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The Power of the Web

Wie wirken sich Internet und soziale Netze
auf junge Menschen aus, die zu Suizidalitat
und Selbstverletzung neigen? Die Erkennt-
nisse dazu wurden jetzt erstmals in einem
systematischen Review gebindelt. Seite 5

DGPPN-Kongress 2013

Zum vorerst letzten Mal im alten Berliner
ICC trafen sich Ende November die deutsch-
sprachigen Psychiater, Psychotherapeuten
und Nervenarzte. Was gab es Neues auf
dieser Mammutveranstaltung, was waren
die Highlights? Wir waren vor Ort.  Seite 16

Depression — Patienten
ins Leben zurlickfiihren

Flr eine gute Prognose bendtigen depressive
Patienten wegen des oft rezidivierenden Ver-
laufs Uber die Akutbehandlung hinaus einen

gut strukturierten Therapieplan. Seite 30

Neurologische Erkrankungen
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Vaskulare Erkrankungen

Chen GC et al.: Vitamin C intake, circulating
vitamin C and risk of stroke: a metaanalysis
of prospective studies. ] Am Heart

Assoc 2 (2013) e000329
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Groko, Klopo und der Rest

Liebe Leserin, lieber Leser,

Sie haben es sicher gelesen: Dem AOK Krankenhaus-
report 2014 zufolge sterben hierzulande in Kranken-
hausern als Folge von Behand-
lungsfehlern, also unnétig, etwa
19000 Patienten jahrlich. Das
sind 1 Promille der Behandel-
ten — und funfmal mehr als Ver-
kehrstote (2012: 3606). Erschit-
ternd! ,Diese Zahlen belegen
einen dringenden Handlungsbe-
darf”, betonte dann auch der
Geschaftsfuhrer des Aktions-
bundnisses Patientensicherheit (APS) Hardy Mdller. Im
Gegensatz zur Erfassung der Verkehrstoten gibt es bis-
lang keine gesetzlich geregelte Dokumentation ver-
meidbarer Behandlungsfehler. Dies ist nun die (Min-
dest-)Forderung der APS an die , Groko”. Jawoll.

Apelle an die Politik und den gesunden Menschenver-
stand richten auch andere: Der Verein demokratischer
Arztinnen und Arzte hat in einem offenen Brief an den
neuen Minister Hermann Grohe die Aussetzung des
gegenwartig auf breitester Front kritisierten Entgeltsys-
tems in Psychiatrie und Psychosomatik (PEPP) gefor-
dert. Unter Bezugnahme auf die Einhaltung der Men-
schenrechte und die Achtung der Menschenwirde
pochen die Kollegen auf folgenden Passus aus dem
Koalitionsvertrag: ,,Ein neues Vergltungssystem in der
Psychiatrie und Psychosomatik darf schwerst psychisch
Erkrankte nicht benachteiligen, muss die sektoren-
Ubergreifende Behandlung fordern und die Verweil-
dauer verkirzen, ohne Drehtireffekte zu erzeugen.”
Na, dann haben wir es doch schon. Zumindest fr das
Uberdenken kénnte Zeit gewonnen sein: MaBgebliche
Kopfe wie Prof. Karl Lauterbach haben den Sinn einer
verbindliche Einfiihrung des ,, PEPP-Entgelts” fiir 2015
bereits in Frage gestellt.

Mehr als 2000 deutsche Arzte arbeiten (noch) in der
Schweiz. Trotzdem gehe ich hier NICHT auf die jiingst
von 50,3% der Eidgenossen beschlossene Grenz-
schlieBung ein, sondern komme gleich zum Wetter.
Das Team der Neuro-Depesche wiinscht allen Lesern,
allen Anhéangern von Groko, Klopo, Apo und dem Rest
einen auBergewohnlich schénen Vorfrihling.

Und wenn Sie mogen, sagen Sie uns (auf Seite 27)
doch gleich mal die Meinung!

Jorg Lellwitz
Chefredakteur

Neuro-Depesche 1-2/2014

Prognoserelevanter MS-Parameter: Fingolimod reduziert
die Hirnatrophie-Zunahme

ANGST-/PANIKSTORUNGEN

Patienten mit Spinnenphobie: Amygdala-Volumen in der MRT

korreliert mit der Symptomschwere

STENO

EPILEPSIE

CAVE: Gefahren und Komplikationen der VNS:
Optimierungsbedarf bei der Hardware

Status epilepticus: Ist Valproat dem Phenytoin unterlegen?

SCHMERZ/KOPFSCHMERZ

Pilotstudie zur Fibromyalgie: Ayurvedische Medizin
auf dem Priifstand

Triptane bei Migrane und Cluster-Kopfschmerz: Schnellere
Wirkung durch subkutane Gabe

INTERNET-TIPPS

MR-Angiographie bei Migrdne: Keine mafigebliche
GefaRdilatation

Akutschmerz-Therapie: Bei Muskelbeteiligung hilft Flupirtin

SUCHT
Jugendliche mit Computer-Spielsucht: Impulskontrolle und
Entscheidungsfahigkeit empfindlich gestort

VARIA

Guillian-Barré-Syndrom: Relatives Risiko nach
Grippeimpfung verdoppelt

Verlaufsbheurteilung der BT-Therapie bei zervikaler Dystonie:

Die neue Dystonia Discomfort Scale (DDS)
LESERUMFRAGE

Ilhre Meinung ist gefragt

CME-FORTBILDUNG
Depression — den Patienten wieder ins Leben zuriickfiihren
Impressum
Bestellcoupon
FUR DIE PRAXIS
CME: Zertifizierte Fortbildung: der Fragebogen

19

20
20

22
22

23

23
24

24
24

25

26

26

27

30
25
29
28
38

Anwendungs- Metaanalyse

beobachtung B Randomisiert-
Fall-Kontroll-Studie kontrollierte Studie
Fallbericht Sonstige Studienarten
[ Kohortenstudie B Ubersicht

DAS BEDEUTEN DIE SYMBOLE AM ANFANG DER QUELLE:




Foto: fotolia — © ra2 studio

The Power of the Web

Einfliisse auf Suizidalitat und Selbstverletzung

Wie wirken sich Internetnutzung und die Betdtigung in sozialen Netzen auf junge
Menschen aus, die zu Suizidalitit und Selbstverletzung neigen? Britische Arzte stell-
ten in einem systematischen Review negative wie positive Effekte fest.

u diesen Zusammenhangen bei jungen
Menschen (= 25 Jahre) fanden sich in

der Recherche 16 geeignete Studien.

Mehrheitlich positive
Einfliisse wie eine Verrin-
gerung des psychischen
Stresses und Abnahmen
von Suizidvorstellungen
und Selbstverletzungen
wurden in sieben Stu-
dien berichtet. Die An-
zahlin in Foren verfass-
ter Postings und Antwor-
ten iber zwei Monate re-
duzierte den psychi-
schen Stress der Teilneh-
mer im anschlieBenden Monat signifikant.
Es gab Lob dafiir, sich nicht geschnitten
oder anders verletzt zu haben, sowie die Er-
mutigung, drztliche Hilfe zu suchen. Fiir
viele Betroffene waren die Informationen
aus Foren hilfreicher als die herkdmmliche
Websites, die tiber das Thema informieren.
Die Anonymitdt in den Foren wurde als sehr
wichtig angesehen

Uberwiegend negative Einfliisse und Zu-
nahmen von Suizidvorstellungen und

Selbstverletzungen wurden in fiinf Studien
berichtet. Bedenklich ist, dass das patholo-
gische Verhalten von Forumsdiskutanden
als ,normal® betrachtet
wurde. Zudem fanden
sich Foren, in denen re-
gelrechte Anleitungen
diskutiert wurden. Inter-
essanterweise war die
Teilnahme an Foren mit
einem Anstieg der Suizi-
dalitat verbunden, die
Nutzung sozialer Netze

dagegen nicht.
Jugendliche, die sich
selbst verletzt hatten,
nutzten das Internet deutlich intensiver als
Nicht-Betroffene. Internet-Nutzung und On-
line-Gaming von mehr als 5 h war in einer
Studie klar mit Suizidvorstellungen und
-planungen assoziiert. Eine schwere Inter-
net-Abhdngigkeit ging mit vermehrten
Selbstverletzungen einher, mit der Schwere
der Sucht stiegen Depressivitdt und Suizid-
ideationen. Explizites ,Cyber-bullying”,
Fokus in zwei Studien, ging mit hdheren
Raten an Suizidversuchen einher. Dies be-

Gesundheitsversorgung in Bangladesch
Erstaunliche Erfolge trotz begrenzter Mittel

Mit Bangladesch verband sich lange Zeit die Vorstellung von einem der drmsten
Drittweltstaaten. Dort haben sich aber erstaunliche Wandlungen vollzogen.

angladesch hat auf dem Gesundheits-
B sektor ernorme Fortschritte erzielt, unter
den Landern Siidasiens besteht dort neben
der niedrigsten Geburtenziffer die langste
Lebenserwartung, und die niedrigste Morta-
litat bei Sduglingen und Kindern unter 5 Jah-
ren — obwohl der Staat fiir die Gesundheit
weniger ausgibt als viele Nachbarlander.
Nach dem brutalen Befreiungskrieg 1971
kam es zur nationalen Renaissance, zu einer
sozialen Transformation. Auf dem Gesund-
heitssektor lie man einen Pluralismus der
Akteure zu. In groBem Mafstab befasste
man sich mit Familienplanung, Impfungen

und der Therapie von Durchfallserkrankun-
gen. Es wurden Programme zur Armutsbe-
kampfung und zur Gleichstellung der Ge-
schlechter etabliert, die Zusammenarbeit
mit internationalen Partnern realisiert.
Trotz alter Probleme wie die Korruption
und neuer wie etwa die Adipositas-Epide-
mie in der Mittelklasse oder hohe Arzthono-
rare konnen die Veranderungen im Gesund-
heitssektor ein Vorbild sein — hinsichtlich
der Effizienz auch fiir westliche Lander. WE

B paspetal.: Bangladesh: innovating for health.
Lancet 382 (2013) 1681-1682
X Bestellnummer der Originalarbeit 140049
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l Internetforen und soziale Netz-
= = werke koénnen die Kontaktauf-
nahme enorm erleichtern, integrierend
wirken und soziale Unterstitzung ermég-
lichen. Sie kénnen aber auch zur Buhne
von ,Cyber-bullying” werden, vulnerable
junge Menschen destabilisieren, sozial iso-
lieren — und in den Suizid treiben. Die Au-
toren pladieren dafur, die Effekte der In-
ternetnutzug viel intensiver zu erforschen.

traf neben den Opfern {ibrigens auch die
Tater (Faktor 1,9 bzw. 1,5). ,,Cyber bullying”
ereignete sich am haufigsten per Email
(18,3%), Kurznachrichten (16,0%), MySpace
(14,2%) und Chat-Rdumen (10,0%). JL

B Daine K et al.: The power of the web: a syste-
matic review of studies of the influence of the in-
ternet on self-harm and suicide in young people.
PLoS One 8 (2013) e77555 [Epub ahead of print:
30. Okt. 2013; doi: 10.1371/journal.pone.0077555]
X Bestellnummer der Originalarbeit 140259

Folgen der Erstattungspraxis?

Mehr Schizophrenien
diagnostiziert

In Polen nahmen die Schizophrenie-Dia-
gnosen vor etwa zehn Jahren massiv zu.
Eine Konsequenz der Erstattungspraxis?

ie Punktprdvalenz von Schizophrenien
(ICD-10: F20) ist zwischen 1989 und
2009 von 0,21 auf 0,34% gestiegen. Relativ
dazu sind die Diagnosen anderer psychoti-
scher Erkrankungen (F21—-29) bescheiden
gestiegen (von 0,10% auf 0,16% [in 2004]).
Die Umwadlzung ereignete sich tiberwie-
gend in den Jahren 1997-2001. 1997 war
das Jahr, in dem restriktivere Richtlinien zur
Atypika-Erstattung inkrafttraten. Fortan ging
die Verordnung von Atypika fiir psychotische
Erkrankung aufierhalb der Schizophrenie
mit hohen Regressen einher. JL

H Kiejna A et al: Money matters: does the reim-
bursement policy for second-generation antipsy-
chotics influence the number of recorded schizo-
phrenia patients and the burden of stigmatiza-
tion? Soc Psychiatry Psychiatr Epidemiol 2013
[Epub ahead of print: 11. Sept. 2013, doi:
10.1007/s00127-013-0763-2]?

X Bestellnummer der Originalarbeit 140260

Offenbar wurde in Polen aus Furcht
vor Regressen und ungeachtet der
betrachtlichen Stigmatisierung massiv
haufiger eine Schizophrenie diagnosti-
ziert, um Atypika verordnen zu kénnen.

Neuro-Depesche 1-2/2014 i



Nanopartikel-DC verhindert EAE

Ein neuer Nanopartikel, der Myelin Oligo-
dendrozyten Protein (MOG)-Peptide mit
dem Rezeptor ,B- und T-Lymphozyten-At-
tenuator” (BTLA) enthélt, kann im Tiermo-
dell einer MS vorbeugen. Erst wurde der
Nanopartikel in dendritische Zellen (DC)
eingebracht, und diese dann Mausen mit
MOG-induzierter experimenteller Autoim-
mun-Enzephalitis (EAE) verabreicht. U. a.
kam es zu einem signifikant erhéhten An-
teil an MS-relevanten Foxp3+ CD4+ regula-
torischen T-Zellen. AuBerdem supprimier-
ten die modifizierten DC die CD4+-T-Zell-
Reaktion auf MOG und die Zellinfiltration
in das Ruckenmark. Sie senkten auch die
Schwere der klinischen EAE-Symptome.
Parvizi J et al. in Neuron 2013 [Epub ahead of

print: 5. Dez. 2013; doi 10.1016/j.neu-
ron.2013.10.057]

Bei Cannabis-Entzug hilfreich?

In einer randomisierten Studie an 51 Pa-
tienten mit Cannabis-Abhangigkeit setz-
ten australische Suchtforscher Uber sechs
Tage den Cannabis-Extrakt Nabiximols
(THC/Cannabidiol) ein. Er reduzierte ge-
geniber Plazebo sowohl die entzugsbe-
dingte Reizbarkeit und Depression als auch
das Cannabis-Craving. Die Verum-Patienten
blieben signifikant wahrscheinlicher in Be-
handlung (Hazard Ratio: 3,66; p = 0,02). Da
sich aber keine Uberlegenen Langzeitef-
fekte zeigten, bedarf es weiterer Studien.
Allsop DJ et al. in JAMA Psychiatry (2014) [Epub

ahead of print: 15. Jan 2014; doi: 10.1001/jama-
psychiatry.2013.3947]

Liraglutid gegen Alzheimer

In fraheren Studien verhinderte das Gluca-
gon like peptide-1 (GLP-1) Antidiabetikum
Liraglutid bei transgenen  Mausen
(AAPP/PS1) Alzheimer-typische Verdnde-
rungen. Nun erhielten fortgeschritten er-
krankte APP/PS1-Mause Uber 2 Monate 2 x
wochentl. Liraglutid (25 nmol/kg intraperi-
toneal), die Wurfgeschwister zur Kontrolle
eine Salzlésung. Das raumliche Gedachtnis
der Tiere wurde durch Liraglutid gebessert,
die B-Amyloid-Plaques wurden um 33%
verringert, neuronale Progenitorzellen im
Gyrus dentatus nahmen um 50% zu. Au-
Berdem zeigte sich eine deutlich héhere
Zahl an Synapsen in Hippokampus und Kor-
tex der Tiere, und die Gesamthirn-Konzen-
trationen an Amyloid-Prakursor-Protein
(APP) und an B-Amyloid-Oligomeren waren
reduziert. Liraglutid wird nun in klinischen
Alzheimer-Studien gepruft.

McClean PL, Hélscher C in Neuropharmacology
76 (2014) 57-67
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Hyperalgesie und sensible Defizite bei RLS
Zentral bedingt — und durch die dopaminerge

Therapie gebessert

Schmerzhafte Beschwerden sind bei RLS-Patienten liberaus haufig, aber anders als
die motorischen Phdanomene noch wenig erforscht. Neurologen der Philipps-Uni-
versitat in Marburg stellten anhand des Quantitativen Sensory Testing (QST) nun
eine deutliche Hyperalgesie und weitere sensible Stérungen fest, die wohl durch
eine ungewodhnliche Form der zentralen Sensibilisierung bedingt sind. Bei etlichen
Patienten besserten sich die funktionellen Stérungen unter L-Dopa.

nsgesamt 40 bislang unbehandelte Pa-
Itienten mit einem mittel- bis sehr schwe-
ren primdren Restless-Legs-Syndrom, das
seit durchschnittlich 15 Jahren bestand,
unterzogen sich einer umfangreichen Unter-
suchung mittels QST (W&rme-, Kilte-,
Schmerz-, Beriihrungsschwellen etc.) der
Hand- und Fuf3rii-cken. Keiner wies eine
Polyneuropathie auf. Dem Vergleich dienten
40 alters- und geschlechtsgematchte ge-
sunde Probanden.

Sowohl an der Hand- als auch am Fuf
fand sich bei den RLS-Patienten eine um das
Drei- bis Vierfache erhohte Sensitivitdt im
Pinprick-Test (p < 0,05 bzw. p < 0,001). Die
mechanische Schmerzschwelle (MPT) war
um 72% (Hand) bzw. 57% erh6ht. Diese Hy-
peralgesie ging allerdings nicht mit einer dy-
namischen mechanischen Allodynie einher.

Dariiber hinaus fanden zwei bislang nicht
berichtete signifikante Alterationen der Sen-
sibilitdt: Neben einer taktilen Hypdsthesie
an Hand und FuB mit einem Anstieg der
Bertihrungsschwelle um 52% bzw. 67%
(p < 0,05 bzw. p < 0,01) bestand mit 14 von
40 (vs. 6 von 40 Gesunden; p = 0,07) bei
einem ungewdhnlich hohen Anteil der Pa-
tienten am Fuf} eine Dysdsthesie in Form
einer paradoxen Hitzeempfindung bei (nicht
schmerzhafter) Kiltereizung.

Bei den acht Patienten, die nach 2 bis
20 Monaten der Behandlung mit L-Dopa

(100 oder 200 mg) nachuntersucht werden
konnten, hatte sich die Pinprick-Hyperalge-
sie um 60% verringert (p < 0,001) und
die taktile Sensibilitdt um 50% verbessert
(p < 0,05). Zudem war die paradoxe Hitze-
empfindung jetzt bei der Hélfte der Patien-

ten verschwunden. JL

S| Stiasny-Kolster K et al.: Hyperalgesia and
functional sensory loss in restless legs syndrome.
Pain 154 (2013)1457-1463-35]
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7 I Die sensiblen Defizite bei RLS schei-

= = nen hauptsachlich zentralen Ur-
sprungs zu sein: Die QST-Befunde legen
eine ,atypische Form” der spinalen oder
supraspinalen zentrale Sensibilisierung
nahe, die sich vom neuropathischen
Schmerz unterscheidet, aber auch von an-
deren bekannten zentralen Sensibilisie-
rung-Modellen. Die Besserung der Pin-
prick-Hyperalgesie unter L-Dopa und die
Wiederherstellung der taktilen Sensibilitat
sowie das Verschwinden der paradoxen
Hitzeempfindung sprechen daflr, dass
dies funktionelle Stérungen sind, die auf
einer zentralen Enthemmung beruhen. Ein
pathophysiologischer Schlisselmechanis-
mus, fassen die Autoren zusammen,
kénnte die Disinhibition der spinalen
Transmission durch eine Funktionsbeein-
trachtigung der sogenannten dopaminer-
gen A11-Zellen aus dem Mittelhirn sein,
die Uber absteigende dopaminerge Bah-
nen normalerweise die spinalen nozizep-
tiven Neuronen hemmend kontrollieren.

Foto: Fotolia — © Alex Hinds
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Kognitive Defizite bei Schizophrenie und bipolarer Stérung
Qualitativ ahnlich, aber quantitativ verschieden

Im Rahmen einer systematischen Ubersichtsarbeit wurde versucht, Gemeinsamkei-
ten und Unterschiede in den kognitiven Defiziten bei Patienten mit schizophrener
Erkrankung und bipolarer Stérung zu identifizieren.

s wurden zehn Studien (2008-2013)
Eausgew'ahlt, in denen Geddachtnis, exe-
kutive Funktionen, 1Q, Aufmerksamkeit/
Konzentration und perzeptuell-motorische
Funktionen untersucht worden waren. Pro
Studie gab es jeweils 100 bis 120 Patienten
mit einer Schizophrenie (SZ) in Remission,
mit bipolarer Stérung (BD) in der euthymen
Phase und gesunde Kontrollpersonen.

Die SZ-Patienten schnitten gegeniiber Ge-
sunden und BD-Patienten sowohl im Ar-
beitsgeddchtnis (nach WAIS-R-Test, je p ¢
0,003) als auch bei der Sprachkompetenz
schlechter ab (p < 0,002). Bei den exekuti-
ven Funktionen zeigten SZ-Patienten
schlechtere Leistungen im Wisconsin Card
Sorting Test (WCST) als BD-Patienten oder
Gesunde (p = 0,002 bzw. p = 0,026).

In allen Studien war der pramorbide(!) IQ
bei Personen mit SZ deutlich niedriger als
bei Gesunden. Bei BD-Patienten fanden sich
in zwei Studien im Vergleich mit Gesunden
schlechtere Leistungen im Vocabulary Sub-
test des WAIS-R (p < 0,0001) und im Natio-
nal Adult Reading Test (NART-1Q, p < 0,05).

Unter Beriicksichtigung des pramorbiden
IQs waren SZ-Patienten beim semantischen
Retrieval (MRC Oxford Psycholinguistic Da-
tabase Generate condition Gesamtscore; p
» 0,001) weniger erfolgreich als Gesunde. In
diesem Bereich hatten BD-Patienten keiner-
lei relevante Einschrdankungen. Allerdings
hatten beide Gruppen im Vergleich zu Ge-
sunden groBBere Schwierigkeiten, eine kor-
rekte Wortbedeutung zu nennen (p < 0,001).
Beim visuellen Gedadchtnis nach Rey-Oster-
reith Complex Figure Test (ROCFT) erzielten

Basierend auf diesen zehn Studien
weisen sowohl Menschen mit Schi-
zophrene als auch jene mit bipolarer Sto-
rung in allen untersuchten neurokogniti-
ven Bereichen gegentber Gesunden — oft
erhebliche — Defizite auf. Diese scheinen
bei einer Schizophrenie deutlich starker
ausgepragt zu sein. Kritisch anzumerken
bleibt das sehr heterogene Kollektiv, der
Ausschluss von Studien vor 2008 und vor
allem die nicht bertcksichtigten Einflusse
von Krankheitsschwere und Medikation.

i Neuro-Depesche 1-2/2014

SZ-Patienten die schlechtesten Resultate,
gefolgt von BC-Patienten und Gesunden.
Bei der Aufmerksamkeit scheinen bei SZ-
und BD-Patienten Defizite zu bestehen. Dies
lieB sich anhand geringerer Trefferzahlen im
Continuous Performance Test (CPT) (p <

0,0001) und léangerer Reaktionszeiten (p <
0,037) sowie anhand anderer Tests in wei-
teren Studien zeigen. Bei den perzeptuell-
motorischen Funktionen hatten psychoti-
sche und nicht-psychotische BD-Patienten
ungliinstigere Werte als Gesunde. Im Digit-
Symbol-Test erreichten SZ-Patienten gerin-
gere WAIS-IlI-Scores als psychotische BD-Pa-
tienten (p < 0,001). NW

U] Véhringer PA et al.: Cognitive impairment in bi-
polar disorder and schizophrenia: a systematic re-
view. Front Psychiatry 4 (2013) 87 [Epub ahead of
print: 08. Aug. 2013; doi:10.3389/fpsyt.2013.00087]
X Bestellnummer der Originalarbeit 140060

Avripiprazol in neuer Depotformulierung
Therapieziel: Wirksame Rezidivprophylaxe bei

hoher Adharenz

Durch eine friihzeitig begonnene und langfristig verlassliche Antipsychotika-Ein-
nahme lassen sich bei Schizophrenie-Patienten Rezidive verhindern. Mit der neu
zugelassenen Depot-Formulierung des Atypikums Aripiprazol steht dafiir ein Ver-
treter der neuen Generation langanhaltend injizierbarer Antipsychotika zur Verfii-
gung. Experten auf einem Symposium in Berlin erorterten, inwieweit sich damit
die Abwartsspirale der Non-Adharenz durchbrechen lasst.

ine frithzeitige und addquate medi-
17 kamentdse Intervention kann den
Drehtiir-Effekt verhindern und gesellschaft-
liche Kosten reduzieren®, schilderte PD Dr.
Kai-Uwe Kiihn, Homburg/Saar. ,Wir miissen
zu Beginn alles tun, um die Rezidive der Pa-
tienten zu verhindern.“ Prof. Dr. Christoph
U. Correll, Glen Oaks/USA empfahl, ,iber
die Akutphase hinaus denken®. Der Arzt
sollte bereits in der Frithphase der Erkran-
kung die Erhaltungstherapie anvisieren.

