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Vorwort

Das Kompendium der Psychiatrischen Pharmakotherapie liegt jetzt in der 13. Auf-
lage vor. Es ist in der Nachfolge der Psychiatrischen Pharmakotherapie, die von
1974-1996 in weiteren sechs Auflagen erschienen ist, geschrieben worden.

Das Kompendium fasst die Kenntnisse der klinischen Praxis und der psycho-
pharmakologischen Wissenschaft in einem kompakten, zuverldssigen und aktuellen
Leitfaden zusammen. Dem Leser wird parallel dazu die Gelegenheit geboten, sich
sehr schnell liber den neuesten Stand zu den einzelnen Praparaten im Pocket Guide
— Psychopharmaka von A bis Z mit eigenen Bewertungsschwerpunkten fiir die Praxis
zu informieren. Die Zunahme des Wissens in unserem Fachgebiet ist bei dieser Auf-
lage mit einer VergroBerung des Buchformats — bei nahezu unverindertem Layout
— verbunden.

Es ist unser Ziel, das gesicherte Wissen ausgewogen in das Kompendium ein-
zubringen. Neue Ergebnisse werden auf der Grundlage der evidenzbasierten Me-
dizin gesichtet, kritisch hinterfragt und sorgfaltig bewertet. Efficacy-Studien haben
fiir uns einen hohen Stellenwert, die klinische Erfahrung geht aber immer auch in
die endgiiltige Empfehlung mit ein. Grundlegende Abweichungen von den jeweils
aktuellen Leitlinien werden vermerkt. Um den Prozess der Bewertung fiir den Leser
nachvollziehbar zu machen, werden v. a. aktuelle Studien, die fiir die psychiatrische
Pharmakotherapie richtungweisend sein kdnnen, zitiert.

Da aufgrund immer wieder aktualisierter behordlicher Auflagen die Hersteller
oftmals ihre Fachinformationen zu Nebenwirkungen, Risiken oder Kontraindika-
tionen schnell erweitern miissen, soll darauf hingewiesen werden, dass zur Verord-
nung eines in diesem Kompendium beschriebenen Priparates nur die aktualisierte
Fachinformation fiir den Arzt rechtlich bindend ist. Allerdings weichen wir bei
unseren Empfehlungen durchaus auch von den Hinweisen der Fachinformation ab.
So wird z. B. hidufig aufgrund von verstidndlichen VorsichtsmaBnahmen der Firmen
das Risiko einer Verlingerung des QT-Intervalls eines Priparats vom Hersteller
hoher eingeschitzt, als es die Literaturrecherchen rechtfertigen. Auf solche Diskre-
panzen wird dann im Priparateteil im Abschnitt Interaktionen jeweils hingewiesen.
Wir bemiihen uns aber, die Risiken, Nachteile und Vorteile eines Préparates aus-
gewogen darzustellen und geben dem Arzt dann den Freiraum, auf dieser Basis das
Arzneimittel selbst zu bewerten. Die Nutzen-Risiko-Abwigung soll eine individuelle
arztliche Entscheidung bleiben.

Gerade die ausfithrliche Darstellung der Interaktionen von Psychopharmaka
ist ein Schwerpunkt dieses Buches. Im Préiparateteil finden sich zu jedem Psycho-
pharmakon alle wichtigen Wechselwirkungen mit klinischer Relevanz. Die Verweise
auf die entsprechenden Tabellen im Anhang erlauben es, alle wichtigen Enzym-
aktivitidten bei Kombinationen von Psychopharmaka zu erfassen. Neben der Ta-
belle der Induktoren und Inhibitoren der CYP-Enzyme (Anhang INT) findet sich
die Tabelle der Substrate der CYP-Enzyme (Anhang SUB). Dariiber hinaus kann
durch die Lektiire sowohl der Leseanweisung zu den Interaktionen als auch des
Abschnitts » 16.3 das Verstdndnis zu den Arzneimittelwechselwirkungen erleichtert
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werden. Neu erginzt wird dieses Kapitel durch eine Ubersicht zur genotypbasierten
Dosierung. Unser Ziel ist es, dem Leser kenntlich zu machen, wo die Risiken bei
einer Kombinationstherapie beginnen. Es gibt in vielen Fillen risikodrmere Kom-
binationen, die durch unser Informationssystem erkennbar sind. Jedem Arzt bleibt
es vorbehalten, den von uns empfohlenen Rahmen zu akzeptieren oder die Grenzen
fiir sich weiter oder enger zu stecken.

