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Einleitung und Leseanweisung

= Fiir wen ist dieses Buch?

Der Pocket Guide ist fiir alle klinisch tétigen Psychiater
geschrieben, denen das Kompendium der Psychiatri-
schen Pharmakotherapie fiir die Kitteltasche zu um-
fangreich oder zu schwer geworden ist, die aber den-
noch wesentliche Inhalte zu jedem Psychopharmakon
taglich bei sich tragen und/oder sehr schnell informiert
sein mochten. Das Wissen iiber Psychopharmaka ist
hier - wie vom Kompendium gewohnt — aktuell, kom-
petent, kompakt und zugleich kritisch bewertet ab-
rufbar.

Schliellich sollen auch Arzte, Psychologen, Psycho-
therapeuten und Interessierte, die nicht tiglich mit
Psychopharmaka umgehen, aber bei passender Gelegen-
heit doch das Wichtigste zu einem gesuchten Préparat
schnell finden mochten, angesprochen werden. Mit
einem Blick sind die Vorteile und Nachteile des ent-
sprechenden Psychopharmakons erkennbar.

Der Leser wird iiber den aktuellen Wissensstand
unseres Fachgebietes in dreifacher Weise informiert:
einmal im Zwei-Jahres-Abstand im Kompendium der
Psychiatrischen Pharmakotherapie, zusétzlich tiber ak-
tuelle Entwicklungen in dem vorliegenden Pocket Guide,
und schlieflich sind News kontinuierlich tiber www.
kompendium-news.de abrufbar. In diesen News werden
die aktuellen klinisch wichtigen wissenschaftlichen Ver-
offentlichungen und die Verdnderungen im Zulassungs-
status der Priparate regelméflig und kostenlos darge-
stellt und kommentiert.

Besonders hervorgehoben ist die Bewertung eines
jedes Psychopharmakons im Pocket Guide. Empfehlun-
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gen und Warnungen werden direkt ausgesprochen.
Symbole erleichtern das schnelle Erkennen.

= Spezielle Klassifikationen im Pocket Guide

Es wird die Klassifikation des Interaktions-Risikos
(IRis) nach folgenden Kriterien angegeben:

IRis 1: Es gibt einige wenige zumeist pharmakodyna-
mische Interaktionen mit klinischer Relevanz (sie wer-
den genannt).

IRis 2: Es gibt pharmakokinetische und pharmakody-
namische Interaktionen, die in jedem Fall sorgfiltig
beachtet werden miissen. Wenn in einigen Féllen auf
» Anhang INT! (ochne Hervorhebung) hingewiesen wird,
sind solche Interaktionen bekannt, eine klinische Rele-
vanz konnte aber bisher bei angezeigter Dosierung nicht
nachgewiesen werden.

IRis 3: Es gibt mehrere kritische Kombinationen mit
erhohtem Risiko fiir Nebenwirkungen aufgrund von In-
teraktionen, ggf. auch nur bei bestimmten Risiko-Pa-
tientengruppen (die wichtigsten werden genannt).
Manchmal wird auf » Anhang INT mit Hervorhebung
durch Fettdruck und Unterstreichung hingewiesen;
die Interaktionen sind dann sorgfiltig zu beachten, die
klinische Relevanz ist aber geringer als bei den Arznei-
mitteln der folgenden Gruppe IRis 4.

IRis 4: Es gibt kritische Kombinationen mit stark erh6h-
tem Risiko fiir Nebenwirkungen aufgrund von Interak-
tionen (die wichtigsten werden genannt). Zumeist wird
auf » Anhang INT, manchmal auch auf » Anhang SUB!
verwiesen; die Priifung dieser Tabellen wird dringend
angeraten. Haufig wird eine Plasmaspiegelkontrolle
empfohlen.

1 Eine Erlduterung ist den Interaktionstabellen in » Anhang INT
und » Anhang SUB (mit blauer Randmarkierung) vorangestellt.
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IRis 5: Es gibt viele kritische Kombinationen mit stark
erhohtem Risiko fiir Nebenwirkungen aufgrund von In-
teraktionen, oder die klinische Relevanz ist héher als in
der Iris 4-Gruppe. Zumeist wird zusétzlich zu » An-
hang INT oder allein auf » Anhang SUB verwiesen.
Wenn sich dabei die vorgesehenen Kombinationen nur
auf Psychopharmaka beziehen, ist die Priifung der An-
hang-SUB-Tabelle ausreichend; bei Kombinationen mit
anderen Arzneimitteln (also Nichtpsychopharmaka) ist
die Anwendung von » www.psiac.de (oder einem ver-
gleichbaren Programm zur Interaktionspriifung) zu
empfehlen. Eine Alternative ist der Verzicht auf diese
Psychopharmaka.

Der Leser hat jetzt die Méglichkeit, mit einem Blick
iiber die IRis-Klassifikation des Psychopharmakons die
klinisch relevanten Risiken und méglichen Wechselwir-
kungen schnell abzuschétzen. Alle Risiken durch
Kombination von Arzneimitteln werden auch unter
dem Abschnitt » Interaktionen beschrieben.

Dariiber hinaus kann er sich mithilfe der Anleitung
zu den Interaktionstabellen in » Anhang INT und
» Anhang SUB in das System der Psychopharmaka-
Interaktionen vertiefen (so wie ihm diese Moglichkeit
auch im Kompendium der Psychiatrischen Pharmako-
therapie gegeben ist).

Die Klassifikation des Risikos in der Schwanger-

schaft (RS) unter Psychopharmaka erlaubt es, bei einer
notwendigen Verordnung das Risiko gegeniiber Alter-
nativen schnell abzuschatzen.
[RS 1] Es gibt mehrere Studien, die ein fehlendes Risiko
fir das Arzneimittel in der Schwangerschaft zeigen. Das
Préparat wird iiber einen langen Zeitraum beobachtet.
Empfehlung: Das Arzneimittel gehort nach dem der-
zeitigen Wissensstand zu den Priparaten, die in der
Schwangerschaft gegeben werden konnen.
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[RS 2] Es gibt einige Studien, die auf ein relativ geringes
Risiko fiir das Arzneimittel in der Schwangerschaft hin-
weisen. Daneben gibt es andere Studien mit fehlendem
Risiko. Oder: Es gibt mehrere Studien, die ein fehlendes
Risiko fiir das Arzneimittel in der Schwangerschaft zei-
gen (wie bei RS 1); dennoch wird in der Fachinforma-
tion vor einer Verordnung gewarnt. Empfehlung: Wenn
moglich, in der Schwangerschaft alternative Therapie
vorziehen, z. B. Psychotherapie; nur wenn die Folgen
nach Absetzen fiir die Mutter sehr hoch sind, sollte das
Arzneimittel weiter eingenommen werden, und wenn
kein Arzneimittel aus der Gruppe RS 1 zur Verfiigung
steht.

[RS 3] In mehreren Studien wird ein Risiko belegt
(> 2 Studien). Es gibt relativ wenige Studien oder Fall-
serien, die auf ein fehlendes teratogenes Risiko hin-
weisen. In der Fachinformation wird vor einer Verord-
nung gewarnt. Empfehlung: Wenn mdéglich, alternative
Therapien bevorzugen, z. B. Psychotherapie. Wenn die
Folgen nach Absetzen fiir die Mutter aber sehr hoch
sind, miissen sehr sorgfiltig die moglichen Risiken fiir
das Kind und die Mutter gegeneinander abgewogen
werden.

[RS 4] Es wird in mehreren Studien ein Risiko belegt.
Studien mit fehlendem Risiko sind in der Minderzahl,
oder es handelt sich um kleine Fallserien. In der Fach-
information wird vor einer Verordnung gewarnt. Emp-
fehlung: Die Verordnung sollte vermieden werden.
Alternative Therapien haben grundsétzlich Vorrang.
[RS 5] Es wird in mehreren Studien ein Risiko belegt,
oder es gibt keine Fallserien (oder eine zu geringe Zahl),
die ein fehlendes teratogenes Risiko belegen. Oft wird
das Arzneimittel auch erst {iber einen im Vergleich zu
anderen Préparaten kurzen Zeitraum beobachtet. In der
Fachinformation wird vor einer Verordnung gewarnt.
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Empfehlung: Von einer Verordnung in der Schwanger-
schaft wird abgeraten.

= Wie ist das Buch aufgebaut?

Psychopharmaka sind von A bis Z sortiert.

Es werden alle zugelassenen Wirkstoffe fiir eine psy-
chiatrische Indikation (kursiv gedruckt) bei Erwach-
senen beschrieben; ebenso die Indikationen fir die
Kinder- und Jugendpsychiatrie, soweit sie in das Er-
wachsenenalter hineinreichen. Andere Indikationen
fiir die Wirkstoffe werden nur in Ausnahmeféllen oder
bei psychiatrienahen Indikationen beschrieben (Nor-
maldruck).

Es wird in der Regel das Handelspréaparat des Erstan-
bieters genannt. Alle bekannten Handelspraparate und
Generika sind im » Préparateverzeichnis gelistet.

Bei den Angaben zur Dosierung werden zundchst
die Dosierungen fiir die zugelassenen Indikationen ge-
nannt. In einigen Féllen werden auch die Dosen fiir wich-
tige Off-label-Indikationen aufgefiihrt. Neu werden jetzt
auch die Plasmaspiegel, soweit sie bekannt und klinisch
sinnvoll sind, mit dem Symbol [PS] aufgenommen.

Die sehr haufigen, haufigen und gelegentlichen
Nebenwirkungen sind aus der Fachinformation tiber-
nommen. Wichtige seltene Nebenwirkungen werden
unter > Sonstige Nebenwirkungen aufgefiihrt. Bei den
dlteren Priparaten wird die Haufigkeit oftmals nicht
untergliedert. Bei den Benzodiazepinen wird nur auf die
wichtigsten Nebenwirkungen hingewiesen.

Psychopharmaka, die zwar zugelassen sind, die aber
aufgrund ihrer Risiken nach Meinung des Autors nicht
mehr verordnet werden sollten, sind in Teilen (beson-
ders Nebenwirkungen) verkiirzt dargestellt.

Oftmals werden bei den neueren Psychopharmaka
mehr Nebenwirkungen oder Interaktionen als bei den
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alteren Prdparaten erwédhnt. Dies liegt an den griind-
licheren Untersuchungen, die jetzt fiir eine Zulassung
ndtig sind.

Nebenwirkungen und Interaktionen, die zum allge-
meinen pharmakologischen Wissen des Arztes geh6ren
- etwa die Risiken bei Kombination von Psychopharma-
ka mit zentral dimpfenden Arzneimitteln und Alkohol,
Uberempfindlichkeitsreaktionen oder die Notwendig-
keit der niedrigeren Dosierung bei dlteren Patienten —
werden in der Regel nicht erwdhnt. Auch bei den Kon-
traindikationen, die hier im Pocket Guide in dem Ab-
schnitt » Bewertung unter Vorsichtsmafinahmen zu-
sammengefasst sind, werden Warnungen vor der Gabe
des Arzneimittels, z. B. bei gleichzeitig bestehenden
schweren kérperlichen und insbesondere hirnorgani-
schen Erkrankungen, in der Regel nicht erwéhnt.

Otto Benkert
Mainz, im Herbst 2014
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Abkiirzungsverzeichnis

A Osterreich

AAP  atypisches Antipsychotikum
ACE Angiotensin-converting-Enzym
Ach Acetylcholin

AchE-l Acetylcholinesterasehemmer

ADHS  Aufmerksamkeitsdefizit-/Hyperaktivitatsstorung

AESB  Alkoholentzugssymptombogen
ALDH Aldehyddehydrogenase
AM Arzneimittel

BB Blutbild
BMI Body-Mass-Index

BPSD  behavioral and psychological symptoms in dementia

BtMG Betdubungsmittelgesetz

BtMVV Betdubungsmittelverschreibungsverordnung
BZ Blutzucker

BZD  Benzodiazepin

CH Schweiz

CK Kreatinphosphokinase

CPAP  continuous positive airway pressure
CYP  Cytochrom P450

D, Dopaminrezeptor Typ 1

DA Dopamin

DAR  Disulfiram-Alkohol-Reaktion
DAT Dopamintransporter

EKG Elektrokardiogramm

EKT Elektrokrampftherapie

EPS extrapyramidalmotorische Stérungen
ER extended release

FDA  Food and Drug Administration
FI Fachinformation

GABA y-Aminobuttersaure
GAS  generalisierte Angststérung
GHB  y-Hydroxybuttersaure
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H1
HIV
5-HT
HWZ

INR
IQWIG

mACh
MAOH
McI

NA
NAION
NaSSA
NDRI
NMDA
NO
NSAID
NW

OROS
0oTC

PDE-5
PSIAC
PTBS

RLS
RR

SAD
SIADH
SNRI
SRI
SSNRI
SSRI
t1/2

TdP

Abkurzungsverzeichnis

Histaminrezeptor Typ 1
Humanes Immundefizienz-Virus
Serotonin (5-Hydroxy-Tryptamin)
Halbwertszeit

International Normalized Ratio
Institut fir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheits-
wesen

muskarinischer Acetylcholinrezeptor
Monoaminoxidasehemmer
leichte kognitive Stérung (mild cognitive impairment)

Noradrenalin

nichtarteriitische anteriore ischamische Optikusneuropathie
noradrenerges und spezifisch serotonerges Antidepressivum
Noradrenalin- und Dopaminwiederaufnahmehemmer
N-Methyl-D-Aspartat

Stickstoffmonoxid

nichtsteroidale Antiphlogistika

Nebenwirkung(en)

osmotic controlled release delivery system
over-the-counter

Phosphodiesterase Typ 5
Protein Structure Advisory Committee
posttraumatische Belastungsstérung

Restless-legs-Syndrom
Blutdruck

saisonale affektive Storung (»Winterdepression«)
Syndrom der inaddquaten ADH-Sekretion

selektiver Noradrenalinwiederaufnahmehemmer
Serotoninwiederaufnahmehemmer

selektiver Serotonin- und Noradrenalinwiederaufnahme-
hemmer

selektiver Serotoninwiederaufnahmehemmer

B-Eliminationshalbwertszeit (bzw. Freisetzungshalbwertszeit
bei Depotpraparaten)
Torsades de pointes



Abkirzungsverzeichnis Xl

TSH
TTS
TZA
UGT

ZNS

Thyreoida-stimulierendes Hormon
transdermales therapeutisches System
trizyklisches Antidepressivum

UDP-Glykosyltransferase

Zentralnervensystem



XIV. Symbole

Symbole

*  Fur derart gekennzeichnete Wirkstoffe gibt es keine Generika.
[PS] Plasmaspiegel
[+] Vorteile
[-] Nachteile
[R] Routineuntersuchungen bzw. -hinweise
[l Warnhinweise, auch mit Cave. Kontraindikationen
(»Keine Verordnung«) werden hier genannt.
[RS] Schwangerschaftsrisiko (RS 1-RS 5)



XV

Inhaltsverzeichnis

PsychopharmakavonAbisZ ...................

Serviceteil . . . ...... .. ... L
Anhang INT . . ...
AnhangSUB. . . . . .. .

Praparateverzeichnis . .. ......... .. .. .. .. .. .. ...



Psychopharmaka
von A bis Z

Otto Benkert

Unter Mitarbeit von /.-G. Anghelescu, G. Griinder,
P. Heiser, C. Hiemke, H. Himmerich, F. Kiefer,

C. Lange-Asschenfeldt, M. J. Miiller, M. Paulzen,

F. Regen, A. Steiger

0. Benkert, Pocket Guide,
DOI 10.1007/978-3-642-54767-6_1,
© Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2014

Acamprosat*

Entwéhnungsmittel; Anti-Craving-Mittel.

Indirekter antagonistischer Effekt auf NMDA-Rezeptor-
komplex. Acamprosat hat eine abstinenzerhaltende
Wirkung.

Campral (AWD Pharma)
Tbl. 333 mg (48, 84, 168Thbl.)

Indikationen

Unterstiitzung der Aufrechterhaltung der Abstinenz bei
alkoholabhdingigen Patienten .

Beginn der Behandlung unmittelbar nach der Ent-
giftung.

O. Benkert, Pocket Guide Psychopharmaka von A bis Z,
DOI 10.1007/978-3-642-54767-6_1, © Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2014
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Acamprosat weist im Gegensatz zu Naltrexon keine trink-
mengenreduzierenden Effekte auf, der Einsatz setzt die
Durchfiithrung einer Alkoholentgiftungsbehandlung zur
Erreichung der Ausgangsabstinenz voraus. Ein riickfall-
verhiitender Effekt besteht in der Regel nur, solange die
Substanz eingenommen wird. Die Anwendung ist auf
Patienten mit eindeutiger Abstinenzabsicht beschrankt.

Dosierung

Korpergewicht bis 60kg: 4 Tbl. (1332mg), >60kg 6 Tbl.
(1998 mg)/Tag; Einnahme 3 x téaglich.

Empfohlene Behandlungsdauer 1 Jahr, wobei die Therapie
im Falle eines Rezidivs nicht unterbrochen werden sollte.

[PS]250-700 ng/ml®.

Nebenwirkungen

Sehr hdufig Durchfall.

Hiufig Bauchschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen, Blihungen,
Juckreiz, makulopapuldser Hautausschlag, erniedrigte Libido,
Frigiditit oder Impotenz.

Gelegentlich Erhohte Libido.

Interaktionen: IRis 1

Keine Wirkungsverstirkung von Alkohol.

Keine Wechselwirkungen mit Diazepam oder Disulfiram.
Bei der Kombination mit Naltrexon verbesserte Wirkung
zur Alkoholriickfallprophylaxe. Eine Dosisanpassung von
Acamprosat ist nicht nétig.

Die Einnahme von Acamprosat mit Nahrungsmitteln ver-
mindert die Bioverfiigbarkeit.
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= Bewertung

[+] Sinnvoll in der Anwendung mit begleitenden psycho- und
soziotherapeutischen Mafinahmen. Riickfallverhiitender Effekt
ist belegt. Sicher belegt ist der abstinenzerhaltende Effekt. Kein
Abhingigkeitspotenzial. Nach abruptem Absetzen keine Ent-
zugssymptome. Gute Vertraglichkeit. Keine Interaktionen.

[-] Der dreimal tagliche Einnahmemodus muss eingehalten
werden.

[R] Routinelabor mit Serum-Kalzium. Nierensteinanamnese.

['] Acamprosat ist nicht zur Behandlung des Alkoholentzugs ge-
eignet. Keine Verordnung bei Niereninsuffizienz und schwerer
Leberinsuffizienz.

[RS 5] Es fehlen ausreichende Studien. Von einer Verordnung

wihrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Agomelatin*

Antidepressivum.

Melatoninrezeptoragonist (MT;, MT,). Durch Antagonis-
mus am 5-HT,c-Rezeptor vermittelte Verstarkung dopa-
minerger und noradrenerger Neurotransmission. Keine
anticholinergen und antihistaminergen Eigenschaften.

Valdoxan (Servier)
Tbl. 25mg (28, 98Tbl.)

= Indikationen
Episoden einer Major Depression.
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= Dosierung
Initial 25 mg, max. 50 mg/Tag in einer spatabendlichen
Einzeldosis (direkt vor dem Schlafengehen).
Der Hersteller empfiehlt eine Erhaltungsdosis von 25 mg
und eine Erhéhung auf 50 mg im Falle einer nicht aus-
reichenden Wirkung nach 2 Wochen.

[PS] Wegen kurzer HWZ keine messbaren Talspiegel von
Agomelatin zu erwarten.

= Nebenwirkungen

Haufig Kopfschmerzen, Migrine, Schwindel, Midigkeit,
Schlafrigkeit, Schlaflosigkeit, Angst, Ubelkeit, Diarrho, Obsti-
pation, Bauchschmerzen, Erbrechen, vermehrtes Schwitzen,
Riickenschmerzen, erh6hte Transaminasenwerte.

Gelegentlich Agitiertheit, Aggression, Albtraume, ungewohn-
liche Trdume, Parasthesien, Restless-Legs-Syndrom, verschwom-
menes Sehen, Tinnitus, Ekzeme, Pruritus, Urtikaria.

Sonstige NW Selten Hepatitis, erhohte Werte fur y-GT (>
3-fach hoher als der obere Normbereich), erhohte alkalische
Phosphatase (> 3-fach hoher als der obere Normbereich), Leber-
schadigung, einschliellich Leberinsuffizienz (bei Patienten mit
Risikofaktoren fiir eine Leberschadigung in wenigen Ausnah-
mefillen mit todlichem Ausgang oder Lebertransplantation),
Ikterus.

= Interaktionen: IRis 3
Zu einer Kombination mit SSRI, SNRI oder MAOH liegen
bisher keine klinischen Daten vor.
Keine Kombination mit CYP1A2-Inhibitoren (» Anhang
INT); besonderes Risiko mit Ciprofloxacin oder Fluvoxamin.
Von einem gleichzeitigen Konsum von Alkohol wird
abgeraten.
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Bei Rauchern kann es aufgrund der Metabolisierung tiber
CYP1A2 sinnvoll sein, die Tagesdosis auf 50 mg/Tag zu er-
hohen, wenn nach 2 Wochen keine ausreichende Wirksam-
keit beobachtet wird.

= Bewertung

[+] Neuer Wirkmechanismus. Giinstiges NW-Profil: Keine
Gewichtszunahme, keine sexuellen Funktionsstérungen, in
der Regel keine Tagesmiidigkeit, keine gastrointestinalen
NW, keine Verlingerung des QT-Intervalls. Regulation des
Tiefschlafs ohne Beeinflussung des REM-Schlafs (aber auch
Mirtazapin, Trazodon und Trimipramin unterdriicken nicht den
REM-Schlaf). Keine Absetzsymptome.

[-] Auf Interaktionen achten. Regelmaflige Transaminasenkon-
trolle.

[R] Routinelabor. Transaminasenkontrolle zu Beginn und nach
Dosissteigerung nach 3, 6, 12 und 24 Wochen sowie bei klini-
scher Indikation.

['] Bei Anstieg der Transaminasen tiber das 3-Fache des oberen
Normbereichs: Agomelatin absetzen, bei allen Patienten mit er-
hohten Transaminasen Leberfunktionstests innerhalb von 48h
wiederholen. Sofort absetzten, wenn Symptome einer moglichen
Leberschiddigung auftreten, z.B. dunkler Urin, hell gefirbter
Stuhl, gelbe Haut/Augen, Schmerzen im rechten Oberbauch,
anhaltende neu auftretende und unerklérliche Miidigkeit. Zu
Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].: engma-
schiges Monitoring der Suizidalitdt wie bei allen Antidepressi-
va; bisher aber bei Erwachsenen kein erhohtes Risiko erkenn-
bar. Keine Verordnung bei eingeschrinkter Leberfunktion.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschitzung. Von
einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird abgeraten.
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Alprazolam

Anxiolytikum.
Triazolobenzodiazepin, HWZ 10-14h.

Tafil (Pfizer)
Tbl. 0,5/ 1,0mg (10, 20, 50Tbl.)

= Indikationen
Zur symptomatischen Behandlung von akuten und chro-
nischen Spannungs-, Erregungs- und Angstzustinden.

= Dosierung
3x%0,25-0,5mg; max. 4 mg/Tag. Wegen HWZ mehrfache
Verabreichung tiber den Tag.

[PS] 20-40 ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Tagesmiidigkeit,
Beeintrachtigung der Aufmerksamkeit und des Reaktions-
vermogens, Fatigue, Depression, Ataxie, Vergesslichkeit, Nervo-
sitdt, Einschrankung der Fahrtiichtigkeit und Alltagssicherheit.
Selten sind Hypotonie, trockener Mund, Speichelfluss, Halluzi-
nationen, Manie. Atemdepression, Leberfunktionsstérung.
Beim Absetzen Rebound-Effekte. Sehr selten anterograde Am-
nesie. Sturzgefahr.

Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphanomene mog-
lich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustinde, Schlaf-
losigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter hoherer Dosierung
und bei dlteren Menschen auf.
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= Interaktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen ein-
schliefSlich Alkohol.
Die Kombination mit Narkoanalgetika (z. B. Opiaten) kann
zu einer Verstirkung der euphorisierenden Wirkung und
damit zu beschleunigter Abhéngigkeitsentwicklung fithren.
Unter Fluvoxamin wurde ein Anstieg des Serumspiegels
von Alprazolam um ca. 100% beobachtet, wahrscheinlich
durch Hemmung des Abbaus von Alprazolam.
Vorsicht bei Kombination von Alprazolam mit Digoxin, be-
sonders bei élteren Patienten, Anstieg der Plasmaspiegel
von Digoxin.
Vorsicht bei Kombination mit CYP3A4-Inhibitoren (z.B.
Erythromycin): Anstieg der Plasmaspiegel von Alprazolam,
evtl. verstirkte Sedierung (» Anhang INT).
CYP3A4-Induktoren wie Carbamazepin, Phenytoin oder
Johanniskraut konnen den Plasmaspiegel von Alprazolam
senken (» Anhang INT).

= Bewertung

[+] Relativ schneller Wirkungseintritt. Bei Panikstérungen gut
untersucht (in den USA ist mit Xanax XR die retardierte Form
von Alprazolam auch zur Behandlung der Panikstérung mit
und ohne Agoraphobie zugelassen). Indiziert auch bei Myokard-
infarkt. Im Vergleich zu anderen BZD weniger Tagesmiidigkeit.

[-]1 Abhéngigkeitsrisiko (moglicherweise hoher als bei anderen
BZD), Toleranzentwicklung. Relativ hohes Interaktionsrisiko.

[R] Aufklarung iiber BZD-Risiken, u.a. Abhéngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, eingeschrinktes Reaktionsvermogen.

['] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenerkrankungen, Atem-
wegserkrankungen, Schlafapnoe-Syndrom. Langfristige Gaben
von BZD insbesondere bei Risikogruppen (éltere, internistisch
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kranke und Demenzpatienten) moglichst vermeiden. Keine Ver-
ordnung bei Myasthenia gravis, akutem Engwinkelglaukom,
Ataxie, bekannter Abhéngigkeitsanamnese (ambulant).

[RS 5] Von einer Verordnung wihrend des 1. Trimemon wird
dringend abgeraten. Auch die Verordnung nach dem 1. Trime-
non sollte, wenn maglich, vermieden werden, obwohl nur in
relativ wenigen Studien Fehlbildungen beobachtet wurden.

Amisulprid

Atypisches Antipsychotikum.
Benzamid; selektive Blockade von D,-artigen Rezeptoren
(D,=D3>D,). Keine Wirkung auf Serotoninrezeptoren.

Solian (Sanofi-Synthelabo)

Thl. 100mg (20, 50, 100Tbl.); 200 mg (50, 100TbL.)
Filmtbl. 400 mg (20, 50, 100Tbl.)

Lsg. 100 mg/ml (60 ml)

= Indikationen
Akute und chronische schizophrene Storungen.
Primdre Negativsymptomatik mit Affektverflachung,
emotionalem und sozialem Riickzug.

= Dosierung
Akutsymptomatik/Positivsymptomatik: 400-800,
max. 1200 mg/Tag (auf 2 Einnahmezeitpunkte verteilt).
Primire Negativsypmtomatik: 50-300 mg/Tag.
Rezidivprophylaxe: mindestens 400 mg/Tag.

[PS] 100-320 ng/mlP.
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= Nebenwirkungen

In niedriger Dosierung geringe NW-Rate; Akathisie; EPS bei
>400 mg/Tag moglich, aber in Frequenz und Intensitdt gering
ausgepragt.

Sehr haufig Dosisabhingig und in der Regel gering ausgepragt
EPS, vermehrter Speichelfluss, Akathisie, Dyskinesien (sehr ge-
ring bis 300 mg).

Haufig Schlifrigkeit, Schlaflosigkeit, Schwindel, Angst, Agitiert-
heit, akute Dystonien, Hypotension, Verstopfung, Ubelkeit, Er-
brechen, Gewichtszunahme, Mundtrockenheit, Prolaktinanstieg
u. U. mit Galaktorrhd, Amenorrho, Zyklusstorungen, Gynako-
mastie, Brustschmerzen, Brustvergréfierung, Prolaktinome,
erektile Dysfunktion.

Gelegentlich Krampfanfille, Spatdyskinesien, Bradykardie,
Hyperglykidmie, Transaminasenanstieg, allergische Reaktionen.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen malignes neuro-
leptisches Syndrom, dosisabhidngige QTc-Zeit-Verlingerung,
ventrikuldre Arrhythmien, vendse Thromboembolien, tiefe
Venenthrombose, moglicherweise Leukopenie, Neutropenie
und Agranulozytose.

Akute Absetzsymptome wie Ubelkeit, Erbrechen und Schlaf-
losigkeit.

= [nteraktionen: IRis 3
Keine Kombination mit L-Dopa.
Keine Kombination mit AM, die schwerwiegende Herz-
rhythmusstérungen auslosen konnen (z. B. Amiodaron,
Chinidin, Disopyramid, Flecainid, Methadon, Mexiletin,
Pimozid, Propafenon, Sotalol, Thioridazin).
Vorsicht bei Kombination mit zentral sedierenden AM,
einschliefSlich Alkohol.
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Vorsicht bei Kombinationen mit anderen AM, die die
QTc-Zeit verldngern oder AM, die zu Hypokalidmie fiithren
kénnen (Diuretika, Abfithrmittel, Amphotericin, z.B.
Glukokortikoide [Tetracosactide], TZA, Lithiumsalze,
Antihistaminika [Astemizol, Terfenadin] oder bestimmte
Antimalariamittel, z. B. Mefloquin).

Vorsicht bei Kombination mit Bradykardie-induzierenden
AM (z.B. 3-Rezeptorenblocker, Diltiazem, Verapamil,
Clonidin, Guanfacin, Digitalisglykoside).

= Bewertung

[+] Nur geringe Gewichtszunahme. Relativ geringes Risiko fiir
Sedierung und EPS. Zugelassen auch bei Negativsymptomatik.
Keine pharmakokinetischen Interaktionen bekannt. Kombina-
tion mit Clozapin und Olanzapin ist moglich und kann vorteil-
haft sein. Bei Leberfunktionsstérungen keine Dosisanpassung.

[-] Deutliche Prolaktinerhohung; hoher Prolaktinanstieg korre-
liert streng mit Amenorrho. Verordnung bei jungen Frauen
eher vermeiden.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, Prolaktin.

['] Vorsicht bei leichter bis mittlerer Nierenfunktionsstérung:
Dosis reduzieren (1/2 bis 1/3). Vorsicht bei M. Parkinson. Keine
Verordnung bei M. Parkinson, stark eingeschriankter Nieren-
funktion, Epilepsie, Prolaktinom.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine Einschitzung. Von einer
Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plétzliche kardial beding-
te Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmaBBnahmen: geringstmégliche wirk-
same Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im hoheren Alter; regel-
maéBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); keine die QTc-Zeit
verlangernde Komedikation.
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Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenzer-
krankungen nur nach sehr sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung, be-
sonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskularen Risiken bei Patien-
ten > 65 J. (off label).

Amitriptylin

Trizyklisches Antidepressivum.

Gleich starke Hemmung der Noradrenalin- und Serotonin-
wiederaufnahme. Stark ausgeprégte antiadrenerge, anti-
cholinerge und antihistaminerge Wirkung.

Saroten (Bayer Vital)

Tbl. 50 mg (20, 50, 100 Tbl.) (Saroten Tabs)

Thbl. 75 mg (20, 50, 100Tbl.) (Saroten retard Tabs)
Amp. 50mg/2ml (5Amp.)

= Indikationen
Depressive Erkrankungen; ausgepragter (akuter)
sedierender Effekt (bei gleichzeitigen Schlafstérungen
oder Suizidalitat vorteilhaft).
Langfristige Schmerzbehandlung im Rahmen eines thera-
peutischen Gesamtkonzepts.

= Dosierung

Oral
Depression: Initial 2-3 x 25 mg, Erhaltungsdosis >
3 x50 mg oder 2 x 75 mg; max. ambulant 150 mg/Tag,
stationdr 300 mg/Tag. Retardpraparation: auch Einmalgabe
(abends) moglich.
Schlafstérungen ohne depressive Symptomatik: 25-50 mg
(fiir diese Indikation allein aber nicht zugelassen).
Schmerzsyndrome: Initial 25 mg abends, Erhaltungsdosis
75-100 mg abends, in Einzelfillen bis 150 mg/Tag. Fibro-
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myalgiesyndrom: 25-50 mg/Tag; Migrdneprophylaxe:
25-150 mg/Tag.
Altere Patienten: In der Regel halbe Dosis.

[PS] Summe Amitriptylin plus Nortriptylin: 80-200 ng/mlP.

Parenteral
Tropfinfusion 25-100 mg in 500 ml Standardinfusions-
16sung in aufsteigender Dosierung (3-7 Tage tiber minde-
stens 90 min mit Tropfgeschwindigkeit von 1,5 ml/min);
dann orale Medikation; auch i.m.-Injektion méglich, je-
doch ohne klinischen Nutzen.

= Nebenwirkungen

Sehrhaufig Miidigkeit, Benommenheit, Schwindel, Hypotonie,
orthostatische Dysregulation (insbesondere bei dlteren Patien-
ten), Tachykardie, Herzrhythmusstérungen, Schwitzen, Sprach-
storungen, Tremor, Mundtrockenheit, verstopfte Nase, Aggres-
sion, Akkommodationsstorungen, Obstipation, Gewichts-
zunahme, meist passageres Ansteigen der Leberenzymaktivitit.

Haufig Innere Unruhe, Durstgefiihl, Hyponatridmie, Miktions-
storungen, Hautausschlage, Libidoverlust, Impotenz. Bei dlteren
Patienten erhohtes Risiko fiir delirante Syndrome, insbesondere
unter rascher Dosissteigerung.

Gelegentlich Kollapszustinde, Erregungsleitungsstorungen,
Verstirkung einer bestehenden Herzinsuffizienz, allergische
Reaktionen der Haut, allergische Vaskulitis; Ileus, Harnsperre,
Blutbildverdnderungen (insbesondere Leukopenien), Leber-
funktionsstorungen (z.B. cholestatische Hepatose), Galaktor-
rho.

Sonstige NW Sehr selten Agranulozytose, Krampfanfille,
Glaukomanfille, Kardiomyopathien, Verlingerung der QTc-
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Zeit mit TdP. Alteration der Thrombozytenfunktion mit selten
verlangerter Blutungszeit und/oder Anzeichen einer Blutung
unter Antidepressiva mit (selektiver) Hemmung der Serotonin-
wiederaufnahme.

Interaktionen: IRis 4

Vorsicht bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder Ein-
nahme anderer zentral dimpfend wirkender Substanzen:
mogliche Wirkverstarkung.

Keine Kombination mit MAOH (unter stationdren
Bedingungen moglich).

Keine Kombination mit anticholinergen Substanzen, z.B.
Biperiden; Benztropin, Trihexiphenyl oder Metixen.
QTc-Zeit-Verlangerung bekannt: Keine Kombination

mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die
QTc-Zeit verldngernden AM.

Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokalidmie/
Hypomagnesidmie verursachen konnen (Risiko fiir
Arrhythmien).

Bei Kombination mit Antikoagulanzien regelmafiige
Kontrolle der Blutgerinnung.

Vorsicht bei Kombination mit CYP2D6- oder CYP1A2-
Inhibitoren, z. B. Bupropion, Fluoxetin, Fluvoxamin, Paroxe-
tin oder Propranolol, ebenso bei Kombination mit CYP3A4-
Induktoren, z. B. Carbamazepin (» Anhang INT); Kontrolle
der Plasmaspiegel empfohlen.

Unter Kombination mit Fluoxetin ist liber schwere
Intoxikationen berichtet worden.

Keine TZA bei kardialer Vorschdadigung; keine Kombination
mit Antiarrhythmika und AM, die zur QTc-Zeit-Verlange-
rung oder zu Erregungsleitungsstérungen fiihren, z.B.
Pimozid, Thioridazin. Bei > 100 mg/Tag steigt das Risiko fiir
kardiale NW.
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= Bewertung

[+] Sedierende Wirkung und Vorteile bei depressiven Patienten
mit Schlafstérungen und gleichzeitig bestehender Suizidalitat.
Zugelassen auch zur Schmerzbehandlung.

[-] Oft ausgepragter (meist anfanglicher) sedierender Effekt.
Starke anticholinerge Eigenschaften. Gewichtszunahme. Thera-
peutische Breite geringer als bei neueren Préparaten.

[R] Routinelabor (Blutbild!), Elektrolyte. Gewicht. EKG und RR
regelmaflig. Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei Leber- und Nierenfunktionsstorungen und bei
erhohter Anfallsbereitschaft. Vorsicht insbesondere bei dlteren
Patienten wegen der anticholinergen NW. Stérungen der Blut-
bildung moglich. Keine Verordnung bei schweren Leber- und
Nierenerkrankungen, Harnverhalt, Engwinkelglaukom, Pros-
tatahyperplasie, Delir, Pylorusstenose, Ileus, Hypokalidmie,
kardialer Vorschiddigung wie insbesondere Erregungsleitungs-
storungen und koronare Herzerkrankung, Bradykardie, ange-
borenes Long-QT-Syndrom. Besonders zu Beginn der Therapie
engmaschiges Monitoring der Suizidalitat.

[RS4] In wenigen fritheren Studien zeigte Amytriptylin ein
relativ glinstiges Risikoprofil. Da aber zu Amytriptylin in den
letzten Jahren keine groflen Studien vorliegen, ist auch das
Risiko im Vergleich zu anderen Antidepressiva in der Schwan-
gerschaft nur schwer einzuschétzen. Allein aus diesem Grunde
sollte die Verordnung wihrend der Schwangerschaft vermieden
werden.
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Amitriptylinoxid

Trizyklisches Antidepressivum.

Pharmakodynamik wie » Amitriptylin. Im Vergleich zu
Amitriptylin geringere periphere bei gleich starker zentraler
anticholinerger Wirkung.

Equilibrin (Aventis Pharma)
Tbl. 30/ 60/ 90/ 120 mg (20, 50, 100Tbl.)

= Indikationen
Depressive Erkrankungen.

= Dosierung
Initial 60 mg, danach 90-120 mg; max. ambulant 150 mg,
stationdr 300 mg/Tag.
Dosisverteilung wie » Amitriptylin.
Altere Patienten: In der Regel halbe Dosis.

[PS] Wie » Amitriptylin.

= Nebenwirkungen
Wie » Amitriptylin, vegetative NW sollen geringer sein.

= |nteraktionen: IRis 4
Wie » Amitriptylin.

= Bewertung
Wie » Amitriptylin. Ein im Vergleich zu Amitriptylin giinstigeres
NW-Profil ist klinisch nicht abgesichert.
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Amphetamin

Psychostimulans.
D,L-Amphetamin bzw. D-Amphetamin.

Attentin (D-Amphetamin, Medice)

Tbl. 5mg (20, 50Tbl.)

Elvanse (Lisdexamphetamin, LDX) (Shire)

Retardtbl. 30 mg (8,9 D-Amphetamin)/ 50 mg (14,8 D-Amphetamin)/
70 mg (20,8 D-Amphetamin) (30Tbl.)

= Indikationen
Keine Zulassung bei Erwachsenen (nur off label),
Zulassung nur fiir Kinder und Jugendliche ab 6].
Attentin ist zur Behandlung einer therapierefaktiren ADHS,
die auf eine ausreichend lange Behandlung mit Methylphenidat
und Atomoxetin in maximaler und vertriglicher Dosis nicht
ansprach, bei Kindern und Jugendlichen ab 6]. zugelassen.
Elvanse ist im Rahmen einer therapeutischen Gesamtstrategie
zur Behandlung von ADHS bei Kindern ab einem Alter von
6. zugelassen, wenn das Ansprechen auf eine zuvor erhaltene
Behandlung mit Methylphenidat als klinisch unzureichend
angesehen wird.
Es besteht eine Off-label-Indikation bei primérer Hyper-
somnie und Narkolepsie.
Amphetaminpraparate sind BtM-pflichtig.

= Dosierung
Attentin: 5-40 mg/Tag.
Elvanse: einschleichend 15-30 mg, max. 70 mg/Tag.
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= Bewertung

[-] Da bei Erwachsenen nur eine Off-label-Verordnung moglich
ist und Amphetamin-Praparate bei Patienten mit kardialen Risi-
kofaktoren nicht gegeben werden sollten, ist von einer Verschrei-
bung abzuraten. Amphetamin besitzt als dopaminerg wirkendes
Psychostimulans grundsétzlich ein Missbrauchs- und Abhangig-
keitspotenzial. Vor und wahrend Verordnungen von Ampheta-
min sollte die Ableitung eines EKG erfolgen. Eine regelméfSige
Aufzeichnung der Herzfrequenz und des Blutdrucks ist bei allen
Patienten v.a. vor der Behandlung, bei jeder Dosisanpassung und
wihrend der Behandlung (mindestens alle 6 Monate) verpflich-
tend.

Aripiprazol*

Atypisches Antipsychotikum.

Partieller Agonist an D,- und D;-Rezeptoren und damit
keine Hochregulierung dieser Rezeptoren; partieller
Agonismus an 5-HT 5-Rezeptoren und reiner Antagonis-
mus an 5-HT,,- und 5-HT,.-Rezeptoren.

Abilify (Bristol-Myers Squibb/Otsuka)

Tbl. 5mg (49Tbl.); 10/ 15mg (14, 49, 98Tbl.); 30 mg (49Tbl.)
Schmelztbl. 10/ 15mg (49Tbl.)

Lsg. 150 ml (1 ml=1mg)

Durchstechfl. 9,75 mg (1,3 ml); Injektionslsg. nur i.m.

Depotprdparat (nur i.m.)