,Nicht-Adhédrenz ist einer der wichtigsten
Griinde, der die maximale Wirksamkeit der
derzeit verfligbaren Antipsychotika unter-
grabt", betonte Corell. Im Rahmen eines
multimodalen, patientenzentrierten Thera-
piekonzepts unter Einschluss psychothera-
peutischer und -edukativer MaBnahmen
bieten moderne Depot-Antipsychotika be-
deutende Vorteile, da sie helfen, die Thera-
piekontinuitdt zu optimieren. Mitte Nov.
2013 wurde die Depotform von Aripiprazol
von der EMA zur Behandlung der Schizo-
phrenie zugelassen.

In zwei randomisierten, kontrollierten
Langzeitstudien wurden die Wirksamkeit
und Vertrédglichkeit der einmal monatlichen
i.m.-Injektion von Aripiprazol (400 mg)
nachgewiesen: In der US-Doppelblindstudie
fiel die Rezidivrate bei stabilen schizophre-

nen Patienten unter Depot-Aripiprazol wah-
rend der 52-wochigen Erhaltungstherapie si-
gnifikant niedriger aus als unter Plazebo
(10,0 vs. 39,6%, Hazard Ratio 5,03; p <
0,0001). In der europdischen Zulassungs-
studie zeigte sich unter Depot-Aripiprazol
nach 26 Wochen eine gegeniiber der Pseu-
do-Plazebogruppe (1 x monatl. Depot-Aripi-
prazol in subtherapeutischer Dosis von 50
mg) ebenfalls eine signifikante Reduktion
der Rezidivrate (7,1 vs. 21,8%; p = 0,0006),
die mit den Effekten von oralem Aripiprazol
(10-30 mg/d) vergleichbar war (7,8%). In
beiden Studien war 1 x monatlich Aripipra-
zoli.m. ebenso gut vertrdglich wie das orale
Préparat.

»Psychotische Rezidive haben massive
Folgen fiir den Patienten", unterstrich Kiihn
in Berlin. ,,Wir miissen bereits zu Beginn
alles tun, um die Therapieadhdrenz zu stér-
ken.“ Neben einer effektiven Medikation ba-
siert diese nicht zuletzt auf einer tragfahi-
gen therapeutischen Allianz zwischen den
Mitglieder des Therapieteams und dem Pa-

tienten bzw. den Angehdrigen. JL
Satellitensymposium ,, Weiterdenken in der Psych-
iatrie. Was alles méglich ist, wenn Therapieziel und
Therapiestrategie zusammenpassen.”, DGPPN
2013, Berlin, 29.11.2013. Veranstalter: Otsuka
Pharma / Lundbeck

Aripiprazol in Depotformulierung: Abilify
Maintena®
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Metaanalyse prospektiver Studien
Senkt Vitimanin C doch das Schlaganfallrisiko?

Verschiedene klinische Studien haben fiir die die Primarprophylaxe des Schlag-
anfalls keine Wirksamkeit fiir die Vit.-C-Supplementierung ergeben. Chinesische
Epidemiologen untersuchten nun in einer groBen bevélkerungsbasierten Studie,
ob die (ggf. auch niedrigdosierte) Einnahme von Vit. C {iber lange Zeitraume még-
licherweise nicht doch vor Schlaganfallen schiitzt. Dies scheint in der Tat so zu sein.

Diese chinesische Studie ergab, dass
die Einnahme von Vitamin C und
auch dessen Serumspiegel negativ mit der
Schlaganfallinzidenz korrelieren. Die Do-
sisabhangigkeit dieser inversen Beziehung
spricht zwar fur einen ,echten Effekt” des
Vitamins, doch lasst sich bei dieser Studi-
enart naturgemanB kein Kausalzusammen-
hang nachweisen. Daher erachten die Au-
toren es auch als deutlich zu fruh, eine Di-
atempfehlung fur das Vitamin (oder an-

ie Literaturrecherche ergab 18 geeig-
Dnete Studien mit Daten zur Vit.-C-Auf-
nahme und der Schlaganfallhdufigkeit, die
metaanalytisch ausgewertet wurden und

ergab, dass fiir jede 100 mg an Vit.-C-Zufuhr
mehr pro Tag das RR bei 0,83 (95%-KI: 0,75—
0,93) lag. Den Daten von fiinf Studien zu-
folge ging die Zunahme um jede 20 pmol/l

nach deren Ergebnissen ein relatives Risiko
(RR) fiir einen Schlaganfall errechnet werden
konnte. Die Studien umfassten ingesamt
217 454 Teilnehmer und 3762 Apoplexe.

Im Vergleich der héchsten mit der
niedrigsten Kategorie der Vit.-C-Auf-
nahme ergab sich aus den Gesamt-
daten von elf Studien ein RR von
0,81 (95%-Kl: 0,74-0,90) fiir einen
Schlaganfall. Dieser Schutz stand
im Einklang mit dem Zusammen-
hang der Vit.-C-Spiegel im Blut und
der Schlaganfallhdufigkeit in sechs
Studien, fiir den sich ein RRvon 0,62
(95%-Kl: 0,49-0,79) ergab.

Die Auswertung von zehn Studien

Schlaganfallprophylaxe

Die orale Antikoagulation muss wirksam und
sicher sein

Bei Patienten mit Vorhofflimmern ist eine orale Antikoagulation zur Schlaganfall-
prophylaxe indiziert. Von Vorteil sind direkte orale Antikoagulanzien (DOAK). Da-
bigatran erwies sich in Studien als wirksam und sicher, dariiber hinaus gibt es be-
reits umfassende Daten aus dem klinischen Alltag.

Beobachtung unter Studienbedingungen
und eine Praxiserfahrung von inzwischen
tiber zwei Millionen Patientenjahren (in
allen zugelassenen Indikationen).

In RE-LY®, einer prospektiven, randomi-
sierten, offenen Phase-lll-Studie mit ver-
blindeter Endpunktauswertung bei Patien-
ten mit nicht-valvuldrem Vorhofflimmern,
wurde Dabigatran mit dem Vitamin-K-Ant-
agonisten Warfarin verglichen: In einer
Dosis von 2 x 150 mg/d schiitzte Dabigatran
bei vergleichbarem Risiko fiir schwere Blu-
tungen signifikant vor Schlaganfallen und
systemischen Embolien. In der fir be-
stimmte Patientengruppen indizierten nied-

FUr den direkten Thrombinhemmer Dabi-
gatran sprechen laut Prof. Dr. Darius Na-
bavi, Berlin, Langzeitdaten aus sechs Jahren

Das Praxis Scheckheft
Gurationes mirabiles

Arztemuster und alles was Sie
fiir die tagliche Praxis brauchen
in [hrer Post und unter
www.arzt-praxis-service.de

dere antioxidativen Substanzen) auszu-
sprechen. Ob die Zufuhr nur bei Menschen
mit einem Vit.-C-Mangel praventiv wirkt
und ob es eine Schwellenkonzentraion
gibt, sind nur einige der offenen Fragen.

Vit.-C im zirkulierenden Blut mit einem RR
von 0,81 (95%-Kl: 0,75—0,88) einher.
Nur in drei Studien konnte eine echte
Vit.-C-Supplementierung beurteilt wer-
den. Auch hier lag das RR fiir eine
hohe vs. eine niedrige Vit.-C-Gabe bei
0,83, allerdings war das Kl wesent-
lich breiter und iiberschritt die 1
(95%-Kl: 0,62-1,10). JL
B chen GCet al.: Vitamin C intake, circu-
lating vitamin C and risk of stroke: a meta-
analysis of prospective studies. ] Am Heart
Assoc 2 (2013) e000329 [Epub ahead of print:

27. Nov. 2013, doi: 10.1161/JAHA.113.000329]
X Bestellnummer der Originalarbeit 140253

rigen Dosis von 2 x 110 mg/d war das Risiko
fiir Schlaganfalle und systemische Embolien
mit Warfarin vergleichbar bei signifikant ge-
ringerem Risiko fiir schwere Blutungen.

Das positive Sicherheitsprofil von Dabi-
gatran wurde auBerdem u. a. von der ameri-
kanischen Arzneimittelbehtrde FDA besta-
tigt, betonte Nabavi in Frankfurt. Basierend
auf Daten aus elektronischen Krankenakten
und Abrechnungsdaten von Krankenkassen
ermittelte die FDA, dass bei neu auf Dabiga-
tran eingestellten Patienten geringere Raten
an gastrointestinalen und intrakraniellen
Blutungen auftraten als bei neu auf Warfa-
rin-eingestellten Patienten. Fiir die gute Ver-
traglichkeit sprechen auch weitere Daten
aus dem klinischen Alltag in den USA, die
beispielsweise zeigten, dass die Therapie-
Persistenz unter Dabigatran hoher als unter
Warfarin war. Ay

Fachpressekonferenz: ,,Medizinische Innovationen
in Deutschland — Herausforderungen am Beispiel
von Pradaxa®”, Frankfurt, 13.12.2013. Veranstalter:
Boehringer Ingelheim

Dabigatranexilat: Pradaxa®
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Psychose bei Parkinson-Patienten

Risikofaktoren und Trigger-Medikamente

Halluzinationen und Psychosen sind ein haufiges nicht-motorisches Pro-
blem bei Parkinson-Patienten. Sie erfordern in schweren Fallen eine Be-
handlung mit Antipsychotika, die aber die Parkinson-Symptome ver-
schlechtern kénnen. Patienten-bezogene Risiken und Medikamente als
Trigger fiir die Entwicklung schwerer Psychosen untersuchten nun ja-
panische Wissenschaftler in einer Longitudinalstudie.

n der retrospektiven Kohortenstudie wur-

den 192 Parkinson-Patienten maximal
zwei Jahre lang nachbeobachtet.

Patientenbezogene Faktoren, die mit dem
Risiko einer Psychose in Verbindung ge-
bracht werden, wurden mithilfe einer Survi-
val-Analyse ermittelt. Bei Patienten, die eine
Psychose entwickelten, wurde die Medika-
tion wahrend des ,,Gefdhrdungszeitraumes*
(ein bis vierzehn Tage vor deren Auftreten)
mit jener wahrend des Kontrollzeitraumes
(ein und drei Monate davor) verglichen.

Bei 52 Patienten (durchschnittliches Alter:
70,7 Jahre) wurde eine behandlungsbediirf-
tige Psychose festgestellt, dies ergab eine
Inzidenz von 116 Fallen pro 1000 Personen-
jahre (95%-Konfidenzintervall: 85 — 148). Es
fanden sich in 33 Fdllen optische, in drei Fal-
len akustische und in einem Fall somato-
sensorische Halluzinationen sowie in 15 Fal-
len eine Wahnbildung).

In den Analysen der Baseline-Charakteri-
stika zeigte sich ein deutlich erhhtes Risiko
bei Patienten in einem modifizierten Hoehn
& Yahr-Stadium = 4 (Hazard-Ratio: 2,22),
mit langerer Parkinson-Dauer (HR: 1,25 pro
fiinf Jahre) und bei Patienten mit Mini-Men-
tal State Test-Werten = 24 (HR: 2,66).

Die Case-Crossover Analyse ergab, dass ge-
rade die Einnahme von Anticholinergika das
Psychose-Risiko Risiko massiv erhéhte (HR:
19,7), wahrend eine Medikation mit dem An-
tidementivum Donepezil dieses praktisch hal-

Bei zunehmender Schwere und
Dauer der Parkinson-Erkrankung
sowie bei relevanten kognitiven Ein-
schrankungen war das Risiko fur die Ent-
wicklung einer Psychose klar erhoht. Dies
entspricht den alltéglichen klinischen Er-
fahrungen. Dass die als kognitiv ver-
schlechternd bekannten Anticholinergika
das Psychose-Risiko ebenfalls erhéhen, be-
darf ebenso der weiteren Abklarung wie
die anscheinend Psychose-praventive Wir-
kung eines Acetylcholinesterase-Hemmers
wie Donepezil.
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bierte (HR: 0,48). Die Tagesdosen von L-Dopa,
Dopaminagonisten (DA), Amantadin und Se-
legilin hatten darauf im Gesamtkollektiv kei-
nen Einfluss, die von L-Dopa und DA aber bei
bei den lber 70-Jahrigen aber durchaus.
Dass das medikationsabhédngige Risiko ins-
gesamt nur bei den Parkinson-Patienten » 70
Jahren hoher war, spricht fiir verschiedene,

Die Patienten in Schwung bringen

vom Alter abhdngige Mechanismen der Psy-
chose-Entstehung. JL

B sawada H et al.: Trigger medications and pa-
tient-related risk factors for Parkinson disease psy-
chosis requiring anti-psychotic drugs: a retrospec-
tive cohort study. BMC Neurol 13 (2013) 145 [Epub
ahead of print: 12. Okt. 2013; doi:10.1186/1471-
2377-13-145]
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Hilft das Motivationsprogramm ParkFit?

Parkinson-Patienten neigen sowohl aufgrund ihrer neurologisch-motorischen Be-
hinderungen als auch wegen der haufig begleitenden Depression und Apathie zu
extremer Bewegungsarmut. Eine vermehrte korperliche Aktivitat konnte aber sehr
viele ihrer (Begleit-)Beschwerden deutlich lindern. Was konnte mit dem niederlan-
dischen Bewegungsférderungsprogramm ParkFit erreicht werden?

n den letzten Jahren wurden verschiedene

Physiotherapie-Programme fiir Parkinson-
Patienten entwickelt, die mehrere Aspekte
der Beweglichkeit verbessern. Dessen un-
geachtet gelang es aber kaum, die Patien-
ten zu einem bewegungsreicheren Lebens-
stil anzuregen.

In den Niederlanden wollte man es besser
machen: Mit dem individuell zugeschnitte-
nen, krankheitsspezifischen Programm
ParkFit sollten die Patienten vor allem durch
Motivationsstrategien zu korperlicher Be-
wegung angeregt werden. 586 Patienten im
Alter zwischen 40 und 75 Jahren (Hoehn &
Yahr: = 3).wurden zur ParkFit-Intervention
oder zu einer etablierten Physiotherapie
randomisiert. Das erreichte Maf} an korper-
licher Aktivitat wurde mit einem speziellen
Fragebogen (LAPAQ) quantifiziert.

540 Patienten (92,2%) konnten ausge-
wertet werden. Wahrend der Beobachtungs-
zeit von zwei Jahren entwickelte sich die kor-
perliche Aktivitat in der Interventions- und
Vergleichsgruppe dhnlich (LAPAQ-Differenz
lediglich 7%). Die Parkinson-spezifische Le-
bensqualitat (PDQ-39) unterschied sich
ebenso wenig signifikant (Differenz 12%; p ¢

0, 14) wie die Haufigkeit von Stiirzen (62%
VS. 67%).

Vorteile fiir die ParkFit-Gruppe ergaben
sich aber nach einem Aktivitats-Tagebuch
der Patienten (Differenz -0.9 Punkte; p <
0,001) und einem Aktivitats-Monitor (Diffe-
renz 12%; p < 0,001) sowie im 6-min-Gehtest
(Differenz 4,8 m; p < 0,05). WE

B van Nimwegen M et al.: Promotion of physical
activity and fitness in sedentary patients with Par-
kinson’s disease: randomised controlled trial. BMJ
346 (2013) 576 [Epub ahead of print 1. Mérz
2013;. doi: 10.1136/bmj.f576]
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' Die Autoren sehen trotz der erziel-
ten Effekte ihre ambitionierten Er-
wartungen in das Programm ParkFit nicht
erfullt, empfehlen aber bei Parkinson-Pa-
tienten dringend weitere BemuUhungen
um Motivations- und Verhaltensanderun-
gen. Immerhin kénnten sich durch mehr
Bewegung auch sehr positive Einflusse auf
haufige Probleme der Parkinson-Erkrank-
ten wie Schlaflosigkeit, Depression und
Obstipation, ja sogar die Lebenserwartung
ergeben. Tiermodelle sprechen dafir, dass
die koérperliche Aktivitat sogar die Neuro-
degeneration bremst.

Foto: Fotolia — © agsandrew
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Langzeiteffekte der Stimulanzientherapie
Wie verandert sich die Kognition?

Die Ausweitung der medikamentésen Behandlung von Kindern mit ADHS erfahrt
derzeit einige Kritik, die sich allerdings nicht immer an den Fakten orientiert. In Tai-
wan wurde nun untersucht, wie sich das Stimulanz Methylphenidat (MPH) als das
am haufigsten dagegen eingesetzte ADHS-Medikament langfristig auf die Kogni-
tion auswirkt. Sie stellten u. a. einen Einfluss des Alters der Kinder fest

ogliche Verdanderungen des Intelli-
M genzquotienten und verschiedene
neurokognitiven Leistungen wurden inner-
halb eines Intervalls von mindestens einem
Jahr mehrmals bei 171 Kindern mit ADHS (6
bis 12 Jahre) und 47 alters- und ge-
schlechtsgematchten Probanden ohne
ADHS durchgefiihrt. Zum Einsatz kamen die
zu Beginn und zu Studienende die Wechsler
Intelligence Scale (WISCIII). AuBerdem wur-
den die ADHD-Rating scale (ARS) und die
Skala Clinical Global Impression — Severity

Dieser taiwanischen Langsschnittun-
tersuchung zufolge geht die MPH-
Therapie Uber ein Jahr nicht nur mit er-
heblichen symptomatischen Besserungen
einher, sondern — mit diesen korrelierend —
auch mit einer Zunahme des 1Q und besse-
ren kognitiven Leistungen. Im Hinblick auf
die starkeren Effekte in der Gruppe der
Sechs- bis Achtjahrigen legen die Autoren
nahe, eine Stimulanzien-Therapie bald
nach der Diagnose zu beginnen.

(CGI-S) zum Zeitpunkt der Aufnahme, sechs
Monate spdter und nach einem Jahr ange-
wendet.

Die Kinder mit ADHS hatten initial sowohl
einen niedrigeren verbalen IQ als auch
einen niedrigeren Gesamt-lQ. Auflerdem
zeigten sie bei diversen Untertests des WISC
IIl schlechtere Leistungen als gesunde Kin-
der, darunter beim Erkennen von Parallelen,
beim Vokabeltest und bei Verschliisse-
lungstests.

Nach einem Jahr der MPH-Therapie wur-
den nach allen Items der ADHD-RS und nach
dem CGI-S erhebliche Symptomverringerun-
gen festgestellt. Die Tests ergaben signifi-
kante Besserungen in etlichen Gebieten der
WISC I, darunter Gesamt-1Q, verbaler IQ, Ar-
beitsgedachtnis, Wahrnehmungsverarbei-
tung, Erganzung von Bildern, Anordnung
von Bildern, Zusammensetzung von Objek-
ten und Zahlenreihen (Digit Span).

Die Unterteilung der MPH-behandelten
ADHS-Kollektiv nach dem Alter (6-8 vs.

Mit reaktiver Gewalt in die Delinquenz
Methylphenidat kann Kriminalitatsrate senken

Die Pravalenz einer ADHS in forensischen Populationen ist mit 25 bis 30% der in-
haftierten Straftater durchgéngig sehr hoch. Auch bei dieser Klientel erwachsener
Patienten konnte gezeigt werden, dass die Gabe von Methylphenidat (MPH) liber
eine erhebliche Effektstarke verfiigt, berichteten Experten auf einem Satelliten-
symposium auf dem DGPPN 2013 in Berlin.

it einer differenzierten Untersuchung
Mgelang es, die spezifischen Gewalt-
akte genauer zu bestimmen, die Menschen
mit ADHS in die Delinquenz treibt. berich-
tete Prof. Michael Rosler, Homburg. Dabei
war proaktive Gewalt definiert als vom Tater
geplante, zu einem bestimmten Zweck ein-
gesetzte Gewalt; reaktiv waren gewaltsame
Handlungen, wenn sie provoziert worden
waren und der Tater keine ausreichende
Kontrolle tiber seine Emotionalitat hatte.
,Wir konnten bei den Tatern mit ADHS ein

klares Ubergewicht der reaktiven Gewalt er-
kennen“, so Rosler. Dariiber hinaus wird
»das Risiko von Delinquenz meist durch zu-
sdtzliche komorbide Storungen des Sozial-
verhaltens vermittelt“. Demnach sind Kinder
und Jugendliche mit ADHS nicht prinzipiell
gefdhrdet, mit der Justiz in Konflikt zu gera-
ten. Weder der unaufmerksame, noch der
rein hyperaktive Typus wird in der Regel
straffdllig. Betroffen ist vielmehr eine Unter-
gruppe, bei der zugleich eine eklatante Sto-
rung des Sozialverhaltens (Conduct Disor-

11l ADHS

9—12 Jahre) ergab insbesondere in der
Gruppe der 6-8-Jahrigen deutlich bessere
Leistungen in einigen Untertests und Sub-
skalen des WISC Ill (wie etwa Erkennen von
Parallelen, Verstandnis und Zusammenset-
zung von Objekten). JL

B T7sai CS et al.: Long-term effects of stimulants
on neurocognitive performance of Taiwanese chil-
dren with attention-deficit/hyperactivity disorder.
BMC Psychiatry 13 (2013) 330 [Epub ahead of print
4. Dez. 2013; doi: 10.1186/1471-244X-13-330]
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der) vorliegt. Diese duf3ert sich u. a. in frither
Gewalt gegeniiber Mitmenschen, Tierquale-
rei und Zerstérungswut, bis hin zum Bild
einer antisozialen Personlichkeitsstorung.
Neuere Studien konnten bei Gefangnisin-
sassen mit ADHS und komorbiden Storun-
gen durch den Einsatz von MPH signifikante
Effekte nachweisen. Dies betraf sowohl den
Score der Conners' Adult ADHD Rating Scale
(CAARS) als auch das allgemeine Funktions-
niveau (Global Functioning). In einer ande-
ren Studie konnte die Kriminalitdtsrate bei
Erwachsenen mit ADHS, die bereits mit dem
Gesetz in Konflikt gegkommen waren, durch
eine Behandlung mit MPH signifikant um
32% reduziert werden. RF

Satelliten-Symposium: ,, ADHS und psychische Be-
gleiterkrankungen”, DGPPN-Kongress 2013, Berlin,
29.11.2013. Veranstalter: Medice

Methylphenidat: Medikinet® adult
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IM FOKUS

Mit einer einzigen Frage lasst sich eine Sui-
zidalitat offenbar sehr gut einschatzen,
wurde jetzt aus einer US-Studie an 84 418
ambulanten depressiven Patienten berich-
tet, von denen 709 einen Suizid versuchten
und 46 diesen vollendeten. Beantworteten
Patienten die Frage 9 des Patient Health
Questionnaire for Depression (PHQ-9) nach
Gedanken Uber Tod und Selbstverletzung
in den letzten zwei Wochen mit , nahezu
jeden Tag” hatten sie gegenuber jenen, die
LNiemals” antworteten eine zehnfach ho-
here Rate an Suizidversuchen im folgenden
Jahr: Nach Adjustierung auf Alter, Ge-
schlecht, Anamnese und vor allem Depres-
sionsschwere lag die kumulative Rate bei
0,3% vs. 0,03%.