Die Off-label-Anwendung von Psychopharmaka nimmt einen breiten Raum ein.
Wir bemithen uns, auf wissenschaftliche und klinisch bedeutsame Erkenntnisse bei
der Indikation von Psychopharmaka, auch ohne Zulassung, frithzeitig aufmerksam
zu machen. Durch Kennzeichnung des Zulassungsstatus im Préaparateteil kann der
Leser die Indikationen und Dosierungen genau zuordnen. Auf eine noch fehlende
Zulassung bei wichtigen Indikationen und auf neue Indikationen, die durch erste
Studienergebnisse angedeutet werden oder schon begriindet sind, wird hingewiesen.

Eine Wunschvorstellung bleibt die oftmals empfohlene Kombinationstherapie
von Pharmakotherapie und Psychotherapie. Das Fiir und Wider wird im Kom-
pendium sorgfaltig ausgelotet, sodass sich der behandelnde Arzt mit diesem Wissen
den ortlichen Realitdten der psychotherapeutischen Versorgung anpassen kann.

Es wurden die meisten Elemente des US-amerikanischen Diagnosesystems
DSM-5 und nun auch neu der vorldufigen ICD-11 integriert. Die bekannten Dia-
gnosen nach dem Klassifikationssystem psychischer Storungen ICD-10 bleiben
aber im Kompendium deutlich erkennbar. Eine endgiiltige Umstellung kann erst
nach Verabschiedung der ICD-11 (wahrscheinlich ab 2022) erfolgen. Aber schon
jetzt zeichnen sich durch die Ubernahme aller wichtigen Anderungen deutlich bes-
sere Ordnungsstrukturen in den » Kap. 1-10 ab; darauf wird zu Beginn eines jeden
Kapitels hingewiesen. In » 13.6 werden die Risiken der psychiatrischen Pharma-
kotherapie bei einer COVID-19-Erkrankung beschrieben.

Es werden vier neue Priparate (Brexiprazol, Esketamin, Solriamfetol und — wie-
der im Handel — Nortriptylin) besprochen. Einige Praparate werden, nach langerer
kritischer Auseinandersetzung iiber mehrere Auflagen, nur noch in Kurzform dar-
gestellt; Zaleplon ist nicht mehr im Handel. Das Schicksal mehrerer Praparate mit
durchaus innovativem Wirkansatz bleibt offen, weil das Votum des G-BA aussteht
oder negativ ausfiel. Darauf wird in der Bewertung des jeweiligen Préparats hinge-
wiesen. Die Eingangsboxen zu jedem Prdparat im Préaparateteil sind neu geordnet.

Fiir die Treue zu nunmehr 46 Jahren Psychiatrischer Pharmakotherapie be-
danken wir uns bei unseren Lesern sehr herzlich. Wir hoffen, dass wir mit den
Aktualisierungen und den Neuerungen weiterhin den Standard bei der Verordnung
von Psychopharmaka vorgeben konnen.

Ohne die wertvolle Lektoratsarbeit von Karin Dembowsky hitte auch diese
Auflage nicht erscheinen konnen.

Auf dem Cover dieser Auflage ist die Radierung ,, Verlust®, 59 X 100 cm, 1991,
von Dieter Krieg abgebildet.

Otto Benkert
Mainz, im Herbst 2020
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Leseanweisung

Die Kapiteleinteilung richtet sich primér nach den Psychopharmaka der groB3en
Substanzgruppen (» Kap. 1-10). Am Ende des Buches folgen weitere wichtige
Kapitel der psychiatrischen Pharmakotherapie (» Kap. 11-16).

Die » Kap. 1-4 und » Kap. 6 (Antidepressiva, Medikamente zur Behandlung
bipolarer Storungen, Antipsychotika, Anxiolytika, Antidementiva) sind ein-
heitlich gegliedert: Nach Ubersichtsdarstellungen im jeweils ersten, allgemeinen
Teil werden im zweiten Teil die einzelnen Préparate beschrieben. In » Kap. 5
(Medikamente zur Behandlung von Schlafstorungen) wird diese Gliederung
des Kompendiums auch fiir Hypnotika eingehalten. » Kap. 7 (Medikamente zur
Behandlung von Abhéngigkeitserkrankungen und abhingigem Verhalten) ist im
allgemeinen Teil nach den einzelnen Suchtmitteln geordnet. In den » Kap. 8-10
und in » Kap. 5 (auBer bei den Hypnotika) geben die Diagnosen die Ordnungs-
struktur vor.

