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1. Bevezetés, dolgozat céljanak ismertetése

A gyogyitas, az igény a fajdalom lekiizdésére és a gyodgyszerek torténete szinte
egyid6s az emberiséggel. Modszerel, ,,f0szereplor” azonban mindig a kor altalanos
miiveltségéhez, tudasszintjéhez igazodtak. ™

Am a gyogyszerészet fejlodéséhez a torténelem folyaman (féleg) a 19-20. szazadtol
(sajnos a kovetkezmények tiikkrében) kapcsolodott hozza a gyogyszerbiztonsag, a
mellékhatasok feltarasa és azoknak vizsgélata.

A farmakovigilancia pszichiatriai* teriileten is kiemelt fontossagi. Az elmult
¢vtizedekben a gyodgyszerbiztonsag teriiletén tortént aktivitas altal sikeriilt egyre tobb
pszichoaktiv** gyogyszer okozta stlyos mellékhatast identifikalni, eredményezve ezzel
azok forgalombdl torténd kivonasat, vagy hasznélatuk korlatozasat.!!

Dolgozatomban a gyogyszerbiztonsag pszichiatriai oldalrdl torténé megkozelitését
targyalom illetve a mellékhatds bejelentés fontossagat kivanom hangsulyozni ezen a
teriileten. A farmakovigilancia jelenleg a pszichiatriai teriileten hasznalt eszkozeit,
eljarasait, modszereit, kihivasait, nehézségeit szeretném bemutatni. llletve az egyes
jelenleg haszndlatos pszichotropokat és azok esetleges mellékhatdsait, a magyarorszagi
mellékhatas jelentés eljarasait, a specialis korcsoportokra jellemzd gyogyszerhasznalat
esetleg adverz gyogyszerreakcioit ismertetni.  Ugyanis mint mas orvostudomanyi
teriileteken is, itt is egyediilalldan fontos a gydgyszermelléhatasok észlelése, jelentése és
a kockazatok csokkentése érdekében tett Iépések meghatarozasa.

Végso soron pedig egy atfogd, Osszesitett képet szeretnék bemutatni a farmakovigilancia

specialitasarol ezen a teriileten.

* A pszichidtria a lelki betegségek rendszerezésének, diagnosztizalasanak, és kezelésének tudomanya,
az orvostudomdny egy dga, valamint sziikebb értelemben a lelki betegek és betegségek kezelését folytato
intézmeények (korhazak, vagy korhazi osztalyok), és - tagabb értelemben - az ellatdst végzo intézmények

. ’ .o ’ 3
osszessege, mtezmenyrendszere. 3l

** Pszichoaktiv szerek vagy pszichotrdp szerek, azok a természetes vagy mesterséges anyagok, amelyek

az élo szervezetbe keriilve a kozponti idegrendszerre hatva megvaltoztatjak annak miikodését, funkciojat,

illetve hianyuk elvondsi tiinetekkel jar'™


https://hu.wikipedia.org/wiki/Orvostudom%C3%A1ny

2. A farmakovigilancia értelmezése, meghatarozasa

A farmakovigilancia fogalma feldleli a biztonsagos gyogyszeralkalmazas érdekében
kifejtett tevékenységek Osszességét. A WHO (World Health Organisation) 2002-es
meghatirozdsa szerint a farmakovigilancia ,,a gydgyszerek karos hatisaival, vagy
gyogyszerrel kapcsolatos egyéb problémak észlelésével, értekeléseével, megértésével és

megeldzésével foglalkoz6 tudomany illetve tevékenység.” g

A farmakovigilancia a biztonsagos gyogyszeralkalmazas érdekében végzett
kulcsfontossagi kozegészségligyi tevékenység. Feladata az eldny/kockdzat viszony
folyamatos kovetése a gyodgyszerek teljes életciklusa soran annak érdekében, hogy
felismerje ¢és értékelje az eldny/kockdzat viszonyban bekovetkezd valtozasokat, és
szlikség esetén intézkedéseket hozzon a kockéazatok csokkentésére és/vagy megeldzésére,

egyuttal a gydgyszer alkalmazasabol szarmazé eldnyok maximalizaldsara. [6]

2.1. Farmakovigilancia céljainak meghatdrozdsa

Célja olyan eléremutatd kockazatkezelési tevékenység folytatdsa, melynek kapcsan
azonositja a gyogyszer alkalmazasanak addig ismeretlen vagy tisztdzatlan kockdzatait,
majd aktiv informacidgyiijtés révén felderiti azokat, és ezek elkeriilésére, illetve idében

torténé megfeleld kezelésére torekszik. [6]

A hatalyos unios jogszabalyok altal eloirt farmakovigilancia fo célkitiizései a

kévetkezok:

e az embereken alkalmazott gyogyszerek nemkivanatos hatdsaibol eredd karosodas
megeldzése;

o a gyoOgyszerkészitmények biztonsagos €s hatdsos hasznédlatanak eldsegitése a
betegek, egészségiigyi szakemberek és a kozosség szamara megfelelé idében
elérhetdvé tett informacidk formajaban.

A fentiek alapjan tehat a farmakovigilancia a beteg egészsége ¢és a kozegészség védelmét

segitd tevékenység. &y



2.2. Farmakovigilancia a pszichiatriaban

A farmakovigilancia tudoméanyanak megsziiletése kozeli kapcsolatban 4ll a
pszichiatria teriiletével. Ugyanis minden idok egyik legkeresettebb gyogyszere egy
pszichiatriai alkalmazasban allo szer volt az 1950-es évek végén, alig kétévnyi klinikai
kiprobalas utan, a Thalidomid nev(i hatéanyag. Az eredetileg epilepszia ellenes szernek
szant vegylilet ekként nem, azonban fajdalomcsillapitoként, enyhe nyugtatoként és
altatoként nagyon is bevalni latszott. Id6kozben a kutatok felfigyeltek a szer
hanyingercsillapitd hatasara is, melynek révén kitlinden enyhitette a korai terhességben

jelentkezd émelygéses panaszokat.

Kétségtelen: a Thalidomid azzal a ritka farmakologiai sajatsaggal rendelkezett,
hogy lényegében lehetetlen volt tiladagolni. Laboratoriumi kisérletekben a terapias dozis
tobb szazszorosat is gond nélkiil tilélték a probanak kitett ragesalok. Es igaz az is, hogy
abban az idében a gyogyszertesztelés folyamatdnak egyszeriien nem képezte részét a
lehetséges magzatkarositd hatasok feltérképezése.

Tehat 15 gyogyszercég az 1950-es évek végén mar 46
orszagban forgalmazott thalidomid hatéanyagu termékeket, és
semmi okuk nem volt attdl tartani, hogy egy ilyen
artalmatlannak  tiind  gydgyszer  hasznalata  majd
visszafordithatatlan kovetkezményeket okoz. Pedig igy

tortént, és a tragédia nem is sokat varatott magara. Pont

ugyanebben az id6ben, és éppen ugyanebben a 46 orszagban
egy addig teljesen ismeretlen tipus magzati fejlédési |  spa Thalidomid okozta
rendellenesség litdtte fel a fejét. ;igefrfzg;ysoiég tagol?c:lr?;;k

Az yjsziilotteken a végtagok csokevényes megjelenése vagy teljes hidnya volt a
legfeltiinébb, de sokukban ez tovabbi — egyebek mellett a szivet, a tapcsatornat, a
hugyutakat, illetve a szemet és a halloszervet illet6 — deformitasokkal tarsult, melyek
kovetkeztében mintegy 50 szazalékuk a sziiletés utani néhany honapon beliil meg is halt.
A tobbiek csonka vagy hianyzo6 végtagokkal, esetleg vakon vagy siiketen élték/élik le az
¢letiiket. A thalidomid-tragédia formajaban Oriasi arat fizetett a vilag azért, hogy az
orvostudomany raébredjen: valamennyi leend6é gyogyszert az addigi vizsgéalatokon feliil a

magzati fejlédésre gyakorolt potencialis hatdsa szempontjabol is vizsgalni kell.
5



Ez a biztonsagosnak mondott szedativ gyogyszer okozta tragédia volt az igazi
bolcsdje a farmakovigilancia megsziiletésének, S a Kkapcsolata a pszichiatriaval
tulajdonképpen a mai napig is tart. [°]

Mivel a pszichiatriai betegségek nagy részére jellemzoO a kronikussag, tartdossag és a
gyogyszeres beavatkozasi igény, ezért nagyobb az esélye a hosszan tartd, nemkivanatos
gyogyszerhatasok felbukkanasanak. Mindemellett a pszichotrop gyogyszeres kezelést
gyakran kombinaljak egyéb gyogyszerekkel is a felmeriild szomatikus tiinetek enyhitése
érdekében, s pont ezért 4ll fenn az esélye a nem kivanatos gyogyszerkolcsonhatdsok
megjelenésének. Mindezeken feliil a pszichotrop gydgyszeres kezelések mellékhatasait
(szorongas, insomnia, somnolencia, autoagresszivitds, Ongyilkossaggal kapcsolatos
gondolatok stb.) nehéz megkiilonboztetni az eredetileg altaluk kezelt betegség tlineteivel.
Raadasul ezen gybdgyszerek hosszan tartd, kronikus alkalmazasa dependenciahoz,
gyogyszerfiiggdséghez is vezethet.

