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1.- IDENTIFICACIÓN DEL FÀRMACO Y AUTORES DEL INFORME

Fàrmaco: Aripipazol
Indicación clínica estudiada: Tratamiento de la esquizofrenia.

Autor/ Revisor:  L. Garrido/ A. Quirante/ Mercedes Sora.
2.- SOLICITUD y DATOS DEL PROCÉSO DE EVALUACIÓN

Facultativo que efectúa la solicitud
Servicio: Psiquiatría

Fecha de  recepción de la solicitud: 24 de Junio de 2006

Petición a título: ( Individual         ( Consenso Servicio        (  Jefe de Servicio

3.- ÀREA DESCRIPTIVA DEL MEDICAMENTO 

Nombre  genérico: Aripiprazol

Nombre comercial: Abilify(
Laboratorio: Bristol Myers Squibb

Grupo terapéutico: N05AX (otros antipsicóticos)

Vía de administración: oral

Tipo de dispensación: Con receta medica

Vía de registro: EMEA

Presentaciones y precios

Forma farmacéutica y dosis
Envase de x unidades
Código
                      PVL (euros)

Abilify( 10 mg comprimidos
28
728196.2
102

Abilify( 15 mg comprimidos
28
728220.4
102

Abilify(  5 mg comprimidos
28
728154.2
96

Abilify( 10 mg compr. Bucodispers.
28
651608.9
90,28

Abilify( 15 mg compr. Bucodispers.
28
651609.6
90,28

4.- ÁREA DE ACCIÓN FARMACOLÓGICA.

4.1 Mecanismo de acción.

Se ha propuesto un mecanismo1 múltiple responsable de los efectos terapéuticos:

-agonista parcial sobre los receptores D2 de la dopamina y 5HT1A.

-antagonista 5HT2A.

-antagonista sobre los receptores: (1-adrenèrgico, H1, D3 i 5HT2c.

Su agonismo parcial hace que actúe como un antagonista ante un exceso de dopamina, mientras que en situaciones de falta hace de agonista. Presenta una alta afinidad por receptores D2 y D3 de la dopamina, 5HT1A, 5HT2A, moderada afinidad por lugares de recaptación de la serotonina, como por receptores (1-adrenérgicos, H1, y 5HT2C, y por los receptores muscarínicos.

4.2 Indicaciones clínicas formalmente aprobadas y fecha de aprobación

EMEA: tratamiento de la esquizofrenia (junio-2004)

FDA: Esquizofrenia y trastorno bipolar (2002)

4.3 Posología, forma de preparación y administración.

La dosis1 inicial puede ser de 10 ó 15 mg/día. La dosis  de mantenimiento es de 15 mg/24h. La dosis máxima es de 30 mg/24h.

4.4 Farmacocinética.

Su biodisponibilidad1 oral es del 87%, independientemente de los alimentos. Se une en un 99% a proteínas plasmáticas, principalmente albúmina. Se metaboliza en el hígado por los enzimas CYP3A4 y CYP2D6 , tiene un metabolito activo que representa el 40% del AUC del aripiprazol en plasma. Tiene una semivida de eliminación de entre 75h (acetiladores rápidos) y 145h (acetiladores lentos), solo se elimina por vía urinaria el 1%. La farmacocinética de aripiprazol no se altera en ancianos sanos ni en pacientes que presentan alteraciones renales o hepáticas.
5.- EVALUACIÓN DE LA EFICACIA

5.1. Resultados de  ensayos clínicos
5.1.1.Ensayos de duración corta. (4 semanas a 8 semanas).

La EMEA para la aprobación de aripiprazol  utilizó los siguientes 3 ensayos clínicos de duración corta (4-8 semanas) :

 Kane JM, Carson WH, Saha AR, et al. Efficacy and safety of arpiprazole and haloperidol versus placebo in patients with schizophrenia and schizoaffective disorder. <j. Clin Psych 2002;63(9):763-771 

Ensayo3  multicéntrico, doble ciego, randomizado, con grupos paralelos de 4 semanas de duración donde se compara la eficacia y seguridad de dos dosis de aripiprazol (15 y  30 mg) haloperidol 10 mg y placebo en el tratamiento de psicosis aguda, 414 sujetos son aleatorizados a un de los siguientes grupos: aripiprazol 15 ó 30 mg/dia, haloperidol 10 mg/dia o placebo. Variable principal:  variación en valor de la media de la  puntuación en escala PANSS total con respecto al valor en estado basal.

