA SCHIZOFRENIE

(4ad) ruhzerad 1 (y10) butdezuejo yoAuozos] yoednid m ejero Asewr zelo YoAuzouuaysolq yoskuep siueumolod ‘b e[aqe],



474 “BARTOSZ LOZA 1 INNI

W grupie leczonej olanzaping zaobserwowano istotny przyrost masy ciata
(Srednio 2,8 kg), czego nie stwierdzono w grupie otrzymujacej perazyne (Sredni
przyrost 1,1 kg). Wsréd chorych leczonych olanzapina, ktorzy ukonczyli 8 tygo-
dni kuracji przyrost masy ciata przekraczajacy 7% warto$ci poczatkowych zaob-
serwowano u 29% pacjentow, podczas, gdy w grupie perazyny u 17% pacjentow.

W trakcie leczenia olanzaping i perazyng nie stwierdzono zmian w badaniu
EKG w zakresie dtugosci odcinka QTc.

Przedwczesne zakonczenie uczestnictwa w badaniu

8-tygodniowy program leczenia ukonczyta wigksza liczba chorych leczonych
olanzapina niZ perazyna (odpowiednio 24/44 — 55% oraz 18/42 — 43%). Najczestsza
przyczyna wczesniejszego zakoficzenia uczestnictwa byto w przypadku olanzapi-
ny wycofanie zgody — 75%, za$§ w przypadku PER — niezadowalajaca odpowiedz
kliniczna — 50%. Wycofanie zgody w przypadku olanzapiny wigzato sie zazwy-
czaj z uzyskaniem dobrej poprawy klinicznej i zwolnienia pacjenta ze szpitala do
dalszego leczenia ambulatoryjnego w warunkach domowych.

Oméwienie

Przeprowadzone badanie wykazato, Ze oba leki neuroleptyczne powodowaty
poprawe objawdw schizofrenii, co znalazlo odzwierciedlenie w rezultatach uzy-
skanych za pomocg skal psychometrycznych. Olanzapina okazala sie jednak
bardziej skuteczna niz perazyna w zakresie redukcji objawoéw schizofrenii mie-
rzonych za pomoca skali PANSS, CGI i CDRS. Statystycznie istotna réznice
w zakresie poprawy klinicznej w skali PANSS zaobserwowano poczawszy od
3 tygodnia leczenia i utrzymywata si¢ ona az do konca terapii. Na uwage zastuguje
istotne przeciwdepresyjne dzialanie olanzapiny u badanych chorych z ostrym epi-
zodem schizofrenii, czego nie stwierdzono w grupie otrzymujacej perazyne. Efekt
przeciwdepresyjny olanzapiny wykazano ostatnio rowniez w odniesieniu do epi-
zodu depresji u pacjentdow z choroba afektywna dwubiegunowsg (Tohen i in. 2003).

Objawy pozapiramidowe ulegly istotnej redukcji w przebiegu leczenia olanza-
ping oraz niewielkiemu wzrostowi nasilenia w trakcie stosowania perazyny. Réw-
noczesnie nie spowodowalo to wzrostu zuzycia lekéw korygujacych w grupie
pacjentéw przyjmujacych perazyng, co nalezatoby interpretowaé w ten sposob,
iz stosowanie perazyny wiaze si¢ z wigksza czgstoscia wystepowania objawdw
pozapiramidowych, w poréwnaniu z olanzapina, ale przy ich wzglednie umiarko-
wanym nasileniu. Réznice na korzy$§¢ olanzapiny stwierdzono takze w zakresie
objawow ubocznych innych niz pozapiramidowe.