Abilify Maintena (Bristol-Myers Squibb/Otsuka)
Durchstechflasche 300 mg Pulver und Lésungsmittel zur Herstellung
einer Depotlésung 150 ml (1 ml=1mg Aripiprazol)
Injektionssuspension 1 ml Suspension enthalt 200 mg Aripiprazol.
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= Indikationen

Oral
Schizophrenie ab 15 Jahre.
MifSige bis schwere manische Episoden der Bipolar-I-Sto-
rung und Privention manischer Episoden (bei Patienten,
die tiberwiegend manische Episoden hatten und auf Aripi-
prazol ansprachen).

Parenteral akut
Schnelle Kontrolle von Agitiertheit und Verhaltensstorungen
bei Patienten mit Schizophrenie oder bei Patienten mit
manischen Episoden der Bipolar-I-Storung.
Zur kurzzeitigen Anwendung, wenn eine orale Behandlung
nicht angebracht ist.

Parenteral, Depot
Erhaltungstherapie von Schizophrenie bei Erwachsenen,
die stabil mit oralem Aripiprazol eingestellt wurden.

= Dosierung

Oral
Schizophrenie: Initial 10-15 mg, Erhaltungsdosis 15mg,
max. 30 mg/Tag. Bei empfindlichen Patienten eher langsame
Dosissteigerung; >20 mg in der Regel keine gesteigerte
Wirksambkeit.
Dosis einmal taglich unabhingig von der Mahlzeit
Manische Episoden bei bipolarer Stérung: Anfangs- und
Erhaltungsdosis 15 mg/Tag. Bei Kindern/Jugendlichen
Zieldosis 10 mg/Tag.
Umsetzen: Beibehaltung der Vormedikation tiber 2 Wochen
nach Erreichung der Zieldosis von Aripiprazol, danach lang-
sames Ausschleichen der Vormedikation, ggf. iiber mehrere
Wochen (Plateautitration). Bei anfinglicher Agitation kann
es sich auch um ein Rebound-Phdnomen handeln.
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Off-label-Augmentation bei unipolarer oder bipolarer
Depression: 2,5-5mg/Tag.

[PS] Ca. 150-500 ng/ml®.

Parenteral, akut

Anfangsdosis 9,75 mg (1,3 ml) als einmalige i.m.-Injektion.
Wirksamer Dosisbereich von 5,25-15mg Injektionslosung.
Zweite Injektion 2 h nach der ersten; max. 3 Injektionen
innerhalb von 24 h (entspricht der max. Tagesdosis von
30mg).

Parenteral, Depot

Bei Patienten, die vorher nie Aripiprazol eingenommen
haben, muss vor Beginn der Behandlung eine Vertréglich-
keit von oralem Aripiprazol gegeben sein.

Die empfohlene Anfangs- und Erhaltungsdosis fiir Abilify
Maintena betrigt 400 mg, einmal monatlich als einmalige
i.m.-Injektion (nicht frither als 26 Tage nach der letzten
Injektion).

Nach der ersten Injektion sollte die Behandlung mit
10-20 mg oralem Aripiprazol fiir 14 aufeinanderfolgende
Tage fortgesetzt werden.

Bei NW unter 400 mg > Dosisreduzierung auf 300 mg.

Nebenwirkungen

Sehr haufig Am hiufigsten Akathisie und Ubelkeit (>3%).

Héufig Kopfschmerzen, Schwindel, Abgeschlagenheit, Sedie-
rung, Ruhelosigkeit, Schlaflosigkeit, Angstgefiihl, EPS (neben
Akathisie auch Tremor), Dyspepsie, Erbrechen, Ubelkeit, Ver-
stopfung, Hypersalivation, verschwommenes Sehen.

Gelegentlich Depression, Tachykardie, orthostatische Hypotonie.
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Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen Krampfanfille,
Sprachstorungen, Dysphagie, malignes neuroleptisches Syn-
drom, Suizidalitt, Spatdyskinesien, Blutbildungsstérungen
(Leuko-, Thrombo-, Neutropenie), Hyperglykidmie, Hyponatri-
dmie, Gewichtszunahme, Gewichtsverlust, geringe QTc-Zeit-
Verlangerung und Torsades de pointes (eine Fallbeschreibung
bei 2,5mg), Bradykardie, Synkopen, Hypertonie, zerebrovas-
kuldre Ereignisse, thromboembolische Ereignisse, Alopezie,
Hyperhidrosis, Rhabdomyolyse und Myalgien, periphere Ode-
me, Priapismus, pathologische Spielsucht, Pankreatitis, Durch-
fall, Ikterus, Transaminasenanstieg, Harninkontinenz und
Harnverhalt, Dystonien (Laryngospasmus), Brustschmerzen,
gestorte Thermoregulation. Depressivitit und Suizidalitit,
Agitation, Hypersexualitdt; es wurden auch Fille mit einer Ver-
schlechterung der psychotischen Symptomatik berichtet und auf
den partiell dopaminagonistischen Wirkmechanismus der Sub-
stanz zuriickgefiihrt.

Parenteral, akut Unter Aripiprazol i.m. besonders auf Hypoto-
nie achten (RR, Puls, Atemfrequenz, Bewusstseinszustand).

Parenteral, Depot Es gibt zusitzliche NW, die der Fachinfor-
mation zu entnehmen sind.

o Bei gleichzeitiger Gabe von Aripiprazol i.m. und einem
parenteralen BZD kann es zu exzessiver Sedierung,
kardiorespiratorischer Depression und Blutdruckabfall
kommen. Dagegen wird die Kombination Aripiprazol i.m.
und orales BZD vertragen.

= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei der Kombination mit anderen zentral
wirksamen Substanzen und mit Alkohol.
Vorsicht bei Kombination mit AM, die zur QTc-Zeit-
Verldngerung oder Storung des Elektrolythaushalts fithren,
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obwohl grundsitzlich keine bedeutsame Verlangerung des
QTc-Intervalls im Vergleich zu den anderen Antipsychotika.
Vorsicht bei Kombination mit CYP3A4- (z. B. Ketoconazol)
oder CYP2D6-Inhibitoren (z.B. Chinidin, Fluoxetin oder
Paroxetin): Dosis verringern (bis 50%); bei Verabreichung
von CYP3A4-Induktoren (z. B. Carbamazepin, Efavirenz,
Johanniskraut-Préaparate, Nevirapin, Phenytoin, Primidon,
Rifabutin, Rifampicin) Dosis erhohen (bis zur Verdopp-
lung) (» Anhang INT).

Keine Plasmaspiegelveranderungen von Lamotrigin,
Lithium oder Valproat bei Kombination mit Aripiprazol.

= Bewertung

[+] Einziges Antipsychotikum mit partiellem Dopaminago-
nismus. Im Vergleich zu anderen AAP geringes Risiko von EPS,
keine Prolaktinerhohung, allenfalls geringe Gewichtszunahme
(oral) und Lipiderhdhungen, keine bedeutsame Verldngerung
der QTc-Zeit. Kaum Sedierung. Aripiprazol vermag bei den
meisten Patienten die Agitation ohne Sedierung zu ddmpfen.
Vorteile fiir Patienten mit Hyperprolaktindmie und mit Dia-
betes, Lipidstérungen, Gewichtszunahme/Adipositas. In der
Schweiz und den USA zur Augmentationstherapie bei unipola-
rer Depression zugelassen (2,5-5mg/Tag). Verordnung in der
KJP ab 15]. moglich. Metabolische Storungen inkl. Gewichtszu-
nahme unter anderen AAP werden bei Umsetzen auf Aripipra-
zol signifikant reduziert. Die Depot-Formulierung ist geeignet
fir die Erhaltungstherapie bei Patienten mit schizophrenen
Stérungen. Besonders auf Interaktionen und den vor Beginn
einer Depottherapie notwendigen Nachweis der Vertréglichkeit
von oralem Aripiprazol ist zu achten.

[-] Zu Beginn oft Unruhe und Agitation. Relativ hohes Risiko
fiir Akathisien und psychomotorische Hyperaktivitit. Bei Um-
stellung von stark sedierenden Antipsychotika bei akut psycho-
tischen Patienten auf Aripiprazol kann es zu Beginn ebenfalls
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zur Agitation kommen; es ist eine mehrwochige Plateautitra-
tion angezeigt; die Abbruchrate ist leicht erh6ht. Eine Kombina-
tion mit BZD kann die Agitation reduzieren.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR. Anfallsanamnese.

[!l Vorsicht bei kardiovaskuldren Erkrankungen, bei schwerer
Leberinsuffizienz, besonders bei hohen Dosen. erhohte Anfalls-
bereitschaft. Cave: Enge Uberwachung bei Patienten mit hohem
Risiko fiir Suizidalitét.

[RS 5] Im Tierversuch Hinweise auf Teratogenitit. Von einer
Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fur plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc < 480 ms).

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Asenapin®

Atypisches Antipsychotikum; Antimanikum.
Dibenzoxepinpyrrol; tetrazyklisches Antipsychotikum.
Hochaffiner Antagonist an 5-HT,,- und 5-HT,c-Rezep-
toren und an D,- und D3-Rezeptoren. Antagonismus auch
an D;- und D4-Rezeptoren. Keine nennenswerte Affinitét
zu Acetylcholinrezeptoren und 3-adrenergen Rezeptoren.

Sycrest (Lundbeck)
Sublingualtbl. 5/ 10 mg (60Tbl.)
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= [ndikationen

MifSige bis schwere manische Episoden bei Bipolar-I-
Stérung.

= Dosierung
Anfangs- und Erhaltungsdosis 2 x 10 mg/Tag, bei NW auf
2 x5mg reduzieren.
Die Sublingualtabletten sollen unter die Zunge gelegt
werden bis zur vollstindigen Auflésung (erfolgt innerhalb
weniger Sekunden) und diirfen nicht gekaut oder ge-
schluckt werden. Essen und Trinken innerhalb von 10 min
nach Einnahme vermeiden.

[PS] 3-5ng/ml®,

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Angst, Somnolenz.

Haufig Appetit-und Gewichtszunahme, Akathisie, Dystonie,
Muskelrigiditdt, Dykinesien, Parkinsonoid, Sedierung, Schwin-
del, Geschmacksstorungen, orale Hypasthesie, Transaminasen-
erh6hung.

Gelegentlich Hyperglykdmie, Synkopen, Dysarthrie, Krampf-
anfille, QTc-Zeit-Verlangerung, Schenkelblock, Hypotonie,
geschwollene Zunge, sexuelle Funktionsstorungen, Amenorrhd,
EPS, Sinusbradykardie, Dysphagie, Glossodynie, orale Par-
asthesie.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen Neutropenie, Akkom-
modationsstorungen, malignes neuroleptisches Syndrom,
Rhabdomyolyse, Lungenembolie, Gyndkomastie, Galaktorrho,
Schlafwandeln.
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= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei Kombination mit zentral sedierenden
Substanzen und mit Alkohol. Die Kombination mit BZD
ist moglich.
Verstirkung der Wirkung einiger Antihypertonika.
QTc-Zeit-Verldngerung (relativ gering) wurde beobachtet;
Vorsicht bei Kombination mit anderen die QTc-Zeit
verlangernden AM.
Bei gleichzeitiger Verabreichung von CYP1A2-Inhibitoren
(besonders Fluvoxamin) sollte die Dosis verringert werden
(» Anhang INT), CYP2C19-, CYP3A4-, CYP2D6-Inhibito-
ren (z. B. Paroxetin, Imipramin, Cimetidin) haben keinen
wesentlichen Einfluss. Bei Verabreichung von Induktoren
(z.B. Carbamazepin) ergaben sich keine klinischen Impli-
kationen.

= Bewertung

[+] Relativ geringes Risiko fiir EPS (entspricht Olanzapin) und
Gewichtszunahme (geringer als Risperidon, trotz H;-Rezeptor-
blockade) und relativ geringes Risiko fiir Prolaktinanstieg.

[-] Ausschlieflich sublinguale Darreichungsform. Weitere
Wirksamkeitsvergleiche gegen bekannte AAP bei Manie fehlen.
Risiko fiir (relativ geringe) QTc-Zeit-Verldngerung vorhanden.
Interaktionsrisiko.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. EKG. Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei kardiovaskuldren Erkrankungen, erhohter An-
fallsbereitschaft, méfligen Leberfunktionsstérungen und schwe-
ren Nierenfunktionsstérungen. Cave: Enge Uberwachung bei
Patienten mit hohem Risiko fiir Suizidalitit. Keine Verordnung
bei schwerer Leberinsuffizienz und bei Patienten mit bekannter
QTc-Zeit-Verlangerung oder angeborenem Long-QT-Syndrom,
bei Patienten > 65]. und mit Demenz.
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[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine Einschitzung. Von einer
Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fir plotzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmdogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms).

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Atomoxetin*

Medikament zur Behandlung der ADHS.
Selektiver Noradrenalinwiederaufnahmehemmer.

Strattera (Lilly)
Tbl. 10/ 18/ 25/ 40/ 60/ 80/ 100 mg (7, 28, 56 Tbl.)

= |ndikationen
Erwachsene, Kinder und Jugendliche (ab 6].): ADHS im
Rahmen eines umfassenden Behandlungsprogramms.
Atomoxetin ist eine alternative Therapieoption zu den Psy-
chostimulanzien in der Behandlung der ADHS. Es gilt als
Mittel der 1. Wahl, wenn zusitzlich Tic- oder Angststérun-
gen vorhanden sind oder eine 24-h-Wirkung erzielt werden
soll. Auch bei komorbider Suchterkrankung kann es Mittel
der 1. Wahl sein.
Nach 8 Wochen ist die Wirksamkeit in der Regel zu
beurteilen.
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= Dosierung

Bis 70kg KG: Initialdosis max. 0,5 mg/kg KG fiir mindes-
tens 7 Tage, dann Dosis entsprechend der klinischen
Wirksambkeit auftitrieren. Die empfohlene Erhaltungsdosis
betrigt etwa 0,8-1,2 mg/kg KG. Fiir hohere Tagesdosen
konnte kein zusdtzlicher Nutzen nachgewiesen werden.
>70kg KG: Initialdosis max. 40 mg fiir mindestens 7 Tage,
dann Dosis entsprechend klinischer Wirksamkeit ggf. auf
80mg steigern, fiir h6here Dosen konnte kein zusitzlicher
Nutzen nachgewiesen werden. Max. Tagesdosis 100 mg.
Gesamte Tagesdosis kann am Morgen eingenommen
werden, bei fehlendem Ansprechen und mangelnder Ver-
traglichkeit Verteilung der Dosis auf den Morgen und den
spaten Nachmittag. Langsam aufdosieren.

Umstellung von Methylphenidat iiberlappend moglich.

[PS] Bei Tagesdosis 40 mg bzw. 80 mg: ca. 55 bzw. 110 ng/ml®.

= Nebenwirkungen (fiir Erwachsene)
Sehr hiufig Schlaflosigkeit, Ubelkeit, verminderter Appetit,
trockener Mund.

Héufig Kopfschmerzen, Midigkeit, Zittern, abdominelle Be-
schwerden, Gewichtsabnahme, Dyspepsie, Schiittelfrost,
Schwindel, Palpitationen, Tachykardie, Hitzewallungen, ver-
mehrtes Schwitzen, Pardsthesien, Hautausschlag, Dermatitis,
Harnverhalt, Dysurie, Menstruationsstdrungen, sexuelle Funk-
tionsstorungen, Prostatitis.

Gelegentlich Kailtegefiihl in den Extremitdten, Ohnmacht,
Migréne, Blutdruckerhéhung.

Sonstige NW Selten Krampfanfille, psychotische Symptome,
Aggression, QTc-Zeit-Verldngerungen, erhohte Leberwerte,
Ikterus, Priapismus, Wachstumsverzﬁgerung.
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o Eine regelmaBige Aufzeichnung der Herzfrequenz und
des Blutdrucks ist bei allen Patienten v.a. vor der
Behandlung, bei jeder Dosisanpassung und wahrend der
Behandlung (mindestens alle 6 Monate) verpflichtend.

o Es wurde liber suizidale Verhaltensweisen, Feindseligkeit
sowie emotionale Labilitdt bei Kindern und Jugendlichen
berichtet. Sorgfaltiges Monitoring ist auch bei Erwachse-
nen indiziert.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei Kombination mit Salbutamol oder anderen a,-
Agonisten, da die blutdrucksteigernde Wirkung verstarkt
werden kann.
Vorsicht bei Kombination mit Antihypertensiva; Atom-
oxetin kann die blutdrucksenkende Wirkung verhindern.
Magliches Risiko fiir QTc-Zeit-Verldngerung bei Kombina-
tion mit AM, die das QTc-Intervall verldngern, insbeson-
dere bei hohen Wirkspiegeln von Atomoxetin.
Patienten mit einem nichtfunktionalen CYP2D6-Enzym
oder mit einem CYP2D6-Inhibitor als Begleitmedikation,
wie z.B. Paroxetin oder Melperon (» Anhang INT), bauen
einen mehrfach héheren Atomoxetin-Spiegel auf im Ver-
gleich zu Patienten mit funktionalem Enzym (extensive
metabolizers, EM). Poor metabolizers (PM) weisen ein
erhohtes Risiko fiir unerwiinschte Wirkungen auf. Eine
entsprechende Dosisanpassung wird dann notwendig. Es
gibt allerdings auch Hinweise auf besseres Ansprechen von
PM als von EM. Bei Patienten mit bekanntem PM-Genotyp
langsames Auftitrieren!
Umstellung von oder auf Methylphenidat iiberlappend
moglich.
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= Bewertung

[+] Im Gegensatz zu den Psychostimulanzien verandert Atomo-
xetin nicht direkt den Dopaminstoffwechsel, daher kein Ab-
hangigkeitsrisiko. Bei zusitzlichen begleitenden emotionalen
Auffilligkeiten, Tic-Storungen, Gefahr eines Substanzmiss-
brauchs und bei einer notwendigen 24-Stunden-Wirkung ge-
hort Atomoxetin bei ADHS zur 1. Wahl bei Kindern, Jugendli-
chen und Erwachsenen.

[-]1 Relativ hohes Interaktionsrisiko. Intensives Herz-Kreislauf-
Monitoring.

[R] Routinelabor. Kardiale Diagnostik mit regelmafSiger Puls-
und RR-Kontrolle. Anfallsanamnese. Kontrolle des Lingen-
wachstums bei Kindern und Jugendlichen.

['1 Vorsicht bei Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Leberinsuffizienz
(Dosis reduzieren), Engwinkelglaukom, Suizidalitit. Keine Ver-
ordnung bei Krampfanfillen in der Anamnese.

[RS 5] Ausreichende Daten liegen nicht vor. Von einer Einnah-

me in der Schwangerschaft wird abgeraten.

Benperidol

Hochpotentes konventionelles Antipsychotikum.
Butyrophenon; Antagonist mit hoher Affinitit zu D,-
und mittelstarker Affinitdt zu Ds;-Rezeptoren; Blockade
von 5-HT,-Rezeptoren; geringe Wirkung auf a;- und
H;-Rezeptoren.
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Glianimon (Bayer Vital)

Tbl. 2mg (20, 50Tbl.), 5/ 10 mg (50Tbl.)
Trpfl. 2mg=20Trpf.=1ml (30 ml)
Pipettenfl. 100 ml

Amp. 2mg/2ml (5Amp.)

= Indikationen
Akute psychotische Syndrome mit Wahn, Halluzinationen,
Denk-Storungen und Ich-Storungen; katatone Syndrome;
delirante und andere exogen psychotische Syndrome.
Symptomsuppression und Rezidivprophylaxe bei chronisch
verlaufenden endogenen und exogenen Psychosen.
Maniforme Syndrome.
Psychomotorische Erregungszustinde.

= Dosierung
Oral
Initial und Erhaltungsdosis 1-6 mg, max. 40 mg/Tag.
2-4 Einzeldosen, Hauptdosis zur Nacht.
Altere Patienten: niedrigere Dosis, Beginn mit
0,3-3 mg/Tag.

[PS] 1-10 ng/ml(P).

Parenteral (i.v. oder i.m.)
Beginn mit 1-3mg; dann 1-3 x taglich 0,5-4 mg (1/4-
2 Amp.); max. 40 mg/Tag.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Dosisabhingig EPS (Benperidol wird meist in
schweren Akutphasen eingesetzt, daher oft hohe Dosierung):
Frithdyskinesien, Parkinson-Syndrom und Akathisie, Miidig-
keit, insbesondere bei hoherer Dosierung (Sedierung ist in
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Notfallsituationen meist erwiinscht), nach langfristiger hoch-
dosierter Anwendung Spatdyskinesien.

Haufig Initial orthostatische Hypotonie und Tachykardie,
QTec-Zeit-Verlingerung und/oder ventrikuldre Arrhythmien,
Gewichtszunahme, Hyperglykdmie, Diabetes, Menstruations-
storungen, Brustvergroflerung, Verminderung von Libido und
Potenz (durch Hyperprolaktinamie), Galaktorrho.

Gelegentlich Kopfschmerzen, Schwindel, Lethargie, depressive
Verstimmungen (insbesondere bei Langzeitanwendung), Er-
regungszustinde, delirante Symptomatik, Leukopenie, passagere
Erhohung der Leberenzymaktivitt.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen malignes neurolepti-
sches Syndrom, cholestatische Hepatose.

= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei der Kombination mit anderen zentral
wirksamen Substanzen und mit Alkohol.
QTc-Zeit-Verlangerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden
AM. Das Risiko fiir eine QTc-Zeit-Verldngerung ist
mindestens so ausgepragt wie fiir Haloperidol.
Keine Kombination mit Polypeptid-Antibiotika (z.B.
Capreomycin, Colistin, Polymyxin B) wegen moglicher
Verstirkung der Atemdepression.
In Kombination mit Lithium Gefahr neurotoxischer
Symptome.
In Kombination mit a;-Adrenozeptorantagonisten Ver-
starkung der Wirkung von Antihypertensiva moglich.
Erniedrigung der Benperidol-Plasmakonzentration durch
Carbamazepin, Phenobarbital, Phenytoin oder Rifampizin
moglich.
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= Bewertung

[+] Sedierung bei psychomotorischen Erregungszustinden,
wenn ein hochpotentes konventionelles Antipsychotikum indi-
ziert ist. Keine anticholinergen Effekte. Relativ geringes Interak-
tionspotenzial.

[-] Hohes EPS-Risiko. Prolaktinerhdhung. i.v.-Gabe » Dosierung.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, EKG und RR. Anfalls-
anamnese.

['] Vorsicht bei M. Parkinson, Hyperthyreose, Leberfunktions-
storung, kardialer Vorschadigung, prolaktinabhingigen Tumo-
ren, Epilepsie. Cave: i.v.-Verabreichung nicht ohne EKG-Moni-
toring. Keine Verordnung bei Erkrankungen des hdmatopoe-
tischen Systems.

[RS 5] Bisherige wenige Daten erlauben keine Risikoeinschat-
zung. Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fir plotzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmdgliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).
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Bromazepam

Anxiolytikum.
1,4-Benzodiazepin, HWZ 15-28 h.

Lexotanil (Roche)
Thl. 6mg (10, 20, 50Tbl.)

= Indikationen
Zur symptomatischen Behandlung von akuten und chro-
nischen Spannungs-, Erregungs- und Angstzustinden.
Der Einsatz von Bromazepam als Schlafmittel ist nur dann
gerechtfertigt, wenn gleichzeitig eine Tranquilisation am
Tage erforderlich ist.

= Dosierung
Initial 3-6 mg/Tag in 2-4 Einzeldosen, in Einzelfillen bis
12 mg, stationir bis 18 mg/Tag.

[PS] 50-200 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Tagesmiidigkeit,
Somnolenz, Benommenheit, Beeintrachtigung der Aufmerksam-
keit und des Reaktionsvermdgens, Einschrankung der Fahr-
tiichtigkeit und Alltagssicherheit, Angstzustidnde, Herzversagen,
Kopfschmerzen, Schwindelgefiihl, Ataxie, reversible Sehsto-
rungen, Atemdepression, Ubelkeit, Erbrechen, Mundtrocken-
heit, Muskelschwiche, Appetitzunahme, Hypotonie, Sturzge-
fahr. Beim Absetzen Rebound-Effekte. Sehr selten anterograde
Amnesie.

Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphianomene maog-
lich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustinde, Schlaf-
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losigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter héherer Dosierung
und bei dlteren Menschen auf.

= |nteraktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende AM einschlief3-
lich Alkohol.
Vorsicht bei Kombination mit CYP2C19- oder CYP3A4-
Inhibitoren (z.B. Fluvoxamin oder Erythromycin): Anstieg
der Plasmaspiegel von Bromazepam, evtl. verstarkte
Sedierung (» Anhang INT).
Carbamazepin, Johanniskraut oder andere CYP3A4-Induk-
toren konnen den Plasmaspiegel von Bromazepam senken

(» Anhang INT).

= Bewertung
[+] Bewdhrtes Anxiolytikum.

[-] Abhéangigkeitsrisiko, Toleranzentwicklung, Interaktions-
risiken.

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome.

['1 Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenerkrankungen,
Atemwegserkrankungen, Schlafapnoe-Syndrom. Langfristige
Gaben von BZD insbesondere bei Risikogruppen (éltere, inter-
nistisch kranke und Demenzpatienten) moglichst vermeiden.
Keine Verordnung bei Myasthenia gravis, akutem Engwinkel-
glaukom, Ataxie, bekannter Abhangigkeitsanamnese (ambu-
lant).

[RS 5] Es gibt keine Daten zur Risikoeinschitzung. Von einer
Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird abgeraten.
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Bromperidol

Hochpotentes konventionelles Antipsychotikum.
Butyrophenon; hohe Affinitit zu D,-artigen Rezeptoren.

Impromen (Janssen-Cilag)
Trpf. 2mg=20Trpf.=1ml (100 ml)

= |ndikationen
Akute, subakute und chronische Schizophrenien.

= Dosierung
Erhaltungsdosis: 1-10 mg, durchschnittlich 4-6 mg
(1 x taglich); max. 50 mg. Hauptdosis zur Nacht.

= Nebenwirkungen
Bromperidol ist in der psychiatrischen Pharmakotherapie ent-
behrlich; NW sind der FI zu entnehmen.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei Kombination mit zentral démpfenden Sub-
stanzen und Alkohol.
Durch Polypeptid-Antibiotika (z. B. Capreomycin, Colistin,
Polymyxin B) hervorgerufene Atemdepression wird verstarkt.
Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit verldngern oder
zu Hypokalidmie fithren kénnen, nur unter sorgfiltiger
Kontrolle (» Hinweis).
Verminderter stimulierender Effekt von Stimulanzien vom
Amphetamin-Typ.
Vorsicht bei Kombination mit CYP3A4-Inhibitoren (z.B. Ke-
toconazol) oder -Induktoren (z. B. Carbamazepin, Efavirenz,
Johanniskraut-Praparate, Nevirapin, Phenytoin, Primidon,
Rifabutin, Rifampicin). Dosis anpassen (> Anhang INT).
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= Bewertung
[+] Als hochpotentes Antipsychotikum wahrscheinlich geringe-
res Risiko fiir metabolisches Syndrom als AAP.

[-] Hohes EPS-Risiko. Prolaktinerhdhung. Nicht geeignet zur
Behandlung ausgepragter Erregungszustinde. Fehlende bessere
Vertréglichkeit gegeniiber Haloperidol macht das Préparat ent-
behrlich.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, EKG und RR. Anfalls-
anamnese.

[11 Vorsicht bei M. Parkinson, Leber- und Nierenfunktionssto-
rungen, kardiovaskuldren Stérungen. Keine Verordnung bei Er-
krankungen des hamatopoetischen Systems, Hyperthyreose,
Krampfanfillen.

[RS 5] Bisherige wenige Daten erlauben keine Risikoeinschat-
zung. Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fir plotzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmdgliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).
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Brotizolam*

Hypnotikum.
Thienodiazepin, HWZ 4-7h.

Lendormin (Boehringer Ingelheim)
Tbl. 0,25mg (10, 20Tbl.)

= |ndikationen

Zur kurzzeitigen Behandlung von Ein- und Durchschlafsto-
rungen.

= Dosierung
0,125-0,25 mg zur Nacht.
Altere Patienten: zumeist 0,125 mg/Tag.

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Benommenheit,
Kopfschmerzen, gastrointestinale Storungen, Muskelschwiche,
veranderte Libido, Schwindel, Ataxie, Sehstérungen, Mund-
trockenheit, Erhhung der Leberwerte, Sturzgefahr.

Bei hohen Dosen sind, besonders bei alteren Patienten,
Hang-over-Effekte mit verminderter psychomotorischer Leis-
tungsfihigkeit und Reaktionsbereitschaft (eingeschrinkte Ver-
kehrstiichtigkeit, eingeschrinkte Leistungsfahigkeit bei Alltags-
tatigkeiten) bekannt.

Unter BZD sind auch paradoxe Disinhibitionsphdnomene
moglich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustinde,
Schlaflosigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter hoherer
Dosierung und besonders bei dlteren Menschen auf.

Beim Absetzen Rebound-Effekte, Muskelschwiche, Ataxie,
Sturzgefahr, Sehstérungen, Mundtrockenheit, erhéhte Leber-
werte. Sehr selten anterograde Amnesie.
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= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei der Kombination mit anderen zentral
dampfenden Substanzen, einschlieSlich Alkohol.
Bei Kombination mit Inhibitoren oder Induktoren von
CYP3A4 (» Anhang INT) kann es zu einer veranderten
Pharmakokinetik kommen. Die Effekte scheinen klinisch
nicht relevant zu sein. Bei Risikopatienten und im Alter
allerdings besondere Vorsicht.

= Bewertung
[+] Keine Kumulationsgefahr.

[-] Abhangigkeitsrisiko. Brotizolam sollte nicht bei Einschlaf-
storungen (dafiir eher Zaleplon, Zolpidem, Zopiclon), sondern
nur bei Durchschlafstérungen verordnet werden.

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.

['] Vorsicht bei schweren Nierenfunktionsstorungen. Langfris-
tige Gaben von BZD insbesondere bei Risikogruppen (altere,
internistisch kranke und Demenzpatienten) moglichst vermei-
den. Keine Verordnung bei schweren Leberschiaden, schwerer
chronischer Ateminsuffizienz (obstruktive Atemwegserkran-
kungen), Myasthenia gravis, Schlafapnoe-Syndrom.

[RS 5] Es gibt zu wenige Daten zur Risikoeinschitzung. Von einer
Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird abgeraten.
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Buprenorphin

Substitutionsmittel bei Opiatabhidngigkeit.
Kombinierter Opiatrezeptoragonist/-antagonist.

Subutex (Essex Pharma)
Thbl. 0,4/ 2/ 8 mg (7, 28Tbl.)

= Indikationen
Substitutionsbehandlung bei Opiatabhdingigkeit.
Es gelten die gleichen Richtlinien der Bundesérztekammer
zum Einsatz von Substitutionsmitteln, die Bestimmungen
des Betdaubungsmittelgesetztes (BtMG) und der Betdu-
bungsmittelverschreibungsverordnung (BtMVV) wie fiir
die Substitutionsbehandlung mit Methadon.
Auch im Rahmen einer Detoxifikationsbehandlung ein-
setzbar (hierbei sind allmahliche Dosisreduktionen nach
Moglichkeit vorzuziehen).
Buprenorphin in ausreichender Dosierung (mindestens
8 mg/Tag) ist in der Regel einer Methadon-Substitution
gleichwertig; in Einzelfillen ist eine bessere Wirkung der
Methadon-Substitution beschrieben worden.

Umstellung

== Eine Umstellung von Patienten, die bereits auf Metha-
don/Levomethadon stabil eingestellt sind, ist moglich.

= Die unmittelbare Verabreichung von Buprenorphin ins-
besondere nach der Gabe eines reinen p-Opiatagonisten
kann jedoch ein Entzugssyndrom auslosen.

== \/or der Umstellung sollte daher die maximale Tages-
dosis Methadon auf 60 mg reduziert werden.
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== FEine Medikationspause von mindestens 36 h bei einer
bisherigen Tagesdosis von 30-60 mg Methadon bzw.
von 24 h bei einer bisherigen Tagesdosis von <30mg
Methadon ist einzuhalten.

= Dosierung
Mit der Gabe der ersten Dosis sollte bis zum Auftreten
eines Opiatentzugssyndroms gewartet werden, in der
Regel ca. 6-8 h nach der letzten Heroininjektion, 24-36h
nach der letzten Methadon-Einnahme.
Initial 4 mg, bei starkster Abhédngigkeit 8 mg, bei Vorliegen
einer Alkohol- oder BZD-Intoxikation 2 mg. Bei aus-
reichender Behandlungsdosis sollten innerhalb von 60 min
die Entzugssymptome nachhaltig zuriickgehen, bei persis-
tierenden Entzugszeichen sollte die Erstdosis nochmals
verabreicht werden.
Weitere Nachuntersuchungen sollten jeweils in Abstanden
von 2-4h erfolgen. Bei persistierenden Entzugssymptomen
sollten weitere 4-8 mg Buprenorphin bis zu einer max.
Tagesdosis von 24 mg gegeben werden. Bei einer begleiten-
den Alkohol- oder BZD-Intoxikation bzw. therapeutischer
BZD-Gabe ist eine Dosisreduktion erforderlich, eine sorg-
féltige Uberwachung ist zu gewéhrleisten. Die kumulative
Tagesdosis des 1. Tages sollte am 2. Tag als Einmalgabe
morgens verabreicht werden. Ziel der Behandlung ist eine
vollstindige Suppression der Entzugssymptome, insbe-
sondere des Opiatverlangens.
Bei weiter bestehenden Entzugssymptomen kann die
Tagesdosis erhoht werden, bei Miidigkeit und anderen
Intoxikationszeichen sollte eine Dosisreduktion vorge-
nommen werden.
Der effektive Dosisbereich zur Substitutionsbehandlung
liegt in der Regel bei 8-16 mg/Tag; max. Tagesdosis in
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Deutschland 24 mg, in Osterreich 32 mg, in der Schweiz

16 mg. Dosierungen <8 mg/Tag sind in der Regel nicht aus-
reichend wirksam.

Die Buprenorphin-Einnahme kann bei Ausschluss eines
Alkohol- oder BZD-Gebrauchs auf ein Intervall von

2-3 Tagen (Alternate-day-Verordnung) umgestellt werden.
Bei dieser Verordnungsweise nimmt der Patient die
doppelte bzw. 3-fache Buprenorphin-Tagesdosis alle

2-3 Tage ein. Wihrend der Umstellungsphase sollte der
Patient mindestens 4-6h auf das Auftreten von Intoxika-
tionszeichen iiberwacht werden. In klinischen Studien
wurde die Wirksamkeit und Sicherheit von Buprenorphin
fir die alternierende Gabe jeden 2. Tag in Dosen von
8-34mg/70kg KG sublingual bzw. bei alternierender Gabe
fiir ein 3-Tages-Intervall in Dosen von 12-44 mg/70kg KG
Buprenorphin-Losung sublingual gezeigt.

Bei Durchfiithrung einer opiatgestiitzten Entgiftungs-
behandlung - insbesondere Methadon — oder bei bupren-
orphinsubstituierten Patienten sollte die Buprenorphin-
Dosis auch unter stationdren Bedingungen tiber einen
Zeitraum von ca. 4 Wochen ausgeschlichen werden. Bei
Dosierungen von >8 mg/Tag wird eine wochentliche
Dosisreduktion um 4 mg, bei Dosierungen von <8 mg/Tag
eine wochentliche Dosisreduktion um 2 mg empfohlen. Im
ambulanten Behandlungssetting werden teilweise doppelt
so lange Reduktionsintervalle empfohlen.

Bei der Opiatdetoxifikation nur heroinabhangiger
Patienten unter stationdren Bedingungen kann moglicher-
weise ein rascheres Absetzen {iber einen Zeitraum von

2-3 Wochen erwogen werden. Der Vorteil liegt in der etwas
kiirzeren Behandlungsdauer, der Nachteil besteht in den
hoheren Abbruchraten bei der kiirzeren Behandlung. Bei
der beschleunigten Opiatentgiftung sollte die Buprenor-
phin-Dosis initial bis zum Sistieren der Entzugszeichen
aufdosiert, dann taglich um 2 mg bis zu einer Tagesdosis
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von 8 mg reduziert, danach alle 2-3 Tage um 2 mg bis zu
einer Tagesdosis von 2 mg reduziert und anschliefSend ab-
gesetzt werden. Bei Auftreten erheblicher Entzugszeichen
sind die Dosisintervalle zu strecken.

0 Buprenorphin kann nach Auflésung der i.v.-Gabe
missbraucht werden. Aus diesem Grund hat der Hersteller
ein Kombinationspraparat aus » Buprenorphin/Naloxon
(Suboxone) mit einem Mischungsverhéltnis von 4:1
entwickelt.

= Nebenwirkungen
Sehr hdufig Asthenie, Schlaflosigkeit, Kopfschmerzen, Ent-
zugssyndrom.

Haufig Abhéangigkeitsentwicklung vom Opiattyp (geringer
als bei reinen Opiatagonisten); Benommenheit, Schwindel,
Kopfschmerzen, Angst, Frosteln, Schwitzen, Bauchschmerzen,
gastrointestinale Storungen, Blutdruckabfall, Verlingerung
des QTc-Intervalls méglich (jedoch wohl seltener als unter
Methadon/Levomethadon), Riickenschmerzen, Nasenfluss,
Tranenfluss.

Gelegentlich Halluzinationen, Atemdepression, Lebernekrose,
Hepatitis.

Sonstige NW In Einzelfillen TdP-Arrhythmien, im Gegensatz
zu Methadon sind Todesfélle nicht beschrieben.

= Interaktionen: IRis 4
Keine Kombination mit MAOH, BZD (wechselseitige
Wirkungsverstirkung mit dem Risiko einer letalen Uber-
dosierung), insbesondere Flunitrazepam, Opiatantago-
nisten (Ausnahme: Intoxikationstherapie), partiellen und
vollen Agonisten.
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QTc-Zeit-Verldngerung bekannt: Vorsicht mit anderen die
QTc-Zeit verlingernden AM.

Erniedrigte Serumkonzentrationen moglich bei gleich-
zeitiger Einnahme von CYP3A4-Induktoren, wie z.B.
Carbamazepin (» Anhang INT).

Erhohte Serumkonzentrationen mdglich bei gleichzeitiger
Einnahme von CYP3A4-Inhibitoren, z.B. Clarithromycin,
Erythromycin oder Ketoconazol (» Anhang INT).

= Bewertung

[+] Der Vorteil von Buprenorphin besteht in der relativ breiten
Sicherheitsspanne im Vergleich zu reinen p-Opiatrezeptor-
agonisten. Uberbriickung von Feiertagen und Wochenenden
ohne tigliche Kontakte moglich. Niedrigere Rate von Kompli-
kationen unter Buprenorphin im Vergleich zu Methadon.

[-] Mangelhafte Suppression des Opiatverlangens bei Schwerst-
abhingigen oder Unterdosierung.

[R] Sorgfiltige kardiologische Voruntersuchung. Regelmiflig EKG.

[!] Dosisanpassung ist bei begleitender Gabe von BZD erforder-
lich. Vorsicht bei verldngerter QTc-Zeit, Bradykardie, gleichzeiti-
ger Behandlung mit Antiarrhythmika Klasse I-III, Hypokalidmie,
nach Schadel-Hirn-Traumata, bei erhohtem intrakraniellem
Druck, Erkrankungen der Atemorgane, Erkrankungen der Nie-
ren, Diabetes, Prostatahypertrophie, abdominalen Erkrankungen,
Suizidalitdt oder im hoheren Lebensalter. Keine Verordnung bei
schweren Leberfunktionsstorungen, schwerer respiratorischer In-
suffizienz, akuter Alkoholintoxikation oder Delirium tremens.

[RS4] Relative Kontraindikation: Bei korrekter Anwendung
sind die Gefahren im Vergleich zu einem fortgesetzten i.v.-
Heroinkonsum mit rezidivierend auftretenden Entzugserschei-
nungen geringer einzuschitzen.
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Buprenorphin/Naloxon*

Substitutionsmittel bei Opiatabhédngigkeit.
Kombinationspréparat aus dem partiellen
u-Opiatagonisten Buprenorphin und dem reinen Opiat-
antagonisten Naloxon. Durch Naloxon wird die initial
euphorisierende Wirkung von Buprenorphin in der An-
flutungsphase gehemmt, um das Abhéngigkeitspotenzial
zu minimieren.

Suboxone (RB Pharmaceuticals)
Tbl. 2mg Buprenorphin/0,5 mg Naloxon und
8mg Buprenorphin/2 mg Naloxon (7, 28Tbl.)

= Indikationen
Substitutionsbehandlung bei Opiatabhingigkeit bei
Erwachsenen und Jugendlichen > 15. Lj.; » Buprenorphin.
Auch im Rahmen einer Detoxifikationsbehandlung ein-
setzbar (» Buprenorphin).

Umstellung

== Eine Umstellung von Patienten, die bereits auf Methadon/
Levomethadon stabil eingestellt sind, ist moglich.

= Die unmittelbare Verabreichung von Buprenorphin/
Naloxon insbesondere nach der Gabe eines reinen
p-Opiatagonisten kann jedoch ein Entzugssyndrom
auslosen.