                                                                                         RESULTADOS


Placebo
Aripirazol

15 mg
Aripiprazol

30 mg
Haloperidol

PANSS total
-2,9
-15,5
-11,4
-13,8

 p respecto a  placebo

0.0001
            0.0089
0.0008

Aripiprazol, tanto a dosis de 15 mg como de 30 mg mejora los valores de la escala  PANSS

(Positive and Negative  Syndrome Scale) Total  que mide los diferente síndromes que se producen en la esquizofrenia. 

Potkin SG, Saha AR, Kujawa MJ, et al. Aripiprazol, an antipychotic with a novel  mechanism of action, and risperidone vs placebo in patients with schizophrenia and schizoaffective disorder. < Arch. Gen Psychiatry 2003 Jul;60 (7): 681-90 

Ensayo4  multicéntrico,doble ciego, randomizado, con grupos paralelos de 4 semanas de duración donde se compara la eficacia y seguridad de dos dosis de aripiprazol (20 y 30 mg ) ,risperidona 6 mg y placebo  para el tratamiento de psicosis aguda. 404 sujetos con esquizofrenia o desorden esquizoafectivo son aleatorizados a uno de los siguientes grupos: aripiprazol  20 o 30 mg/dia, risperidona 6 mg/dia o placebo. Medida de eficacia primaria: variación en valor de la media de puntuación PANSS total con respecto a su valor en estado basal. Medida de eficacia secundaria: variación en valor de la  media de la puntuación PANSS  subescala negativa* con respecto a su valor en estado basal.



                                                                                         RESULTADOS


Placebo
Risperidona 6mg 
Aripiprazol20 mg


Aripiprazol 30 mg



PANSS total
- 5,0
-15,7
-14,5
-13,9

 p PANSS total (respecto placebo)

< 0.001
 0.001
0.003

PANSS  negativo*
 - 0,8
- 3,1 
- 3,4
- 3,4

 p PANS negativo (respecto  placebo)
 
0.005
0.002
0.002

* esta subescala solo tiene en cuenta los síntomas negativos de la esquizofrenia

Tanto aripiprazol,a las dos dosis estudiadas (20 y 30 mg), como risperidona a dosis de 6 mg, demostraron eficacia superior a placebo en el tratamiento de la esquizofrenia tanto en la escala PANSS total como en la subescala negativa. Risperidona  presenta una eficacia superior a aripiprazol 20 mg o 30 mg según los escala PANSS total. 

 US FDA Center for Drug Evaluation and Research . Medical Review(s): review  and evaluation of clinical data  NDA  21-436.

Ensayo5 multicéntrico,doble ciego,randomizado,controlado con placebo en cuatro grupos paralelos de pacientes, de 6 semanas de duración en la que se comparan con respecto a placebo la eficacia y seguridad de 3 dosis fijas de aripiprazol (10,15 y 20 mg). Se incluyen aproximadamente 400 pacientes con recaídas agudas de esquizofrenia. Solo finalizan el 60% de los que inician el ensayo. Medidas de eficacia primaria: cambios en la media de la  puntuación del PANSS total y PANSS negativo con respecto a las medias en situación  basal.

                                                                                 RESULTADOS


Placebo
Aripiprazol

10 mg
Aripiprazol

15 mg
Aripiprazol

20 mg

PANSS total
-2,3
-15
-11,7
-14,4

p PANSS total(respecto placebo)

       <0,001
            <0,005
             < 0,001

PANSS negativo
+0,1
-3,5
             -2,7
              -3,3

p PANSS negativo(respecto  placebo)
     
       <0,001
            < 0,005
            < 0,001

Aripiprazol a las 3 dosis estudiadas (10,15 y 20 mg) demuestra eficacia superior a placebo en la escala PANSS Total y en  la subescala PANSS negativa.