B simon GE et al.: Does response on the PHQ-9
Depression Questionnaire predict subsequent sui-

cide attempt or suicide death? Psychiatr Serv 64
(2013) 1195-1202

US-Psychiater bestatigten jetzt eindrucks-
voll den Zusammenhang zwischen Armut
und Gehirnentwicklung: Die an 145 Vor-
schilern (3 bis 6 Jahre alt) durchgefihrte
Studie ergab eine signifikante Korrelation
der jahrlichen ,Income-to-needs”-Rate mit
den MRT-Volumina der wei3en und grauen
Substanz, der Hippokampi und der Amyg-
dalae bei den 6- bis 12-Jahrigen. Dass die
Relation im Fall der HippokampusgroBe
durch die familidre Unterstitzung und
durch stressreiche Lebensereignisse medi-
iert wurde, spricht fur frihe Interventio-
nen, die das Familienleben verbessern..

K] Luby J et al.: The effects of poverty on child-
hood brain development: the mediating effect

of caregiving and stressful life events. JAMA Pe-
diatr 167 (2013)1135-1142

In der Vergangenheit gab es immer wieder
Hinweise darauf, dass eine Pestizid-Exposi-
tion das Parkinson-Risiko erhéhen kann.
Jetzt zeigten kalifornische Neurologen den
moglichen Mechanismus anhand einer Stu-
die von 360 Fallen und 816 Kontrollen auf.
Alle ex vivo mit einem neuen Assay getes-
teten Dithiocarbamate (z.B. Maneb, Ziram),
zwei Imidazole (Benomyl, Triflumizol), zwei
Dicarboxymide (Captan, Folpet), und ein
Organochlorin (Dieldrin) hemmten die
Aktivitat der neuronalen Aldehyd-Dehy-
drogenase (ALDH). Dies ging mit einem An-
stieg des Risikos fur eine Parkinson-Erkran-
kung um das 2- bis 6-Fache einher, wobei
Variationen des mitochondrialen ALDH2-
Gens ebenfalls einen Einfluss hatten. 15 die
ALDH nicht hemmende Pestizide erhdhten
das Parkinson-Risiko dagegen nicht.
Fitzmaurice AG et al.: Aldehyde dehydroge-
nase variation enhances effect of pesticides asso-

ciated with Parkinson disease. Neurology 82
(2014) 419-426
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Morbus Alzheimer

Unterschiede zwischen Early- und Late-onset

Im australischen Perth wurde untersucht, inwieweit sich Patienten mit einem
lebensgeschichtlich frithen Alzheimer-Beginn von jenen mit einer spat, d. h. erstim
Senium beginnenden Erkrankung unterscheiden. Neben verschiedenen anderen
klinischen Variablen lag ein Fokus auf dem AusmaB und der Geschwindigkeit der

kognitiven Verschlechterung.

ie Datenbasis bildeten 3747 Alzheimer-
Fille des australischen C-Path Online
Data Repository.

Verglichen wurden die 614 Patienten mit
Early- und die 3133 mit Late-onset hinsicht-
lich demographischer Merkmale, Body Mass
Index (BMI), durchschnittlichem arteriellen
Blutdruck und diverser Laborwerte. Die ko-
gnitiven Untersuchungen umfassten den
Mini-Mental State Test (MMST) und die Alz-
heimer's Disease Assessment Scale — co-
gnitive subscale (ADAS-cog).

Zwischen den beiden Gruppen fanden
sich keine signifikanten Unterschiede im
BMI und im Blutdruck. Bei den spat Er-
krankten signifikant hoher fielen die Kon-
zentrationen an C-reaktivem Protein, Kreati-
nin und Blut-Harnstoff-Stickstoff (je p < 0,05)
aus. Bei ihnen lagen auBerdem signifikant
haufiger die APOEe4-Allele als die APOEe2-
oder APOEe3-Allele vor und sie hatten signi-
fikant hdufiger Alzheiner-Erkrankte Ver-
wandte.

In der Kognition wurden dagegen deutli-
che Unterschiede festgestellt: Bei den friih
Erkrankten ergaben sich anfanglich signifi-
kant niedrigere MMST-Werte (19,3 vs. 20,9

Punkte) — und der Unterschied wurde in der
zweijdhrigen Beobachtungszeit noch grofier
(am Ende 12,0 vs. 19,1 Punkte). Wahrend die
ADAS-Cog-Scores bei den spat Erkrankten
initial nur tendenziell ungiinstiger ausfielen
(33,6 vs. 29,9 Punkte) als bei den friih Er-
krankten, verschlechterten sich diese im
Verlauf ebenfalls deutlich starker, so dass
der Unterschied am Ende signifikant war
(51,4 vs. 33,1 Punkte). JL

S | Panegyres PK, Chen HY: Differences between
early and late onset Alzheimer's disease. Am J
Neurodegener Dis 2 (2013) 300-306

X Bestellnummer der Originalarbeit 140255

Erhéhte Entzindungsmarker, eine
= = beeintrachtigte Nierenfunktion und
ein haufigerer APOEe4-Allel-Status waren
mit einem spaten Alzheimer-Beginn asso-
ziierte Faktoren. Moglicherweise kenn-
zeichnet dieser Befund ein (vielleicht ge-
netisch bedingt) anderes Erkrankungsmus-
ter als bei den Patienten mit frihem
Krankheitsbeginn. Letztere zeigten insbe-
sondere eine deutlich schnellere kognitive
Verschlechterung. Frih Erkrankte weisen
bsiherigen Studien zufolge eine geringere
Last an Amyloid-Depositen auf.

Foto: Fotolia — © Andrea Danti



Angststorung?
Borderline? Depression?

ADHS
erkennen
und richtig
behandeln

Jetzt
Diagnose-

material
anfordern!

QR-Code scannen
oder Diagnosematerial

anfordern unter: M Ed i ki net® ad u It

ida-anfordern.de
Das erste zugelassene Methylphenidat-Praparat
fur ADHS im Erwachsenenalter

Medikinet® adult 5 mg, 10 mg, 20 mg, 30 mg, 40 mg. Wirkst.: Methylphenidathydrochlorid. Zus.setzg.: 1 Hartkps. enthalt Methylphenidathydrochlorid 5 mg/10 mg/20 mg/
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Erste Episode einer psychotischen Manie
Unterschiedliche Risikofaktoren bei Mannern

und Frauen

Fiir viele psychotische Erkrankungen konnten geschlechtsspezifische Unterschiede
festgestellt werden, beispielsweise im Krankheitsbeginn einer bipolaren Stérung.
In einer Studie wurde nun die Hypothese gepriift, ob bereits bei der ersten psy-
chotischen Manie klinische Symptome und funktionelle Abweichungen zwischen

Mannern und Frauen vorliegen.

Das Kollektiv aus 118 Patienten im Alter
zwischen 15 und 29 Jahren mit einer er-
sten Episode einer psychotischen Manie

Bei der Erstepisode einer psychoti-
schen Manie existieren zwischen
den Geschlechtern Unterschiede in klini-
schen Risikofaktoren, die auch mit einem
schlechteren Outcome verbunden sind —
und sich bereits initial erkennen lassen.
Dies scheinen bei Mannern in erster Linie
Alkohol-/Drogenkonsum und bei Frauen
sexueller Missbrauch in der Anamnese zu
sein, wenngleich der kausale Zusammen-
hang mit der manischen Symptomatik un-
klar ist. Im Ubrigen sollte ebenfalls noch
gepruft werden, inwieweit auch bei der
Medikamentenwirkung geschlechtsspezi-
fische Unterschiede bestehen.

Therapie der Depression

Online-Patientenprogramm wirkt anhaltend

Welche Therapiechancen das neue Computer-gestiitzte Online-Patienten-
programm deprexis® bei depressiven Patienten bietet, wurde auf einem

setzte sich aus 71 Mannern und 47 Frauen
zusammen.

Gegeniiber den Frauen hatten mannliche
Studienteilnehmer in der Vergangenheit
eine deutlich hohere Wahrscheinlichkeit fiir
einen Substanzmissbrauch (0Odds Ratio:
13,41; p < 0,001) sowie flir Konflikte mit Ge-
setzen bzw. kriminelle Handlungen (OR:
4,71; p = 0,008). Frauen waren da-
gegen deutlich haufiger sexuell
missbraucht worden (OR: 7,12; p =
0,001).

Auch noch zu Behandlungsbe-
ginn nahmen Madnner haufiger un-
erlaubte Substanzen wie z. B. Can-
nabis ein (OR: 2,15; p = 0,047);
dies ging einher mit einer schwe-
reren Symptomatik (OR: 1,72; p =

Satellitensymposiums im Rahmen des DGPPN-Kongresses 2013 erortert.

ie Prof. Dr. med. Dipl.-Psych. Gerd

Laux, Wasserburg, schilderte, werden
immer mehr Online-Hilfen bei psychischen
Erkrankungen angeboten. Mit deprexis®
steht jetzt hierzulande das erste psycholo-
gisch fundierte, KVT-ausgerichtete deutsch-
sprachige Online-Programm zur Verfiigung.
Es dauert 12 Wochen und umfasst zehn The-
men, u. a. individualisierte Informationen
zur Erkrankung, Problemlosungsstrategien,
Ubungen, Entspannungstechniken und an-
dere Aktivitdten zur Depressionsbewalti-
gung. Die Teilnehmenden werden durch
E-Mails oder SMS unterstiitzt.

Nach Laux Worten ,hat deprexis® eine
wissenschaftliche Basis", es liegen derzeit
drei kontrollierte Studien vor. Beispiels-
weise kam es in einer davon ,nach dem
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Beck Depression Inventory Il zu
hoch signifikanten Effekten nach
zehn Wochen", die Compliance lag
bei 91%, und die antidepressive
Wirkung hielt an. Daneben kdnnte das Pro-
gramm auch der Compliance dienen und
u. a. zur Optimierung der Pharmakotherapie
beitragen. ,,Wir haben viele unterversorgte
Gebiete und unglaubliche Wartezeiten“,
sagte Lauxin Berlin ,,Aus meiner Sicht sollte
deprexis® in der Facharztpraxis angewendet
werden", so der Experte, ,,es ist eine Ergdn-
zung der Face to Face-Behandlung."

»lch wiirde auch die Edukationsaspekte
von deprexis® als sehr hoch einschatzen",
erganzte Dr. med. Walter Albrecht, Nieder-
gelassener in einer Schwerpunktpraxis in
Ellwangen. ,Ich kann mir vorstellen, dass

0,037) und mit einem niedrigeren Funkti-
onsniveau (OR: 0,96; p = 0,045). Jedoch
waren Mdnner wahrend der Behandlung
eher in der Lage den Substanzmissbrauch
zu reduzieren als Frauen (OR: 5,34; p =
0,008) und konnten haufiger stabil in fami-
lidrer Gemeinschaft leben (OR: 4,30; p =
0,009). Dass dies Frauen deutlich schwerer
fiel, lasst sich moglicherweise durch die
hohe Missbrauchsrate erklaren.

Das Alter zu Krankheitsbeginn, die ge-
samte Psychopathologie und das Funkti-
onsniveau zum Zeitpunkt der Entlassung er-
wiesen sich dagegen in beiden Kollektiven
als @hnlich. NW

B cotton SM et al.: Gender differences in first epi-
sode psychotic mania. BMC Psychiatry 13 (2013) 82
[doi: 10.1186/1471-244X-13-82]
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“SorRY 'M LATE, BUT THAT'S WHY
I'M HERE . MY BIOLOG CAL CLOCK
1S ALL OUT OF WHACK, "

man das in der Facharztpraxis ohne grof3en
Mehraufwand durchfiihren kann". Er hob
dabei hervor, ,,keineswegs nur an die jun-
gen Patienten zu denken".

Das Programm deprexis® dient der Thera-
pieunterstiitzung von Patienten mit unipo-
larer Depression oder depressiver Verstim-
mung. Es stehtim Internet natdirlich rund um
die Uhr zur Verfligung. JL

Satellitensymposium ,, Computer-gestttzte Patien-
tenprogramme bei Depression — Chancen und Her-
ausforderungen", DGPPN-Kongresses 2013, 27.
Nov. 2013. Veranstalter: Merz Pharmaceuticals
Online-Patientenprogramm bei Depression:
deprexis®
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CAVE: Nephropathie-Risiko unter Lithium
Mindestens zweimal jahrlich

die Nierenfunktion priifen

Lithium gilt nach wie vor als das wirksamste Prophylaktikum gegen rezidivierende
affektive Erkrankungen wie die unipolare Depression und die bipolare Stérung. Die
Lithium-induzierte Nephropathie gehért aber zu den Nebenwirkungen, die den Pa-
tienten bei einer Langzeittherapie schwer schadigen kénnen. Unter Beriicksichti-
gung aktueller Publikationen zu dem Thema erstellten deutsche Psychiater nun
eine systematische Ubersicht. Wie kann das Risiko gemanagt werden?.

ei der Lithium-induzierten Nierenscha-

digung handelt es sich um eine tubu-
lointerstitielle Nephritis, die zur terminalen
Niereninsuffizienz fiihren kann — mit der
Notwendigkeit der Dialyse oder gar einer
Transplantation.

In einer kiirzlich veroffentlichten Quer-
schnittsstudie (Bocchetta A et al.) wurde be-
richtet, dass fiir die Nierenschddigung die
Dauer der Lithium-Therapie maBgeblich ist:
Fiirjedes Jahr der Einnahme sank die durch-
schnittliche glomeruldre Filtrationsrate
(GFR) um 0,64 ml/min. Eine chronische Nie-
renerkrankung (GFR < 60 ml/min.) lag (nach
einer Therapiedauervon mind. 12 Monaten)
bei einem von vier Patienten vor — gegen-
tiber einem von 18 Lithium-naiven Kranken.

In einer jlingsten Metaanalyse sank die
GFR Uber ein Jahr der Lithium-Behandlung
um bis zu 5 ml/min. Dies kann nach lang-
jahriger Therapie bedrohliche Folgen haben.
Werte unter 60 ml/min. gehen nicht nur mit
einem groBReren Risiko fiir eine terminale
Niereninsuffizienz einher, auch die Gesamt-
mortalitadt ist erhoht.

Die klinischen Konsequenzen dieser Er-
kenntnisse sind vielgestaltig: Zunédchst
sollte der Patienten umfassend iiber die Ri-
siken aufgeklart werden und es sollte ein
shared decision making tiber die Therapie
erfolgen. Vor deren Beginn — und danach
mindestens zweimal im Jahr — ist die Kreati-
nin-Clearance zu messen und die GFR zu er-
rechnen, ggf. ein 24-h-Urin auszuwerten.

Sinkt die GFR unter 60 ml/min. /1,73 m2
ist ein Nephrologe hinzuzuziehen und ge-
meinsam mit dem Patienten zu erwdgen, ob
die Lithium-Therapie weitergefiihrt werden
soll oder nicht sowie die Behandlungsalter-
nativen zu diskutieren. Das Absetzen von Li-
thium macht allerdings nur Sinn, solange
die Kreatinin-Clearance » 40 ml/min. be-
tragt, denn unterhalb dieser Rate ver-
schlechtert sich die Nierenfunktion offenbar

mit der gleichen Geschwindigkeit, auch

wenn Lithium abgesetzt wurde. JL
H severus E, Bauer M: Managing the risk of li-
thium-induced nephropathy in the long-term
treatment of patients with recurrent affective dis-
orders. BMC Med 11 (2013) 34 [Epub ahead of
print: 11. Feb. 2013; doi: 10.1186/1741-7015-11-34]
X Bestellnummer der Originalarbeit 140263
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Bipolare Stérung im Behandlungsalltag
Hohe Retentions- und niedrige Riickfallrate

Die Therapiemdglichkeiten der bipolaren Stérung haben sich erheblich erwei-
tert,doch die mangelnde Adharenz mit der Medikation, insebsondere frithe Thera-
pieabbriiche, ist ein Problem geblieben. Deutsche Psychiater priiften nun in einer
prospektiven nicht-interventionellen Beobachtungsstudie, wie es sich bei ver-
schieden behandelten Populationen von bipolar erkrankten Patienten mit den Re-
tentionsraten und der Riickfallhaufigkeit verhalt.

n der 18-monatigen multizentrischen

Studie nahmen 761 ambulante behan-
delte Erwachsene mit bipolarer Stérung teil.
Die Erhaltungstherapie erfolgte mit einer Ol-
anzapin-Monotherapie (OM, n = 186), Li-
thium (LM, n = 152), Antikonvulsiva (n =
216), anderen Stimmungsstabilisierern
(aStSt, n = 44) einer Kombination aus Olan-
zapin/Lithium (n = 47) oder Olanzapin/ An-
tikonvulsiva (n = 68) sowie anderen Kombi-
nationen (@Komb, n = 48). Ein Riickfall war
definiert als ein Wert der Skala Clinical Glo-
bal Impresion - Bipolar (CGI-BP) » 3, eine Ver-
schlechterung des CGI-BP um = 2 Punkte,
stationdre Krankenhausaufnahme oder ein
krankheitsbedingter Tod.

Nach durchschnittlich etwa 18 Monaten
(540 Tage) betrug die Gesamtrate der Re-
tention mit der Basismedikation unerwartet
hohe 87,7%. Dabei bestanden zwischen den
einzelnen Medikamenten gruppen (Refe-
renz: OM) erstaunlicherweise keine nen-
nenswerten Unterschiede.

Die durchschnittliche Gesamtdauer einer
Therapie mit Stimmungsstabilisierern lag
bei 444,7 Tagen, mit einer Spanne zwischen

377,5 Tagen (StSt) und 481 Tagen (LM).
Insgesamt 74,0% aller Patienten erlitten
im Beobachtungszeitraum keinen Riickfallin
eine akute Episode. Die Spanne zwischen
den Kohorten reichte dabei von 58,4%
(aKomb) bis 80,2% (LM). JL

B Kraemer S et al.: Comparably high retention and
low relapse rates in different subpopulations of bi-
polar patients in a German non-interventional study.
BMC Psychiatry 13 (2013) 193 [Epub ahead of print:
17. Juli 2013; doi:10.1186/1471-244X-13-193]

X Bestellnummer der Originalarbeit 140264

Entgegen den oft unglinstigen Re-
= = sultaten klinischer Studie waren die
Retentionsraten mit der Medikation (mit
9 von 10 Patienten) erstaunlich hoch.
Zudem ergab sich auch ein erstaunlich
hoher Prozentsatz an Ruckfallfreiheit: Drei
Viertel aller Patienten blieben verschont.
Offenbar hat sich in der ambulanten Ver-
sorgung von Bipolar-Patienten einiges
getan. Es konnte sein, so die Autoren, dass
sich die Bemuhungen um eine Individuali-
sierung der Therapie auszuzahlen begin-
nen. Olanzapin war Ubrigens zu Studien-
beginn das einzige zur Erhaltungstherapie
hierzulande zugelassene Antipsychotikum,
daher wurde keines der anderen heute ge-
brauchlichen Atypika eingeschlossen.
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DGPPN Kongress 2013, Berlin, 27. bis 30. November 2013
Rekordverdachtiger Besucheransturm

Der Kongress der Deutschen Gesellschaft fiir Psychiatrie, Psychotherapie und Ner-
venheilkunde (DGPPN) Ende November in Berlin stand unter dem Motto ,,Von der The-
rapie zur Pravention”. Der vorerst letztmalig im renovierungsbediirftigen ICC gehal-
tene Kongress konnte wieder einmal einen Besucheransturm verzeichnen: 10 032 Teil-
nehmer aus 54 Landern lauschten auf 710 Veranstaltungen 1971 Referenten.

H ier aus dem umfangreichen Programm
einige interessante Neuigkeiten.

Was wird aus Cyberkids?

Die gestiegene Internetnutzung in der
Freizeit von Kindern und Jugendlichen muss
nicht in einem problematischen Gebrauch
oder garin einer Internetabhangigkeit miin-
den. Wie Dr. Katrin Zosel, Mannheim, be-
richtete, wurde im Rahmen einer Langs-
schnittuntersuchung nur bei neun von 309
untersuchten Probanden im Alter von 25
Jahren (2,9%) nach dem ,,Internet Addiction
Test“ (IAT, Young et al., 2008) eine proble-
matisch Internetnutzung gefunden. Die Rate
liegt damit deutlich unter der fiir deutsche
Jugendliche mit 10%-15% geschétzten Rate.
Fiir die Entwicklung einer problematischen
Internetnutzung signifikante Pradiktoren
waren internalisierende Stérungen im Kin-
des- und Jungendalter, beispielsweise nicht
aber eine vorangegangene ADHS-Sympto-
matik oder -diagnose.

IV-Check zwiespaltig

Den Erfolg des Niedersdachsischen Mo-
dells der Integrierten Versorgung fiir schizo-
phren erkrankte Menschen beurteilen Arzte
und Patienten unterschiedlich. Das zeigte
eine von Denise Kdstner aus Liineburg vor-
gestellte Analyse. Im Vergleich zu 113 Kon-
trollen in der Regelversorgung besserten
sich die Funktionsbheeintrachtigungen und
Symptome der am IV-Projekt teilnehmenden
148 Interventionspatienten tber ein Jahr
zwar signifikant starker. In der Patientenbe-
urteilung nach dem 12 Items umfassenden
WHODAS-II-Fragebogen konnte aber kein
Unterschied festgestellt werden. Warum die
Wirksamkeit der integrierten Versorgung,
die aus Arztesicht immerhin eine mittlere Ef-
fektstdarke aufwies, fuir die Patienten nicht
entsprechend relevant war, ist noch zu kla-
ren. Nun sind weitere Auswertungen, auch
in Bezug auf Patientenzufriedenheit und
Medikamentenadhdrenz, geplant.
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Fraher Alkoholkonsum

Menschen mit Alkoholabhdngigkeit ha-
ben im Mittel friiher begonnen, Alkohol zu
trinken, als nicht alkoholkranke Kontroll-
personen, wie eine Studie von Julia Beil et
al. aus dem polnischen Rybnik zeigt. Die 125
Mitglieder einer Gruppe der Anonymen Al-

koholiker hatten am haufigsten bereits mit
13 bis 15 Jahren das erste Mal Alkohol ge-
trunken (36,8%), im Alter unter 12 Jahren
hatten schon 12,8% Alkohol konsumiert.
Die 231 Personen einer Kontrollgruppe
gaben dagegen mit 41,1% am hdufigsten an,
erst mit 16 bis 18 Jahren das erste Mal Alko-
holika zu sich genommen zu haben (unter
12 Jahren waren es aber immerhin auch
schon 8,2%).

CAVE: Wechselwirkungen mit
Lebensstil-Faktoren

Interaktionen gibt es nicht nur unter Me-
dikamenten, sondern auch mit Faktoren des
Lebensstils, wie Prof. Dr. Eveline Jaquenoud
Sirot, Leiterin des mediQ — Qualitdtszen-
trums fiir Medikamentensicherheit in Brugg
(Schweiz), berichtete. Zu beachten ist z. B.,
dass ein Rauchstopp das Cyp450-Enzym der
Leber hemmt, sodass der Blutspiegel etwa
von Clozapin bei Nikotinkarenz dramatisch
steigt. Auch die Einnahme der Pille oder
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eines Hormonprdparats wegen Wechseljah-
resbeschwerden fiithrt zur Hemmung von Le-
berenzymen, hiervorallem von CYP1A2 und
CYP2B6. Frauen brauchen ggf. ebenfalls
niedrigere Dosen von Clozapin oder Olanza-
pin, bei einer Pillenpause konnen die Blut-
spiegel dann aber deutlich ansteigen. Auch
die immer hadufiger bei stark libergewichti-
gen Menschen durchgefiihrten bariatrischen
Operationen konnen ein Problem darstellen,
vor allem hinsichtlich der verdnderten Re-
sorption von Arzneimitteln. Hier kann es
manchmal helfen, Psychopharmaka wie
z. B. Antidepressiva in fliissiger Form statt
als Tablette zu verabreichen.

Mehr Struktur bei der
antidepressiven Therapie

Eine computergestiitzte Standardisierung
des klinischen Vorgehens nach Leitlinien
und aktueller Evidenzlage kann die medika-
mentose Therapie von Patienten mit De-
pression verbessern, berichtete Priv.-Doz.
Dr. Mazda Adli, Berlin. Im Rahmen des Ger-
man Algorithm Project (GAP) wurde so deut-
lich hdufiger eine Remission erreicht als
beim ublichen Vorgehen nach dem Ermes-
sen des einzelnen Arztes. Fiir das Anspre-
chen und das Erreichen der Remission
waren dabei beispielsweise die Entschei-
dung zur Lithium-Augmentation, Dosiseska-
lation oder dem Wechsel des Antidepressi-
vums wesentlich, die im GAP-Algorithmus
frither bzw. kontrollierter nach Versagen bis-
heriger Therapieversuche erfolgten. Ein
solch standardisiertes Vorgehen schlief3t
eine individualisierte Therapie nicht aus.