Mint ahogyan mads teriileten is, a pszichiatriaban is a gyogyszerhatasokkal kapcsolatos
tudasbazisunk alapjat a klinikai kutatasok eredményei biztositjak, habar a kisérletek
természetiiknél fogva korlatozottak, valamelyest torzitanak az adatok produkélasaban
illetve a nemkivanatos események felbukkanisdban, féleg ha ezek ritkak és varatlanok.
Illetve eléfordulhat az is, hogy a kisérletbe toborzott betegek nem reprezentativak a majd
(késébbiekben) gyodgyszerrel kezelt betegekkel, ugyanis a kisérleti fazisokba bevalasztott
alanyok altaldban egészségesebbek, fiatalabbak, a tiineteik hasonléak, de az alap betegség
mas. A gyogyszerhasznalat egy klinikai kisérletben altalaban kontrollalt koriilmények
kozott torténik, idealizalt felszivodasi rataval és optimalis dozis mellett. Ennek
kovetkezménye, hogy a gyogyszer biztonsagi profilja, a valés klinikai alkalmazasban
(ahol a gyogyszerrel kezelt paciensek heterogénebbek, a doézis egyénre szabott, illetve
fennall a hattérterapia lehetOsége is) kevésbé ismert. Rdadasul a klinikai kisérletek
altaldban rovidebb iddtartamu hasznélatra fejlesztenek gyogyszert, mig a pszichiatriai
betegségek lefolyasa altalaban hosszan elnyuld tendenciat mutat. Ezeknek ismeretében
kiemelkedd fontossagli, hogy a pszichiater ismerje a gyogyszerbiztonsagi alapelveket,
modszereket, koncepciokat, mint ahogyan az is kulcsfontossagu, hogy a mellékhatasokat

id8ben észleljék és jelentsék.



3. Alapfogalmak, terminologia

3.1. Nemkivanatos esemény (Adverse Event- AE), és nemkivanatos

gyogyszerhatds (Adverse drug reaction- ADR)

Nemkivanatos esemény (Adverse Event- AE): A beteg vagy a vizsgalati alany
szervezetében fellépd minden olyan kedvezdtlen (klinikai, laboratoriumi vagy egyéb)
valtozas, mely az adott gydgyszer alkalmazasa soran jelentkezett, fliggetleniil attol, hogy
volt-e Osszefliggés a gyogyszer alkalmazasa és az esemény kozott.

Tehat adott gyodgyszer vagy vizsgalati készitmény alkalmazisa sordn
megnyilvanuldé barmilyen kedvezdtlen (klinikai, laboratoriumi, ill. egyéb, az egészség
szempontjabol karos) jelenség, amely nem sziikségszeriien kovetkezik az alkalmazott

kezelésbol, 1

Nemkivanatos gyogyszerhatas (Adverse Drug Reaction- ADR): A klinikai
kutatas sordn, kiilonosen akkor, ha a vizsgalati készitmény terapias ddzistartomanyat még
nem allapitottuk meg, az alkalmazott dozistdl fiiggetleniil barmely karos és nem
széndékosan eldidézett szervezeti valaszreakcid, amely Osszefliggésben all a vizsgalati
készitménnyel, nemkivanatos gydgyszerhatdsnak, azaz gydgyszermelléhatdsnak
tekintendod.

Forgalomba hozatalra engedélyezett gyogyszernél a gyodgyszer mellékhatas olyan
karos és nem tervezett szervezeti valaszt jelent, amely egy betegség megallapitasara,
megelézésére vagy kezelésére szolgdlo, akar szokvanyos adagua gyogyszer
alkalmazasakor 1¢p fel. !

3.1.1. A nemkivanatos gyogyszerhatdasok osztdlyozasa

Az adverz gybdgyszerreakcidk felosztasa az alkalmazott dozis viszonylatdban

o Dozisfiiggd:
- Mellékhatas: ismert, kedvezdtlen gyogyszerhatas a  terapids
dozistartomanyban.



- Tuladagolasi toxicitas: a terapias tartomany tallépésébdl szarmazd, ismert

korjelenség (pl. gydgyszerelési hiba és kumulacio).

e Nem dozisfiiged:

- Gyogyszerallergia: egy megel6z6 expozicid kapcsan a szervezet altal
antigénként azonositott gyogyszermolekulaval szemben kialakul6d antitestes
vagy sejtes immunvalasz (pl. anaphylaxids shock, borkiiités, hemolitikus
anaemia, hepatitis €¢s thrombopenia).

Idiosyncrasia: a készitmény farmakologiai hatasaitol és az alkalmazott dozistol
fliggetlen, egyedi tulérzékenységen alapuld reakci6. Gyakran sulyos,
kiszdmithatatlan, kialakuldsi mechanizmusa lehet ismert (pl. genetikai
polimorfizmus, kozvetlen sejtkérositd hatds, koros immunreakcid és

anyagcsere-rendellenesség) vagy ismeretlen. [

Klinikai osztalvozas.:

A-tipusi reakcioé (,,augmented”): a hatéanyag farmakologiai viselkedésébol
megjésolhatd adverz reakcidk, de felerdsodott jelleggel. Tobbnyire dozisfiiggdk, ezért
doziscsokkentéssel megsziintethetdk. Az Osszes mellékhatas kb. 70%-aért feleldsek, s a
forgalomba hozatali engedélyezés el6tt altalaban felismerésre keriilnek.

B-tipusu reakcio (,,bizarre”): idiosyncrasias reakciok, amelyek a mellékhatasok
kb. 20%-aért felelsek.

C-tipust reakcio (,,chronic”): tartos gyogyszerelésnél fellépé események.

D-tipusu reakcio (,,delayed”): késon manifesztalodé korjelenségek, pl.

karcinogén €s teratogén hatasok.

E-tipusu reakcio (,end of treatment”): a kezelés abbahagyasakor megjelend
mellékhatasok: megvonasi tiinetegyiittes™
F-tipusi reakcié (,,failure”): hatastalan gydgyszerelés pl. konkomittans

gyogyszeradaskor gyogyszerkdlesonhatas révén, vagy rezisztencia kialakulasa miatt. [t



3.2. Sulyos nemkivanatos esemeéeny (Serious Adverse Event- SAE) és sulyos

nemkivanatos gyogyszerhatds (Serious Adverse Drug Reaction- SADR)

A mellékhatds illetve a nemkivdnatos esemény akkor stlyos, ha a vizsgalati
készitmény barmilyen adagjanak alkalmazisat a vizsgalati alany halala, életveszélybe
keriilése, korhazi kezelése, folyamatban 1évd koérhazi kezelésének meghosszabbodasa,
maradand6 vagy nagymérvii egészségkarosodasa, vagy fogyatékossdga koveti, illetve
vele sziiletett rendellenesség, sziiletési hiba alakul ki. 2]

A stlyos nemkivanatos gyoégyszerhatds sziikségessé teszi a gyogyszeradas
felfiiggesztését vagy az adagolds modositasat, a megfeleld, idOben elvégzett orvosi
beavatkozasok hidnyaban korhazi felvételt vagy annak meghosszabbitdsat teheti
elengedhetetlenné, szupportiv kezelést igényelhet, megnehezitheti a kérisme felallitasat,
kedvezdtleniil befolydsolhatja a koérkimenetelt, s esetleg atmeneti vagy maradando

karosodast, rokkantsagot és halalt, vagy terhesség esetén pedig fejlddési rendellenességet

okozhat. 4

3.3. Varatlan, nemkivinatos gyogyszerhatis ( Unexpected Adverse Druq

Reaction)

Nemkivanatos gyogyszerhatas, amelynek természete vagy mértéke nem felel meg az

érvényes termékismertetoben (pl. nem torzskonyvezett termék esetén a vizsgalok
kézikdonyvében, torzskonyvezett termék esetében a betegtdjékoztatoban vagy az

alkalmazasi el6iratban) szerepld adatoknak. [14]

3.4. Feltételezett, nem vart sulyos mellékhatas (—suspected unexpected serious

adverse reaction- SUSAR)

Olyan sulyos, nemkivanatos mellékhatas, amely jellegét €s intenzitasat tekintve eltér a
vizsgalok részére készitett megfeleld ismertetOkben, illetve az alkalmazasi eldirasban leirt

mellékhatasoktol. Az Osszefliggés a vizsgalati készitmény alkalmazisa és, a reakcid

kozott feltételezhetd, de nem megerdsitett. [15]

*Megvondsi tiinetegyiittes: tartos farmakologiai kezelés hirtelen megszakitisa utan révid idon (24-72

ordn) beliil a kezelés eldtti tiinetek visszatérnek. Pl. antidepresszansok esetében. ™

9



3.5. Gyogyszerkolcsonhatasok

Két vagy tobb gyogyszer egy idOben alkalmazva egymads terapias hatasat,
mellékhatasait, toxicitasat fokozhatja vagy gatolhatja. A farmakodindmias interakciéban
az egyiitt adott gyogyszerek egymas hatdsat ugyanazon a cé€lszerven vagy receptoron
befolyasoljak. A farmakokinetikai interakcidban az egyiitt adott gydgyszerek az egyes
vegylletek sorsat modositjak a szervezetben, igy befolyasoljak egymas hatisat a
felszivodason, eloszlason, plazmafehérje-kotédésen, metabolizmuson ¢és kiiiriilésen
keresztiil. Erdemes megjegyezni, hogy interakcidé nem csupan két gyogyszer, de
gyogyszer és egyes metabolikus utakat befolyasolo taplalék kozott is felléphet. 1

A gyogyszerkolcsonhatds, gyogyszerek és mas tényezok kozotti kdlesonhatss,
amely a gyogyszervalaszt befolyasolja. llyenek:
o A gyogyszerészeti fazis kdlcsonhatasai
e Farmakokinetikai kdlcsonhatasok
e Farmakodinamikai kolcsonhatasok
e Elelmi interakciok
o  Gyodgynovény-kolesonhatasok