= \/or der Umstellung sollte daher die max. Tagesdosis
Methadon auf 30 mg reduziert und eine Medikations-
pause von 24 h eingehalten werden.
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= Dosierung
Mit der Gabe der ersten Dosis sollte bis zum Auftreten
eines Opiatentzugssyndroms gewartet werden, in der Regel
ca. 6-8h nach der letzten Heroininjektion, 24-36 h nach
der letzten Methadon-Einnahme.
Initiale Dosierung 4/1 mg Buprenorphin/Naloxon, bei
starkster Abhangigkeit 8/2 mg Buprenorphin/Naloxon, bei
Vorliegen einer Alkohol- oder BZD-Intoxikation 2/0,5 mg
Buprenorphin/Naloxon. Weitere Behandlungsdetails
» Buprenorphin.
Der effektive Dosisbereich zur Substitutionsbehandlung
liegt in der Regel zwischen 8/2-16/4mg Buprenorphin/
Naloxon pro Tag; max. Tagesdosis 24/6 mg Buprenorphin/
Naloxon, Dosierungen < 8/2 mg/Tag sind nicht ausreichend
wirksam.
Zum Einsatz im Rahmen einer ambulanten opiatgestiitzten
Entzugsbehandlung » Buprenorphin.
Buprenorphin/Naloxon eignet sich aufgrund der langen
HWZ fiir die Gabe einer entsprechend hoheren Einmal-
dosis alle 2-3 Tage (Alternate-day-Verordnung) sowie ggf.
fiir eine Take-home-Vergabe (» Buprenorphin); max. Einzel-
dosis 24/6 mg Buprenorphin/Naloxon.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Entzugssyndrom; Kopfschmerzen, Schlaflosigkeit,
gastrointestinale Storungen, Schwitzen.

Héufig Schwindel, Somnolenz, Migrine, Nervositit, Depres-
sionen, abnormes Denken, Fieber, Frosteln, Schmerzen, My-
algie, Krampfe in den Beinen, Hypertonie, Gewichtsabnahme,
Albuminurie, Leberfunktionsstorung, verstarkter Husten, Rhi-
nitis, Pharyngitis, Amblyopie, Trinenflussstérung, Pardsthesien,
Urtikaria, Odeme, verminderte Libido.
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Gelegentlich Entwicklung einer Drogenabhéngigkeit; Géh-
nen, abnorme Traume, Euphorie, Apathie, Agitiertheit, Kramp-
fe, Tremor, Tachykardie, Bradykardie, Myokardinfarkt, Hypoto-
nie, Dyspnoe, Blutzellstorungen, Hyper- und Hypoglykimie,
Hyperlipiddmie, Miosis, Konjunktivitis, exfoliative Dermatitis,
Alopezie, Hauttrockenheit, Arthritis, Nierenstorungen, sexuelle
Storungen, Hypothermie.

= Interaktionen: IRis 4
» Buprenorphin.

= Bewertung

[+] Vorteil von Suboxone gegeniiber Subutex (Buprenorphin)
oder Methadon ist das geringere Risiko einer missbrauchlichen
iv.-Anwendung. Im Gegensatz zu Subutex bei Jugendlichen
>15]J. zugelassen.

[-] Mangelhafte Suppression des Opiatverlangens bei Schwerst-
abhingigen oder Unterdosierung. Klinische Erfahrungen sind
im Vergleich zu Buprenorphin noch begrenzt.

[R] Kardiologische Voruntersuchung. EKG.

['1 » Buprenorphin. Insbesondere sollten die gleichen Vorsichts-
mafinahmen beziiglich einer moglichen QTc-Zeit-Verlange-
rung wie unter Buprenorphin vorgenommen werden (wenn-
gleich darauf in der FI nicht hingewiesen wird).

[RS5] Von einer Anwendung in der Schwangerschaft wird
abgeraten. Bei Eintritt einer Schwangerschaft unter Buprenor-
phin-/Naloxon-Behandlung sollte auf eine Buprenorphin-Mo-
notherapie umgestellt werden.
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Bupropion*

Antidepressivum

Kombinierter selektiver Noradrenalin-Dopamin-Wieder-
aufnahmehemmer (NDRI).

Elontril (GlaxoSmithKline)
Tbl. 150/ 300 mg (30, 90Tbl.)

= |ndikationen
Episoden einer Major Depression.

= Dosierung
Morgens 150 mg > max. 300 mg/Tag als Einmalgabe
moglich.
Bei élteren Patienten, Leber- oder Nierenfunktions-
stérungen: 150 mg/Tag.
Tablette mit veranderter, d. h. diffusionskontrollierter
Wirkstofffreisetzung (im Gegensatz zur Retardtablette
Zyban/s. unten).

[PS] Summe Bupropion plus Hydroxybupropion: 225-1500 ng/
ml®). Bupropion ist ist nur in eingefrorenem Plasma (bei mind.
-20°C) stabil. Hydroxybupropion allein 850-1500 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Sehrhaufig Schlaflosigkeit; Kopfschmerzen; Mundtrockenheit,
Ubelkeit und Erbrechen.

Haufig Schwindel, Zittern, Agitiertheit, Angst, Asthenie, Appe-
titlosigkeit, Geschmacksstérungen, Sehstérungen, Tinnitus, Ge-
sichtsréte, erhohter Blutdruck (manchmal schwerwiegend),
Hautausschlag, Schwitzen, Fieber, Brustschmerzen, Bauch-
schmerzen, Obstipation.
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Gelegentlich Konzentrationsstérungen, Depressionen, Ver-
wirrtheit, Gewichtsverlust, Tachykardie.

Sonstige NW Sehr selten erhohte Leberenzymwerte, Ikterus,
Hepatitis, Anderungen in der Miktionsfrequenz und/oder Harn-
verhalt, Halluzinationen, ungewohnliche Traume, paranoide
Vorstellungen, Aggressivitit, Reizbarkeit, Unruhe. Aus der klini-
schen Anwendung liegen Berichte iiber teils schwerwiegende
Blutdruckerhéhungen sowohl bei Patienten mit als auch ohne
vorbestehende Hypertonie vor. Dosisabhdngiges Risiko fiir
Krampfanfille (1/1000). Einzelfallberichte iiber mogliches Miss-
brauchspotenzial mit nasaler sowie intravendser Applikation. Die
NW sind in der Héufigkeit ihres Auftretens und der Relevanz
beziiglich einer Nutzen-Risiko-Bewertung je nach Anwendung
von Bupropion als Antidepressivum oder in der Raucherentwoh-
nungsbehandlung (s.unten) unterschiedlich bewertet worden.
Manche der als NW aufgefithrten Symptome konnen auch in der
jeweils anderen Indikation aufgetreten sein. Dies gilt moglicher-
weise auch fiir die vom Hersteller angegebene NW »Depression«.

= [nteraktionen: IRis 5
Keine Kombination mit MAOH. Bupropion kann 14 Tage
nach Absetzen eines irreversiblen MAOH bzw. 24 h nach
Absetzen von Moclobemid angesetzt werden.
Keine Kombination mit Tamoxifen (Citalopram, Escitalo-
pram, Venlafaxin kénnen mit Tamoxifen kombiniert werden).
Keine Kombination mit Metoprolol, da Bupropion CYP2D6
hemmt, stattdessen eher Bisoprolol.
Vorsicht bei Kombination mit Dopaminergika (L-Dopa)
(vermehrte NW moglich).
Die gleichzeitige Gabe von Substanzen, die die Krampf-
schwelle herabsetzen kénnen (Antipsychotika, Antidepres-
siva, Theophyllin, systemische Steroide, Antimalariamittel,
Chinolone, sedierende Antihistaminika) kann das Risiko
fiir Krampfanfille erhohen.
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Vorsicht bei Kombination mit CYP2B6-Inhibitoren (» An-
hang INT). Bupropion hemmt CYP2D6. Vorsicht ist daher
geboten mit AM, die Substrate von CYP2D6 (> Anhang
SUB) sind.

Bei Konsum von Alkohol méglicherweise verminderte Al-
koholtoleranz, moglichst Vermeidung von Alkoholkonsum.
Rauchen steigert die Aktivitit von CYP1A2 durch Enzym-
induktion. Wenn Bupropion zur Raucherentwdhnung ein-
gesetzt wird, ist mit einer verminderten Clearance und
einem Anstieg der Plasmakonzentrationen von solchen
AM zu rechnen, die Substrate von CYP1A2 (» Anhang
SUB), z.B. Clozapin, Olanzapin, sind.

Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend
empfohlen.

o Wenn bei fehlender Therapie-Response unter Bupropion
mit einem SSRI kombiniert werden soll, ist im unteren
Dosisbereich mit dem SSRI zu beginnen.

= Bewertung als Antidepressivum

[+] Fehlende Gewichtszunahme und QTc-Zeit-Verldngerung
sowie geringeres Risiko von sexuellen Funktionsstérungen und
Miidigkeit. Keine Prolaktinerh6hung. Bei bipolarer Depression
Hinweise auf geringeres Switch-Risiko als unter Venlafaxin. Zur
Kombination mit SSRI bei SSRI-Non-Respondern geeignet. In
den USA bei der SAD zugelassen. Vorteile bei Anhedonie. Posi-
tive Wirkung auf Erschopfung und Hypersomnie.

[-] Blutdruckkontrolle, v.a. bei vorbestehender Hypertonie.
Hohes Interaktionsrisiko. Erhohtes, dosisabhéingiges Risiko fiir
Krampfanfille, wenn Risikofaktoren fiir Herabsetzung der
Krampfschwelle vorliegen.

[R] Routinelabor. Elektrolyte. RR regelméf3ig. Cave: Krampfan-
falle in der Anamnese miissen sicher ausgeschlossen werden.
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['1 Vorsicht bei eingeschrankter Leber- und Nierenfunktion:
unterer Dosisbereich » Dosierung. Zu Beginn der Therapie, be-
sonders bis zum Alter von 24].: engmaschiges Monitoring der
Suizidalitdt wie bei allen Antidepressiva. Vorsicht bei kardio-
vaskuldren Erkrankungen und Hypertonie. Keine Verordnung
bei Krampfanfillen in der Anamnese, schwerer Leberfunk-
tionsstérung, abruptem Entzug von Alkohol oder abhingig-
keitserzeugenden AM, Bulimie und Anorexia nervosa (auch
anamnestisch), unzureichend eingestellter arterieller Hyper-
tonie.

[RS5] Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Raucherentwéhnungsmittel

Retardtablette (andere Darreichungsform als in
Elontril-Tabletten).

Kombinierter selektiver Noradrenalin-Dopamin-Wieder-
aufnahmehemmer (NDRI); gleicher Wirkstoff wie Elontril.

Zyban (GlaxoSmithKline)
Tbl. 150 mg (60, 100Tbl.)

= Indikationen
Hilfe bei der Raucherentwohnung nikotinabhdngiger Pa-
tienten in Verbindung mit unterstiitzenden motivierenden
Mafinahmen.
Zyban ist im Gegensatz zu Nikotinersatzstoffen verschrei-
bungspflichtig, jedoch nicht erstattungsfihig; Ausschluss
aus dem Leistungskatalog der GKV; Verordnung auf
Privatrezept.
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Die Behandlung sollte noch wahrend des aktiven Rauchens
begonnen werden. Ab der 2. Behandlungswoche sollte das
Rauchen beendet werden.

Empfohlene Behandlungsdauer: 7-9 Wochen.

= Dosierung
Raucherentwohnung: Initial 150 mg, ab dem 7. Tag 300 mg
(in 2 Einzelgaben in mindestens 8-stiindigem Abstand)
max. 300 mg/Tag.
Altere Personen: 1x 150 mg/Tag.

= Nebenwirkungen und Interaktionen

» Antidepressivum, s.oben. Beim Einsatz von Bupropion in der
Raucherentwohnung gilt das Vorliegen einer bipolaren Stérung
aufgrund einer méglichen Induktion einer manischen Episode
als Kontraindikation. In der Indikation als Antidepressivum
scheint das Risiko dagegen geringer als unter Venlafaxin.

= Bewertung als Raucherentwéhnungsmittel
[+] Alternative bei Versagen von Nikotinersatzstoffen.

[-] Mittel der 2.Wahl nach Nikotinersatzstoffen. Vareniclin
zeigt im Vergleich eine hohere Wirksambkeit, aber auch ein
hoheres Risiko fiir neuropsychiatrische und kardiovaskulire
Komplikationen. Blutdruckkontrolle, v.a. bei vorbestehender
Hypertonie. Hohes Interaktionsrisiko.

[R] Routinelabor. Elektrolyte. RR engmaschig. Krampfanfille in
der Anamnese miissen sicher ausgeschlossen werden.

['] Bei eingeschrankter Leber- und Nierenfunktion: unterer Do-
sisbereich. Auf eine mogliche Entwicklung depressiver Symp-
tome ist sorgfltig zu achten. Vorsicht bei kardiovaskuldren St6-
rungen und Hypertonie. Cave: Sorgfiltiges Monitoring von Ver-
haltensinderungen, insbesondere Suizidalitit, und Verschlim-
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merung bestehender psychiatrischer Erkrankungen (Depression,
bipolare affektive Storung, Schizophrenie); Aufklarung iiber die
Symptome des Nikotinentzugs (Reizbarkeit, Angstlichkeit, De-
pression, Schlafstérungen). Keine Verordnung bei Krampfan-
fillen in der Anamnese, schwerer Leberfunktionsstorung, abrup-
tem Entzug von Alkohol oder abhingigkeitserzeugenden AM,
Bulimie und Anorexia nervosa (auch anamnestisch).

[RS5] Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Buspiron

Anxiolytikum.

Azapiron; HWZ 2-3 h. Kompletter Agonist prisynap-
tischer 5-HT 5-Rezeptoren, partieller Agonist an 5-HT 4-
Rezeptoren.

Anxut (Eisai)!

Tbl. 5/ 10 mg (20, 50, 100 Tbl.)

1 Es wurde ein Generikum ausgewéhlt. Erstanbieter bietet Buspiron
nicht mehr an.

= [ndikationen

Symptomatische Behandlung von Angstzustinden mit der Leit-
symptomatik Angst, innere Unruhe und Spannungszustinde.

= Dosierung

Initial 3 x 5mg > 3 x 10 mg, max. 60 mg/Tag. Dosis langsam
steigern. Verteilung der Tagesdosis auf 3-4 Einzelgaben. Eine
Einzeldosis von 30 mg sollte nicht {iberschritten werden.

[PS] 1-4 ng/ml(P).
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= Nebenwirkungen

Haufig Nichtspezifische Brustschmerzen, Nervositit, Erregung,
Albtrdume, Schlifrigkeit, Tinnitus, Halsentziindung, Muskel-
schmerzen, Taubheitsgefithle, Ekzeme, Schwitzen, feuchte
Hinde.

Gelegentlich Synkopen, Hyper- oder Hypotonie, Augen-
reizung, verdndertes Geruchs- und Geschmacksempfinden,
Entfremdungserlebnisse, Suizidalitit, Hypersalivation, Fieber,
Droéhnen im Kopf, Muskelverspannungen, Kurzatmigkeit.

Sonstige NW Zungenbrennen, Galaktorrho, Amenorrhd.

= Interaktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende AM einschlief3-
lich Alkohol.
Keine Kombination mit MAOH.
Vorsicht bei Kombination mit serotonergen AM: Einzel-
fallberichte tiber zentrales Serotoninsyndrom.
CYP3A4-Inhibitoren, z. B. Erythromycin, konnen den
Buspiron-Plasmaspiegel erhohen (» Anhang INT).
CYP3A4-Induktoren, z.B. Carbamazepin oder Phenytoin,
konnen den Plasmaspiegel von Buspiron senken
(» Anhang INT).
Die Bioverfiigbarkeit von Buspiron wird durch Grapefruit-
saft durch Hemmung von intestinalem CYP3A4 erhoht.

= Bewertung

[+] Keine sedierenden oder muskelrelaxierenden Eigenschaf-
ten. Keine Abhdngigkeitsentwicklungen. Keine Interaktion mit
Alkohol. Keine paradoxen Disinhibitionsphdnomene. Keine
sexuelle Dysfunktion.

[-] Lange Wirklatenz. Sehr viele NW (u.a. Tinnitus), hohe Inter-
aktionsrisiken. Schwiéchere anxiolytische Wirkung als BZD.
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[R] Routinelabor. Anfallsanamnese.

['] Keine Verordnung bei Myasthenia gravis, akutem Engwin-
kelglaukom, schwerer Leber- und Nierenfunktionsstorung,
BZD-Entzug, Krampfanfillen in der Anamnese.

[RS 4] Wenige Daten, aber auch keine besonderen Hinweise auf

teratogene Wirkung. Die Verordnung wihrend der Schwanger-
schaft sollte vermieden werden.

Carbamazepin

Stimmungsstabilisierer, Antikonvulsivum.

Tegretal (Novartis Pharma)

Thbl. 200/ 600 mg (50, 200Tbl.)

Retardtbl. 200 mg (100, 200Tbl.); 400/ 600 mg (50, 200Tbl.)
Tegretal retard

Suspension 100 mg/5 ml, Suspension zum Einnehmen (250 ml)
Timonil (Desitin)

Thbl. 200 mg (50, 100, 200Tbl.); 400 mg (50, 200Tbl.)

Retardtbl. 150/ 200/ 400 mg (50, 100, 200Tbl.); 300/ 600 mg
(80, 160Tbl.) Timonil retard

Saft 20 mg/ml, Suspension zum Einnehmen (250 ml)

= Indikationen
Rezidivprophylaxe bipolarer affektiver Storungen, wenn
Lithium nicht oder nicht ausreichend wirksam ist oder
wenn Kontraindikationen gegen Lithium bestehen.
Verhiitung zerebraler Krampfanfille im Alkoholentzugs-
syndrom (nur unter stationaren Bedingungen).
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= Dosierung
Einschleichen mit 200-400 mg, > Steigerung um 200 mg,
max. 800 mg/Tag (Timonil, Tegretal, Tegretal retard) bzw.
900 mg/Tag (Timonil retard).
Verteilung auf 3-4 Einnahmen téglich (Retardpréparate 1-2).
Cave: Einschleichend aufdosieren, da NW v. a. initial bei
hohen Anfangsdosen und rascher Dosissteigerung ver-
starkt auftreten.
Dosierung nach Plasmakonzentration: 6-12mg/l (12+0,5h
nach der letzten und vor der morgendlichen Einnahme)

[PS]4-12mg/1®.

= Nebenwirkungen

Sie treten bei alleiniger Verabreichung von Carbamazepin
(Monotherapie) seltener als bei gleichzeitiger Gabe anderer
Antikonvulsiva (Kombinationstherapie) auf. Ein Grofiteil der
NW kann dosisabhéngig, insbesondere bei Behandlungsbe-
ginn, auftreten und verschwindet meist nach 8-14 Tagen oder
nach voriibergehender Dosisreduktion. Daher einschleichend
dosieren.

Sehr haufig Schwindel, Somnolenz, Sedierung, Ataxie, Ver-
anderungen von Leberfunktionswerten, Leukopenie.

Haufig Kopfschmerzen, Doppelbilder, allergische Hautreak-
tionen mit/ohne Fieber, Eosinophilie, Thrombozytopenie,
Appetitlosigkeit, Mundtrockenheit, Nausea, Hyponatridmie,
Odeme.

Gelegentlich Verwirrtheitszustande, unwillkiirliche Bewegungs-
storungen.

Sonstige NW Selten Halluzinationen, Leukozytose, Agranulo-
zytose, Bradykardie, Herzrhythmusstorungen, Leberversagen,
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aseptische Meningitis mit Myoklonus, erhohte Prolaktinspiegel,
Geschmacksstorungen. Es wurde in einigen Studien unter lang-
fristiger Gabe von Carbamazepin eine verminderte Knochen-
dichte festgestellt. Bei Risikopatienten (iiber lange Perioden
immobilisiert, keine Sonnenexposition, geringe Kalziumauf-
nahme) sollte eine Vitamin-D-Substitution erwogen werden.

o Aufklarung tUber Frithsymptome bei einer Knochenmark-
schadigung (Fieber, Halsschmerzen, Mundulzera, Hima-
tome) und bei Leberfunktionsstérung (Abgeschlagenheit,
Appetitlosigkeit, Ubelkeit, Gelbfirbung der Haut).

= Interaktionen: IRis 5
Keine Kombination mit potenziell knochenmarkstoxischen
Substanzen (Clozapin) und TZA (Strukturahnlichkeit mit
Carbamazepin).
Keine Kombination mit MAOH.
Keine Kombination mit Voriconazol.
Die gleichzeitige Gabe von SSRI kann zu einem zentralen
Serotoninsyndrom fiihren.
Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hyponatridmie
induzieren konnen, z. B. SSRI, Venlafaxin, Diuretika
(SIADH!).
Vorsicht bei Kombination mit zentral ddmpfenden
Psychopharmaka und Alkohol.
Die gleichzeitige Anwendung von Levetiracetam kann die
Toxizitit von Carbamazepin erhohen.
Besonders bedeutsam sind die CYP3A4-induzierenden
Effekte von Carbamazepin. Dadurch kann es zu einem
beschleunigten Abbau von Medikamenten kommen, die
Substrate von CYP3A4 sind (z. B. Quetiapin, Midazolam
oder Aripiprazol, Ciclosporin) mit dem Risiko einer
Wirkabschwachung (» Anhang SUB).
Nach Absetzen von Carbamazepin kann es durch Nach-
lassen der Induktion von CYP3A4 zu einem Anstieg
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der Plasmakonzentrationen von Préparaten kommen, die
Substrate von CYP3A4 sind (» Anhang SUB). Dies kann
zu vermehrten NW bis hin zur Toxizitét fithren.

Vorsicht bei Kombination mit CYP3A4-Inhibitoren, wie
z.B. Erythromycin oder Ritonavir, wegen des Anstiegs der
Carbamazepin-Plasmakonzentration (» Anhang INT).

Bei Kombination mit Paliperidon und wahrscheinlich auch
mit Risperidon kann es durch Induktion des Effluxtrans-
porters P-Glykoprotein zu einer verminderten Biover-
fiigbarkeit der beiden Antipsychotika kommen.

Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend empfohlen.

= Bewertung

[+] Antimanische Wirkung ist nachgewiesen (aber off label). Bei
manischen Syndromen ist die Wirksamkeit von Valproat, das
zudem akut besser handhabbar ist, besser belegt. Carbamazepin
hat gegeniiber Lithium wahrscheinlich Vorteile bei der Akut-
behandlung schizoaffektiver Storungen.

[-] Phasenprophylaktische Wirksamkeit von Carbamazepin
relativ schlecht belegt. Ungiinstiges Nutzen-Risiko-Verhiltnis
im Vergleich zu anderen Stimmungsstabilisierern. Oft starke
Sedierung. Sehr hohes Interaktionsrisiko. Verminderung der
kontrazeptiven Wirkung kann nicht ausgeschlossen werden.

[R] RegelméBig Blutbild: bei Leukozytenzahl <4000/mm?
Kontrolle von Differenzialblutbild. Kreatinin, Elektrolyte,
Leber- und Prankreasenzyme. EKG. Schilddriisenfunktion.
Plasmakonzentration (zunéchst monatlich, dann halbjéhrlich),
vor Behandlungsbeginn Schwangerschaftstest.

['] Vorsicht bei Leber- und Nierenerkrankungen und kardialer
Vorschiddigung (insbesondere Reizleitungsstérungen), EKG-
Verdnderungen mit QTc-Zeit-Verldngerung. Cave: Unter Anti-
konvulsiva scheint das Risiko fiir das Auftreten von Suizidalitat
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bei depressiven Patienten leicht erhoht zu sein: sorgféltiges Mo-
nitoring! Keine Verordnung bei Allergie unter TZA (Struktur-
dhnlichkeit), Reizleitungsstorungen, insbesondere AV-Block,
schwerer Leberinsuffizienz, bekannte Knochenmarkschiaden,
akute intermittierende Porphyrie.

[RS 5] Die meisten Studien zeigen fiir Carbamazepin, besonders
>400mg, ein sehr hohes Risikoprofil. Das Risiko ist héher als
bei Lamotrigin. Von einer Verordnung wahrend der Schwanger-
schaft wird abgeraten. Es gibt Autoren, die das Risiko aufgrund
neuerer Literatur aber insgesamt geringer einschétzen. Ist die
Einnahme unumgénglich, sollte die niedrigste wirksame Dosis
gewdhlt werden.

Chloralhydrat*

Hypnotikum.
Trichlorethandiol; Verstarkung der GABA-Wirkung;
HW?Z Metabolit 7-9h.

Chloraldurat 250 mg (Desitin)
Kps. 250 mg (30 Kps.)

Chloraldurat 500 mg (Desitin)
Kps. 500 mg (15, 30Kps.)

= Indikationen
Kurzzeitbehandlung von Schlafstérungen bei klinisch
bedeutsamen Schweregrad.

= Dosierung
Initial: 250-500 mg 1000 mg, max. 1500 mg (Einzeldosis
max. 1000 mg); %2 h vor dem Schlafengehen.



58 Psychopharmaka von A bis Z

= Nebenwirkungen

Benommenbheit, Schwindel, Kopfschmerzen, Verwirrtheit, Angst-
lichkeit, Schlafstérungen, Miidigkeit am Morgen, Magen-Darm-
Beschwerden, Verlingerung des QTc-Intervalls (sehr selten TdP).
Abhéngigkeitsentwicklungen wie bei den BZD. Bei plotzlichem
Entzug nach langerer Anwendung Auftreten typischer Entzugs-
syndrome wie bei BZD. Keine Héaufigkeitsangaben vom Hersteller.

= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei der Kombination mit anderen zentral
dampfenden Substanzen einschliefllich Alkohol
(Verstarkung der Sedierung).
Keine Kombination mit Pharmaka, die die QTc-Zeit ver-
lingern, wie z. B. Amiodaron, Erythromycin, Haloperidol,
Domperidon oder Methadon, oder die zu einer Hypokalidmie
fihren, z. B. Antikoagulanzien, Furosemid, Antidiabetika.
Keine Kombination mit Disulfiram (Hemmung der
Bildung des aktiven Metaboliten Trichlorethanol).

= Bewertung
[+] Traditionelles Einschlafmittel. Keine muskelrelaxierende Be-
gleitwirkung, dadurch geringere Sturzgefahr bei alteren Patienten.

[-] Abhangigkeitsrisiko. Bereits nach etwa einer Woche Wir-
kungsverlust. Letale Dosis schon 5g. Bei Alkoholkonsum Ge-
fahr der Atemldhmung. Wegen geringer therapeutischer Breite
nicht empfehlenswert.

[R] Aufklarung tiber Abhéngigkeitsentwicklungen, Wirkungsver-
lust, Entzugssyndrome, eingeschranktes Reaktionsvermdgen.

['] Vorsicht bei Leber- und Nierenfunktionsstérungen (Dosisre-
duktion), kardialen Storungen (insbesondere Erregungsleitungs-
storungen, Arrhythmien). Cave: Atemdepression und Hyper-
sekretion moglich. Keine Verordnung bei Schlafapnoe-Syndrom,
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Hypokalidmie, Bradykardie, schweren Leber- und Nierenfunk-
tionsstorungen, schwerer Herz- und Kreislaufschwiche, Abhén-
gigkeitserkrankungen.

[RS] Es gibt zu wenige Daten zur Risikoeinschétzung. Von einer
Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Chlordiazepoxid

Anxiolytikum.

1,4-Benzodiazepin, HWZ 6-37h, »low clearance drug,
dadurch bei Dauermedikation Akkumulation. Metaboliten
bis 200 h.

Librium (MEDA Pharma)
Tbl. 25 mg (10, 20, 50Tbl.) (Librium Tabs)

= Indikationen
Symptomatische Behandlung von akuten und chronischen
Spannungs-, Erregungs- und Angstzustinden.

= Dosierung
Initial 25 mg abends, ggf. um jeweils % bis % Tbl. erhohen;
max. 62,5 mg/Tag (stationdr).

[PS] Summe Chlordiazepoxid mit aktiven Metaboliten: 400-
3000 ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Tagesmiidigkeit,
Beeintrichtigung der Aufmerksamkeit und des Reaktionsver-
mogens, Fatigue, Depression, Ataxie, Vergesslichkeit, Nervosi-
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tat, Einschrankung der Fahrtiichtigkeit und Alltagssicherheit.
Selten sind Kopfschmerzen, Hypotonie, trockener Mund,
Speichelfluss, Halluzinationen, Manie. Atemdepression, Leber-
funktionsstérung. Beim Absetzen Rebound-Effekte. Sehr selten
anterograde Amnesie. Sturzgefahr.

Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphanomene mog-
lich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustinde, Schlaf-
losigkeit und Aggressivitit.

= Interaktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende AM (z.B.
Olanzapin, Quetiapin) einschlieSlich Alkohol.
Bei Kombination mit Cimetidin, Disulfiram, Omeprazol
und Kontrazeptiva kann die Wirkung von Chlordiazepoxid
verdndert sein.
Bei gleichzeitiger Einnahme von CYP3A4-Inhibitoren, z.B.
Itraconazol, ist mit einem Anstieg der Plasmaspiegel von
Chlordiazepoxid zu rechnen (» Anhang INT). Carbamaze-
pin, Phenytoin, Johanniskraut oder andere CYP3A4-Induk-
toren konnen den Plasmaspiegel von Chlordiazepoxid sen-

ken (» Anhang INT).

= Bewertung
[+] Keine.

[-] Abhangigkeitsrisiko. Sedierung. Aufgrund hoher Kumula-
tionsgefahr, Interaktionsrisiken und vermehrter NW ist Chlor-
diazepoxid nicht empfehlenswert; dies gilt auch fiir die Kom-
bination Chlordiazepoxid mit Amitriptylin (Pantrop, im Handel
nur in Osterreich; Limbitrol, im Handel nur in Osterreich und
der Schweiz).

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome.
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[!] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenerkrankungen, Atem-
wegserkrankungen, Schlafapnoe-Syndrom. Kumulationsgefahr.
Langfristige Gaben von BZD insbesondere bei Risikogruppen
(altere, internistisch kranke und Demenzpatienten) maoglichst
vermeiden. Keine Verordnung bei Myasthenia gravis, akutem
Engwinkelglaukom, Ataxie, bekannter Abhéngigkeitsanamnese
(ambulant).

[RS5] Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Chlorprothixen

Konventionelles trizyklisches Antipsychotikum, niedrig-
potent.

Thioxanthenderivat; Affinitit zu D;-Rezeptoren und
geringer zu D,- und D3-Rezeptoren. Starke Blockade von
5-HT,- und H;-, mACh(M;)- und a;-Rezeptoren.

Truxal (Lundbeck)
Drg. 15/ 50 mg (20, 50, 100 Drg.)
Saft 20 mg=1ml (100 ml Saft)

= Indikationen
Psychomotorische Unruhe und Erregungszustinde im
Rahmen akuter psychotischer Syndrome und zur Behand-
lung von maniformen Syndromen.

= Dosierung
Ambulant (einschleichend beginnen) 30-200 mg
1-3 Einzeldosen, stationdr max. 400 mg/Tag.

[PS] 20-200 ng/ml1®.



62 Psychopharmaka von A bis Z

= Nebenwirkungen

Im unteren Dosisbereich (15-30mg/Tag) geringe NW (anti-
cholinerg, adrenolytisch); im Vergleich zu Haloperidol weniger
dosisabhéngige EPS.

Sehr haufig Miidigkeit (hdufig erwiinscht), Benommenbheit,
Schwindelgefiihl, orthostatische Dysregulation, Hypotonie,
Tachykardie, Gewichtszunahme, Obstipation, Ubelkeit, Mik-
tionsstorungen, v.a. in hoheren Dosen vegetative Symptome:
Hypersalivation, Hypohidrosis, Mundtrockenheit, Verlinge-
rung der Reaktionszeit, Sprechstérungen, Verwirrtheit bei zere-
braler Vorschadigung.

Haufig Kopfschmerzen, Nervositit, Asthenie, Appetitsteige-
rung, Palpitationen, Storungen der Erregungsleitung, Libido-
verminderung, Abgeschlagenheit, Agitiertheit, Frithdyskinesi-
en, Dystonien, Verwirrtheit bei zerebraler Vorschadigung, Ver-
dauungsstérungen, passagere Erh6hungen der Leberenzymakti-
vitaten, Akkommodationsstorungen, Sehstorungen, vermehrtes
Schwitzen, Myalgie.

Gelegentlich Depressive Verstimmung (insbesondere bei Lang-
zeittherapie), delirante Symptome - insbesondere unter Kombi-
nation mit anticholinerg wirkenden Substanzen, Appetitminde-
rung und Gewichtsabnahme, Erbrechen, Diarrho, Sodbrennen,
Harnverhalt, Gefiihl der verstopften Nase, Parkinson-Syndrom,
Akathisie, Manifestation von Spitdyskinesien, Lethargie, zere-
brale Krampfanfille, Regulationsstorungen der Kérpertempe-
ratur sowie Sprach-, Gedéchtnis- und Schlafstorungen, erektile
Dysfunktion und Ejakulationsstérungen, Hitzewallungen, Pig-
menteinlagerung in der Kornea und Linse, Erh6hung des Augen-
innendrucks, Okulogyration, Dermatitis, Muskelrigiditit.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen Uberempfindlichkeits-
reaktionen, Eosinophilie und Panzytopenie, Bein- und Becken-
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venenthrombosen, Thromboembolien, Polyneuropathie, Sen-
kung der Krampfschwelle, malignes neuroleptisches Syndrom,
QTc-Zeit-Verlingerung, ventrikuldre Arrhythmien, Kammer-
flimmern, ventrikuldre Tachykardie, Torsades de pointes, Herz-
stillstand und plotzlicher unerklarter Tod, Spétdyskinesien,
Blutbildungsstorungen, Thrombosen, lebensbedrohliche Darm-
ldhmung, kardiovaskuldre Komplikationen (insbesondere bei
Patienten mit Herz-Kreislauf-Erkrankungen), Atemnot, Choles-
tase, Ikterus bzw. cholestatische Hepatose, Amenorrho, Menst-
ruationsbeschwerden, vereinzelt sexuelle Funktionsstérungen,
Storungen des Zucker- und des Salz-/Wasserhaushalts, vermin-
derte Glukosetoleranz, Hyperglykdamie, Gynidkomastie, Hyper-
prolaktindmie, Galaktorrhd, Neutropenie, Thrombozytopenie,
Agranulozytose.

Absetzsymptome Hiufig Ubelkeit, Erbrechen, Anorexie,
Durchfall, Rhinorrhé, Schwitzen, Myalgie, Parésthesie, Schlaf-
losigkeit, Ruhelosigkeit, Angst und Agitiertheit. Auch Schwin-
del, wechselndes Warme- und Kaltegefithl und Tremor.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei Kombination mit zentral ddmpfenden
Substanzen und Alkohol.
Vorsicht bei Kombination mit Polypeptid-Antibiotika,
erhohtes Risiko fiir Atemdepression.
Aufgrund der starken anticholinergen Komponente gibt es
sehr viele pharmakodynamische Wechselwirkungen.
QTc-Zeit-Verlingerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.
Bei Kombination mit Stimulanzien vom Amphetamin-Typ
Abschwichung der Amphetaminwirkung.
Dosisanpassung bei Kombination mit CYP2D6-Inhibi-
toren, z.B. Paroxetin, Fluoxetin (» Anhang INT), ebenso
bei Patienten mit genetisch bedingtem nicht aktivem
CYP2De.
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= Bewertung

[+] Chlorprothixen wird zur Sedierung héufig angewandt (Vor-
teile sind aber nicht erkennbar). Bei leichten bis mittelgradigen
Nieren-/Leberfunktionsstérungen keine Dosisanpassung nétig.

[-] Zahlreiche anticholinerge und adrenolytische NW. Bei
Herz-Kreislauf-Erkrankungen nicht zu empfehlen. Hohes In-
teraktionsrisiko. Antipsychotische Potenz reicht in der Regel
nicht aus, um akute Psychosen allein mit Chlorprothixen zu be-
handeln. Dosisabhéngige EPS. Prolaktinerh6hung. Keine Ver-
ordnung bei depressiver Symptomatik. Gegeniiber AAP zurzeit
keine Vorteile erkennbar, nicht Mittel der 1.Wahl.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, EKG und RR. Anfalls-
anamnese.

['] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenfunktionsstérungen,
schwerer Hypotonie, M. Parkinson, prolaktinabhangigen Tumo-
ren, Hyperthyreose, Glaukom, Prostatahypertrophie, Harnver-
halt, Krampfanféllen und besonders bei kardialer Vorschadigung.
Cave: gleichzeitiges Vorliegen von Depression und Psychose.
Keine Verordnung bei Blutzell- oder Knochenmarkschéadigung,
Leukopenie und anderen Storungen der Himatopoese.

[RS 5] Die wenigen Daten erlauben keine Risikoeinschitzung.
Von einer Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fur plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im hoheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).
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Citalopram

Antidepressivum.
Selektiver Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI).

Cipramil (Lundbeck)
Tbl. 20/ 40 mg (20, 50, 100Tbl.)
Amp. 20 mg=0,5 ml Infusionslésungskonzentrat (5 Amp.)

= Indikationen
Depressive Erkrankungen. Dauer der Behandlung: »6 Monate
oder langer, um einem Riickfall vorzubeugen« (FI).
Panikstorung mit/ohne Agoraphobie.

= Dosierung

Oral
Depression: Morgens 20 mg (auch empfohlene Erhaltungs-
dosis) > max. 40 mg/Tag (Maximaldosis wurde von 60 mg
auf 40 mg wegen moglicher QTc-Zeit-Verlingerung herun-
tergesetzt).
Panikstérung: 10 mg - max. 20 mg/Tag.
Altere Patienten >60].: 10 mg.

[PS] Plasmakonzentration: 50-130 ng/ ml®),

Parenteral
Dosis entspricht bei i.v.-Gabe der oralen Dosis.

= Nebenwirkungen
Sehrhaufig Schlafrigkeit, Schlaflosigkeit, Kopfschmerzen, Asthe-
nie, Schwitzen, Tremor, Mundtrockenheit, Ubelkeit, Obstipation.

Haufig Midigkeit, Schwindel, Konzentrationsstérungen,
Agitiertheit, Angstlichkeit, Konzentrationsstorungen, Verwirrt-
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heit, anormale Traume, EPS, Myalgien, Arthralgien, Géhnen,
Rhinitis, Appetitmangel, Geschmacksstérungen, gastrointesti-
nale Beschwerden, vermehrter Speichelfluss, Gewichtsabnahme,
Tachykardie, Palpitationen, orthostatische Hypotonie, Seh-
storungen, Tinnitus, Pardsthesien, Juckreiz, Hautausschlag,
Harnretention, sexuelle Storungen.

Gelegentlich Krampfanfille, Appetitsteigerung, Gewichtszu-
nahme, Synkopen, Bradykardie, Mydriasis, Purpura, Photosen-
sibilitdt, Urtikaria, allergische Reaktionen, Haarausfall, Odeme,
anormale Ergebnisse von Leberfunktionstests, Aggression,
Depersonalisation, Halluzinationen, Manie, Euphorie.

Sonstige NW Selten Hyponatridmie, SIADH, dann v.a. bei
alteren Patienten. Dosisabhdngiges Risiko einer QTc-Zeit-Ver-
langerung, Fille ventrikuldrer Arrhythmien einschliellich TdP
sind berichtet. Patienten sollten angehalten werden, sich bei An-
zeichen von Herzrhythmusstérungen wie z.B. Palpitationen,
Kurzatmigkeit, Schwindel oder Synkopen unverziiglich drztlich
vorzustellen. Selten Hepatitis, Thrombozytopenie. Alteration
der Thrombozytenfunktion mit selten verlangerter Blutungs-
zeit und/oder Anzeichen einer Blutung unter Antidepressiva
mit (selektiver) Hemmung der Serotoninwiederaufnahme. In
Einzelfillen zentrales Serotoninsyndrom. Bei i.v.-Gabe in der
ersten Woche vermehrt Angst moglich.

= Interaktionen: IRis 4
Keine Kombination mit MAOH (konnen frithestens 7 Tage
nach Absetzen von Citalopram angesetzt werden; Citalop-
ram kann 14 Tage nach Absetzen eines irreversiblen
MAOH bzw. 2 Tage nach Absetzen von Moclobemid ange-
setzt werden). Keine Kombination mit Linezolid (Antibioti-
kum, schwacher, reversibler, nichtselektiver MAOH).
QTc-Zeit-Verlangerung bekannt: Keine Kombination mit
Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die QTc-
Zeit verlangernden AM (formal kontraindiziert!).
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Vorsicht bei Kombination mit serotonergen AM, z. B.
Triptanen, Tryptophan, Ondansetron, Tramadol oder
Linezolid (Antibiotikum, schwacher, reversibler, nichtselek-
tiver MAOH) wegen des Risikos eines zentralen Serotonin-
syndroms.

Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokalidmie/
Hypomagnesidmie verursachen konnen (Risiko fiir
Arrhythmien).

Vorsicht bei Kombination mit (Thiazid-)Diuretika und
ACE-Hemmern (Hyponatridmierisiko).

Keine pharmakokinetischen oder -dynamischen Inter-
aktionen mit Alkohol bekannt, dennoch sollte auf gleich-
zeitigen Alkoholkonsum maglichst verzichtet werden.
Wenn neben Citalopram NSAID, Thrombozytenaggrega-
tionshemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet wer-
den miissen, sollten Substanzen mit fehlender relevanter
Affinitdt zum Serotonintransporter wie Mirtazapin vor-
gezogen werden.

Grof3e Vorsicht bei Kombination mit CYP2C19-Inhibito-
ren, z.B. Cimetidin, oder -Induktoren, z. B. Ginkgo biloba,
Phenytoin (» Anhang INT); Plasmaspiegelkontrolle drin-
gend empfohlen. Bei notwendiger Kombination mit
CYP2C19-Inhibitoren nur max. 20 mg Citalopram pro Tag.

Bewertung

[+] Bei leichten bis mafligen Nierenfunktionsstérungen ist kei-
ne Dosisanpassung erforderlich. Citalopram kann als schwacher
CYP2D6-Inhibitor mit Tamoxifen kombiniert werden.

[-]1 Anfingliche Ubelkeit. Dosisabhiingige QTc-Zeit-Verlinge-
rung, aber auch bei niedriger Dosis moglich. Hoheres Interak-
tionsrisiko als bei Escitalopram. Erhohte Krampfbereitschaft.
Studien zur Rezidivprophylaxe sind nicht bekannt.
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[R] Routinelabor, Elektrolyte (Cave: Hyponatridmie, besonders
bei élteren Patienten), EKG. Risiko fiir Himorrhagie abkldren.
Anfallsanamnese.