Im Rahmen von GAP identifizierten die
Forscher im Ubrigen auch genetische Pra-
diktoren fiir das Ansprechen, die moglicher-
weise zukiinftig als Marker fiir die Persona-
lisierung der Therapie verwendet werden
konnen. So fiihrte ein Einzelnukleotidaus-
tausch im FKBP5-Gen, das den Glukokorti-
koidrezeptor moduliert, zu einem hdheren
Ansprechen auf eine antidepressive Mono-
therapie und homozygote Trager des kurzen
Allels des Serotonintransporter-Gens sHTTLPR
sprachen besser auf eine Lithium-Augmen-
tation an und erlebten mit grofRerer Wahr-
scheinlichkeit eine Remission als die Trager
von einem oder zwei langen Allelen.

Der ndchste DGPPN-Kongress findet (ibri-
gens vom 26.—-29. November 2014 im City-
Cube Berlin statt. FK
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zung: STALEVO®/LCE Orion® 50 mg/12,5 mg/200 mg. Wirkstoffe: 50 mg Le-
vodopa, 12,5 mg Carbidopa, 200 mg Entacapon. STALEVO®/LCE Orion® 75
mg/18,75mg/200 mg. Wirkstoffe: 75 mg Levodopa, 18,75 mg Carbidopa, 200
mg Entacapon. STALEVO®/LCE Orion® 100 mg/25 mg/200 mg. Wirkstoffe: 100
mg Levodopa, 25 mg Carbidopa, 200 mg Entacapon. STALEVO®/LCE Orion®
125 mg/31,25 mg/200 mg. Wirkstoffe: 125 mg Levodopa, 31,25 mg Carbido-
pa, 200 mg Entacapon. STALEVO®/LCE Orion® 150 mg/37,5 mg/200 mg.
Wirkstoffe: 150 mg Levodopa, 37,5 mg Carbidopa, 200 mg Entacapon.
STALEVO®/LCE Orion® 175 mg/43,75 mg/200 mg. Wirkstoffe: 175 mq Levo-
dopa, 43,75 mg Carbidopa, 200 mg Entacapon. STALEVO®/LCE Orion® 200
mg/50 mg/200 mg. Wirkstoffe: 200 mg Levodopa, 50 mg Carbidopa, 200 mg
Entacapon. Sonstige Bestandteile der 7 Dosisstarken: Croscarmellose-Natri-
um, Magnesiumstearat, Maisstarke, Mannitol (E421), Povidon K30 (E1201),
Glycerol 859% (E422), Hypromellose, Polysorbat 80, Eisen(lll)-oxid (E172),
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dies konnen Anzeichen eines malignen neuroleptischen Syndroms bzw. einer
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abgesetzt und die weitere Antiparkinson-Medikation angepasst werden. Falls
Impulskontrollstérungen wie Spielsucht, Ess- oder Kaufsucht oder Hyperse-
xualitat auftreten — eine Uberpriifung der Behandlung wird empfohlen. Falls
Durchfall auftritt, sollte eine Uberwachung des Kdrpergewichtes erfolgen.
Langer anhaltender Durchfall kann auf eine Kolitis hinweisen; in diesem Fall
sollte STALEVO®/LCE Orion® abgesetzt und eine angemessene Behandlung
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enthilt Sucrose. Patienten mit einer Fructose-Intoleranz, Glucose-Galactose-
Malabsorption oder Saccharase-Isomaltase-Mangel sollten STALEVO®/LCE
Orion® nicht einnehmen. Bei Patienten, die innerhalb eines relativ kurzen
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diese Reaktion nicht. Bei Einsatz von Glukose-Oxidase-Methoden besteht die
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Systematische Ubersicht und Metaanalyse

Hohe RLS-Pravalenz bei MS-Patienten

Verschiedenen Berichten zufolge leiden MS-Patienten haufiger unter einem Restless
Legs Syndrom (RLS) als Patienten ohne die demyelinisierende Erkrankung. In
Deutschland wurde dieser Zusammenhang nun anhand einer systematischen Uber-
sicht und Metaanalyse unter die Lupe genommen.

us allen geeigneten, bis April 2012 pu-

blizierten Studien zum RLS bei MS-Pa-
tienten wurden die Daten extrahiert und in
einer Metaanalyse ausgewertet. Primarer
Endpunkt war die RLS-Pravalenz und die
Wahrscheinlichkeit (Odds Ratio, OR), ein
RLS zu entwickeln.

In den 24 Studien rangierte die RLS-Pra-
valenz bei MS-Patienten zwischen 12,12%
und 57,50%, bei den Menschen ohne MS da-
gegen nur zwischen 2,56% und 18,33%. Die
Heterogenitdt unter den Studien war aller-
dings hoch (RLS bei MS: 12 = 94,4%; RLS
ohne MS: 12=82,2%). Diese Prdvalenzdaten
wurden daher keiner Metaanalyse unterzo-
gen. Die Heterogenitdt unter Studien, die
einen Zusammenhang zwischen MS und RLS
ergaben, war mittelgradig (12 = 53,6%).

Die gepoolte Analyse der Daten ergab,
dass eine MS mit einer mehr als vierfach er-
hohten RLS-Wahrscheinlichkeit einhergeht

ﬁ Neuro-Depesche 1-2/2014

(OR: 4,9; 95%-Kl: 3,11 — 5,66). Diese Rela-
tion war in vollpublizierten Arbeiten gerin-
geralsin solchen, die lediglich als Abstracts
veroffentlicht worden waren (gepoolte OR:
3,94 VS. 6,23). JL

M schirks M, Bussfeld P: Multiple sclerosis and
restless legs syndrome: a systematic review and
meta-analysis. Eur J Neurol 20 (2013) 605-615
X Bestellnummer der Originalarbeit 140256

Basistherapie der RRMS

Nach diesen Daten ist die Pravalenz
eines Restless Legs Syndrms bei MS-
Patienten deutlich erh6ht. Gegentber der
Bevolkerung betragt die RLS-Wahrschein-
lichkeit etwa das Vierfache. Dies stimmt
u. a. mit prospektiv gewonnenen Resulta-
ten der Nurses’ Health Study Gberein, aus
der bei Frauen mit MS ein relatives RLS-Ri-
siko von 3.58 (95%-Kl: 1,53-8,35) berichtet
wurde. Moégliche pathophysiologische Zu-
sammenhange umfassen MS-Lasionen in
Hirnregionen, die mit den RLS-Symptomen
assoziiert sind. Auf diese Form eines ,,MS-
bedingten sekundaren RLS” weisen im-
merhin zwei weitere Studien hin, bei
denen ein RLS bei allen oder zumindest bei
den meisten Teilnehmern erst nach der
MS-Diagnose auftrat.

Innovationen mit Praxisperspektive

Anlasslich des 29. ECTRIMS-Kongresses 2013 in Kopenhagen wurden neue Daten
zur bewdhrten Basistherapie der schubférmig-remittierenden MS mit Interferon
beta-1a (s.c.) vorgestellt, so zur Anwendung des Autoinjektors Rebi-Smart™ elec-
tronic, der bislang einzigen in vielen Injektionsparametern elektronisch einstellba-
ren Injektionshilfe. Auf einem Satellitensymposium wurden auBBerdem die Preis-
trager des ,,Grant for Multiple Sclerosis Innovation” (GMSI) bekanntgegeben.

n einer groflen Studie an 666 Patienten
I mit RRMS wurde die Wirksamkeit und Ak-
zeptanz des Autoinjektors RebiSmart™
electronic untersucht (Bayas A et al., Poster
P1049). Den vorldufigen Ergebnissen zu-
folge beendeten 555 (83,3%) die Studie
plangeméaf} mit einer Untersuchung im 12.
Monat. Die mediane kumulative Adhdrenz
lag bei einem sehr hohen Anteilvon 96,6%.
Dabei blieben iiber die 12 Beobachtungs-
monate hinweg 79,5% der Patienten schub-
frei. Die mediane jahrliche Schubrate sank
von 1,9 im Vorjahr der Studie auf 0,3 im Stu-
dienjahr selbst. Bei Injektion der hoheren
Dosis (3 x wochentlich 44 pg) IFNB-1a war
der Anteil der schubfrei gebliebenen Pa-
tienten mit 79,7% vs. 75,7% numerisch —
aber nicht signifikant — hoher als unter der
niedrigen Dosierung.

Dartiber hinaus zeigte sich in einer retro-
spektiven Auswertung von 146 spanischen
RRMS-Patienten ein deutlicher Zusammen-
hang zwischen Verwendung des Autoinjek-
tors und der Therapietreue (korrekte An-
wendung = 80%) sowie zwischen der The-
rapietreue und der klinischen MS-Aktivitat
(Pérez-Sdnchez S et al., Poster P5g91): Von

den 122 complianten Patienten (84%) wie-
sen 70,1% keine Schilbe oder Behinde-
rungsprogression auf, von den 24 Nicht-The-
rapietreuen (16%) aber nur 50%, der Unter-
schied war signifikant (p < 0,007). Die ob-
jektive Erfassbarkeit der Therapietreue mit
dem RebiSmart halten die Autoren daher fiir
einen wesentlichen Faktor fiir die Therapie-
entscheidung.

Um wissenschaftliche Projekte mit inno-
vativem Potenzial fiir die klinische Praxis zu
zu fordern, hat Merck Serono beim ECTRIMS
2012 den GMSI (www.grantformultiplescle-
rosisinnovation.org) ins Leben gerufen.
Unter den jetzt auf dem Satellitensympo-
sium beim ECTRIMS vorgestellten vier Preis-
tragern befindet Prof. Thomas Thum, Han-
nover, der an einem Mikro-RNA(mRNA)-Test-
verfahren (Liquor) arbeitet, mit dem friih
zwischen RRMS und progressiven MS-For-
men unterschieden werden soll. FK

Satellitensymposium ,, Multiple Sclerosis Innovation
Awards”, 29. Congress of the European Committee
for Treatment and Research in Multiple Sclerosis
(ECTRIMS), Kopenhagen, 5. Okt. 2013. Unterstitzt
von Merck Serono

Interferon beta-1a (s.c.): Rebif®
Autoinjektor RebiSmart™ electronic

Foto: Fotolia — © Lionack Bruno
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Prognoserelevanter MS-Parameter

Fingolimod reduziert die Hirnatrophie-
Zunahme signifikant

Der fiir die Behinderungsprogression und damit die Langzeit-
prognose von MS-Patienten besonders wichtige Therapiepa-
rameter Hirnatrophie wird durch das einmal taglich oral ein-
zunehmende Fingolimod sehr positiv beeinflusst. Dies be-
richteten namhafte deutsche MS-Experten auf einer Presse-

konferenz im Rahmen des DGN-Kongresses 2013.

ie MS ist u. a. durch schlei-
Dchende, anfanglich meist
klinisch unbemerkt bleibende
neurodegenerative Prozesse ge-
kennzeichnet. Der Neuropatho-
loge Prof. Dr. Wolfgang Briick,
Gottingen, schilderte, ,,dass be-
reits in der Frilhphase der MS

DA 45
"EVER WAVE ONE OF THOSE GREAT DAY wHEN

YOURE. JUST BEWEEN MANIC AND DEPRESSIVE 7"

sowohl diffuse Verdanderungen
in der weien Substanz als auch
ein Abbau der grauen Substanz
stattfinden.” Die Hirnatrophie
ist ein bedeutender friiher Pra-
diktor fiir die langfristige Behin-
derungsprogression und auch
fur kognitive Beeintrachtigun-
gen, die die Autonomie der Pa-
tienten im alltdglichen Leben
einschréanken.

Ist die Kompensationsfahig-
keit des Gehirns tberschritten,
bilden sich die Symptome nicht
mehr so gut zuriick, schilderte
Prof. Sven G. Meuth, Miinster.
Gerade kognitive Einschrdankun-
gen wirken sich auf das Berufs-
leben dramatisch aus. Wir mis-

sen also ,,den Blick stdarker auf
das gesamte Ausmaf3 der Hirna-
trophie richten®, betonte Meuth
in Dresden.

Neben der deutlichen Schub-
raten-Senkung verzégerte das
gehirngangige Fingolimod in
allen drei vorliegenden Phase-

[lI-Studien,  TRANSFORMS,

FREEDOMS und FREEDOMS II,

die Hirnatrophie-Zunahme

deutlich, so z. B. in TRANS-

FORMS nach 12 Monaten ge-

geniiber 30 ug IFNB-1a (i.m.)

um 32% (p < 0,001). Diese

und die 7-Jahres-Daten einer

Phase-llb-Extensionsstudie

belegen (bereinstimmend,

dass sich das Niveau der Hir-
natrophie unter Fingolimod
nahezu auf das Niveau Ge-
sunder verbessert. ,Damit ist

Gilenya das derzeit einzige

zugelassene MS-Arzneimittel,

das einen konsistenten und
signifikanten Effekt auf die Ver-
zdgerung der Hirnatrophie er-
reicht®, sagte Meuth.

Wie Prof. Bernd C. Kieseier,
Diisseldorf, anhand der PAN-
GAEA-Registerstudie (n = 2239)
darlegte, werden die Sicherheit
und Vertraglichkeit sowie die
positiven Therapieerfahrungen
mit Fingolimod von Arzten und
Patienten bestatigt. Die Adha-
renz lag bei fast 90%. Kieseier
empfahl die moglichst frithe
Therapieoptimierung. JL
Pressegespréch ,, Worauf warten Sie
noch? - MS-Therapie mit Fingolimod:
Es geht um’s Gehirn”, DGN-Kongress,
Dresden, 19. Sept. 2013. Veranstalter

Novartis
Fingolimod: Gilenya®
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«GroBte humanitare Tragodie”

30-01-2014 Bislang wurden in Syrien etwa
100 000 Menschen (darunter 11 000 Kinder)
getotet und mehr als eine halbe Million ver-
wundet. Das UN-Fluchtlingskommissariat
schatzt, dass zehn Millionen Menschen Hilfe
aus dem Ausland benétigen. Das Gesund-
heitssystem ist zusammengebrochen, 60%
der 6ffentlichen Krankenhauser sind bescha-
digt oder geschlossen, etwa 15000 Arzte
haben das Land verlassen. In Aleppo arbei-
ten nur noch 36 der ehedem 5000 Arzte. Ver-
treter der Vereinten Nationen haben den
Burgerkrieg in Syrien als die ,gréBte huma-
nitare Tragddie der Gegenwart” bezeichnet.

Cannabis-Zentren in den USA

03-02-2014 Der US-Bundesstaat Massachu-
setts hat jetzt die ersten 20 Zentren zum
Anbau und der Verteilung von medizini-
schen Marihuana-Produkten zur Behandlung
von Schmerzen, Ubelkeit und Erbrechen bei
Krebspatienten etc. lizensiert. Es handelt sich
um Non-Profit-Institutionen. In den Staaten
Colorado und Washington war Marihuana
2013 in einem aufsehenerregenden Akt
sogar zu Genusszwecken freigegeben wor-
den.

Krebstote durch , Lebensstil”

06-02-2014 Nach dem jetzt veroffentlichten
World Cancer Report 2014 nimmt die Zahl
von Krebserkrankungen, die durch den , Life
style” der Menschen verursacht werden, dra-
matisch zu. Erndhrungsbedingtes Uberge-
wicht/Bewegungsmangel sind mit einem von
drei Krebstoten in den USA die gréBten Kil-
ler, Alkohol-Konsum schlagt noch mit einem
von 30 Krebsopfern zu Buch. Wahrend Alko-
hol weltweit 33 7400 Krebstote zur Folge
hatte, liegt die Zahl aller vorzeitigen Todes-
falle durch Lungenkrebs bei 850 000. Exper-
ten fordern, dass nun alle Register zur
Pravention gezogen werden mussen.

UK gegen Klitorisbeschneidungen

07-02-2014 In britischen Krankenhausern
des National Health Service (NHS) sollen ab
April 2014 sofort alle Falle von Klitorisbe-
schneidungen von Arzten und Pflegekraften
dokumentiert und in einem zentralen Regis-
ter gesammelt werden. Die weibliche ,Be-
schneidung” ist seit 1985 in GroBbritannien
illegal, doch es hat noch keine einzige Ver-
urteilung deswegen gegeben. Das soll sich
nun andern. Die Zahl betroffener Frauen
wird landesweit auf 66 000 geschatzt, ge-
genwartig droht dieses Schicksal mehr als
20 000 Madchen im Alter unter 15 Jahren.

Neuro-Depesche 1-2/2014
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Patienten mit Spinnenphobie

Amygdala-Volumen in der MRT korreliert mit der

Symptomschwere

Die Pathogenese spezifischer Phobien und die Faktoren ihrer Aufrechterhaltung
sind noch weitgehend unklar, doch scheint der Amygdala eine wesentliche Bedeu-
tung zuzukommen. Bei Patienten mit einer reinen Spinnenphobie untersuchten
Schweizer Arzte in einer Querschnittsstudie nun etwaige GroBenverinderungen
dieser Struktur des limbischen Systems. Sie fanden linksseitig deutlich geringere
Volumina der Amygdala, die mit der Phobie-Schwere korrelierte.

raklinische Studien haben mehrfach dar-
Pauf hingewiesen, dass die Amygdala in
der Verarbeitung angst- und furchtrelevan-
ter Stimuli die wohl wichtigste Struktur dar-
stellt — und speziell bei Phobien eine
Schlisselstellung einnimmt.

Bei 20 Patientinnen mit Spinnenphobie
nach DSM-IV ohne psychiatrische Komorbi-
ditdt und 20 altersentsprechenden Gesun-
den (20 bis 54, durchschnittlich etwa 30
Jahre alt) wurde eine MRT durchgefiihrt, bei
der das Amygdala-Volumen mittels eines
speziellen Tools (FSL FIRST) segmentiert und
automatisch bestimmt wurde.

Die Ergebnisse wurden mit verschiedenen
wichtigen Krankheitsmerkmalen wie Symp-
tomschwere (nach dem Spider Phobia Que-
stionnaire, SPQ), Krankheitsdauer, Ekel-
empfindlichkeit (nach dem an die English
Disgust Scale angelehnten Fragebogen FEE),
und Angst als State- oder Trait-Merkmal
(nach dem State-Trait Anxiety Inventory,
STAI) abgeglichen.

<

"1 cAN UNDERSTAND MY MOTRER. AND MY FIRST-GRADE
TEAGER BEING THERE, BUT THERE'S ALSO A TV ANNOUNGER ool
WHO DOES DO FOLD (OMMERCIALS AND A SECOND—
STRING CATCHER FOR THE DETROVT TGERS.”

>§f®}

'7 Verringerte Amygdala-Volumina
= = fanden sich zuvor bereits bei Pa-
tienten mit Angst- und Panikstérungen,
doch entsprechende Daten zu spezifischen
Phobien fehlten bislang. Die linksseitig si-
gnifikant reduzierten Amygdalae in dieser
(kleinen) Studie korrelierten mit der Sym-
ptomschwere und scheinen daher eine
funktionelle Bedeutung zu haben. Unklar
ist allerdings, ob diese schon zuvor be-
standen (und eine erhoéhte Vulnerabilitat
fur die Phobie anzeigen) oder ob sie viel-
mehr eine Folge der Hyperarousals nach
Angst- und Furchtstimuli sind und viel-
leicht sogar progredieren.

Bei den Patientinnen mit der Spin-
nenphobie fanden sich linksseitig signifi-
kant kleinere Amygdala-Volumina als bei
den gesunden Kontrollen (-13%; p = 0,02),
die rechtsseitige Amygdala war dagegen
nicht signifikant grofenverandert.

Ubereinstimmend mit der Studienhypo-
these standen die kleineren Volumina der
Multivarianzanalyse zufolge in signifikanter
Korrelation mit der Symp-
tomschwere nach SPQ (p =
0,005). Sie waren aber un-
abhéngig vom Alter und BMI
der Betroffenen und stan-
den auch nicht mit der Trait-
Angst in einem signifikanten
Zusammenhang. Die Korre-
lation der Ekelempfindlich-
keit nach FEE mit der Amyg-
dala-Verkleinerung verfehlte
dagegen knapp die Signifi-
kanz (p = 0,07). JL

H Fisler Ms et al.: Spider phobia is
associated with decreased left
amygdala volume: a cross-sectio-
nal study. BMIC Psychiatry 13 (2013)
70 [Epub ahead of print: 26.Feb.
2013; doi: 10.1186/1471-244X-13-

X Bestellnummer der Originalar-
beit 140265
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u. Skelettsystems Myalgle Niere, Harnvvege Haufig Pollakisurie. Geschlechtsorg, Brustdrise: Haufig Menorrhagie. Allgemein: Haufig Schmerz. Untersuch.: Sehr haufig ALT erhoht, haufig
GGT u. AST erhéht, Gewichtsabnahme, Neutrophilen-/Leukozytenzahl erniedrigt. Verletz., Vergift. u. d. Eingr. bed. Komplikat.: Haufig posttraumat. Schmerzen. Verschreibungspflichtig.
Pharmazeutischer Unternehmer: sanofi-aventis groupe, 54, rue La Boétie, F-75008 Paris, Frankreich. Deutscher Vertreter des Zulassungsinhabers: Genzyme GmbH, Siemensstr. 5b, 63263
Neu-Isenburg. Stand: November 2013 (033287)
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CAVE

m schwedischen Universitatskran-
kenhaus Umed wurde zwischen 1994
und 2010 bei 143 Patienten mit pharma-
koresistenter Epilepsie (81 Manner) unter
Antibiotikum-Prophylaxe eine VNS-Im-
plantation durchgefiihrt, mit Ausnahme
von zwei Patienten stets linksseitig. Der
Follow-up-Zeitraum betrug 62 +46 Monate
(738 Patientenjahre). Die Operation erfor-
derte wegen verschiedener Komplikatio-
nen insgesamt weitere 108 Eingriffe.
Jeweils zu 16,8% wurden die Komplika-
tionen durch den Eingriff selbst (n = 28)
oder durch Fehler der Hardware (n = 25)
verursacht. Postoperativ kam es zu ober-
flachlichen (3,5%) oder tiefen Infektionen
mit Explantation (3,5%), zur Stimmband-
ldhmung durch Verletzungen des Vagus-
nervs (5,6%) oder anderen Komplikationen
wie Brachykardie oder Hamatomen, aber
auch zu Narbenbildung, Horner-Syndrom

Gefahren und Komplikationen der VNS
Optimierungsbedarf bei der Hardware

16 Jahre Erfahrung mit der Vagusnerv-Stimulation (VNS) sammelten Autoren
einer Langsschnittstudie. Sie fassten Probleme und Komplikationen zusammen.

oder Punktion der Jugularvene (5,6%). Infek-
tionen traten in allen Féllen im Bereich des
VNS und im Durchschnitt 13 Tage nach der
letzten Operation auf (1—930 Tage), aber bei
drei Patienten auch erst nach mehr als drei
Monaten (nach 182, 435 und 930 Tagen). Mit
zunehmender Zahl der Eingriffe erhohte sich
die Rate an Infektionen. Diese stand tibrigens
in keinem Zusammenhang mit der Art der In-
zision, die mehrheitlich (n = 79) quer, 3 cm
iber der Klavikula gesetzt wurde.

Oberflachliche Infektionen wurden erfolg-
reich mit oralen Antibiotika behandelt. Bei
tiefen Infektionen erfolgte die komplette Ent-
fernung des Stimulators, da Teilentnahmen
das Risiko einer Reinfektion nach Erfahrung
der Autoren erhéhen.

Bei den Hardware-Fehlern waren Leitungs-
briiche am hdufigsten (11,9%), gefolgt von
anderen Leitungsunterbrechungen (2,8%),
spontanem Ausschalten des VNS (1,4%) und

einer Fehlfunktion des Stimulators (1,4%).
Ein Austausch des Stimulators war nach
durchschnittlich 58 +20,2 Monaten nétig;
nach 66 +9,8 Monaten vor bzw. nach 62
+13,5 Monaten wegen Ende der Akkuleis-
tung.