5.1.2.Ensayos a largo plazo ((26 semanas).

La EMEA utilizó los siguientes ensayos clínicos a largo plazo: 

 Pigott TA, Carson WH, Saha AR et al. Aripiprazole for the prevention of relapse in stabilized patients with chronic schizophrenia: a placebo-controlled 26-week study. J clin Psychiatry 2003;64;9:1048-56.

Ensayo5 multicéntrico, randomizado, doble ciego, controlado con placebo de 26 semanas en el que se evalúa el tratamiento a pacientes con esquizofrenia crónica con aripiprazol de 15 mg/día versus placebo. El número de pacientes a tratar fue de 310.La variable de eficacia principal fue el tiempo de recaída en pacientes que habían recibido tratamiento con aripiprazol 15 mg con respecto a placebo. La recaída es definida como  un valor en la escala CGI-I* >5 o un valor en la escala PANSS >5 en los apartados de hostilidad o no cooperatividad o un incremento en el PANSS total > 20%

                                                                                   RESULTADOS




Aripiprazol
Placebo
RR (IC95%)

Tiempo de recaída

razón de supervivencia en semana 26

%(ES)
      62,6 (4,22)
        39,4 (4,24)
   0,5 (0,35- 0,71)

n de recaídas(%)
      50(34%)
         85(57%)
   0,59 (0,4- 0,75)

Tiempo de recaída o abandono debido

a falta de eficacia o efectos adversos dado   en razón de supervivencia en sema-

na 26.
      58,8   (4,22)
         38,1(4,17)
   0,56 (0,4- 0,78)

   PANSS Total en semana 26
     -2,08 (146)

      
        4,5 (147)

      
    -6,59 (-10,77 -2,40)

   

* Clinical Global Impressions, escala que mide la mejoría de los síntomas de la esquizofrenia.

Con respecto al placebo el tratamiento con aripiprazol 15 mg  reduce la incidencia  de recaídas en episodios agudos de esquizofrenia (62,6% de los pacientes tratados con aripiprazol no habían recaído comparados con el 39,4% de los que tomaron placebo). El tratamiento con aripiprazol estuvo relacionado con una reducción en un 50% de las recaídas con respecto a placebo. En la  escala PANSS total  se obtenían mejores resultados  con aripiprazol que con placebo.

 Kasper S, Lerman MN, McQuade RD et al. Efficacy and safety of aripriprazole vs. haloperidol for long-term maintenance treatment following acute relapse of schizophrenia. Int J neuropsychopharmacol 2003;6:325-337 

 Estudios6 multicéntricos, randomizados, doble ciego con grupo control al que se le  administra  haloperidol, de más de 52 semanas de duración. Se incluyen a 1294 pacientes con tratamiento  antipsicòtico previo eficaz pero que habían padecido una  recaída. Los pacientes eran randomizados en un ratio de 2:1 a aripiprazol 30 mg o a haloperidol (5 mg, dias1-3; 10 mg a partir de día 4 con posible reducción de dosis). Las variables de eficacia principal es  el tiempo  que tarda en fallar el tratamiento que se define a partir de diferentes parámetros (puntuación CGI de mejora con un valor de 6 o 7 en dos evaluaciones consecutivas, empeoramiento de la esquizofrenia o puntuación de 5,6 o 7 en al menos uno de los 4 apartados de la subescala psicótica del PANSS en dos evaluaciones consecutivas).  