[!1 Vorsicht bei eingeschrinkter Leberfunktion und schwerer
Nierenfunktionsstérung, Alter >60]J., CYP2C19-Poor-meta-
bolizer-Status: max. 20 mg/Tag. Vorsicht bei erhohter Blutungs-
neigung, instabiler Epilepsie, erhchtem Risiko fir Herzrhyth-
musstérungen. Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum
Alter von 24].: engmaschiges Monitoring der Suizidalitit wie
bei allen Antidepressiva. Erhohtes Osteoporoserisiko unter
Langzeitmedikation bei élteren Menschen. Keine Verordnung
bei instabiler Epilepsie, Anfallsanamnese, angeborenem Long-
QT-Syndrom, bekannter Verldngerung des QTc-Intervalls.

[RS 4] Die Verordnung wihrend der Schwangerschaft sollte ver-
mieden werden.

Clobazam*

Anxiolytikum.
1,5-Benzodiazepin, HWZ 18 h, Hauptmetabolit
N-Desmethylclobazam (HWZ 50h).

Frisium 10/20 Tabs (Sanofi Aventis)
Thbl. 10/ 20mg (10, 20, 50Tbl.)

= Indikationen
Zur symptomatischen Behandlung von akuten und chro-
nischen Spannungs-, Erregungs- und Angstzustinden.
Zusatztherapie bei Patienten mit epileptischen Anfillen.
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= Dosierung
20-30 mg, max. 80 mg/Tag.
Altere Patienten: 10-15 mg/Tag.

[PS] Sum me Clobazam plus N-Desmethylclobazam: 300-
3000 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Es werden nur die wichtigsten NW genannt:

Héufig Tagesmiidigkeit (meist nur zu Beginn der Therapie),
Beeintriachtigung der Aufmerksamkeit und des Reaktions-
vermogens, Einschrankung der Fahrtiichtigkeit und Alltags-
sicherheit, Kumulationsgefahr. Sehstérungen, Artikulations-
storungen, Atemdepression (bei hoher Dosis), Muskelschwiéche,
Gewichtszunahme, Verwirrtheit.

Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphanomene maog-
lich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustinde, Schlaf-
losigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter héherer Dosierung
und bei dlteren Menschen auf.

= Interaktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen.
Alkohol kann die Bioverfiigbarkeit von Clobazam um 50 %
erhohen.
Wenn Antikonvulsiva mit Clobazam kombiniert werden,
EEG-Kontrolle.
Bei Kombination mit CYP3A4-Inhibitoren (z.B. Erythro-
mycin): Anstieg der Plasmaspiegel von Clobazam, evtl.
verstarkte Sedierung (» Anhang INT). Bei gleichzeitiger
Einnahme von CYP3A4-Induktoren, z. B. Phenobarbital, ist
mit einem Abfall der Plasmaspiegel von Clobazam zu rech-

nen (> Anhang INT).
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= Bewertung
[+] Keine.

[-] Abhéngigkeitsrisiko, Toleranzentwicklung, relativ hohes
Interaktionsrisiko. Aufgrund von Kumulationsgefahr ist Cloba-
zam Mittel der 2. Wahl.

[R] Aufkldrung iiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Leber-und Nierenfunktion.

['l Vorsicht bei Leber- und Nierenerkrankungen; Atemwegs-
erkrankungen, Schlafapnoe-Syndrom. Kumulationsgefahr. Lang-
fristige Gaben von BZD insbesondere bei Risikogruppen (dltere,
internistisch kranke und Demenzpatienten) moglichst vermeiden.
Keine Verordnung bei Myasthenia gravis, akutem Engwinkelglau-
kom, Ataxie, bekannter Abhingigkeitsanamnese (ambulant).

[RS 5] Von einer Verordnung wéihrend des 1. Trimemon wird

dringend abgeraten. Die Verordnung nach dem 1. Trimenon
sollte vermieden werden.

Clomethiazol*

Entgiftungsmittel.

Verstarkt die Wirkung der inhibitorischen Neurotrans-
mitter GABA und Glycin, insbesondere am GABA 4-ab-
héngigen Chloridionenkanal. Wirkt sedierend, hypnotisch
und antikonvulsiv.

Distraneurin (CHEPLAPHARM)
Kps. 192 mg (25, 100 Kps.)
Mixtur 31,5 mg/ml (300 ml)
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= Indikationen
Behandlung von Pridelir, Delirium tremens und akuter
Entzugssymptomatik unter kontrollierten stationdren
Bedingungen.
Behandlung von Verwirrtheits-, Erregungs- und Unruhezu-
standen bei Patienten mit hirnorganischem Psychosyndrom
im hoheren Alter unter kontrollierten stationdren Bedin-
gungen.
Schwere Schlafstorungen in héherem Lebensalter, wenn
andere MafSnahmen zur Beeinflussung der Schlafstorungen
wegen Wirkungslosigkeit oder NW nicht anwendbar sind.

Clomethiazol sollte nicht als Hypnotikum eingesetzt werden, allenfalls
voriibergehend bei sehr schweren, anders nicht behandelbaren Schlaf-
storungen unter sorgfaltiger Abwagung der Nutzen-Risiko-Relation.

= Dosierung
1Kps. (192 mg) und 6 ml Mixtur (189 mg) sind
therapeutisch dquivalent.
Die Dosierung kann flexibel nach Sedierungsgrad und
Schwere der Entzugssymptome gewihlt werden. Die
Entzugsschwere kann mit standardisierten Befundskalen
wie z. B. dem Alkoholentzugssymptombogen (AESB; aus-
fithrlich beschrieben im Kompendium der Psychiatrischen
Pharmakotherapie, 10. Auflage, Kap. 7) — auch von ge-
schultem Pflegepersonal — erfasst werden.
Orientierungshilfe fiir eine festdosierte Behandlung:
Initial 2-4 Kps. oder 10-20 ml Mixtur, in den ersten 2h bis
zu 6-8 Kps., dann in ca. 2-stiindigem Abstand jeweils
weitere 2 Kps. bis max. 24 Kps./Tag; in Ausnahmefillen
hoher; bei zu starker Sedierung Dosisreduktion, nach
Plateauphase von ca. 3 Tagen Clomethiazol ausschleichend
absetzen.
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= Nebenwirkungen
Sehr hdufig Erhohte Speichel- und Bronchialsekretion.

Haufig Starke Miidigkeit, Benommenheit, Kopfschmerzen,
Herzklopfen, Missempfindungen wie Taubheit oder Kribbelge-
fithl, Juckreiz, Hautausschldge, Bindehautentziindung.

Gelegentlich Gastrointestinale Storungen, Brennen in Hals
und Nase, Schnupfengefiihl und Hustenreiz (nach einigen Tagen
abnehmend).

Sonstige NW Selten ernste Atmungs- und Kreislaufdepression.
In Einzelfillen Gesichtsodem, Anstieg der Serumtransaminasen,
Tkterus.

o Bereits nach relativ kurzfristiger Verordnung ist eine
Abhiéngigkeitsentwicklung moglich. Clomethiazol
maximal 14 Tage verordnen und nur stationar.

= Interaktionen: IRis 3
Keine Kombination mit anderen psychotrop wirkenden
Substanzen, besonders Alkohol, Anxiolytika, Hypnotika,
(schwer abschitzbare, u. U. massive Wirkungsverstir-
kung).
Bei Kombination mit Propranolol kommt es zu einer aus-
gepragten Bradykardie.
Vorsicht bei Kombination mit Cimetidin (Wirkungsverstar-
kung und -verlingerung) durch Hemmung von CYP3A4
und damit des Abbaus von Clomethiazol und Anstieg der
Wirkspiegel.

= Bewertung

[+] Wirksame und gut steuerbare Substanz zur Unterdriickung
und Vorbeugung des gesamten Spektrums von Alkoholentzugs-
symptomen, insbesondere des Alkoholentzugsdelirs.
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[-] Hohes Abhingigkeitsrisiko, hohes Risiko bei Uberdosie-
rung. Darf nur unter stationdren Bedingungen und kurzfristig
eingesetzt werden.

[R] Routinelabor. Sorgfiltige korperliche Befunderhebung. Ab-
sicherung, dass keine sedierenden Medikamente oder Alkohol
eingenommen werden.

[!] Bei eingeschrinkter Leber- und Nierenfunktion geringere
Dosierung wegen lingerer HWZ. Cave: Bei Uberdosierung Ab-
sinken in Bewusstlosigkeit, Atemdepression und hypotone
Blutdruckreaktionen: Notfallsituation! Keine Verordnung bei
respiratorischer Insuffizienz bzw. obstruktiven Lungenerkran-
kungen (Gefahr einer Atemdepression).

[RS 5] Es gibt keine klinischen Daten. Von einer Verordnung
wihrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Clomipramin

Trizyklisches Antidepressivum.

Starker, aber nichtselektiver Serotoninwiederaufnahme-
hemmer; auch Noradrenalinwiederaufnahmehemmung.
Leichte bis méaflige 5-HT),-, leichte D,-Blockade. Anticholi-
nerge und a;-antagonistische Eigenschaften.

Anafranil (Dolorgiet)
Drg. 10/ 25mg (20, 50, 100 Drg.)
Tbl. 75 mg (20, 50, 100 Tbl.) (Anafranil retard)

= Indikationen
Depressive Erkrankungen.
Zwangsstorung.
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Panikstorung.

Phobien.

Schlaflihmung, Kataplexie und hypnagoge Halluzinationen
bei Narkolepsie.

Enuresis nocturna (ab 57.).

Langfristige Schmerzbehandlung im Rahmen eines thera-
peutischen Gesamtkonzepts.

= Dosierung
Depression: Initial 25-75 mg, Erhaltungsdosis 75-150 mg
als retardiertes Praparat, ambulant Erh6hung auf 3 x 75 mg,
stationdr raschere Aufdosierung in 3 Tagen auf 225 mg,
max. 300 mg/Tag.
Zwangsstorung: Zunichst oft hohere Dosen, nach An-
sprechen langsame Reduktion auf iibliche Erhaltungsdosis.
Wirkung setzt haufig erst nach 6-8 Wochen ein.
Panikstorung: Beginn mit sehr niedrigen Dosen,
10-25mg (bei Therapiebeginn auftretende NW konnen als
Verschlechterung verkannt werden); Erhaltungstherapie
30-100 mg/Tag.
Kataplexie: 25-75mg/Tag.
Enuresis: 10-50 mg/Tag am Abend, ggf. bei frithem
Einnissen Teildosis um 16 Uhr.
Schmerzsyndrome: 75-150 mg/Tag.
Im Alter und bei leichten bis mittelschweren Leber-/
Nierenfunktionsstorungen: Dosisanpassung.

[PS] Summe Clomipramin plus Desmethylclomipramin fiir De-
pressionsbehandlung: 230-450 ng/mlP.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Benommenheit, Midigkeit, innere Unruhe,
Schwindel, Kopfschmerzen, Tremor, Myoklonien, Schwitzen,
Mundtrockenheit, Obstipation, Ubelkeit, Appetitsteigerung,
Gewichtszunahme, Akkommodationsstorungen, verschwom-
menes Sehen, Miktionsstérungen, sexuelle Funktionsstérungen.
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Haufig Delir, Verwirrtheitszustinde, Halluzinationen (insbe-
sondere bei dlteren Patienten oder Parkinson-Patienten),
Gedachtnis- und Konzentrationsstérungen, Angstzustande,
Erregung, Schlafstérungen, Erbrechen, Diarrhé, Anorexie,
Tachykardie, Palpitationen, orthostatische Dysregulation, EKG-
Veranderungen (z.B. ST- und T-Veranderungen), Hitzewallun-
gen, Gihnen, Sprachstorungen, Parésthesien, Muskelschwiche,
Muskelhypertonie, Tinnitus, Mydriasis, Geschmacksstérungen,
Photosensibilitdt, Juckreiz, Galaktorrhd, Gyndkomastie, Er-
hohung der Transaminasen.

Gelegentlich Krampfanfille (in Dosen bis 250 mg/Tag bei ca.
0,5%, in Dosen ab 300 mg bei ca. 2% der Patienten).

Sonstige NW Selten Stérungen der Erregungsleitung des
Herzens. Sehr selten Leukopenie, Agranulozytose, Thrombo-
zytopenie, Eosinophilie, Harnverhalt. In Einzelfillen: SIADH,
dann v.a. bei élteren Patienten. Dosisabhingiges Risiko einer
QTc-Zeit-Verlangerung. Alteration der Thrombozytenfunkti-
on mit selten verlangerter Blutungszeit und/oder Anzeichen
einer Blutung unter Antidepressiva mit (selektiver) Hemmung
der Serotoninwiederaufnahme. Antidepressiva mit (selektiver)
Hemmung der Serotoninwiederaufnahme gehen mit einem er-
hohten Risiko fiir gastrointestinale Blutungen einher.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder Ein-
nahme anderer zentral dimpfend wirkender Substanzen:
mogliche Wirkverstarkung.
Keine Kombination mit MAOH (nach der Behandlung mit
Clomipramin Sicherheitsabstand von 2 Wochen zur Ver-
ordnung eines MAOH; nach Absetzen von Moclobemid
Wechsel auf Clomipramin am tibernéchsten Tag moglich).
Keine Kombination mit serotonergen AM, z.B. SSRI,
SNRI, Tryptophan, Tramadol und mit 5-HT;p/p-Rezeptor-
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Agonisten, z. B. Sumatriptan, Zolmitriptan, Naratriptan
wegen der Gefahr eines zentralen Serotoninsyndroms.
Keine Kombination mit Antiarrhythmika vom Chinidin-
Typ oder Sympathomimetika.

QTc-Zeit-Verlangerung bekannt: Keine Kombination

mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die
QTc-Zeit verlingernden AM.

Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokalidamie/
Hypomagnesidmie verursachen kénnen (Risiko fiir
Arrhythmien).

Wenn NSAID, Thrombozytenaggregationshemmer oder
orale Antikoagulanzien verordnet werden miissen, sollten
Antidepressiva mit fehlender relevanter Affinitat zum
Serotonintransporter vorgezogen werden.

Vorsicht bei Kombination mit CYP3A4-Induktoren, z. B.
Oxybutynin, oder Inhibitoren von CYP2C19, z.B. Fluvoxa-
min oder Perazin, oder CYP2D6, z.B. Bupropion, Fluoxetin
oder Paroxetin (» Anhang INT); Plasmaspiegelkontrolle
empfohlen.

Bei Rauchern ist die Elimination beschleunigt durch
Induktion von CYP1A2, nach einer Entwohnung ist mit
erhohten Wirkspiegeln zu rechnen.
Plasmaspiegelkontrolle bei Kombination mit hohen
Ostrogendosen.

Keine TZA bei kardialer Vorschdadigung; keine Kombina-
tion mit Antiarrhythmika und AM, die zur QTc-Zeit-Ver-
langerung oder zu Erregungsleitungsstorungen fiihren,
z.B. Pimozid, Thioridazin. Bei > 100 mg/Tag steigt das
Risiko fiir kardiale NW.

Bewertung

[+] Bei Zwangsstorungen gleich gute Wirkung wie SSRI, aber
stairkere NW. Gute Wirkung bei chronischen Schmerzsyndro-
men. Option bei therapieresistenter Depression.
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[-] Starke anticholinerge Eigenschaften. Gewichtszunahme.
Therapeutische Breite geringer als bei neueren Priparaten.

[R] Routinelabor (Blutbild!), Elektrolyte (Cave: Hyponatridmie,
besonders bei dlteren Patienten). Gewicht. EKG und RR regel-
miflig. Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenerkrankungen, er-
hohter Anfallsbereitschaft, kardialer Vorschidigung. Zu Beginn
der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].: engmaschiges
Monitoring der Suizidalitat (wie bei allen Antidepressiva). Er-
hohtes Osteoporoserisiko unter Langzeitmedikation bei dlteren
Menschen. Keine Verordnung bei Harnverhalt, Engwinkel-
glaukom, Prostatahypertrophie, Pylorusstenose, paralytischem
Ileus, Delir, kardialer Vorschiddigung (insbesondere Erregungs-
leitungsstérungen, koronare Herzerkrankung, Myokardinfarkt,
angeborenes Long-QT-Syndrom), erhohter Anfallsbereitschaft.

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Clonidin

»Antihypertensivum im Entzug«.
Zentraler a,-Agonist. Aktivititshemmung noradrenerger
Neurone im Locus coeruleus.

Catapresan (Boehringer Ingelheim)
Tbl. 0,075/ 0,15/ 0,3 mg (100Tbl.)
Amp. 0,15 mg/ml (5 Amp.)
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= Indikationen

Fir die folgenden Indikationen besteht keine Zulassung, aber
eine Off-label-Indikation. Clonidin ist nur als Antihypertensi-
vum zugelassen.

Oral
Opiatentzugssyndrom.
Komedikation (z.B. mit Chlomethiazol) beim Alkoholent-
zugssyndrom bei im Vordergrund stehender (hypertoner
bzw. tachykarder) Herz-Kreislauf-Symptomatik.
Clonidin besitzt weder antikonvulsive noch delirverhii-
tende Eigenschaften.

Parenteral
Schweres Alkoholentzugssyndrom, jedoch nur unter
kontinuierlicher intensivmedizinischer Uberwachung und
mit antikonvulsiver und delirverhiitender Komedikation.

= Dosierung

Oral
Zur Behandlung eines Opiatentzugssyndroms sind Be-
handlungsdosen von 7-30 ug/kg KG erforderlich. Beginn
mit 3-4 x 0,15 mg/Tag; Steigerung bis 1,2 mg/Tag, in Ein-
zelfillen auch bis 2,0 mg/Tag. Nach Abklingen der Ent-
zugssymptome stufenweise Reduktion innerhalb von
3-5Tagen.

Parenteral
Initial Injektion von 0,15-0,6 mg langsam i.v. Tagesdosis
nach Klinischen Erfordernissen 0,3-4 mg/Tag. Wenn
notwendig: fortsetzende Applikation iiber Perfusor.

[PS]10,2-1,5 ng/ml®.
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0 Bei schlagartigem Absetzen von Clonidin liberschieBende
Sympathikusreaktionen moéglich: hypertensive Krisen und
Rebound-Tachykardien.

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Schwindel, Sedierung, Mundtrockenheit, Blut-
druckabfall, Pulsverlangsamung.

Haufig Miudigkeit, Kopfschmerzen, Schlafstorungen, depres-
sive Verstimmungen, erektile Dysfunktion, Libidominderung.

Gelegentlich Wahrnehmungsstérungen, Sinusbradykardien,
Obstipation, Ubelkeit, Erbrechen, Pruritus, Urtikaria, Paristhe-
sien, Schmerzen in den Speicheldriisen, Raynaud-Syndrom.

Sonstige NW Selten Verwirrtheitszustdnde, Verstiarkung vor-
bestehender Herzrhythmusstérungen, initialer Blutdruck-
anstieg, Gewichtsabnahme, Akkommodationsstérungen, Re-
duktion des Tranenflusses, Alopezie, Miktionsstérungen, Gyna-
komastie.

= Interaktionen: IRis 4
Verstirkung der sedierenden Wirkung von zentral
dampfenden Substanzen und Alkohol.
Abschwichung der blutdrucksenkenden Wirkung durch
Tolazolin, Histamin, TZA oder Antipsychotika méglich.
Erhohte Gefahr von (bradykarden) Herzrhythmussto-
rungen bei gleichzeitiger Therapie mit Herzglykosiden
oder B-Rezeptorenblockern.
Verstarkung der antihypertensiven Wirkung von Anti-
hypertensiva.
Verminderung der blutdrucksenkenden Wirkung von
Clonidin durch blutdrucksteigernde oder Natrium und
Wasser retinierende Substanzen, wie nichtsteroidale
Antirheumatika.
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Bei hohen i.v.-Dosen kann Clonidin die arrhythmogene
Wirkung (QTc-Zeit-Verldngerung) hoher Dosen von
Haloperidol verstarken.

= Bewertung

[+] Basismedikation im Rahmen eines nichtopiat-/opioidgestiitz-
ten Opiatentzugs (aber schlechter wirksam als Buprenorphin oder
Methadon). Sinnvolle Komedikation bei im Vordergrund stehen-
der Herz-Kreislauf-Symptomatik beim Alkoholentzug.

[-] Begleitende internistische Betreuung wichtig. Sehr lang-
sames Absetzen!

[R] Regelmiflig RR und Puls, EKG.

['] Vorsicht bei kardialer Vorschadigung, (insbesondere hoher-
gradigen) AV-Blockierungen. Bei Leber- bzw. Niereninsuffi-
zienz: Dosisanpassung. Keine Verordnung bei Erregungsbil-
dungs- und Erregungsleitungsstorungen des Herzens, Sick-
Sinus-Syndrom, Bradykardie (<50) oder Hypotonie, Depres-
sion, zerebralen Durchblutungsstérungen.

o Dosisreduktion bei Blutdruckabfall < 90 mmHg systolisch
bzw. 55 mmHg diastolisch, Pulsfrequenz <55/min.

[RS 5] Es fehlen ausreichende Studien. Von einer Verordnung
wiahrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Clozapin

Atypisches Antipsychotikum mit trizyklischer Struktur!
Blockade von D,-artigen Rezeptoren (wahrscheinlich
extrastriatale Rezeptoren) und Antagonismus an 5-HT,-
Rezeptoren.
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Leponex (Novartis Pharma)
Tbl. 25 (teilbar) 50/ 100 (teilbar) mg (20, 50, 100Tbl.)

= |ndikationen
Akute und chronische Formen schizophrener Psychosen
(» Behandlungsvoraussetzungen).
Therapieresistente Schizophrenie.
Psychosen im Verlauf eines Morbus Parkinson (in niedriger
Dosis) nach Versagen der Standardtherapie.

Voraussetzungen fiir eine Behandlung mit Clozapin - nach Vorgaben
der Hersteller
(Wer Clozapin verordnet, muss dem Hersteller die Kenntnisnahme der
notigen Untersuchungen mit Unterschrift bestatigen.)
= Vor Beginn Leukozyten >3500/pl bei normalem Diff.-BB (Kontrolle
darf nicht langer als 10Tage zuriickliegen).
= Gewabhrleistung von wochentlichen Kontrollen der Leukozytenzahl
in den ersten 18 Wochen, danach mindestens einmal im Monat;
nach Absetzen von Clozapin Kontrolle iber weitere 4Wochen.
= Kein Ansprechen auf andere Antipsychotika (zwei verschiedene,
mindestens ein AAP).
= Unvertréaglichkeit anderer Antipsychotika.
= Diff.-BB: zweimal pro Woche kontrollieren, wenn:
- Abfall der Leukozyten um mindestens 3000/pl (zwischen
2 Messungen oder innerhalb von 3Wochen),
- Leukozytenzahl 3000-3500/l.

Clozapin muss abgesetzt werden, wenn Leukozyten auf <3000/ul und/
oder neutrophile Granulozyten auf < 1500/ul absinken. Bei Eosinophilie
>3000/pl oder Thrombozytopenie < 50.000/pl ist ein Absetzen zu emp-
fehlen.

= Dosierung
Schizophrenie: Beginn mit Testdosis 12,5 mg > Steigerung
um hochstens 25 mg/Tag. Wird Clozapin mehr als 2 Tage
abgesetzt, wieder mit 12,5 mg beginnen. Erhaltungsdosis
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100-400 mg in der Regel in mehreren Einzeldosen; max.
600 mg, in Einzelfillen bis 900 mg/Tag.

Psychosen bei M. Parkinson: Beginn mit 6,25-12,5mg >
25-37,5mg, max. 100 mg.

Altere Patienten: 6,25 mg -> 25 mg, max. 50 mg.
Hauptdosis moglichst abends oder zur Nacht.

Es ist die niedrigste wirksame Dosis zu verabreichen. Die
Plasmakonzentration sollte regelméfiig tiberpriift werden.

[PS] 350-600 ng/ml (nur Clozapin, ohne Metaboliten).

= Nebenwirkungen
Dosisunabhéngig: Leukopenie, Granulozytopenie, Thrombo-
penie, Agranulozytose und Panzytopenie (selten).

Agranulozytoserisiko ist hoher als bei anderen Antipsycho-
tika (1-2%), Haufigkeitsgipfel in der 6.-14. Behandlungswoche;
auflerdem moglich: Eosinophilie, Thrombozytopenie, auch
Leukozytose. Eosinophilie kann Vorbote einer Agranulozytose
oder Zeichen einer Begleitpankreatitis sein.Vor Behandlungs-
beginn ist auf diese Gefahr der Agranulozytose, die dafiir typi-
schen Symptome und die notwendigen Untersuchungen hin-
zuweisen.

Clozapin senkt bei hohen Dosen und raschem Dosisanstieg
- mehr als andere Antipsychotika — die Krampfschwelle; aber
durch Clozapin induzierte Krampfanfille, die bei ca. 1% der Pa-
tienten vorkommen und fiir die es ein erhhtes Risiko bei Dosen
>600mg/Tag oder Plasmaspiegeln >600ng/ml gibt, sind keine
absolute Kontraindikation gegen die Beibehaltung der Medika-
tion; ggf. kann eine Begleittherapie mit einem Antikonvulsivum
(z.B. Lamotrigin, Valproat) erwogen werden.

Vor allem bei schnellem Dosisanstieg Gefahr eines (anticho-
linergen) Delirs (Therapie: Dosisreduktion oder Absetzen). Bei
Hypersalivation Therapieversuche mit Pirenzepin, Sulpirid,
Amisulprid oder Botulinumtoxin-Typ B-Injektionen. Metaboli-
sche Effekte (Gewichtszunahme, Glukosetoleranzstérungen,
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Hyperglykdmien und diabetische Stoffwechsellage mit periphe-
rer Insulinresistenz, Hyperlipidimien) und Entgleisungen des
Glukosestoffwechsels (diabetische Ketoazidose, hyperglykami-
sches Koma) sind unter Clozapin (und Olanzapin) hiufiger als
unter anderen Antipsychotika. Es besteht ein erhohtes Risiko fiir
Pneumonien.

Sehr héaufig Anfingliche Sedierung und Schlifrigkeit, Tachy-
kardie, sodass in manchen Fillen voriibergehend Bettruhe in-
diziert ist, Schwindel, Gastrointestinale Hypomotilitat und
Obstipation, Hypersalivation (s.oben).

Haufig Miidigkeit, Kopfschmerzen, Krampfanfille/Konvulsio-
nen, myoklonische Zuckungen, Akathisie, Tremor, Rigor, EPS,
EKG-Verinderungen, Hypertonie, Hypotonie, Synkopen, Ubel-
keit, Erbrechen, Appetitlosigkeit, Gewichtszunahme, Leuko-
penie, Neutropenie, Eosinophilie, Leukozytose, erhohte Leber-
enzymwerte, trockener Mund, verschwommenes Sehen,
Harninkontinenz, Harnverhalt, Fieber, benigne Hyperthermie
(Temperaturanstieg bis 39 °C, Auftreten typischerweise nach ca.
10 Tagen, meist ohne Therapie reversibel, selten Absetzgrund),
Stérungen der Schweif3- und Temperaturregulation.

Gelegentlich Malignes neuroleptisches Syndrom, Agranulo-
zytose.

Sonstige NW Enuresis, selten Unruhe, Agitation, Konfusion,
Delir, verminderte Glukosetoleranz und Diabetes mellitus, Kreis-
laufkollaps, Arrhythmien, Myokarditis, Perikarditis/Perikard-
erguss, Thromboembolie, Aspiration von aufgenommener Nah-
rung, Dysphagie, Hepatitis, cholestatischer Ikterus, Pankreatitis,
erhohte CPK-Werte. Sehr selten Thrombozytenveranderungen,
Ketoazidose, hyperosmolares Koma, schwere Hyperglykimie
und Hypertriglyzeriddmie, Hypercholesterinamie, Spétdyskine-
sien, Kardiomyopathie, Herzstillstand, Atemdepression/Atem-
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stillstand, Vergroflerung der Ohrspeicheldriise, paralytischen
lleus , fulminante Lebernekrose, Hautreaktionen, interstitielle
Nephritis, Priapismus, unerklérlicher plotzlicher Tod.

Eine Fallsammlung weist auf das Risiko von gastrointestina-
len Motilitatsstérungen mit hohem Mortalitdtsrisiko unter
Clozapin-Behandlung hin. Der Mechanismus ist wahrscheinlich
anticholinerg und antiserotonerg; Risikofaktoren sind hohe
Clozapin-Spiegel, zusiatzliche Gaben von Anticholinergika oder
interkurrente Erkrankungen. Engmaschige korperliche Unter-
suchungen (Peristaltik) und der addquate Einsatz von Laxanzien
unter Clozapin-Therapie sind daher angeraten. Unter Clozapin
(und anderen AAP) kénnen Zwangssymptome auftreten.

= Interaktionen: IRis 5
Vorsicht bei Kombination mit zentral ddmpfenden
Substanzen und Alkohol, besonders auch bei Kombination
mit BZD. Keine Kombination mit BZD i.v. oder
trizyklischen Depot-Antipsychotika.
Vorsicht bei Kombination mit AM, die Blutbildungs-
storungen hervorrufen (u.a. Carbamazepin, moglicher-
weise auch Mirtazapin und Valproat) oder die Krampf-
schwelle erniedrigen kénnen.
Cave: Gleichzeitige Gabe von anticholinerg wirksamen AM
(z.B. Biperiden, Perazin).
Mit Diphenhydramin, Doxylamin und Promethazin ver-
starkte Sedierung und anticholinerge NW.
QTc-Zeit-Verldngerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden
AM; dann héufigere EKG-Kontrollen empfohlen.
Mit Lithium erhohte »Neurotoxizitit« moglich (Krampf-
anfall, Delir), erhohtes Risiko fiir ein malignes neuro-
leptisches Syndrom.
Vorsicht bei Kombination von Clozapin und Lamotrigin:
Regelmaflige Plasmaspiegel- und Blutbildkontrollen; Haut-
reaktionen gezielt beobachten.
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Kombination mit Inhibitoren von CYP1A2 wie Ciprofloxa-
cin oder Fluvoxamin oder von CYP2C19 (» Anhang INT)
fithrt bis zu einem 10-fachen Anstieg der Clozapin-
Konzentration, deshalb Plasmaspiegelkontrollen mit
Dosisanpassung bei Kombinationen, unter denen mit ver-
anderten Plasmaspiegeln gerechnet werden muss, ebenso
bei Infektionen oder bei verdnderten Rauchgewohnheiten.
Dabei kann die Kombination Clozapin und Fluvoxamin
durch die Abflachung des Plasmaspiegelprofils von
Clozapin durchaus bei Therapieresistenz gegeniiber

einer hochdosierten Clozapin-Monotherapie Vorteile
haben.

Fluoxetin fithrt zu einem durchschnittlich 42%igen An-
stieg, unter Paroxetin Anstieg der Clozapin-Spiegel bei
hohen Dosen von Paroxetin.

Rauchen und andere Induktoren von CYP1A2 und/oder
von CYP3A4 (z.B. Hypericum oder Carbamazepin) be-
schleunigen den Abbau von Clozapin: Wiederauftreten der
psychotischen Symptome moglich. Nach Absetzen von
Carbamazepin oder nach Raucherentwdéhnung steigen die
Clozapin-Spiegel an, und es ist mit NW zu rechnen (eine
Kombination von Clozapin mit Carbamazepin ist generell
nicht zu empfehlen!).

Bei Kombinationen mit Valproat ist die Datenlage wider-
spriichlich.

Bei Infektionen kann es durch den Anstieg von Entziin-
dungsparametern zu einem deutlichen Anstieg der
Clozapin-Spiegel kommen.

Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend
empfohlen.

= Bewertung

[+] Einziges AAP im engeren Sinn mit besonderer Bedeutung
in der Psychopharmakologie bei schizophrener Therapieresis-
tenz und bei nichttolerierbaren EPS. Clozapin hat eine anti-
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suizidale Wirkungskomponente bei chronisch schizophrenen
Patienten.

[-] Sehr hohes NW-Risiko (u.a. Blutbild, Herz, metabolisches
Syndrom, Krampanfille). Ausgepragt initial dimpfende Wir-
kung. Strenge Auflagen vor und wéhrend der Verordnung. Sehr
hohes Interaktionsrisiko.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR. Kardiales Risiko
abkldren. Regelméflig EKG und Blutbild. Anfallsanamnese.
Spezielles Monitoring zum Erkennen von Myokarditiden unter
Clozapin. Die kontrollierte Anwendung von Clozapin mit regel-
maBigen Blutbildkontrollen und entsprechender Aufklarung
des Patienten (s.unten) ist in jedem Falle unabhingig von der
Wabhl des Clozapin-Préparats zu empfehlen. Plasmaspiegelkon-
trollen von Clozapin und ggf. Dosisanpassung sind bei Kombi-
nationen, ebenso bei Infektionen oder bei veranderten Rauch-
gewohnheiten, dringend angeraten.

['] Vorsicht bei Leber- und Nierenfunktionsstérungen, Prostata-
hypertrophie, Engwinkelglaukom, Krampanfillen in der Anam-
nese, schlechtem Allgemeinzustand, schwerer Hirnleistungssto-
rung. Cave: Bei begriindetem Verdacht eines kardialen Risikos:
Clozapin sofort absetzen! Keine Verordnung bei hamatologi-
schen Erkrankungen, schweren kardialen Erkrankungen, schwe-
ren Erkrankungen der abfiihrenden Gallenwege und der Niere,
aktiven und progressiven Lebererkrankungen, Darmatonie, un-
geniigend kontrollierte Epilepsie.

[RS 5] Wenngleich die bisherigen relativ geringen Fallzahlen auf
keine typischen Fehlbildungen hinweisen, erlauben sie keine
sichere Einschdtzung. Vor einer Verordnung wiahrend der
Schwangerschaft wird abgeraten.
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Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plotzliche kardial be-
dingte Todesfélle erh6ht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmdgliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Dapoxetin

Medikament zur Behandlung der Ejaculatio praecox.
Selektiver Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI) mit
rascher Anflutung (max. Plasmakonzentration C,,, wird
innerhalb 1-2h nach Einnahme erreicht).

Priligy (Janssen-Cilag)
Thl. 30/ 60mg (3, 6Tbl.)

= Indikationen
Ejaculatio praecox bei Méannern zwischen 18 und 64].

= Dosierung
30mg, max. 60 mg 1-3h vor geplanter sexueller Aktivitit,
keine Wiederholung innerhalb von 24 h.

= Nebenwirkungen
Die NW entsprechen weitgehend denen anderer SSRI.

Sehr haufig Ubelkeit (bei 60 mg bis zu 30%), Schwindel, Kopf-
schmerz.
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Haufig Angstzustinde, Agitiertheit, Ruhelosigkeit, Insomnie,
anormale Trdume, Miidigkeit, Somnolenz, Aufmerksamkeits-
storung, Tremor, Paridsthesie, Verschwommensehen, Tinnitus,
Erréten, Nasennebenhohlenverstopfung, Gahnen, Durchfall,
Erbrechen, Verstopfung, Abdominalschmerz, Oberbauch-
schmerz, Dyspepsie, Flatulenz, Magenbeschwerden, gebldhtes
Abdomen, Mundtrockenheit, Hyperhidrose, verminderte
Libido, erektile Dysfunktion, Reizbarkeit, erhohter Blutdruck.

Sonstige NW Alteration der Thrombozytenfunktion mit selten
verldngerter Blutungszeit und/oder Anzeichen einer Blutung un-
ter Antidepressiva mit (selektiver) Hemmung der Serotoninwie-
deraufnahme. Hyponatridmie, SIADH und zentrales Serotonin-
syndrom sind bei allen SSRI méglich. Selten Stuhldrang, belas-
tungsabhéngiger Schwindel, pl6tzlich eintretender Schlaf.

= Interaktionen: IRis 4
Keine Kombination mit MAOH, Thioridazin.
Wie bei anderen SSRI kann die gleichzeitige Verabreichung
zusammen mit serotonergen Substanzen (L-Tryptophan,
Triptane, Tramadol, Linezolid, SSRI, SNRI, Lithium,
Johanniskraut-Praparate) zum Auftreten von serotoninas-
soziierten Wirkungen fithren.
Bei Kombinationen mit CYP3A4-Inhibitoren, wie Erythro-
mycin, Indinavir, Ritonavir oder Grapefruitsaft (» Anhang
INT) Anstieg der Plasmakonzentration von Dapoxetin um
ca. 50% moglich, max. Dosis dann 30 mg.
Bei Kombinationen mit CYP2D6-Inhibitoren, z. B. Fluoxe-
tin, Anstieg der Plasmakonzentration von Dapoxetin um
etwa 50% (» Anhang INT).

= Bewertung

[+] Erstes zugelassenes AM gegen Ejaculatio praecox (Ejaku-
lationslatenz wird durch Dapoxetin im Mittel auf das 2- bis
3-Fache verldngert). Bei raschem Wirkungseintritt ist Dapoxe-
tin als On-demand-Medikation geeignet.
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[-] Fragliche Nutzen-Risiko-Relation bei vielen NW. Interak-
tionsrisiko.

[R] Routinelabor, Elektrolyte. Risiko fiir orthostatische Vorfille
und Himorrhagie abklaren.

['] Vorsicht bei leichten bis mafligen Nierenfunktionsstorungen.
Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].: eng-
maschiges Monitoring der Suizidalitdt (in der Kurzzeittherapie
gibt es bisher keine Hinweise auf Suizidalitat). Keine Verord-
nung bei orthostatischen Reaktionen in der Vorgeschichte,
schweren Herzerkrankungen (Herzinsuffizienz NYHAII-IV,
Reizleitungsstorungen, ischamischer Herzerkrankung, Herz-
klappenerkrankungen), méfligen bis schweren Leberfunktions-
storungen, schweren Nierenfunktionsstorungen, psychiatri-
schen Erkrankungen.

[RS] Nicht relevant.

Diazepam

Anxiolytikum.

1,4-Benzodiazepin, HWZ 30-56 h, Abbau zu
pharmakologisch aktiven Metaboliten wie N-Desmethyl-
diazepam (HWZ bis 100h), Temazepam und Oxazepam.
Metaboliten bis 200 h.

Valium (Roche)!

Tbl. 5/10mg (10, 20, 50Tbl.)

Trpf. 10mg/ml, 30 Trpf.= 1 ml (25 ml)

T Nur in CH im Handel. Generika auch zusétzlich mit Amp. 10 mg/2 ml
verfuigbar: Diazepam-Lipuro und Diazepam ratiopharm.
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= Indikationen
Symptomatische Behandlung von akuten und chronischen
Spannungs-, Erregungs- und Angstzustinden.
Einsatz als Hypnotikum méglich, jedoch Hang-over-
Phinomene; in der Neurologie als Muskelrelaxans,
Antikonvulsivum und zur Unterbrechung eines Status
epilepticus.

= Dosierung

Oral und parenteral
Angstzustande: Ambulant 2,5-10 mg oral, stationar bis
60mg/Tag oral.
Angstlich-agitierte Erregungszusténde: 10 mg oral, i.v.
oder i.m. 1- bis 2-malige Wiederholung im Abstand von
jeweils 30 min moglich, 40 mg sollten in den ersten 24h
nur in Ausnahmefillen iiberschritten werden.
Einschlafstorungen: 5-20 mg abends.
Altere Patienten: einschleichend 2,5 mg/Tag.
Alkoholentzugssyndrom: Am 1. Tag 3-4 x 10 mg, danach
3-4 x5 mg/Tag, nach Bedarf fortsetzen. Bei symptomge-
steuerter Alkoholentzugsbehandlung deutlich hohere
Tagesdosierungen moglich.
Bei der i.m.-Injektion von Diazepam werden niedrigere
Plasmaspiegel erreicht als nach der peroralen Applikation.

[PS] Summe Diazepam plus aktive Metaboliten: 200-2500 ng/
ml®,

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Tagesmiidigkeit, Be-
eintrachtigung der Aufmerksamkeit und des Reaktionsvermaogens,
Fatigue, Depression, Ataxie, Vergesslichkeit, Nervositdt, Ein-
schrankung der Fahrtiichtigkeit und Alltagssicherheit. Hang-over-
Effekte, Tremor, Inkontinenz, Harnverhalt, Ikterus, Glottisspas-
men, Brustschmerzen, Bradykardie, Pulsschwankungen, Hypoto-
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nie, Arrhythmien, Schwindel, Zyklusstérungen, Appetitzunahme,
erhohte Leberenzymwerte. Sehr selten anterograde Amnesie.

Paradoxe Disinhibitionsphinomene: Agitiertheit, Euphori-
sierung, Erregungszustinde, Schlaflosigkeit und Aggressivitit;
sie treten unter hoherer Dosierung und bei alteren Menschen
héufiger auf.

@ i.v-Gabe sehr langsam! Sonst Risiko der Atemdepression
erhoht. Nach Diazepam i.v. sind lokale GefaBirritationen
bis hin zu Thrombophlebitiden beobachtet worden,
die unter den Praparationsformen (Diazepam-Lipuro,
Stesolid) nicht auftreten sollen.

= Interaktionen: IRis 3
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen ein-
schliefSlich Alkohol.
Kardiovaskuldre Synkopen und/oder Atemstillstand bei
gleichzeitiger Clozapin-Einnahme und BZD-Gabe moglich
(zusitzliche i.v.-Applikation von BZD unbedingt vermeiden!).
Hemmung des Abbaus von Diazepam bei Kombination mit
Cimetidin, Disulfiram, Fluoxetin, Fluvoxamin, Ketoconazol,
Omeprazol und Valproat, dadurch verstarkte Sedierung.
Phenytoin kann den Metabolismus von Diazepam be-
schleunigen, Diazepam aber den Phenytoin-Metabolismus
hemmen. Kontrolle der Plasmaspiegel von Phenytoin.