Fazit: Neben den Vagusnerv-Lasionen
stellen Infektionen bei der VNS das grofite
Problem dar. Mit jeder weiteren Operation
steigt das Infektionsrisiko. Um eine Rein-
fektion zu vermeiden, sollte das Gerat
moglichst als Ganzes entnommen werden.
Perspektivisch miissen vor allem Hard-
ware-Probleme besser in den Griff bekom-
men werden. Hier scheinen Briiche der Ver-
bindungen zwischen Elektroden und Sti-
mulator eine groRe Schwachstelle zu sein.
Auflerdem wdren Entwicklungen hin zu lan-
gerer Batteriedauer oder wiederaufladba-
ren Akkus tiberaus sinnvoll. Die Autoren
vermuten auBerdem, dass sich mit lange-
rem Follow-up die Anzahl an Komplikatio-
nen noch weiter erhdhen wird. EH

H Kahlow H et al.: Complications of vagal nerve
stimulation for drug-resistant epilepsy: A single
center longitudinal study of 143 patients.
Seizure 22 (2013) 827-833

X Bestellnummer der Originalarbeit 131488

Status epilepticus

Ist Valproat dem Phenytoin unterlegen?

Die Therapievorgaben beim Status epilepticus (SE) basieren vor allem auf kleinen
Studien mit geringem Evidenzgrad. In einer Metaanalyse wurde zuvor gezeigt, dass
die First-line-Therapie sowohl mit Valproat als auch mit Phenytoin effektiv ist. Nun
wurde dies in einer retrospektiven Vergleichsstudie tiberpriift.

on 2003 bis 2010 erhielten in Thailand
V54 SE-Patienten im Alter von mind. 15
Jahren als i.v.-Erstlinientherapie entweder
Phenytoin (n = 37) oder Valproat (n = 17).
Zuvor hatten mit einer Ausnahme alle not-
fallmaBig 10 mg Diazepam i.v. bekommen.
SE-Ursachen waren u. a. das Absetzten von
Antiepileptika, Herzstillstand, ZNS-Infektio-
nen oder Stoffwechselstérungen.

Zwischen den klinischen Merkmalen der
beiden Therapiegruppen gab es keine signi-
fikanten Unterschiede. Allerdings war der
prozentuale Anteil an Patienten mit vorbe-
stehender Epilepsie (ca. 41% vs. 16%) und
mit Absetzen von Antiepileptika (29% vs.
11%) in der Valproat-Gruppe deutlich gréfer.

Neuro-Depesche 1-2/2014

Die Initialdosis betrug fiir Phenytoin 743
mg und fiir Valproat 1000 mg (Infusionsge-
schwindigkeit 20,63 bzw. 26,27 mg/min).
Als Erhaltungsdosis wurden 300 mg Pheny-
toin bzw. 1200 mg Valproat i.v. appliziert;
die Serumkonzentration lagen bei 25,71
mg/dl Phenytoin (n = 16) und 36,82 mg/dl
Valproat (n = 7).

Es wurde zwar in keinem der Outcome-Pa-
rameter eine Signifikanz zwischen den bei-
den Gruppen festgestellt, doch tendenziell
giinstiger fielen unter Valproat folgende
Endpunkte aus: die Rate kontrollierter SE
(47% vs. 22%), die durchschnittliche Zeit bis
zur Anfallskontrolle (20 vs. 30 min), die
Lange des Krankenhausaufenthalts (9 vs. 12

Tage min), der Anteil an Patienten mit funk-
tioneller Verschlechterung (41% vs. 54%)
und die Mortalitdat wegen Sepsis, akutem
Nierenversagen und Rhabdomyolyse (12%
vs. 30%). Es kam weder unter Phenytoin
noch Valproat zu ernsthaften kardiovasku-
laren Ereignissen wie z. B. Hypotonie. NW

H Tiamkao S et al.: The efficacy of intravenous so-
dium valproate and phenytoin as the first-line
treatment in status epilepticus: a comparison
study. BMIC Neurol 13 (2013) 98 [Epub ahead of
print 27. Jul. 2013; doi: 10.1186/1471-2377-13-98]
X Bestellnummer der Originalarbeit 140061

7 I Es handelt sich um eine Studie aus
Thailand, wo Phenytoin i. A. als
First-line-Antiepileptikum beim SE emp-
fohlen und haufiger eingesetzt wird. Val-
proat wird hingegen bei Alteren oder
Menschen mit Hepatitis oder kardiovasku-
laren Risiken angewendet. Daher sind die
beiden Kollektive —abgesehen von den je-
weils geringen Fallzahlen - nur begrenzt
vergleichbar. Den Autoren zufolge ist Val-
proat angesichts der glinstigeren Verlaufe
als First-line-Therapie des SE bei Patienten
Phenytoin zumindest nicht unterlegen.
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Pilotstudie zur Fibromyalgie

Ayurvedische Medizin auf dem Prifstand

Die Fibromyalgie ist ein komplexes, atiologisch nicht vollstandig
geklartes (Schmerz)-Syndrom, das Beschwerden des Bewegungs-
apparates ebenso einschlieBt wie Midigkeit, Schlafstorungen,
Darm- und Blasenprobleme. Berliner Arzte untersuchten nun in der
Feasability-Studie KAFA die Wirksamkeit einer zusatzlichen aryu-

vedischen Intervention.

ur Atiologie des Leidens gibt es diverse

Hypothesen wie die Annahme einer zen-
tralen Sensibilisierung durch Senkung der
Schmerzschwellen in Riickenmark und Ge-
hirn. Die Beteiligung von psychosozialem
Stress wird als wahrscheinlich angesehen.
Heute wird empfohlen, Betroffene multimo-
dal zu behandeln, d. h. neben Medikamen-
ten auch Bewegungstherapie, Verhaltens-
und psychosomatische Behandlungsformen
einzusetzen. Auch komplementdre oder
»ganzheitliche“ Ansdtze wie Akupunktur,
die traditionelle chinesische Medizin (TCM)
und das indische Ayurveda werden von vie-
len Patienten genutzt.

Letzteres Konzept nahm die deutsche Ar-
beitsgruppe im Rahmen einer Pilotstudie
unter die Lupe: Stationdr wurden 21 Patien-
ten fiir zwei Wochen ayurvedisch behandelt
(Einldufe, Diat, Fasten, Lebensstildnderun-
gen etc.), elf konventionell rheumatologisch
versorgt. Primdres Beurteilungsinstrument
war das Fibromyalgia Impact Questionnaire
(FIQ); auRerdem wurden Veranderungen di-
verser subjektiver Symptome wie Schmerz-
starke (10-Punkte Numerische Ratingskala,
NRS) und -qualitédt (Pain Perception Scale,
SES), Depression und Angst (nach Hospital
Anxiety and Depression Scale, HADS, und
Spielberger State-Trait Anxiety Inventory,
STAI) und Schlafqualitdt (100 mm Visuell-
Analog-Skala, VAS) als sekundire End-
punkte erfasst.

Nach zwei Wochen waren in beiden Grup-
pen dhnlich starke signifikante Besserungen
im FIQ-Score festzustellen. Mit Ausnahme
der STAI-Werte, die signifikant zugunsten
der Ayurveda-Gruppe ausfielen, hatten sich
alle sekunddren Endpunkte signifikant, aber
ohne Unterschiede zwischen den Therapie-
gruppen gebessert.

Nach sechs Monaten hatten die FIQ-Werte
in dhnlichem Ausmaf wieder zugenommen.
Die Effekte auf die sekunddren Parameter
gingen zurlick, sie fielen zumeist ohne si-
gnifikante Unterschiede zur konventionellen

Behandlung aus. Fir die
Ayurveda-Intervention
sprachen die immerhin
tendenziell besseren STAI-
und HADS-Werte. WE

H Kessler CS et al.: Additive

complex ayurvedic treatment

in patients with fibromyalgia

syndrome compared to con-

ventional standard care alone: a nonrandomized
controlled clinical pilot study (KAFA Trial).
Evidence-based complementary and alternative
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medicine (2013) eCAM [Epub ahead of print:
1. Sept. 2013; doi: 10.1155/2013/751403]
X Bestellnummer der Originalarbeit 140061a

Triptane bei Migrane und Cluster-Kopfschmerz
Schnellere Wirkung durch subkutane Gabe

Rund 30% der Migrane-Patienten erreichen mit OTC-Praparaten keine ausreichende
Besserung ihrer Attacken. Die daher bendtigten Triptane sind auch bei Cluster-Kopf-
schmerz indiziert. Deren subkutane Applikation kann, berichteten jetzt Kopf-
schmerzexperten auf einem Pressegesprach in Hamburg, zu einer schnellen Besse-
rung der Symptomatik und Beschwerdefreiheit fiihren.

tirdie Therapie von Patienten mit schwe-
Frer Migrane und Cluster-Kopfschmerz ist
eine Vielzahlvon Medikamenten notwendig.
Dazu gehoren neben klassischen OTC-Pra-
paraten vor allem nasal und subkutan zu ap-
plizierende Triptane. Durch die Bindung an
die serotoninspezifischen Rezeptoren be-
einflussen die Triptane folgende bei einer
Migrane charakteristischen Prozesse: Durch
Anheftung an die auf den zerebralen Blut-
gefaBen lokalisierten HT -Rezeptoren
kommt es zu einer Verengung der Blutge-
faBe. Durch Bindung an die 5HT -Rezep-
toren der Nerven wird die Freisetzung der
schmerzauslosenden Neuropeptide unter-
bunden. Und durch die Anheftung an die Se-
rotoninrezeptoren im Gehirn wird die
Schmerzwahrnehmung gehemmt.

Nur durch eine addquate Medikation ist
eine erfolgreiche, den individuellen Bediirf-
nissen des Patienten angepasste Behand-
lung moglich, erlauterte Prof. Andreas
Straube, Minchen, auf einem Satelliten-
symposium im Rahmen des DGSS 2013. Die

orale Applikation bei Migrane- bzw. Cluster-
Kopschmerzattacken werfen jedoch auf-
grund des frithzeitigen Erbrechens und des
langsamen Wirkeintritts fiir einen nicht un-
erheblichen Teil der Patienten groe Pro-
bleme auf. Hier konnen Triptane, die nasal
oder subkutan appliziert werden, aufgrund
des schnellen Wirkeintritts von entschei-
dendem Vorteil sein und bei einem grofie-
ren Anteil der Patienten zu Beschwerdefrei-
heit fiihren. Ein bei diesen Applikationsfor-
men beobachteter Rebound-Effekt ldsst sich
durch eine pirmdre Kombination der Trip-
tane mit langwirksamen NSAR verhindern.
Bei Cluster-Kopfschmerz, betonte PD Dr.
Charly Gaul, Konigstein, stellt die Gabe von
Sumatriptan 6 mg (s.c.) die am besten wirk-
same und schnellste Therapieoption dar. GS

Pressegespréch ,Wenn der Kopf zu bersten droht -
Diagnose und Therapie von schweren Migrane und
Cluster-Kopfschmerz-Attacken”, Deutscher
Schmerzkongress (DGSS) 2013, Hamburg,
25.10.2013. Veranstalter: Hormosan

Sumatriptan 6 mg (s.c.): Sumatriptan-Hormo-

san® Inject Fertigpen

Neuro-Depesche 1-2/2014




www.baur-
institut.de/krankheitsbilder/cidp
Einen knackig kurzen Uberblick zu neuro-
muskularen Erkrankungen Mpyopathien,
Myositiden, Polyneuropathien einschlieBlich
AIDP und CIDP, hereditare Neuropathien etc.
bietet das Friedrich-Baur-Institut. Es ist eine
Einrichtung der Medizinischen Fakultat der
Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen in
Assoziation mit der Neurologischen Klinik
und Poliklinik.

www.neurocure.de/klinisches-zentrum/ak-

tuelle-studien.html
Einen guten Service bietet die Website von
NeuroCure, ein im Rahmen der Exzellenzini-
tiative des Bundes und der Lander geforder-
tes Exzellenzcluster an der Charité Universi-
tatsmedizin Berlin mit Forschungsschwer-
punkt Neurowissenschaften. Hier finden Sie
eine Ubersicht Gber aktuell laufende Stu-
dien. Darunter auch , CIDP-Kohorte: Chro-
nisch-inflammatorisch  demyelinisierende
Polyneuropathie: Diagnostische, prognosti-
sche und Therapie-Response Marker”.

http://worldwidescience.org/
Eine Lieraturrecherche-Maoglichkeit hoher
Gute bietet Worldwidescience. Suchen Sie
nach ,CIDP" mit der ,Advanced Search”!

www.gbsinfo.ch/web/content/03_infos/

downloads/GBSSchmerztherapie-Small.pdf
Unter dieser Adresse finden Sie eine infor-
mative Prasentation zur Schmerztherapie
bei Guillian-Barré-Syndrom (GBS) und CIDP.

H Neuro-Depesche 1-2/2014
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MR-Angiographie bei Migrane

Keine maBgebliche GefaBdilatation

In einer prospektiven Querschnittsstudie wurden intra- und extrakranielle GefaB-
erweiterungen als mutmaBlicher pathophysiologischer Mechanismus der Migréne
mittels hochauflésender MR-Angiographie naher untersucht.

on 78 Frauen mit unilateralen Migrane-
Vattacken ohne Aura konnten 19 ausge-
wertet werden: Zwischen den Tagen mit und
ohne Attacken ergaben sich in den Durch-
messern der extrakraniellen Arterien (auf
der Schmerzseite) keine signifikante Dilata-
tion: A. carotis externa (ACE): +1,2% (p =
0,985), A. temporalis superficialis (ATS)
+3,6% (p = 0,532), A. meningea media
(AMM): +1,7% (p = 0,341) und A. carotis in-
terna im zervikalen Segment (ACl-cerv):
+2,3% (p = 0,093). Dies war bei den meisten
intrakraniellen Arterien sehr wohl der Fall,
wenngleich die Dilatation relativ bescheiden
ausfielen: A. cerebri media (ACM): +13,0%
(p = 0,001), A. carotis interna im Sinus ca-
vernosus und im zerebralen Segment (ACI-
cav bzw. ACl-cerebr): +11,4% (p = 0,001)
bzw. +11,5% (p = 0,0004), Ausnahme war
die BA mit lediglich +1,6% (p = 0,621).

Akutschmerz-Therapie

Dass diese hochwertige Studie keine

= = mitden Migraneattacken assoziierte

relevante Dilatation der extrakraniellen Ar-

terien zeigt, spricht gegen die vaskulére Pa-

thogenese — und indirekt auch gegen den

postulierten vasokonstriktiven Wirkmecha-
nismus von Migrane-Medikamenten.

Ahnlich verhielt es sich im Vergleich der
beiden Kopfseiten wahrend der Attacken:
Auf der Schmerzseite ergab sich keine si-
gnifikante Dilation der extrakraniellen Arte-
rien (ACE, ATS, AMM, ACl-cerv), wie zuvor
aber der intrakraniellen Arterien (ACM:
+10,5%; p = 0,044, ACl-cereb: +14,4%; p =
0,013 und ACl-cav: +9,1%; p = 0,003). JL
B Amin FMm: Magnetic resonance angiography of
intracranial and extracranial arteries in patients
with spontaneous migraine without aura: a cross-

sectional study. Lancet Neurol 12 (2013) 454-461
X Bestellnummer der Originalarbeit 140257

Bei Muskelbeteiligung hilft Flupirtin

Verursachen muskuldre Syndrome akute Schmerzen im Bewegungssystem, kann der
selektive Kaliumkanal6ffner Flupirtin rasche und anhaltende Linderung bringen.

mmer noch werden bei akuten Schmerzen

verbreitet NSAR eingesetzt — auch ohne
Priifung der Ursache. Dabei sind z. B. bei
Muskelschmerzen ohne entziindliche Ge-
nese weder NSAR noch Coxibe indiziert,
warnte Prof. Dr. Raimund Casser, Mainz.

Da Diclofenac zudem bei langerfristiger
und hochdosierter Anwendung ein erhGhtes
kardiovaskuldres Risiko birgt, rat die EMA
bei Patienten mit schweren kardiovaskula-
ren Risikofaktoren davon ab. ,,Auch Opioide
zeigen bei dieser Indikation kaum Wirkung
und werden deshalb nicht empfohlen®, er-
lduterte der Schmerztherapeut. Einen
hohen, von der EMA 2013 bestatigten Nut-
zen in der Akuttherapie muskuldrer Schmer-
zen habe dagegen der selektive neuronale
Kaliumkanaloffner Flupirtin. Sein Einsatz un-
terstiitzt das vorrangige Therapieziel, die Pa-
tienten moglichst rasch und anhaltend zu
aktivieren und zu mobilisieren.

Fiir Flupirtin sprechen laut PD Dr. Michael
A. Uberall, Niirnberg, u. a. sein giinstiges
Nutzen-Risiko-Verhdltnis und die ausge-
pragte analgetische und muskelverspan-
nungslosende Wirkung: In der SUPREME-
Studie linderte Flupirtin bei 336 Patienten
mit muskuldren Rickenschmerzen die
Schmerzen stdrker als Plazebo bei ver-
gleichbarer Vertraglichkeit. Dieses Ergebnis
wurde unter der Vergleichsmedikation Tra-
madol retard (1 x 200 mg/d) nicht erzielt. In
modifizierter Galenik bewirkt Flupirtin eine
rasch einsetzende und iiber 24 Stunden an-
haltende Schmerzlinderung — und ist gemaf
PRAC-Empfehlung Substanz der Wahl bei
akuten Schmerzen, wenn NSAR oder schwa-
che Opioide kontraindiziert sind. Ay

Symposium: , Muskulédr bedingte Schmerzen - was
wann?”, Deutscher Schmerzkongress, Hamburg,
25.10.2013. Veranstalter: Teva

Flupirtin: Katadolon® S long
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Jugendliche mit Computer-Spielsucht

11| SUCHT

Impulskontrolle und Entscheidungsfahigkeit

empfindlich gestort

Ein pathologisches Spielen wird immer haufiger diagnostiziert, die Pravalenz in
westlichen Landern wurde in Studien mit 7,5% bis 11,9% beziffert. Von einem siich-
tigen Spielen am Computer betroffen sind naturgemaB iiberwiegend junge Men-
schen. Britische Forscher fahndeten nun in einem Patientenkollektiv Jugendlicher
anhand diverser neurokognitiver und Reaktionstests nach verschiedenen Zeichen

einer gestorten Impulskontrolle.

athologisches Spielen
Pist ein in vielen As-
pekten noch ungeklartes
Phanomen. Wie bei an-
deren Abhdngigkeitser-
krankungen scheint auch
hier das dopaminerge
Belohnungssystem (u. a.
im Striatum) eine wesent-
liche Rolle zu spielen.

Eine Gruppe von 26 Ju-
gendlichen mit Compu-
ter-Spielsucht nach den
DSM-IV-Kriterien (durch-
schnittliche wéchentliche
Spielzeit 33 Stunden)
sowie 26 nach Alter, Ge-
schlecht und 1Q ge-
matchte gesunde Freiwillige nahmen an den
Untersuchungen teil.

Sie wurden mithilfe des Information Sam-
pling Task (IST) auf verschiedene Parameter
der Impulsivitat bei der Losung von Aufga-
ben (,,Decisional impulsivity“) untersucht.
Mithilfe des Stop Signal Task (SST) wurden
Aspekte der motorische Impulsivitat, d. h.
die Verringerung der physiologischen Reak-
tionshemmung gepriift. Im Fokus standen
die fiir den Alltag relevanten funktionellen
Beeintrdachtigungen der Patienten. Die Un-
terteilung nach Spieltyp ergab, dass Rollen-
spiele mit Defiziten der motorischen Reakti-
onshemmung (Stop Signal Reaktionszeit) im
SST assoziiert war und Strategiespiele mit
einer kiirzeren Go Reaktionszeit

Im IST sammelten die pathologischen
Spieler weniger Informationen, bevor sie
eine Entscheidung trafen und erreichten
damit eine geringere Punktzahl als die Ge-
sunden. Interessanterweise waren diese De-
fizite und auch die Anzahl der Fehler mit der
Schwere der Spielsucht (nach der Game Ad-
diction Scale, GAS) korreliert. Im Delay dis-
counting task trafen die Spielsiichtigen im-

pulsivere Wahlen und péferierten deutlich
haufiger kleinere sofortige gegeniiber gro-
Beren verzégerten Belohnungen.

Eine groBere Zahl an gespielten Stunden
korrelierte u. a. mit dem Motivational Index,
der die Abhdngigkeit von Belohnungen wi-
derspiegelt. JL

B irvine MA et al.: Impaired decisional impulsivity
in pathological videogamers. PLoS One 8 (2013)
e75914 [Epub ahead of print: 16. Okt. 2013; doi:
10.1371/journal.pone.0075914]

X Bestellnummer der Originalarbeit 140285

Wie bei Menschen mit Substanzab-
= = hangigkeit und anderen Stérungen
des Verhaltens ergaben sich bei den Spiel-
stichtigen gegentiber Gesunden in dieser
Studie erhebliche neurokognitive Ein-
schrankungen. Es fanden sich deutliche
Beeintrachtigungen verschiedener Unter-
formen der physiologischen motorischen
Hemmung und der Entscheidungsfahig-
keit. Gerade die Impulsivitatsprobleme bei
der Entscheidungsfindung kénnten sich
auf die Bewaltigung des Alltag der — zu-
meist ja noch in Ausbildung befindlichen
oder neu im Beruf stehenden - Betroffe-
nen negativ auswirken. Sie konnten den
Autoren zufolge ein Therapiefokus sein.

Neuro-Depesche 1-2/2014




VARIA |11

Guillian-Barré-Syndrom

Relatives Risiko nach Grippeimpfung verdoppelt

Es bestehen Hinweise darauf, dass eine Influenza-Impfung das Auftreten eines Guil-
lain-Barré-Syndroms (GBS) fordern kann, doch wird der Zusammenhang noch kon-
trovers diskutiert. In sieben italienischen Bezirken wurde zu der Frage von dem ITA-
lian Network for the study of GBS (ITANG) eine Fall-Kontroll-Studie durchgefiihrt

us 86 neurologischen Abteilungen wur-

den zwischen Oktober 2010 und Mai
2011 insgesamt 176 GBS-Falle unter Erwach-
senen gemeldet.

In der ersten Analyse wurden 140 Falle
308 nach Alter, Geschlecht, Region etc. ge-
matchten Notfallambulanz-Patienten als
Kontrollen gegeniibergestellt. Die adjus-
tierte (gematchte) Odds Ratio (OR) fiir das

LITERATURDIENST

Liebe Leserinnen und Leser,

aktuell, knapp, kritisch und praxisrelevant,
so mochten unsere Leser die Neuro-
Depesche haben.

Um lhnen den gewdlnschten zeitsparen-
den Uberblick tiber die internationale me-
dizinische Fachpresse zu geben, sichten
wir mehrere 100 Fachzeitschriften und
die wesentlichen Datenbanken: In jeder
Neuro-Depesche sollen Sie Kurzreferate
daruber finden, was gerade aktuell ist
und diskutiert wird. Fur die weiterfuh-
rende Beschaftigung mit interessierenden
Themen bleibt (und ist auch erwinscht)
der Zugriff auf die jeweiligen Originalar-
beiten.

Fur Thren Eigenbedarf kénnen Sie Origi-
nalarbeiten aus Fachzeitschriften kopie-
ren. Diese Muhe nehmen wir Ihnen auf
Wunsch ab. Wir bendtigen dafir (am bes-
ten auf dem Coupon in diesem Heft) die
Bestellnummer der Arbeiten, die Sie im
Original lesen méchten und den Zustell-
code auf lhrem Adressaufkleber. Der ,Li-
teraturdienst” ist fur Abonnenten fur eine
Arbeit je Heft kostenlos. Bestellungen von
Lesern, die die Neuro-Depesche (noch)
nicht abonniert haben, kénnen nur bear-
beitet werden, wenn der Bestellung fir
jede angeforderte Arbeit 8 € zuziglich
2 € (Briefmarken oder Scheck) fiir Porto
und Verpackung beiliegen. Bei Beitragen
aus deutschsprachigen Publikationen bit-
ten wir Sie, sich an den Verlag oder den
Verfasser zu wenden.

