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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
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Heimbewohner war um 3,9 Punkte auf
dem Cohen-Mansfield-Index (95%-KI
0,88-6,92) (9%) reduziert, die Schlaf-
Effektivitdt stieg um 3,5% (95%-KI
0,8-6,1) und die nichtliche Unruhe ver-
besserte sich etwas.

Als Konsequenz aus den Ergebnissen
empfehlen die Autoren, zur Stimmungs-

Akuttherapie der Migrane

aufhellung und Verlangsamung des ko-
gnitiven und funktionellen Verfalls
alter Menschen die eindeutig vorteil-
hafte Langzeit-Lichttherapie einzuset-
zen, die nebenwirkungsfrei und einfach
umzusetzen ist, und Melatonin, wenn
iberhaupt, nur zusammen mit Licht
anzuwenden.

Kombinationstherapie besser als Monotherapie?

In der Akuttherapie der Migrane ist die Kombination aus Rizatriptan und

Paracetamol nicht wirksamer als eine Monotherapie mit Rizatriptan, so das

Ergebnis einer doppelblinden, randomisierten, Plazebo-kontrollierten Studie.

In letzter Zeit ist es iiblich geworden,
bei der Behandlung akuter Migrineatta-
cken Kombinationstherapien einzuset-
zen, zum Beispiel die Kombination von
Sumatriptan (z.B. Imigran®) und Na-
proxen (z.B. Aleve®, Proxen®).

In die vorliegende randomisierte, dop-
pelblinde, Plazebo-kontrollierte Studie
wurden 173 Patienten eingeschlossen.
Sie mussten eine Migraneattacke mit
mittelschweren oder schweren Kopf-
schmerzen haben. Die Patienten er-
hielten entweder 10 mg Rizatriptan
(Maxalt®) und 1000 mg Paracetamol
(z. B. Benuron®), Rizatriptan als Mono-

Migrane

therapie, Paracetamol als Monotherapie
oder Plazebo. Primirer Endpunkt war
die Besserung der Kopfschmerzen nach
zwei Stunden.

Die Kombination von Rizatriptan und
Paracetamol war mit einer Erfolgsquote
von 90 % signifikant besser als Plazebo
(46 %; p<0,001) und Paracetamol (70 %;
p=0,018) als Monotherapie, aber nicht
signifikant wirksamer als eine Monothe-
rapie mit Rizatriptan (77 %). Schmerz-
freiheit nach zwei Stunden (sekundirer
Endpunkt) erreichten mit der Kombina-
tion Rizatriptan und Paracetamol 54 %,
mit Rizatriptan-Monotherapie 40 %, mit

CGRP-Antagonist Telcagepant lindert akute

Migraneattacken

Telcagepant in einer Dosis von 300 mg ist eine wirksame Therapie fiir akute

Migraneattacken mit vergleichbarer Wirksamkeit wie Zolmitriptan, aber weni-

ger Nebenwirkungen. Das zeigte eine randomisierte, aktiv und Plazebo-kon-

trollierte Doppelblindstudie mit iiber 1300 Teilnehmern.

Zur Behandlung akuter Migréneattacken
kommen im Moment unspezifische An-
algetika sowie spezifische Migrédne-
mittel wie Serotonin-1B/1D-Agonisten
(,, Triptane) und Mutterkornalkaloide
zum Einsatz. Letztere sind allerdings
aufgrund ihrer vasokonstriktiven Eigen-
schaften bei Patienten mit vaskuldren
Erkrankungen kontraindiziert. Calci-
tonin gene-related peptide (CGRP) ist

ein Neuropeptid, das wiahrend Migréne-
attacken ausgeschiittet wird. CGRP ist
ein sehr potenter Vasodilatator. Im Jahr
2004 war bereits nachgewiesen worden,
dass der CGRP-Antagonist BIBN 4096
bei der Behandlung akuter Migréneatta-
cken wirksam ist. Diese Substanz war
damals allerdings nur in intravendser
Form verfiigbar. Telcagepant ist ein oral
verfligbarer CGRP-Antagonist.
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Paracetamol-Monotherapie 26 % und
mit Plazebo 15 %.

Kommentar
In der hier durchgefiihrten Studie war
die Kombination von Rizatriptan und
Paracetamol nicht wirksamer als ei-
ne Monotherapie mit Rizatriptan. Da-
her sollte diese Kombination nicht
routineméfig eingesetzt werden. In-
teressant war die Beobachtung, dass
Paracetamol nur marginal wirksamer
war als Plazebo (sekundirer End-
punkt), was auch die Erfahrungen im
klinischen Alltag bestétigen.
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Studiendesign und Ergebnisse

Die Wirksamkeit von Telcagepant bei
einer akuten Migréneattacke und seine
Vertraglichkeit wurden in einer rando-
misierten, Plazebo-kontrollierten dop-
pelblinden Parallelgruppenstudie un-
tersucht. Als aktive Vergleichssubstanz
wurde Zolmitriptan eingesetzt. An der
Studie nahmen 1380 Patienten mit Mi-
grane teil. Sie behandelten eine Migra-
neattacke entweder mit 150 oder 300 mg
Telcagepant, mit 5 mg Zolmitriptan
oder mit Plazebo. Es gab fiinf primére
Endpunkte: schmerzfrei nach 2 Stun-
den, Besserung der Kopfschmerzen
nach 2 Stunden sowie Abwesenheit
von Lichtempfindlichkeit, von Larm-
empfindlichkeit und von Ubelkeit nach
2 Stunden.

Das mittlere Alter der Patienten betrug
41 Jahre. 84 % waren Frauen. Die meis-