*  Kolesonhatasok defibrillatorokkal M

3.6. Klinikai vizsgalatok fazisai

o Fazis I. klinikai vizsgalat
A vizsgalati készitmény tlirhetéségének, farmakokinetikdjanak, farmakodinamias

hatdsanak vizsgalata egészséges Onkénteseken vagy a relativ artalmatlansag
szempontjabol kedvezdtlen vizsgalati készitmény esetében a készitményre feltehetdleg

jol reagald betegeken.

o Fazis Il. klinikai vizsgalat
A vizsgalati készitménynek a farmakologiai hatds alapjan kivalasztott
indikacioban végzett vizsgalata, melynek célja a vizsgalati készitmény terapids hatdsanak
igazolasa, a dozis-hatas Osszefliggés megallapitdsa, az optimalisnak tarthatd egyszeri és

napi dozis meghatarozasa, a mellékhatasok megfigyelése.
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o Fazis III. klinikai vizsgalat
A vizsgalati készitmény biztonsagos alkalmazhatosaganak igazolasara, nagyobb
szdm betegen, kontrollalt, randomizalt vizsgalati elrendezésben végzett vizsgalat;
torzskonyvezett, hasonl6 indikacioban alkalmazott gyogyszerekkel torténd 6sszehasonlito

vizsgalat.

o Fazis IV. klinikai vizsgalat
A mar torzskonyvezett, forgalomba hozatali engedéllyel rendelkezd gyogyszert az
elfogadott indikacioban, az elfogadott dozistartomanyban, az elfogadott alkalmazési
eldirasnak megfelelden felhasznalo vizsgalat, melynek célja a kockazat/haszon aranyanak
tovabbi vizsgalata, az adagolds pontositasa, a ritkdbban eléfordulé mellékhatasok

felismerése. [1°]

3.7. Post marketing monitoring ( Post marketing survilliance- PMS)

A gyogyszert torzskonyvezés utan mar barkinek felirhatjak, igy elég nagy elemszamu
mintan tudjak tesztelni. Illyenkor deriilhet fény olyan ritka mellékhatdsokra, amelyek nem
jelentkeztek a fazis I-IV. alatt, a vizsgalati csoportok homogenitdsa miatt. Ebben a
megfigyelésben nagy szerepet jatszanak a kezeldorvosok, hiszen a kontrollra visszahivott

betegek mellékhatassal kapcsolatos tapasztalatait az 6 kotelezettségiik jelenteni. 7]

3.8. Iddszakos biztonsdgossdgi jelentés (Periodic safety update report -PSUR)
Atfogd biztonsagossagi értékelés az adott id6szakrol a hatdsag részére, szigorGan

bizalmas dokumentum, amely tartalmazza az Gsszes mellékhatast (stlyos/ nem sulyos),
amelyeket a cég a vildgon az adott készitménnyel kapcsolatban adott iddszak alatt
regisztralt. Fontos része a CCDS (Core Company Data Sheet), amely az alkalmazési
eldiras és igy a betegtajékoztatd alapjat adja. A forgalomba hozatalt kovetden két éven

keresztiil hathavonta, majd az elsd megujitast kdvetéen haromévente kell benytjtani.

11



3.9. CIOMS form (Council for International Organizations of Medical

Sciences )

Az Eurdpai Unioban a papir alapu mellékhatas-jelentés nemzetkozileg elfogadott tirlapja.

3.10. EudraVigilance
A rendszer felelése az Europai Gyogyszeriigyi Hatosag (EMA). Az EudraVigilance

egy kozOs eurdpai adatbazis, amely klinikai vizsgéalatokbdl szarmazd €s gyogyszer

forgalmazasa soran tapasztalt gyogyszer-mellékhatas bejelentéseket tartalmaz.

3.11. Szigndl

Ha a gyogyszeralkalmazas és egy korabban nem ismert karositd esemény kozott ok-
okozati Osszefiiggés feltételezhetd, akkor szignalrél beszélink. A szignal forrdsai
lehetnek: a spontdn mellékhatds bejelentési rendszer, klinikai vagy epidemioldgiai
vizsgalatok, szakirodalom. A szignal értékelésekor figyelembe veszik az iddbeli
Osszefiiggést a gyogyszer alkalmazasa ¢és az esemény megjelenése kozott, a
gyogyszermegvonast €s ujraadast kovetd fejleményeket, a farmakoldgiai hihetdséget, és
egyéb tényezoket is. Ha a szignalt valésagosnak értékelik, akkor mind a hatdsag, mind a
forgalmazo koteles megtenni a megfeleld intézkedéseket (pl. az orvosok, betegek
tajékoztatasa, az alkalmazasi eldirds megvaltoztatdsa). Altalaban tobb egyedi bejelentés
sziikséges egy szignal generaldsahoz. Szigndl detektdldsihoz a spontan mellékhatas-
bejelentési rendszerbdl szdrmazd adatokat hasznaljak fel elsdsorban (pl. EMEA és WHO
adatbazis). Mindemellett a forgalmazd cégek a szakmai/tudomanyos publikacidban

megjelent mellékhatasokat is figyelik és feldolgozzak. (7l
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4. Farmakovigilancia modszerei, eljarasai a pszichiatria teriiletén

A pszichotrop gyogyszerek adverz gyogyszerreakcidja nem ritka jelenség a
pszichiatria teriiletén beliil, ezeknek a megjelenése a legvégsd esetben egészen a terapia
megszakitasaig is vezethet. Erre iranyuldan indiai kutatok egy oktatd korhazban
Kolkataban készitettek vizsgalatot, melynek célja volt hivatott felallitani egy
feltételezhet6 ADR profilt a pszichotrop gyodgyszerekre vonatkozdéan, az ambulans
betegellatas tertiletén beliil.

Végeztek tehat egy longitudinalis megfigyelésen alapuld tanulmanyt a helyi
Pszichiatriai Intézet jaro beteg osztalydn. Napi 20 egymast kovetd betegnél sziirték a
nemkivdnatos gyogyszerhatds (ADR) feltételezhetdségét, fiiggetleniil a pszichiatriai

korképtiktdl, heti kétszer 15 honapon keresztiil.

Kozel 2000 pacienst figyeltek meg, amelybdl 429 embernél sejthetd volt, hogy
legalabb egyszer bekdvetkezett esetiikben az ADR. Osszesen 33 kiilonbozd tipust
nemkivanatos gyogyszerhatast figyeltek meg, koztiikk a remegés (19,60%-ban), fogyas
(15,34%-ban), székrekedés (14,49%-ban) volt a leggyakoribb. A pszichiatriai terapiaban
résztvevd gyogyszerek koziil az antipszichotikumok korében jelent meg legtobbszor

nemkivanatos gydgyszerhatas.

Tipe of ADR Ne. (percentage of all ADRs; n = 332)

Tremor 69 (19.50)

Weight gain 4 (15334)

Constipation 31 (1448

Dryvspepsia 35(0.94)

Extrapyramidal reactions (824

Amenoehea 22(6.25)

Anorexia 16(4.54)

Alopecia 12(3.41)

Sedation 9(255)

Sexual dysfunction 4(1.14)

Curling of scalp hasr 3(0.85)

Headache 3 (0.85)

Hypersalivation 3 {085

Hypotension (postural) 3 (0.85)

Impaired Irver fimction (lver enrymes over tvice 3 (0.85)

normal)

Increased appetite 3(083)

Increased nightmages 3 (085

Ik o 3 (0.835)

Edema (pedal) 3(0.85)

Agitation and restlessness 2050

Hypothyroidism 2057) 2. dbra: A vizsgalat soran megjelent
Impaired glucose tolerance 2(057 nemkivanatos gyogyszerhatdsok és azok
Leukocytosis 20T betegszamban és szdzalékban megadott
o o eléforduldsa. [17]
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Az egyik specialis esetben példaul az Olanzapine nevii antipszichotikum okozott
diabetes mellitust egy 43 éves paciensnél, aki a terapia sordn a polyuria®* és a
polidipszia** tiineteit produkalta. Erdekes modon az Olanzapin terapia eldtti vizsgalatok
szerint, és az azel6tti kortorténete alapjan soha nem volt nala emelkedett vércukorszint
kimutathat6. Tehat ebbdl a vizsgalatbol is kideriil, hogy mennyire fontos a mellékhatasok

megfigyelése, és azok id6ben torténd kezelése. 1]

4.1. Post marketing monitoring

A gydgyszerek mellékhatas profiljat a forgalomba hozatalt megel6z6 (pre-marketing)
klinikai vizsgalatok, majd az azt kovetd forgalmazas és széleskori (post-marketing)
alkalmazas, soran ismerhetjiik meg. [t

A pszichotrop gyogyszerek esetében nehéz, de nélkiilozhetetlen feladat a
forgalomba hozatal utani megfigyelés vagy post-marketing monitoring. Erre iranyuldan
vannak ugyan eszk6zok, de ezeknek az elényei mellett a hatranyai is megvannak. A post-

marketing monitoringhoz hasznalt adok a pszchotrop gyogyszerek tekintetében:

e Farmakovigilancia és egyedi esetek adatai
e Farmakoepidemioldgia és népességi adatok
e Meta-analizisek és klinikai vizsgalatokbdl szarmazé adatok
Ennek elénye, hogy klinikailag jelentds és realis informaciot képesek szolgaltatni
az adott pszichotrop gyogyszerbiztonsagarol, hatranya viszont hogy alapvetden a
pszichiatriai teriilet gyakran esik az ,,alul jelentés” és az ,,alul publikalas™ aldozatava. [2]
A post-marketing monitoring technikdk alapjat képez6 ujonnan forgalomba hozott
gyogyszerek nagy populdcid szamon torténd vizsgélatat az Ugynevezett ,hipotézis-
generald moddszerek” biztositjak. Ezek koz¢ tartozik a nemkivanatos gydgyszerhatdsok

spontan jelentése ¢€s a feliras alapi monitoringbdl szarmaz6 jelentések (prescription-event

monitoring — PEM). 8
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4.2. Meta-analizis, mint a pszichotrop gyogyszerbiztonsdg monitoring eszkoze

Tobb hasonld celi vizsgalat eredményeibdl késziilt Osszesitett, atfogd elemzés.
Legfébb elonye, hogy minden elérhetd adattal szamol, igy nagyobb statisztikai erdvel bir,
mint az egyes vizsgalatok kiilon-kiilon, ezért egy-egy meta-analizis megbizhatosaga igen
jelentds. [18]

Osszegzi, integralja és magyardzza egyszerre az altala hasznalt adatokat. Ennek a
modszernek az elénye, hogy lecsokkenti az extrém egyedi esetek korlatozd erejét, és
noveli az eredmények altaldnositasdnak lehetdségét.

