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Deutschland, unter den Bedingungen
des klinischen Alltags prospektiv {iber-
priift. Zum Screening und Erfolgsnach-
weis diente der neun Symptome um-
fassende Wearing-off-Questionnaire
(WOQ-9). In die Studie wurden Pa-
tienten mit mindestens einem WOQ-9-
Symptom und einer stabilen Therapie
mit Levodopa (im Mittel 332 mg in drei
oder vier Tagesdosen) eingeschlossen.
Der Wechsel von Levodopa/Carbido-
pa (n=47) oder Levodopa/Benserazid
(n=68) auf Levodopa/Carbidopa/Enta-
capon erfolgte in dquivalenter Dosie-
rung und Einnahmefrequenz. Innerhalb
des Beobachtungszeitraums von sechs
Wochen waren Dosisanpassungen nach
oben und unten in 28 und 9% der Fille

Restless-Legs-Syndrom

erforderlich, ohne dass dies Einfluss auf
das Studienergebnis hatte.

Primérer Endpunkt war der CGI-C
(Clinical global impression of change).
Die Therapie mit dem Kombinations-
praparat aus Levodopa, Carbidopa und
Entacapon fiihrte zu einer signifikanten
Besserung sowohl aus Sicht der Pa-
tienten als auch in der Bewertung der
Priifarzte (p<0,0001). Das ldsst sich
wahrscheinlich auf die ebenfalls si-
gnifikante Zunahme der motorischen
Funktionsfdhigkeit und Alltagskompe-
tenz (Unified Parkinson’s Disease Ra-
ting Scale, Teile II und III) zuriickfiih-
ren. Bei differenzierter Betrachtung des
Umstellungseftekts wird deutlich, dass
nicht nur motorische Wearing-off-Sym-

Bei Schlafstorungen auch an RLS denken

Die Pravalenz des Restless-Legs-Syndroms ist hoch: Jeder zehnte Erwachsene

zwischen 39 und 79 Jahren ist davon betroffen. Doch nur bei 13 % erfolgt

eine korrekte Diagnose, auch deshalb, weil bei Klagen iiber Schlafstérungen

nicht daran gedacht wird. Diese Problematik wurde auf einem Symposium der

Firma Boehringer Ingelheim auf dem 81. Kongress der Deutschen Gesellschaft

fiir Neurologie erortert.

Mehr als 90 % der Patienten mit einem
Restless-Legs-Syndrom (RLS) leiden
unter Schlafstérungen mit Tagesmiidig-
keit, Schlaferwartungsangst bis hin zu
Depression und Angstzustinden und,
damit verkniipft, einer verminderten Le-
bensqualitét. Viel zu selten werden die
Schlafprobleme mit einem RLS in Ver-
bindung gebracht.

Kardinalsymptom des RLS ist der Be-
wegungsdrang, der nahezu ausschlie$3-
lich in Ruhe und Entspannung, und da-
her in aller Regel nachts, auftritt. Meist
kommen Dysésthesien hinzu. Mehr als
die Hilfte der Patienten, bei denen ein
RLS diagnostiziert wird, klagt beim
Arzt iiber Beinschmerzen, iiber 80 %
der Patienten zeigen im Schlaflabor pe-
riodische Beinbewegungen und bei et-
wa der Halfte der RLS-Patienten haben
bereits die Eltern unter dem kaum zu
bremsenden Bewegungsdrang der Beine

gelitten. Der Verlauf des RLS ist chro-
nisch progredient, beginnend Mitte des
dritten Lebensjahrzehnts, bei einem un-
auffilligen neurologischen Status.

Dopaminerge Therapie

Eine kausale Therapie des RLS steht
nicht zur Verfiigung. Die liberwiegende
Mehrheit der Patienten spricht jedoch
gut auf eine dopaminerge Behandlung
an. Zugelassen ist der Dopaminagonist
Pramipexol (Sifrol®), der einen sehr
deutlichen Effekt auf die periodischen
Beinbewegungen besitzt.