= Bewertung

[+] Sehr gute sedierende Eigenschaft. Diazepam ist in der Not-
fallsituation unverzichtbar. Wirksam auch beim Alkoholent-
zugssyndrom (aber nicht zugelassen).

[-] Abhéngigkeitsrisiko. Als Anxiolytika sollten BZD mit ge-
ringerem Kumulationsrisiko vorgezogen werden (z.B. Alprazo-
lam, Bromazepam, Lorazepam). Auf Interaktionen ist gerade in
der Notfallmedizin zu achten.
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[R] Aufkldrung iiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.

[!] Vorsicht bei Leber- und Nierenerkrankungen, Atemwegs-
erkrankungen, Ataxien, akutem Engwinkelglaukom, Kumula-
tionsgefahr. Langfristige Gaben von BZD insbesondere bei Risi-
kogruppen (altere, internistisch kranke und Demenzpatienten)
moglichst vermeiden. Keine Verordnung bei Myasthenia gravis,
schwerer Ateminsuffizienz, schwerer Leberinsuffizienz, Schlaf-
apnoe-Syndrom, bekannter Abhéngigkeitsanamnese (ambulant).

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Dikaliumclorazepat*

Anxiolytikum.

1,4-Benzodiazepin, HWZ 2-2,5 h, aktiver Hauptmetabolit
N-Desmethyldiazepam (Nordazepam) HWZ 25-82h,
Umwandlung in der Leber zu Oxazepam (HWZ 6-25h).

Tranxilium (Sanofi Aventis)
Kps. 5/ 10/ 20mg (10, 20, 50Kps.)
Tbl. 20mg (10, 20, 50Tbl.) (Tranxilium Tabs)

Tranxilium Injizierbar (Sanofi Aventis)
Amp. 50mg (5 x 5 Trockenamp. mit Ldsungsmittelamp. 2,5 ml)

= Indikationen
Symptomatische Behandlung akuter oder chronischer Span-
nungs-, Erregungs- und Angstzustinde.
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= Dosierung

Oral
10-20mg als abendliche Einmaldosis oder in 2-3 Einzel-
gaben, max. ambulant 150 mg, stationir 300 mg/Tag.

Patenteral
i.v.-Injektion langsam (nicht mehr als 100 mg pro
Injektion). Tranxilium Injizierbar ist nach Zubereitung
der Losung zur unmittelbaren Verwendung bestimmt
(nicht tiber einen lingeren Zeitraum stabil).

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Tagesmiidigkeit
(meist nur zu Beginn der Therapie), Beeintrichtigung der
Aufmerksambkeit und des Reaktionsvermégens, Einschrankung
der Fahrtiichtigkeit und Alltagssicherheit, Kumulationsgefahr.
Sehstérungen, Artikulationsstérungen, Atemdepression (bei
hoher Dosis), Muskelschwiéche, passagere Leberwerterh6hung,
Magen-Darm-Beschwerden, Libidominderung, Menstruations-
beschwerden.

Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphanomene mog-
lich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustinde, Schlaf-
losigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter héherer Dosierung
und bei dlteren Menschen auf. Anterograde Amnesie.

= Interaktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen ein-
schliefllich Alkohol.
Kombination mit Clozapin erhoht die Gefahr eines Atem-
und/oder Kreislaufversagens.
Vorsicht bei Kombination mit Inhibitoren von CYP2C19
(z.B. Fluvoxamin oder Moclobemid) oder CYP3A4. Anstieg
der Plasmaspiegel des aktiven Metaoliten Nordazepam,
evtl. verstirkte Sedierung (» Anhang INT). CYP3A4-Induk-
toren wie Carbamazepin, Phenytoin oder Johanniskraut
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konnen den Plasmaspiegel des aktiven Metaboliten von
Nordazepam senken (» Anhang INT).

= Bewertung
[+] Keine.

[-] Abhéngigkeitsrisiko. Aufgrund von Kumulationsgefahr
und relativ hoher Interaktionsrisiken ist Dikaliumclorazepat
Mittel der 2.Wahl.

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.

['] Vorsicht bei schweren Nierenfunktionsstérungen, Atem-
wegserkrankungen. Kumulationsgefahr. Langfristige Gaben
von BZD insbesondere bei Risikogruppen (éltere, internistisch
kranke und Demenzpatienten) moglichst vermeiden. Keine
Verordnung bei Myasthenia gravis, akutem Engwinkelglau-
kom, Ataxie, schwerer Leberinsuffizienz, bekannter Abhéngig-
keitsanamnese (ambulant), Schlafapnoe-Syndrom.

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Diphenhydramin

Hypnotikum. Antihistaminikum.
Dimethylethylamin; vorwiegend H,-Rezeptorantagonist,
auch anticholinerge Eigenschaften; HWZ 4-6h.

Dolestan (Krewel Meuselbach)
Tbl. 25mg (20Tbl.)
Tbl. 50 mg (20Tbl.) (Dolestan forte)
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= Indikationen
Kurzzeitbehandlung von Schlafstorungen.

= Dosierung
25-50mg % h vor dem Schlafengehen, max. 50 mg.

= Nebenwirkungen

Sehr héufig/hdufig Somnolenz, Schwindel, Schlifrigkeit, Be-
nommenheit und Konzentrationsstorungen wihrend des Folgeta-
ges insbesondere nach unzureichender Schlafdauer, Kopfschmer-
zen, Muskelschwiche, Magen-Darm-Storungen, anticholinerge
Effekte wie Mundtrockenheit, trockener Hals, Obstipation, gas-
troosophagealer Reflux, Sehstérungen, Miktionsstérungen.

Sonstige NW Anderungen des Blutbilds, cholestatischer Ikterus,
paradoxe Reaktionen (Ruhelosigkeit, Nervositit, Erregung,
Angstzustidnde, Zittern, Schlafstérungen), Verlingerung des
QTc-Intervalls, erhohte Lichtempfindlichkeit der Haut. Die an-
ticholinerge Wirkkomponente erh6ht die Toxizitdt und kompli-
ziert das Vergiftungsbild.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei der Kombination mit anderen zentral
dampfenden Substanzen; wihrend der Behandlung darf
kein Alkohol getrunken werden. Blutdrucksenkende AM
konnen zu verstarkter Miidigkeit fithren.
Keine Kombination mit MAOH.
Cave: Wegen seiner anticholinergen Wirkung darf Diphen-
hydramin nicht mit Anticholinergika (z. B. Biperiden) oder
anticholinergen Antipsychotika/TZA (besonders Chlor-
prothixen, Clozapin, Levomepromazin, Perazin, Thiorida-
zin) kombiniert werden.
Keine Kombination mit AM, die die QTc-Zeit verldngern,
wie z.B. Amiodaron, Erythromycin, Haloperidol, Domperidon
oder Methadon, oder zu einer Hypokalidmie fithren konnen.
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Vorsicht bei Kombination mit Inhibitoren von CYP2D6
(z.B. Fluoxetin, Melperon, Paroxetin) Anstieg der Wirkspie-
gel von Diphenhydramin (» Anhang INT), dadurch auch
erhohtes Risiko fiir QTc-Zeit-Verldngerung.

= Bewertung
[+] Keine.

[-] Langere Anflutungsdauer als bei BZD. Schlafinduzierende
Wirkung geringer als bei BZD-Hypnotika. Abhéngigkeitsentwick-
lungen in Einzelfillen bekannt. Die anticholinergen Wirkkompo-
nenten erhchen die Toxizitdt und komplizieren das Vergiftungs-
bild. Aufgrund einer relativ hohen NW- und Interaktionsquote
wird von Diphenhyramin in der psychiatrischen Pharmakothera-
pie dringend abgeraten (nicht rezeptpflichtig).

[R] Eingeschrinktes Reaktionsvermégen, mogliches Abhingig-
keitsrisiko, Toleranzentwicklung. Anfallsanamnese.

[!] Vorsicht bei Leber- und Nierenfunktionsstérungen (niedri-
gere Dosis), Krampfneigung. Keine Verordnung bei Abhingig-
keitsentwicklungen, Engwinkelglaukom, Prostatahypertrophie
mit Restharn, kardialen Stérungen, Bradykardie, Asthma bron-
chiale. Suizidalitét (Gefahr der Uberdosierung und Intoxikation).
Hypokalidamie, Hypomagnesidmie, Phdochromozytom, angebo-
renes Long-QT-Syndrom, andere kardiale Storungen.

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.
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Disulfiram*

Entwohnungsmittel.

Irreversible Hemmung der Aldehyddehydrogenase
(ALDH); Anstieg des Alkoholabbauprodukts Acetaldehyd
auf das 10-Fache, dadurch tritt im Falle von Alkoholkon-
sum die Disulfiram-Alkohol-Reaktion auf.

Antabus

In D vom Markt genommen; erhaltlich tiber internationale
Apotheken z.B. aus Osterreich (Colme Trpf. 60 mg/ml) und
der Schweiz (Antabus Disp. 0,4 g).

= Indikationen

Adjuvans zur Riickfallprophylaxe bei Alkoholabusus und
Alkoholabhingigkeit im Sinne einer Aversivbehandlung.

= Dosierung
Zieldosis nach Aufdosierung: 200-500 mg/Tag; individuell
ist die wirksame Dosis unterschiedlich. Ein »Probetrunk«
eines alkoholhaltigen Getrénks zur Demonstration der
DAR (s.unten) ist nicht mehr tiblich.

[PS] 50-400 ng/ml®.

= Nebenwirkungen (ohne gleichzeitigen Alkoholkonsum)
Sehr haufig Miidigkeit, unangenehmer Mund- und Kérperge-
ruch, diffuse Oberbauchbeschwerden, Schweregefiihl im Kopf,
Blutdruckabfall.

Gelegentlich Kopfschmerzen, Polyneuropathien, Optikusneu-
ropathie mit Sehstérungen, Depression, Verwirrtheitszustiande,
Psychosen, Obstipation, Durchfall, Anstieg von Transaminasen,
Bilirubin und alkalischer Phosphatase, Hepatotoxizitit.
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Sonstige NW Selten schwere Ataxien, Dysarthrien, Blutdruck-
anstieg. In Einzelfillen: Leberversagen und die Entwicklung
metabolischer Storungen wie bei einer Laktatazidose.

Symptome der Disulfiram-Alkohol-Reaktion (DAR)

= Ubelkeit, Erbrechen, pochender Kopfschmerz, Flush,
Durst, Tachypnoe, Dyspnoe, Herzrasen, Brustschmerz,
Schwindel, Angst.

= |n Extremfallen (Notfallsituation!): Atemdepression,
massive Hypotonie, Arrhythmien, Krampfanfalle.

== \Virkdauer einer DAR ca. 60-180 min mit den oben
beschriebenen Symptomen.

== Eine DAR kann noch bis zu 2Wochen nach der letzten
Einnahme auftreten.

= |ntensitat mit starken interindividuellen Schwankungen
ist von der Disulfiram- und Alkoholkonzentration ab-
hangig.

Interaktionen: IRis 4

Keine Kombination mit Metronidazol, einigen Antibiotika
(Cephalosporine, Chloramphenicol), MAOH und Isoniazid
(schwere toxische ZNS-Symptomatik), Amitryptilin.

Bei gleichzeitiger Gabe oraler Antidiabetika, v.a.
Biguanide, Begiinstigung einer Laktatazidose.

Disulfiram kann die Wirkung von Chlordiazepoxid,
Chloroxazon, Desipramin, Diazepam, Imipramin,
Phenytoin, Theophyllin (nicht aber von Lorazepam und
Oxazepam) verstirken (reduzierte Clearance).

Cave: Acetaldehydsyndrom unter Paraldehyd.

Bewertung

[+] Im Einzelfall bei sozial stabilen Patienten im Rahmen einer
supervidierten Therapie hilfreich.
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[-] Keine Standardtherapie in der Alkoholriickfallprophylaxe
wegen Komplikationen einer DAR und Risiko der Hepatotoxizitit.

[R] Routinelabor. Hiufige Kontrollen der Leberenzyme.

[!] Vorsicht bei Depressionen, Polyneuropathie, Asthma bron-
chiale. Erhohte Vorsicht bei hohergradigen Leber- und Nieren-
funktionsstérungen. Keine Verordnung bei schweren Leber-
funktionsstérungen, floriden Ulzera, kardiovaskuldren Erkran-
kungen, Epilepsien, psychotischen Storungen, Osophagusvari-
zen, Hyperthyreose.

[RS 5] Im ersten Drittel der Schwangerschaft sind Missbildun-

gen und Schiadigungen beim Kind beobachtet worden. Vor der
Gabe in der Schwangerschaft wird dringend abgeraten.

Donepezil

Antidementivum.
Reversibler selektiver Acetylcholinesterasehemmer.

Aricept (Eisai, Pfizer)
Thbl. 5/ 10 mg (28, 56, 98Tbl.)

Aricept Evess (Eisai, Pfizer)
Schmelztbl. 5/ 10 mg (28, 98 Tbl.)

= Indikationen
Leichte bis mittelschwere Demenz bei Alzheimer-Krankheit.
Wirksam auch bei schwerer Demenz bei Alzheimer-
Krankheit (in USA zugelassen).
Verbesserung der begleitenden Verhaltensstérungen (BPSD).
Moderate Effekte bei der vaskularen Demenz.
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= Dosierung
Initial 5 mg/Tag, nach einem Monat ggf. 10 mg/Tag
(Einmalgabe zur Nacht).
Es wird in Abhangigkeit von der Vertriglichkeit eine
moglichst hohe Erhaltungsdosis angestrebt.

[PS] 50-75ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Haufig Kopfschmerzen, Schlaflosigkeit, Miidigkeit, Schwindel-
gefiihl, Halluzinationen, Erregungszustinde, aggressives Verhal-
ten, Appetitlosigkeit, Ubelkeit, Erbrechen, Diarrhd, Synkopen,
Muskelkrampfe, Ausschlag, Juckreiz, Harninkontinenz.

Gelegentlich Bradykardie, Krampfanfille, Magen- und Zwolf-
fingerdarmgeschwiire, gastrointestinale Blutungen, geringe
Erhéhung der Muskel-Kreatinkinase im Serum.

Sonstige NW Selten sinuatrialer und atrioventrikuldrer Block,
EPS, Leberfunktionsstorungen (auch Hepatitis). QTc-Zeit-Ver-
langerung.

Gastrointestinale NW treten dosisabhingig insbesondere zu
Beginn der Behandlung und wiahrend der Titrationsphase, an-
dere NW (z.B. zentral, kardiovaskulér, respiratorisch) haufiger
wihrend der Erhaltungstherapie und ohne Dosisabhéngigkeit
auf; sie sind seltener als bei Galantamin oder Rivastigmin. Fall-
berichte zu bradykarden Herzrhythmusstérungen.

= Interaktionen: IRis 4
In Kombination mit Alkohol oder anderen sedierenden
AM ist mit einer Abschwichung der kognitiven Leistungs-
fahigkeit zu rechnen.
Keine Kombination mit Cholinomimetika oder -lytika,
depolarisierenden Muskelrelaxanzien vom Succinylcholin-
Typ, bradykardieauslosenden Préparaten, z. B. f-Rezep-
torenblockern.
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Verstarkung antipsychotikainduzierter EPS moglich.
Vorsicht bei Kombination mit CYP2D6-Inhibitoren, z.B.
Chinidin, Fluoxetin oder Paroxetin wegen Hemmung des
Abbaus von Donepezil, hohere Plasmakonzentrationen von
Donepezil (» Anhang INT).

Es liegen Fallberichte zu QTc-Zeit-Verldngerung und
ventrikuldren Arrhythmien bei AChE-I vor; regelméfiige
Puls- und ggf. EKG-Kontrollen v.a. zu Beginn der Therapie
und bei Kombination mit die QTc-Zeit verlingernden AM
empfohlen.

= Bewertung

[+] Vertraglichkeit, insbesondere gastrointestinale NW, besser
als bei Galantamin und (oral appliziertem) Rivastigmin. Bei
Nierenfunktionsstorungen in der Regel keine Dosisanpassung
erforderlich.

[-] Schlafprobleme haufiger als bei den anderen AChE-I. Nut-
zen-Risiko-Relation bei allen AChE-I noch unbefriedigend.

[R] Routinelabor. Regelmaflig Puls und EKG, v.a. zu Beginn.
Vertraglichkeit und Nutzen nach 3 Monaten und auch danach
regelmaf3ig tiberpriifen.

['] Vorsicht bei eingeschrankter Leberfunktion: Dosisanpassung
notig. Vorsicht bei Herz-Kreislauf-Erkrankungen und bei Pa-
tienten mit Risiko zur Bildung peptischer Ulzera. Cave: Vor
Operationen lange HWZ bedenken. Keine Verordnung bei
bradykarden Herzrhythmusstérungen, supraventrikuldren Er-
regungsleitungsstorungen, Asthma bronchiale und anderen ob-
struktiven Lungenerkrankungen.

[RS] Nicht relevant.
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Doxepin

Trizyklisches Antidepressivum.
Wiederaufnahmehemmung von Noradrenalin etwas
starker als von Serotonin. Anticholinerge, a;-antagonistische
Effekte und sehr starke antihistaminerge Wirkung.

Aponal (Riemser)

Drg. 5mg (100 Drg.); 10/25 mg (50, 100 Drg.)
Tbl. 50/100 mg (50, 100Tbl.)

Trpf. 10mg=20Trpf.=1ml (30 ml/3 x30ml)
Amp. 25mg=2ml=1Amp. (5Amp.)

= Indikationen
Depressive Erkrankungen.
Angstsyndrome.
Leichte Entzugssyndrome bei Alkohol-, Medikamenten-,
Drogenabhdngigkeit.
Schlafstorungen (fiir diese Indikation allein aber nicht zu-
gelassen).

= Dosierung

Oral
Depression: Initial 3 x 25 mg, Erhaltungsdosis 3 x 50 bis
3 x 75mg; max. 300 mg/Tag. Depression mit Schlaf-
storungen: Dosisverteilung 1/3 morgens, 2/3 spit
abends.
Angstsyndrome: Mit niedriger Dosis einsteigen.
Entzugssyndrome: Oft Hochstdosis nétig, z. B. 3 x 50 bis
6 x 50 mg/Tag in den ersten 3 Tagen, dann schrittweise
Reduktion.
Schlafstorungen (ohne Depression): zunachst Versuch mit
5mgam Abend.
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Im Alter und bei leichten bis mittelgradigen Leber-/Nie-
renfunktionsstorungen: Dosisanpassung.

[PS] Summe Doxepin plus Desmethyldoxepin: 50-150 ng/m1®).

Parenteral
Tropfinfusion bis 150 mg/Tag in steigender Dosierung in
einer Standardinfusionslosung, nach Besserung - orale
Therapie in absteigender Dosierung; i.m.-Injektion mog-
lich, jedoch ohne klinischen Nutzen.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Miidigkeit, Benommenheit, Schwindel, orthostati-
sche Dysregulation, Tachykardie, Herzrhythmusstorungen,
Tremor, Schwitzen, Obstipation, Gewichtszunahme, Mund-
trockenheit, trockene Nase, Akkommodationsstérungen, meist
passagerer Anstieg der Leberenzyme.

Haufig Innere Unruhe, Verwirrtheitszustinde, Miktions-
storungen, sexuelle Funktionsstorungen, Pruritus.

Gelegentlich Storungen der Erregungsleitung des Herzens,
Kollapszustinde, Tinnitus, Odeme, Paristhesien, vermehrtes
Traumen, Harnverhalt, Galaktorrho.

Sonstige NW Sehr selten Gynikomastie, Anderungen des Blut-
zuckerspiegels, Hepatitis, Blutbildveranderungen (hamolytische
Anémie, Leukozytopenie, Agranulozytose, Thrombozytopenie),
Verstirkung einer bestehenden Herzinsuffizienz. In Einzelfillen
SIADH, dann v.a. bei dlteren Patienten QTc-Zeit-Verlangerung
moglich; sehr selten sind TdP aufgetreten. Alteration der Throm-
bozytenfunktion mit selten verldngerter Blutungszeit und/oder
Anzeichen einer Blutung unter Antidepressiva mit (selektiver)
Hemmung der Serotoninwiederaufnahme.
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= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder Ein-
nahme anderer zentral dimpfend wirkender Substanzen:
mogliche Wirkverstirkung.
Keine Kombination mit MAOH (unter stationdren Be-
dingungen u. U. méglich), Sympathomimetika, Antihyper-
tonika und anticholinergen Substanzen, z. B. Biperiden,
Benztropin, Trihexiphenyl oder Metixen.
QTc-Zeit-Verlingerung bekannt: Keine Kombination
mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die
QTc-Zeit verlingernden AM.
Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokalidamie/
Hypomagnesidmie verursachen konnen (Risiko fiir
Arrhythmien).
Vorsicht bei gleichzeitiger Thrombozytenaggregations-
hemmung oder Antikoagulation.
Vorsicht bei Kombination mit CYP2C19-Inhibitoren, z.B.
Cimetidin oder Fluvoxamin, oder CYP2C19-Induktoren,
z.B. Ginkgo biloba, Phenytoin, oder CYP2D6-Inhibitoren,
z.B. Melperon (» Anhang INT); Plasmaspiegelkontrolle
empfohlen.

0 Keine TZA bei kardialer Vorschadigung; keine Kombina-
tion mit Antiarrhythmika und AM, die zur QTc-Zeit-Ver-
langerung oder zu Erregungsleitungsstorungen fiihren,
z.B. Pimozid, Thioridazin. Bei > 100 mg/Tag steigt das
Risiko fur kardiale NW.

= Bewertung

[+] Neben Amitriptylin wichtigster Vertreter der Antidepressiva
mit sedierender Wirkung. Wirksam bei Schlafstérungen, auch
in der niedrigen Dosis von 5mg.

[-] Deutliche Sedierung. i.v.- bzw. i.m.-Verabreichung verzicht-
bar. Kreislaufkontrollen, besonders in initialer Therapiephase
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notig. Gewichtszunahme. Therapeutische Breite geringer als bei
neueren Antidepressiva.

[R] Routinelabor (Blutbild!), Elektrolyte (Cave: Hyponatridmie,
besonders bei dlteren Patienten). Gewicht. EKG und RR regel-
miflig. Anfallsanamnese.

['1 Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].:
engmaschiges Monitoring der Suizidalitit (wie bei allen Anti-
depressiva). Blutbildverdnderungen. Vorsicht bei schweren
Leber- und Nierenerkrankungen, erhohter Anfallsbereitschaft,
angeborenem Long-QT-Syndrom, kardialer Vorschiadigung,
Hypokalidmie, Bradykardie. Keine Verordnung bei Harnver-
halt, Engwinkelglaukom, Prostatahypertrophie mit Restharn-
bildung, Ileus, Delir.

[RS 5] Es gibt jetzt und auch frither zu wenige Untersuchungen

zum Risiko von Doxepin in der Schwangerschaft; von einer Ver-
ordnung wird abgeraten.

Doxylamin

Hypnotikum.

Dimethylethylamin; vorwiegend H;-Rezeptorantagonist,
auch anticholinerge Eigenschaften (etwas geringer als
Diphenhydramin); HWZ 8-10h.

Gittalun Trinktabletten (Thomae/Boehringer-Ingelheim)*

Brausetbl. 25 mg (10, 20Tbl.)

1 Es wurde ein Generikum ausgewdhlt, da der Erstanbieter nicht
mehr feststellbar ist.
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= [ndikationen

Zur Beruhigung vor dem Einschlafen und bei unruhigem
Schiaf.

= Dosierung
25-50mg % h vor dem Schlafengehen, max. 50 mg.

= Nebenwirkungen
Benommenheit, Schwindel, Konzentrationsstorungen, Mus-
kelschwiche, Kopfschmerzen, Krampfanfille, Sehstérungen,
gastrointestinale Beschwerden, Miktionsbeschwerden, Tachy-
kardie, Herzrhythmusstérungen. Fallberichte tiber Rhabdo-
myolyse bei Uberdosierung. Bei plétzlichem Absetzen Rebound-
Phinomene grundsitzlich méglich. Sehr selten Blutbildver-
dnderungen.

Keine Detailbeschreibung, weil von dem Préparat abgeraten
wird.

= Interaktionen: IRis 3
Keine Kombination mit anderen ddmpfenden AM.
Keine Kombination mit AM, die zu Herzrhythmus-
storungen oder einer Hypokalidmie fithren kénnen.
Keine Kombination mit Anticholinergika und MAOH.
Vorsicht bei der Kombination mit Antihypertonika.
Bei Kombination mit Phenytoin kann die Wirkung von
Doxylamin abgeschwicht sein.

= Bewertung
[+] Keine.

[-] Die Indikation entspricht keiner psychiatrischen ICD-
10-Diagnose; es handelt sich noch um eine frithere Zulassung.
Schlafinduzierende Wirkung ist geringer als bei BZD-Hypnoti-
ka. Abhédngigkeitsentwicklungen in Einzelfillen bekannt. Auf-
grund einer relativ hohen NW-Rate und einer schlechten Da-
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tenlage wird dringend abgeraten, Doxylamin zu empfehlen
(nicht rezeptpflichtig).

[R] Eingeschrénktes Reaktionsvermégen, mogliches Abhéngig-
keitsrisiko. EKG-Kontrollen regelméaf3ig. Anfallsanamnese.

['1 Vorsicht bei Leberfunktionsstorungen (niedrigere Dosis),
kardialer Vorschadigung, Atemstorungen, Krampfneigung,
gastroosophagealem Reflux. Keine Verordnung bei Abhingig-
keitsentwicklungen, Engwinkelglaukom, Prostatahypertrophie
mit Restharn, Harnverhalt, kardialen Storungen, Bradykardie,
Hypokalidmie, Hypomagnesidmie, Epilepsie, Suizidalitit (Ge-
fahr der Uberdosierung und Intoxikation).

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Duloxetin

Antidepressivum.
Selektiver Serotonin- und Noradrenalin-Wiederaufnahme-
hemmer (SNRI).

Cymbealta (Lilly)
Kps. 30/ 60 mg (28, 98 Kps.)

= |ndikationen
Depressive Erkrankungen, auch mit einer »Langzeittherapie«
(Fortfithrung tiber die Erhaltungstherapie hinaus).
Generalisierte Angststorung (GAS).
Schmerzen bei diabetischer Polyneuropathie (fiir diese Indi-
kation ist das mit Cymbalta identische Ariclaim im Handel).
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Belastungs(harn)inkontinenz (fiir diese Indikation ist das
mit Cymbalta identische Yentreve im Handel).

= Dosierung
Depression: Startdosis 60 mg, Erhaltungsdosis 60-120 mg/
Tag. Dosisreduktion ggf. tiber ca. 1 Woche.
GAS: Startdosis 30 mg, Erhaltungsdosis 60-120 mg/Tag
Fibromyalgiesyndrom (und andere Schmerzsyndrome):
60mg > 120 mg/Tag (off label).

[PS] 30-120 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Sehr hiufig Midigkeit, Kopfschmerzen, Ubelkeit, Mund-
trockenheit.

Haufig Angst, Agitiertheit, Schlaflosigkeit, Schwindel, Lethar-
gie, Appetitmangel, gastrointestinale Beschwerden, Gewichts-
abnahme (gelegentlich -zunahme), Palpitationen, Schwitzen,
Tremor, Blutdruckanstieg, Géhnen, muskuloskeletale Schmer-
zen, Muskelkrampfe, Muskelsteifigkeit, Tinnitus, unscharfes
Sehen, Hautausschlag, Pardsthesien, sexuelle Funktionssto-
rungen.

Gelegentlich Verwirrtheit, Bruxismus, Akathisie, Hyperglyka-
mie (insbesondere bei Diabetes-Patienten), Anstieg der Kreatin-
phosphokinase, Erhéhung der Leberenzymwerte, Hepatitis,
akute Leberschiddigung, Tachykardie, supraventrikuldre
Arrhythmien, Hypertonie, orthostatische Hypotension, Myo-
klonien, Dyskinesien, RLS, Geschmacksstorungen, Mydriasis,
Sehstérungen, Synkopen, Nachtschweif}, Urtikaria, Lichtiiber-
empfindlichkeit der Haut, Harnverhalt, Dysurie.

Sonstige NW Anfinglich leichter Blutdruckanstieg moglich,
Galaktorrh6, Hyperprolaktindmie. Fille von Leberschiddigun-
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gen. Selten Hyponatridmie, STADH, dann v.a. bei élteren Pa-
tienten. Alteration der Thrombozytenfunktion mit selten ver-
langerter Blutungszeit und/oder Anzeichen einer Blutung
unter Antidepressiva mit (selektiver) Hemmung der Serotonin-
wiederaufnahme.

Interaktionen: IRis 4

Keine Kombination mit MAOH.

Keine Kombination mit CYP1A2-Inhibitoren (» Anhang
INT), z. B. Ciprofloxacin, Enoxacin, Fluvoxamin.

Vorsicht bei Kombination mit serotonergen AM, z.B.
Tryptophan, SSRI, TZA, Tramadol, Venlafaxin, Johannis-
kraut-Praparaten, Triptanen) oder Linezolid (Antibiotikum,
schwacher, reversibler, nichtselektiver MAOH) wegen des
Risikos eines zentralen Serotoninsyndroms.

Vorsicht bei Kombination mit (Thiazid-)Diuretika und
ACE-Hemmern (Hyponatridmierisiko).

Wenn neben Duloxetin NSAID, Thrombozytenaggregations-
hemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet werden
miissen, sollten Substanzen mit fehlender relevanter
Affinitat zum Serotonintransporter wie Mirtazapin vor-
gezogen werden.

Wegen méfliger Hemmung von CYP2D6 durch Duloxetin
erhohte Plasmakonzentrationen von AM méglich, die
Substrate von CYP2D6 sind (» Anhang SUB), daher keine
Kombination mit Metoprolol.

Bei Rauchern konnen bis 120 mg/Tag benétigt werden
(beschleunigte Clearance von Duloxetin und niedrige
Plasmaspiegel).

Bewertung

[+] Nicht sedierend. Keine Gewichtszunahme. Keine QTc-Zeit-
Verldngerung bekannt. Vorteile bei diabetischer Polyneuropa-
thie und Fibromyalgie (in den USA zugelassen bei Fibromyalgie
und chronischen muskuloskeletalen Schmerzen). Moglicher-
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weise Vorteile bei korperlichen Symptomen und Schmerzen im
Rahmen einer Depression; auch bei gehemmter Depression in-
diziert.

[-] Harnretention moglich.

[R] Routinelabor, regelméflig Leberwerte. Elektrolyte. Blutge-
rinnung. RR (besonders bei vorbestehender arterieller Hyperto-
nie, v.a. in den ersten Behandlungswochen).

['] Vorsicht bei kardiovaskuldren und leichten bis mittelschweren
Leberfunktionsstorungen, Hypertonie, Blutungsneigung, erhh-
tem Augeninnendruck oder Engwinkelglaukom, Anfallsanam-
nese. Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].:
engmaschiges Monitoring der Suizidalitidt wie bei allen Anti-
depressiva. Keine Verordnung bei mittelschwerer Leber- und
Nierenfunktionseinschrankung, unkontrollierter Hypertonie.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschétzung.

Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Escitalopram

Antidepressivum.
Selektiver Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI).

Cipralex (Lundbeck)
Tbl. 10/ 20mg (20, 50, 100Tbl.)
Trpf. 20mg/ml (15mlLsg.)
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= Indikationen
Episoden einer Major Depression.
Panikstorung mit/ohne Agoraphobie.
Generalisierte Angststorung (GAS).
Soziale Phobie.
Zwangsstorung.

= Dosierung
Depression, soziale Phobie, GAS, Zwangsstorung:
Morgens 10 mg (Start- und Erhaltungsdosis) >
max. 20 mg/Tag.
Panikst6rung: Initial 5 mg fiir eine Woche > 10 mg/Tag;
ggf. Steigerung bis auf max. 20 mg/Tag.
Altere Patienten: 5mg -> max. 10 mg/Tag.

[PS] 15-80 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Sehr hiaufig Ubelkeit.

Haufig Midigkeit, Gdhnen, Ruhelosigkeit, Schlaflosigkeit,
Schlifrigkeit, Schwindel, Angstlichkeit, verminderter oder ge-
steigerter Appetit, Erbrechen, Diarrho, Obstipation, Gewichts-
zunahme (gelegentlich -abnahme), Schwitzen, Tremor, Arthral-
gien, Myalgien, Mundtrockenheit, Parasthesien, sexuelle Funk-
tionsstorungen.

Gelegentlich Verwirrtheit, nachtlicher Bruxismus, Agitiertheit,
Nervositat, Schlafstorungen, Tachykardie, Synkopen, Tinnitus,
Mydriasis, Sehstérungen, Geschmacksstorungen, Urtikaria,
Hautausschlag, Juckreiz, Odeme, Nasenbluten, gastrointestinale
Blutungen, Metrorrhagie oder Menorrhagie bei Frauen.

Sonstige NW Selten Hyponatridmie, SIADH, dann v.a. bei
ilteren Patienten. Dosisabhédngiges Risiko einer QTc-Zeit-Ver-
langerung, Fille von ventrikuldren Arrhythmien einschliefllich
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TdP. Patienten sollten angehalten werden, sich bei Anzeichen
von Herzrhythmusstérungen wie z.B. Palpitationen, Kurz-
atmigkeit, Schwindel oder Synkopen unverziiglich érztlich vor-
zustellen. Einzelfille von Hepatitis, Harnretention, Thrombo-
zytopenie. Alteration der Thrombozytenfunktion mit selten
verlangerter Blutungszeit und/oder Anzeichen einer Blutung
unter Antidepressiva mit (selektiver) Hemmung der Serotonin-
wiederaufnahme. Zentrales Serotoninsyndrom.

= |nteraktionen: IRis 3
Keine Kombination mit MAOH (MAOH frithestens 7 Tage
nach Absetzen von Escitalopram verordnen; Escitalopram
kann 14 Tage nach Absetzen eines irreversiblen MAOH
bzw. 2 Tage nach Absetzen von Moclobemid angesetzt wer-
den). Keine Kombination mit Linezolid (Antibiotikum,
schwacher, reversibler, nichtselektiver MAOH).
Keine Vorsicht ist geboten bei Kombination mit seroto-
nergen AM, z.B. Ondansetron, tryptophanhaltigen AM,
Tramadol oder anderen serotoninstimulierenden oder
Johanniskraut-Praparaten wegen der Gefahr eines zentralen
Serotoninsyndroms.
QTc-Zeit-Verlangerung bekannt: Keine Kombination
mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die
QTc-Zeit verlingernden AM (formal kontraindiziert!).
Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokaliamie/
Hypomagnesidmie verursachen konnen (Risiko fiir
Arrhythmien).
Fiir Escitalopram wird das Interaktionsrisiko niedriger ein-
geschitzt als fir Citalopram, auch wegen geringerer Effekte
auf das QTc-Intervall.
Vorsicht bei Kombination mit (Thiazid-)Diuretika und
ACE-Hemmern (Hyponatridgmierisiko).
Keine pharmakokinetischen oder -dynamischen Interak-
tionen mit Alkohol bekannt, dennoch sollte auf gleichzei-
tigen Alkoholkonsum moglichst verzichtet werden.
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Wenn neben Escitalopram NSAID, Thrombozytenaggrega-
tionshemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet wer-
den miissen, sollten Substanzen mit fehlender relevanter
Affinitat zum Serotonintransporter wie Mirtazapin vorge-
zogen werden.

Plasmaspiegelkontrolle empfohlen bei Kombination mit
CYP2C19-Inhibitoren, z. B. Cimetidin oder Fluvoxamin, oder
-Induktoren, Ginkgo biloba, Phenytoin, Rifampicin (» An-
hang INT). Bei notwendiger Kombination mit CYP2C19-In-
hibitoren nur max. 10 mg Escitalopram pro Tag.

= Bewertung

[+] Selektivster SSRI. Nicht sedierend. Kombination mit Mirta-
zapin zeigt oft gute Effekte. Escitalopram kann als schwacher
CYP2D6-Inhibitor mit Tamoxifen kombiniert werden. Escitalo-
pram (10mg bei <65].; 5mg bei >65].) zeigte nach einem
Schlaganfall, unabhéngig von einer Wirkung auf depressive
Symptome, positive Effekte auf kognitive Funktionen; ein er-
hohtes Blutungsrisiko wurde nicht gesehen. In einer Metaanaly-
se wird Escitalopram - neben Mirtazapin, Sertralin, Venlafaxin -
als Mittel der 1. Wahl genannt. Bei leichter Niereninsuffizienz
keine Dosisanpassung.

[-] Anfingliche Ubelkeit. Dosisabhingige QTc-Zeit-Verlidnge-
rung. Interaktionsrisiko beachten.

[R] Routinelabor, Elektrolyte (Cave: Hyponatridmie, besonders
bei élteren Patienten), EKG. Risiko fiir Himorrhagie abklaren.
Anfallsanamnese.

[11 Vorsicht bei leichten bis mittelschweren Leberfunktionssto-
rungen: mit 5mg beginnen. Bei CYP2C19-Poor-metabolizer-
Status max. 10 mg/Tag. Vorsicht bei instabiler Epilepsie, erhoh-
ter Blutungsneigung, erhéhtem Risiko fiir Herzrhythmussto-
rungen. Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von
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24].: engmaschiges Monitoring der Suizidalitit wie bei allen
Antidepressiva. Erhohtes Osteoporoserisiko unter Langzeitme-
dikation bei dlteren Menschen. Keine Verordnung bei schweren
Leber- und Nierenfunktionsstérungen, angeborenem Long-
QT-Syndrom, bekannter Verlingerung des QTc-Intervalls.

[RS 4] Die Verordnung wahrend der Schwangerschaft sollte ver-
mieden werden.

Flunitrazepam

Hypnotikum.
1,4-Benzodiazepin, HWZ 17-27h.

Rohypnol (Roche)
Tbl. 1mg (10, 20Tbl.)
Amp. 2mg/1 ml (5Amp.) BtmVV

= Indikationen
Kurzzeitbehandlung von Schlafstorungen; nur bei Schlaf-
storungen von klinisch bedeutsamem Schweregrad.
Die parenterale Applikationsform findet v.a. in der Anisthe-
siologie Verwendung und darf i.v. nur langsam unter Kon-
trolle der kardiorespirativen Funktionen injiziert werden.

= Dosierung
Ambulant 0,5-2 mg; stationir max. 4 mg.

= Nebenwirkungen

Keine Haufigkeitsangaben vom Hersteller. Es werden nur die
wichtigsten NW genannt: Benommenheit, Kopfschmerzen, gas-
trointestinale Stérungen, Ataxie, Hypotension, Odeme, Rash,
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Herzversagen. Bei dlteren Patienten erhohtes Risiko fiir Stiirze
und Knochenbriiche.

Bei hohen Dosen sind, besonders bei ilteren Patienten,
Hang-over-Effekte mit verminderter psychomotorischer
Leistungsfahigkeit und Reaktionsbereitschaft (eingeschrankte
Verkehrstiichtigkeit, eingeschrinkte Leistungsfihigkeit bei All-
tagstatigkeiten) bekannt.

Unter Flunitrazepam, starker als bei anderen BZD, sind
paradoxe Disinhibitionsphdnomene moglich: Agitiertheit,
Euphorisierung, Erregungszustinde, Schlaflosigkeit und Ag-
gressivitit. Sie treten besonders unter hoherer Dosierung und
bei dlteren Menschen auf.

= Interaktionen: IRis 3
Auferste Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral
dampfenden Pharmaka.
Keine Kombination mit Buprenorphin.
Bei Kombination mit AM, die CYP2C19 oder CYP3A4
hemmen oder induzieren, kann es zu einer verdnderten
Pharmakokinetik kommen (» Anhang INT). Die Effekte
scheinen allerdings klinisch nicht relevant zu sein. Bei
Risikopatienten und im Alter allerdings grundsitzlich Vor-
sicht.

= Bewertung
[+] Hochwirksames Hypnotikum, bei Patienten, die auf andere
Hypnotika nicht ansprechen, z. B in der Palliativmedizin.

[-] Extrem hohes Abhéngigkeitsrisiko. Kumulationsgefahr, be-
sonders bei dlteren Patienten. Psychiatrischer Einsatz nur in
Ausnahmefallen.

[R] Abhingigkeitsanamnese! Aufklirung {iber BZD-Risiken,
u.a. Abhingigkeitsentwicklungen, Entzugssyndrome, Toleranz-
entwicklung.
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[!] Vorsicht bei deutlich eingeschrankter Nierenfunktion, Eng-
winkelglaukom, Ataxie. Cave: Die parenterale Applikationsform
ist wegen Missbrauchs durch (meist Opiat-)Abhéngige der Bt-
mVV unterstellt. Toleranzentwicklung. Keine Verordnung bei
Myasthenia gravis, schwerer Ateminsuffizienz, Schlafapnoe-Syn-
drom, bekannter Abhéngigkeitsanamnese (ambulant), schweren
Leberschiaden.

[RS 5] Es gibt Studien mit schwerwiegenden, aber auch mit feh-

lenden Risiken. Von einer Verordnung wihrend der Schwan-
gerschaft wird abgeraten.

Fluoxetin

Antidepressivum.

Selektiver Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI).
Lingste HWZ unter den SSRI; Steady State erst nach
einigen Wochen.

Fluctin (Lilly)
Kps. 20mg (28, 100Kps.)
Thl. 20mg (28, 100Tbl.)

= Indikationen
Episoden einer Major Depression.
Zwangsstorung.
Bulimie.

= Dosierung
Depression: Morgens 20 mg > max. 80 mg/Tag.
Zwangsstorung: 20-60 mg/Tag.
Bulimie: 60 mg/Tag.
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Pramenstruell-dysphorisches Syndrom: 20 mg/Tag
(off label).
Altere Patienten: max. 60 mg/Tag.

[PS] Summe Fluoxetin plus Norfluoxetin: 120-500 ng/ml(P).