Az éltalanos nézdpont szerint, a meta-analiziseknek két f6 forrasa van a pszichotrop
gyogyszerek biztonsagossaganak tekintetében: a klinikai vizsgalatok eredményei és a
megfigyelésen alapuld vizsgalatok adatai. Hatranya, hogy nem lehet a két forrastipus
adatait 0sszegezni illetve 6sszehasonlitani, mert két kiilonb6z6 mddszerrdl beszEliink.

A randomizalt kontrollalt klinikai kisérletekbdl szarmazé adatok altaldban széles
skalan mozognak, valtozéak a mellékhatdsok szempontjabol. Mig ezzel szemben a
megfigyelésen alapuld vizsgalatok adatainak jelentésekor hajlamosak alulértékelni a
ritka, de sulyos mellékhatdsok megjelenésének kockézatat, és tulértékelni a gyakori,
altalanos, de taldn kevésbé fontos adverz gyogyszerreakciok megjelenésének

kockazatat.””

4.3. A oyogyszerfeliras alapu monitoring és a gyogyszerbiztonsdag nehézségei

pszichotropok esetében

A pszichotrop gyogyszereket széles korben hasznaljak a klinikai gyakorlatban. A
gyogyszerbiztonsdg ¢€s a hatasossdg kozotti egyensulyt sok tényezd befolyasolja,
kozottiik a készitményt felird orvos, a beteg, a betegség ¢és egyéb kornyezeti tényezOk
egyarant. A pszichidter oldalarol tekintve a Dbetegségek ¢és mellékhatasok
megkiilonboztetése nehézségekbe iitkozik, hiszen sokszor hasonlo a betegség tiinete egy
adott gyogyszer mellékhatasaihoz. A beteg oldalarél tekintve viszont azért nehéz a
monitoring, mert sok esetben a fentiek okan a beteg nem azt a kezelést kapja amire
szliksége van, vagy pedig nem ismeri el magat betegnek ezért a kialakult betegségével
nem fordul szakemberhez, igy gyakran végzddnek egyes kezeletlen mentalis betegségek
ongyilkossaggal. Ezek a faktorok nagyon nagy befolyasold tényezdi az egyes betegségek

és mellékhatasok észlelésének és kezelésének.
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5. Pszichotrop gyégyszerek tipusai és azok farmakovigilanciaja
A pszichotrép gyogyszerek megnevezés, egy kémiai szerkezetiiket tekintve

egymastol fliggetlen és farmakologiai hatdsuk szempontjabdl széles skalan mozgo
anyagok Osszességére vonatkozik. Foleg a kiillonb6z6é receptor-blokkolo tulajdonsaguk
miatt. Ezen hatasuk az Osszes szervrendszerre hatassal van, habar ezeknek a hatasoknak
nagy része nem sulyos.

Ezek a pszichotropok altalaban a dopaminerg rendszer aktivitasdval kdlcsonhatasba
1€p6 gyogyszerek, amelyek gyakran vezethetnek endokrinoldgiai mellékhatasokhoz, mint
példaul: hyperprolaktémia, hyperglikaemia vagy jelentds sulyvesztés. Ezek a nem sulyos,
de jelentdés mellékhatasok fontos szerepet jatszanak a gyogyszeres kezelés idébeni
eltolédasdban. Némely esetekben stlyos mellékhatasok is megjelenhetnek, mint példaul
epilepszias rohamok, vér diszkrazia, Katatonia és neuroleptikus malignus szindroma vagy
tettlegességig fajuld Ongyilkossagi gondolatok. Ezeknek a stlyos hatasoknak a

megjelenése azonnali dozisvaltoztatast vagy terapia felfiiggesztést igényel. [21

5.1. Antidepresszansok gyogyszerbiztonsdga

Az antidepresszansok elészor az 1950-es években keriiltek a gydgyszerpiacra és
fokozatosan vették at a vezetd szerepet, mint a depresszidé kiilonboz6 formainak
elsddleges kezelési eszkoze. Manapsag négy {6 osztalyba soroljuk dket hatdsaik alapjan:
triciklikus antidepresszansok (TCA-k); Monoamin —oxidaz gatlok ( MAOI-K); Szelektiv
szerotonin visszavétel gatlok (SSRI-k); szerotonin-noradrenalin visszavétel gatlok
(SNRI-k). Ezeken kiviil van még az antidepresszansoknak egy Kkis csoportja, amely
ezektdl kiilonbozd farmakoldgiai tulajdonsaggal rendelkezik.

A depresszié formdinak kezelésén kiviil hasznaljdk még O&ket a kiilonbozo
szorongdsos megbetegedések, az OCD (obszessziv- kompulziv zavar), a PTSD (post-
traumas stressz zavar) kezelésére, és egyéb kronikus fajdalommal jaro allapotok
gyogyitasara.

Az antidepresszansok e széles korti felhasznaldsa viszont hagy némely kivetnivalot
maga utan. A dupla vak randomizalt placebd és komparator kontrollalt
gyogyszerkisérletek eredményei egy klinikailag megalapozott és realis képet nyujtanak
az antidepresszansok felhaszndlasarol rovid tdva alkalmazds esetén, de kevésbé
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biztositanak pontos képet a hosszutavon fennalld alkalmazasuk tolerabilitdsarol és
biztonsagardl. Mert amikor az antidepresszansok viszonylagos tolerabilitasarol és
biztonsagardl van szo, rengeteg problémaba kell titkozniink.

Ugyanis a randomizalt kontrollalt vizsgalatok alanyai gyakran egy homogén
egeszséges emberekbdl alld kisérleti csoportot alkotnak, amely nem feltétlentil felel meg
a valos klinikai gyakorlati alkalmazasban részt vevo depresszios paciensek heterogén és
komorbid csoportjaval.

Masrészrél az antidepresszansok mellékhatasai gyakran egyeznek bizonyos
betegségek tiineteivel, illetve ezen mellékhatasok altalaban szubjektivek és megjelenésiik
széles skalan mozog, ezért nehéz a megkiilonboztetése ¢és ¢Eszlelése az egyes
nemkivanatos események bekovetkezésének. A depresszidban szenvedd emberek
leggyakrabban jelentkezett tiinetei kozé tartozik példdul a hanyinger, alvas problémak,
koncentracios nehézségek, szorongds, nyugtalansdg, amelyek érdekes moddon az
antidepresszansok potencialis mellékhatasai kozott is megjelenhetnek.

Mindezeken kiviil e gyogyszerek esetében is fennall az a helyzet mely szerint a
mellékhatasaikat csak alig-alig jelentik és pontosan ezért is nehéz hitelesen felbecsiilni a
gyogyszerek tolerabilitasara €s toxicitasara vonatkozo informaciokat. [2]

Mindezeken kiviil a Kklinikai tapasztalatokbol és szamos randomizalt Kklinikai
vizsgalatbol ismert, hogy sok depresszidés paciens nem megfelelden reagal a jelenleg
elérhetd antidepresszivumokra. A gyakorlatban ma mar szamos lehetdség all
rendelkezésre ezen paciensek allapotanak javitdsara, mint példaul az augmentacid, a
gyogyszerkombinaci6, vagy a kiegészitd terapia. A masodik generdcios
antipszichotikumokkal torténé kiegészité terapia igen hatékony — ha nem a
leghatékonyabb — lehetdség az antidepresszivumra nem megfeleléen reagald depresszios
paciensek szamara. Ugy tiinik, hogy nincs lényeges kiilonbség az egyes masodik
generacios antipszichotikumok kozott az affektiv zavarok kezelésében mutatott
hatékonysagot illetden, bizonyos szerek azonban mégis inkabb akut ménidban, mésok
inkdbb bipolaris vagy unipoldris depresszidban hatékonyak, receptorprofiluktol, illetve
farmakodinamikai és farmakokinetikai tulajdonsagaiktol fiiggéen.

gy, manapsig mar nem az a kérdés, hogy hatnak-e a masodik generacios

antipszichotikumok az affektiv zavarok kiilonb6z6 formaiban, vagy éppenséggel az
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unipolaris major depressziv zavarban, hanem, hogy kiknek adjuk (betegségprofil),
meddig (hosszt tava hatékonysag), milyen haszon/riziké ardnnyal (mellékhatasok) és
milyen aron (koltségek). Illetve milyen feltételezett adverz gydgyszerreakciok,

gyogyszerkolcsonhatasok tekintetében. [22]

5.2. Antipszichotikumok gydgyszerbiztonsiga

Az antipszichotikumok napjainkban a gyogyszeres pszichoterapia gerincét képezik
tobb valtozatos betegseg tekintetében is, mint példaul a skizofrénia, bipolaris betegségek
¢s egyéb olyan megbetegedések esetében ahol jellemzd a pszichotikus szimptémak
megjelenése. Az antipszichotikumok mellékhatasai Osszefiiggésben vannak a
farmakologiai mechanizmusukkal a kozponti idegrendszer €s a periférias idegrendszer
kiilonb6z6 receptorain. Ezeket a készitményeket két {6 tipusba soroljuk:

e FElsd-generdcios antipszichotikumok (First-generation antipsychotics -FGA)
amelyeket az 1950-es években fejlesztettek ki. Mas néven Oket ,tipikus
antipszichotikumoknak™ is szokas nevezni.

e Masodik-generdcios — antipszichotikumok  (Second-generation antipsychotics-
SGAs). Ezt a csoportot az 1980-as években fejlesztették ki és ,,atipikus

antipszichotikumoknak™ is nevezik 6ket.