Oba badane leki nie powodowaty istotnych odchylen w badaniach laboratoryj-
nych i badaniach elektrokardiograficznych. W zakresie gospodarki weglowoda-
nowo-lipidowej w obu grupach nie obserwowano zmian w zakresie stezenia glu-
kozy, insuliny 1 triglicerydow. W grupie leczonej perazyna odnotowano wzrost
cholesterolemii podczas prowadzonego leczenia. Jest to spostrzezenie interesuja-
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ce, by¢ moze warte potwierdzenia na wiekszej grupie chorych. Zaden z badanych
lekéw nie powodowat istotnych zmian stgzenia prolaktyny. Stwierdzenie tego fak-
tu w grupie leczonej perazyna moze wskazywac, ze lek ten dysponuje pewnym
potencjalem ,,atypowosci”, by¢ moze zwiagzanym z silnym powinowactwem do
receptoréw 5-HT, , (Weiner i in. 2001). Stwierdzony przyrost wagi w grupie otrzy-
mujacej olanzaping mozna oceni¢ jako umiarkowany, przy czym tylko u niecatej
1/3 pacjentéw leczonych tym lekiem przekraczat on 7% wartosci poczatkowych.
Trzeba jednak zauwazy¢, Ze u niemal wszystkich chorych wyj$ciowa masa ciata
mieécila sie w granicach wagi nalezne;.

Odsetek chorych utrzymujacych sie w badaniu byt wigkszy w przypadku olan-
zapiny. Jednak przyczyny wypadania z badania byty rdzne dia obu lekéw. Pod-
czas gdy w przypadku perazyny byto to zwiazane z brakiem poprawy klinicznej,
w przypadku olanzapiny pacjenci wycofywali zgode na badanie ze wzgledu na
uzyskanie poprawy klinicznej i che¢ kontynuowania leczenia poza szpitalem.

Nalezy zwroci¢ uwage na pewne ograniczenia w interpretacji wynikéw bada-
nia. Mimo, Ze perazyna jest najczg$ciej stosowanym neuroleptykiem tzw. typo-
wym w naszym kraju, nie jest ona rekomendowana jako lek pierwszego rzutu
w leczeniu ostrego epizodu schizofrenii, a uzywana raczej do leczenia podtrzy-
mujacego. Potwierdzaja to wyniki niniejszego badania, w ktérych mniejsza sku-
teczno$¢ perazyny wynika¢ by mogla rowniez ze zbyt wolnego dochodzenia do
maksymalnych dawek.

Uzyskane wyniki w niniejszej pracy moga potwierdzaé rezultaty wykonanego
w naszym kraju poréwnania skuteczno$ci klinicznej olanzapiny (Zyprexa, Eli-Lilly)
z lekiem neuroleptycznym typowym perfenazyna. W badaniu tym wykazano wigk-
sza kliniczna skutecznos$¢ olanzapiny i nizsze nasilenie objawéw pozapiramidowych
w przebiegu stosowania tego leku w pordwnaniu z perfenazyna (Jarema i in 2003).

Podsumowujac: analiza wynikoéw badania wieloo$rodkowego wskazuje, ze
olanzapina (Zolafren, ADAMED) stosowana w leczeniu zaostrzen schizofrenii jest
lekiem skutecznym i dobrze tolerowanym.

Whnioski

1. Poprawa w grupie otrzymujacej olanzaping byta istotnie wieksza od chorych
otrzymujacych perazyng w zakresie objawow psychopatologicznych mietzo-
nych w skalach PANSS (wynik catkowity, objawy pozytywne, objawy nega-
tywne, ogdlne), CGI oraz CDRS.

2. Terapia olanzapina, w poréwnaniu z perazyna, wiazala sie z istotnie mniejszym
ryzykiem wystapienia objawoéw ubocznych — w tym objawéw pozapiramido-
wych, a takze znaczaco mniejszym ryzykiem przerwania terapii.

3. Oba leki nie powodowaty istotnych zmian w parametrach laboratoryjnych
1 badaniu EKG, z wyjatkiem wyzszego poziomu cholesterolu stwierdzanego
w trakcie kuracji perazyna. Olanzapina powodowala umiarkowany przyrost
masy ciala (§rednio 2,8 kg).
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