
Efetividade de 
aripiprazol na 
esquizofrenia



O desenvolvimento dos antipsicóticos atípi-
cos foi um avanço importante no tratamento da 
esquizofrenia. Os neurolépticos convencionais 
são eficazes no controle dos sintomas positi-
vos da esquizofrenia, porém, eles podem cau-
sar diversos efeitos adversos, como a síndrome 
extrapiramidal, o que diminui sua utilidade clí-
nica1. Os antipsicóticos atípicos exercem efeito 
terapêutico pela interação com receptores do-
paminérgicos e serotoninérgicos, e são caracte-
rizados por produzirem menos efeitos adversos 
motores e serem eficazes nos sintomas positi-
vos e negativos da esquizofrenia. No entanto, 
diversos fármacos deste grupo, especialmente 
a clozapina e a olanzapina, estão associados a 
ganho de peso corporal, risco de diabetes melli-
tus e aumento dos lípides, fatores que aumen-
tam o risco de morbimortalidade cardiovascular 
e que afetam negativamente a aderência tera-
pêutica1,2. O aripiprazol é um novo antipsicótico 
atípico com perfil farmacodinâmico diferente 
dos outros fármacos deste grupo. Sua eficácia 
na esquizofrenia é decorrente da combinação 
de agonismo parcial (agonismo/antagonismo) 
sobre os receptores dopaminérgico D2 e seroto-
ninérgico 5-HT1A e bloqueio do receptor 5-HT2A

1. 
Esses mecanismos de ação do aripiprazol resul-
tam em um perfil de segurança e tolerabilidade 
favorável, caracterizado por baixa incidência de 
sintomas parkinsonianos, ausência de aumen-
to da prolactina, ausência de efeitos adversos 
adrenérgicos e anticolinérgicos e ausência de 
ganho de peso corporal1.
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Aripiprazol no tratamento da 
esquizofrenia: resultados do  
estudo STAR

A eficácia e a segurança do aripiprazol no 
tratamento da esquizofrenia, em comparação 
aos outros antipsicóticos atípicos, foi avaliada 
no estudo multicêntrico, randomizado, aberto e 
observacional STAR (Schizophrenia Trial of Aripi-
prazole)3. Este estudo incluiu 593 pacientes com 
esquizofrenia com idade entre 18 e 65 anos e 
necessidade de alteração da medicação antip-
sicótica devido à falta de tolerabilidade ou efi-
cácia. Os pacientes foram randomizados para 
tratamento durante 26 semanas com aripipra-
zol 10-30 mg/dia ou terapia padrão com olan-
zapina 5-20 mg/dia, quetiapina 100-800 mg/dia 
ou risperidona 2-16 mg/dia. O desfecho final 
de eficácia foi a melhora na pontuação total do 
Questionário de avaliação do Investigador (IAQ, 
Investigator Assessment Questionnaire), um mar-
cador clínico que considera tanto o alívio como 

RESULTADOS DO ESTUDO STAR

MAIOR EFICÁCIA DO ARIPIPRAZOL EM 
COMPARAÇÃO A OUTROS ANTIPSICÓTICOS 
ATÍPICOS NO TRATAMENTO DA ESQUIZOFRENIA

Os antipsicóticos atípicos apresentam diversas vantagens em comparação aos neurolépticos 
tradicionais, como maior capacidade para melhorar os sintomas negativos da esquizofrenia e 
menor incidência de efeitos adversos. No entanto, seu uso clínico é limitado pelo risco de au-
mentar os fatores de risco cardiovascular, como obesidade, diabetes mellitus e dislipidemia. Re-
sultados do estudo STAR demonstram que o aripiprazol apresenta melhor tolerabilidade, menor 
interferência no perfil lipídico e melhor qualidade de vida e função sexual em comparação ao 
tratamento padrão com olanzapina, quetiapina ou risperidona.



a piora de 10 sintomas-chave associados à es-
quizofrenia e aos efeitos secundários do trata-
mento antipsicótico. Os desfechos secundários 
de eficácia se caracterizaram pela pontuação na 
Escala de Impressão Clínica Global – Melhora 
Global (CGI-I; Clinical Global Impressions - Global 
Improvement). O impacto do tratamento com 
aripiprazol ou da terapia padrão sobre a quali-
dade de vida foi avaliado pelo Questionário de 
Preferências de Medicação (POM; Preference of 
Medicine) e pela Escala de Qualidade de Vida 
(QLS; Quality of Life Scale). Os efeitos da terapia 
antipsicótica sobre a função sexual dos pacien-
tes foi avaliada pela Escala de Experiência Se-
xual do Arizona (ASEX; Arizona Sexual Experience 
Scale). Durante o estudo, foram registrados os 
eventos adversos emergentes com o tratamen-
to, as alterações do peso corporal, a glicemia, o 
nível de prolactina e o perfil lipídico3.

