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Lebenserwartung 
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Saha et al. 2007, Arch Gen Psychiatry 

Männer und Frauen gleich betroffen 
SMR steigt über die letzten 3 Dekaden an (p=0.03) 
Probleme:  
-  welchen Effekt hat die Medikation,  
-  tatsächliche Todesursachen  
-  … 
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Schizophrenie- 
Mortalität und Komorbidität 

§  Vor der Ära der Neuroleptika war die Mortalität schizophrener Patienten 
gegenüber der Allgemeinbevölkerung erhöht 
§  1925-1929 fünfach (Walz; Dissertation 1991 Zürich; n=3.700) 
§  1924-1936 drei- bis fünffach (Skandinavische Studien; n=>30.000) 
§  Nach 1957 ca. 1,5 bis dreifach (12 Studien in der Neuroleptikaära) 

§  In der Ära der Neuroleptika 
§  Mortalität unter Placebo höher als unter Typika und Atypika (Khan et al. 2007; FDA-

Datenbank Analyse 1982-2002) 
§  Suizidrate seit Einführung der NL unverändert aber nach Atypika reduziert 

(Baldessarini et al. 2003) 
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Verlängertes QTc- Intervall 

 Polymorphe Kammertachyarrhythmie,  
Typ „Torsades de Pointes“ („Umkehr der Spitzen“), 

 potenziell lebensbedrohlich 

Plötzlicher Herztod (Sekundentod),  
sudden death  

Schwindel, Palpi- 
tationen, Synkopen 

Grenzwert  
ca. 440 ms 

mittlerweile Männer=Frauen 
bei >500ms absetzen! 

Plötzlicher Herztod 
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Ray et al. 2009, NEJM 
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Ray et al. 2009, NEJM 
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Mortalität unter Neuroleptika 
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§  Einschluss aller Pat. Finnlands mit Schizophrenie und SAP 1973-2004  
§  Beginn der Verlaufsuntersuchung 1996 (da erst ab hier Daten zur 

Verschreibungspraxis verfügbar) bis 2007 (11 Jahre)  
–  18.914 (ambulant) unmedizierte Patienten (0,4 Jahre stationär)  
–  47.967 (ambulant) medizierte Patienten (0,3 Jahre stationär)  

§  Verlinkung von  
–  National Hospital Discharge Register (alle stationär Behandelten) 
–  Statistics Finland (Aufzeichnung aller Todesfälle und -ursachen) 
–  Social Insurance Institution of Finland (Erfassung aller erstatteten Rezepte; 

Ausgabedatum und Dosis) 

Mortalität unter Neuroleptika 
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Risiko alle Todesursachen (Monotherapie) 

 
Gesamttodesfallrisiko:  

Periode mit  NL vs. Periode ohne NL (alle) HR 0,68 

adjustiert auf Todesfälle  
unter Perphenazin 

Tiihonen et al. 2013 

Mortalität unter Neuroleptika 
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Mortalität unter Neuroleptika 
Gesamttodesfallrisiko:  

Periode mit  NL vs. Periode ohne NL (alle) HR 0,68 

Suizid 

Herzinfarkt 

Monotherapie; adjustiert auf Todesfälle unter Perphenazin 
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Relatives Todesrisiko im Verlauf 

Clozapin 
 
Olanzapin 
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§  Todesfallrisiko: Lanzeitbehandlung mit NL besser 
als Nichtbehandlung NL  

§  Geringes Todesfallrisiko unter Clozapin 
–  Intensiveres Monitoring ? eher nein laut Meltzer et al. 2003 

–  Gute Adhärenz (Tiihonen et al. 2006) à gesunder Lebensstil ?  
–  Möglicherweise 11 Jahre Verlaufsbeobachtung zu kurz 

für kardiovaskuläre Todesfälle 
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Kritik 

§  Keine Daten zu: Gesundheitsverhalten, Gesundheitszustand, Lebensqualität, 
Verheiratet, Ükonomische und Lebensstilfaktoren, Substanzmißbrauch, 
Rauchen, Psychotherapie, … 

§  Kurzer Beobachtungszeitraum; unterschiedlicher Rekrutierungszeiträume 
(Problem für Medikamentenanamnese) 

§  Gruppen unterscheiden sich in Alter und anderen Variablen 
§  Tod im Krankenhaus ausgenommen (allerdings nur bei akuten, nicht bei 

kumulativem Effekt) 
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§  Untersuchung der Todesursache bei 67.072 Personen (10-54 J.; 85.399 
Personenjahre) die aktuell oder früher Clozapin einnahmen (national registry 
of clozapine recipients to the National Death Index u.a.; Berechnung der Sterberaten kontrolliert für 
Alter, Geschlecht und Ethnizität 1991-1993) 

§  396 Todesfälle; Mortalität unter Clozapin 
–  Niedriger für Suizide RR(rate ratio )=0,17; 95% CI=0,10-0.30 
–  Höher für untypische Todesursachen (Lungenembolie RR=5,2 und 

Atemwegserkrankungen RR=2,9) 
–  Insgesamt erniedrigte Mortalität (6-fach) 
 

Walker et al. 1997 

Clozapin und Suizidalität 
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Zusammenfassung 

§  Verminderte Lebenserwartung bei Schizophrenie, Ursachen: 
–  Kardiovaskulär 
–  Malignome 
–  Suizid 
–  Selten plötzlicher Herztod, Agranulozytose, Myokarditis, … 
–  psychosoziale und krankheitseigene Faktoren? 

§  Rolle der NL:  
–  Vermehrung kardiovaskulärer Risikofaktoren (Substanzabhängig!) 
–  Verminderte Suizidrate unter Clozapin 
–  plötzlicher Herztod unter Typika und Atypika (weitere Medikamente) 