Der Literaturdienst der Neuro-Depesche
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Auftreten eines GBS innerhalb von sechs
Wochen nach der Influenza-Impfung betrug
3,8 (95%-Kl: 1,3-10,5). Allerdings lag fiir an-
dere Variablen eine deutlich hohere GBS-
Wahrscheinlichkeit vor, so fiir Magen-Darm-
Infektionen (OR: 23,8; 95%-Kl: 7,3-77,6) und
grippeartige Beschwerden bzw. Infektionen
der oberen Atemwege (OR: 11,5; 95%-Kl: 5,6
-23,5).

Interessanterweise ebenfalls signifikant
erhdht war das GBS-Risiko bei immunkom-
promitierten Patienten (OR: 6,1) und sol-
chen mit Autoimmunerkrankungen (OR:
2,7). Bei Infektionen mit dem Epstein-Barr
Virus (OR: 2,2) und bei anderen als Grip-
peimpfungen (OR:3,5) in den letzten sechs
Wochen wurde aber keine signifikante Risi-
koerhohung verzeichnet. Dies war auch der

Dieser Studie zufolge erhdht eine
Grippeimpfung das relative Risiko
fur ein GBS innerhalb der folgenden sechs
Wochen signifikant. Dies harmoniert mit
etlichen Studien, die in anderen Léndern
durchgefiihrt worden waren. Angesichts
der geschéatzten absoluten Zahlen von ma-
ximal 5 Fallen pro eine Million Impfungen
schatzen die Autoren den Nutzen der Imp-
fung aus gesundheitspolitischer Sicht aber
als deutlich hoher ein als den potentiellen
Schaden.

Fall bei Grippeimpfungen, die langer als
sechs Wochen zuriicklagen (OR: 0,9).

Der Self-controlled case series (SCCS) -
Analyse unter Einschluss aller 176 GBS-Fille
zufolge ging eine Grippeimpfung mit einem
relativen Risiko fiir ein GBS von 2,1 (95%-KI:
1,1-3,9) einher. Damit ergab sich ein attri-
butierbares Risiko bei Erwachsenen von le-
diglich zwei bis flinf GBS-Féllen pro eine Mil-
lion Influenza-Impfungen. JL

H Galeotti F et al. fur die ITANG Study Group: Risk
of Guillain-Barré syndrome after 2010-2011 influ-
enza vaccination. Eur J Epidemiol 28 (2013) 433-
444

X Bestellnummer der Originalarbeit 140266

Verlaufsbeurteilung der BT-Therapie bei zervikaler Dystonie

Neu: Die Dystonia Discomfort Scale (DDS)

Zur Beurteilung der Wirkung einer Botulinumtoxin (BT)-Therapie der zervikalen
Dystonie (ZD) wird seit langen Jahren die vom Arzt angewendete Toronto Western
Spasmodic Torticollis Rating Scale (TWSTRS) eingesetzt. Um haufigere Bestimmun-
gen im Verlauf zu erméglichen wurde jetzt die Dystonia Discomfort Scale (DDS)
entwickelt, mit der die Patienten selbst zu wiederholten Zeitpunkten die sympto-
matische BT-Wirkung dokumentieren kénnen. Die DDS wurde jetzt validiert.

ie 76 ZD-Patienten im Alter von 54,4
Dt10,9 Jahren (34% Ménner) erhielten
bis zu 5 Sitzungen von IncobotulinumtoxinA
(Xeomin®) mit Injektionsintervallen von
mindestens 10 Wochen. Miteinander vergli-
chen wurden die taglich erhoben Werte der
DDS und der TWSTRS-Gesamtscore zur
Symptomschwere. Dariiber hinaus beurteil-
ten die Patienten subjektiv das Einsetzen
und Nachlassen der BT-Wirkung.

Der Arbeitshypothese entsprechend kor-
relierten die TWSTRS-Gesamtscores zu allen
Visiten signifikant mit den DDS-Werten (p =
0,028). Zudem entsprachen die DDS-Resul-
tate weitgehend den subjektiven Patien-
tenurteilen zum Einsetzen der Wirkung (7,9
+8,6 bzw. 7,1 4,1 Tage) und ihrem Nachlas-
sen (41,8 19,2 bzw. 45,1 +21,5 Tage). JL

H Dressler D et al.: The Dystonia Discomfort Scale
(DDS): a novel instrument to monitor the temporal
profile of botulinum toxin therapy in cervical dys-
tonia. Eur J Neurol 2014 [Epub ahead of print 16.
Jan. 2913; doi: 10.1111/ene.12330]

X Bestellnummer der Originalarbeit 140267

Die neue DDS ist eine einfach anzu-
wendende Selbstbeurteilungsskala,
mit der ZD-Patienten ein zeitliches Profil
der BT-Wirkung erstellen kénnen. Sie hat
sich hier als sensitives Instrument zur lon-
gitudinalen Erfassung der Symptom-
schwere erweisen. Gegenlber dem Arzte-
Rating mit der TWSTRS bietet die wieder-
holte DDS-Dokumentation wichtige Zu-
satzinformationen Uber Beginn, Dauer
und Nachlassen der BT-Wirkung. Sie kann
so helfen, die Behandlung zu optimieren,
z. B. durch die individuelle Festlegung der
jeweiligen Dosis und Injektionsintervalle.

Foto: Fotolia — © otoliaxrender



Leserumfrage Bitte per F

Erscheinungstorm

1. Die Neuro-Depesche erscheint 10 x im Jahr. Halten Sie dies fiir
[ ] geraderichtig [ ] zuselten [ | zu hdufig

2. Sollte eine dieser Ausgaben als Schwerpunktthemenheft gestaltet
werden? (d.h. in der jeweiligen Ausgabe wird ein neurologisches
oder psychiatrisches Themenfeld wie z.B. Multiple Sklerose oder
Schizophrenie auf deutlich mehr als 1-3 Seiten dargestellt)

[1ja [ ] nein

Falls JA, zu welchem Thema: ...

3. Wie beurteilen Sie die Gestaltung der Neuro-Depesche
[] attraktiv, eines modernen Schnellinformationsmediums angemessen
[] durchschnittlich im Vergleich mit Fachzeitschriften dhnlicher Art
[] langweilig, unattraktiv

4. Wie hoch schdtzen Sie den Nutzen der in der Neuro-Depesche vorran-
gig publizierten Kurzreferate zu Studien aus hochkaratigen wissen-
schaftlichen Journals fiir sich ein? (1 = sehr hoch bis 5 = kein Nutzen)
Nutzen der kuratierten Informationen aus wissenschaftlichen Journals

1] 2] 30 4[] 5[]

5. Neben der Zusammenfassung wissenschaftlicher Studien finden Sie
in der Neuro-Depesche auch Berichte iiber Veranstaltungen der
Pharmaindustrie, die oft Therapieempfehlungen beinhalten. Sollen
diese graphisch deutlicher von den Referaten wissenschaftlicher
Studien getrennt werden, so dass sie auf den ersten Blick davon
unterscheidbar sind?

[1ja [ ] nein

6. Welche Themengebiete der Neuro-Depesche sind aktuell fiir Sie am
wichtigsten? Wie zufrieden sind Sie mit den Informationen zu

Wichtigkeit Thema Zufriedenheit mit
(1= sehrwichtig, der Umsetzung in
5 = unwichtig) der Neuro-Depesche

(1=sehrgut,
5 = mangelhaft)

ADHS (Aufmerkamkeits-
Hyperaktivitats-Storung)

(1] [2] [5] [4] [5]

Affektive Erkrankungen
(Depression, bipolare Stérung,
auch Burn Out etc.)

(1] [2] [3] [4] [5]

Angsterkrankungen [1]

Bewegungsstorungen (Tremor,
Dystonien, Huntington etc.)

(1] [2] [3] [4] [5]

Epilepsie (1] [2] [3] [4] [5]

Essstérungen [1]

[1][2] [3] [4] [s] Demenz [1] [2] [3] [4] [5]

(1] [2] [3] [4] [5]

Kopfschmerz

Multiple Sklerose (und andere
demyelinisierende Erkrankungen)

Myopathien

(1] [2] [3] [4] [5]

Peripheres Nervensystem

[1] [2] [3] [4] [s] Parkinson [1] [2] [3] [4] [5]

Restless-Legs-Syndrom [1]

Schizophrenie/

Psychotische Storungen

(1] [2] [5] [4] [5]

Schmerz (inkl. Myalgien etc.)

Schlaf

Sucht

(Zerebro)vaskuldre Erkrankungen [1]

ZNS-Tumoren

ZNS-Verletzungen [1]

7. Vermissen Sie Themengebiete oder sollten bestimmte Gebiete
vertieft werden? Wenn ja, welche?

8. Uber welche Therapeutika wiirden Sie gerne mehr in der

Neuro-Depesche erfahren?

[] Préparate gegen Alkoholabhidngigkeit/zum Entzug

[ ] ADHS-Medikamente (Stimulanzien, Nicht-Stimulanzien)

[] Analgetika

[] Antidementiva

[] Antidepressiva

[ Antiepileptika

[] Antimanika/Stimmungsstabilisierer (bei bipolarer Erkrankung)

[] Antiparkinsonmittel (inkl. Dopaminantagonisten, MAO-Hemmer,
Antidyskinetika etc.)

[] Antipsychotika

[ Antispastika (inkl. Relaxanzien, Cannabinoide etc.)

[ Anxiolytika (inkl. Sedativa, Tranquilizer etc.)

[] Botulinumtoxine

[ ] Chemotherapeutika (gegen ZNS-Tumoren)

[ ] Préparate gegen Essst6rungen

[ Ersatzdrogen (Methadon, Nikotin)

[] Migréne-/Kopfschmerz-Medikamente

[ ] MS-Medikamente

[] Rauchentwshnungsmittel

[] Schlafmittel (Hypnotika)

[ ] Schlaganfall-Therapeutika und -Prophylaktika (Antikoagulanzien,
Lyse etc.)

[ Préparate gegen sexuelle Stérungen

[ Préparate gegen Verhaltensstérungen

9. Wie interessant/niitzlich finden Sie die Kurzbeitrége aus der
Pharmaindustrie in der Rubrik ,,Fiir die Praxis“ am Ende des Heftes
(1 = sehr hoch bis 5 = kein Nutzen)
Kurzbeitrdge aus der Pharmaindustrie ,,Fiir die Praxis*

11 2[00 300 4[] 5[]

10.Wie interessant/niitzlich finden Sie die Berichte von nationalen und
internationalen Kongressen (1 = sehr hoch bis 5 = kein Nutzen)

1 200 300 4[] s[]

11. Wie gefallen Ihnen die in das Heft eingestreuten Karikaturen
(1 = sehe ich mir sehr gern an bis 5 = gefallen mir gar nicht)

11 2[00 301 4[] 5[]

12. Wo sollen die 10 CME-Fragen platziert werden?
[] wie bisher einzeln unter dem jeweiligen Artikel
[ | zusammengefasst auf einer Seite am Ende des Heftes

13. Wie beuteilen Sie das Editorial der Neuro-Depesche am Anfang des
Heftes (1 = lese ich sehr gern bis 5 = uninteressant)

1] 20 300 4[] 5[]

Unter allen Einsendern verlosen wir ein iPAD-Mini Dankeschon

Persdnliche Angaben (nur zur Teilnahme am Gewinnspiel):

Name:
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PHARMA NEU

MS: DM jetzt zugelassen

M Als Tecfidera® (Biogen Idec)
wurde jetzt Dimethylfumarat
(DMF) in der EU zur oralen Be-
handlung der schubférmig remit-
tierenden MS (RRMS) zugelas-
sen. Die Studien DEFINE und
CONFIRM zeigen, dass DMF die
MS-Aktivitat einschlieBl. Schub-
rate und Entwicklung von Hirnla-
sionen reduzieren und das Fort-
schreiten der Behinderung ver-
langsamen kann. Dabei besitzt
DMF ein giinstiges Sicherheits-
und Vertraglichkeitsprofil. So
waren Hitzegefiihl (Flushing) und
gastrointestinale Ereignisse hdu-
figste Nebenwirkungen, ihre Inzi-
denz nahm nach dem ersten Be-
handlungsmonat aber ah. Die
Therapie sollte mit tégl. 2 x 120
mg DMF begonnen und nach 7
Tagen auf die empfohlene Erhal-
tungsdosis von tdgl. 2 x 240 mg
erhoht werden. DMF kann bei
therapienaiven wie bei vorbe-
handelten MS-Patienten einge-
setzt werden und stellt so eine
wertvolle Erweiterung der Thera-
pieoptionen dar.

Neu gegen Depression:
Vortioxetin

B Wie schon zuvor die FDA hat
im Dez. 2013 auch die EMA Vor-
tioxetin (Brintellix®, Lundbeck)
zur Behandlung von Episoden
der Major Depression bei Er-
wachsenen zugelassen. Es weist
eine neuartige multimodale
Wirkweise auf, die die Hem-
mung des Serotonin (5-HT)-
Transporters und die direkte Mo-
dulation der komplexen seroto-
nergen Rezeptoraktivitdit um-
fasst. Préklinischen Studien zu-
folge moduliert Vortioxetin die
neuronale Feuerungsrate und
Freisetzung diverser Transmitter
wie 5-HT, Noradrenalin, Dopa-
min, Acetylcholin und Histamin.
In spezifischen Hirnarealen re-

Neuro-Depesche 1-2/2014

sultieren reduzierte GABA- und
erhohte Glutamat-Spiegel. Die-
ses pharmakologische Profil
wird fiir die antidepressiven Ef-
fekte und fiir die Hinweise auf
Verbesserungen der Kognition
(Lernen und Erinnern) verant-
wortlich gemacht. In 9 von 12
Studien {iber 6-8 Wochen an
zusammen ca. 4000 Patienten
mit akuter depressiver Episode
war Vortioxetin Plazebo nach
den Ratingskalen MADRS bzw.
HAM-D_, signifikant iberlegen.
Zusatzlich wurden signifikante
Effekte in Response- und Remis-
sionsraten sowie eine Verbesse-
rung des klinischen Gesamtein-
drucks erzielt. In einer 24- bis
64-wochigen Rickfallpraventi-
onsstudie reduzierte Vortioxetin
auBerdem das Risiko eines Rezi-
divs vs. Plazebo um etwa die
Hélfte. Die Markteinfiihrung von
Brintellix® wird nach Erstat-
tungs- und Preisfestsetzung im
2. Halbjahr 2014 erwartet.

THERAPIE-OPTIONEN

Kombipartner Rasagilin

M In mittleren bis fortgeschritte-
nen Stadien der Parkinson-
Erkrankung kann L-Dopa dosis-
abhdngig Dyskinesien und
Wearing-Off induzieren. Als
MAO-B-Hemmer verzégert Rasa-
gilin (Azilect®, TEVA) den L-
Dopa-Abbau und kann so Fluk-
tuationen ausgleichen. Dabei
wird die tagliche Off-Zeit ver-
kiirzt. Durch die tiber 24 h an-

haltende Wirkung wird auch das
morgendliche Off verringert,
wobei der moderne MAO-B-
Hemmer dem COMT-Hemmer
Entacapon in einer Studie signi-
fikant tiberlegen war. Als Add-
On zu L-Dopa verbessert Rasagi-
lin die Kardinalsymptome Tre-
mor, Bradykinese und Rigor in
der,,0n“-Zeit vergleichbar stark
wie Entacapon, ist aber laut
einer Cochrane-Analyse besser
vertraglich. Wie die beim 21.
World Congress of Neurology
2013 in  Wien prdsentierte
ANDANTE-Studie zeigt, bietet
sich Rasagilin auch als erstrangi-
ger Kombinationspartner zu Do-
paminagonisten an: Die Add-on-
Gabe verringerte nach UPDRS
den Gesamt-Score um 2,4, den
Motorik-Score um 1,8 Punkte.

LCE als Generikum

M In der Parkinson-Therapie ist
eine individuelle Medikamen-

Die nachste Neuro-Depesche

Kongressbericht: ANIM, Hannover, 22. bis 24. Januar 2014
MS und andere demyelinisierende Erkrankungen bei Kindern
Spezielle Bipolar-Therapie der Standardbehandlung tberlegen?

Exekutive Dysfunktionen bei Morbus Parkinson: Lebensqualitat
verschlechtert und Angehérigen-Belastung erhéht

Nehmen Straftaten unter der Opioid-Substitution wirklich ab?
Aktigraphie: So schlecht schlafen Kindern mit ADHS

Fordern Stress und Schicksalsschlage die Alzheimer-Demenz?
Nach Schlaganfall und TIA: Frihe versus spate Statin-Therapie

teneinstellung wichtig, ein me-
dizinisch nichtinduzierter Wech-
sel auf ein anderes Prdparat
kann den Therapieerfolg gefdhr-
den. Als Originalhersteller des
pharmakokinetisch optimierten
L-Dopa Stalevo® (Levodopa/
Carbidopa/Entacapon. LCE) hat
Orion Pharma seit 1. Dez. 2013
ein originalidentisches Generi-
kum fiir eine kostengiinstigere
Versorgung der Patienten einge-
fuihrt: LevodopaCarbidopaEnta-
capone Orion® hat dieselben In-
haltsstoffe und besitzt eine zu
100% identische Zusammenset-
zung, Bioverfiigharkeit und Ta-
bletten-Optik. Damit bietet die-
ses Generikum die Moglichkeit
einer einfachen Ein- und Um-
stellung von Parkinson-Patien-
ten, eine hohe Therapiesicher-
heit und weiterhin eine gute
Compliance. ,LevoCaEnt OR*
gibt es wie Stalevo® in allen 7
Wirkstarken.

Alemtuzumab bei RRMS

M Der monoklonale Antikorper
Alemtuzumab (Lemtrada®, Gen-
zyme/Sanofi) ist fir die Be-
handlung Erwachsener mit
RRMS bei Nachweis von Krank-
heitsaktivitdt (klinisch oder in
der Bildgebung) indiziert. Es
wird in nur zwei Behandlungs-
phasen (iiber 5 bzw. 3 Tage) im
Abstand von einem Jahr verab-
reicht. In der Studie CARE-MS |



war Alemtuzumab 12mg bei
therapienaiven MS-Patienten in
der Verringerung der jahrlichen
Schubrate signifikant wirksamer
als hoch dosiertes Interferon
beta-1a (s.c.). In CARE-MS Il an
Patienten, die unterihrer vorhe-
rigen Therapie Schiibe erlitten
hatten, wurde dariiber hinaus
die Akkumulation der Behinde-
rungen stdrker verlangsamt.
Héaufigste Nebenwirkungen sind
infusionsbedingte Reaktionen,
Infektionen (obere Atemwege,
Harnwege), Lymphopenie und
Leukopenie. AuBerdem kann es
zu schwerwiegenden Autoim-
munstdrungen kommen. Ein
umfassendes Risikomanage-
mentprogramm zur deren Frith-
erkennung und Management ist
integraler Bestandteil der The-
rapie. Alemtuzumab kann dazu
beitragen, den Patienten diffe-
renziertere Therapieoptionen
anzubieten, um die bisherigen
»Unmet needs® bei der MS zu
verringern.

Reichen IThnen die
Referate nicht aus?

Mochten Sie mehr
Informationen?

Hier kommen Sie an

Hochdosiertes Johannis-
kraut bei Depression

M In einer prospektiven nicht-in-
terventionellen Beobachtungs-
studie zur mittelschweren De-
pression erwies sich das hochdo-
sierte  Johanniskraut-Praparat
(Laif®, Steigerwald) im Vergleich
mit SSRI auch unter Alltagsbedin-
gungen als wirksam und vertrag-
lich. Nach 6 Monaten war es bei
allen Patienten (n = 514) zur Re-
duzierung der depressiven Symp-
tome gekommen. Dabei zeigten
sich der Extrakt (ITT: n =362) dem
SSRI (ITT: n = 152; zu 65,1% Cita-
lopram) nicht unterlegen: Eine
sehr gute oder gute Wirksamkeit
konstatierten die Arzte in 86,1%
bzw. 87,9% der Patienten — eine
sehr gute oder gute Vertraglich-
keit dagegen zu 97% (Laif®900)
und 86,4% (SSRI). Dies ent-
spricht einer signifikanten Uber-
legenheit und war mit 94,3% vs.
85,6% auch fiir die Compliance
der Fall.
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NEUE BUCHER

Kompendium der Psychiatri-
schen Pharmakotherapie

Otto Benkert, Hanns Hippius: Kompendium
der Psychiatrischen Pharmakotherapie. Sprin-
ger Berlin (Verlag) 9., vollsténdig tberarbei-
tete und aktualisierte Auflage 2013, XXVI,
720 Seiten, Softcover ISBN 978-3-642-29809-7;
29,99 Euro (auch als eBook erhéltlich, 978-3-
642-29810-3).

Die 720 Seiten der mittlerweile 9. Auflage sieht man ,dem Benkert”
auf den ersten Blick nicht an. Beim Durchblattern aber wird schnell
der Kompendium-Charakter offenbar. Unterteilt in die groBen
Wirkstoffgruppen (Antidepressiva, Anxiolytika etc.) werden die ak-
tuellen Psychopharmaka und Neuentwicklungen mit bewahrter, auf
klinischer Erfahrung begriindeter Kompetenz dargestellt —und vor
allem im Rahmen eines Gesamtbehandlungsplans bewertet. Im Hin-
blick auf die Therapiesicherheit wurde besonderer Wert auf die Arz-
neimittelinteraktionen gelegt.

Der sehr strukturierte Aufbau wird durch farbige Hinterlegungen
und Textmarkierungen verschiedener Inhalte unterstiutzt, Kon-
traindikationen, CAVE-Inhalte und Off-label-use sind hervorgeho-
ben. Zusatzlich bietet das Buch auf aktuellem Stand die wesentli-
chen Informationen zu den einzelnen Krankheiten. Dies durfte dem
Leser wohl oft die Hinzuziehung eines zweiten Buches ersparen.

Begleitend kann kostenfrei ein Psychopharmaka-Blog (www.kom-
pendium-news.de) zu den wichtigen Neuigkeiten genutzt werden.
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Depression — den Patienten
wieder ins Leben zuriickfiihren

Depressionen gehoéren zu den haufigsten psychischen Erkrankungen. Sie haben
aufgrund ihrer Haufigkeit, Komplikationen und Folgen eine herausragende klini-
sche, gesundheitspolitische und gesundheits6konomische Bedeutung. Fiir die Be-
troffenen beinhaltet eine Depression einen erzwungenen Riickzug aus dem priva-
ten und beruflichen Leben, in das sie ohne Therapie kaum zuriickfinden. Oft blei-
ben trotz einer erfolgreichen Normalisierung der Stimmungslage kognitive Rest-
symptome bestehen, die beinahe alle Aspekte des Alltagslebens beeintrachtigen
kénnen. Aufgrund des oft rezidivierenden Verlaufes ist ein strukturierter Behand-
lungsplan iiber die Akutbehandlung hinaus notwendig, um den Patienten eine gute

Prognose zu er6ffnen.

it einer Lebenszeitpravalenz von etwa
M 12% bis 17% gehoren Depressionen
zu den hdufigsten psychischen Erkrankun-
gen.® Nach den Schdtzungen der Weltge-
sundheitsorganisation (WHO) wird die uni-
polare Depression in der Rangfolge der welt-
weit hdufigsten Erkrankungen hinsichtlich
der ,beeintrachtigten Lebenszeit* (gemes-
sen anhand der sogenannten ,,disability-ad-
justed life years®) als Folge haufiger Krank-
heitsphasen und/oder funktioneller Behin-
derungen von Platz 4 im Jahr 2002 auf Platz
2 im Jahr 2020 aufriicken.>3
Depressionen werden in der vertrags-
drztlichen Versorgung mithilfe der ICD-10

(International Classification of Diseases,
10. Uberarbeitung) diagnostiziert und ko-
diert. Damit werden beeintrachtigende und
klinisch behandlungsbediirftige Stérungen
von Affekt, Antrieb und damit einhergehen-
den kognitiven Storungen beschrieben. Uni-
polare Depressionen werden entsprechend
ihrem Verlauf (monophasisch: F32; rezidi-
vierend/chronisch: F33) sowie nach Anzahl
und Schwere der Symptome (leicht: F32.0;
mittelgradig: F32.1; schwer: F32.2) unterteilt
(Tabelle 1). Bei einer schwergradigen de-
pressiven Episode konnen Wahngedanken,
Halluzinationen oder ein Stupor auftreten,
was die Diagnose einer schwergradigen De-

ICD-10-Klassifizierung ICD-10- Kodierung
Depressive Episode” F32
Rezidivierende depressive Episode™ F 33

Bipolare affektive Stérung, F 31

gegenwartig depressive Episode’

Dysthymie F 34.1
Anpassungsstérung F43.2
Schizoaffektive Erkrankung F 25.1

Organisch depressive Erkrankung  F 06.32

Demenz und vorwiegend F 00 - F 03.X3
depressive Symptome

*Auspragungsgrad: leicht (F 32.0, F 33.0), mittelgradig (F 32.1, F33.1), schwer (F 32.2, F 33.2)

Tabelle 1: Diagnose der unipolaren Depression und differentialdiagnostische Abgrenzung

nach ICD-10*
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pression mit psychotischen Merkmalen
(F32.3/F33.3) erlaubt.

