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                     Arzneimittelsicherheit/AMSPPPT

Zu den Aufgaben des Projekts „Arz-
neimittelsicherheit in der Psychiatrie“ 
(AMSP) gehört die Erfassung und Ein-
schätzung schwerer unerwünschter Arz-
neimittelwirkungen (UAW) unter der 
Behandlung mit Psychopharmaka. Bei 
der Bewertung einer UAW ist das sub-
jektive Erleben des Patienten besonders 
wichtig und sollte nicht unterschätzt 
werden. In den hier vorgestellten Fällen 
waren die Patienten persönlich und sozi-
al stark beeinträchtigt. Grundsätzlich ist 
dies in entscheidendem Maße auch für 
die Compliance relevant. Hu und Mit-
arbeiter [12] berichteten von einer häu-
figen Diskrepanz zwischen der vom Pa-
tienten subjektiv erlebten Schwere einer 
UAW und der Einschätzung der behan-
delnden Ärzte. Das AMSP-Programm 
will auch auf diesen Aspekt aufmerk-
sam machen und dafür sensibilisieren.

Kasuistiken

Fall 1
Eine 32-jährige Patientin wurde we-
gen einer Panikstörung mit Agorapho-
bie (ICD-10: F40.01) und einer sozialen 
Phobie (ICD-10: F40.1) ambulant be-
handelt. Bislang hatte sie keine Psycho-
pharmaka erhalten. Es lagen keine wei-
teren Vorerkrankungen vor.

Sie erhielt über zwei Tage jeweils 
25 mg/d Sertralin, danach 50 mg/d. Die 
Sertralin-Konzentration im Plasma be-
trug am 7. Tag 21 ng/ml (Referenzbe-
reich: 10–50 ng/ml). Zehn Tage nach 
Beginn der Medikation trat erstmals 
von der Patientin nicht unterdrückba-
res, häufiges Gähnen auf (ca. 20 bis 
30 Mal pro Stunde), weitere fünf Tage 
später musste sie – unabhängig von der 
Tageszeit – bis etwa 40 Mal pro Stun-
de gähnen. Sie beschrieb sowohl eine 
erhöhte Quantität als auch eine ande-
re „Qualität“ des Gähnens, anders als 
beispielsweise bei Müdigkeit. Weitere 
UAW traten nicht auf. Die Patientin litt 
subjektiv stark unter dem Gähnen, vor 
allem in der Öffentlichkeit, was ihre so-
zialen Ängste noch verstärkte. Bei trotz-
dem fortgesetzter Medikation reduzierte 
sich zehn Tage später die Frequenz des 
Gähnens, nach weiteren zwei Wochen 
kam es zum völligen Sistieren der Pro-
blematik. In der Folgezeit über ein Jahr 
trat bei gleich bleibender Sertralin-Do-
sis kein Gähnen mehr auf.

Fall 2
Eine 47-jährige Patientin wurde wegen 
einer rezidivierenden depressiven Stö-
rung (ICD-10: F31.1) erstmalig 2000 
mit insgesamt 150 mg/d Doxepin und 

in der Folgezeit mit maximal 300 mg/d 
Moclobemid behandelt. Darunter kam 
es nach acht Wochen zu einer deutli-
chen Besserung, UAW traten nicht auf. 
An organischen Vorerkrankungen ist ein 
arterieller Hypertonus bekannt, der seit 
Jahren mit ACE-Hemmern behandelt 
wurde. 2005 kam es zu einer zweiten 
depressiven Episode mit einer ausge-
prägten Antriebsstörung, einem deutli-
chen Morgentief und diffusen Angst-
symptomen. Sie wurde im ambulanten 
Setting initial mit 50 mg/d Sertralin be-
handelt, nach sechs Tagen wurde auf ei-
ne Dosis von 75 mg/d erhöht; die Ser-
tralin-Konzentration im Plasma betrug 
am 8. Tag 33 ng/ml (Referenzbereich: 
10–50 ng/ml). Neun Tage nach Medi-
kationsbeginn trat tagsüber massives 
Gähnen auf, das die Patientin wie ei-
nen „Zwang“ erlebte (maximale Fre-
quenz: 30 bis 40 Mal pro Stunde), ohne 