= Nebenwirkungen
Sehrhaufig Schlaflosigkeit, Kopfschmerzen, Diarrhg, Ubelkeit,
Miidigkeit.

Haufig Benommenbheit, Zwangsgéihnen, Angst, Nervositit, in-
nere Unruhe, Angespanntheit, ungewohnliche Traume, Schwin-
del, Geschmacksstorungen, Lethargie, Somnolenz, Palpitatio-
nen, Tremor, Arthralgien, Appetitlosigkeit, Gewichtsverlust,
Ubelkeit, Mundtrockenheit, hiufiges Wasserlassen, Schwitzen,
Juckreiz, Ausschlag, Urtikaria, verschwommenes Sehen, Libido-
verlust.

Gelegentlich Depersonalisation, Bruxismus, Gleichgewichts-
storungen, Dyskinesie, Ataxie, Mydriasis, Hypotonie, Dyspnoe,
Dysphagie, Alopezie, erhohte Neigung zu Himatomen, Muskel-
zuckungen, Dysurie, sexuelle Dysfunktion.

Sonstige NW Selten allergische Hauterscheinungen (da solche
gelegentlich im Rahmen schwerer systemischer Reaktionen
mit Beteiligung von Leber, Lunge oder Niere vorkommen, muss
Fluoxetin dann abgesetzt werden); systemische Reaktionen auch
ohne Hautbeteiligung; von der Norm abweichende Leberfunk-
tionstests; Hepatitis; Hyponatridmie, SIADH, dann v. a. bei élte-
ren Patienten. Einzelfallberichte tiber Hypoglykdmien bei Dia-
betikern. Geringe QTc-Zeit-Verlangerung moglich. Alteration
der Thrombozytenfunktion mit selten verlangerter Blutungs-
zeit und/oder Anzeichen einer Blutung unter Antidepressiva
mit (selektiver) Hemmung der Serotoninwiederaufnahme. In
Einzelfillen zentrales Serotoninsyndrom.
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= Interaktionen: IRis 5
Keine Kombination mit MAOH (MAOH 14 Tage vor
Fluoxetin absetzen; nach Absetzen von Fluoxetin sollte
wegen der langen HWZ des Metaboliten Norfluoxetin
5 Wochen gewartet werden, bevor ein MAOH gegeben
wird; nach Absetzen von Moclobemid kann Fluoxetin am
tbernéchsten Tag gegeben werden).
Keine Kombination mit Tamoxifen (Citalopram, Escita-
lopram, Venlafaxin sind mit Tamoxifen kombinierbar).
Keine Kombination mit Codein, Hydrocodon oder Trama-
dol, da Fluoxetin und sein Hauptmetabolit Norfluoxetin
CYP2D6 hemmen und damit die Bildung der pharmakolo-
gisch aktiven Metaboliten der Analgetika unterdriicken.
Keine Kombination mit Metoprolol (dafiir Bisoprolol).
Fluoxetin und sein Hauptmetabolit Norfluoxetin hemmen
den Abbau von Metoprolol.
QTc-Zeit-Verldngerungen kénnen vorkommen: Keine
Kombination mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit
anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.
Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokalidamie/
Hypomagnesidmie verursachen kénnen (Risiko fiir
Arrhythmien).
Vorsicht bei Kombination mit serotonergen AM, z. B.
Triptanen, Tryptophan, Ondansetron, TZA (besonders
Amitriptylin), Johanniskraut-Préaparaten oder Linezolid
(Antibiotikum, schwacher, reversibler, nichtselektiver
MAOH) wegen der Gefahr eines zentralen Serotonin-
syndroms.
Vorsicht bei Kombination mit (Thiazid-)Diuretika und
ACE-Hemmern (Hyponatridmierisiko).
Vorsicht bei Kombination mit Phenytoin. Es wurden
toxische Effekte berichtet.
Keine pharmakokinetischen oder -dynamischen Interakti-
onen mit Alkohol bekannt, dennoch sollte auf gleich-
zeitigen Alkoholkonsum moglichst verzichtet werden.
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Wenn neben Fluoxetin NSAID, Thrombozytenaggrega-
tionshemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet
werden miissen, sollten Substanzen mit fehlender rele-
vanter Affinitit zum Serotonintransporter wie Mirtazapin
vorgezogen werden.

Fluoxetin und sein Hauptmetabolit Norfluoxetin sind
potente Inhibitoren von CYP2D6 und geringfiigig auch
von CYP3A4. Daher besondere Vorsicht bei Kombination
mit AM, die bevorzugte Substrate von CYP2D6 sind,
insbesondere Amitriptylin, Atomoxetin, Clomipramin,
Imipramin, Sertindol, mehreren Antipsychotika (» Anhang
SUB). Bei Kombination unbedingte Kontrolle der Plasma-
spiegel.

Mogliche Verstiarkung von EPS bei Kombination mit Anti-
psychotika wegen erhohter Wirkspiegel.

Wegen der langen HWZ von Fluoxetin und Norfluoxetin
besteht mehrere Wochen nach Absetzen noch ein Interak-
tionsrisiko.

Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend empfoh-
len.

Bewertung

[+] Nicht sedierend. Keine Gewichtszunahme. Motorische De-
fizite nach einem Schlaganfall besserten sich in einer Studie mit
20 mg signifikant.

[-] Gelegentliche Aktivierung zu Beginn der Therapie. Anfing-
liche Ubelkeit moglich. Hohes Interaktionsrisiko und damit
Therapieeinschrankungen (Cave: lange HWZ). Escitalopram
oder Sertralin haben unter den SSRI eine giinstigere Nutzen-
Risiko-Relation.

[R] Routinelabor, Elektrolyte (Cave: Hyponatridmie, besonders
bei dlteren Patienten), EKG empfohlen. Risiko fiir Himorrhagie
abklaren. Anfallsanamnese.
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['1 Vorsicht bei eingeschrinkter Leber- bzw. Nierenfunktion
(Dosisanpassung), Krampfbereitschaft und erhohtem Augen-
innendruck. Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter
von 24].: engmaschiges Monitoring der Suizidalitit (wie bei
allen Antidepressiva). Erhohtes Osteoporoserisiko unter Lang-
zeitmedikation bei dlteren Menschen. Bei Diabetikern sind
héufigere Blutzuckerkontrollen anzuraten, da unter Fluoxetin
eine Hypoglykamie moglich ist, die nach Absetzen in eine Hy-
perglykdmie umschlagen kann.

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Flupentixol

Hochpotentes, konventionelles trizyklisches
Antipsychotikum.

Thioxanthenderivat; Blockade von D;-, D,- und D;-Rezep-
toren, 5-HT,5-Rezeptoren, a;-Rezeptoren; geringe Affini-
tiat zu Hy-Rezeptoren.

Fluanxol (Bayer Vital)

Drg. 0,5 mg (50Drg.); 2/ 5mg (50, 100 Drg.)

Trpf. 50mg=20Trpf.=1ml (10 ml)

Depotpréparat (nur i.m.): Flupentixoldecanoat

Fluanxol Depot (Bayer Vital)

Amp. 10mg/0,5 ml (5 Amp.) (Fluanxol Depot 2%)

Amp. 20mg/1 ml (1 und 5 Amp.; Injfl. 3/10 ml) (Fluanxol Depot 2%)
Amp. 100 mg/1 ml (1,5 Amp.) (Fluanxol Depot 10%)

= Indikationen
Akut- und Langzeitbehandlung schizophrener Psychosen.
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= Dosierung
Oral
Akutbehandlung 10-60 mg, Langzeitbehandlung 4-20 mg/
Tag.
Vorwiegend Negativsymptomatik: niedrigere Dosis.
Altere Patienten: 2-15 mg/Tag.

[PS] cis-Isomer: 0,5-5 ng/ml®.

Depotpraparat
10-60 i.m., max. 100 mg im Abstand von 2-4 Wochen.
Erhaltungsdosis 20 mg i.m. alle 3 Wochen.
Durchschnittliche Dosis 0,2-1 ml Injektionslosung
(20-100 mg) im Abstand von 2-4 Wochen.

= Nebenwirkungen

Sehr héufig Miidigkeit (insbesondere zu Beginn der Behand-
lung), Akathisie, Frithdyskinesien (Zungen-Schlund-Krampfe,
Schiefhals, Kiefermuskelkrampfe, Blickkrampfe, Versteifung der
Riickenmuskulatur), Hyperkinesie, Hypokinesie, weitere EPS
(bei geringer Dosierung 0,5-1 mg gelegentlich), dosisabhingig
orthostatische Dysregulation, Hypotonie (insbesondere zu Be-
handlungsbeginn und bei Patienten mit Phiaochromozytom,
zerebrovaskuldrer, renaler oder kardialer Insuffizienz), Tachy-
kardie, Mundtrockenheit.

Hiufig Ubelkeit, Erbrechen, Obstipation, Diarrhé, Appetit-
verlust, Akkommodationsstorungen, vermehrter Tranenfluss,
Gefiihl der verstopften Nase, Erhohung des Augeninnendrucks,
Miktionsstorungen, Kopfschmerzen, Schwindel, Gewichtszu-
nahme, Dystonie, Herzrasen, Dyspnoe, Dyspepsie, Harnverhalt,
Pruritus, Hyperhidrosis, Myalgie, gesteigerter Appetit, Abnah-
me der Libido, abnormales Sehen, Asthenie.
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Gelegentlich Zerebrale Krampfanfille, Schlafstorungen, Er-
regung, Benommenheit, Unruhe, depressive Verstimmung, de-
lirante Symptome (insbesondere unter Kombination mit anti-
cholinerg wirksamen Substanzen), Regulationsstérungen der
Korpertemperatur, passagere Leberfunktionsstorungen, Ab-
flussstorungen der Galle, Photosensibilitit, Pigment-, Kornea-
und Linseneinlagerungen, Lethargie, Hitzewallung, Unterleib-
schmerzen, Bladhungen, Gelbsucht, Dermatitis, allergische Haut-
reaktionen, erektile Dysfunktion, Ausbleiben der Ejakulation
(bei Depot: Reaktionen an der Einstichstelle).

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen malignes neuro-
leptisches Syndrom, Reaktivierung bzw. Verschlechterung
psychotischer Prozesse, Spatdyskinesien, lebensbedrohlicher
paralytischer Ileus, Thrombosen, Storungen des Glukosestoff-
wechsels, Menstruationsstorungen, Galaktorrho, Gynidkomas-
tie. EKG-Veranderungen (Storungen der Erregungsausbreitung
und -riickbildung, méglicherweise auch QTc-Zeit-Verlangerun-
gen), Muskelstarre, vegetative Entgleisung mit Herzjagen und
Bluthochdruck, Bewusstseinstriibung bis Koma, anaphylakti-
sche Reaktion, Uberempfindlichkeitsreaktion, Hyperprolaktin-
dmie, Hyperglykdmie, Agranulozytose, Leukopenie, Thrombo-
zytopenie, ventrikuldre Arrhythmien - Kammerflimmern,
Kammertachykardie, TdP - und plotzliche Todesfélle unklarer
Genese.

Sehr selten Eosinophilie, Panzytopenie.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei Kombination mit Analgetika, Hypnotika,
Sedativa, Antihistaminika oder anderen zentral dimpfen-
den Substanzen, Risiko verstirkter Sedierung bis hin zur
Atemdepression.
Vorsicht bei Kombination mit Polypeptid-Antibiotika,
erhohtes Risiko fiir Atemdepression.
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Bei Kombination mit Alkohol gegenseitige Wirkver-
starkung.

Vorsicht bei Kombination mit MAOH.

Die Wirkung von Dopaminagonisten, z. B. Bromocriptin,
Amantadin oder L-Dopa wird abgeschwicht, die von Do-
paminantagonisten, z. B. Metoclopramid oder Bromoprid,
verstarkt.

Die moderat anticholinergen Effekte von Flupentixol kon-
nen bei Kombination mit anticholinergen Substanzen ver-
starkt werden.

Bei der Behandlung einer Hypotonie sollte Adrenalin nicht
zusammen mit Flupentixol verabreicht werden, da die Gabe
von Adrenalin zu einem weiteren Blutdruckabfall fithren
kann (Adrenalinumkehr). Schwere Schockzustande
kénnen jedoch mit Noradrenalin behandelt werden.
QTc-Zeit-Verldngerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.
Bei Kombination mit Lithiumsalzen erhohtes Risiko

fur EPS.

Bei Kombination mit Inhibitoren von CPY2D6, z. B.
Paroxetin (» Anhang INT), ist mit einem Anstieg der
Wirkspiegel zu rechnen.

Bewertung

[+] Hochpotentes Antipsychotikum. Wirksam gegen Negativ-
symptomatik, insbesondere in niedrigerer Dosierung. Als hoch-
potentes Antipsychotikum wahrscheinlich geringeres Risiko fiir
metabolisches Syndrom als AAP.

[-] Hohes EPS-Risiko. Prolaktinerh6hung. Auf eine Verordnung
von Flupentixol als priméares Anxiolytikum oder Antidepres-
sivum sollte verzichtet werden.

[R] Routinelabor, besonders auch Blutbild, BZ, Blutfette, Ge-
wicht, RR und EKG. Anfallsanamnese.
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['] Vorsicht bei Glaukom, Prostatahypertrophie mit Restharn-
bildung, Hypertonie, orthostatischer Dysregulation, Harnver-
halt, Hypokalidmie, Bradykardie, Leber- und Niereninsuffi-
zienz, chronischen Atembeschwerden und Asthma, Krampf-
anfillen in der Anamnese, M. Parkinson. Keine Verordnung bei
Storungen des hdmatopoetischen Systems und kardialer Vor-
schadigung.

[RS 4] In sehr kleinen Fallzahlen zeigte Flupentixol ein relativ
glinstiges Risikoprofil. Da das Risiko trotzdem nur schwer ein-
zuschétzen ist, sollte die Verordnung wihrend der Schwanger-
schaft vermieden werden.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fur plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Fluphenazin

Hochpotentes, konventionelles trizyklisches
Antipsychotikum.

Phenothiazinderivat; Blockade von D,-, aber auch

Dy, 5-HT,-, o;- und H;-, kaum von mACh-Rezeptoren.

Lyogen (Lundbeck)

Thbl. 1/ 4mg (20, 50Tbl.) (Lyogen)

Drg. 3/ 6mg (20, 50 Drg.) (Lyogen retard)

Trpf. 2,5mg=25Trpf.= 1 ml (30 ml; 100 ml Pipettenfl.)
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Depotpraparat (nur i.m.): Fluphenazindecanoat
Fluphenazin-neuraxpharm D (neuraxpharm)

Amp. 12,5mg/0,5 ml; 25 mg/1 ml; 50 mg/0,5 ml; 100 mg/1 ml;
250mg/10ml

Lyogen Depot 50/-100 mg (Lundbeck)

Amp. 50 mg/0,5; 100mg/1 ml (1, 5 Amp.)

= Indikationen
Akute und chronische Psychose.
Katatone Syndrome.
Psychomotorische Erregungszustinde.
Depotpréparat zur Langzeittherapie und Rezidivprophylaxe
schizophrener Psychosen.

= Dosierung

Oral
Ambulant initial 2 x 0,25 mg, stationdre Erhaltungsdosis
10-20 mg (verteilt auf 2-3 Einzeldosen), ambulante
Erhaltungsdosis 2,5-10 mg, Hochstdosis 40 mg/Tag.

[PS] 1-10 ng/ml®.

Depotpraparat
12,5-100 mg alle 3 (2-4) Wochen. Alternativ: 25 mg alle
4 Wochen (keine lingeren Intervalle!). Steigerung der
Dosierung bis 100 mg alle 2 Wochen max. méglich.

= Nebenwirkungen
Sehr haufig EPS, Hyperreflexie, Spatdyskinesien.

Héufig Zerebrale Krampfanfille, Kopfschmerzen, Miidigkeit
und Sedierung, Unruhe, Schwindel, Erregung, Benommenheit,
Depression (v.a. bei Langzeittherapie), Lethargie, verworrene
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Traume, delirante Symptome, Regulationsstorungen der
Korpertemperatur, orthostatische Dysregulation, Tachykardie,
Hypotonie, EKG-Veridnderungen.

Gelegentlich Sprach-, Gedéchtnis- und Schlafstérungen,
Obstipation (u. U. bis zum Ileus), Ubelkeit, Erbrechen, Diarrho,
Appetitverlust und Dyspepsie, Mundtrockenheit, Schwitzen,
Salivation, Fieber, Akkommodationsstérungen, Gefiihl der ver-
stopften Nase, Erhohung des Augeninnendrucks, Polyurie, Mik-
tionsstorungen, passagere Erh6hung der Leberenzymaktivitit,
Blutbildungsstorungen (in Form von Leukopenie, Thrombope-
nie, Eosinophilie, Panzytopenie).

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen reversible zentrale
Paresen, EEG- und Liquoreiweifiverdnderungen, malignes neu-
roleptisches Syndrom, Hypertension, QTc-Zeit-Verlingerung,
ventrikuldre Arrhythmien, Herzstillstand, Agranulozytose,
Thrombose, Photosensibilitit, Pigmentierungsstdrungen,
Lupus-erythematodes-dhnliche Syndrome, Odeme, Ikterus, Ge-
wichtszunahme, Stérungen des Glukosestoffwechsels, gestorte
ADH-Sekretion, Hyponatridmie, Gynakomastie, sexuelle Funk-
tionsstorungen, Galaktorrho, Reaktivierung bzw. Verschlechte-
rung von psychotischen Prozessen, Menstruationsstorungen.
Sehr selten Hepatitiden, Gelbsucht.

Depotpraparate: EPS, wegen Plasmaspiegelverlauf mit early
peak unter Depotpraparat v.a. in den ersten beiden Tagen; haufig
Akathisie. Zusitzlich: Atembeschwerden, Asthma, Broncho-
pneumonie, Larynxodem, Pigmenteinlagerungen in Linse und
Kornea, plotzliche Todesfille.

= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei Kombination mit Analgetika, Hypnotika,
Sedativa, Antihistaminika oder anderen zentral dimpfen-
den Substanzen einschlieflich Alkohol, Risiko verstirkter
Sedierung bis hin zur Atemdepression.
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Vorsicht bei Kombination mit Polypeptid-Antibiotika,
erhohtes Risiko fiir Atemdepression.

Vorsicht bei Kombination mit anderen anticholinerg
wirksamen AM: erhéhtes Risiko anticholinerger Effekte,
z.B. pharmakogenes Delir.

QTc-Zeit-Verldngerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden
AM.

Tritt unter Fluphenazin-Therapie eine arterielle Hypotonie
auf, sollte diese nicht mit Adrenalin, sondern Noradrenalin
behandelt werden, da bei Adrenalinumkehr ein weiterer
Blutdruckabfall auftreten kann.

Vorsicht bei Kombination mit CYP2D6-Inhibitoren, z. B.
mit Fluoxetin oder Propranolol (» Anhang INT), Anstieg
der Fluphenazin-Plasmaspiegel, bei Kombination mit
Fluoxetin (im Mittel um 65%).

= Bewertung

[+] Hochpotentes Antipsychotikum. Bewéhrt in der Akut- und
Langzeitbehandlung. Als hochpotentes Antipsychotikum wahr-
scheinlich geringeres Risiko fiir metabolisches Syndrom als AAP.

[-] Dosisabhéngiges hohes EPS-Risiko. Prolaktinerh6hung.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, regelméflige Blut-
bildkontrollen, EKG. Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei Leber- und Nierenerkrankungen, kardialer Vor-
schadigung, M.Parkinson, chronischen Atembeschwerden,
Glaukom, Harnretention, Pylorusstenose, Prostatahypertrophie
mit Restharnbildung; Patienten, die extremer Hitze oder phos-
phorhaltigen Insektiziden ausgesetzt sind, Depressionen, Hypo-/
Hypertension, Hypokalidmie, Somnolenz. Keine Verordnung
bei Stérungen des hdmatopoetischen Systems, schwerer Leber-
erkrankung, schwerer Depression, prolaktinabhiangige Tumoren.
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[RS 4] In kleinen Fallzahlen zeigte Fluphenazin ein relativ giins-
tiges Risikoprofil. Da das Risiko trotzdem nur schwer einzu-
schitzen ist, sollte die Verordnung wiahrend der Schwanger-
schaft vermieden werden.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fir plétzliche kardial be-
dingte Todesfalle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmdBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verldngernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféiltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Flurazepam

Hypnotikum.
1,4-Benzodiazepin, Prodrug, HWZ Metabolit: 19-133 h.

Dalmadorm (MEDA Pharma)!
Tbl. 30mg (20Tbl.)
! Flurazepam-Generika auch: Tbl. 27/ 42 mg.

= Indikationen
Kurzzeitbehandlung von Schlafstérungen; nur bei Schlaf-
storungen von klinisch bedeutsamem Schweregrad.

= Dosierung
Ambulant 15-30 mg; stationér bis 60 mg.-

= Nebenwirkungen
Keine Haufigkeitsangaben vom Hersteller; es werden nur die
wichtigsten NW genannt: Benommenheit, Sedierung, Kopf-



Flurazepam 129 F

schmerzen, gastrointestinale Storungen, Ataxie, Muskelschwi-
che, Sehstorungen, Hypotension, verminderte Libido. Bei dlteren
Patienten erhéhtes Risiko fiir Stiirze und Knochenbriiche.

Bei hohen Dosen sind, besonders bei dlteren Patienten, Hang-
over-Effekte mit verminderter psychomotorischer Leistungsfa-
higkeit und Reaktionsbereitschaft (eingeschriankte Verkehrstiich-
tigkeit, eingeschrinkte Leistungsfahigkeit bei Alltagstatigkeiten)
bekannt. Anterograde Amnesie, Toleranzentwicklung.

Unter Flurazepam, stirker als bei anderen BZD, sind para-
doxe Disinhibitionsphdnomene méglich: Agitiertheit, Euphori-
sierung, Erregungszustidnde, Schlaflosigkeit und Aggressivitit.
Sie treten unter hoherer Dosierung und besonders bei élteren
Menschen haufiger auf.

= [nteraktionen: IRis 3
Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschliellich Alkohol.
Bei Kombination mit AM, die CYP2C19 oder CYP3A4
hemmen oder induzieren, kann es zu einer verdnderten
Pharmakokinetik kommen (» Anhang INT). Die Effekte
scheinen allerdings klinisch nicht relevant zu sein. Bei
Risikopatienten und im Alter allerdings grundsitzlich
Vorsicht.

= Bewertung
[+] Hochwirksames Hypnotikum; indiziert bei Patienten, die
auf andere Hypnotika nicht ansprechen.

[-] Sehr hohes Abhéangigkeitsrisiko. Kumulationsgefahr, be-
sonders bei wiederholter Gabe und bei ilteren Patienten; Risiko
fiir Hang-over-Effekte. Psychiatrischer Einsatz nur in Ausnah-
meféllen bei hartnackigsten Schlafstérungen.

[R] Abhingigkeitsanamnese! Aufklirung tiber BZD-Risiken,
u.a. Abhingigkeitsentwicklungen, Entzugssyndrome.
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['] Keine Verordnung bei Myasthenia gravis, Ataxie, Engwin-
kelglaukom, schwerer Ateminsuffizienz, Schlafapnoe-Syndrom,
bekannter Abhangigkeitsanamnese (ambulant), schweren Le-
berfunktionsstérungen.

[RS5] Von einer Verordnung wahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Fluspirilen

Konventionelles Antipsychotikum.
Strukturverwandtschaft zu Butyrophenonen; Blockade
von D,- und D;-Rezeptoren, weniger stark von 5-HT,-
Rezeptoren.

Imap (Janssen-Cilag)

Depotpréparat (nuri.m.):

Amp. 2mg/1 ml (1,5 Stechamp. zu 6 ml)

Amp. 1,5mg/0,75ml (3, 5, 50 Amp.) (Imap 1,5 mg)

= |ndikationen
Akute und chronische schizophrene Psychosen, falls
wochentliche Injektionsintervalle indiziert.

= Dosierung
Akutbehandlung 2-10 mg i.m., Erhaltungsdosis 3-8 mg
i.m., max. 12 mg wochentlich (die wochentliche
Fluspirilen-Dosis soll anndhernd der taglichen oralen
Haloperiol-Dosis bei schizophrenen Patienten
entsprechen).

[PS] 0,1-2,2 ng/ml®),
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Nebenwirkungen

Da auf Fluspirilen in der psychiatrischen Pharmakotherapie ver-
zichtet werden kann, werden die NW nicht aufgefiihrt; sie sind
ggf. der FI zu entnehmen.

Interaktionen: IRis 3

Vorsicht bei Kombination mit Analgetika, Hypnotika,
Sedativa, Antihistaminika oder anderen zentral dimp-
fenden Substanzen einschlieSlich Alkohol, Risiko ver-
starkter Sedierung bis hin zur Atemdepression.

Vorsicht bei Kombination mit Polypeptid-Antibiotika,
erhohtes Risiko fiir Atemdepression.

Die Wirkung von Dopaminagonisten, z. B. Bromocriptin,
Amantadin oder L-Dopa, wird abgeschwicht, die von
Dopaminantagonisten, z. B. Metoclopramid, verstirkt.
Fluphenazindihydrochlorid verstarkt die blutdrucksenken-
de Wirkung von Antihypertensiva.

Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit verldngern oder
zu Hypokalidmie fithren konnen, nur unter sorgfiltiger
Kontrolle (obwohl in der FI nicht auf die QTc-Zeit-Ver-
lingerung speziell hingewiesen wird).

Bewertung

[+] Relativ geringe Interaktionen.

[-] Hohes Risiko fiir EPS und QTc-Zeit-Verldngerung. Prolak-
tinerhohung. Gegeniiber AAP zurzeit fiir die Indikation Schizo-
phrenie keine Vorteile, daher fiir die psychchiatrische Pharma-
kotherapie verzichtbar.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, regelméflige Blut-
bild- und EKG-Kontrollen. Anfallsanamnese.

[!] Vorsicht ausgeprigter arterieller Hypotonie, schweren Le-
bererkrankungen, hirnorganischen Erkrankungen und Epilep-
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sie in der Vorgeschichte (» Hinweis), M. Parkinson, prolaktinab-
héangigen Tumoren, aus der Vorgeschichte bekanntes malignes
neuroleptisches Syndrom. Cave: Keine Injektion in Gewebe mit
verminderter Durchblutung (Sehnen-, Fettgewebe u.a.) oder
s.c.-Injektion. Keine Verordnung bei Storungen des hdmato-
poetischen Systems, schweren Depressionen.

[RS 5] Wenige Fallbeobachtungen erlauben keine Risikoeinschit-
zung. Von einer Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird
abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fir plétzliche kardial be-
dingte Todesfalle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmagliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im hoheren Alter;
regelmdBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verldngernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Fluvoxamin

Antidepressivum
Selektiver Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI).

Fevarin (Abbott Arzneimittel)
Thbl. 50/ 100 mg (20, 50, 100Tbl.)

= Indikationen
Depressive Erkrankungen.
Zwangsstorung.
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= Dosierung
Depression: 50 mg-> 100 mg > 150 mg, max. 300 mg/Tag.
Einnahme: bis 150 mg abendliche Einmaldosis, dariiber in
2 Dosen, die héhere abends. Dosiserhéhung in 4-7 Tages-
schritten.
Zwangsstorung: Hohere Dosis als bei der Depression:
50 mg-> 100 mg > 300 mg/Tag.
[PS] 60-230 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Haufig Schwindel, Kopfschmerzen, Schlifrigkeit, Schlafstérun-
gen, Zwangsgihnen, Agitiertheit, Nervositit, Angstlichkeit,
Asthenie, Tremor, Appetitlosigkeit, Dyspepsie, Obstipation,
Diarrho, Mundtrockenheit, Nausea, Erbrechen, Palpitationen,
Tachykardie, Schwitzen.

Gelegentlich Verwirrtheitszustinde, Halluzinationen, ortho-
statische Hypotension, Arthralgien, Myalgien, Ataxie, EPS,
Hautausschldge, Rash, Juckreiz, Angio6dem, sexuelle Funkti-
onsstérungen, insbesondere Ejakulationsverzogerung (unter
den SSRI wahrscheinlich geringste Rate).

Sonstige NW Selten Leberfunktionsstérungen, Krampfanfille,
Hyperprolaktindmie, Galaktorrhd, Photosensibilitdt; selten
Hyponatriamie, SIADH, dann v. a. bei dlteren Patienten, zentra-
les Serotoninsyndrom. Alteration der Thrombozytenfunktion
mit selten verlangerter Blutungszeit und/oder Anzeichen
einer Blutung unter Antidepressiva mit (selektiver) Hemmung
der Serotoninwiederaufnahme.

= Interaktionen: IRis 5
Keine Kombination mit MAOH (frithestens 7 Tage nach
Absetzen von Fluvoxamin ansetzen; Fluvoxamin kann
14 Tage nach Absetzen eines irreversiblen MAOH bzw.
2 Tage nach Absetzen von Moclobemid gegeben werden).
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Keine Kombination mit Tizanidin.

Vorsicht bei Kombination mit serotonergen AM, z.B. Trip-
tanen, Tryptophan, Ondansetron, TZA (besonders Amitrip-
tylin), Johanniskraut-Priparaten, Tramadol oder Linezolid
(Antibiotikum, schwacher, reversibler, nichtselektiver
MAOH) (Risiko eines zentralen Serotoninsyndroms).
Vorsicht bei Kombination mit Terfenadin, Astemizol,
Cisaprid (erh6hte Plasmakonzentrationen mit erh6htem
Risiko fiir QTc-Zeit-Verlangerungen).

Vorsicht bei Kombination mit (Thiazid-)Diuretika und
ACE-Hemmern (Hyponatridmierisiko).

Keine pharmakokinetischen oder -dynamischen Inter-
aktionen mit Alkohol bekannt, dennoch sollte auf gleich-
zeitigen Alkoholkonsum moglichst verzichtet werden.
Wenn neben Fluvoxamin NSAID, Thrombozytenaggre-
gationshemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet
werden miissen, sollten Substanzen mit fehlender rele-
vanter Affinitdt zum Serotonintransporter wie Mirtazapin
vorgezogen werden.

Erhohte Plasmakonzentrationen von AM, die Substrate
von CYP1A2, CYP2C19 oder CYP2C9 sind (» Anhang
SUB), insbesondere von Clozapin (!), Amitriptylin,
Clomipramin, Imipramin, Methadon. Bei Kombination mit
Substanzen mit geringer therapeutischer Breite unbedingte
Kontrolle der Plasmaspiegel. Bei Kombination mit
Substanzen mit geringer therapeutischer Breite unbedingte
Kontrolle der Plasmaspiegel.

Méoglichst keine Kombination mit Tee, Kaffee.

Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend empfohlen.

= Bewertung

[+] Keine Gewichtszunahme. Unter den SSRI wahrscheinlich
geringste sexuelle Dysfunktion. Fluvoxamin in Kombination
mit Clomipramin kann bei Zwangsstérungen die serotonerge
Aktivitdt deutlich erhdhen (unter Plasmaspiegelkontrolle).
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[-] Anfangliche Ubelkeit. SSRI mit sedierender Komponente
bei einigen Patienten. Dosistitration nétig. Hohes Interaktions-
risiko. Escitalopram oder Sertralin haben unter den SSRI eine
glinstigere Nutzen-Risiko-Relation.

[R] Routinelabor, Elektrolyte (Cave: Hyponatridmie, besonders
bei dlteren Patienten), EKG empfohlen. Risiko fiir Himorrhagie
abkldren. Anfallsanamnese.

[l Vorsicht bei eingeschréinkter Leber- bzw. Nierenfunktion (Do-
sisanpassung), erhohter Blutungsneigung und bei Krampfbereit-
schaft. Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].:
engmaschiges Monitoring der Suizidalitdt. Erhohtes Osteopo-
roserisiko unter Langzeitmedikation bei dlteren Menschen.

[RS 4] Die Verordnung wihrend der Schwangerschaft sollte ver-
mieden werden.

Galantamin

Antidementivum.

Reversibler selektiver Acetylcholinesterasehemmer; zusatz-
lich Modulator préasynaptischer nikotinischer ACh-Rezep-
toren.

Reminyl 1-mal téglich retardiert (Janssen-Cilag)
Kps. 8mg (28Kps.), 16/ 24 mg (28, 84 Kps.); Starterpackung 8 mg
(28Kps.) + 16 mg (28 Kps.)

Reminyl 4 mg/ml Lésung (Janssen-Cilag)
Lsg. 4mg=1ml (100 ml)
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= Indikationen
Leichte bis mittelschwere Alzheimer-Demenz.
Wahrscheinlich auch bei schwerer Alzheimer-Demenz
wirksam.
Verbesserung der begleitenden Verhaltensstérungen
(BPSD).
Moderate Effekte bei der vaskularen Demenz.

= Dosierung
Initial 8 mg/Tag (morgens zum Essen); bei Gabe als Losung
Verteilung der Tagesgesamtdosis auf morgens und abends.
Langsame Dosissteigerung um 8 mg alle 4 Wochen bis zur
Erhaltungsdosis > 16 mg bzw. 24 mg/Tag.

[PS] 30-60 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Sehr héufig Appetitminderung, Ubelkeit, Erbrechen.

Haufig Kopfschmerzen, Schwindel, Schlaflosigkeit, Somno-
lenz, Erschopfung, Verwirrtheit, Depression, Stiirze, Tremor,
Muskelkrampfe, Synkopen, Gewichtsabnahme, Diarrhé, Dys-
pepsie, Harnwegsinfekte.

Gelegentlich Bradykardien, Vorhofarrhythmien, Palpita-
tionen, Myokardischdmien, zerebrale Ischdmien, Tinnitus,
Paristhesien, Beinkrampfe. QTc-Zeit-Verlangerung.

Sonstige NW Selten Krampfanfille, Aggression, Agitation,
Halluzinationen, Bradykardie, vereinzelt AV-Blockierungen,
Hypotension, gastrointestinale Blutungen, Dysphagie. Seltene
Fallberichte von hdmatologischen Nebenwirkungen in Form
von Andmien und Thrombozytopenien bei AChE-I. Gastroin-
testinale NW treten dosisabhingig insbesondere zu Beginn der
Behandlung und wihrend der Titrationsphase, andere NW (z.B.
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zentral, kardiovaskular, respiratorisch) haufiger wihrend der
Erhaltungstherapie und ohne Dosisabhéngigkeit auf; gastroin-
testinale NW sind etwas seltener als bei Rivastigmin (orale
Darreichungsform).

Interaktionen: IRis 4

Bei Kombination mit Alkohol oder anderen sedierenden
Substanzen ist mit einer Abschwichung der kognitiven
Leistungsfihigkeit zu rechnen.

Keine Kombination mit Cholinomimetika oder -lytika, depo-
larisierenden Muskelrelaxanzien vom Succinylcholin-Typ.
Vorsicht bei Kombination mit AM, die die Herzfrequenz
herabsetzen, z. B. Digoxin, p-Rezeptorenblocker, bestimmte
Kalziumkanalblocker oder Amiodaron.

Bei Kombination mit Antipsychotika mogliche
Verstirkung von EPS.

Bei Kombination mit Inhibitoren von CYP2D6, z.B.
Chinidin, Fluoxetin oder Paroxetin, oder CYP3A4, z. B.
Erythromycin, Ketoconazol, Ritonavir (» Anhang INT),
steigen die Plasmaspiegel von Galantamin an. Es ist insbe-
sondere in der Anfangsphase mit vermehrten cholinergen
NW zu rechnen, ggf. Dosisreduktion.

Bei Kombination mit Induktoren von CYP3A4, z. B.
Carbamazepin oder Johanniskraut (» Anhang INT) ist mit
einem Abfall der Plasmaspiegel von Galantamin zu rechnen.
Es liegen Fallberichte zu QTc-Zeit-Verldngerung und
ventrikuldren Arrhythmien bei AChE-I vor; regelmifige
Puls- und ggf. EKG-Kontrollen v.a. zu Beginn der Therapie
und bei Kombination mit die QTc-Zeit verlingernden und
TdP auslosenden AM.

Bewertung

[+] Retardpréaparation mit Moglichkeit der Einmalgabe; auch
als Losung. Wirkung auch an nikotinischen ACh-Rezeptoren,
allerdings klinischer Vorteil noch nicht gezeigt.
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[-] Gastrointestinale NW héufiger als unter Donepezil. Nutzen-
Risiko-Relation bei allen AChE-I noch nicht befriedigend.

[R] Routinelabor. Regelmaflig Puls und EKG, v.a. zu Beginn.
Vertraglichkeit und Nutzen nach 3 Monaten und auch danach
regelmiflig tiberpriifen.

['] Vorsicht bei mittelschwerer Leber- und Niereninsuffizienz:
max. 16 mg/Tag. Vorsicht bei Patienten mit Risiko zur Bildung
peptischer Ulzera, bradykarden Herzrhythmusstérungen, Sick-
Sinus-Syndrom, supraventrikuldren Erregungsleitungsstorun-
gen, Asthma bronchiale, obstruktiven Lungenerkrankungen.
Vertréglichkeit und Nutzen nach 3 Monaten und auch danach
regelmafig iiberpriifen. Keine Verordnung bei schwerer Leber-
und Niereninsuffizienz.

[RS] Nicht relevant.

Ginkgo biloba

Nootropikum.
Unklarer Wirkmechanismus. Hinweise auf eine
Stabilisierung neuronaler Mitochondrien.

Tebonin (Schwabe)!

Tbl. 40/ 80/ 120 mg (30, 60, 120Tbl.)

Thbl. 240 mg (20, 40, 80Thl.) (Tebonin konzent)

Lsg. 40 mg Losung, 1 ml=20Trpf.=40 mg (Tebonin forte)

1 Es wurde ein Generikum ausgewéhlt, da der Erstanbieter nicht
mebhr feststellbar ist.
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Indikationen

Symptomatische Behandlung von leichten bis mittelschweren
hirnorganisch bedingten geistigen Leistungseinbuflen im
Rahmen eines therapeutischen Gesamtkonzepts bei demen-
ziellen Syndromen mit der Leitsymptomatik: Geddchtnissto-
rungen, Konzentrationsstorungen, depressive Verstimmung,
Schwindel, Ohrensausen, Kopfschmerzen.

Dosierung
240 mg/Tag fiir Tebonin. Dosierungen fiir andere Generika
sind der jeweiligen FI zu entnehmen.

Nebenwirkungen

Zur Haufigkeit existieren keine sicheren Angaben; in dop-
pelblinden Studien kein Unterschied zu Plazebo. Es konnen Blu-
tungen an einzelnen Organen auftreten, v.a. bei gleichzeitigem
Einsatz gerinnungshemmender Medikamente. Weiterhin aller-
gische Reaktionen bis zum anaphylaktischen Schock, leichte
Magen-Darm-Beschwerden, Kopfschmerzen, Schwindel (mit
Verstarkung vorbestehender Schwindelsymptomatik).

Interaktionen: IRis 3

Unter Ginkgo-biloba-Extrakten kann bei Kombination mit
Antikoagulanzien (Acetylsalicylsdure, Phenprocoumon,
nichtsteroidalen Antirheumatika) deren Wirkungsver-
starkung nicht ausgeschlossen werden.

Es sind nicht alle Inhaltsstoffe von Ginkgo biloba bekannt,
die zu Wechselwirkungen fithren kénnen. Das Interak-
tionsrisiko kann wegen unterschiedlicher Zusammenset-
zung von Prdparat zu Praparat verschieden sein. Daher
sollte tiberpriift werden, ob fiir das verordnete Praparat die
Interaktionen untersucht wurden. Fiir EGb 761 (Ginkgo-
Extrakt von Tebonin) fanden sich bisher in einer kleinen
Studie keine relevanten Interaktionen mit Acetylsalicylsdure
oder AM, die iiber CYP1A4, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6,
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CYP3A4 abgebaut werden. Falls im Einzelfall keine Daten
vorliegen, wird von einer Kombination mit Gerinnungs-
hemmern oder CYP2C19-Substraten abgeraten.

= Bewertung
[+] Nebenwirkungsarm.

[-] Hinweise fiir Wirksambkeit bei kognitiven und Verhaltens-
storungen bei vaskuldrer und Alzheimer-Demenz, eine Gleich-
rangigkeit zu AChE-I oder Memantin ist jedoch auf der Grund-
lage der bisherigen Studien noch nicht gegeben.

[R] Gerinnungsanamnese.

['] Cave: Blutungen in Kombination mit Gerinnungshemmern
nicht ausgeschlossen.

[RS] Nicht relevant.

Haloperidol

Konventionelles Antipsychotikum, hochpotent.
Butyrophenonderivat; hauptsachlich Blockade von D,-,
aber auch a;-Rezeptoren.

Haldol-Janssen (Janssen-Cilag)

Tbl. 1 (50Tbl.)/ 2 (50; 100Tbl.)/ 5 (50Tbl.)/ 10 (20; 100Tbl.)/ 20mg (20Tbl.)
Trpf. 2mg=20Trpf.=1ml (30, 100 ml)

Trpf. 10mg=20Trpf.=1ml (100 ml) (Haldol-Janssen forte)

Amp. 5mg=1ml (5Amp.) - ausschlieBlich zur i.m.-Injektion empfohlen

Depotpréparat (nur i.m.): Haloperidoldecanoat

Haldol-Janssen Decanoat (Janssen-Cilag)
Amp. 50mg/1ml (1,5 Amp., 10 ml Durchstechfl.), 150 mg/3ml (1,5 Amp.)
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= Indikationen
Oral
Akute und chronische schizophren Syndrome.
Organisch bedingte Psychosen.
Akute manische Syndrome.
Akute psychomotorische Erregungszustinde; in der Akut-
psychiatrie haufig unverzichtbar.
Nach Ausschépfung aller anderer Behandlungsmoglich-
keiten:
Tic-Erkrankungen (z.B. Chorea Huntington, Gilles-de-la-
Tourette-Syndrom).
Erbrechen.

