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erreicht, wenn der Hamilton-Depressi-
ons-Score (HAMD,,) auf 7 oder tiefer
gesunken ist.

Wegen der Vielfalt der den depressiven
Symptomen zugrunde liegenden Trans-
mitterstorungen lassen sich mit einem
einzigen Antidepressivum nicht bei je-
dem Patienten alle Symptome besei-
tigen. Arzte sollten daher die Medika-
tion genau auf das Beschwerdebild des
individuellen Patienten abstimmen.
Bupropion (Elontril®), ein selektiver
Noradrenalin- und Dopamin-Wieder-
aufnahmehemmer, kann eine sinnvolle
Ergdnzung zu anderen selektiv und
nichtselektiv wirkenden Antidepressi-
va sein.

Bupropion: keine Sexual- und Ge-
wichtsprobleme

Die aktuellen Ergebnisse einer Befra-
gung von 211 Patienten mit Depressi-
on in Deutschland und Spanien hat er-
geben, dass 40% der Betroffenen an
Nebenwirkungen der Antidepressiva
leiden. Miidigkeit, Gewichtszunahme
und sexuelle Dysfunktion sind mit einer
Hemmung der synaptischen Aufnahme
von Serotonin unter Therapie mit SSRI
und SNRI assoziiert. Rund ein Drittel
der Patienten wurden deswegen auf ei-
ne andere Therapie umgestellt.

Da das Thema Sexualstdrungen immer
noch tabuisiert ist, miissen Arzte da-
mit rechnen, dass ihre Patienten nicht
von sich aus iiber entsprechende Ver-
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Abb. 1. Bupropion hat im Vergleich zu anderen Antidepressiva weniger Nebenwir-
kungen auf die sexuelle Funktionsfahigkeit (Subgruppenanalyse derjenigen Patienten,
bei denen andere Ursachen fiir sexuelle Funktionsstérungen mit groBer Wahrscheinlich-
keit ausgeschlossen werden konnten) [nach Clayton et al. 2002]

dnderungen berichten, und sollten da-
her depressive Patienten gezielt da-
nach fragen. Patienten, die unter einer
SSRI-Therapie schon Sexualstérungen
entwickelt haben, kénnen von einer
Umstellung auf Bupropion profitieren.
Im Vergleich zu SSRI und SNRI fiihrt
Bupropion deutlich seltener zu sexuel-
len Funktionsstérungen (Abb. 1). Zu-
dem bleibt das Korpergewicht der Pa-
tienten selbst wihrend einer einjéhrigen
Therapiedauer konstant.

Hohe Remissionsraten

Die antidepressive Wirksamkeit von
Bupropion ist mit der von SSRI ver-
gleichbar, die Vertraglichkeit jedoch
besser. Auflerdem gehen Somnolenz
und Fatigue unter Bupropion stérker

Add-on Pramipexol hilft aus dem Stimmungstief

Dopaminagonisten mit einer Praferenz fiir D,-/D;-Rezeptoren im

mesolimbischen dopaminergen System scheinen einen ausgepragten

antidepressiven Effekt zu besitzen, der auch Patienten ohne Parkinson-

syndrom zugute kommen kénnte. Ergebnisse erster Studien mit Pramipexol

bei bipolarer Depression sind vielversprechend.

Das mesolimbische dopaminerge Be-
lohnungssystem spielt in der Pathophy-
siologie der Depression eine wichtige
Rolle. Eine Minderaktivitdt oder Dys-
funktion wird mit der Entwicklung von
Apathie und Anhedonie in Verbindung
gebracht — also affektiven Stoérungen,

die zusammen mit der emotionalen Ver-
stimmung zu den Kardinalsymptomen
der Depression gehoren.

Diese neurobiologischen Zusammen-
hiange legen die Vermutung nah, dass
sich Dopaminagonisten zur antidepres-
siven Therapie eignen konnten. Am
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zuriick als unter SSRI. Gute Erfahrung
gibt es auch zur Rezidivprophylaxe. Un-
ter Bupropion wurden dhnliche Remis-
sionsraten erreicht wie unter SSRI. Im
Vergleich zu Venlafaxin remittieren so-
gar signifikant mehr Patienten (28 vs.
37 %, p<0,05).
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umfangreichsten ist die Datenla-
ge derzeit fiir Pramipexol (Sifrol®)
mit seiner spezifischen Wirkung auf
mesolimbische und orbitofrontale D,-/
D;-Rezeptoren. In verschiedenen Tier-
modellen konnten dhnliche Effekte
nachgewiesen werden wie mit konven-
tionellen Antidepressiva.

In mehreren Untersuchungen zum — in-
dikationsgerechten — Einsatz von Pra-
mipexol bei Parkinsonkranken wurde
neben einer signifikanten Reduktion
der motorischen Symptome auch eine
klinisch relevante Besserung der Stim-
mung und subjektiven Befindlichkeit
dokumentiert. In einer italienischen,
randomisierten Studie wurde Prami-
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Abb. 1. Responderrate bei Patienten mit
therapierefraktarer bipolarer Depression
6 Wochen nach add-on Pramipexol versus
add-on Plazebo zu einem Stimmungs-
stabilisierer (Carbamazepin, Gabapentin,
Lamotrigin, Lithium, Valproinsaure) [nach
Goldberg JF et al.]

pexol mit dem selektiven Serotonin-
Wiederaufnahmehemmer Sertralin bei
67 Patienten in einem frithen Parkin-
sonstadium (ohne Bewegungsfluktuati-
onen und Dyskinesien) verglichen. Am
Ende des etwa dreimonatigen Beobach-
tungszeitraums war die Remissionsra-
te im Pramipexol-Arm sogar signifikant
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hoher als im Sertralin-Arm (61 versus
27%; p=0,000).