Use of FGA or SGA in adults
age 18 to 64 years diagnosed Intermediate outcomes - Long-term outcomes

with schizophrenia §—>

Core iliness symptom, measures
of neurocognition, including
maintenance of mood stability
response rates

Health care system utilization

Functional capacity

Maedication adherence and persistent use

Patient insight into iliness

Health-related quality of kfe

Patient satisfaction

Health care system utilization

Long-term symptom response rates with

corresponding dose, duration of

4 response, remission, relapse, s, of
* Major: inchuding mortality resxnse and time to drsgontmmn of

cerebrovascular disease-related events medication

development of diabetes mellitus e Comorbidity: end points of victimization

diabetic ketoacidosis, neuroleptic
malignant syndrome, seizures, tardive = goam*fssm?‘sedan?nsubstame abuse
dyskinesia, cardiomyopathies and cardiac SONE-COPOVIOT OINCOINEs.
arrhythmias, agranulocytosis, suicide- e  Ability to obtain and retain employment
related behaviors, and death by suicide and succeed in job duties
= General including extrapyramidal effects ¢ Concomitant use of other medications

weight changes, agitation, constipation especially those used to treat
sedation, elevated cholesterol, adverse extrapyramidal symptoms
events related to prolactin elevations, and » Patient preferences

3 galactorrhea or bloody galactorrhea /

~ ;

S

3. abra: Els6 és masodik generdacios antipszichotikumok hasznalata 18-64 év kozotti skizofréneken, pszichozissal

schizophrenia-related
psychosis, or bipolar disorder

=

Adverse events

>

jaro megbetegedésben szenvedokon és bipolaris betegeken. Az esetlegesen megjelend nemkivanatos események, a

kozép és hosszii tavii hatdsok.[20]
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Az elsd-generacios antipszichotikumokat altaldban a kémiai felépitésiik alapjan
(szerotonin- dopamin antagonistak) soroljuk ebbe a csoportba. Mig a masodik generacios
antipszichotikumokat a farmakoldgiai tulajdonsaguk miatt (részleges dopamin agonistak)

soroljak ebbe a csoportba. [l

5.3. Anxiolitikumok, szedativ szerek gyogyszerbiztonsaga

A szorongas csOkkentd és szedativ hatast sok készitménnyel el lehet érni ugyan, de az
egyik leggyakoribb, széles korben alkalmazott hatéanyag a benzodiazepin. Ennek
ellenére a benzodiazepinek alkalmazasa csak rovid tdvon ajanlatos, mert hosszu tavon a
magas addikcios potencidljanak kovetkeztében hamar alakul ki tolerancia, ablzus, majd
addikci6. Mindemellett hossz tdvon karositja a kognitiv funkciokat és a memoriat is.
Sot, a legfrissebb kutatdsi eredmények szerint a benzodiazepinek idOskori alkalmazésa
hosszu tavon Alzheimer-kor jelentkezéséhez vezethet.

Pontosan a sok negativ hatasa miatt manapsag egyre gyakoribb, hogy SSRI-kkel vagy
SNRI-kkel helyettesitik a benzodiazepineket egyes koérképek esetében, mint példaul a
generalizalt szorongasos zavaroknal, panikbetegségeknél, szocialis fobiaknal vagy OCD-
nél.

A benzodiazepinek tolerabilitasa és biztonsaga esetében fontos megjegyezni, hogy a
nemzetkozileg hasznalatos irdnyelvek szerint 3 honapnal tovabb NEM lehet alkalmazni
ilyen tartalmu készitményt a dependencia megelézésének érdekében.

Ugyanis rovidtavi esetleges mellékhatdsai kozott szerepel a tanuldsi  és
memoriaromlds; bagyadtsag; pszichomotoros képességek romldsa. Mig hosszu tavu
alkalmazasanak kovetkezménye, hogy noveli a demencia kialakuldsdnak kockazatat, a
gyogyszerfiiggdséget, borgydgyaszati problémdkat, sét sulyos esetben akar halalhoz is
vezethet.

A rovidtavon és helyesen alkalmazott benzodiazepinek mellékhatasai 6sszességében
kellemetlenek, de nem sulyosak és féleg nem visszafordithatatlanok.

A benzodiazepinek esetében a fentiek okén kiilondsen fontos a felird orvosoknak

mérlegelni az eldnyoket és hatranyokat, foleg miel6tt idéseknek irjak fel azt. 2
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5.4. Hangulatjavito készitmények gyogyszerbiztonsdaga

A hangulatjavito készitmények tolerabilitdsa és biztonsaga egy aggasztd kérdés a
bipolaris betegek esetében. A Bipolaris zavar (BD-Bipolar Disorder) egy dinamikus
betegség, amely vilagszerte a rokkantsdghoz vezetd elsé 30 ok kozott szerepel, és egy
komplex klinikai kép jellemzi, amely szubjektiv ugyan, de alapja mindig a gyorsan ¢€s
dramaian valtozdé hangulat. A lithiummal és egyéb antileptikumokkal kezelt betegek
esetében a vesekarosodds, a psoriazis a mai napig egy megoldatlan probléma, de
felléphetnek még ezeken kivill kiilonbozo allergias borreakciok is. A mellékhatasok
fellépése gyakoribb, ha a hangulatjavitd készitményeket antipszichotikumokkal
kombinaljak illetve az FDA (Food and Drug Administration) adatai alapjan az
antileptikumok egyiitt addsa az Olanzapine nevii antipszichotikummal magas rataval
vezet tlidégyulladashoz.

Idéskorban a lithium alkalmazasdnak legfobb mellékhatdsa a kiszaradas és a
csokkent glomerularis filtracié a vesékben. Hosszu tdva terdpia esetén verbalis, tanuldsi
illetve memoria és kreativitas béli csokkent mitkodést illetve karosodast okoz.

Mindezeken feliil magas a kockazata a kiilonb6z6 gyodgyszerkdlcsonhatasok 1étrejottének.

Therapeutic agent toxicity

Tremor
Drug interaction
Confusional state

Completed suicide

Drug ineffective

Acute renal failure
Neuroleptic malignant syndrome

Vomiting
Somnolence
Diarrhoea
Nausea
Depression
Mania

Drug toxicity
Agitation
Dysarthria
Suicide attempt
Fatigue
Dehydration

Lithium N (%)
601 (2.3 %)
525 (2.01 %)
477 (1.82 %)
337 (1.29 %)
299 (1.14 %)
264 (1.01 %)
259 (0.99 %)
253 (0.97 %)
241 (0.92 %)
240 (0.92 %)
222 (0.85 %)
209 (0.8 %)
205 (0.78 %)
203 (0.78 %)
201 (0.77 %)
195 (0.74 %)
193 (0.74 %)
190 (0.73 %)
186 (0.71 %)
185 (0.71 %)
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Az antipszichotikumokkal torténd
kummulativ ~ hatadsuk  olyan
mellékhatasokhoz kothetdk, mint
példaul az izommerevség,
kérosan magas triglicerid szint,
inzulin rezisztencia vagy

alacsony HDL koleszterinszint. %!

4. dbra: A 20 leggyakoribb lithium
mellékhatas az FDA adatbazisa
szerinti spontan jelentések alapjan
betegszamban  és  szazalékos
osszetételben megadva. [2]



6. Pszichotrép készitmények gyogyszerbiztonsiagi profilja specidlis

betegpopulacion
6.1. Gyermek és kamaszkori pszichotrop gyvogyszeralkalmazas biztonsagi
profilja

Napjainkban tobb millio gyermek ¢és fiatal feln6tt igényel pszichiatriai gyogyszeres
terapiat vilagszerte. Az elmult 25 évben a legtobb orszagban 5-9-szeres novekedés volt
megfigyelhetd a pszichotrop gyogyszerfelirasok tekintetében. Ennek tobb feltételezett
magyardzata is lehet, melyek koziil az egyik, hogy a modern pszichiatria fejlédésének
kovetkeztében egyre nagyobb hangsuly helyezddik a gydgyszeres kezelésekre, mivel a
tudomany fejlédésével egyre tobb és vildgosabb informécidt tudunk meg a mentalis
betegségek mogott meghtiz6dd folyamotokrdl, amely a gydgyszeres terapidk és a
farmakologiai anyagok hatékonyabb felhasznaldsahoz vezetett. A mentalis betegségekrol
¢és azok negativ szocialis életre gyakorolt hatasairol alkotott képiink, és annak rohamos
boviilése volt a motivacié arra iranyuldan, hogy ezeket a betegségeket mar korai
gyermekkorban el kell kezdeni kezelni.

S habar a pszichotrépoknak megnovekedett a szerepe, felhasznalasa a gyermekek és
fiatal felndttek kezelésében, csak nagyon kevés gybdgyszer esetében engedélyezett
hatosagilag ebben a vulnerabilis korcsoportban vald alkalmazas.