Die Beschreibung der Priaparate folgt immer der gleichen Systematik: Die Auf-
listung der Handelspriparate unter Einschluss einer Auswahl von Generika
erfolgt in der gelb unterlegten Eingangsbox. Die Darreichungsformen werden
in der Regel nur fiir das zugelassene Priaparat des Erstanbieters beschrieben. Bei
Préiparaten mit einer groBen Zahl von Generika wird nur noch beispielhaft ein
zufillig ausgewihltes Generikum genannt. Zusitzlich werden Generika gelistet,
die einen vom Handelsnamen des Erstanbieters abweichenden Namen haben.
Das ist notig, um diese Arzneimittel auch iiber das Praparateverzeichnis zu fin-
den. Zusitzliche Dosierungen und Darreichungsformen bei Generika werden,
soweit sie erfassbar waren, genannt. Diese Verdnderungen bieten sich an, weil
zum einen die Zahl der verfiigbaren Generika immer groBer wird (und somit sehr
viel Platz in Anspruch nimmt) und zum anderen, weil alle Generika im Internet
leicht aufzufinden sind. SchlieBlich ist die Marktkonstanz vieler Generika oft
kurz, sodass eine Namenskonstanz {iber den Erscheinungszeitraum des Kom-
pendiums von zwei Jahren nicht gewihrleistet werden kann. Aus diesem Grund
werden auch abweichende Namen von Wirkstoffen und Generika in Osterreich
und der Schweiz nicht mehr systematisch erfasst.

Die Handelsnamen mit ihren Dosierungen und Darreichungsformen sowie
ithrem Zulassungsstatus sind der neuesten Roten bzw. Gelben Liste und den
aktuellen Fachinformationen entnommen. Es wurden alle bis zum Sommer 2020
neu zugelassenen Psychopharmaka berticksichtigt.

Fiir die Angaben kann keine Gewéhr iibernommen werden.

In der Eingangsbox findet sich, soweit verfiigbar, zu jedem Praparat die Neuro-
science-based Nomenclature (NbN) in englischer Sprache.

Im Abschnitt » Indikationen ist der Zulassungsstatus mit einem hochgestellten *
gekennzeichnet. Die Ausweisung bezieht sich immer auf das Préparat des Erst-
anbieters. Der Zulassungsstatus fiir die Generika und fiir nichtpsychiatrische
Indikationen wird in der Regel nicht beriicksichtigt. Bei Altzulassungen ist oft
die Diagnose nicht hinreichend definiert (z. B. Neurose) oder kann nicht mit
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einer ICD-10-Diagnose in Einklang gebracht werden; auf diese Situation wird

durch die Kennzeichnung mit einem hochgestellten @ aufmerksam gemacht.

Zugelassene psychiatrische Indikationen und Randindikationen fiir die Psychiatrie

sind kursiv gedruckt, andere Zulassungen fiir ein Psychopharmakon erscheinen

in Normaldruck. Die Zulassungsdiagnosen, auch bei neuen Substanzen, sind fiir
verschiedene Generika nicht immer identisch. Viele Studien zu den zugelassenen

Priaparaten der letzten drei Jahrzehnte wurden iiberwiegend an Patienten mit

DSM-Diagnosen durchgefiihrt (z. B. Major Depression), auch diese werden,

soweit ausgewiesen, genannt. Die Klassifikation der Diagnosen im Kompendium

bertiicksichtigt jeweils sowohl im allgemeinen Teil als auch im Praparateteil neben
den ICD-10-Diagnosen moglichst auch die bereits zur Verfiigung stehenden

ICD-11-Diagnosen.

Die Wirkstoffe sind im Text kursiv und die Handelsnamen in Normalschrift ge-

druckt.