Exzessives Gähnen unter Sertralin 
und Venlafaxin

Detlef Degner, Göttingen, Beate Schmidt, Jena, Eckart Rüther, Göttingen, 

und Renate Grohmann, München

Im Rahmen des AMSP-Programms wird anhand von drei Kasuistiken über imperativ aufgetretenes 

exzessives Gähnen als unerwünschte Arzneimittelwirkung (UAW) während einer Therapie mit 

Sertralin beziehungsweise Venlafaxin berichtet. Die Symptomatik trat nach einer zeitlichen Latenz 

auf und sistierte spontan drei bis sechs Wochen nach Medikationsbeginn. Die Fallbeispiele zeigen, 

dass der subjektive Leidensdruck, verbunden mit negativen sozialen Folgen und für die Compli-

ance, mitentscheidend für die Schwere einer UAW sein kann. Gleichzeitig soll der Pathomechanis-

mus von exzessivem Gähnen unter serotonerg wirksamen Antidepressiva dargestellt werden.

Schlüsselwörter: Gähnen, Antidepressiva, Serotonin, AMSP, SSRI, UAW

Psychopharmakotherapie 2006;13:255–7.

Dr. Detlef Degner, Prof. Dr. Eckart Rüther, Klinik 
für Psychiatrie und Psychotherapie der Georg-
August-Universität Göttingen, Von-Siebold-Str. 
5, 37075 Göttingen, E-Mail: ddegner@gwdg.de
Dr. Beate Schmidt, Klinik für Psychiatrie und 
Psychotherapie der Friedrich-Schiller-Universität 
Jena, Philosophenweg 3, 07743 Jena
Dr. Renate Grohmann, Klinik für Psychiatrie 
und Psychotherapie der Ludwig-Maximilians-
Universität München, Nussbaumstr. 7, 80336 
München

mailto:ddegner@gwdg.de


K
ei

n 
N

ac
hd

ru
ck

, k
ei

ne
 V

er
öf

fe
nt

lic
hu

ng
 im

 In
te

rn
et

 o
de

r I
nt

ra
ne

t o
hn

e 
Zu

st
im

m
un

g 
de

s 
Ve

rla
gs

!

©
 W

is
se

ns
ch

af
tli

ch
e 

Ve
rla

gs
ge

se
lls

ch
af

t S
tu

ttg
ar

t, 
D

ow
nl

oa
d 

vo
n:

 w
w

w
.p

pt
-o

nl
in

e.
de

Psychopharmakotherapie  13. Jahrgang · Heft 6 · 2006256

Arzneimittelsicherheit/AMSP Degner et al. · Exzessives Gähnen unter Sertralin und Venlafaxin

Psychopharmakotherapie  13. Jahrgang · Heft 6 · 2006 257

eine eindeutige Müdigkeit. Andere un-
ter Sertralin häufige UAW traten nicht 
auf. Am Arbeitsplatz der Patientin wirk-
te das Gähnen extrem störend und führte 
bei Konferenzen zu erheblichen Span-
nungen mit ihrem Vorgesetzten. Dieser 
führte mit der Patientin deshalb sogar 
ein formelles „Mitarbeitergespräch“. 
Das Gähnen reduzierte sich sukzessive 
innerhalb von 21 Tagen komplett. Auch 
hier kam es in der Folgezeit zu keinen 
weiteren „Gähnattacken“ oder anderen 
UAW. Wegen der klinischen Besserung 
der depressiven Symptomatik bat die 
Patientin ausdrücklich um eine Fortset-
zung der Medikation.