Jelenleg a gyermekgyogyaszati pszichiatria teriiletén torténd gyogyszerfelirasok 60-
70%-a ,off-label” moédon torténik. Az ,off-label” vagy indikacion tali
gyogyszeralkalmazds egy torzskonyvezett gyodgyszernek a hivatalos alkalmazasi
eldirattdl eltérd felirdsat jelenti. Ez az alkalmazds komoly szakmai/etikai, jogi és
finanszirozasi/gazdasagi kérdéseket vet fel, ennek ellenére rendkiviil elterjedt az egész
vilagon. Nagyon sok helyen az is megesik, hogy az ismerds pszichidter vagy
gyermekgyogyasz irja fel a kiillonbozoé pszichotrop gyogyszereket, akik talan nem
monitorozzak rendszeresen Oket az esetlegesen fellépd mellékhatasok szempontjabol.

Pedig a gyermekek ¢s fiatal felnéttek esetében nagyobb a kockazata az olyan
mellékhatdsok megjelenésének, mint példaul a masodik generdcids antipszichotikumok

okozta emésztési és endokrinologiai problémak.
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S6t olyan adverz gyogyszerreakcidk is bekdvetkezhetnek, amik felndttek esetében
egyaltalan nem, ilyenek példaul a kiilonb6z6 pszichotropok okozta ndvekedés és
fejlodésbeli rendellenességek. Ezért akar mekkora trendnek is szdmit manapsag a
pszichotrop gyogyszerek felirasa, gondosan tigyelni kellene a gyerekek esetében pedig
kiilondsen, a rendszeres allapotfelmérésekre, monitoringra fbleg gyodgyszerbiztonsagi

szempontbol. [2]

6.2. Idoskori pszichotrop gyvogyszeralkalmazas biztonsagi profilja

Az évek soran nagyon sok orszagban volt tapasztalhatd, hogy a népesség kor szerinti
eloszlasa megvaltozott, az idOsek Osszetétele ndtt, az elmilt évtizedekben elindult
egyfajta globdlis eloregedési hullam. Ezért napjainkban kiemelten fontos az iddsek
védelme, a kronikus megbetegedések megfelelé gyogyszeres kezelése. A statisztikai
adatok szerint a 65 év feletti idosek koriilbeliil 85%-a részesiil gyogyszeres terapiaban
egyféle gyogyszerrel a fOszerepben, illetve az iddsek koriilbeliill 50-55%-a hasznal
legalabb 2-3 féle gyodgyszert rendszeresen, napi szinten.

A gyogyszerek biztonsagi profilja az idések esetében nagyban kiilonbozik az
egészséges felndttekétdl, mivel a szervezetik fokozatos gyengiilése miatt 6k a
sérilékeny, vulnerdbilis csoport részét képezik. Ezért farmakokinetikai ¢és
farmakodinamias szempontbol is szignifikdnsan novekszik az adverz gyogyszerreakciok
bekovetkezésének valoszinlisége, foleg az iddskori csokkent vese €és maj funkciok
kovetkeztében. Pont ezért esetiikben a gyogyszerbiztonsdgot tekintve kiilonds
figyelemmel kell eljarni a pszichotropok felirasakor. (2

Az antipszichotikumok hasznélata szintén jellemzd ebben az életkorban, habar
ezeket (foként a mdasodik- generacidsakat) az idés kori demencia viselkedésbeli és
pszichés tiineteinek kezelésére irjak fel és szintén off-label viszonylatban, fiiggetleniil
attol, hogy ezeknek a hatékonysaga ebben a tekintetben korlatozott. S habar a masodik-
generacids antipszichotikumok gyoégyszerbiztonsagi szempontbol sokat fejlédtek
napjainkra, azért az id6s korosztalynal igy is gyakoribb az egyes mellékhatasok

megjelenése, mint az egészséges felndttek és az elsd-generacidsak esetében.
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llyenek példaul az antikolinerg és hipotenzios hatasok megjelenése, vagy lassan
kifejlddé mozgaszavar ( Tardiv diszkinézia), metabolitikus zavarok (pl: stlygyarapodas,

has korfogat novekedése, cukorbetegség, hipertonia, vérlipid szint emelkedése).

Alzheimer D. | Szkizofrénia

(BPSD) idéskorban
Bizarr doxasmak Ritka Gyakori
Félreismerések Gyakori Ritka
Leggyakoribb hallucinicio Vizuilis Auditoros
Ongyilkossagi gondolatok Ritka Gyakori
Pszichézis az anamnézisben Ritka Gyakori
Végleges remisszio Eléfordul Nem jellemzé 5.dbraz - Kor - hatdsa az

antipszichotikumos

Hosszutavi AP kezelés Nem jell. Altaliban kezelésre: iddskori
Optimalis AP dézis / nap | 15-25% 40-60% demencia s - skizofrenia
fiatal sch. beteghez képest esetében [20]

A kiilonb6zd interakciok konkomittdns gyogyszerekkel a komorbid allapotok
kezelésére iranyuloan, mind novelik a mellékhatasok megjelenésének kockazatat. Illetve
az antipszichotikumok hasznalata végsd soron noveli a szivbetegségek és a tlidogyulladas
kialakulasat. Az FDA altal egyetlen, megel6zési szempontbol jovahagyott
antipszichotikum, amely idés korban is talan az egyik leghatékonyabb a Clozapine, mert
esetében csak nagyon ritkdk az extrapyramidalis mellékhatasok.

Az antipszichotikumokon kiviil féleg az antidepresszansok és a bezodiazepinek
hasznalata még a jellemz0 az iddsek korében. A benzodiazepineket ebben a korban csak
kis dozisban szabad adni, rovid idOtartamra és folyamatos kontroll mellett.
Antidepresszansok tekintetében ebben az életkorban enyhe depresszid esetén eldszor
mindenképpen csakis pszichoterapiat szabad alkalmazni, csak akkor lehet gyogyszeres
terapidhoz folyamodni, ha a betegség stlyosbodik. 2

Pontosan a fenti okok miatt nagyon fontos ebben az életkorban a pszichotropok
gondos kivalasztisa mellett az egyazon gyogyszerrel torténd kezelés iddtartamanak
pontos meghatarozasa. Illetve nagyon fontos még a szakszerti gyogyszervaltas is.

Foleg mert a valtas sordn felmeriild potencidlis problémak koziil a sikeres atallitas

6 akadalyat a megvonasi szindromak képezik (E- tipusi reakcis; lisd 8. oldal).
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Ezeket a betegek gyakran az 1j szerrel hozzak kapcsolatba, és emiatt azt a
kezeldorvos nemritkan ledllitja, vagy a betegek a gyogyszer szedését abbahagyjak. Tehat
szamos probléma felmeriilhet, ezért is kiemelkedden fontos a rendszeres allapot

monitorozas ebben az ¢letkorban (is). [21]

6.3. Varandos és szoptatas alatti pszichotrop gvogyszeralkalmazas biztonsagi
profilja

A varandodssag alatti €s utani leggyakoribb mentalis betegség a depresszio, a bipolaris
zavar &s a szorongasos korképek. Az enyhe €s kozép-sulyos betegségek esetében nem
sziikséges gyodgyszeres beavatkozas, csupan pszichoterapia javasolt. A terhesség esetében
az SSRI-k képezik az elsédleges védvonalat a depresszidos megbetegedésekkel szemben.
Egy tanulmany szerint az 0sszes atlagos évi varandossag alatti megbetegedések koziil
vilagszerte a nék 2-13%-4t kezelik antidepresszansokkal, ez a szam pedig a kétszerese az
elmult évtized adatainak. %%

Az SSRI-k hasznalatdnak terhesség alatt viszont megvan a maga hatarnya. Mégpedig
az, hogy ezek az anyagok képesek atlépni a placentan, ami a késdbbiekben korasziilést,
alacsony testtomeget, vagy pulmonalis hipertoniat okozhat az Gjsziilottben.

Egyes tanulmanyok szerint az anya terhesség alatti antidepresszdns hasznalata
majdnem  kétszeresére ndveli a kongenitdlis malforméciok eléforduldsanak
valoszinliségét. [22]

Az éltalanos populdciot tekintve a gyogyszerek hatas-mellékhatds viszonylataval
kapcsolatosan a legrealisabb adatokat a randomizalt klinikai vizsgalatok biztositjak.
Mivel ezekbdl a vizsgéalatokbdl a varandos ndket altaldban a gyermek fejlédésbeli
rendellenességének kockazata miatt kizarjak, az 6 esetilkben is vannak azért hiteles
adatok az egyes gyogyszerek biztonsagat tekintve. Ezek féleg a spontan jelentésekbdl
szarmazd adatok illetve meta-analizisek adatai vagy farmakoepidemioldgiai tanulmanyok
a mar forgalomban 1év6 készitményekrol. [2l

A terhesség alatti antipszichotikumok hasznalatanak esetében pedig mérlegelni kell a

kockazatokat és torekedni a legkisebb hatékony dozis felirdsara és alkalmazasara.
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Osszességében  egyik  antipszichotikum  sem  nevezhetd  egyértelmiien
magzatkarositonak, de majdnem mindegyik noveli a Diabetes mellitus kialakulasanak
kockazatat, habar erre iranyuldan nincsenek szamszertisitett, pontos adatok, vizsgalatok.

Emiatt ¢érdemes terhesség alatt olyan antipszichotikumokat kivalasztani, amiknek
esettben mar nagymértékli gyogyszerbiztonsagrol szolo  eredmény, adat all
rendelkezésre, és azokat is csak a lehetséges legkisebb dozisban. Ilyenek példaul:

Olanzapine, Clozapine, Quetiapine, Risperidone. *°!

egyes farmakologiai anyagok karosithatjdk a magzatfejlédést, mert ezek a molekulak
kiilonbozé mértékben, de képesek atlépni a placentan illetve megjelenhetnek az
anyatejben is. Ezen gyogyszerek mellékhatdsai kozé tartozik példaul a teratogenitas,
sziilési komplikacidk, perinatalis szindromdk megjelenése vagy a késdbbiekben
kibontakoz6 hosszu tava viselkedésbeli zavarok.