Die Definition der Evidenzgrade ist in der wissenschaftlichen Literatur nicht

einheitlich. Gegenwirtiger Zulassungsstatus und Ergebnisse der wissenschaftli-

chen Literatur spiegeln sich unter » Indikationen in folgenden Kennzeichnungen
wider:

— 7 In der Regel Evidenzgrad Ia,b — mindestens zwei randomisierte, kontrol-
lierte Studien aus unabhingigen Gruppen, d. h. die Wirksamkeit ist fiir die
Indikation gesichert, das Préparat ist fiir die Indikation zugelassen.

— @: Es besteht zwar eine Zulassung fiir die Indikation, aber die Wirksamkeit
ist nicht gesichert, oder es handelt sich um eine Altzulassung.

— Off label: Es werden Indikationen genannt, fiir die zwar keine Zulassungen
bestehen, aber Evidenzen vorhanden sind, die eine Off-label-Verordnung im
Einzelfall rechtfertigen. Dabei handelt es sich in der Regel um die Evidenz-
grade IIa mit mindestens einer randomisierten Studie und die Evidenz-
grade IIb mit z. B. Fall-Kontroll-Studien, experimentellen Einzelfallstudien
oder deskriptiven Studien.

Fiir die Hauptindikation ist der Zielbereich der Plasmakonzentration (mittlere
Plasmakonzentrationen bei therapeutischen Dosierungen im Steady State) bei
den meisten Psychopharmaka mit einem hochgestellten P am Ende des Ab-
schnitts » Pharmakokinetik gekennzeichnet, wenn therapeutisch wirksame Kon-
zentrationen in Studien nachgewiesen wurden. Wenn der therapeutische Bereich
weniger gut belegt ist, sind die zu erwartenden mittleren Plasmakonzentrationen
mit einem hochgestellten (P) hervorgehoben.

Die Angabe der maximal zugelassenen Dosis, bezogen auf das zugelassene Pra-

parat des Erstanbieters, ist ebenfalls mit einem hochgestellten * gekennzeichnet.

Die Angaben zu den Dosierungen beziehen sich, wenn nicht anders erwéhnt,

auf alle zugelassenen Indikationen.

Die Angaben zu Nebenwirkungen sind den Fachinformationen, auch mit An-

gabe der iiblichen Héufigkeitsangaben — sehr haufig (> 1/10), haufig (> 1/100

bis < 1/10), gelegentlich (> 1/1000 bis < 1/100), selten (> 1/10.000 bis < 1/1000),

sehr selten (< 1/10.000) — entnommen. Die Nebenwirkungen der Gruppen ,,sehr

haufig® bis ,,gelegentlich® entsprechen in der Regel den Originalangaben der

Hersteller (bis auf Vermeidung von Wiederholungen oder Routinehinweise, z. B.
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auf Uberempfindlichkeitsreaktionen). Fiir die seltenen Nebenwirkungen ist un-
ter der Rubrik ,,Sonstige Nebenwirkungen® eine subjektive Auswahl getroften.
Wichtige Einzelfallbeschreibungen aus der neuesten Literatur werden zusitzlich
erwihnt. Zeichnet sich ein Praparat durch (weitgehend) fehlende Nebenwirkun-
gen aus, wird dieser Vorteil im Abschnitt » Indikationen und Behandlungs-
hinweise oder im Abschnitt » Bewertung erwihnt.

Auf die Risikopopulationen fiir Herz, Leber und Niere wird fiir jedes einzelne
Priparat gesondert hingewiesen. In » Kap. 13 finden sich die Ubersichtstabellen
zur Risikoeinschitzung im Alter und bei internistischen Erkrankungen. Uber-
schneidungen in den Abschnitten zu Nebenwirkungen und Kontraindikationen
sind nicht zu vermeiden. Auch mogliche Intoxikationen werden in diesem Ab-
schnitt beschrieben.

Die wichtigen Kontraindikationen werden aufgezéhlt; dariiber hinaus erfolgen je-
weils Verweise auf ergidnzende Ausfithrungen. Kontraindikationen, die sich auf
pharmakodynamische oder pharmakokinetische Wechselwirkungen beziehen,
finden sich im Abschnitt » Interaktionen. Nicht genannt werden in der Regel
Kontraindiktionen und Risiken, die fiir alle Arzneimittel gelten (z. B. keine Ver-
ordnung bei bekannten Unvertréaglichkeiten oder Wirkverstirkung bei gleich-
zeitiger Einnahme von sedierenden Arzneimitteln oder Alkohol).

