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Editorial

Psychopharmaka in Relation zu Mikro-
biom und Inflammation, zwischen
Retrospektiven und Innovationen

Prof. Dr. Hans-Jiirgen Méller, Miinchen

iese Ausgabe der PPT bringt neben

vielen anderen interessanten Berich-
ten und Mitteilungen ein sehr aktuelles
Review zum Thema ,Psychopharmaka
zwischen ZNS und Mikrobiom® Das
Zusammenspiel zwischen ZNS, Darm-
Mikrobiom und dessen Einfluss auf unse-
re Gesundheit ist nun schon seit einigen
Jahren ein viel beachtetes Forschungsgebiet. Anfangs von Neuro-
science-Experten z. T. kritisch bedugt, hat sich dieses Forschungs-
feld inzwischen in beeindruckender Weise entwickelt. Zahlreiche
Studien belegen eindeutig den Zusammenhang von Veranderun-
gen im Mikrobiom mit Stoffwechselstérungen und kardiovas-
kuldren Erkrankungen sowie auch mit ZNS-Erkrankungen wie
Depressionen und neurodegenerativen Erkrankungen. Aus den
Forschungsergebnissen ldsst sich nach Auffassung der Autoren
ableiten, dass das Darm-Mikrobiom in einer engen Wechselbe-
ziehung mit dem Immunsystem, dem Hormonhaushalt sowie
dem ZNS steht und seine Funktion und das Transmittergleich-
gewicht erheblich beeinflussen kann. In dem Kontext gehen die
Autoren der Frage nach, wie die Psychopharmaka in diesem
Kontext interagieren. Aus den aktuellen Forschungsergebnissen
zu den Mechanismen der pharmakologischen Effekte auf das
Mikrobiom und aus neuen Erkenntnissen zu den Effekten der
Darm-ZNS-Achse auf neuroimmunologische, -psychiatrische
und -degenerative Erkrankungen sind nach Auffassung der Au-
toren kiinftig wichtige Impulse fiir effektivere Therapieansitze zu
erwarten. Ein Hoffnung schenkender Beitrag in einer sonst nicht
sehr befriedigenden Phase der Psychopharmaka-Entwicklung.
Das interessante Review von E. A. Wallnoéfer und G. Juckel iiber
antinflammatorische Therapien bei psychiatrischen Erkran-
kungen stellt die therapeutischen Ergebnisse immunologischer
Mechanismen dar. Die psychiatrische Immunologie ist schon
seit Jahrzehnten ein vielbeachtetes Forschungsfeld, das immer
weiter an Bedeutung gewonnen hat — ein Randgebiet, das gerade
angesichts der unbefriedigenden Ausbeute bei der Entwicklung
neuer Psychopharmaka weiterhin Aufmerksambkeit erregt. Im
Gegensatz zu den Mikrobiom-bezogenen Ansitzen ist auf die-
sem Gebiet schon der therapeutische Nutzen einer Reihe von
Mechanismen/Substanzen in verschiedenen kontrollierten Stu-
dien gezeigt worden. Die Hoffnung, mit einem Monotherapie-
Ansatz ausreichende Wirkung zu erreichen, ist allerdings bisher
gescheitert; nur Kombinationstherapien mit den Psychophar-
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maka des jeweiligen Indikationsgebietes waren teilweise erfolg-
reich. Das Review stellt die aktuelle Forschungssituation detail-
liert dar. RCTs und Metaanalysen zeigen fiir depressive und fiir
schizophrene Erkrankungen, dass der Einsatz antiinflammato-
rischer Substanzen als Add-on-Therapie Vorteile in der Sym-
ptomreduktion zeigt - bei geringen unerwiinschten Wirkungen.
Positive Effekte wurden u.a. fiir Cox-1- und Cox-2-Hemmer,
Minocyclin und Omega-3-Fettsiduren gezeigt. Weiterfithrende
kontrollierte Studien sind erforderlich, um die Evidenzlage zu
verbessern. Ein vielversprechendes Forschungsfeld, das weiter-
hin Beachtung und Unterstiitzung finden sollte.

Es st faszinierend , immer wieder auch Altsubstanzen ins Blick-
feld zu riicken und erstaunt die Vielzahl der Wirkungen zu er-
kennen. Die Arbeitsgruppe von P. Riederer legt anlisslich des
durch COVID-19 aktualisierten Interesses an den antiviralen
Potenzen von Amantadin eine von W. Kuhn als Erstautor ge-
schriebene aktuelle Ubersichtsarbeit zu dessen Gesamtwir-
kungsspektrum vor. Amantadin wurde wegen seiner antivira-
len Eigenschaften in den frithen 60er-Jahren zur Vorbeugung
und Behandlung der Influenza A auf den Markt gebracht. 1969
wurde die Antiparkinson-Wirkung beschrieben und durch
mehrere Studien bestitigt. Die postulierte neuroprotektive Wir-
kung konnte bisher allerdings klinisch nicht bestatigt werden.
Im Rahmen der klinischen Studien ergab sich jedoch eine Reihe
anderer Indikationsbereiche wie chronische Erschopfung, tardi-
ve Dyskinesien, durch Neuroleptika induzierte EPS. In jiingsten
In-vitro-Studien wurde die Hemmung von SARS-CoV-2 belegt,
was moglicherweise in den néchsten Jahren zu einer klinischen
Renaissance der Substanz fithren konnte. Neben klinischen As-
pekten beschreibt die Ubersichtsarbeit ausfiihrlich die komple-
xen pharmakologischen Mechanismen.

Auch wenn die Entwicklung neuer Psychopharmaka nicht mehr
mit der frither iiblichen Intensitdt und Schnelligkeit vorangeht,
so gibt es doch immer wieder interessante Neuentwicklungen.
In diesem Heft wird Pitolisant, ein Antagonist und inverser Ago-
nist am Histamin-Hj;-Rezeptor vorgestellt. Die Substanz ist seit
2016 in der EU als ,,Orphan Drug® zur Therapie der Narkolepsie
mit und ohne Kataplexie zugelassen. Es wird in dem Beitrag von
Chr. Lang und C. Ludolph dargelegt, dass Pitolisant aufgrund
seines neuen Wirkungsmechanismus, der zu einer Verringe-
rung von Tagesschléfrigkeit und Kataplexie fithrt und obendrein
ein verbessertes Sicherheitsprofil impliziert, eine wichtige neue
Option zur Behandlung der Kataplexie ist.
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