Fiiggetleniil attol, hogy néhany pszichotrop gyodgyszer hasznalata a tapasztalatok alapjan
biztonsdgos vagy annak tlinik terhesség alatt, a mellékhatdsok felbukkanasanak
kockézata nincs kizérva.

A varandos illetve szoptatdé ndk pszichotrép gyogyszerhasznalatdra vonatkozdan a
legidedlisabb egy személyre szabott elény-kockdzat analizis lenne a felirni kivant
gyogyszerre vonatkozodan, és a beteg eldzetes kortorténetének figyelembe vételével.

Illetve a pszichiater mellet gyermekorvos és védond jelenlétében. [23]

25



/. Mellékhatas jelentés metodikaja Magyarorszagon

A forgalomba hozatali engedély jogosultja koteles az egészségiigyi szakemberek vagy
a betegek altal spontan jelentett, illetve a beavatkozassal nem jard vizsgalatokbol
szarmazé feltételezett mellékhatasokat tovabbitani az Europai Gyogyszeriigynokség
(EMA) altal tizemeltetett EudraVigilance (EV) rendszer Post-Authorisation Moduljaba
(EVPM).

Az Eurdpai Gyogyszeriigyndkség 2017. november 22-én inditotta el az
EudraVigilance rendszer 1), tovabbfejlesztett verzidjat, mely jelentds valtozast
eredményezett a mellékhatasok kezelésében.

Az 10j farmakovigilancia szabalyozas bevezetésével az EudraVigilance kozponti
adatbazisa (EVDWH) ¢és adatelemzd rendszere (EVDAS) kiemelt szerepet kapott az
Eurdpai Gyogyszeriigynokség és az egyes tagallamok szignaldetekcios tevékenységében.
Az EudraVigilance adatain alapuld szignaldetekcié hatékonysaga és sikere nagy
mértékben fligg az adatbazisba érkezd mellékhatas-jelentések minds€gétdl, elsdsorban a
strukturdlt mezOk pontos és a lefektetett szabalyoknak megfeleld kitoltésétdl, illetve a

17 r . , r . . 7 sz ’ ;s 24
vilagos €s minden relevans részletre kiterjedd esetleiras (narrativ) csatolasatol. [24]

7.1. Klinikai vizsgdalatok nemkivanatos eseményeinek jelentése

1.1.1. A vizsealo orvos jelentési kotelezettsége

A hazai vizsgalo kotelessége jelenteni minden SAE-e (kivéve ha a vizsgélati protokoll
masként nem irja eld), minden egyéb AE-t és laboreltérést (a protokollban foglaltak
szerint) a megbizdnak illetve az Intézeti Kutatasetikai Bizottsagnak (IKEB).

A vizsgalo felelds a klinikai vizsgélat protokollban foglaltak szerinti lefolytatasaért a
vizsgalati helyen, valamint a vizsgalati alany biztonsdganak, egészségének és jogainak
védelméért. Ennek részeként felelds a nemkivanatos események felismeréséért (a
vizsgalati alany vizsgalata, a betegnapld ellendérzése illetve kikérdezés alapjan) és
azoknak a beteg adatlapba (CRF) vald rogzitéséért, a nemkivanatos események
stlyossaganak megallapitdsaért, valamint a nemkivanatos események jogszabalyokban,

illetve protokollban eldirtak szerinti jelentéséért. =
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— A kovetkez6 esetek jelentendbek:

orvosi eldzményként
Minden egyéb esemény | 3 Nemkivdnatos eseményként
Nemkivanatos események,

melyek dsszefiiggnek:
O a protokollban el&irt

proceduraval, ) Minden Minden sdlyos

O a protokollban elGirtak Minden azonnal nem kivanatos
miatti therapia nemkivanatos . . esemény, mely
véltoztatassal / therapia esemény jelentendo osszefiigghet
befejezésével, esemeny

a kutatassal
O a protokoll részeként a

vizsgalati szeren tul
szedett egyéb szerrel.

ﬂ ﬂ ﬂ ﬂ 6. dabra: Jelentesi

Beleegyezd A vizsgalati szer A vizsgalati 30 naptari nap a
nyilatkozat elsé bevétele alany utolsé vizsgélati alany utolsé = s ; 1z
alairasa vizsgalati vizitje vizitje utan kotelezettseg a WZSgalO orvos
N I
K ¥ részérdl [25]

Fontos, hogy a vizsgaldorvos részérdél minden nemkivanatos eseményrdl a lehetd
legrovidebb 1don beliil elkésziiljon a jelentés, a részadatokra nem szabad varni.
Mindazonéltal az esemény kivételes sulyossdga és tisztdzdsa prioritast kell jelentsen:
ilyenkor stlirgdsebb a sziikséges vizsgalatok ¢€s beavatkozasok elvégzése, mint a jelentés
elkészitése. A 2001/20/EK iranyelv 16. cikkelyének 3. pontja szerint a vizsgalonak kérés
esetén minden tovabbi informécidt rendelkezésre kell bocsatania a megbizd és az etikai

bizottsag részére, kiillondsen a vizsgalati alany halalaval kapcsolatosan. [

Események vagy alkalmazasi modok, melyek nem (feltétleniil) eredményeznek
feltételezett nem kivanatos eseményt, de jelentendo:
— Off-label hasznalat
— Téves hasznalat
— Visszaélés (abuzus)
— Gyobgyszerelési hiba
— Foglalkozasi kitettség
— Tuladagolas
— Terhesség vagy szoptatas alatti gydgyszerszedés
Barmely informécié mely hatdssal lehet a kisérleti készitmény haszon/kockazat

aranyara. [23]
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71.1.2. A megbizo jelentési kotelezettsége

A megbizo felelds a vizsgalati készitmény(ek) biztonsdgossagi szempontbol végzett
folyamatos értékeléseéert. A megbizd felelds az osszes illetékes vizsgald, etikai bizottsag
¢és tagallam illetékes hatosdganak értesitéséért azokrdl az eredményekrdl, amelyek
kedvezdtleniil befolyasolhatjak a vizsgalati alanyok egészségét, hatast gyakorolhatnak a
vizsgalat lefolytatasara, vagy megvaltoztathatjdk az illetékes hatosag engedélyét a
vizsgalat folytatdsara vonatkozoan a 2001/20/EK iranyelv értelmében. A megbizo felelds
olyan rendszerek és szabvanymiiveleti eljarasok kidolgozasaért, amelyek szavatoljak a
kivant mindséget az esetdokumentaléds, az adatgytijtés, a validalas, az értékelés, a tarolas
¢s a jelentés minden 1€pésére vonatkozdan.

A megbizd a vizsgadlok altal jelentett Gsszes nemkivdnatos eseményrdl részletes
dokumentacidt vezet, s kérés esetén ezeket az adatokat rendelkezésre kell bocsatania
annak a tagallamnak, amelynek teriiletén a klinikai vizsgdlatot végzik. A megbizo

értékelést végez a stilyossdgra, az ok-okozati Osszefiiggésre €s a vartsagra vonatkozdan.

A vonatkozé unids és hazai jogszabalyok értelmében a megbizonak garantalnia
kell, hogy a feltételezett silyos, nem vart mellékhatasokkal kapcsolatos Osszes
relevans informacié nyilvantartasba keriiljon, s azt meghatarozott idén beliil jelentsék az
illetékes tagallam hatdsaganak, az etikai bizottsagnak, illetve a vizsgaldknak. [l

A Kklinikai vizsgalat megbizoja (Fazis I-IV.), ha van legalabb egy vizsgalohely az

Eurépai Kozosségen beliil, koteles a SUSAR-0Kat a kovetkezOk szerint jelenteni:

o A vizsgalaton beliil elofordulo SUSAR-0K
Minden SUSAR, amely 0sszefiiggésbe hozhatd a vizsgélati készitménnyel (a tesztelt
vizsgalati készitménnyel és/vagy az dsszehasonlitd készitménnyel), s az adott vizsgalaton
beliil fordul eld, siirgésséggel jelentendd az érintett EGT —tagallam illetékes hatosaganak

¢s etikai bizottsaganak, az EMEA-nak tovabba a vizsgaloknak.
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o A vizsgalaton kiviil eléforduléo SUSAR-0k
Ha a vizsgalati készitménynek forgalomba hozatali engedélye van a tagallamban, s a
megbiz6 egyuttal a forgalomba hozatali engedély jogosultja (Marketing Authorisation
Holder- MAH), akkor a SUSAR-ok jelentésére, ha azok:

- Az adott klinikai vizsgalaton és barmely egyéb klinikai vizsgalaton kiviil
fordulnak el6 (bele értve a klinikai vizsgalaton kiviili, szervezett adatgyiijtésbol
szarmazd SUSAR-okat is) a 726/2004/EK rendelettel és a 2001/83/EK
iranyelvvel 6sszhangban keriiljon sor, azaz a tudomasra jutast kovetd tizenot
napon beliil jelentendok az érintett EGT-tagallam illetékes hatosaganak és az
EMEA-nak.