Im Priparateteil werden alle klinisch relevanten Interaktionen genannt. Bei mog-
lichen Risiken wird auf die Interaktionstabellen im Anhang (» Anhang INT
und » Anhang SUB) verwiesen; ist der Verweis fett gedruckt, haben diese Inter-
aktionen immer klinische Relevanz. Vor Einsicht in diese Tabellen wird dringend
empfohlen, im Anhang die ,,Anleitung zur Benutzung der Interaktionstabellen*
und weiterhin den Abschnitt » 16.3 ,,Arzneimittelwechselwirkungen® zu lesen.
Die Praparate werden bewertet. Wenn sie zwar zugelassen, aber unseres Erach-
tens entbehrlich oder mit zu grofen Risiken behaftet sind, werden nur unerlass-
liche Informationen gegeben.

Zu aktuellen Themen gibt es an mehreren Stellen den Hinweis auf die ausfiihr-
liche Darstellung in den KompendiumNews (» www.kompendium-news.de).
Im jeweiligen Praparateteil der » Kap. 1-10 werden alle Psychopharmaka mit
einer psychiatrischen Zulassungsindikation ausfiihrlich besprochen. Im jewei-
ligen allgemeinen Teil dieser Kapitel werden auch psychiatrische Off-label-In-
dikationen von anderen Arzneimitteln diskutiert.

Das Schwangerschaftsrisiko wird fiir alle Praparate in » Kap. 14 abgehandelt.
In das Stichwortverzeichnis sind die Wirkstoffe (kursiv) aufgenommen, eine fett
gedruckte Seitenzahl verweist auf die ausfithrliche Beschreibung in den Pri-
parateteilen der » Kap. 1-10. Das Priparateverzeichnis enthilt die Handels-
namen mit Verweis auf den jeweiligen Wirkstoff.

Die Empfehlungen des Kompendiums gelten in der Regel fiir das Erwachsenen-
alter (Ausnahmen: ADHS und Enuresis).
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Musterseite flir das Kompendium

122 Kapitel 4 - Anxiolytika

Warnhinweise

0 Cave

Bei schneller i.v.-Verabreichung von BZD kann es zu voriibergehen-

der Atemdepression, zu Blutdruckabfall und u. U. sogar zum Herz-
stillstand kommen.

Wichtig! 0 Es sind im Alter sowie bei Leber- und Niereninsuffizienz BZD wie
Lorazepam und Oxazepam, die nicht verzégert ausgeschieden
werden, vorzuziehen.

Wichtige Ubersichten = L
Pharmako- und Psyc ie bei der Depi 1 - Bewertung
== Beider ie der leichten D ist zundchst KVT oder IPT

Wirkstoff in ausfihr-
licher Beschreibung
im Praparateteil

allein indiziert (z. B. Kurztherapie bis zu 8 Sitzungen iiber 12 Wochen). Den
gleichen Stellenwert hat eine alleinige Antidepressivatherapie.

Handelsnamen mit
Darreichungsformen
inkl. Generika

Buspiron

Azapiron; NbN: Serotonin receptor partial agonist (5-HT1A)

8-[4-[4-(2-Pyrimidinyl)-1-pi| i piro[4,5]decan-7,9-dion
I Anxut (Eisai)

Tbl. 5/10 mg (20, 50, 100 Tbl.)

Busp (HEXAL)

Tbl. 5/10 mg (20, 50, 100 Thl.)

P Zielbereich der Plas-
makonzentration fiir
die Hauptindikation

= Pharmakokinetik

P,
Plasmakonzentration: im Mittel 3 ng/m1®.

2 Zulassungsstatus
beim BfArM/EMA,
immerbezogen auf
das zuerst zugelassene
Préparat

= Indikationen und Behandlungshinwgise

Angstzustinde®.
Alkoholentzugssyndrom@ » 7.2.1.
Off label - GAS leichtef bis mittlerer Ausprigung - PTBS - soziale

Angststorung (als Add-on zu SSRI).

Off-label-Indikationen

= Dosierung
Empfohlene Hochstdosis 0 mg in abendlicher Einzelgabe*—
CYP3A4-Inhibitoren, £.B. Erythromycifi, kénnen den Buspiron-Plasmaspie-
gel erhShen (> AnHlang INT).