Die meisten Patienten konnen unter
Pramipexol gut schlafen. Bleibt der
Schlaf aber trotz dopaminerger Thera-
pie gestort, sollte im Schlaflabor gepriift
werden, ob das RLS ausreichend behan-
delt ist, und die dopaminerge Medikation
gegebenfalls angepasst werden. Indika-
tionen fiir eine Polysomnographie bei

ptome, sondern auch die ebenfalls sehr
hiufigen nichtmotorischen Phdnomene
positiv auf die Optimierung der Levo-
dopa-Therapie ansprachen (Tab. 1).
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RLS-Patienten sind in Tabelle 1 zusam-
mengefasst.

Bei Schlafstdrungen trotz optimaler
RLS-Therapie sollten auch psychiat-
rische Komorbiditdten ins Auge gefasst
werden.

Kann indiziert sein:

Zusatztherapie mit Antidepressiva
Depressive Symptome treten bei Patien-
ten mit RLS-bedingten Schlafstérungen
zwei- bis viermal haufiger auf als bei
gesunden Kontrollpersonen, und damit
etwa vergleichbar héufig wie bei Patien-
ten mit einem chronischen Schmerzsyn-
drom. Eine komorbide Depression aber
verschlechtert die Prognose, die Com-
pliance sowie die Lebensqualitdt und
erhoht die Morbiditdat. Zur Therapie
der Depression im Rahmen eines RLS
gibt es keine evidenzbasierten Daten.
Bei leichter Depression ist es oft aus-
reichend, das RLS optimal zu therapie-
ren. Bei mittelschwerer und schwerer

Tab. 1. Indikationen fiir eine
Polysomnographie bei RLS-Patienten
[nach Priv.-Doz. Dr. Heike Benes]
Zweifel an der Diagnose

Tagesmudigkeit als Leitsymptom

Zusatzlicher Verdacht auf eine schlafhezogene
Atmungsstorung

Behandlungsbediirftiges RLS in jungem Alter
Gutachtertatigkeit
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persistierender Depression muss neben
der effektiven RLS-Therapie auch anti-
depressiv behandelt werden. Die Wahl
des Antidepressivums ist dabei indivi-
duell zu entscheiden. Stehen Schlafsto-
rungen im Vordergrund, sollten sedie-
rende Antidepressiva abends gegeben
werden.

Wichtig ist auch die Auftklarung des Pa-
tienten tiber das RLS. Psychoedukation
und gegebenenfalls auch eine Psycho-
therapie konnen den Behandlungserfolg
unterstiitzen.

RLS und periphere Neuropathie

Die héaufigste Differenzialdiagnose
des RLS sind Schmerzerkrankungen,
wie etwa eine periphere Neuropathie.
Uber 20% der Patienten mit einer peri-
pheren Neuropathie leiden auch unter
einem RLS. Die periphere Neuropathie
kann ein RLS auch triggern. Besonders
problematisch wird die Therapie, wenn
beide Krankheitsbilder vorliegen.

Als Therapie der ersten Wahl gel-
ten Dopaminergika, gegebenenfalls
in Kombination mit Gabapentin (z.B.

Typische und atypische Antipsychotika

Langfristig kaum Unterschiede bei Gewichts-
zunahme und metabolischen Veranderungen

Bei bisher unbehandelten schizophrenen Patienten wurden Lipidprofil und

glykamische Parameter unter Haloperidol und den Antipsychotika der zwei-

ten Generation, Risperidon und Olanzapin, liber eine Behandlungszeit von

drei Monaten untersucht [1], die Anderungen des Kérpergewichts wurden

tiber ein Jahr verfolgt [2]. Die Lipidparameter anderten sich unter allen drei

Antipsychotika. Die glykdmischen Parameter verdnderten sich in keiner der

Behandlungsgruppen. Gewichtszunahme und Erh6hung des Body-Mass-Index

(BMI) waren nach drei Monaten bei den mit Olanzapin behandelten Patienten

signifikant groBer als bei den Haloperidol-Patienten. Nach einem Jahr gab es

jedoch keine Unterschiede mehr zwischen den drei Behandlungsgruppen.