                                                                 RESULTADOS

                                                                           VARIABLE   PRINCIPAL


Haloperidol
Aripiprazol
Valor-p (aripiprazol vs haloperidol)

% de pacientes en los que  falla el tratamiento(n) en semana 52
19% (58)
20% (125)


Riesgo relativo de % de fallo (95% IC)
                          0,881 (0,645-1,204)
            0,4271

Análisis de soporte 2

Con tratamiento y respuesta. N (%) a la semana  52
117 (27%)
343 (40%)
           < 0,001

                                                                         VARIABLES  SECUNDARIAS

Cambios con respecto a valores basales en la media de la puntuación de la subescala de PANSS negativa en semana 52
            

            0,011

Cambios con respecto a valores basales en la media de la puntuación de la escala MADRS* total en semana 52


            0,031

% de pacientes que sigue en tratamiento en la semana 52(n)
        30% (128)        

    
       43% (367)
            < 0,001

              

*Montgomery-Asberg Depresión Rating Scale, escala que mide el estado depresivo de los pacientes.
No se encontraron diferencias con lo que respecta al tiempo que tarda en fallar el tratamiento (en tabla indicado a la semana 52)en pacientes tratados con haloperidol 10 mg o aripiprazol a la semana 52 en un primer análisis. En un análisis de soporte que media el número de pacientes con tratamiento y respuesta a diferentes tiempos (en tabla en semana 52) se vieron diferencias significativas entre haloperidol y aripiprazol. Otros parámetros secundarios donde aripiprazol dio mejores resultados que haloperidol fueron en la subescala  PANSS de síntomas negativos de la esquizofrenia y en la escala MADRS sobre síntomas depresivos. Aripiprazol presentaba con respecto a haloperidol  un menor riesgo de discontinuación del tratamiento  por perdida de respuesta o  efectos adversos. El riesgo de discontinuación es un 31% menor con aripiprazol que con haloperidol.

5.2.3  EVALUACIÓN DE RESULTADOS.
a) ENSAYOS A CORTO PLAZO
- Limitaciones de los ensayos:

Dos de los ensayos a corto plazo (Kane y Potkin) no tienen la duración suficiente: tienen una duración de tan sólo duran 4 semanas, cuando las recomendaciones stándar son de 6 semanas.

El ensayos de 6 semanas  de duración de la FDA tiene un alto valor de abandonos (60%)

No se puede determinar una relación dosis aripiprazol – efecto producido.

- Conclusiones:

Los tres ensayos muestran eficacia superior de aripiprazol con respecto a placebo en diferentes escalas PANSS total o PANSS para síntomas negativos.

El efecto del aripiprazol fue similar al de los fármacos con los que se compara: haloperidol 10 mg y risperidona 6 mg.

Se considera que dosis de 10 a 30 mg de aripiprazol son eficaces.

b) ENSAYOS A LARGO PLAZO

-Limitaciones de los ensayos

KASPER

En este ensayo  se define bien la respuesta  pero no se ha definido en que periodo de tiempo se quiere evaluar.

El ensayo de Kasper presenta un alto nivel de respondedores lo que puede indicar que la definición de respuesta no es muy selectiva.

PIGOTT

En el ensayo de Pigot  la mayoría de las respuestas ocurrían en las primeras semanas del ensayo(8 semanas) .

En el ensayo de Pigott  de 26 semanas la población en la que se estudia las recaídas no es la usual (aquella en la que se quiere controlar un episodio agudo) en la que es importante evaluar la prevención de recaídas.

En ninguno de los dos ensayos se puede determinar cual es la dosis más eficaz.

- Conclusiones

Existe un menor número de recaídas a la semana 26  en el grupo de aripiprazol que en el de placebo (34% versus 57% según ensayo Pigott).

No se encuentran diferencias en lo que se refiere a la proporción de respuesta mantenida a las 52 semanas ni en la escala PANSS total  a las 8 semanas entre aripiprazol y haloperidol (Kasper).

Los pacientes con aripiprazol presenta una proporción mayor de finalización del tratamiento que aquellos que toman haloperidol (43% vs 30%). Esto es debido a una menor proporción de discontinuación de tratamiento debida a efectos adversos u empeoramiento de la esquizofrenia(Kasper).

La discontinuación del tratamiento por respuesta clínica baja es muy pequeña (7-9%).

Aripiprazol dio mejores resultados que haloperidol en la subescala  PANSS de síntomas negativos de la esquizofrenia y en la escala MADRS sobre síntomas depresivos.