Die Entstehung von Depressionen wird
heute mit einer komplexen Interaktion
neurobiologischer und psychosozialer
Faktoren erkldrt.

Atiopathogenese

Bei der Entstehung der Depression geht
man heute von einem multifaktoriellen Ge-
schehen aus. Dabei sind neurobiologische
Faktoren, beispielsweise die genetische Pra-
disposition sowie psychosoziale Aspekte,
wie Stress, Probleme am Arbeitsplatz
und/oder in der Partnerschaft, beteiligt.
Nach dem Vulnerabilitats-Stress-Modell ent-
stehen depressive Storungen durch die In-
teraktion aktueller oder chronischer Belas-
tungen (Stressoren, auslosende Faktoren)
mit einer genetisch determinierten Vulnera-
bilitat.> ¢

Als gemeinsame pathogenetische End-
strecke der Depression spielen Stérungen
der monoaminergen Neurotransmission,
insbesondere im serotonergen, noradrener-
gen und dopaminergen System eine wich-
tige Rolle.?8 Dariiber hinaus werden zahlrei-
che weitere Auffalligkeiten in verschiedenen
neurobiologischen Systemen wie der endo-
krinen Hypothalamus-Hypophysen-Neben-
nierenrinden-Achse, der glutamatergen und
GABAergen Neurotransmission, dem Ent-
ziindungssystem oder der Neuroplastizitat
mit der Entstehung einer Depression in Ver-
bindung gebracht.? Bisher liegt allerdings
noch keine einheitliche, allgemein aner-
kannte und empirisch gestiitzte Theorie zur
Entstehung der Depression vor.*

Die klinische Symptomatik wird dominiert
von Freud- und Interesselosigkeit, An-
triebsmangel, oft verbunden mit Schlaf-
storungen, Konzentrationsproblemen
und Schmerzen.

Klinische Prasentation

Viele betroffene Personen sind nicht be-
reit, offen tiber ihre Probleme zu sprechen,
weil sie befiirchten, auf Grund der Depres-
sion stigmatisiert und damit auch hinsicht-
lich ihrer Personlichkeit abgewertet zu wer-
den — beispielsweise als ,,psychisch labil*



oder ,,nicht belastbar“. Auch wissen oder
glauben viele Betroffene nicht, dass De-
pressionen eine biologische Ursache haben
kénnen und medizinisch behandelbar sind.
Depressiv Erkrankte befiirchten haufig nach
Bekanntwerden einer psychischen Diagnose
nachteilige Folgen fiir ihr Berufsleben. Die
Angst um den Arbeitsplatz wird oft aus der
Besorgnis gespeist, dass psychische Er-
krankungen als Ursache fiir ein Fehlen am
Arbeitsplatz weniger akzeptiert werden als
kdrperliche Krankheiten.'* Die Patienten be-
richten daher vorzugsweise liber somati-
sche Beschwerden, beispielsweise Miidig-
keit, Konzentrationsschwierigkeiten, Schlaf-
losigkeit oder tUiber unspezifische korperli-
che Symptome wie Herzbeschwerden sowie
Schmerzen mit wechselnder Lokalisierung.

Die Mehrheit depressiver Patienten weist
mindestens eine weitere psychische Sto-
rung auf, meistens eine Angststoérung.
Das Auftreten einer Komorbiditdt ist mit
hoherer Symptomschwere, funktioneller
Beeintrdchtigung, hoherer Suizidrate und
schlechterer Therapieresponse assozi-
iert.

Komorbiditat

Rund 60% der Patienten mit einer de-
pressiven Episode und 80% derjenigen mit
einer Dysthymie weisen mindestens eine

weitere psychische Storung auf, rund ein
Viertel der Patienten (24,1%) erfiillt die Dia-
gnosen von drei und mehr zusatzlichen Dia-
gnosen.'» 3 Patienten mit komorbiden Er-
krankungen besitzen ein hoheres Chronifi-
zierungsrisiko, eine ungiinstigere Prognose
und ein erhdhtes Suizidrisiko.4 11617 Eine
weitere bedeutsame Komorbiditat findet
sich auch hinsichtlich somatoformer Sto-
rungen sowie Schmerzstérungen und Sucht-
erkrankungen. Alkoholabhdngigkeit kann
als Folge der Depression oder als Mit-Ursa-
che fiir eine depressive Erkrankung beob-
achtet werden.®

Zur Diagnose der unipolaren Depression
werden jeweils mindestens zwei Haupt-
und Zusatzsymptome (iber eine Dauer
von mindestens zwei Wochen gefordert.

Diagnostik

Zur Diagnosestellung einer depressiven
Episode im Rahmen einer unipolaren De-
pression fordert der ICD-10 mindestens zwei
der Hauptsymptome sowie zwei Zusatz-
symptome (Tabelle 2).

Dariiber hinaus ist fiir die Diagnosestel-
lung als Zeitkriterium das Vorliegen dieser
Symptome fiir die Dauer von mindestens
zwei Wochen notwendig.

Differentialdiagnostisch
schlieen bzw. abzugrenzen:

sind auszu-

Hauptsymptome

Zusatzsymptome

I Gedrlckte, depressive Stimmung

I Vermindertes Denk- oder
Konzentrationsvermdgen

I Interessenverlust, Freudlosigkeit

I Vermindertes Selbstwertgeflhl
und Selbstvertrauen

I Antriebsmangel,
erhéhte ErmUdbarkeit

I Unbegriindete Selbstvorwurfe
oder Gefiuihle von Schuld

I Suizidgedanken, erfolgte
Selbstverletzung oder
Suizidhandlungen

B Schlafstérungen

I Verminderter Appetit

I Psychomotorische Agitiertheit
oder Hemmung

Tabelle 2: Diagnose einer depressiven Episode nach ICD-10"°
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B eine einfache Trauerreaktion.

B das frithere Auftreten einer Manie oder
Hypomanie als Teil einer bipolaren Stérung.
B affektive und insbesondere depressive
Symptome im Kontext anderer neuropsychi-
atrischer Erkrankungen, beispielsweise
Schizophrenien, schizoaffektive Stérungen
sowie Demenzen, Epilepsien und das idio-
pathische Parkinson-Syndrom.

B depressive Syndrome im Rahmen von Ab-
hangigkeitserkrankungen, insbesondere der
Alkoholabhangigkeit. Diese miissen zusadtz-
lich zur Therapie der Substanzabhédngigkeit
gezielt behandelt werden.

B depressive Syndrome im Rahmen kérper-
licher Erkrankungen in Verbindung mit be-
stimmten Medikamenten, z. B. bei hochdo-
sierter Kortisongabe.

Rund zwei Drittel der Depressionen zei-
gen einen rezidivierenden Verlauf. Das
Chronifizierungsrisiko steigt mit der Zahl
depressiver Episoden.

Verlauf und Prognose

Depressionen sind in der iberwiegenden
Mehrzahl episodische Erkrankungen mit re-
zidivierendem Verlauf. In 60% bis 75% der
Falle folgt nach einer ersten depressiven Epi-
sode mindestens eine weitere Episode. Im
Mittel werden bei rezidivierenden Depressio-
nen tiber die Lebensdauer hinweg sechs Epi-
soden berichtet. Residualsymptome sind ein
wichtiger Risikofaktor fiir Riickfalle.2e

Das Wiedererkrankungs- bzw. Chronifizie-
rungsrisiko der Depression ist abhdngig von
der kumulierten Lange und Anzahl der de-
pressiven Episoden.t Die Wahrscheinlich-
keit einer Wiedererkrankung erhdht sich
nach zweimaliger Erkrankung auf 70% und
liegt nach der dritten Episode bei 90%. Die
Episodendauer ist sehr variabel und liegt
bei der Halfte aller Betroffenen unter 12 Wo-
chen, bei 25% der Félle bei 3 bis 6 Monaten
und bei 22% bei mehr als einem Jahr. Letz-
teres entspricht ungefahr der Haufung chro-
nischer Depressionen.22 2324

Bis zu zwei Drittel der Patienten zeigen
kognitive Defizite — betroffen sind vor
allem psychomotorische Geschwindig-
keit, Aufmerksamkeit/Konzentration, vi-
suelles Lernen, Geddchtnis und Exekutiv-
funktionen.

Neuro-Depesche 1-2/2014 i
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Kognitive Beeintrachtigungen
als wichtige Zielvariable fur das
Funktionsniveau

Kognitive Stérungen sind nur ein Neben-
kriterium des ICD-10 (Kriterium C 5. ,ver-
mindertes Denk- oder Konzentrationsver-
mogen*). Die Konsequenzen fiir die Betrof-
fenen sind jedoch weitreichend und betref-
fen alle Aspekte des tdglichen Lebens und
das langfristige Outcome. Die Pravalenz ko-
gnitiver Stérungen bei einer Depression wird
mit einer grofen Bandbreite von < 20% bis
zu 70% angegeben.> Griinde fiir diese
grofie Variabilitdat sind der Einsatz unter-
schiedlicher Testverfahren — mit der Unsi-
cherheit beziiglich der Grenzwerte — und he-
terogene Patientenpopulationen mit unter-
schiedlichen Depressionsformen und/oder
psychiatrischer Komorbiditdt. Als weitere
Moderatorvariablen gelten das Lebensalter,
das Alter bei Erstmanifestation, der Verlauf
nach der Remission sowie psychologische
Faktoren wie Motivation und Verarbeitung
von Misserfolg, die Art der antidepressiven
Medikation, die Dauer der Hospitalisierung,
die Anzahl depressiver Episoden und das
Geschlecht der Patienten.2¢

Bereits jiingere ersterkrankte depressive
Patienten zeigen signifikante kognitive
Defizite in Bereichen, die wichtig fiir das
Funktionsniveau sind.

Die in einer Meta-Analyse zusammenge-
fassten neuropsychologischen Befunde aus
insgesamt 15 Studien zeigen bereits bei jin-
geren ersterkrankten depressiven Patienten
deutliche objektivierbare kognitive Defizite
in Bereichen, die wichtig fiir das Funktions-
niveau sind: Psychomotorische Geschwin-
digkeit, Aufmerksamkeit/Konzentration,
Gedéchtnisleistung und Exekutivfunktion.2?
Kognitive Defizite sind eng mit dem funktio-
nellen Outcome nach 6 Monaten assoziiert,
selbst wenn die depressive Restsymptoma-
tik berticksichtigt wird.28

Die Befunde zur Korrelation zwischen der
Schwere der Depression und kognitiven Defi-
ziten sind nicht vollig konsistent, jedoch
scheinen Defizite bei der Exekutivfunktion wie
etwa kognitive Flexibilitdt oder Inhibition irre-
levanter Informationen haufiger bei Depressi-
ven mit melancholischen und psychotischen
Elementen aufzutreten und mit einem
schlechteren Outcome assoziiert zu sein.?o:3°
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Aufmerksamkeit

Aufmerksamkeit

Alertness B Testbatterie zur Aufmerksamkeits-
prufung (TAP)
Selektive I Go-Nogo (TAP)

1 D2
I Trail Making Test (TMT)
I Zahlenverbindungstest (ZVT)

Aufmerksamkeits-
teilung

B Geteilte Aufmerksamkeit (TAP)

B Geteilte Aufmerksamkeit (GETAU)

I Zahlensymboltest (HAWIE-R, Hamburg-
Wechsler-Intelligenztest fur Erwachsene)

Daueraufmerksam-
keit und Vigilanz

0 Vigilanz (TAP)
I Konzentrationsverlaufstest

Exekutivfunktionen

Kurzzeit- und
Arbeitsgedachtnis

I Zahlennachsprechen (HAWIE-R, WMS-R)

B Raumlicher Suppressions-Arbeitsge-
dachtnis-Test (RSAT)

I Verbaler Suppressions-Arbeitsgedacht-
nis-Test (VSAT)

Wortflussigkeit und
Flexibilitat

I Leistungsprifsystem, Subtest 6 (LPS-6)
I Regensburger WortflUssigkeitstest

I FUnf-Punkte-Test

I Reaktionswechsel (TAP)

1 TMT-B

Reaktionsinhibition

I Go-Nogo (TAP)
I Stroop-Test

Konzeptbildung

Planung, Problemlésung,
schlussfolgerndes Denken,

B Turm von Hanoi

0§ LPS-3

B LPS-4

I Bilderordnen (HAWIE-R)

I Analogien (IST 70, Intelligenz-Struktur-
Test 70)

B Zahlenreihen (IST 70)

I Modifizierter Wisconsin Card Sorting Test
(mWCST)

I Gemeinsames Finden (HAWIE-R)

B Gemeinsamkeiten (IST 70)

I Behavioural Assessment of the
Dysexecutive Syndrome (BADS)

Fortsetzung néchste Seite »

Tabelle 3: Mogliche Verfahren zur neuropsychologischen Untersuchung depressiver

Patienten3®




Gedachtnis

Neugedachtnis

I Verbaler Lern- und Merkfahigkeitsstest
(VLMT)

I California Verbal Learning Test (CVLT)

I Rey Visual Design Learning Test (RVDLT)

I Diagnosticum fir Cerebralschaden (DCS)

I Wechsler Memory Scale Revised (WMS-R)

Altgedachtnis
(AGI)

I Autobiografisches Gedachtnis Interview

B Kieler Gedachtnistest

Visuo-rdumliche
Funktionen

B Mosaiktest (HAWIE-R)
I Uhrentest
I Complex-Figure-Test

Tabelle 3: Fortsetzung von Seite 32

Kognitive Defizite mit klinisch relevanter
Beeintrachtigung der Exekutivfunktionen
wurden auch bei depressiven Patienten in
Remission nachgewiesen.3t 32 33 Persistie-
rende Beeintrachtigungen der Exekutivfunk-
tionen sind auch bei diesen Patienten ein Ri-
sikofaktor fiir das Wiederauftreten depressi-
ver Episoden.3+3s Infolge der allgemeinen An-
triebsstorung und der kognitiven Defizite
kann es zu einem lang anhaltenden Arbeits-
ausfall und geringer Arbeitsproduktivitat
kommen. Entsprechend haben depressive
Arbeitnehmer wesentlich mehr Arbeitsunfa-
higkeitstage im Monat als nicht depressive
Arbeitnehmer.3¢ Seit 2003 sind psychische
Erkrankungen in Deutschland der haufigste
Grund fiir vorzeitige Berentungen.?”

Die Auswahl neuropsychologischer Test-
batterien zur Messung kognitiver Defizite
hdngt vor allem vom individuellen Be-
schwerdebild und der praktischen Durch-
fiihrbarkeit ab.

Die Entscheidung, welche Bereiche mit
welchen neuropsychologischen Testverfah-
ren untersucht werden sollen, hdangtvom in-
dividuellen Fall ab. Die Auswahl geeigneter
Verfahren richtet sich, neben den Empfeh-
lungen der Fachgesellschaften, nach der
Verfiigbarkeit von Normwerten, der Reliabi-
litdt und Validitat und nicht zuletzt der prak-
tischen Durchfiihrbarkeit.

Mogliche Tests zur Messung kognitiver
Beeintrachtigungen zeigt Tabelle 3.38 Im kli-

nischen Alltag vor allem im Einsatz sind der
DSST (Digit Symbol Substitution Test) sowie
der RAVLT (Rey Auditory Verbal Learning
Test), die bei depressiven Patienten im
Laufe der Zeit Verdanderungen der kognitiven
Funktion abbilden und so einen Behand-
lungseffekt nachweisen konnen. Der DSST
untersucht primar exekutive Funktionen,
Aufmerksamkeit und psychomotorische Ge-
schwindigkeit, wahrend der RAVLT primar
verbales Lernen und Gedachtnisleistungen
untersucht.?®

Suizidalitat

Das Suizidrisiko muss am Anfang und re-
gelmdBig wahrend der Behandlung depres-
siver Patienten beurteilt werden. Wichtigste
Risikofaktoren sind frithere Suizidversuche,
suizidales Verhalten in der Familienan-
amnese, Substanzmissbrauch und fehlende
soziale Unterstiitzung. Auf das Vorliegen
eines prasuizidalen Syndroms istin der psy-
chopathologischen Untersuchung zu ach-
ten. Bei akuter Suizidalitat ist immer eine
stationdre Therapie indiziert. Das aktive An-
sprechen der Suizidalitdt ist wichtig und
wird vom Betroffenen h&ufig als erleichternd
empfunden.

Therapieziel ist eine symptomatische und
funktionelle Remission im Sinne einer
Wiederherstellung des prdmorbiden
Funktionsniveaus.

11| CME-FORTBILDUNG

Therapieoptionen

Das Therapiekonzept der Depression um-
fasst heute nicht nur die Behandlung der af-
fektiven Symptome, sondern auch die Wie-
derherstellung der psychosozialen Rollen-
funktion. Entsprechend diesem biopsycho-
sozialen Behandlungsansatz fordern die
Fachgesellschaften sowohl eine symptoma-
tische als auch eine funktionelle Remission,
d. h. die Normalisierung der emotionalen
Befindlichkeit und das Erreichen des pra-
morbiden Funktionsniveaus.4o 442

Die Grundelemente der psychiatrischen
Behandlung sollten unter Beriicksichtigung
von klinischen Faktoren wie Symptom-
schwere, Erkrankungsverlauf und Patienten-
praferenz eingesetzt werden. Nach der aktu-
ellen Nationalen Versorgungsleitlinie kann
dies zundchst bei leichten Depressionsfor-
men eine maximal zweiwdchige aktiv abwar-
tende Begleitung (watchful waiting) sein.
Eine Pharmakotherapie wird vor allem bei
mittelschwerer und schwerer Depression,
sowie bei Suizidalitdt und Nichtansprechen
der Psychotherapie empfohlen. Psychothera-
peutische Interventionen sind bei leichter bis
mittelschwerer Depression, bei haufigen Re-
zidiven oder unzureichender Response auf
andere Therapieversuche indiziert.

Psychotherapie

Psychotherapie kann alleine oder zusam-
men mit Antidepressiva als Teil eines Ge-
samtbehandlungsplans eingesetzt wer-
den.s Fir die kurzen strukturierten Psycho-
therapien, insbesondere die kognitive Ver-
haltenstherapie (KVT), konnte gezeigt wer-
den, dass sie in der Akutphase der Behand-
lung einer depressiven Episode wirksam
sind und einem Riickfall wahrend der Erhal-
tungsphase vorbeugen kénnen.4 Aufderhalb
von Studien ist der rasche Zugang zu Psy-
chotherapieangeboten hdufig ein deutlich
limitierender Faktor. Zu den evidenzbasier-
ten Psychotherapien, die zur Behandlung
herangezogen werden, zdhlen neben der
KVT die interpersonelle Therapie und das
Cognitive Behavioral Analysis System of Psy-
chotherapy (CBASP).

Neuro-Depesche 1-2/2014 ﬁ
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Medikamentose Therapie

Die heute verfiigharen Antidepressiva be-
einflussen alle die drei biogenen Amine Se-
rotonin, Noradrenalin und Dopamin in un-
terschiedlicher Gewichtung. Dariiber hinaus
wirken Antidepressiva auf verschiedene
weitere neurobiologische Systeme und
filhren u. a. zu einer Stimulation der Neuro-
plastizitdt und einer Normalisierung {iber-
aktiver Stress-Systeme.45 46 Kognitive Defi-
zite werden jedoch von den derzeit verfiig-
baren Antidepressiva direkt nur sehr be-
grenzt beeinflusst. Wegen der hartnackigen
Persistenz der Stérung kognitiver Leistungen
besteht hier groBBer therapeutischer Nach-
holbedarf.

Die Akuttherapie muss ausreichend
lange durchgefiihrt werden, in der Regel
mindestens vier bis acht Wochen, damit
das notwendige Ansprechen erreicht wer-
den kann.

Akuttherapie

Der typische Verlauf einer depressiven
Episode und deren Behandlung ist in Abbil-
dung 1 dargestellt.

Die Akutphase der Behandlung umfasst
etwa 4 bis 8 Wochen und erstreckt sich bis
zur Remission als primarem Therapieziel. Der

Behandlungsplan richtet sich in erster Linie
nach dem Schweregrad der Depression.

Antidepressiva sollten zur Behandlung
leichter depressiver Episoden nur nach kri-
tischer Abwagung des Nutzen-Risiko-Ver-
héltnisses eingesetzt werden. Bei der Aus-
wahl der geeigneten Akuttherapie sollten
der Wunsch des Patienten, das Ansprechen
in der Vergangenheit, das Fortbestehen von
Symptomen nach anderen Interventionen
sowie mittelgradige oder schwere Depres-
sionen in der Vorgeschichte beriicksichtigt
werden.

Mangels geeigneter Pradiktoren fiir eine
Therapieresponse sowie beim Fehlen von
Vorerfahrungen und Patientenpraferenzen
sollte die Medikation so gewahlt werden,
dass unerwiinschte medikamentenindu-
zierte Effekte moglichst minimiert werden.
Zugunsten einer besseren Vertraglichkeit ist
im Bedarfsfall eine einschleichende Mono-
therapie angezeigt.

Zur Akuttherapie stehen verschiedene
Substanzklassen zur Verfligung:

B Die klassischen trizyklischen Antidepres-
siva (TZA), abgeleitet vom Imipramin, sowie
das tetrazyklische Antidepressivum Mapro-
tilin bewirken sowohl eine Noradrenalin- als
auch Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmung
und beeinflussen zusétzlich weitere Rezep-
toren, die insbesondere fiir unterschiedliche
unerwiinschte Effekte verantwortlich ge-

Véllige
Gesundheit sta_bll_e
Remission
Remission
Entwicklung der
Krankheit \
e Y | PN
\ \
Therapeutisches Y \ \
Symptome Ansprechen \ | Y
\ \“ \ '\
[P | ————— [ SRy R, (IR Vg | Ep——
\ \ N
\‘ “ “
Syndrom voooN \
Riickfall Rezidiv
Krankheit 3-6 Monate Monate/
Jahre
: Akuttherapie Erhaltungs- |Prophylaktische
Behandlungsabschnitte .
9 (6-12 Wochen) therapie Therapie
(4-9 Monate) (ab 1 Jahr)

Abbildung 1: Typischer Verlauf einer depressiven Episode und deren Behandlung??
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machtwerden. Aufgrund ihrer ausgepragten
Nebenwirkungen gelten sie heute nicht
mehr als Mittel der ersten Wahl.

I Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-
Hemmer (SSRI) wie Fluvoxamin, Fluoxetin,
Sertralin, Paroxetin, Citalopram und Escita-
lopram haben gegeniiber Tri- und Tetrazy-
klika ein deutlich giinstigeres Sicherheits-
profil.4 Die SSRI und andere neuere Antide-
pressiva sind bei leichten bis mittelschwe-
ren Depressionen erste Wahl. Haufigere Ne-
benwirkungen sind insbesondere zu Beginn
der Behandlung Ubelkeit, Kopfschmerzen
oder sexuelle Funktionsstérungen. Kon-
traindiziert ist die Anwendung von SSRI in
Kombination mit irreversiblen MAO-Hem-
mern aufgrund des Risikos eines Serotonin-
Syndroms.