Weiteres Interaktions-
risiko in Anhang INT
Uberprifen

Z Angabe der max.
zugelassenen Dosis,
bezogen auf zuerst
zugelassenes Pra-
parat; Dosierungs-

() Zu erwartende

@ Zwar Zulassung fiir
die Indikation, aber
Wirksamkeit nicht
gesichert, oder Altzu-
lassung

mittlere Plasmakon-
zentrationen bei
weniger gut belegtem
therapeutischem
Bereich

angaben beziehen
sich, wenn nicht
anders erwahnt, auf
alle zugelassenen
Indikationen




Abkiirzungsverzeichnis

Xl

AADC

AAP
ACE

ACh
AchE-I
ACTH
AD
ADAS-cog

ADH

ADHS

ADME

AE
AID

AM

AMPA
AN
ApoE
APA

APP
APS

ARDS

ASP

ASS

aromatische Aminosdurede-
carboxylase

atypisches Antipsychotikum

Angiotensin-converting-
Enzym

Acetylcholin
Acetylcholinesteraseshemmer
Adrenokortikotropin
Alzheimer-Krankheit

Cognitive Section of
the Alzheimer’s Disease
Assessment Scale

antidiuretisches Hormon

Aufmerksamkeitsdefizit-/
Hyperaktivititsstorung

Absorption — Distribution —
Metabolismus — Exkretion

Alkoholembryopathie

absolute Kindsdosis (ab-
solute infant dose)

Arzneimittel

Ampulle
a-Amino-3-hydroxy-5-me-
thyl-4-isoxazol-Propionséure
Anorexia nervosa
Apolipoprotein E

American Psychiatric
Association
Amyloid-Prakursor-Protein
attenuierte psychotische
Symptome

adult respiratory distress
syndrome

alkoholismusspezifische
Psychotherapie

Autismus-Spektrum-
Stérungen

BB
BES
BfArM

BLIPS

BMI
BN
BPS

BPSD

BtMVV

bvFTD

BZD

CADASIL

CBASP

CCK
CDLB

CERAD

cGMP

CIWA-Ar

CK
COMT

Blutbild
Binge-Eating-Storung
Bundesinstitut fiir Arznei-
mittel und Medizinprodukte
brief limited intermittent
psychotic symptoms
Body-Mass-Index

Bulimia nervosa

Borderline-Personlichkeits-
storung

behavioral and psychological
symptoms in dementia
Betdubungsmittelverschrei-
bungsverordnung
behaviorale Variante der
frontotemporalen Demenz

Benzodiazepin

cerebral autosomal
dominant arteriopathy with
subcortical infarcts and
leucoencephalopathy
cognitive behavioral analysis
system of psychotherapy

Cholezystokinin
Consortium on Dementia
with Lewy-Bodies

Consortium for the Estab-
lishment and Registry of
Alzheimer’s Disease
zyklisches Guanosinmono-
phosphat

Clinical Institute Withdrawal
Assessment for Alcohol Scale
— Revised Version
Kreatinphosphokinase

Katecholamin-O-Methyl-
transferase
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COPD

CPAP

CPZ
CRH

CRP
CYP

D,
DA
DAR

DAT
DBT

DD
DHEA
DLK

DSM

DUP

EEG
EKT
EMDR

EKG
EM
EMG
EPS

ERP

Abkirzungsverzeichnis

chronische obstruktive
Lungenerkrankung

continuous positive airway
pressure

Chlorpromazin

Kortikotropin-Releasing-
Hormon

C-reaktives Protein
Cytochrom P450

Dopaminrezeptor Typ 1
Dopamin
Disulfiram-Alkohol-Re-
aktion

Dopamintransporter

dialektisch-behaviorale
Therapie

Differenzialdiagnose
Dehydroepiandrosteron

Demenz bei
Lewy-Korperchen-
Erkrankung

Dragée(s)
Diagnostisches und Statis-

tisches Manual Psychischer
Stérungen

Dauer der unbehandelten
Psychose

Elektroenzephalogramm
Elektrokonvulsionstherapie

eye movement desensitization
and processing

Elektrokardiogramm
extensive metabolizer
Elektromyogramm

extrapyramidalmotorische
Stérungen

exposure with response
prevention

FAS
FDA

FI
FMS
FTD

GABA
GHB
GAS
GFR
GH

GHRH
GSK
H,
HEE

HKS
HPA-System

HSDD

5-HT

HWZ

ICD

IFIS

IM

IQWiG

IPT

IVIG

fetales Alkoholsyndrom

Food and Drug Adminis-
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4 Kapitel 1 - Antidepressiva