5.3 Evaluación de las fuentes secundarias.

Informe del comité de Evaluació Nous medicaments del  Institut Català de la Salut (ICS) 7 En los estudios comparativos con antipsicóticos "típicos" y "atípicos" no se encuentran cambios significativos para el aripiprazol en relación  al estado global , mental y abandonos del estudio

Aripiprazol para la esquizofrenia, revisión Cochrane8: "El aripiprazol puede ser efectivo para el tratamiento de la esquizofrenia, pero no tiene tantas diferencias  con los antipsicóticos típicos y atípicos en cuanto a respuesta al tratamiento, eficacia o tolerabilidad. En comparación con los antipsicóticos típicos, el aripiprazol puede tener mayor riesgo de insomnio pero en comparación con los antipsicóticos atípicos, menor riesgo de prolactina elevada y de prolongación del intervalo QTc . Deben realizarse ensayos controlados aleatorios pragmáticos  a corto , medio y largo plazo, claramente informados para determinar su posición en la práctica clínica diaria."

Butlletí d`informació terapéutica: Nous antipsicótics atípics.9 “El último antipsicótico comercializado es el aripiprazol de cual, aunque había grandes esperanzas por su selectividad superior sobre los receptores dopaminérgicos y serotoninérgicos, los estudios sugieren que no es mejor que otros atípicos.”

6. EVALUACIÓN DE LA SEGURIDAD. 

6.1. Descripción de los efectos adversos más significativos (por  su frecuencia y gravedad)
En el Informe europeo público de evaluación(EPAR) de aripiprazol, en el apartado de seguridad clínica se recogen los efectos adversos que se han presentado en los pacientes con esquizofrenia y tratados con aripiprazol en ensayos en fase II/III presentados para la apobración del fármaco. Se consideran reacciones adversas relacionadas con el aripiprazol cuando la incidencia es ( 1 %.

INCIDENCIA DE REACCIONES ADVERSAS CORREGIDAS PARA PLACEBO

( Al menos una incidencia un 1% mayor  que con placebo)



REACCIONES ADVERSAS
                                 %

GENERALES


DOLOR DE CABEZA
                                4.71

ASTENIA
                                1.17

SISTEMA DIGESTIVO


NAUSEAS
                                 2.97

VÓMITOS
                                 2.54

DISPEPSIA
                                 2.38

CONSTIPACIÓN
                                 2.12

SISTEMA NERVIOSO


LOCURA
                                 4.98

INSOMNIO
                                 4.23

ACATISIA
                                 3.46

SOMNOLENCIA
                                 2.51

TEMBLOR
                             1.46

ORGANO DE LOS SENTIDOS


VISIÓN BORROSA
                                 1.04

EFECTOS ADVERSOS DE ESPECIAL INTERES POR FRECUENCIA O GRAVEDAD.

Disquinesia tardía: El riesgo de desarrollar disquinesia tardía  y el potencial de desarrollarla de forma irreversible se incrementa con la duración de tratamiento y las dosis acumuladas. La incidencia de disquinesia tardía era de 0,35%. La incidencia de disquinesia tardía a largo plazo era similar a la del haloperidol.

Síndrome Neuroléptico Maligno(SNM)Es un efecto raro relacionado con el tratamiento con neurolépticos. Solo un paciente desarrolló SNM.

Ataques: De todos los pacientes tratados con aripiprazol el número de pacientes con convulsiones,  ataques de gran mal o EEG alterados eran de 16.

Síndrome extrapiramidal (EPS):  La incidencia de reacciones adversas extrapiramidales en       pacientes con esquizofrenia tratados con aripiprazol fue del 21,2%. En los pacientes  tratados con haloperidol la  incidencia de reacciones adversas fue de 43,5% el doble de lo que presentaban los pacientes tratados con aripiprazol.