Eficácia do aripiprazol no tratamento 
da esquizofrenia

O tratamento com aripiprazol foi mais eficaz 
do que a terapia padrão com os outros antipsi-
cóticos atípicos, já que a pontuação total IAQ foi 
significativamente menor no grupo aripiprazol do 
que no grupo terapia padrão nas 26 semanas do 
estudo3. Os pacientes consideraram que o aripi-
prazol foi discretamente superior à terapia prévia 
em diferentes itens do questionário (Figura 1). 
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O estudo STAR ainda demonstrou que os 
pacientes que substituíram a terapia antipsi-
cótica pelo aripiprazol apresentaram melhora 
da qualidade de vida, em comparação aos pa-
cientes que receberam outros antipsicóticos 
atípicos4. Os resultados do questionário POM 
revelaram que uma maior proporção de pa-
cientes do grupo de aripiprazol considerou a 
medicação muito melhor do que o tratamento 
utilizado previamente ao estudo (aripiprazol 
59%, terapia padrão 35%; p < 0,001). O uso 
do aripiprazol durante 26 semanas também 
esteve associado à maior redução na pontu-
ação total do questionário QLS e na pontua-
ção de suas diferentes categorias, entre elas, 
de relações interpessoais, papel instrumental, 
funcionamento intrapsíquico e uso de objetos 
comuns e atividades cotidianas (Figura 2)4. 

Adaptado de Kerwin e cols, Eur Psychiatry 20073

1 Sintomas positivos - 2 Sintomas negativos - 3 Sonolência - 4 Ganho de peso 
corporal - 5 Elevação de prolactina - 6 Acatisia - 7 Sintomas extrapiramidais 
(diferentes de acatisia) - 8 Função cognitiva - 9 Energia - 10 Estado do humor
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Figura 1. Efeitos do tratamento com 
aripiprazol ou terapia padrão sobre os 
diferentes itens do questionário IAQ
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Figura 2. Efeitos do tratamento com 
aripiprazol ou terapia padrão sobre as 
diferentes categorias do questionário  
de qualidade de vida QLS
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Efeitos do aripiprazol sobre os 
fatores de risco cardiovascular  
em pacientes com esquizofrenia

Outra vantagem do aripiprazol, em compara-
ção aos outros antipsicóticos atípicos, demons-
trada no estudo STAR, é seu efeito sobre o peso 
corporal5. Após 26 semanas de tratamento, o 
aripiprazol esteve associado à perda média de 
1,66 kg de peso, enquanto que a terapia com 
os outros antipsicóticos esteve associada a um 
aumento de 2,08% do peso. Uma maior porcen-
tagem de pacientes em tratamento com olan-
zapina, risperidona ou quetiapina apresentou 
ganho de peso significativo, em comparação ao 
grupo aripiprazol (Tabela 1)5. Inclusive, a substi-
tuição do tratamento por aripiprazol esteve as-
sociada à perda ponderal clinicamente relevan-
te (redução do peso corporal ≥ 5% em relação 
ao basal) em 26,5% dos pacientes (Tabela 1)5.

A substituição do tratamento 
por aripiprazol esteve associada 
à perda ponderal clinicamente 
relevante (redução do peso 
corporal 5% em relação ao basal) 
em 26,5% dos pacientes.

O estudo STAR também confirmou o perfil 
metabólico favorável do aripiprazol em compa-
ração aos outros antipsicóticos atípicos, já que o 
tratamento com aripiprazol 15-30 mg/dia esteve 
associado à menor porcentagem de pacientes 
com aumento do colesterol total, do colesterol 
LDL e dos triglicérides (Figura 3)3.

Efeitos do aripiprazol sobre a 
prolactinemia e a função sexual  
dos pacientes com esquizofrenia

Considerando que um dos efeitos adversos 
clássicos dos antipsicóticos é a hiperprolactine-
mia, que causa distúrbios sexuais como disfun-
ção erétil, dificuldade no orgasmo, amenorreia e 
ginecomastia, os autores do estudo STAR avalia-
ram os possíveis benefícios da substituição da te-
rapia antipsicótica pelo aripiprazol ou outros an-
tipsicóticos atípicos sobre a função sexual6. Em 
comparação aos outros antipsicóticos, o aripi-
prazol promoveu maior redução dos níveis séri-
cos de prolactina desde a semana 4 até o final do 
estudo. Este efeito se refletiu em melhora mais 
acentuada da função sexual, em comparação ao 
basal, em avaliação pela escala ASEX (Figura 4)6.

Tabela 1. Alterações clinicamente significativas do 
peso corporal em pacientes esquizofrênicos que 
receberam tratamento com aripiprazol ou terapia 
padrão

Grupo Alteração do peso corporal em relação ao 
basal (%)

≥ 5% de  
perda

< 5% de  
mudança

≥ 5% de 
ganho

Aripiprazol 26.5 61.7 11.7

Terapia padrão 10.9 61.2 27.9

P < 0,001 - Adaptado de Kolotkin e cols. Eur Psychiatry 2008 5
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Figura 3.Porcentagem de pacientes tratados com 
aripiprazol ou terapia padrão com parâmetros 
bioquímicos potencialmente anormais
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Figura 4 Alterações na pontuação ASEX em pacientes 
tratados com aripiprazol ou terapia padrão
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Conclusões

O aripiprazol é um antipsicótico efetivo, que apresenta diversos benefícios em relação 
aos outros antipsicóticos atípicos: 

• Maior eficácia na redução dos sintomas da esquizofrenia
• Melhora da qualidade de vida
• Melhora da função sexual
• Redução do peso corporal em maior porcentagem de pacientes
• Menor interferência no perfil lipídico.

Indexado na SIIC Data Bases - http://www.siicsalud.com/pdf/aripiprazol2_130717.pdf