Parenteral (i.m. akut): Haldol-Janssen Amp. (nur i.m.)
Akute Intervention oder wenn orale Therapie nicht moglich ist.
Bei akuten und chronischen schizophrenen Syndromen.
Psychomotorische Erregungszustinde psychotischer Genese.

Depotpraparat: Haldol-Janssen Decanoat
Erhaltungstherapie und Rezidivprophylaxe bei chronischen
schizophrenen und maniformen Zustinden.

= Dosierung

Oral
4-8 mg/Tag (nur als Ausnahme stationdr: bis zu 40 mg).
Dyskinetische Syndrome und Tic-Storungen: Niedrige
Dosis.
Altere Patienten: Initial 0,5-1,5 mg.

[PS] 1-10ng/mlP, bei Negativsymptomatik Absenkung auf bis
zu 2 ng/ml vorteilhaft.

Parenteral (i.m. akut)
Akute Erregungszustande: 5-10 mg (nur i.m.) innerhalb
der ersten 24 h, max. 60 mg parenteral oder 100 mg oral.
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Umrechnung: von i.m. auf oral > 1- bis 1,5-fache
i.m.-Dosis als orale Dosis.

Depotpraparat
100-200 mg i.m. alle 4 Wochen zur Symptomsuppression
(max. 300 mg i.m. alle 4 Wochen).
Rezidivprophylaxe: 25-150 mg alle 4 Wochen; bei oraler
Dosis von 6 mg auf 50-100 mg Depot, von 15 mg auf
200 mg Depot umstellen; bei dlteren Patienten 25-50 mg
Depot.
»Faustregel«: 10 (bis 15) x (orale Dosis/Tag) = Depotdosis
pro 4-wochiges Injektionsintervall.

© Kardiovaskulires Risiko unter Hochdosistherapie mit
Haloperidol erhoht, deshalb Hochstdosen nur unter inten-
sivmedizinischer Kontrolle.

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Agitation, Insomnie, Hyperkinesie, EPS.

Haufig Kopfschmerzen, Somnolenz, Schwindel, Akathisie, Ver-
stairkung psychotischer Symptome, Depression, Hypertonie,
orthostatische Hypotonie, Dystonie, Bradykinesie, Hypokinesie,
Spatdyskinesien, Leberfunktionsstérungen, Ubelkeit, Erbre-
chen, Obstipation, Gewichtszunahme und -abnahme, Mundtro-
ckenheit, Hypersalivation, Sehstérungen, okulogyre Krise,
Hautausschlag, Harnretention, erektile Dysfunktion.

Gelegentlich Krampfanfille, Verwirrtheit, Appetitverlust, Sod-
brennen, Diarrhd, Dyspepsie, Leukopenie, Dyspnoe, Hepatitis,
Ikterus, Hypersensibilitdt, Photosensibilitat, Urtikaria, Pruritus,
Hyperhidrosis, Odeme, Hyperthermie.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen malignes neurolepti-
sches Syndrom, paralytischer Ileus, QTc-Zeit-Verlingerung,
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Herzrhythmusstérungen (u.a. Kammerflimmern, ventrikuldre
Tachykardien), v.a. bei parenteraler Anwendung, Rhabdomyo-
lyse, Priapismus, Gynidkomastie, Hypoglykiamie, sexuelle Funk-
tionsstorungen, Menstruationsstérungen, SIADH und Hypona-
tridmie, Blutbildungsstérungen (Agranulozytose, Leukopenie,
Neutropenie, Thrombozytopenie, Panzytopenie), Leberver-
sagen, Cholestase, Thrombosen, periphere Odeme, Gesichts-
6dem, Alopezie, anaphylaktische Reaktionen, Broncho- und
Laryngospasmus, Larynxédem, Bronchopneumonie, leuko-
zytoklastische Vaskulitis, exfoliative Dermatitis, Pigmentein-
lagerung in Kornea und Linse.

Insbesondere bei Behandlungsbeginn kann Miidigkeit auf-
treten, im Verlauf aber auch Unruhe, Erregung, Benommenheit,
depressive Verstimmungen (Langzeittherapie), Lethargie,
Schwindelgefiihl, Kopfschmerzen, Sprach-, Gedéchtnis- und
Schlafstérungen.

Vor allem bei hoher Dosis auch delirante Symptome (ins-
besondere bei Kombination mit anticholinerg wirkenden
Substanzen) oder epileptische Anfille, Temperaturregulations-
und andere vegetative Storungen (Akkommodationsstérungen,
Gefiihl der verstopften Nase, Erh6hung des Augeninnendrucks,
Miktionsstorungen).

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei Kombination mit Analgetika, Hypnotika,
Sedativa, Antihistaminika oder anderen zentral
diampfenden Substanzen, Risiko verstirkter Sedierung
bis hin zur Atemdepression.
Vorsicht bei Kombination mit Polypeptid-Antibiotika,
erhohtes Risiko fiir Atemdepression.
Bei Kombination mit Alkohol gegenseitige Wirkverstirkung.
Die Wirkung von Dopaminagonisten, z. B. Bromocriptin,
Amantadin oder L-Dopa, wird abgeschwicht.
Die Wirkung blutdrucksenkender AM kann abgeschwicht
werden.
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Tritt unter Haloperidol eine arterielle Hypotonie auf, sollte
diese nicht mit Adrenalin, sondern mit Noradrenalin
behandelt werden, da durch Adrenalinumkehr ein weiterer
Blutdruckabfall auftreten kann.

Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit verlingern oder
zu Hypokalidmie fithren kdnnen, nur unter sorgféltiger
Kontrolle.

Bei Kombination mit Lithiumsalzen erhohtes Risiko fiir
toxische Wirkungen (Delir, EPS).

Bei Kombination mit Inhibitoren von CPY2D6, z. B.
Buspiron, Chinidin oder Fluoxetin (» Anhang INT), es ist
mit einem Anstieg der Wirkspiegel von Haloperidol zu
rechnen.

Vorsicht bei Kombination mit CYP3A4-Inhibitoren z.B.
mit Erythromycin oder Clarithromycin (» Anhang INT)
Anstieg der Plasmakonzentrationen von Haloperidol.

Bei Kombination mit CYP3A4-Induktoren, z. B. mit
Carbamazepin oder Phenytoin (» Anhang INT), Abfall

der Plasmakonzentrationen von Haloperidol.

= Bewertung

[+] In psychiatrischen Notfallsituationen noch unverzichtbar,
obwohl AAP mehr an Bedeutung gewinnen. Geringe sedie-
rende Komponente. Haloperidol kann in der Notfallsituation
zur Sedierung mit einem BZD kombiniert werden. Geringeres
Risiko fiir metabolisches Syndrom als die meisten AAP.

[-] Dosisabhingiges EPS-Risiko. Risiko fiir QTc-Zeit-Verldnge-
rung und Herzrhythmusstorungen, besonders bei hohen Dosen.
Es sollten Dosierungen < 10 mg/Tag gewahlt werden. Relativ ho-
hes Interaktionsrisiko.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, EKG (QTc). An-
fallsanamnese.
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['] Vorsicht bei Lebererkrankungen und Niereninsuffizienz, kar-
dialer Vorschadigung, schwerer orthostatischer Dysregulation,
Hyperthyreose, hirnorganischen Erkrankungen und Krampf-
anfillen (anamnestisch und bei Alkoholentzug), prolaktinab-
héngigen Tumoren, schwerer Depression, Erkrankungen des
hiamatopoetischen Systems, M. Parkinson. Cave: akute Alkohol-,
Opioid-, Hypnotika- oder Psychopharmakaintoxikationen.
Cave: Hochdosistherapie (nur unter intensivmedizinischer Be-
treuung). Keine i.v.-Verabreichung.

[RS4] In mehreren neueren Fallserien wurden keine Fehl-
bildungen beobachtet (im Gegensatz zu wenigen fritheren).
Wenn eine Verordnung von Antipsychotika unumganglich ist,
sollte die Wahl zundchst zwischen Olanzapin, Quetiapin und
danach Risperidon erfolgen. Es hat sich somit in den letzten
Jahren beziiglich des Risikos in der Schwangerschaft ein Wech-
sel hin zu den drei AAP ergeben.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Hydroxyzin

Anxiolytikum.

Piperazinderivat; HWZ 14h (7-20h). H;-Rezeptor-
Antagonismus; adrenolytische und anticholinerge
Aktivitat.
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Atarax (UCB)
Tbl. 25 mg (20, 50, 100Tbl.)

= |ndikationen
Angst- und Spannungszustinde, nichtpsychotische emotional
bedingte Unruhezustinde.
Ein- und Durchschlafstérungen, sofern sie nicht Folgeerschei-
nung anderer, behandlungsbediirftiger Grunderkrankungen
sind.

= Dosierung
Angstzustande: 37,5-75 mg, in 2-3 Einzelgaben, stationér
max. 200 mg/Tag.
Schlafstorungen: 37,5-75 mg vor dem Schlafengehen.

[PS]30-110ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Schwindelgefithle, Benommenheit, Konzentrationsstorungen,
verldngerte Reaktionszeit. Paradoxe Reaktionen wie Unruhe,
Erregung und Anspannung. Anticholinerge NW vergleichbar
denen der TZA konnen auftreten, Schlaflosigkeit, Albtrdume,
Verwirrtheit, gastrointestinale Storungen, Ikterus. Selten: zereb-
rale Krampfanfille. QTc-Zeit-Verldngerung, TdP.

Keine Héufigkeitsangaben vom Hersteller.

= Interaktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen ein-
schliefllich Alkohol.
Keine Kombination mit MAOH oder mit arrhythmogenen
Substanzen.
Vorsicht bei Kombination mit Anticholinergika.
Vorsicht bei Kombination mit Adrenalin (Blutdruckabfall).
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QTec-Zeit-Verldngerungen kénnen vorkommen: Keine
Kombination mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit
anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.

Vorsicht bei Kombination mit CYP3A4-Inhibitoren, z. B.
Erythromycin (» Anhang INT).

Hydroxyzin ist ein CYP2D6-Inhibitor und kann daher in
hohen Dosen Wechselwirkungen mit CYP2D6-Substraten
verursachen, z.B. Diphenhydramin.

= Bewertung

[+] Keine Hinweise auf Abhdngigkeit oder Absetzphdnomene.
Geeignet als Anxiolytikum, wenn gleichzeitig ein Antihistami-
nikum, z. B. bei Dermatitis, indiziert ist.

[-] Gleichwirksamkeit gegeniiber BZD und Antidepressiva
nicht belegt. Relativ hohe Interaktionsrisiken. Risiko der QTc-
Zeit-Verlangerung. Als Anxiolytikum auch aufgrund der anti-
histaminergen, anticholinergen und adrenolytischen Wirkung
nur Mittel der 2.Wahl.

[R] Routinelabor. EKG. Anfallsanamnese.

[!] Vorsicht bei eingeschrinkter Leberfunktion und mafliger bis
schwerer Niereninsuffizienz (Dosisreduktion), Arrhythmien,
Phiaochromozytom. Keine Verordnung bei akutem Engwinkel-
glaukom, Prostatahypertrophie, Porphyrie, Krampfanfillen, Ar-
rhythmien, vorbestehender Verlangerung des QTc-Intervalls.

[RS 5] Eine unzureichende Datenlage erlaubt keine Risikoein-
schitzung. Von einer Verordnung wihrend der Schwanger-
schaft wird abgeraten.
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Hypericum/Johanniskraut-Extrakte

Pflanzliches Antidepressivum.

Wiederaufnahmehemmung von 5-HT, NA und DA, GABA
und Glutamat (Hyperforin) und gleichzeitige Steigerung
der Sekretion von GABA, Aspartat und Glutamat.

Neuroplant (Schwabe)!
Tbl. 600 mg (30, 60, 100Tbl.)
1 Es wurde ein Préparat unter den Generika ausgewahlt.

= Indikationen
Leichte bis mittelschwere depressive Episoden.

= Dosierung
1x600-900 mg/Tag; es sind eher 900 mg/Tag zu empfehlen.

= Nebenwirkungen

Sehr gute Vertréglichkeit. Selten Magen-Darm-Beschwerden,
allergische Reaktionen, Miidigkeit, Unruhe. Sehr selten Photo-
sensibilisierung.

= Interaktionen: IRis 4
In Einzelfillen zentrales Serotoninsyndrom in Kombination
mit SSRI, Duloxetin oder Venlafaxin. Cave: Hypericum
3 Tage vor Gabe von SSRI, Duloxetin oder Venlafaxin
absetzen.
Keine Kombination mit den Immunsuppressiva Sirolimus
oder Cyclosporin A.
Der Inhaltsstoff Hyperforin ist ein Induktor von CYP2C9,
CYP2C19 und v.a. von CYP3A4 (» Anhang INT) und auch
des Effluxtransporters P-Glykoprotein. Dies kann zur
Senkung der Wirkspiegel und zur Wirkabschwichung an-
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derer AM fiihren, die Substrate von P-Glykoprotein (z.B.
Risperidon oder Paliperidon) oder von CYP2C9, CYPC19
oder CYP3A4 (» Anhang SUB) sind.

Nach Absetzen von Johanniskraut-Priparaten dauert die
Deinduktion ca. 1 Woche. Dies kann zu einem Anstieg der
Wirkspiegel fithren, v.a. von Substraten von CYP3A4

(» Anhang SUB).

= Bewertung
[+] Kaum NW.

[-] Kein gesicherter Wirksamkeitsnachweis bei der schweren
Depression. Ein Einsatz sollte nur bei leichten bis mittelschwe-
ren depressiven Episoden erfolgen. Bei notwendiger Polyphar-
mazie sind die Interaktionen sorgféltig zu beachten. Es gibt wei-
terhin noch viele Unsicherheiten zu Dosierung, unterschiedli-
chen Wirkstirken und der Zusammensetzung der verfiigbaren
Priparate.

[R] Routinelabor.

[!] Cave: Hohes Interaktionsrisiko mit vielen Psychopharmaka
und Nichtpsychopharmaka.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschitzung.

Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Imipramin

Trizyklisches Antidepressivum.

Gleich starke Noradrenalin- und Serotoninwiederaufnah-
mehemmung. Anticholinerge und a;-antagonistische Ef-
fekte.
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Tofranil (Dolorgiet)
Tbl. 25 mg (20, 50, 100 Tbl.)

= |ndikationen
Depressive Syndrome unabhdngig von ihrer nosologischen
Einordnung.
Enuresis nocturna (ab einem Alter von 5]. und Ausschluss
organischer Ursachen) und Pavor nocturnus im Rahmen
eines therapeutischen Gesamtkonzepts. Die Pharmako-
therapie der Enuresis besteht heute allerdings zunéchst in
einer voriibergehenden Verordnung von Desmopressin.
Langfristige Schmerzbehandlung im Rahmen eines thera-
peutischen Gesamtkonzepts.

= Dosierung
Depression: Initial 3 Tage 2-3 x 25 mg, Erhaltungsdosis
3 x50mg bzw. 3 x 75 mg, max. 3 x 100 mg/Tag.
Enuresis nocturna und Pavor nocturnus: Initial 10 mg,
Erhaltungsdosis: 5-8]. 20 mg/Tag (in 7-10 Tagen);
9-14]. 20-50 mg/Tag; > 15]. 50-80 mg/Tag.
Altere Patienten: Deutlich geringere Dosis.

[PS] Imipramin plus Desipramin: 175-300 ng/mlP.

= Nebenwirkungen

Haufig Benommenheit, Schwindel, Tremor, Hypotonie, ortho-
statische Dysregulation, Tachykardie, klinisch nicht relevante
EKG-Veranderungen (T- und ST-Strecken-Veranderungen),
Schwitzen, Hitzewallungen, Obstipation, Gewichtszunahme,
Mundtrockenheit, verstopfte Nase, Akkommodationsstorungen,
verschwommenes Sehen, passagerer Anstieg der Transaminasen.
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Gelegentlich Midigkeit, Schlafstorungen, Kopfschmerzen, in-
nere Unruhe, Angst, Verwirrtheitszustdnde, Delir, Arrhythmien,
Reizleitungsstorungen, Palpitationen, Ubelkeit, Erbrechen, Ap-
petitlosigkeit, Durstgefiihl, Pardsthesien, Miktionsstorungen,
sexuelle Funktionsstorungen.

Sonstige NW Selten zerebrale Krampfanfille, Blutbildverande-
rungen (Leukozytopenien, in Einzelfillen Eosinophilie, Throm-
bozytopenie und Agranulozytose), Harnverhalt, Verstirkung
einer bestehenden Herzinsuffizienz, Blutdruckanstieg, kardiale
Dekompensation, Ileus, Galaktorrhd, klinisch relevante Leber-
funktionsstorungen. In Einzelfillen Hepatitis, Mydriasis, Glau-
komanfille. QTc-Zeit-Verldngerung moglich. Selten Hyponatri-
amie, SIADH, dann v.a. bei élteren Patienten. Alteration der
Thrombozytenfunktion mit selten verlangerter Blutungszeit
und/oder Anzeichen einer Blutung unter Antidepressiva mit
(selektiver) Hemmung der Serotoninwiederaufnahme.

= Interaktionen: IRis 4
Keine Kombination mit MAOH (unter stationdren
Bedingungen méglich).
Keine Kombination mit anticholinergen Substanzen, z.B.
Biperiden, Benztropin, Trihexiphenyl oder Metixen.
Vorsicht bei Kombination mit serotonergen AM, z. B.
Triptanen, Tryptophan oder Ondansetron, potenzielles
Risiko eines zentralen Serotoninsyndroms.
QTc-Zeit-Verlingerung bekannt: Keine Kombination
mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die
QTc-Zeit verldngernden AM.
Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokaliamie/
Hypomagnesidmie verursachen konnen (Risiko fiir
Arrhythmien).
Vorsicht bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder
Einnahme anderer zentral ddmpfend wirkender
Substanzen: mogliche Wirkverstiarkung.
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Bei Kombination mit Antikoagulanzien regelmaflige
Kontrolle der Blutgerinnung.

Vorsicht bei Kombination mit CYP1A2-, CYP2D6- oder
CYP3A4-Inhibitoren, z. B. Bupropion, Fluoxetin, Fluvoxa-
min, Paroxetin oder Propranolol, ebenso bei Kombination
mit CYP3A4-Induktoren, z. B. Carbamazepin (» Anhang
INT), Kontrolle der Plasmaspiegel empfohlen.

Bei Rauchern ist die Elimination beschleunigt durch
Induktion von CYP1A2, nach einer Entwohnung ist mit
erhohten Wirkspiegeln zu rechnen.

0 Keine TZA bei kardialer Vorschadigung; keine Kombina-
tion mit Antiarrhythmika und AM, die zur QTc-Ver-
langerung oder zu Erregungsleitungsstorungen fiihren,
z.B. Pimozid, Thioridazin. Bei > 100 mg/Tag steigt das
Risiko fiir kardiale NW.

= Bewertung
[+] Option bei therapieresistenter Depression.

[-] Deutliche anticholinerge Eigenschaften (Vorsicht insbeson-
dere bei dlteren Patienten). Relativ hohes Interaktionsrisiko.
Therapeutische Breite geringer als bei neueren Priparaten. Do-
sisabhidngige Krampfanfille.

[R] Routinelabor (Blutbild!), Elektrolyte. Gewicht. EKG und RR
regelmiflig. Anfallsanamnese.

[11 Vorsicht bei schwerer Leber- und Nierenfunktionsbeein-
trachtigung, erhohter Krampfbereitschaft, kardialer Vorscha-
digung (insbesondere Erregungsleitungsstorungen), Prostata-
hypertrophie ohne Restharnbildung, Blutbildungsstérungen;
Nebennierenmarktumoren. Zu Beginn der Therapie, besonders
bis zum Alter von 24 ].: engmaschiges Monitoring der Suizidali-
tat wie bei allen Antidepressiva. Keine Verordnung bei Harn-
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verhalt, Engwinkelglaukom, Prostatahypertrophie mit Rest-
harnbildung, Delirien, Pylorusstenose, paralytischem Ileus,
Remissionsphase nach Myokardinfarkt.

[RS 4] In relativ wenigen fritheren Studien zeigte Imipramin ein
relativ glinstiges Risikoprofil. Da zu Imipramin in den letzten
Jahren keine grofien Studien vorliegen, ist auch das Risiko im
Vergleich zu anderen Antidepressiva in der Schwangerschaft
nur schwer einzuschitzen. Allein aus diesem Grund sollte die
Verordnung wihrend der Schwangerschaft vermieden werden.

Lamotrigin

Stimmungsstabilisierer, Antikonvulsivum.

Lamictal (GlaxoSmithKline)
Tbl. 2mg (30Tbl), 5mg (42Tbl.), 25mg (42Tbl.), 50 mg
(42,98, 2x98Tbl.) 100/200 mg (14, 28, 2x98Tbl.)

= Indikationen
Pravention depressiver Episoden bei Patienten mit Bipolar-I-
Storung und iiberwiegend depressiven Episoden.

Lamictal ist nicht fur die Akuttherapie manischer oder depressiver
Episoden indiziert. Nach einer Metaanalyse ist Lamotrigin bei der
Behandlung der leichten bis mittelschweren bipolaren Depression (also
nicht der Rezidivprophylaxe) nur begrenzt, bei der schweren Depres-
sion dagegen gut wirksam (aber off label).

Keine Hinweise auf Wirksamkeit als Augmentationstherapie bei thera-
pieresistenter Depression.
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= Dosierung
In den ersten 2 Wochen > 25 mg; in den folgenden
Wochen 3 und 4 - 50 mg; ab Woche 5 - 100 mg méglich.
Stabilisierende Zieldosis Woche 6 > 200 mg (jeweils einmal
taglich oder aufgeteilt in 2 Einzeldosen); max. 400 mg/Tag.
Bei leichten bis mittelschweren Leber- und Nierenfunk-
tionsstorungen Dosisanpassung und haufigere Laborkon-
trollen.
Dosierung nach Plasmakonzentration.

[PS] 1,4-6,3mg/1(p) (12+0,5h nach der letzten und vor der
morgendlichen Einnahme).

o Langsam aufdosieren! Unter der Therapie mit Lamotrigin
kommt es relativ haufig, v.a. zu Beginn der Behandlung in
den ersten 8 Wochen, zu Hautreaktionen, in der Mehrzahl
leicht und selbstlimitierend. Die Haufigkeit nimmt zu,
wenn hohe Anfangsdosen gegeben werden bzw. die Auf-
dosierung rascher als empfohlen erfolgt. Schwere Haut-
ausschldge, darunter potenziell lebensbedrohliche Haut-
reaktionen (z.B. Stevens-Johnson-Syndrom) sind moglich;
dann Lamotrigin sofort absetzen!

= Nebenwirkungen

Sehr hiufig Kopfschmerzen, Somnolenz, Aggressivitit, Ubel-
keit, Erbrechen, Hautausschlag, Doppeltsehen, verschwomme-
nes Sehen.

Haufig Miidigkeit, Schlaflosigkeit Schwindel, Nystagmus, Reiz-
barkeit, Tremor, Ataxie, Arthralgie, Schmerzen, gastrointestina-
le Beschwerden. Bei Therapie mit Lamotrigin kommt es relativ
haufig (bei ca. 10% der Patienten), v.a. zu Beginn der Behand-
lung, zu Hautreaktionen. Die Héufigkeit von Hautreaktionen
nimmt zu, wenn hohe Anfangsdosierungen gegeben werden
bzw. die Aufdosierung zu rasch erfolgt. Bei Kombination
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mit Valproat muss die Lamotrigin-Dosis zu Beginn besonders
niedrig gewdhlt und sehr langsam aufdosiert werden. Wenn
Lamotrigin in einer nicht zugelassenen Indikation gegeben wird,
sollte der Patient {iber die Méglichkeit von auch potenziell le-
bensbedrohlichen Hautreaktionen besonders aufgeklért werden.

Sonstige NW Selten Stevens-Johnson-Syndrom, Nystagmus,
Konjunktivitis. Sehr selten Verwirrtheit, Halluzinationen, toxi-
sche epidermale Nekrolyse, Neutropenie, Leukopenie bis hin zur
Agranulozytose.

Interaktionen: IRis 4

Kombination unter Kontrolle der Plasmaspiegel: Carbama-
zepin, Ethinylestradiol, Levonorgestrel, Phenobarbital,
Phenytoin, Primidon, Rifampicin (beschleunigte Meta-
bolisierung von Lamotrigin).

Bei Kombination mit Valproat vorsichtig und unter
Kontrolle beider Plasmaspiegel dosieren (vermehrt NW),
da Valproat den Abbau von Lamotrigin hemmt. Ggf.
Lamotrigin-Dosis um 50% senken. Auch bei Reduktion von
Valproat muss der Lamotrigin-Spiegel kontrolliert werden.
Bei Kombination von Lamotrigin mit Quetiapin ist im Mit-
tel mit 58% niedrigeren Plasmaspiegeln von Quetiapin zu
rechnen, wahrscheinlich durch Induktion der Glukuroni-
dierung; daher nach einer Woche Kontrolle der Plasma-
spiegel und ggf. Dosisanpassung, auch nach Absetzen von
Quetiapin.

Keine Kombination mit Sertralin. Sertralin hemmt die
Glukuronidierung von Lamotrigin; dadurch werden poten-
ziell alternative Stoffwechselwege benutzt (z.B. CYP2A6),
wordiber als toxisches Zwischenprodukt ein Arylepoxid
entsteht, welches das Risiko fiir Hautreaktionen erhohen
kann.

Es sollten keine Kontrazeptiva eingesetzt werden, die
Ethinylestradiol enthalten, da Ethinylestradiol eine Gluku-
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ronosyltransferase induziert und damit die Wirkspiegel
von Lamotrigin absinken. Nach der Aufdosierung konnen
hohere Erhaltungsdosen (bis zum 2-Fachen) von Lamotri-
gin erforderlich sein. Wahrend der pillenfreien Woche
wurde eine 2-fache Zunahme der Lamotrigin-Spiegel
beobachtet. Interaktionen anderer Ostrogenpriparate mit
Lamotrigin sind bisher nicht untersucht.

Wenn auf orale Kontrazeptiva, die Ethinylestradiol ent-
halten, nicht verzichtet werden kann, wird eine kontinuier-
liche Einnahme (keine pillenfreie Woche) empfohlen mit
Anpassung der Lamotrigin-Dosis unter Kontrolle der Plas-
maspiegel, um einen stabilen Lamotrigin-Plasmaspiegel
zu gewahrleisten.

Nach derzeitigem Kenntnisstand ist eine monotherapeuti-
sche Kontrazeption mit einem Gestagen (Levonorgestrel,
Norethisteron oder Etonorgestrel) zu bevorzugen.
Lamotrigin beschleunigte in einer Studie mafig die
Levonorgestrel-Metabolisierung (Einfluss auf die Ovula-
tionsaktivitit in den Ovarien nicht bekannt), sodass eine
Verminderung der kontrazeptiven Wirksamkeit nicht
ausgeschlossen werden kann.

= Bewertung

[+] Lamotrigin ist fir die Rezidivprophylaxe depressiver Episoden
bei bipolaren Storungen Mittel der 1. Wahl (wie auch Quetiapin).
Lamotrigin ist wahrscheinlich Lithium in dieser Indikation iiber-
legen. Wirksam auch bei gemischten Episoden und Rapid Cyc-
ling. Keine Gewichtszunahme. Keine kardialen Risiken.

[-] Besonders bei hohen Anfangsdosen bzw. rascher als empfoh-
lener Aufdosierung Risiko fiir Hautausschldge. Verminderung
der kontrazeptiven Wirkung kann nicht ausgeschlossen werden.

[R] Blutbild, Leber- und Prankreasenzyme, Kreatinin. Elektro-
lyte regelmiflig. Der Patient soll vor Behandlungsbeginn
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tber die Frithsymptome der Hautreaktionen (Gesichtsodem,
Stevens-Johnson-Syndrom, Lyell-Syndrom) aufgeklart werden.
Vor Behandlungsbeginn sollte ein Schwangerschaftstest durch-
gefiihrt werden.

['] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenfunktionsstorungen.
Cave: Frithe Manifestationen von Uberempfindlichkeitsreak-
tionen konnen sich auch ohne Anzeichen eines Hautausschlags
durch z.B. Fieber, Lymphadenopathie ankiindigen. Lamotrigin
dann sofort absetzen (wenn keine andere Ursache gefunden).
Cave: Unter Antikonvulsiva scheint das Risiko fiir das Auftreten
von Suizidalitét bei depressiven Patienten leicht erhoht zu sein:
sorgfiltiges Monitoring!

[RS 4] Mehrere prospektive Schwangerschaftsregister legen kein
erhohtes Risiko fiir kongenitale Fehlbildungen nahe. Unter den
Antikonvulsiva hat Lamotrigin <300mg das geringste Risiko.
Die Daten sind jedoch zu begrenzt, um spezifisch einen Anstieg
des Risikos von oralen Spaltbildungen auszuschlieflen. Die Ver-
ordnung wihrend der Schwangerschaft sollte vermieden wer-
den. Ist die Einnahme unumginglich, sollte die niedrigste wirk-
same Dosis gewéhlt werden.

Lavendelol*

Anxiolytikum.

Hinweise auf Beeinflussung der GABA 5-Rezeptoren

durch Potenzierung der Response von GABA -Rezeptoren
auf GABA und auf eine Hemmung des Einstroms von
Kalziumionen.

Lasea (Spitzner Arzneimittel)
Thbl. 80 mg (14, 28, 56 Kps.)
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= Indikationen
Unruhezustinde bei dngstlicher Verstimmung.

= Dosierung
80mg, 1 x taglich. Nicht im Liegen einnehmen.

= Nebenwirkungen
Haufig Aufstoflen, Ubelkeit (meistens voriibergehend).

= |nteraktionen: IRis 1

Erste Studien zeigen keine klinisch relevanten
Interaktionen.

= Bewertung

[+] Moglicherweise neuer Wirkmechanismus. Wenige NW.
Bisher keine Interaktionen bekannt.

[-] Die zugelassene Indikation entspricht nicht den iiblichen
ICD-10-Angstdiagnosen. Klinischer Nutzen aufgrund unzurei-
chender Studienlage nicht bewertbar. Lavendelol ist derzeit im
gesetzlichen Krankenversicherungssystem nicht erstattungsfihig.
[R] Routinelabor.

['] Keine Verordnung bei Fruktoseintoleranz.

[RS5] Es fehlen Daten. Von einer Verordnung wéhrend der

Schwangerschaft wird abgeraten.

Levodopa/Benserazid*

Medikament gegen Bewegungsstorungen.
Dopaminvorstufe/ Aminosiuredecarboxylase-Inhibitor.
Substitution des zentralen Dopaminmangels. Die gleich-
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zeitige Verabreichung von Levodopa und Benserazid ver-
ringert die periphere Decarboxylierung.

Restex (Roche)

Tbl. 100 mg Levodopa/28,5 mg Benserazidhydrochlorid,
entsprechend 25 mg Benserazid (20, 50, 100Tbl.)
Restex Retard (Roche)

Kps. 100 mg Levodopa/28,5 mg Benserazidhydrochlorid,
entsprechend 25 mg Benserazid (20, 50, 100 Kps.)

Indikationen

Idiopathisches und infolge dialysepflichtiger Niereninsuffi-
zienz symptomatisches Restless-Legs-Syndrom (RLS).
Zugelassen auch zur Behandlung des M. Parkinson (andere
Préparate).

Dosierung

Einschlafstorung bei RLS: Beginn mit 1 Tbl. Restex > 2Tbl.
Restex (=200 mg L-Dopa) 1h vor dem Schlafengehen.
Einschlafstorung und Schlafstérungen im Laufe der Nacht
bei RLS: 1 Tbl. Restex zusammen mit 1 Tbl. Restex Retard
1h vor dem Schlafengehen. Bei fehlender Besserung in

der 2. Nachthalfte > weitere Tbl. Restex Retard vor dem
Schlafengehen; max. 300 mg L-Dopa.

Nebenwirkungen

Sehr haufig Schlafstérungen, die nicht RLS-bedingt sind,
Depressionen, Anorexie, Dyskinesie im fortgeschrittenen Stadi-
um der Behandlung, Ubelkeit, Erbrechen, Diarrhé (in der Regel
durch Einnahme der Tbl. mit etwas Nahrung oder Fliissigkeit
und langsamere Dosissteigerung zu beherrschen), Erhéhung der
Harnstoff-Stickstoff-Werte.
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Haufig/gelegentlich Angstlichkeit, Halluzinationen, Anderung
des Geschmacksempfindens, Arrhythmien, hypotone orthosta-
tische Kreislaufregulationsstérung.

Sonstige NW Innere Unruhe, Wahn, zeitliche Desorientierung,
Miidigkeit, iberméflige Tagesmiidigkeit und Schlafattacken, Er-
hohung der Lebertransaminasen, Anamie, Thrombozytopenie,
Urinverfirbungen. Impulskontrollstorungen (z.B. pathologi-
sches Spielen, Spielsucht), gesteigerte Libido, Hypersexualitit als
NW unter Dopaminagonisten.

= Interaktionen: IRis 3
Keine Kombination mit MAOH (Risiko einer hyperten-
siven Krise oder eines zentralen Serotoninsyndroms).
Vorsicht bei Kombination mit Warfarin, Kontrolle der
Prothrombinzeit.
Vorsicht bei Kombination mit Inhibitoren von CYP3A4
(Anstieg der Wirkspiegel von Modafinil) (» Anhang INT).
Vorsicht bei Kombination mit Clomipramin, Anstieg der
Wirkspiegel von Clomipramin durch Hemmung des Abbaus.
Bei Kombination mit Ciclosporin wurde eine 50%ige
Reduktion des Ciclosporinspiegels beobachtet.

= Bewertung

[+] AM zur wirkungsvollen Behandlung des RLS. Keine QTc-
Zeit-Verlangerung. Bei leichten bis mafligen Funktionsstérun-
gen von Leber und Niere keine Dosisreduktion.

[-] Mogliche Auswirkungen langfristiger Verordnungen noch
nicht gentigend bekannt. Interaktionsrisiken.

[R] Routinelabor. EKG bei Risikopatienten.

['1 Vorsicht bei Herz-Kreislauf-Erkrankungen. Keine Verord-
nung bei Psychosen, Hyperthyreose, Phdochromozytom, schwe-
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ren Herz-, Nieren- und Lebererkrankungen, Engwinkelglau-
kom, Patienten < 25].

[RS 5] Levodopa/Benserazid darf in der Schwangerschaft nicht
eingenommen werden.

Levomepromazin

Konventionelles trizyklisches Antipsychotikum, niedrig-
potent.

Phenothiazinderivat; schwache Blockade von D,- und Ds-
Rezeptoren und H;-, a;- und mACh-Rezeptoren; Blockade
von 5-HT,-Rezeptoren.

Neurocil (Bayer Vital)

Tbl. 25mg (20, 50, 100Tbl.)!

Filmtbl. 100 mg (50, 100 Filmtbl.)

Trpf. 40mg=20Trpf.=1ml (30, 50, 100 ml Pipettenfl.)

Amp. 25mg/1 ml (5Amp.)

1 Das Generikum Levomepromazin-neuraxpharm wird mit zusatz-
lich 10/50 mg-Tbl. vertrieben.

Indikationen

Zur Dampfung psychomotorischer Unruhe- und Erregungs-
zustinde im Rahmen psychotischer Stérungen.

Akute Erregungszustinde bei manischen Episoden.
Kombinationstherapie bei der Behandlung von schweren
und/oder chronischen Schmerzen.

Dosierung

Oral

Stationdr: Einschleichend 75-100 mg > 300 mg,
max. 600 mg/Tag.
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Bei nichtakuter Situation initial 15-30 mg, Erhaltungsdosis
75-150 mg/Tag (3 Einzeldosen).

[PS] 30-160 ng/ml1®).

Parenteral
Notfallsituation (nur i.m.): 25-50 mg (dltere Patienten
25mg) > mehrmalige Wiederholung, max. 150 mg/Tag i.m.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Miidigkeit, orthostatische Dysregulation, Hypoto-
nie, Tachykardie, EKG-Veranderungen, Erregungsleitungssto-
rungen.

Haufig EPS, Frithdyskinesien, Blickkrampfe, Parkinsonoid,
Akathisie, Akkommodationsstorungen, Erhéhung des Augenin-
nendrucks, verstopfte Nase, gastrointestinale Beschwerden,
Mundtrockenheit, Miktionsstérungen.

Gelegentlich Krampfanfille, Kopfschmerzen, Unruhe, Benom-
menheit, Schwindel, depressive Verstimmung, Exazerbation
psychotischer Symptome, Verwirrtheit, Spétdyskinesien, Regu-
lationsstérungen der Korpertemperatur, passagere Leberfunk-
tionsstorungen Abflussstorungen der Galle, Ikterus, Photosen-
sibilitat, Pigmenteinlagerungen in Kornea und Linse, Erregung,
Lethargie.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen malignes neurolep-
tisches Syndrom, Blutzellschdden, TdP, Thrombosen, Kolitis,
Ileus, Gewichtszunahme, Gynékomastie, Galaktorrhd, Menstru-
ationsstorungen, sexuelle Funktionsstorungen. QTc-Zeit-Ver-
lingerungen bis hin zu tédlichen Herzrhythmusstérungen.
Nach i.m.-Injektion: héufig innerhalb von 10-20 min Blut-
drucksenkung, die 4-6h (gelegentlich bis 12h) anhalten kann.
Nach parenteraler Gabe sowie bei Behandlungsbeginn mit



Levomepromazin 163 L

hoheren Dosen sollte der Patient wenigstens 5-6 h liegen. Tages-
dosen >150 mg nur unter stationdren Bedingungen.

i.m.-Injektionen kdnnen schmerzhafte Infiltrationen hinter-
lassen.

= Interaktionen: IRis 5
Bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden Medika-
menten verstirkte Sedierung und Atemdepression moglich.
Keine Kombination mit anticholinergen AM, z. B. Anti-
parkinsonmitteln, z. B. Biperiden, Diphenhydramin oder
Doxylamin.
Gegenseitige Wirkungsverstiarkung mit Alkohol.
Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit verldngern oder
zu Hypokalidmie fithren kénnen, nur unter sorgfaltiger
Kontrolle.
Vorsicht bei Kombination mit CYP2D6-Substraten, da
Levomepromazin CYP2D6 hemmt (» Anhang SUB).
Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend empfohlen.

= Bewertung
[+] Gute initiale Sedierung. Relativ niedriges EPS-Risiko.

[-] Ausgeprigte vegetative, v.a. kardiovaskuldre NW: Zwar zur
Sedierung bei psychomotorischen Erregungszustdnden gut ge-
eignet, aber Benzodiazepine, Melperon, Pipamperon und AAP
(u.a. Olanzapin i.m.) haben ein giinstigeres NW-Profil; daher
Einsatz nur in Ausnahmefallen und bei Versagen geeigneter
Alternativen. Fiir eine Langzeitindikation besteht keine Indika-
tion aufgrund besserer Alternativen.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, EKG. Regelma-
flige Blutbild- und Leberenzymkontrollen. Anfallsanamnese.
Cave: Vor Behandlungsbeginn sollten kardiovaskuldre Stérun-
gen ausgeschlossen sein.
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['] Vorsicht bei Leberfunktionsstorungen, Prostatahypertrophie,
Harnverhalt, Glaukom, orthostatischer Dysregulation, schwerer
Hypotonie oder Hypertonie. Besondere Vorsicht bei kardialer
Vorschidigung, organischen Hirnerkrankungen, M. Parkinson,
prolaktinabhingigen Tumoren. Keine Verordnung bei Erkran-
kungen des hdmatopoetischen Systems.

[RS 4] In relativ kleinen Fallzahlen zeigte Levomepromazin ein
relativ giinstiges Risikoprofil. Da das Risiko trotzdem nur
schwer einzuschitzen ist, sollte die Verordnung wihrend der
Schwangerschaft vermieden werden.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Levomethadon*

Substitutionsmittel.
Synthetischer p-Opiatrezeptoragonist. Levomethadon ist
das L(-)-Enantiomer von Methadon.

L-Polamidon L6sung zur Substitution
(Sanofi-Aventis Pharma)

Lsg. 5mg/1 ml (100, 300, 500 ml)

L-Polamidon Tropfen zum Einnehmen, L6sung
(Sanofi-Aventis Pharma)

Lsg. 5mg/1 ml (20ml, 5x 20 ml)
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L-Polamidon Injektionslésung 2,5 mg/-5 mg
(Sanofi-Aventis Pharma)
Lsg.2,5mg/Tml (10x 1 ml; 5x2ml)

= Indikationen
Substitutionsbehandlung bei Opiatabhingigkeit. Diese er-
folgt nach den gleichen Regeln wie fiir Methadon.
Eine Take-home-Vergabe muss durch den Arzt verordnet
werden. In diesen Fillen muss die Losung zur Vermeidung
eines i.v.-Missbrauchs mit einer viskosititserhohenden
Losung vermischt, in Tagesdosen portioniert und kinder-
sicher verpackt verordnet werden.

Das Risiko des Abbruchs einer erfolgreichen Substitutionsbehandlung
mit moglichem Ruickfall in einen i.v.-Drogenkonsum ist gegeniiber den
Risiken des Fortfiihrens der Substitutionsbehandlung abzuwégen.

= Dosierung
Die zur Substitutionsbehandlung erforderliche Dosie-
rung orientiert sich am Auftreten von Entzugssymptomen.
Ziel ist eine vollstindige Reduktion der Opiatentzugs-
symptome und des Opiatverlangens.
Zur Vermeidung von Uberdosierungen werden am 1.Tag
morgens 10-20 mg Levomethadon (entspricht 2-4 ml
Losung) verabreicht. Bei Bedarf kénnen am Abend des
1. Tages oder 10-12h nach der ersten Gabe zusitzlich
5-25mg Levomethadon (entsprechend 2-5 ml Losung
zusitzlich) gegeben werden. Am Folgetag wird die
Gesamtdosis des Vortags als Einmalgabe morgens ver-
abreicht. Bei weiter bestehenden Entzugszeichen kann die
L-Polamidon-Dosis taglich um 5-10 mg (1-2 ml Losung)
bis zum Sistieren der Entzugssymptome gesteigert
werden.
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Die Erhaltungsdosis wird nach 1-6 Tagen erreicht. Sie kann
bis zu 60 mg-L-Polamidon (12 ml Losung) - in Einzelfillen
auch mehr - betragen. Dosis > 60 mg/Tag nur bei sicherem
Ausschluss eines gefahrdenden Beikonsums.