Dass der antidepressive Effekt von Pra-
mipexol auch unabhingig vom Vorhan-
densein eines Parkinsonsyndroms zum
Tragen kommt, zeigen die Ergebnisse
von Untersuchungen bei Patienten mit
bipolarer Depression. Bei diesen rando-
misierten, doppelblinden und Plazebo-
kontrollierten Studien wurde der Dop-
aminagonist als Add-on-Therapeutikum
zu einer nicht ausreichend wirksamen
Therapie mit einem Stimmungsstabi-
lisierer (n=21 bzw. n=22) gegeben.
In beiden Studien waren die Ansprech-
raten mit Pramipexol signifikant hoher
als in den Kontrollgruppen (p=0,02
bzw. p<0,05) (Abb. 1). AuBer der fiir
Dopaminagonisten typischen Nausea
war die Vertraglichkeit gut. Ein Switch
in die Manie/Hypomanie wurde nach

Helles Licht bessert kognitive und nichtkognitive
Symptome dementer Menschen

Mit der Installation lichtstarker Lampen lassen sich Schlaf-, Verhaltens- und

Gemiitsstorungen alter Pflegeheimbewohner positiv beeinflussen. Die

Verabreichung von Melatonin erwies sich jedoch nur in Kombination mit Licht

als sinnvoll. Dieses Ergebnis hat eine niederlandische Studie erbracht.

Altersbedingte Verdnderungen des zen-
tralen Schrittmachers der zirkadianen
Rhythmik im Nucleus suprachiasmati-
cus konnen seelische Stérungen verur-
sachen, welche die Lebensqualitét alter
Menschen herabsetzen und die Pfle-
ge erheblich erschweren. Licht und das
Hormon Melatonin spielen bei der Steu-
erung der zirkadianen Rhythmik eine
Schliisselrolle. Altere Demenz-Patien-
ten kdnnen bei verminderter Lichtexpo-
sition und reduziertem Melatonin-Spie-
gel eine gestorte Zeit-Synchronisation
haben.

Eine Gruppe niederlédndischer Wissen-
schaftler hat deshalb in einer randomi-
sierten Studie mit 189 durchschnittlich
86-jahrigen Pflegeheimbewohnern, die
zu 90% weiblich und zu 87 % dement
waren, die Wirkung von Melatonin und

einer Lichttherapie auf die kognitiven
und nichtkognitiven Symptome der Pa-
tienten untersucht.

Die Patienten wurden bis zu 3,5 Jahre
lang tagsiiber entweder hellem Licht von
etwa 1000 Lux oder eher schummrigem
Licht (ca. 300 Lux, ,,Plazebo-Licht*)
ausgesetzt. Die Lampen befanden sich
im gemeinschaftlichen Wohnzimmer
des Pflegeheims. Zusitzlich erhielten
die Patienten abends 2,5 mg Melatonin
oder Plazebo.

Primérer Studienendpunkt waren kogni-
tive Leistungen der Patienten, bestimmt
mit der Mini-Mental State Examination
(MMSE). Weitere Endpunkte waren
beispielsweise die Stimmungslage, be-
stimmt mit der Cornell Scale for De-
pression in Dementia (CSDD), und das
Selbstwertgefiihl, bestimmt mit der Phi-

Augmentation der Therapie mit Prami-
pexol in beiden Studien in je einem Fall
beobachtet.
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ladelphia Geriatric Centre Moral Scale
(PGCMS). Die Pflegekrifte bewerteten
weitere Parameter wie die Stimmung,
Alltagsaktivitdten und das Auftreten
unerwiinschter Arzneimittelwirkungen.
Die Schlafdauer und -qualitdt wurden
mit einem Aktimeter bestimmt.

Studienergebnis

Die Lichttherapie erhohte die kognitiven
Leistungen um 0,9 Punkte im Mini-
Mental-Status-Test (95%-KI 0,04-
1,71), verbesserte die Symptome fiir
Depression und Demenz auf der Cor-
nell-Skala um 19% und verringerte
den Anstieg funktioneller Einschrén-
kungen um 1,8 Punkte pro Jahr auf der
NI-ADL(Nurse Information Adaption)-
Skala (95%-KI 0,61-2,92). Melatonin
verklirzte die Einschlafphase um 8,2 Mi-
nuten (95%-KI 1,08-15,38) und erhdhte
die Schlafdauer um 27 Minuten (95%-KI
9-46). Allerdings beeintrachtigte das Hor-
mon die Werte der PGCAR(Philadelphia
Geriatric Centre Affect Rating)-Skala
und der Multi Observational Scale for
Elderly Subjects (MOSES) negativ.
Nur, wenn Melatonin und Lichtthera-
pie kombiniert wurden, war ein posi-
tiver Effekt der Melatonin-Therapie er-
kennbar. Das aggressive Verhalten der

Psychopharmakotherapie 16. Jahrgang - Heft 2 - 2009 95