Prolongación del intervalo QT:  En los estudios  el porcentaje de pacientes con intervalo QT prolongado y cambios con respecto a valores basales de la media  del intervalo QT eran similares a los del placebo. En cambio los pacientes tratados con risperidona presentaban una mayor proporción  de pacientes con intervalo QT prolongado y cambios con respecto a los valores basales de la media del intervalo QT. Entre pacientes tratados con haloperidol de esquizofrenia la proporción de pacientes que presentaban un incremento en el intervalo QT era significativa con respecto a placebo.

Efectos sobre la prolactina:  En los estudios realizados se observa que los pacientes tratados con aripiprazol no presentan aumentos de los niveles de la prolactina al contrario que haloperidol y risperidona.

Aumento de peso:  Aripiprazol tiene un efecto mínimo sobre el peso y reduce los niveles de

colesterol.

Hipotensión ortostática: La hipotensión ortostática fue más frecuente  con aripiprazol que con haloperidol y similar a risperidona.

Suicidio: La incidencia de suicidio asociada a pacientes  que reciben aripiprazol con        esquizofrenia es del 0,3%, y es similar a la asociada con otros antipsicóticos.

El porcentaje de pacientes que no terminaron el tratamiento con aripiprazol por reacciones       adversas eran del 8%. La reacción adversa más frecuente despues de la psicosis era la acatisia ( 0,95%)

6.2   Fuentes secundarias sobre seguridad
· Informe de evaluación de aripiprazol del ICS7: "El perfil de efectos adversos es similar al de resto de antipsicóticos pero no se tiene información a largo plazo y menos necesidad de fàrmacos antiparkinsonianos que haloperidol (10 mg a 20 mg/día). Presentó un menor ascenso de prolactina y un menor alargamiento del QTc que risperidona".

· Aripiprazol para la esquizofrenia, revisión Cochrane8: “El aripiprazol parece ocasionar menos hiperprolactinemia y ascensos en el intervalo QT que la risperidona.” 

       -     Nous antipsicótics atípics, Butlletí d ínformació terapéutica 9

             Los antipsicóticos atípicos producen efectos adversos extrapiramidales aunque la 

             incidencia es menor que en los clásicos. No hay datos suficientes de seguridad de

             los antipsicóticos atípicos en mujeres gestantes ni en lactancia y por ahora parece que 

             no aportan ninguna ventaja con respecto a los antipsicóticos típicos. 
             6.3 Precauciones de empleo en casos especiales
PRECAUCIONES

· Pacientes epilépticos o historia de convulsiones: se han notificado casos poco frecuentes de convulsiones durante el tratamiento con aripiprazol por lo tanto aripiprazol debe de ser utilizado con precaución en estos pacientes.

· Pacientes ancianos con psicosis relacionada con demencia: En tres ensayos controlados con placebo de aripiprazol en pacientes ancianos con psicosis  asociada a la enfermedad de Alzehimer, los pacientes tratados con aripiprazol presentaron mayor riesgo de muerte comparado con placebo. Además se comunicaron acontecimientos adversos cerebrovasculares (ictus,crisis isquémica transitoria). No esta aprobado el uso de aripiprazol para el tratamiento de la psicosis asociada con la demencia.

· Hiperglucemia y diabetes mellitus:  Se han comunicado casos de hiperglucemia, en 

algunos casos extrema, en pacientes tratados con antipsicóticos atípicos.   Se debe de prestar atención a los signos y síntomas de hiperglucemia  en pacientes tratados con antipsicóticos y se debe de monitorizar regularmente en pacientes con diabetes mellitus o con factores de riesgo de diabetes mellitus por el empeoramiento del control de glucosa.

· Embarazo y lactancia: Debido a información de seguridad insuficiente en humanos, este medicamento no debe de utilizarse en el embarazo, a menos que el beneficio esperado justifique claramente un riesgo potencial en el feto. Se desconoce si aripiprazol se excreta en leche humana. Se debe de advertir a las pacientes que no den de mamar si están tomando aripiprazol.

· Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas: Precaución al utilizar máquinas peligrosas, incluyendo vehículos de motor.

