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und Arbeitsfiahigkeit der Patienten. So
weisen Patienten mit korperlichen Be-
schwerden im Rahmen der Depression
9,4 Arbeitunfahigkeitstage pro Monat
auf, depressive Patienten ohne korper-
liche Beschwerden dagegen nur 4,5 Ar-
beitsunfahigkeitstage pro Monat. Schon
geringfiigig ausgepriagte Schmerzen
konnen die Prognose der Patienten deut-
lich verschlechtern.

Sprechen die korperlich schmerzhaften
Symptome auf die Therapie an, be-
stimmt durch eine Reduktion der Werte
auf der visuellen Analogskala (VAS) um
mindestens 50 %, dann steigt die Chance
auf eine Remission der Depression (Ha-
milton-Depressionsskala [HAMD] <7).
In der Studie von Fava et al. (2007)
erreichten 36% der Patienten, deren
schmerzhafte Symptome angesprochen
hatten, eine Remission der Depression
im Vergleich mit 18 % derjenigen, die
kein Ansprechen beziiglich der kdrper-
lich schmerzhaften Symptome zeigten.

Neben Patienten mit Depressionen lei-
den auch Patienten mit Angststdrungen,
insbesondere mit einer generalisier-
ten Angststorung (GAS), haufig unter

Depressionen

schmerzhaften Begleitsymptomen, was
die Angst wiederum potenzieren und so
einen Teufelskreis in Gang setzen kann.
Je ausgeprégter die Angstsymptomatik
ist, desto grofer ist die Wahrscheinlich-
keit fiir das gleichzeitige Auftreten kor-
perlich schmerzhafter Beschwerden und
umgekehrt.

Starkung des serotonergen und
noradrenergen Systems

Absteigende serotonerge und noradren-
erge Bahnen hemmen den nozizeptiven
Input von den inneren Organen und der
Skelettmuskulatur. Eine Funktionssto-
rung in diesen beiden Nervenbahnen
kann zu einer erhohten Schmerzsensiti-
vitét filhren. Hier liegt der Angriffspunkt
fiir eine kombinierte Noradrenalin- und
Serotonin-Wiederaufnahmehemmung
mit Duloxetin (Cymbalta®). Der SNRI
zeigt zusétzlich zu einer antidepressiven
auch einen schmerzlindernden Effekt.
Die Wirkung auf die psychischen Sym-
ptome ist mit der von anderen modernen
Antidepressiva vergleichbar. Dariiber
hinaus hat Duloxetin eine gleichzeitige
Wirkung auf koérperliche Beschwerden,

Behandlungsziel: komplexe Symptomatik

vollstandig beseitigen

Bevorzugtes Behandlungsziel bei depressiven Patienten ist die vollstdndige

Beseitigung aller Symptome der Erkrankung. Da die vielfiltigen Symptome

der Depression durch Stérungen in verschiedenen Neurotransmittersyste-

men verursacht werden, reicht die alleinige Wiederaufnahmehemmung von

Serotonin haufig nicht aus. In solchen Fillen ist es sinnvoll, auch die Wieder-

aufnahme von Noradrenalin und Dopamin zu inhibieren. Dies hat zudem den

Vorteil, die Sexualfunktion und das Kérpergewicht unbeeinflusst zu lassen.

Einer Depression liegen heterogene
Verdnderungen im Gehirn zugrunde.
Das Symptomprofil variiert sowohl
inter- als auch intraindividuell. Die
vielfdltigen Symptome werden durch
Storungen in verschiedenen Transmit-
tersystemen verursacht. Dazu zahlen ne-
ben Serotonin und Noradrenalin, auf de-
nen bisher der Fokus der Therapie lag,
auch Dopamin, Glutamat und Gamma-

Aminobuttersdure (GABA). Diese Neu-
rotransmitter regulieren synergistisch
Stimmung, Kognition und Verhalten.
Fiir eine optimale antidepressive Thera-
pie sollten daher auch solche Transmit-
ter anvisiert werden, die eine Schliissel-
rolle bei der Entstehung der Depression
haben, aber durch selektive Serotonin-
Wiederaufnahmehemmer (SSRI) oder
Serotonin- und Noradrenalin-Wieder-

insbesondere Schmerzen, die hdufig im
Rahmen von Depressionen und GAS
auftreten. Im Gegensatz zu vielen an-
deren Antidepressiva hat der SNRI ein
geringes Risiko fiir Sedierung und Ge-
wichtszunahme. Aufgrund seiner zwei
Wirkungen, einem direkten Effekt auf
die psychische Symptomatik und einem
davon unabhingigen zusétzlichen inhi-
bitorischen Effekt auf die schmerzhafte
Symptomatik im Rahmen einer Depres-
sion und einer GAS, kann Duloxetin
in der Behandlung beider Krankheiten
einen Therapievorteil bieten.

Quellen

Prof. Dr. med. Hans-Peter Volz, Werneck, Presse-
gesprach ,MDD und GAD - Einfluss der
Behandlung korperlich schmerzhafter Sym-
ptome auf den Therapieerfolg®, veranstal-
tet von Boehringer Ingelheim und Lilly im
Rahmen des Kongresses der Deutschen Ge-
sellschaft fiir Psychiatrie, Psychotherapie und
Nervenheilkunde (DGPPN), Berlin, 27. No-
vember 2008.

Fava M, et al. The effect of duloxetine on pain-
ful physical symptoms in depressed patients:
do improvements in these symptoms result
in higher remission rates? J Clin Psychiatry
2004;65:521-30.

Abdol A. Ameri, Weidenstetten

aufnahmehemmer (SNRI) nicht beein-
flusst werden kdnnen.

Residualsymptome - gréBtes Pro-
blem in der Depressionstherapie
Nach einer antidepressiven Thera-
pie bleiben oft Residualsymptome be-
stehen. Zu den héufigsten Residual-
symptomen nach einer SSRI-Therapie
gehoren Schlafstdrungen, Fatigue, Inte-
ressenverlust, Schuldgefiihle und Kon-
zentrationsmangel. Diese Symptome
stehen in Zusammenhang mit einem er-
hohten Riickfallrisiko, einem kiirzeren
Zeitraum zwischen den Episoden, einem
chronischen Verlauf, einer schlechten
psychosozialen Funktion und einem er-
hoéhten Suizidrisiko. Deshalb gilt mitt-
lerweile die Remission als optimales
Therapieziel. Remission bedeutet, dass
die Depressionssymptome praktisch
vollstandig verschwunden sind und
dass das soziale Leben nicht mehr be-
eintrachtigt ist. Die Remission ist dann
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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-

Bipolare Depression
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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-