Fall 3
Die 25-jährige Patientin befand sich 
unter der Diagnose einer gemischten 
Angststörung auf einer Verhaltensthe-
rapie-Station. Es handelte sich um die 
zweite stationäre Behandlung, da sie 
bereits vor vier Jahren auf Grund einer 
Agoraphobie mit Panikstörung statio-
när verhaltenstherapeutisch behandelt 
worden war und es nach zwischenzeitli-
cher mehrjähriger deutlicher Besserung 
zu einer erneuten Beeinträchtigung ge-
kommen war.
Zum Aufnahmezeitpunkt war die Pa-
tientin bis auf die Gabe von 50 µg/d Le-
vothyroxin seit einer Zystenentfernung 
in der Schilddrüse vor etwa fünf Mo-
naten und der langjährigen Einnahme 
eines Antikonzeptivums medikamen-
tenfrei. Weitere somatische Begleiter-
krankungen bestanden nicht. Der kör-
perliche Untersuchungsbefund sowie 
die Laboruntersuchungen waren bei 
Aufnahme unauffällig.
Auf Grund der klinischen Symptomatik 
mit erhöhter Grundanspannung, Sorgen 
um Angehörige, hypochondrischen Be-
fürchtungen, agoraphobischen Ängsten 
und einzelnen Panikattacken wurde am 
11. Tag nach Aufnahme in Ergänzung 
zur psychotherapeutischen Behandlung 
eine medikamentöse Unterstützung mit 
75 mg/d Venlafaxin begonnen. In der 
darauffolgenden Behandlungswoche 
gab die Patientin eine leichte Übelkeit 
mit „Würgereiz“ ohne Erbrechen an. 
In der Folgezeit bemerkte sie ein ver-
mehrtes Gähnen, außerdem beschrieb 

sie ein beim Gähnen auftretendes „ko-
misches Gefühl in den Beinen … wie 
Wegknicken … wie Durchfahren durch 
die Beine …“. Eine motorische Kompo-
nente war dabei nicht sichtbar. Die Sym-
ptomatik klang allmählich im Laufe der 
folgenden sechs Wochen bei unverän-
derter Venlafaxin-Dosis mit 75 mg/d 
ohne weitere Maßnahmen ab.

Diskussion

Gähnen ist ein phylogenetisch alter, un-
willkürlicher Vorgang, der sich physio-
logisch unter anderem kurz vor oder 
nach einem Wechsel des Wach- oder 
Schlafzustands oder beispielsweise bei 
Hunger vollzieht [21]. Bezogen auf die 
allgemeine Häufigkeit gibt es überra-
schend wenig physiologische, patho-
physiologische und morphologische 
Untersuchungen [6]. Die frühere Hy-
pothese eines erniedrigten O2- bezie-
hungsweise erhöhten CO2-Gehalts im 
Blut ist lange widerlegt [18]. Tierexpe-
rimentell wurde Gähnen unter anderem 
durch Reizung des Zwischenhirns indu-
ziert [23].
Exzessives Gähnen, auch „Chasma“ ge-
nannt, findet sich bei infektiösen, meta-
bolischen und toxischen Ursachen [4, 
21] und bei hirnorganischen Erkran-
kungen, unter anderem bei Epilepsien 
[22], Raumforderungen oder Ischämi-
en im Cerebellum, der Medulla oblon-
gata und im Hirnstamm [5], bei Mig-
räne [19] und multipler Sklerose [17]. 
Gähnen tritt auch als Opiat-Entzugssyn-
drom auf. Nach Elektrokonvulsionsbe-
handlung [7] sowie unter verschiedenen 
Psychopharmaka [14, 23] ist massives 
Gähnen beschrieben worden.
Bei Serotonin-Wiederaufnahmehem-
mern (SSRI) und dual wirkenden Anti-
depressiva (Venlafaxin, Duloxetin) wird 
in den jeweiligen Fachinformationen 
Gähnen als „häufige“ Nebenwirkung 
angegeben.
Die Literatur über pharmakogen indu-
ziertes Gähnen ist jedoch auch hier aus-
gesprochen spärlich und überwiegend 
kasuistisch.
Beale und Murphree [2] berichteten über 
pathologisches Gähnen bei der Behand-
lung mit Fluoxetin (10 mg/d), Citalo-