Die Fortschritte der neuen Antipsychoti-
ka gegeniiber den élteren liegen vermut-
lich weniger in einer besseren Wirksam-
keit, sondern vielmehr in der besseren
Vertrdglichkeit, insbesondere im gerin-
geren Auftreten extrapyramidal-moto-
rischer Symptome (EPMS).

Dagegen scheinen andere Nebenwir-
kungen, wie die Zunahme des Korper-
gewichts oder metabolische Verdnde-
rungen, unter den neuen Substanzen
nicht seltener zu sein. In der Literatur
werden groflere Gewichtszunahmen un-
ter Olanzapin beschrieben (bis 9,2 kg
innerhalb von 12 Wochen), geringere
unter Risperidon und geringfiigige un-
ter Haloperidol.

Ein Vergleich dieser Daten wird aller-
dings erschwert durch Unterschiede in
den jeweiligen Studienbedingungen,
wie einer bereits erfolgten Vorbehand-

lung mit Antipsychotika oder der Be-
handlungsdauer.

Dyslipiddmie und Hyperglykédmie wur-
den insbesondere mit einer Olanzapin-
Behandlung in Verbindung gebracht.
Risperidon kann vermutlich ebenso
die Kontrolle des Blutzuckers storen,
scheint aber keinen Einfluss auf das Li-
pidprofil zu haben. Haloperidol wird in
der Literatur nur geringe Effekte auf den
Fett- und Glucosestoffwechsel zuge-
schrieben.

Das Ziel der vorliegenden prospekti-
ven, randomisierten, offenen Studien
war die Untersuchung von Stoffwech-
selstérungen im Zeitraum von drei Mo-
naten [1] und der Gewichtszunahme im
Verlauf eines Jahres [2] unter einer Mo-
notherapie von Haloperidol, Risperidon
oder Olanzapin bei Patienten, die ih-
re erste schizophrene Episode erlebten
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Neurontin®), Pregabalin (Lyrica®) oder
auch Opioiden.
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und noch nicht vorbehandelt waren. Die
Patienten erhielten also in dieser Studie
zum ersten Mal ein Antipsychotikum.

Patienten

Die Daten beider Publikationen wurden
vermutlich bei denselben Patienten er-
hoben, mit dem Unterschied, dass die
Stoffwechseluntersuchungen nur bei
den 15- bis 50-jdhrigen Patienten vorge-
nommen wurden, wihrend fiir die Un-
tersuchung des Korpergewichts und des
BMI auch bis zu 60-jdhrige Patienten
eingeschlossen wurden. Alle anderen
Ein- und Ausschlusskriterien sowie die
Studienbedingungen waren identisch.
Eingeschlossen wurden ambulante oder
stationdre schizophrene Patienten, die
ihre erste schizophrene Episode hat-
ten, bisher nicht mit Antipsychotika be-
handelt worden waren und fiir die die
DSM-IV-KTriterien einer psychotischen
Storung, schizophreniformen Stérung,
Schizophrenie oder schizoaffektiven
Storung zutrafen.

Ausgeschlossen blieben Patienten mit
einer Substanzabhéngigkeit, mentalen
Retardierung oder einer ernsthaften kor-
perlichen Erkrankung.

Zur Untersuchung des Korpergewichts
und des BMI wurden 164 Patienten
eingeschlossen. Sie wurden randomi-
siert einer Behandlung mit Haloperi-
dol (3 bis 9 mg/d; n=52), Olanzapin
(5 bis 20 mg/d; n=54) oder Risperi-
don (3 bis 6 mg/d; n=58) zugeteilt. Bei
Auftreten klinisch signifikanter EPMS
durften Anticholinergika (Biperiden bis
8 mg/d) eingesetzt werden. Nach einem