1.1 Ubersicht

Antidepressiva sind eine heterogene Gruppe von Pharmaka, die bei depressiven
Syndromen unterschiedlicher nosologischer Zuordnung und Charakteristik einen
stimmungsaufhellenden und/oder antriebsverbessernden Therapieeffekt haben. Zu-
sitzlich sind sie bei einer Reihe weiterer Storungsbilder wirksam, sodass der tradi-
tionelle, auf die urspriingliche Hauptindikation bezogene Begriff ,,Antidepressiva“
nur einen Teilaspekt ihrer therapeutischen Potenz darstellt.

Die Einteilung antidepressiv wirksamer Arzneimittel (AM) basiert in der Regel
auf chemischen Struktureigenschaften und/oder auf pharmakologischen Wirkpro-
filen und beriicksichtigt damit nur einige der verschiedenen Eigenschaften einzelner
Substanzen. Die frithere Klassifikation bezog sich auf die chemische Struktur, heute
werden Antidepressiva vorrangig nach ihrem priméren Angriffspunkt im ZNS ka-
tegorisiert (B Tab. 1.1). Dieses Einteilungsprinzip ist zu bevorzugen, da es pharma-
kologisch aussagekriftiger ist; es liegt auch der NbN zugrunde. Dabei gestaltet
sich die Klassifikation antidepressiv wirksamer Substanzen zunehmend komplexer:
zum einen wurden Antidepressiva mit neuen Wirkmechanismen eingefiihrt (z. B.
Agomelatin), zum anderen wird der Vereinigung multipler Wirkanséitze zanehmend
eine entscheidende Bedeutung zugeschrieben (z. B. Mirtazapin, Duloxetin, Trimi-
pramin). Unterstiitzung erhilt die Annahme einer besonderen Bedeutung multipler
Wirkansétze durch positive Befunde zu Kombinationstherapien von Antidepressiva
sowie auch durch den Einsatz von atypischen Antipsychotika (AAP) mit ihrer
primiren Blockade der Dopamin-D,- und Serotonin (5-HT),s-Rezeptoren in der
Behandlung depressiver Storungen. SchlieBlich gewinnt die Vereinigung multipler
Wirkansitze einzelner Substanzen dadurch an Bedeutung, dass dosisabhingig ver-
schiedene Wirkmechanismen mit entsprechend unterschiedlichen Wirkungen im
Vordergrund stehen kdnnen (z. B. bei Doxepin oder Quetiapin schlafanstoBend oder
antidepressiv/antipsychotisch).

Die frither tibliche Einteilung von Antidepressiva anhand ihrer chemischen
Struktur erlaubt eine Unterscheidung von trizyklischen Antidepressiva, tetrazykli-
schen Antidepressiva und anderen, chemisch neuartigen Antidepressiva.

Trizyklische Antidepressiva (TZA), welche von Imipramin abgeleitet sind, zeigen
in ihrer chemischen Struktur eine charakteristische Anordnung von 3 Ringen (,, Tri-
zyklus®). Auch wenn Unterschiede der Substanzen am Zentralring und/oder an der
Seitenkette strukturchemisch hdufig nur gering sind, resultieren daraus oft erhebli-
che qualitative Anderungen des pharmakologischen und klinischen Wirkungsbildes.
Zu den tetrazyklischen Antidepressiva zihlen Maprotilin, Mianserin sowie struk-
turchemisch auch Mirtazapin. Andere, chemisch neuartige Antidepressiva zeigen
untereinander keine strukturchemische Ahnlichkeit mehr, wie z. B. Agomelatin,
Bupropion, Duloxetin, Reboxetin, Venlafaxin oder die selektiven Serotoninwieder-
aufnahmehemmer (SSRI).

Die priméren, pharmakologischen Angriffspunkte im ZNS erlauben folgende
Einteilung (s. auch @ Tab. 1.1):