pram (10 mg/d) und Sertralin (50 mg/d) 
bei Patienten mit einer depressiven Stö-
rung. Gähnen unter Paroxetin wurde 
von Harada [11], unter Clomipramin 
von Mc Lean et al. [13] beobachtet. 
Mogilnicka und Mitautoren induzierten 
Gähnen tierexperimentell mit Desipra-
min [16], Fontenot und Mitarbeiter [8] 
konnten Gähnen bei Affen durch Flu-
oxetin, nicht aber durch Buspiron aus-
lösen.
Zusammenhänge zwischen Gähnen 
und sexuellen Funktionen und Dysfunk-
tionen sind beschrieben worden [1, 3, 
13, 15].
Auffallend bei den hier dargestellten 
drei Fällen sind exzessives Gähnen bei 
unteren bis mittleren Arzneistoff-Do-
sierungen und Plasmakonzentrationen, 
eine zeitliche Latenz nach Medikations-
beginn bis zum Auftreten der UAW 
und ein spontanes Sistieren nach eini-
gen Wochen. Bei der dritten dargestell-
ten Patientin war Gähnen mit unklaren 
Beschwerden im Sinn von „Missemp-
findungen“ (Dysästhesien) assoziiert. 
Bei einer Induktion und bei dem kom-
plexen Mechanismus des Gähnens sind 
wahrscheinlich mehrere Neurotransmit-
ter-Systeme und Neuropeptide beteiligt 
[1, 10]. 
Die Arbeitsgruppe von Blin [4] geht 
als Ursache des Gähnens von einer 
Dopamin-Dysfunktion aus mit einer 
möglichen Kontrollfunktion des cho-
linergen und serotonergen Systems. 
Morphologisch sehen die Autoren un-
ter anderem nigrostriatale dopaminer-
ge Bahnen und den Nucleus paraventri-
cularis des Hypothalamus als mögliche 
Lokalisationen. Auch Mogilnicka und 
Koautoren [16] gehen aufgrund tierex-
perimenteller Befunde von einem ent-
scheidenden Dopamin-Mechanismus 
für Psychopharmaka-induziertes Gäh-
nen aus. Goessler und Mitarbeiter [10] 
geben als weitere Modulatoren unter 
anderem das glutamaterge System, aber 
auch ACTH, Sexualhormone und das 
GABA-System an. Melis und Argio-
las [14] konnten tierexperimentell bei 
pharmakogen (Apomorphin, Oxytocin 
und NMDA) induziertem Gähnen durch 
Injektion eines GABA-Rezeptoragonis-
ten eine deutliche Reduktion des Gäh-
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nens erzielen und betonen ebenfalls die 
Relevanz des GABA-Systems. 
Serotonin-Veränderungen scheinen 
ebenfalls eine bedeutende Rolle zu 
spielen [20]. Serotonerge Neuronen 
im Raphe-Kern besitzen eine selbst-
induzierende negative Rückkopplung. 
Serotonin-Wiederaufnahmehemmer 
stimulieren wahrscheinlich diesen Me-
chanismus. Möglicherweise trat das Sis-
tieren des Gähnens auch ohne Absetzen 
der Medikamente bei den hier vorge-
stellten Patienten im Sinne einer Selbst-
regulierung auf. 
Dem Phänomen des pathologischen 
Gähnens unter serotonergen Pharmaka 
sollte im klinischen Alltag vermehrt Be-
achtung geschenkt werden.
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18. bis 21. Januar 2007
Chemnitz
ANIM 2007
24. Arbeitstagung für Neurologische 
Intensiv- und Notfallmedizin
Information:

E-Mail: info@akmcongress.com

www.anim2007.de

7. bis 10. März 2007
Ulm
5. Deutscher Parkinson-Kongress
Information:

E-Mail: info@akmcongress.com

www.dpg2007.de

15. bis 17. März 2007
Madrid (Spanien)
15th European Congress of Psychiatry

Information:

E-Mail: aep2007@kenes.com

http://www.kenes.com/aep2007/

14. bis 18. März 2007
Salzburg (Österreich)
8th International Conference AD/PD 
2007
Alzheimer’s and Parkinson’s Diseases: 
Progress and New Perspectives
Information: 

E-Mail: adpd@kenes.com

http://www.kenes.com/adpd

17. bis 21. April 2007
Santiago (Chile)
2nd International Congress of 
Biological Psychiatry

WFSBP World Federation of Societies 
of Biological Psychiatry
Information: 

E-Mail: Global.headquarters@wfsbp.org

http://www.wfsbp.org

19. bis 24. Mai 2007
San Diego, CA (USA)
2007 APA Annual Meeting
Information:

http://www.psych.org

29. Mai bis 1. Juni 2007
Glasgow (Schottland)
XVI. European Stroke Conference
Information:

http://www.eurostroke.eu

Termine                             Kongresse · Symposien · Workshops
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