I Zu den dual wirksamen Antidepressiva,
die sowohl auf das serotonerge als auch das
noradrenerge System wirken, gehéren die
Serotonin- und Noradrenalin-Wiederauf-
nahme-Hemmer (SNRI) Venlafaxin und Du-
loxetin sowie das noradrenerge und spezi-
fisch serotonerge Antidepressivum (NaSSA)
Mirtazapin. AuRerdem gehdrt der Noradre-
nalin- und Dopamin-Wiederaufnahme-Hem-
mer (NDRI) Bupropion in diese Gruppe.

I Agomelatin wirkt als ein selektiver Ago-
nist an den Melatonin-Rezeptoren MT1 und
MT2 und als kompetitiver Antagonist an den
Serotonin-5-HT, -Rezeptoren.

I Der irreversible MAO-Hemmer Tranylcy-
promin und der reversible und selektive
MAO-A-Hemmer Moclobemid (RIMA) blo-
ckieren den oxidativen Abbau der Mono-
amine. Die Therapie mit Tranylcypromin er-
fordert eine konsequente tyraminarme Didt.
I Hoch dosierte Johanniskrautextrakte wer-
den in Deutschland oft zur Therapie der
leichten und mittelschweren Depression
eingesetzt. Zu beachten sind Interaktionsri-
siken tiber das hepatische CYP450-3A4-Sys-
tem.

Unter Ausnutzung der zugelassenen
Hochstdosierungen sollte eine erste Wir-
kung nach etwa 2—3 Wochen zu beobachten
sein, anderenfalls sollte eine Therapiemo-
difikation tiberlegt werden (S3-Leitlinie) —
entsprechendes gilt auch fiir die Psychothe-
rapieverfahren.

Die Auswahl der Medikation und der Do-
sierung fiir die Erhaltungstherapie orien-
tiert sich an der Akuttherapie.



Erhaltungstherapie

Die nachfolgende Erhaltungstherapie wird
in der Regel tiber sechs bis zwélf Monate un-
verandert durchgefiihrt. Sie dient der Auf-
rechterhaltung der Remission und Verhin-
derung eines frithen Riickfalls bzw. der Be-
seitigung von Residualsymptomen. Die Aus-
wahl der Medikation fiir die Erhaltungsthe-
rapie orientiert sich in der Regel an der Er-
fahrung aus der Akuttherapie. Dabei sollte
die Dosis beibehalten werden, auf die der
Patient in der Akutbehandlung angespro-
chen hat. Bei der Beendigung der Pharma-
kotherapie sollte die Medikation ausge-
schlichen werden, um Rebound-Reaktionen
der depressiven Episode zu verhindern. Ko-
gnitive Restsymptome sind nach der Nor-
malisierung der Stimmung nicht selten und
sollten wegen der dadurch verschlechterten
Prognose nicht als normal hingenommen
werden. Wahrend einer 3 Jahre dauernden
Beobachtungsstudie berichteten 44% aller
Patienten von kognitiven Stoérungen zwi-
schen den depressiven Episoden.“® Die ge-
zielte Exploration ist wichtig, um die indivi-
duelle Bedeutung fiir die funktionale Reha-
bilitation des Patienten abschdtzen zu kon-
nen.

Die Dauer der Rezidivprophylaxe ist ab-
hdngig von den vorliegenden Risikofak-
toren und dem bisherigen Krankheitsver-
lauf.

Rezidivprophylaxe

Das Hauptziel der Rezidivprophylaxe be-
steht darin, einem Rezidiv der Erkrankung
vorzubeugen. Ihre Dauer orientiert sich an
den Risikofaktoren und am bisherigen
Krankheitsverlauf. Als Rezidiv gilt das Auf-
treten depressiver Symptome nach einer
vollstéandig symptomfreien Periode von min-
destens sechs Monaten (Abbildung 1).

In der Regel sollten Patienten mit zwei
oder mehr depressiven Episoden eine anti-
depressive Pharmakotherapie {iber minde-
stens zwei Jahre in der Dosierung der Akut-
therapie erhalten.4° Eine dreijahrige Rezidiv-
prophylaxe wird empfohlen, wenn der aktu-
ellen Episode in den letzten fiinf Jahren eine
andere Episode voran ging oder wenn eine
Remission nur schwer zu erreichen war.4
Eine Rezidivprophylaxe durch Lithium kann

iberviele Jahre gegeben werden.

Bei einem Rezidiv kann eine Friihinter-
vention die Episodenlange verkiirzen. Emp-
fehlenswert ist in dieser Situation eine er-
neute Abklarung hinsichtlich psychosozia-
ler Verdanderungen, Stressoren sowie Sub-
stanzmissbrauch und anderer komorbider
Stérungen.

Therapieoptionen bei Teil-
und Nonresponse

Unabhéngig von Art der medikamentdsen
Erstbehandlung respondieren mindestens
30% der Patienten nur ungeniigend.# In die-
sen Fdllen bieten sich verschiedene Thera-
piestrategien an:

B Kombination zweier Antidepressiva mit
unterschiedlichem Wirkprinzip

B Augmentation eines Antidepressivums
mit einem anderen Wirkprinzip, z. B. mit Li-
thium oder atypischen Antipsychotika

B Wechsel zu einem Antidepressivum mit
einem anderen Wirkprinzip

B Beginn einer zusitzlichen psychothera-
peutischen Intervention

Zusatzliche Therapieoptionen

Fiir die zusatzliche Behandlung depressi-
ver Episoden stehen weitere pharmakologi-
sche wie auch nicht-pharmakologische In-
terventionen wie Antipsychotika, Tranquili-
zer/Anxiolytika, Schlafentzug, Lichttherapie
sowie die Elektrokrampftherapie zur Verfi-

gung.

Ausblick medikamentose
Therapie

Kognitive Defizite werden von den derzeit
verflighbaren Antidepressiva nur begrenzt
beeinflusst. In der Therapieforschung wird
daherneben anderen Ansédtzen das Konzept
verfolgt, mithilfe von Antidepressiva mit
einem multimodalen Rezeptorprofil und
einer direkten Wirkung auf kognitive Doma-
nen, die Chancen fiir das Erreichen einer
funktionellen Remission zu verbessern.
Nach Vilazodon 10-40 mg (2011) wurde jetzt
auch Vortioxetin 5-20 mg mit dem Ziel der
Verbesserung kognitiver Defizite Ende 2013
von der amerikanischen Zulassungsbhehorde
FDA zur Therapie der Major Depression zu-
gelassen. Die EU-Zulassung fiir Vortioxetin
ist eingereicht.
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Lernkontrollfragen ,,Depressionen — den
Patienten ins Leben zuriickfiihren*

Bitte kreuzen Sie jeweils nur eine Antwort
an!

1. Welche Aussage zum Verlauf und

zur Atiopathogenese der Depression ist

richtig?

[] A Dem Krankheitsverlauf entspre-
chend werden monophasische
oder biphasische unipolare
Depressionen unterschieden.

[ ] B Anhand der Symptomdauer wird
zwischen einer leichten, mittelgradi-
gen oder schweren Depression un-
terschieden.

[ ] C Die Entstehung einer Depression ist
meist auf einen einzelnen auslésen-
den Faktor zuriickzufiihren.

[ ] D Nach dem Vulnerabilitdts-Stress-Mo-
dell entstehen depressive Stérun-
gen vor dem Hintergrund einer gene-
tisch determinierten Vulnerabilitat.

[ ] E DerStdrung der monoaminergen
Neurotransmisson wird als pathoge-
netischer Faktor keine wichtige Rolle
zugeordnet.

2. Was ist kein typisches klinisches
Symptom einer Depression?

[ ] A Freudlosigkeit

[ ] B Antriebsmangel

[] C Schlafstérungen

[ ] D Konzentrationsprobleme
[] E Ubelkeit

3. Welche Aussage zu Komorbididten der

Depression ist falsch?

[ ] A Rund 70% der Patienten mit einer
depressiven Episode weisen min-
destens drei zusatzliche psychische
Stérungen auf.

[] B Als Komorbiditit treten bevorzugt
Angststdrungen auf.

[] C Komorbiditdten sind unter anderem
mit funktionellen Beeintrachtigun-
gen assoziiert.

CME-Fortbildung online

Die Teinahme an der CME-Fortbildung
ist auch online moglich.

Zur Anmeldung gehen Sie bitte auf
www.cme-medipoint.de. Es ist immer
nur eine Anwort pro Frage zutreffend.
Sie nehmen kostenlos an diesem CME-
Programm teil. Beantworten Sie min-
destens 70% der Fragen richtig, erhal-
ten Sie eine Bescheinigung iiber zwei
Fortbildungspunkte.

Bei richtiger Bentwortung aller Fragen
erhalten Sie drei Punkte.
Einsendeschluss ist der 31.12.2014

i Neuro-Depesche 1-2/2014

[ ] D Bei Patienten mit Komorbiditdten
sind das Chronifizierungs- sowie das
Suizidrisiko erhoht.

[] E Alkoholabhingigkeit kann als Folge

der Depression oder als Mit-Ursache
beobachtet werden.

4. Was ist laut ICD-10 kein Symptom fiir die
Diagnosestellung einer depressiven Epi-
sode?

[] A Gedriickte, depressive Stimmung

[ ] B Antriebsmangel, erhéhte Ermiidbar-
keit
[] C Manie oder Hypomanie

[ ] D Verminderte Konzentration und Auf-
merksamkeit

[ ] E Suizidgedanken, erfolgte Selbstver-
letzung und Suizidhandlungen

5. Zwei Drittel aller Patienten zeigen kogni-
tive Defizite. Was ist kein typischer Aspekt,
der von den kognitiven Stérungen betrof-
fen sein kann?

[ ] A Psychomotorische Geschwindigkeit
[ ] B Aufmerksamkeit und Konzentration
[] C Visuelles Lernen

[] D Gedéchtnis und Exekutivfunktionen
[] E Sprachverarbeitung

6. Welche Aussage zu kognitiven Beein-
trachtigungen bei einer Depression ist
richtig?

[ ] A Ein Drittel der Patienten zeigt kogni-
tive Defizite, welche die Psychomo-
torik, Aufmerksamkeit, das visuelle
Lernen, das Gedédchtnis oder die
Exekutivfunktionen betreffen.

[] B Kognitive Stérungen sind ein Haupt-
kriterium des ICD-10.

[] C Die Schwere einer Depression korre-
lierte nachweislich nicht mit Defizi-
ten der Exekutivfunktion.

[ ] D Die allgemeine Antriebsstérung und
kognitive Defizite kénnen zu einem
langen Arbeitsausfall und geringer
Arbeitsproduktivitat fiihren.

[] E Seit2003 sind psychische Erkran-
kungen der zweithaufigste Grund fiir
eine vorzeitige Berentung.

7. Welches Verfahren wird nicht zur
Untersuchung der Exekutivfunktionen
angewendet?

[ ] A R&umlicher Suppressions-Arbeitsge-
déchtnis-Test (RSAT)

[] B Konzentrationsverlaufstest

[] C Regensburger Wortfliissigkeitstest
[ ] D Stroop-Test

[] E Turm von Hanoi

8. Welche Aussage zur Therapie der

Depression ist falsch?

[] A Therapieziel ist eine symptomati-
sche und funktionelle Remission
zur Wiederherstellung des pramor-
biden Funktionsniveaus.

[ ] B Symptomschwere, Erkrankungsver-
lauf und Patientenpréferenz sollten
bei der psychatrischen Behandlung
beriicksichtigt werden.

[] C Beischweren Depressionsformen
kann eine maximal zweimonatige
aktiv abwartende Begleitung sinn-
voll sein.

[] D Die Pharmakotherapie wird vor
allem bei mittelschwerer und
schwerer Depression, Suizidalitdt
und chronischem Verlauf empfoh-
len.

[] E Psychotherapeutische Interventio-
nen sind bei leichten bis mittel-
schweren Depressionen oder bei
hdufigen Rezidiven indiziert.

9. Welche Aussage zur Psychotherapie

der Depression ist falsch?

[] A Psychotherapie kann zusammen
mit Antidepressiva eingesetzt wer-
den.

[ ] B Kurze strukturierte Psychotherapien
sind in der Akutphase der Behand-

lung wirksam.

[] C Kurze strukturierte Psychotherapien
konnen einem Riickfall wahrend der
Erhaltungsphase nicht vorbeugen.

[] D Dermangelnde rasche Zugang zu
Psychotherapieangeboten ist ein li-
mitierender Faktor fiir diese Versor-
gungsform.

[ ] E Zuden evidenzbasierten Psycho-
therapien zahlt u. a. die kognitive
Verhaltenstherapie.

10. Welche Aussage zur medikamentdsen

Therapie ist richtig?

[ ] A Alle heute verfiigbharen Antidepres-
siva wirken unmittelbar iiber die
Neurotransmitter Acetylcholin und
Glutamat.

[] B Antidepressiva fiihren zu einer Inhi-
bition der Neuroplastizitat.

[] C Antidepressiva fiihren zu einer
Stimulation {iberaktiver Stress-
Systeme.

[] D Die derzeitig verfiigharen Antide-
pressiva beeinflussen die kogniti-
ven Defizite nur begrenzt.

Kognitive Defizite konnen mit zahl-
reichen verschiedenen Antidepres-
siva erfolgreich behandelt werden.

[E

Was ist richtig? Bitte vermerken Sie die
Antwort auf dem Formular Seite 10.
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Vergabe eines Teilnahme-Zertifikates der bayerischen Landesarztekammer:
Bei 7 bis 9 richtig beantworteten Fragen erhalten Sie 2 Fortbildungspunkte,
bei 10 richtig beantworteten Fragen erhalten Sie 3 Fortbildungspunkte.

Fax-Nr. 0911 — 37 82 01 44

. . . . AuBendienst-Stempel
Bitte die Angaben zur Person leserlich ausfullen:

a|b|c|d|e
EFN bzw. Barcode Aufkleber
1
EFN-Nummer eintragen oder Aufkleber aufkleben 2

3
[ ] Frau: [ ] Herr:

4
Titel, Name, Vorname 5
StralRe, Hausnummer 6

7
PLZ, Ort
Erklarung: 8
Ich versichere, dass ich die Beantwortung der Fragen selbststandig und ohne
fremde Hilfe durchgefiihrt habe. Der Zustellung der Teilnahmebescheinigung 9
durch den Sponsor stimme ich zu.

10

Ort / Datum Unterschrift

Zusatzliche Daten (Angabe ist freiwillig):

[ ] niedergelassener Arzt

D angestellt - Klinik |:| angestellt - sonstiger Arbeitgeber

Fachgebiet:

Arztstempel

Datenschutz:
Ihre Daten werden ausschlief3lich fir die Auswertung der Antworten verwendet. Es erfolgt keine Speicherung der Ergebnisse

Uber die fur die Bearbeitung der Fortbildungseinheit notwendige Zeit hinaus. Namens- und Adressangaben dienen nur dem
Versand der Teilnahmebescheinigungen.
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Diese Fortbildung wurde durch die bayerische Landesarztekammer fiir den Erwerb des Fortbildungszertifikates anerkannt.
Bitte tragen Sie zur Qualitatssicherung der Fortbildung durch die Rickgabe des ausgefillten Evaluationsbogens an den
Veranstalter bei. Die Beantwortung der Evaluation ist freiwillig.

Fax-Nr. 0911 — 37 82 01 44

Bitte bewerten Sie nach dem Schulnoten-System (1 = ja, sehr, 6 = gar nicht)

A) Meine Erwartungen hinsichtlich der Fortbildung haben sich erfiillt.
B) Wahrend des Durcharbeitens habe ich fachlich gelernt.
C) Der Text hat Relevanz fur meine praktische Tatigkeit.

D) Die Didaktik, die Eingangigkeit und die Qualitat des Textes sind sehr gut.

O Oogoe-
OO 000 Qe
I O O O

E) Der Aufwand fir die Bearbeitung hat sich (zeitlich und organisatorisch) gelohnt.

O dogg-
OO 0O 00O de
I O O O O

L]

G) Diese Form der Fortbildung méchte ich auch zukiinftig erhalten: D ja D nein

F) In der Fortbildung wurde die Firmen- und Produktneutralitat gewahrt. l:’

H) Meine Fortbildungen verteilen sich prozentual wie folgt: % Prasenzveranstaltungen

___ % digitale Fortbildung (Online, CD)

% schriftliche Fortbildungen

1) Wurden aus der Sicht Ihrer téglichen Praxis heraus wichtige Aspekte der Thematik

nicht erwahnt? D ja D nein  Wenn ja, welche?

zu knapp abgehandelt? D ja D nein  Wenn ja, welche?

Uberbewertet? D ja D nein  Wenn ja, welche?

J) Welche Wiinsche bleiben fiir kiinftige Fortbildungen offen?

Vielen Dank fiir Ihre Mitarbeit!

CME medipoint, Tel: 0911- 37 82 01 43 / E-Mail: info@cme-medipoint.de
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Behandlungsphasen?* alemtuzumaloi

1 Coles AJ etal. Lancet 201 0(9856):1829-1839 2 Coles AJ et al. Neurology 2012;78(14):1069-1078 3 Cohen JA et al. Lancet 2012; 380: 1819-1828. ¥ausgenommen Behinderungsprogression in 3.
4 Fachinformation Lemtrada®, Stand September 2013. * 29 % der Patienten verbesserten sich um mindestens einen EDSS-Punkt.

LEMTRADA 12 mg Konzentrat zur Herstellung einer Infusionslésung. Wirkstoff: Alemtuzumab. Zusammens.: 1 Durchstechfl. 8 1,2 ml enth.: 12 mg Alemtuzumab (10 mg/ml). Sonst. Bestandt.: Di-Na-
phosphat 2 H,0, Di-Na-edetat 2 H,0, Ka-chlorid, Ka-dihydrogenphosphat, Polysorbat 80, Na-chlorid, Wasser f. Injekt.-zwecke. Anw.-geb.: Erw. Pat. m. schubférmig-remittierender Multipler Sklerose
m. aktiv. Erkrank., definiert durch klin. Befund od. Bildgebg. Gegenanz.: Uberempfindl. gg. Alemtuzumab od. sonst. Bestandt., HIV-Infektion. Warnhinw. u. Vorsichtsmafn.: AM unterliegt zusatzl.
Uberwachung, Hinw. z. Mel dgv. Nebenwirkungens. Fl. Pat. miissen Packungsbeilage, Patientenkarte u. Leitfaden f. Pat. ausgeh'andigt bekommen u. iib. Risiken u. Nutzen d. Behandl. sowie Notwendigk.
e. 48-Mo Nachbeobachtg informiert werden! Behandl. solltev. e. in der MS-Behandl. erfahrenen Neurologen eingeleitet u. iberwacht werden. Wirksamk. b. Kdr u. JgdLl.v. 0-18 J. nicht belegt, Anw. b. Kdr
< 10 J. nicht angezeigt (keine Daten). Behandl. kann z. Bildg v. Autoantikérpern u. erhéht. Risiko f. Autoimmunerkrank. (inkl. idiopath. thrombozytopen. Purpura[ITP] Schilddriisenerkr., Nephropathien
(z.B. Goodpasture-Syndr.), Zytopenien) fithren! Zu Vorsichtsmafn. u. Kontrollen s. Fl. Bes. Vorsicht b. Pat. m. and. Autoimmunerkr. als MS u. malign. Erkrank. i. d. Anamnese. Infusionsassoziierte Reakt.
(IAR) kénnen auftreten, cave Uberempfindl./anaphylakt. Reakt. An den ersten 3 Tg jeder Behandl.-phase sollten Kortikosteroide als Pramed. verabreicht werden; zusétzl. Vorbehandl. m. Antihistaminika

u./od. Antipyretika erwagen. Arzneimittel u. Ausriistung z. Behandl. anaphylakt. u./od. schwerwieg. IAR bereithalten. Erhéhtes Infekt.-risiko; orale Prophylaxe gg Herpes-Infekt. am 1. Tg e. Behandl.-
phase u. bis mind. 1 Mo. nach Behandl. durchfiihren. B. weibl. Pat. jahrl. HPV-Screening empfohlen. Vor Beg. d. Ther. Pat. auf Thc u. ggfs. HBV u. HCV untersuchen, Impf. (z.B. VZV) miissen 6 Wo. vor
Beg. d. Ther. abgeschlossen sein; keine Anw. v. viralen Lebendimpf. bei Pat., die kiirzl. Lemtrada erhalten haben. Fert t, Schwangersch. u. Stillz.: Frauen i. gebarfahigem Alter miissen wéahrend u.
bis 4 Mo. nach e. Behandl.-phase zuverl&ssige Verhiitung anw. Begrenzte Daten wahr. Schwangersch., nur anw., wenn pot. Nutzen d. pot. Risiken f. F6tus tiberwiegt. Nicht bek., ob Subst. i. Muttermilch
tbergeht, Stillen nicht empf. Nebenw.: Hinweis: Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung iiber das nationale Meldesystem anzuzeigen.
Aus klin. Studien: Infekt., parasit. Erkrank.: Sehr haufig Infekt. d. ob. Atemw., Harnwegsinfekt, haufig Infekt. d. unt. Atemw., Herpes zoster, Gastroenteritis, oral. Herpes, orale/vulvovag. Candidose,
Grippe, Ohrinfekt., gelegentl. Zahninfekt., genit. Herpes, Onychomykose. Blut, Lymphsyst.: Sehr haufig Lymphopenie, Leukopenie, haufig Lymphadenopathie, gelegentl. ITP, Thrombozytopenie, erniedr.
Hb- u. Hk-Werte. Immunsyst.: Haufig Zytokin-Freisetzungssyndr. Endokrine Erkank.: Haufig M. Basedow, Hyper-/Hypothyreose, Immunthyreoiditis, Struma, pos. Schilddriisen-AK-Test. Psyche: Haufig
Schlaflosigk., Angstlichk., gelegentl. Depression. Nerven: Sehr haufig Kopfschm., haufig MS-Schub, Schwindelgef., Hypo-/Paréasthesie, Tremor, Dysgeusie, gelegentl. Gefiihlsstérg, Hyperasthesie.
Augen: haufig verschwomm. Sehen, gelegentl. Konjunktivitis. Ohr u. Labyrinth: haufig Vertigo. Herz: haufig Tachy- u. Bradykardie, Palpitationen. Gefdfle: Sehr haufig Hitzegef., haufig Hypo- u. Hypertonie.
Atemw., Brustr., Mediast.: haufig Dyspnoe, Husten, Epistaxis, Schm. i. Oropharynx, gelegentl. Engegef. im Hals, Schluckauf, Rachenreiz. GIT: Sehr haufig Ubelk., hdufig Abdominalschm., Erbrec
Diarrho, Dyspepsie, Stomatitis, gelegentl. Obstipat., gastroosophag. Reflux, Zahnfl.-bluten, Dysphagie. Leber u. Galle: gelegentl. erhéhte AST-Werte. Haut, Unterhautzel(gew Sehr hauflg Urtikari
Ausschlag, Pruritus, haufig general. Ausschlag, Erythem, Ekchymose, Alopezie, Hyperhidrose, Akne, gelegentl. Blasenbildg, nachtl. SchweiBausbriiche. Skelettmskl., Bindegew., Knochen: Haufig
Myalgie, Mskl.-schwéche, Arthralgie, Riicken- u. Nackenschm., Schm. i. Extremitat, Mskl-spasmen. Niere, Harnwege: Haufig Proteinurie, Hdmaturie. Geschlechtsorg, Brustdriis jufig Menorrhagie,
unregelmé&B. Menstruation, gelegentl. Zervixdysplasie, Amenorrhoe. Allgemein: Sehr haufig Pyrexie, Ermiidg, haufig Beklemmungsgef., Schittelfrost, Schmerz, periph. Odeme, Asthenie, grippedghnl.
Erkr., Unwohls., Schm. a. Inf.-stelle. Untersuch.: Gelegentl. erniedr. Gewicht. Verletz., Vergift. u. d. Eingriff bed. Komplikat.: Haufig Prellung. Verschreibungspflichtig. Pharmazeutischer Unternehmer:
Genzyme Therapeutics Ltd, 4620 Kingsgate, Cascade Way, Oxford Business Park South, Oxford, 0X4 2SU, Vereinigtes Kénigreich. Stand: September 2013 (031283)
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Mit wegweisenden Therapien komplexen Erkrankungen begegnen.
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