Masik klinikai vizsgalaton beliil fordulnak eld, slirgdsséggel jelentenddk. [11]
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7.2. A forgalomba hozatalt kovetoen elofordulo mellekhatasok jelentésével

kapcsolatos kotelezettsegek Magyarorszagon

7.2.1. Spontan jelentett feltételezett mellekhatasok illetve a beavatkozassal nem jaro

vizsgalatokbol szarmazo mellékhatasok

A mar piacon |évé pszichotrop gyogyszerek post -marketing megfigyelése is féleg a
spontan jelentéseken alapul, az egészségligyi szakemberek és a betegek egyarant
jelenthetik a fellép6 mellékhatasokat. Maga a farmakovigilancia ezen spontdan jelentések
kiértékelésén nyugszik. Ezeket az egyedi eseteket Osszesitve hatarozzak meg a
mellékhatds megjelenésének valdszinlsithetd okat. [2]

A jogosultaknak 15 napon beliil kozvetleniil az EV Post-Authorisation Modulba
(EVPM) kell bekiildeniiik minden stlyos mellékhatas-bejelentést, amely az EU vagy
harmadik orszag teriiletén tortént. A jogosultaknak 90 napon beliil kozvetleniil az EVPM-
be kell bekiildenilik minden nem sulyos mellékhatds-bejelentést, amely az EU teriiletén
tortént. Az OGYEI a sulyos vagy nem sulyos bejelentéseket szintén kozvetleniil az
EVPM-be tovabbitja.

Azokrol az invalid esetekr6l, melyek nem eredményeztek mellékhatast (pl.
vakcinacsere), az OGYEI egyedi mérlegelést kovetéen e-mailen tajékoztatja az érintett

jogosult magyarorszagi képviseletét. [27]

1.2.2. A vakcinakkal kapcsolatos bejelentések

Az oltast kovetd nemkivanatos eseményekrél az NNK (Nemzeti Népegészségiligyi
Ko6zpont) haladéktalanul értesiti az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi
Intézetet (OGYEI-t). Ez kezdetben korlatozott mennyiségii informaciot jelenthet. Itt nem
a teljes korli informacidszolgaltatds, hanem a kivizsgdlds gyors elinditdsa a cél.) A
késdbbiekben, amint rendelkezésre all, elkiildi a kivizsgalas részletes eredményét is, mely
azonban tobb id6t vehet igénybe. Az Intézet csak abban az esetben kapcsolodik be a
kivizsgalasba, ha a beérkezd jelentések alapjan kozegészségiigyi szempontbdl siirgds

intézkedésre van sziikség.
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7.2.3. Irodalmi esetek jelentése

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kdteles rendszeres idokozonként figyelni a
megjelend szakirodalmat, kiilonds tekintettel a Magyarorszagon megjelend irodalomra. A
szakirodalom monitorozasa minden olyan hatéanyaggal kapcsolatban sziikséges,
amelyekkel a jogosult forgalomba hozatali engedéllyel rendelkezik Magyarorszagon €s a
készitmény ténylegesen forgalomba kertilt.

A relevans folyoiratok azonositisa ¢€s folyamatos kovetése a jogosult feleldssége,
figyelembe véve az Europai Gyogyszerligynokség altal monitorozott hatdanyag- ¢€s

irodalomlistat is. 2°!

Az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet (OGYEI) fokozott
figyelmet fordit az EV-en keresztiil a jogosultaktdl érkezéd mellékhatas-jelentések
mindségének ellendrzésére. Az Gsszes mellékhatds mindségi bejelentésével az OGYEI

Farmakovigilancia Féosztalya foglalkozik. %!
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8. Kockazatkezelési terv pszichotrépok esetében

A kockazatkezelés fo 1épései:

e A gyogyszerbiztonsagi profil jellemzése (észlelés)
- Milyen kockazatok ismertek és milyen lényeges informaciok hianyoznak a gyogyszerrel
kapcsolatban

e Tovabbi adatgytijtés és értekelés (farmakovigilancia terv)
- A gybgyszerbiztonsagi profil (és a hatasossag) tovabbi jellemzésére, ujabb kockéazatok
azonositdsara ¢és a hidnyzd informaciok megszerzésére iranyuld terv ¢€s annak
végrehajtasa

o Kockazatcsokkentés (dontés)
- A kockazatok csokkentésére iranyulo tevékenységek megtervezése €s végrehajtasa
Mindezek utan mérjiik a kockédzatcsokkentés hatékonysagat ¢és nem kielégitd

kockazatcsokkentés esetén 0j intézkedéseket kell bevezetni. 2]

Kockazatkezelési rendszer:

Azon farmakovigilancia tevékenységek és beavatkozasok Osszessége, melyeket egy adott
készitmény vonatkozasdban a kockdzat azonositasara, jellemzésére, a kockazat
megeldzésére vagy csOkkentésére hasznalnak, beleértve ezen tevékenységek

eredményességének lemérését. > Kockazatkezelési terv (Risk management Plan- RMP)

-

: Biztonsagi
:rer:’arl:eflrt!'gk I‘ > jellemzﬁi —*| Engedélyezés | —>| Kockézatkezelési terv
ockazat értékelés megvaldsitasa

Hagyomanyos Fv és PASS

analizis ES kockazatcsok- - .

Feltételezett kentési terv Kommunikacio

kockazatok oktatoé programok
e A program

Egéi%/zﬁutlgﬁ hatékonysaganak

A beteqgsé ellendrzése
etegség

epidemioldgidja

El6ny: kockazat Uj adatok 8.dbra: A
értékelés kockdzatkezelési
rendszer [27]

P - Orszégos Gybgysrerésze
A OQYE! Samaiiis e
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Rutin kockazatcsokkento intézkedések:

o Kisérdiratok (alkalmazasi eldiras, betegtajékoztato, cimke)
o Kiszerelési egység nagysaga, kiilleme
e Rendelhetdseg
0 Korlatozott orvosi rendelvényhez kotott
o Specialis orvosi rendelvényhez kotott (pszichotrop szerek, ablizus-potenciallal
rendelkez6 szerek, narkotikumok)
o Kiadhatosag
o Vénykoteles vagy OTC

Kiegészito kockazatcesokkento intézkedések:

Mikor sziikséges?

0 Rutin eszkdzokkel nem biztosithato a pozitiv elony/kockazat hanyados

o A kockazat kozegészségiigyi jelentéségli / megeldzhetd

o Pl. sulyos mellékhatas, bonyolult alkalmazasi moéd, ablizuspotencial, stb.

o Kockazataranyos, a kezelés elonyeivel Osszevetve nem ro aranytalan terhet az
egészségiigyi ellatorendszerre, betegekre, hatosagra

Illyenek példaul:

* Oktatoéprogram
* Ellendrzott hozzaférés program

* Egyéb (pl. terhességmegel6z6 program, ellendrzott terjesztés) [27]

A hatékonysag ellenorzése- indikatorok segitségével

Indikator: a folyamat vagy eredmény olyan mérhetd eleme (mutatdoszdm vagy egyedi
esemény), amely a folyamat / eredmény kovetésére és értékelésére alkalmazhatd. Nem
méri kozvetleniil a mindséget, csak jelzi azokat a teriileteket, amik tovabbi elemzést

igényelnek.

A jo folyamat és eredményindikatorok jellemzoi:

Egyértelmii; jol meghatarozott; mérhetd; relevans; konnyli/ egyszerii mérni [271
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9. Osszegzés

Napjainkban a tarsadalom eloregedd Osszetétele miatt egyre tobb gydgyszerre van
szlikség, illetve egyre tobb eddig ismeretlen betegség iiti fel a fejét nem csak hazankban,
hanem szerte a vilagban. Betegségek, amikre egyeldre még csak potencialis gyogyszerek
vannak, ¢és azoknak is még ismeretlen vagy csak részben ismert a biztonsagi profilja.
Egyre tobb természeti, tdrsadalmi csapas €ri az emberiséget, mint példaul a globalis
felmelegedés, tarsadalmi nyomds hatasara kialakult teljesitmény kényszer, természeti
katasztrofak, gazdasagi valsagok. Ezeket a tényezOket az emberek mikro szinten is
megérzik. Nagyon sok mentalis betegség hattere ugyanis a kdrnyezet hatasara kezd6do
belsd szorongds, egyfajta generalizalt szorongis. A tarsadalmi elvardsoknak wvald
megfelelés képtelenségébdl fakado stressz, genetikailag 6roklott betegségek garmadanak
trigger pontjai ezek a kiilsé kornyezeti katasztrofik. Evrdl évre vilagszerte nd a
pszichiatriai gondozottak szama, €s a pszichotrép gydgyszerfelirdsok ratdja. Ebbdl
logikusan elgondolva arra kovetkeztetnénk, hogy a pszichiatriai teriileten végzett klinikai
vizsgalatok szama és eredményei is ezzel parhuzamosan ndovekednek, de ez sajnos nem
igy van. Ugyanis a klinikai vizsgalatok szdma tovabbra sem novekszik szamottevéen
ezen a teriileten, pedig pont ezekben a nehéz idékben lenne ra a legnagyobb igény.

Dolgozatom altal én is, és remélem majd masok is vilagosabb képet kapnak a
pszichotropok gyogyszerbiztonsagarol és arrol, hogy mennyire fontos ez jelenleg és
mennyire nagy igény lenne az egyes gyogyszerek 100%-ban pontos biztonsagi profiljara,
hogy a Thalidomid tragédiahoz hasonl6 esetek tobbé ne fordulhassanak eld.

Ugy gondolom sajnos manapsag a pszichiatriai teriilet az egyik legérintettebb az alul
jelentés és alul publikalas problematikajaban. Pedig fontos volna minden pszichiaternek
figyelembe vennie gydgyszerezés esetén az egyes pszichotropok potencialis adverz
gyogyszerreakcioit és az adott gyodgyszer bizonsagi profiljat, illetve folyamatosan
monitorozni az esetlegesen Ujonnan fellépd mellékhatasokat és rendszeresen jelenteni is
azokat. Ehhez a farmakovigilanciai vizsgalatok adatai pontos ¢€s realis informaciot
képesek nyujtani akar a specifikus ADR-ek klinikai szimptomadir6l, a bekovetkezés
stlyossagarol, a haldlos kimenetelii mellékhatasok ratajardl a kiillonbozé pszichotropok

tekintetében is.
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