          INTERACCIONES   
· Los inhibidores de CYP2D6 (quinidina,fluoxetina,paroxetina..etc.) y CYP3A4 (ketoconazol, itraconazol e inhibidores de la proteasa VIH.etc.) producen un aumento del  AUC y la Cmax  de aripiprazol. Se aconseja la reducción de dosis a la mitad de la dosis prescrita. En caso de interrupción del inhibidor CYP2D6 o CYP3A4 se debe de aumentar la dosis de aripiprazol hasta el nivel anterior de iniciación del tratamiento.

· Los inductores del CYP3A4 (carbamazepina, rifampicina, rifabutina, fenitoina,              fenobarbital, primidona, efavirenz, nevirapina y hierba de San Juan) disminuyen  Cmax y AUC de  aripiprazol. La dosis de aripiprazol se deben  de duplicar cuando se administra con  potentes inductores de CYP3A4. En cuanto se suspendan los inductores potentes de CYP3A4 la dosis de aripiprazol debe ser reducida a la dosis recomendada.
7. ÀREA ECONÒMICA

7.1-Coste tratamiento/dia, coste tratamiento/año y coste incremental con respecto a otras opciones terapeúticas.
 PRESENTACIONES
 PVL unitario

(euros)
 POSOLOGIA
NÚMERO

UNIDADES/DIA
COSTE TTO/DIA

(euros)
COSTE TTO/AÑO

(euros)
INCREMENTO

RESPECTO HALOPERIDOL

ABILIFY(Aripiprazol)

15mg comprimidos.
3,64
15mg/24 horas
    1
     3,64
      1328,6
1251,6

HALOPERIDOL ESTEVE 

10mg comprimidos.
0,07
10mg/8 horas
    3
    0,21
       76,65
   0

ZELDOX (ziprasidona) 

40mg cápsulas.
1,64
40mg/12 horas
    2
     3,28
     1197,2
1120,55

RISPERDAL(risperidona) 

3 mg comprimidos.
1,52
3mg/12 horas
    2
     3,04
     1109,6
1032,95

ZYPREXA VELOTAB

(Olanzapina) 5 mg comprimidos.
1,68
5mg/12 horas
     2
     3,36
     1226,4
1149,75

El coste de aripiprazol es muy superior al del haloperidol y similar (ligeramente superior) al de otros antipsicóticos atípicos.

8.- ÀREA DE CONCLUSIONES.

Aripiprazol, el último antipsicótico atípico comercializado, forma parte de una nueva generación de antipsicóticos atípicos, con una mayor selectividad frente a receptores dopaminérgicos y serotoninérgicos. Sin embargo, a pesar del novedoso mecanismo de acción, los datos de eficacia disponibles hasta el momento no han mostrado superioridad ni frente a antipsicóticos típicos y frente a otros antipsicóticos atípicos.

Los estudios de eficacia son deficientes y con grandes pérdidas de seguimiento en un corto periodo de tiempo. Se precisan más ensayos clínicos controlados, aleatorios a corto, medio y largo plazo, para determinar su posición en la práctica clínica diaria.

En cuanto al perfil de seguridad, aripiprazol no ofrece ventajas significativas frente a los antipsicóticos típicos y atípicos, con la excepción de ocasionar menos hiperprolactinemia y prolongación del intervalo QT que risperidona, y en comparación con los antipsicóticos típicos puede presentar mayor riesgo de insomnio y menor necesidad de medicación antiparkinsoniana adicional;   aunque se requieren más datos de seguridad a largo plazo.

Aripiprazol puede ser efectivo para el tratamiento de la esquizofrenia, pero no es claramente diferente de los antipsicóticos típicos (haloperidol, perfenazina) y de los antipsicóticos atípicos (risperidona, olanzapina) en cuanto a respuesta al tratamiento, eficacia o tolerabilidad.

Los comités de evaluación de nuevos medicamentos de Andalucía, Cataluña y Pais Vasco, recomiendan “continuar utilizado antipsicóticos con mayor experiencia de uso en esquizofrenia, ya que aripiprazol no aporta ventajas en cuanto a eficacia, seguridad, pauta de administración ni coste”.
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