[PS]250-400 ng/ml®).

Umstellung

== |n Deutschland ist die Umstellung von D,L-Methadon
(Methadonrazemat) auf Levomethadon (L-Polamidon) in
der Regel unkompliziert.

== Die L-Polamidon-L&sung besitzt die halbe Wirkstoff-
konzentration (5 mg/ml) im Vergleich zu den standardi-
sierten Apothekenrezepturen von Methadonrazemat
(10 mg/ml), sodass im Regelfall gleiche Volumina verab-
reicht werden miissen (Beispiel: 8 ml einer 10-mg/ml-
Methadonrazemat-Losung sind wirkungsgleich zu 8 ml
einer 5-mg/ml-L-Polamidon-L&sung).

o Uberdosierungen bei niedriger oder unklarer Toleranz-
schwelle (z.B. nach Gefangnisaufenthalten), Beikonsum
von Alkohol, BZD, Schlafmitteln, Narkosemitteln,
Phenothiazinen oder TZA. In diesen Féllen sollte die
initiale Dosis 15 mg (entsprechend 3 ml Losung) nicht
iiberschreiten, eine engmaschige Uberwachung der
Patienten muss gewahrleistet sein.

Bei weiter unzureichender Wirksamkeit kann die Dosis
weiter taglich um jeweils 5-10 mg erhoht werden.

Nach 1-6 Tagen wird die Gesamttagesdosis einmalig
morgens verabreicht. Die Umstellung auf einmalige
morgendliche Gaben erfolgt in 5-mg-Schritten.

Die Erhaltungsdosis wird nach 1-6 Tagen erreicht, max.
60 mg. Eine effektive Substitutionsbehandlung erfordert
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eine ausreichende Schwellendosis, in der Regel 30-50 mg/
Tag. Eine zu niedrige Dosis fordert den Beikonsum (insbe-
sondere von Heroin) und fiihrt zu vorzeitigem Behand-
lungsabbruch. In Einzelfillen ist die Gabe auch héherer
Dosierungen (> 60 mg/Tag) zuldssig, aber nur bei Aus-
schluss eines Beikonsums.

Patienten im hoheren Lebensalter, in reduziertem Allge-
meinzustand oder mit moderaten bis schweren Nieren-
oder Leberfunktionsstérungen: reduzierte Dosis.

= Nebenwirkungen

Haufig bis gelegentlich Abhingigkeitsentwicklung von Opiat-
typ, zu Beginn der Behandlung bei unzureichender Dosierung
Symptome des Opiatentzugs, Kopfschmerzen, Nausea, Schlaf-
losigkeit, Unruhe, Sedation, Euphorie und Dysphorie, Verwirrt-
heit, Desorientiertheit, Schwicheanfille, Herzklopfen, Bradykar-
die, Atemdepression, Appetitlosigkeit, Erbrechen, Verstopfung,
Mundtrockenheit, Sehstérungen, Hautausschldge, Schweif3-
ausbriiche, Odeme, Gallenwegskrampfe, Blasenentleerungs-
storungen, eingeschrinkte Libido und/oder Potenz.

Selten bis sehr selten EEG-Verdnderungen, Herzrhythmus-
storungen (Synkopen), Verlingerung des QTc-Intervalls mit
Gefahr einer Arrhythmie (TdP), Herzstillstand, Atemstill-
stand, Blutdruckabfall bei Lageverinderung, Einschrinkung
der Kreislauffunktion, Schock, Sickerblutungen (Hamorrhagie),
Flush.

= [nteraktionen: IRis 5
Cave: Verstirkung der sedierenden Wirkung von zentral
dampfenden Substanzen (Alkohol, andere Drogen, BZD,
TZA, Phenothiazine); es kann zu wechselseitiger Wir-
kungsverstirkung mit dem Risiko einer letalen Uber-
dosierung fithren.
Keine Kombination mit MAO-B-Hemmern.



168

Psychopharmaka von A bis Z

Vorsicht bei Kombination mit AM, die die QT-Zeit ver-
lingern. Das reine Stereoisomer Levomethadon ist aller-
dings kardial weniger kritisch als das razemische Methadon.
Keine Behandlung mit Narkotikaagonisten/-antagonisten
(Ausnahme: Behandlung einer Uberdosierung).
Buprenorphin darf frithestens 24 h nach Absetzen

von L-Polamidon-Lésung zur Substitution angewendet
werden.

Vorsicht bei Behandlung mit Antiarrhythmika der
KlasseI-IIL

Erniedrigte Serumkonzentrationen maoglich bei
gleichzeitiger Einnahme von: Carbamazepin, Nevirapin,
Phenobarbital, Spironolacton, Rifabutin, Rifampizin, Indina-
vir, Saquinavir, Verapamil durch Induktion von CYP3A4
oder CYP2B6, Auftreten von Opiatentzugssymptomen
moglich.

Erhohte Serumkonzentrationen moglich bei gleichzeitiger
Einnahme von: Antiarrhythmika, Cimetidin, Clarithromycin,
Erythromycin, Fluconazol, Fluvoxamin, Itroconazol, Ketoco-
nazol oder anderen Inhibitoren von CYP3A4 oder
CYP2C19 (» Anhang INT) oder von Kontrazeptiva oder
Proteaseinhibitoren.

Vor einer Kombinationstherapie wird die Anwendung von
» www.psiac.de empfohlen.

Bewertung

[+] Sinnvolle Alternative zur Durchfithrung einer Substitu-
tionsbehandlung mit Methadon insbesondere bei nichtvorhan-
dener Erfahrung mit der Herstellung generischer Methadon-
Substitutionslosungen.

[-] Auch bei therapeutischer Dosis sind Todesfille vorgekom-
men (Ursache: wahrscheinlich QTc-Zeit-Verldngerung, Atem-
depression). Hohes Interaktionsrisiko. Herabgesetztes Reak-
tionsvermogen schliefit die aktive Teilnahme am Straflenver-
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kehr aus. Das genotoxische und kanzerogene Potenzial von
Levomethadon ist noch nicht ausreichend beurteilbar.

[R] Kardiologische Diagnostik vor Beginn der Behandlung
und EKG-Kontrollen.

[11 Vorsicht bei Suizidalitat, erhohtem intrakraniellem Druck,
Hypotension und Hypovolamie, moderater bis schwerer Beein-
trachtigung des Atemzentrums, Erkrankungen der Atemorga-
ne, Pankreatitis, Prostatahypertrophie mit Restharnbildung,
Gallenwegserkrankungen, obstruktiven und entziindlichen
Darmerkrankungen, Hypothyreoidismus, Phdochromozytom,
verlangerter QTc-Zeit, Bradykardie, Hypokalidmie. Bei Le-
bererkrankungen, ggf. niedrigere Einstiegsdosis und langsame-
re Titration; Dosisreduktion auch bei eingeschriankter Nieren-
funktion; nicht dialysierbar.

[RS 4] Eine erhohte Rate kongenitaler Anomalien oder eine er-
hohte Rate von Geburtskomplikationen ist bei Kindern Levo-
methadon-substituierter Miitter nicht beschrieben. Allerdings
besaflen die Kinder substituierter Miitter ein geringeres Ge-
burtsgewicht und einen geringeren Kopfumfang im Vergleich
zu nicht drogenexponierten Miittern. Es gibt auch Berichte u.a.
iber plotzlichen Kindstod und Entwicklungsschwierigkeiten
bei Kindern Levomethadon-substituierter Frauen. Es bleibt un-
klar, inwiefern diese Verdnderungen sich kausal auf die Substi-
tutionsmedikation oder die Opiatabhéngigkeit zurtickfithren
lassen. Verordnung nur unter strenger Indikation falls der Ein-
satz von Entwohnungsmitteln weniger gefihrdend als ein fort-
laufender Konsum illegaler Drogen gesehen wird. Als eine Al-
ternative ist » Buprenorphin zu erwagen.
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Lithiumsalze

Antimanika, Stimmungsstabilisierer.

Lithiumaspartat

Lithium-Aspartat (Kohler-Pharma)

Tbl. (100Tbl.) Menge des Salzes proTbl. 500 mg, Lithiumgehalt
(proThl. 3,2 mmol)

Lithiumcarbonat

Hypnorex retard (Sanofi- Aventis)

Tbl. (50, 100Tbl.) Menge des Salzes proTbl. 400 mg, Lithiumgehalt
proTbl. 10,8 mmol

Lithium Apogepha (Apogepha)

Tbl. (50, 100Tbl.) Menge des Salzes proTbl. 295 mg, Lithiumgehalt
proTbl. 8mmol

Quilonum retard (GlaxoSmithKline)

Thl. (50, 100Tbl.) Menge des Salzes proTbl. 450 mg, Lithiumgehalt
proTbl. 12,2 mmol

Lithiumsulfat

Lithiofor (Vifor Pharma)

Retardtbl. (50, 100Tbl.) Menge des Salzes proTbl. 660 mg, Lithium-
gehalt proTbl. 12 mmol

= Indikationen
Akutbehandlung manischer Syndrome.
Behandlung bestimmter akuter Depressionen, z. B. bei
Therapieresistenz oder Unvertrdglichkeit von Antidepressiva,
bei Verdacht auf Umschlag in eine Manie, gegebenenfalls in
Kombination mit Antidepressiva.
Rezidivprophylaxe bipolarer affektiver Storung (auch im
Rahmen schizoaffektiver Psychosen) und Episoden einer
Major Depression.
Lithium-Augmentation bei therapieresistenter Depression.
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Anfallsweise auftretender oder chronischer Cluster-Kopf-
schmerz (Bing-Horton-Syndrom).

Bisher wurde mehrheitlich Lithium zur Ersttherapie des gesamten Spek-
trums der bipolaren Stérung bei allen Schweregraden der Manie und
der Depression (bei der Depression zumeist off label), inkl. der Rezidiv-
prophylaxe verordnet. Lithium wird jetzt immer haufiger von Quetiapin
und Lamotrigin fiir diese Indikationen abgeldst. Bein Uberwiegen von
manischen Syndromen ist Aripiprazol besonders indiziert.

Dosierung

Tabletteneinnahme richtet sich nach der Lithium-Plasma-
konzentration. Steady-State-Bedingungen nach einer Woche.
Verdopplung der Dosis fithrt zur Verdopplung der
Lithium-Konzentration im Plasma.

Bei rascher Aufdosierung Lithium-Konzentration alle
2-3Tage messen.

== Dosierungsbeginn zur Phasenprophylaxe
Dosisanpassung, dann entsprechend Lithium-Plasmakonzentra-
tionen (s.unten).

Lithiumaspartat (Lithium-Aspartat): Beginn 2-3 x 3 Tbl./
Tag, danach 2-3 x6-12Tbl.

Lithiumcarbonat (Hypnorex retard): Beginn 2 x 1, bei
alteren Patienten 2 x % Tbl./Tag.

Lithiumcarbonat (Quilonum retard): Beginn 1,5 Tbl. (mor-
gens %, abends 1Tbl.), bei dlteren Patienten 2 x % Tbl./Tag.
Lithiumsulfat (Lithiofor): Beginn: % Tbl., ab 3. Tag:

2x Y% Tbl, ab 5. Tag: 1% Tbl./Tag, verteilt auf 2 Einnahmen;
danach 2 x 1 Tbl./Tag.

mm Blutentnahmen fiir Lithium
Piinktlich 12+0,5h nach letzter Tabletteneinnahme, vor Ein-
nahme der Medikamente.
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== Lithium-Plasmakonzentrationen
Plasmakonzentration fiir antimanische Wirkung:
0,9-1,2mmol/l. Schnelle Aufdosierung wird in der Regel
von manischen Patienten gut toleriert.
Plasmakonzentration fiir rezidivprophylaktische Wirkung:
0,6-0,8 mmol/l. Die Konzentration von 0,6 mmol/l sollte
moglichst nicht unterschritten werden.
Bei unzureichendem Ansprechen individuelle Erhhung
auch langerfristig moglich.
Bei dlteren Patienten konnen niedrigere Dosen bzw. Plas-
makonzentrationen notwendig sein, wenn eine erhéhte
Empfindlichkeit gegeniiber neurotoxischen Wirkungen
bekannt ist.
Plasmakonzentration fiir Lithiumaugmentation: Anzu-
streben sind 0,6-0,8 mmol/l, im hoheren Lebensalter sind
evtl. 0,4 mmol/l ausreichend. Mindestens 3-wochige
Durchfithrung einer Plasmakonzentrationsmessung zur
sicheren Effizienzbeurteilung empfehlenswert.
Lithium sollte in Retardform mit der Hauptdosis abends
verabreicht werden (Konzentrationsspitzen werden »ver-
schlafen«).

= Nebenwirkungen
Zahlreiche Patienten nehmen langfristig Lithiumsalze ohne
unerwiinschte Wirkungen ein. Relativ héufig treten jedoch zu
Beginn einer Lithium-Behandlung NW auf, die spiter wieder
spontan verschwinden. Initiale NW sollten nicht zu einem Be-
handlungsabbruch fithren, deshalb ist die vorherige Aufklirung
des Patienten von besonderer Bedeutung. Haufigste Griinde fiir
das Absetzen der Lithiumsalze durch den Patienten sind sub-
jektiv erlebte kognitive Storungen, Gewichtszunahme, Tremor
und Polyurie.

Bei Tremor sollte, falls der Patient nicht schon primér darauf
eingestellt wurde, zunichst auf ein Retardpraparat umgestellt
werden; zur Koffeinkarenz sollte angehalten werden. Ein zent-
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ralgingiger B-Rezeptorenblocker (z.B. Propranolol) kann ver-
sucht werden. Ggf. muss die Lithium-Dosis reduziert werden.

Bei Kombination mit Antipsychotika oder Antidepressiva
wurde iiber das Auftreten von malignen neuroleptischen
Syndromen, Delirien bzw. von zentralen Serotoninsyndromen
berichtet. Die kausale Rolle von Lithium im Rahmen dieser
Kombinationstherapien ist jedoch unklar.

Einzellfallbeschreibungen eines Brugada-Syndroms (plotz-
liche Bewusstlosigkeit, Herzstillstand, Herzrhythmusstérun-
gen), das bei Disposition unter Lithium-Therapie »demaskiert«
wird.

Eine Elektrokrampftherapie (EKT) ist unter Lithium-
Therapie moglich, ein erhéhtes NW-Risiko ist jedoch zu beach-
ten (verstarkte Gedachtnisstorungen). Wenn Lithium unter EKT
weitergegeben wird, sollte auf zusatzliche Psychopharmaka ver-
zichtet werden.

Detaillierte Auflistung der NW mit Therapie im Kompendi-
um der Psychiatrischen Pharmakotherapie, 10. Auflage.

Lithium-Intoxikation

= Bei Lithium-Konzentrationen > 1,6 mmol/l kann es zu Intoxikatio-
nen kommen. Im Einzelfall erste Symptome schon bei therapeuti-
schen Lithium-Konzentrationen.

= Ursachen: Uberdosierung (akzidentell oder suizidal), Kalium- oder
Kochsalzmangel (z. B. natriumarme Diat, Diuretika, starkes
Schwitzen, Diarrhg, sonstige Flussigkeitsverluste),
Nierenfunktionsstorungen mit Elektrolytverschiebungen,
Verminderung der renalen Lithium-Clearance durch nichtsteroidale
Antiphlogistika oder ACE-Hemmer.

= Symptome: Ubelkeit, Erbrechen, Durchfall, grobschléagiger
Handetremor, Abgeschlagenheit, psychomotorische
Verlangsamung, Vigilanzminderung, Schwindel, Dysarthrie, Ataxie.
Spater: Rigor, Hyperreflexie, Faszikulationen, zerebrale Krampfan-
falle, Schock, Bewusstseinstriilbung bis zum Koma, Herz-Kreislauf-
Stillstand.

== Eine Lithium-Intoxikation ist eine Notfallsituation.
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= Interaktionen: IRis 5
Bei Kombination mit Diuretika steigt der Wirkspiegel von
Lithium an wegen verminderter Clearance, Gefahr von
Neurotoxizitat.
Bei Kombination mit Antipsychotika oder Antidepressiva
wurde iiber das Auftreten von malignen neuroleptischen
Syndromen, Delirien bzw. von Serotoninsyndromen be-
richtet. Die kausale Rolle von Lithium im Rahmen dieser
Kombinationstherapien ist jedoch unklar. Die Polyurie
kann unter gleichzeitiger Gabe von SRI verstarkt werden:
ggf. Wahl eines Antidepressivums mit anderem Wirk-
mechanismus.
Cave: Keine Kombination mit Sertralin.
Vermehrte NW von Lithium und/oder Carbamazepin bis
hin zur Neurotoxizitit moglich, ggf. auch bei therapeuti-
schen Plasmakonzentrationen.
Spiegelmesssungen dringend empfohlen bei Kombination
mit: ACE-Hemmern, Acetazolamid, Antibiotika (Ampicil-
lin, Tetrazykline, Aminoglykoside, Metronidazol), nicht-
steroidalen Antiphlogistika, Clonidin, Kaliumiodid, Kal-
ziumantagonisten, Ketamin, Methyldopa, Methylxanthinen
(Theophyllin, Koffein), Muskelrelaxanzien (Pancuronium,
Suxamethonium), Natriumbicarbonat, Sartanen, Sympathi-
komimetika, Thyreostatika.
Lithium entfaltet relativ geringe kardiale Risiken, insbe-
sondere wird auf die fehlende QTc-Zeit-Verlingerung
unter Lithium hingewiesen, auf der anderen Seite wird in
der FI ausdriicklich die mégliche Interaktion mit QTc-Zeit
verlingernden AM (bei Hypnorex retard, nicht aber bei
Quilonum retard) erwahnt. Damit besteht derzeit eine
Unsicherheit {iber die Haufigkeit der notwendigen EKG-
Kontrollen bei zusétzlicher Anwendung solcher AM.
Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend
empfohlen.
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= Bewertung

[+] Gutes Ansprechen bei euphorischer Manie. Bei wenigen Vor-
phasen ist Lithium gegeniiber Valproat zur Phasenprophylaxe
zu bevorzugen. Lithium hat sich zur Augmentation bei der thera-
pieresistenten Depression bewahrt und ist eine Option (nach An-
tidepressiva) im Rahmen der Rezidivprophylaxe einer rezidivie-
renden unipolaren Depression. Lithium hat wahrscheinlich einen
suizidpraventiven Effekt — nicht nur bei bipolaren Stérungen.

[-] Umfangreiche Routineuntersuchungen nétig. Zahlreiche In-
teraktionen. Therapeutische und toxische Wirkung liegen eng
beieinander. Zur Phasenprophylaxe depressiver Episoden rela-
tiv gering wirksam. Bei Rapid Cycling und gemischten Phasen
ist Lithium wahrscheinlich nicht wirksam. Lithium ist schlech-
ter vertraglich als Valproat. Lithium ist Carbamazepin unter-
legen bei rein schizodepressiven Verldufen und bei im Vorder-
grund stehender psychotischer Symptomatik. Nach langjahriger
Therapie besteht nach Absetzen ein erhdhtes Rezidivrisiko, ein
Ansprechen bei Wiederansetzen von Lithium ist nicht gesichert.

[R] Routinelabor. Regelméflig Schilddriisen- und Nierenfunk-
tion (mit eGFR), EKG. EEG optional. Elektrolyte mit Kalzium.
Gewicht, Halsumfang. Lithium-Plasmakonzentration.

['] Bei Narkosen oder Operationen Lithium 2-3 Tage vorher ab-
setzen. Vorsicht bei Krankheiten, die zu Nierenfunktionssto-
rungen fithren kénnen, z.B. Hypertonie, Gicht, Arteriosklerose,
stark reduziertem Ernihrungs- und Kréftezustand, zerebraler
Krampfbereitschaft, M. Parkinson, Myasthenia gravis, Hypothy-
reose, Psoriasis vulgaris. Cave: Nach plotzlichem Absetzen treten
manische Syndrome wahrscheinlich haufiger auf als im naturalis-
tischen Verlauf, daher Lithium tiber Monate ausschleichen. Keine
Verordnung bei schweren Nierenfunktionsstérungen (z.B. Glo-
merulonephritis, Pyelonephritis), schweren Herz-Kreislauf-Er-
krankungen, Stérungen des Natriumhaushalts, M. Addison.
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[RS 5] Von einer Verordnung wihrend des 1. Trimemons wird
dringend abgeraten. Entsprechend neuer Studien muss aber bei
hoher Rezidivgefahr einer bipolaren Stérung die Lithium-
Therapie nicht in jedem Fall beendet werden. Bei geplanter
Schwangerschaft ist eine Latenz von 2 Wochen zwischen Ab-
setzen von Lithium und Konzeption notig. Auch die Verord-
nung nach dem 1.Trimenon sollte, wenn méglich, vermieden
werden.

Lorazepam

Anxiolytikum.
1,4-Benzodiazepin, HWZ 12-16 h.

Tavor (Pfizer)

Thl. 0,5/ 1/ 2,5mg (10, 20, 50Tbl.)

Thl. 2mg (10, 20, 50Tbl.) (Tavor Tabs)

Plattchen 1/ 2,5mg (50 Plattchen) (Tavor Expidet)
Amp. 2mg/1 ml (10, 50 Amp.)

= |ndikationen
Symptomatische Kurzzeitbehandlung von Angst-, Span-
nungs- und Erregungszustinden sowie dadurch bedingten
Schlafstorungen.
Adjuvante kurzfristige Behandlung schwerer Angst- und
Erregungszustinde bei Psychosen und Depressionen, wenn
mit der primdren Behandlung mit Antipsychotika und/oder
Antidepressiva solche Symptome nicht oder noch nicht aus-
reichend kontrolliert werden konnten (vorzugsweise i.v.).
Fiir psychiatrische Notfille: Tavor i.v.- oder i.m.
Lorazepam hat eine stupor- und mutismuslésende
Wirkung.
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Behandlung des Status epilepticus.

Basissedierung vor und wahrend operativer und diagnos-
tischer Eingriffe, um Angst und Spannung zu vermindern
(vorzugsweise i.v.).

Dosierung

Oral

Angstzustande: Ambulant 0,25-5mg in 2-4 Einzeldosen;
stationdr max. 7,5 mg/Tag. Im Vergleich zu Diazepam wird
etwa Y% der Dosis fiir die gleiche Wirkung benétigt.
Medikament6s induzierte extrapyramidalmotorische
Storungen: 1,0-5mg/Tag.

Bei hartnickigen Schlafstérungen Tagesdosis %2 h vor dem
Schlafengehen.

Altere Patienten: mit 0,25-0,5 mg/Tag beginnen.

Fiir Patienten, die unzureichend schlucken kénnen, liegen
mit Tavor Expidet lyophilisierte Plattchen vor, die sich in
wenigen Sekunden auf der Zunge lésen. Die Sofortloslich-
keit von Tavor Expidet verhindert bei Non-Compliance ein
Zuriickhalten im Mund. Tavor Expidet wird nicht schneller
resorbiert als herkdmmliche Tavor-Tabletten!

[PS] Nach einer Einzeldosis von 1 mg: 10-15ng/ ml®,

Parenteral

Psychiatrische Notfélle: Initial 2-2,5mg i.v.- oder i.m.
(wegen moglicher Atemdepression langsame
i.v.-Applikation, Injektionsgeschwindigkeit fiir
i.v.-Verabreichung nicht >2 mg Lorazepam pro Minute).
Aufdosierung > 10 mg/Tag. Gleiche Dosis kann auch p.o.
gegeben werden.

Nebenwirkungen

Sehr haufig Sedierung, Miidigkeit, Benommenheit.
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Haufig Muskelschwiche, Beeintrachtigung der Aufmerksam-
keit und des Reaktionsvermogens, Einschrankung der Fahrtiich-
tigkeit und Alltagssicherheit, Ataxie, Schwindel, Verwirrtheit.

Sonstige NW Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphéno-
mene moglich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustin-
de, Schlaflosigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter hoherer
Dosierung und bei dlteren Menschen auf.

Hang-over-Effekte, Angiodeme, SIADH, Hyponatridmie,
Hypotonie, Hypothermie, Ubelkeit, Obstipation, Libidominde-
rung und Einzelfélle von Blutbildungsstérungen.

= Interaktionen: IRis 2
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen ein-
schliefSlich Alkohol.
Bei Kombination mit Clozapin kann es zu ausgepragter
Déampfung, iibermafigem Speichelfluss und Storungen
der Bewegungskoordination kommen - reduzierte
Lorazepam-Dosis einsetzen.
Theophyllin oder Aminophyllin konnen die Wirkung von
Lorazepam abschwiachen.
Kombination mit Valproat kann zu erhohten Plasma-
konzentrationen beider Substanzen und zu verminderter
Clearance von Lorazepam fithren > Lorazepam-Dosis re-
duzieren.
Probenecid vermindert die Clearance von Lorazepam;
deutlich verstirkte Lorazepam-Wirkung bis zu toxischen
Erscheinungen - reduzierte Lorazepam-Dosis einsetzen.

= Bewertung

[+] Sehr schnelle und intensive anxiolytische Wirkung. In der
Notfallsituation unverzichtbar, auch nach Myokardinfarkt.
Stupor- und mutismuslésende Wirkung. Sehr gut zur adju-
vanten Therapie bei Psychosen und bipolaren Stérungen ge-
eignet.
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[-] Abhéangigkeitsrisiko (eine stirkere Abhéngigkeitsentwick-
lung als bei anderen BZD wird diskutiert, ist aber nicht gesi-
chert). Sedierung (meistens erwiinscht). Relativ viele NW. Cave:
zur Vermeidung von Atemdepression sehr langsame i.v.-Injektion.

[R] Aufkldrung iiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung, BB (bei lang-
fristiger Therapie). Auf Interaktionen hinweisen.

['1 Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenerkrankungen:
Dosisanpassung, Atemwegserkrankungen. Langfristige Gaben
von BZD insbesondere bei Risikogruppen (éltere, internistisch
kranke und Demenzpatienten) moglichst vermeiden. Keine
Verordnung bei Myasthenia gravis, akutem Engwinkelglau-
kom, Ataxie, Schlafapnoe-Syndrom, bekannter Abhangigkeits-
anamnese (ambulant).

[RS 5] Von einer Verordnung im 1. Trimemon wird abgeraten;
dies gilt grundsitzlich fiir eine langerfristige Therapie. Die Ver-
ordnung nach dem 1. Trimenon sollte vermieden werden. Ein
voriibergehender Einsatz wird in der Regel in Ausnahmezu-
stinden akzeptiert.

Lormetazepam

Hypnotikum.
1,4-Benzodiazepin, HWZ 8-14h.

Noctamid (Bayer Schering Pharma)
Tbl. 1/2mg (10, 20Tbl.)
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= Indikationen
Kurzzeitbehandlung von Schlafstorungen; nur bei schwer-
wiegenden Schlafstorungen.

= Dosierung
0,5mg > 1 mg; max. 2mg.
Altere Patienten: 0,5mg.

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Kopfschmerzen.
Quincke-Odem, Angstzustande, verminderte Libido, Schwin-
del, Benommenbheit, Sedierung, Schlafrigkeit, Amnesie, be-
eintrachtigtes Sehvermogen, Sprachstdrungen, Dysgeusie,
Bradyphrenie, Tachykardie, gastrointestinale Beschwerden,
Pruritus, Miktionsstérungen, Asthenie, Schweiflausbriiche.

Bei hohen Dosen sind, besonders bei ilteren Patienten,
Hang-over-Effekte mit verminderter psychomotorischer Leis-
tungsfdhigkeit und Reaktionsbereitschaft (eingeschrénkte Ver-
kehrstiichtigkeit, eingeschriankte Leistungsfihigkeit bei Alltags-
tatigkeiten) bekannt. Sturzgefahr.

Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphdnomene még-
lich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustande, Schlaf-
losigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter héherer Dosierung
und besonders bei dlteren Menschen auf.

= Interaktionen: IRis 2
Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschliefSlich Alkohol, Narkoanalgetika,
Muskelrelaxanzien und Pharmaka, die die Atemfunktion
beeinflussen konnen.

= Bewertung
[+] Kaum Kumulationsneigung. Aufgrund der HWZ fiir Durch-
schlafstorungen geeignet.
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[-] Abhéngigkeitsrisiko. Lormetazepam sollte nicht bei Ein-
schlafstérungen (dafiir eher Zaleplon, Zolpidem, Zopiclon) ver-
ordnet werden. Hang-over-Effekte bei hoherer Dosierung ver-
starkt moglich.

[R] Aufkldrung iiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.

['] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenstérungen, Ataxie.
Langfristige Gaben von BZD insbesondere bei Risikogruppen
(altere, internistisch kranke und Demenzpatienten) moglichst
vermeiden. Keine Verordnung bei Myasthenia gravis, Schlaf-
apnoe-Syndrom, schwerer Ateminsuffizienz.

[RS 4] In der iiberwiegenden Zahl von neuen Studien konnten
Fehlbildungen, die anfinglich gefunden wurden, nicht bestitigt
werden. Die Verordnung wihrend der Schwangerschaft sollte
dennoch vermieden werden.

Loxapin

Trizyklisches Antipsychotikum — Dibenzoxazepin
Blockade von D,- und 5-HT,,-Rezeptoren (hochaffin);
anticholinerge, antihistaminische und adrenolytische
Wirkung.

Adasuve (Trommsdorff)

Einzeldosiertes Pulver (9,1 mg Loxapin) zur Inhalation mit Inhalator
(1 Beutel) (weiles Gehduse, das an einem Ende ein Mundstiick und
am anderen Ende eine herausragende Lasche aufweist).
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= Indikationen
Schnelle Kontrolle von leichter bis mittelschwerer Agitiertheit
bei erwachsenen Patienten mit Schizophrenie oder bipolarer
Storung.

= Dosierung
Anfangsdosis 9,1 mg (1 Inhalation). Falls erforderlich
nach 2h eine zweite Dosis (Inhalation 9,1 mg); max. 2 In-
halationen/Tag.
Wenn die Dosis von 9,1 mg nicht vertragen wurde oder
wenn der Arzt eine niedrigere Dosis fiir angemessener hélt:
Dosis von 4,5mg.

[PS] Nach 1 min: im Median 312 ng/ml®, bei hoher interindivi-
dueller Streuung.

Art der Anwendung von Adasuve

Das AM (Inhalator mir sichtbarer Lasche) ist in einem versiegelten Beu-
tel verpackt und muss bis unmittelbar vor seiner Anwendung in dem
Beutel bleiben. Es wird erst aus dem Beutel genommen, wenn es bend-
tigt wird. Sobald die Lasche entfernt ist, leuchtet ein griines Licht auf,
mit dem angezeigt wird, dass das AM zur Anwendung bereit ist (und
muss dann innerhalb von 15min nach dem Herausziehen der Lasche
angewendet werden). Das AM wird vom Patienten Uber das integrierte
Mundstiick mit einem gleichmé&Bigen tiefen Atemzug eingeatmet. Nach
Abschluss der Inhalation nimmt der Patient das Mundstiick aus dem
Mund und hélt kurz den Atem an. Wenn das griine Licht erlischt, wurde
das AM abgegeben. Die AuBBenseite des Gehduses kann sich wéhrend
der Anwendung erwdrmen (normaler Vorgang).

= Nebenwirkungen
Sehr héaufig Sedierung/Somnolenz, Geschmacksstorung.

Haufig Schwindel, Rachenreizung, Mundtrockenheit, Miidig-
keit.
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Gelegentlich Dystonie, Dyskinesie, okulogyre Krisen, Tremor,
Akathisie/Unruhe, Hypotonie, Bronchospasmus (einschliefilich
Atemnot), QTc-Zeit-Verlangerungen sind maéglich.

In Kurzzeitstudien (iiber 24h) ohne Atemwegserkrankun-
gen traten Bronchospasmen (einschliellich Keuchen, Atemnot,
Husten) gelegentlich auf. Allerdings wurden an Probanden mit
persistierendem Asthma oder COPD Bronchospasmen sehr
haufig als NW berichtet. Die meisten dieser Ereignisse traten
innerhalb von 25min nach Anwendung einer Dosis auf und
konnten durch Inhalation eines Bronchodilatators abgeschwicht
werden. Bei langfristiger oraler Anwendung von Loxapin er-
fasste NW: Sedierung, Schldfrigkeit, EPS, kardiovaskuldre und
anticholinerge Effekte.

= Interaktionen: IRis 3
Bei Kombination mit anderen zentral ddimpfenden AM ver-
stirkte Sedierung und Atemdepression moglich. Wenn zu-
satzlich zu Loxapin eine Behandlung mit einem BZD fiir
notwendig erachtet wird, muss der Patient auf tiberméfiige
Sedierung und orthostatische Hypotonie iiberwacht werden.
Vorsicht vor Kombination mit AM, die die Krampfschwelle
herabsetzen (z.B. Phenothiazine, Butyrophenone,
Clozapin, TZA, [SSRI], Tramadol, Mefloquin).
Vorsicht bei Kombination mit Carbamazepin, Anstieg der
Konzentration des toxischen Metaboliten Carbamazepinep-
oxid.
Gegenseitige Wirkungsverstarkung mit Alkohol.
Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit verlingern oder
zu Hypokalidmie fithren kénnen, nur unter sorgfiltiger
Kontrolle.
Die gleichzeitige Anwendung von CYP1A2-Inhibitoren
(z.B. Fluvoxamin, Ciprofloxacin, Enoxacin, Propranolol
oder Refecoxib), CYP3A4-Inhibitoren (z. B. Ketoconazol)
oder CYP3A4-Induktoren (z.B. Johanniskraut) » Anhang
INT sollte vermieden werden.
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= Bewertung

[+] Erstes inhalativ zu verabreichendes Antipsychotikum mit ra-
schem und schnellem sedierenden Wirkungseintritt (< 10 min).
Berichte zu Wirksamkeit und NW miissen aber noch weiter
sorgfaltig beobachtet werden.

[-] Risiko von Bronchospasmen. Das medizinische Fachper-
sonal muss die Sicherheitsvorkehrungen kennen. Einsatz nur in
Ausnahmefillen und bei Versagen geeigneter Alternativen zu
empfehlen.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, EKG. Regelmaf3i-
ge Blutbild- und Leberenzymkontrollen. Anfallsanamnese.

[!] Vorsicht bei Leber- und Nierenerkrankungen, Prostatahy-
pertrophie, Harnverhalt, Glaukom, orthostatische Dysregula-
tion. Cave bei Patienten mit organischen Hirnerkrankungen,
M. Parkinson, prolaktinabhdngigen Tumoren. Keine Verord-
nung bei akuten respiratorischen Zeichen/Symptomen (z.B.
Keuchen) oder aktiven Atemwegserkrankungen (z.B. Asthma
oder chronisch obstruktive Lungenerkrankung [COPD]), kar-
dialer Vorschidigung (es fehlen Daten).

[RS5] Aufgrund fehlender Daten wird vor einer Verordnung
abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fir plotzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmdgliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).
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Lurasidon

Antagonist mit hoher Affinitit zu Dopamin-D,-Rezep-
toren und 5-HT,,- sowie 5-HT;-Rezeptoren und mittlerer
Affinitat zu adrenergen a,c-Rezeptoren. Partialagonis-
tische Aktivitdt an 5-HT,-Rezeptoren, schwacher Antago-
nismus an a,,-Rezeptoren. Kaum Affinitdt zu Histamin-
H;- und mACh-Rezeptoren. Benzoisothiazol.

Latuda (Takeda Pharma)
Tbl. 20/ 40/ 80 mg (28, 56 Thl.)

= Indikationen
Schizophrenie (>18].).

= Dosierung
Initial 40 mg (einmal taglich) > Erhohung 1 x 80 mg/Tag,
max. Tagesdosis 160 mg/Tag.
Keine initiale Dosistitration erforderlich. Einnahme mit
einer Mahlzeit (mindestens 350 kcal).
Bei élteren Patienten keine Dosisanpassung nétig.

[PS] 15-30 ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Haufig Akathisie, Parkinsonoid, Dystonien, verminderter Ap-
petit, Abdominalschmerzen, Diarrhd, Dyspepsie, Ubelkeit und
Erbrechen, Hypersalivation, Agitiertheit/Unruhe, Angst, Insom-
nie, Schwindel, Somnolenz, Verschwommensehen, Tachykardie,
Hautausschlag, Pruritus, Riickenschmerzen, CPK-Anstieg.

Gelegentlich Spatdyskinesien, Andmie, abnorme Triume,
Panikattacken, Schlafstérungen, zerebrovaskuldrer Insult, Dys-
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arthrie, Synkope, Vertigo, AV-Block 1. Grades, Angina pectoris,
Bradykardie, Hypertonie, orthostatische Hypotonie, Gastritis,
Dysphagie, Dysurie, Amenorrhd, Dysmenorrhd.

Selten Leukopenie, Neutropenie, suizidales Verhalten, malig-
nes neuroleptisches Syndrom, Krampfanfille, Angioddem,
Rhabdomyolyse, Nierenversagen, Vergrofierung der Brustdriise,
Brustschmerzen, Galaktorrho, erektile Dysfunktion, plétzlicher
Tod.

= |nteraktionen: IRis 4
Vorsicht bei Kombination mit zentral ddmpfenden
Substanzen und Alkohol.
Keine Kombination mit CYP3A4-Inhibitoren (z.B.
Ketoconazol) (» Anhang INT) oder CYP3A4-Induktoren
(z.B. Rifampicin) (» Anhang INT).
Keine Dosisanpassung bei Kombination mit Digoxin
(P-gp-Substrat), Midazolam (CY3A4-Substrat) oder oralen
Kontrazeptiva erforderlich.
Auf Grapefruitsaft (CYP3A4-Inhibition) sollte wiahrend
der Behandlung mit Lurasidon verzichtet werden.

= Bewertung

[+] Neues nichttrizyklisches AAP; Berichte zu Wirksamkeit
und NW miissen aber noch weiter sorgfiltig beobachtet und
abgesichert werden. Einmalgabe (mit einer Mahlzeit) und feh-
lende Notwendigkeit fiir Dosistitration. Kaum Sedierung.

[-] Fiir AAP relativ hohes EPS-Risiko (v.a. Akathisie). Hohes
Interaktionsrisiko. Wirksamkeit liegt nach einer Metaanalyse bei
schizophrenen Storungen etwa auf dem Niveau von Asenapin
und Ziprasidon, d.h. unterhalb der Wirksamkeit von Clozapin,
Amisulprid, Olanzapin und Risperidon. Prolaktinanstieg mog
lich. Metabolische Komponenten miissen beobachtet werden.
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[R] Routinelabor. BZ, Blutfette, Gewicht, RR, EKG. Anfalls-
anamnese.

['1 Vorsicht bei Suizidalitat, Pradisposition zu orthostatischen
Regulationsstorungen, Hyperglykdmie. Keine Verordnung bei
schweren Leber- und Nierenerkrankungen, kardialer Vorscha-
digung, schweren organischen Hirnerkrankungen, prolaktinab-
héangigen Tumoren.

[RS 5] Aufgrund fehlender Daten wird vor einer Verordnung
abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfiltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Maprotilin

Antidepressivum (tetrazyklische Struktur).

Relativ selektive Noradrenalinwiederaufnahmehemmung;
antihistaminerge Wirkkomponente und a;-Antagonismus.
Anticholinerge Wirkung geringer als bei TZA.

Ludiomil (Dolorgiet)
Tbl. 25/ 50/ 75 mg (20, 50, 100Tbl.)
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= Indikationen
Depressive Erkrankungen.

= Dosierung

Oral
Beginn mit 3 x 25 mg oder 1 x 75mg abends > 1-2x75mg
(oder 3x50mg) > max. 150 mg, stationir bis 225 mg/Tag.
Langsames Absetzen.
Bei leichten bis mittelgradigen Leber-/Nierenfunktions-
storungen Dosisanpassung.

Parenteral
Tropfinfusion 3-6 Amp. (75-150 mg) in 500 ml Standard-
infusionslésung; Infusionsdauer 2-3 h; spiter Ubergang
auf orale Medikation.

[PS] 75-130 ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Miidigkeit, Schlafrigkeit, Unruhe, Benommenbheit,
Kopfschmerzen, Schwindel, Tremor, Myoklonien, Mund-
trockenheit, Obstipation, Akkommodationsstérungen, Mik-
tionsstorungen.

Haufig Schlafstorungen, Albtraume, Gedachtnis- und Konzen-
trationsstorungen, Angst, Ubelkeit, Erbrechen, abdominelle
Beschwerden, Appetitsteigerung, Gewichtszunahme, Sinus-
tachykardie, Palpitationen, EKG-Verdnderungen (T- und ST-
Veranderungen), Synkopen, orthostatische Hypotonie, Dysarth-
rie, Muskelschwiche, Paristhesien, Hitzewallungen, Schwitzen,
allergische Hauterscheinungen (Exanthem, Urtikaria), Photo-
sensibilitdt, Petechien, sexuelle Funktionsstérungen.

Gelegentlich Dosisabhdngige zerebrale Krampfanflle, Ver-
wirrtheitszustinde, Delir, Akathisie, Ataxie, Fieber, Diarrho,
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Arrhythmien, Blutdruckerhéhung, Erregungsleitungsstorun-
gen, Odeme, Glaukomanfille, erhghte Leberfunktionswerte.

Sonstige NW Sehr selten dermale Vaskulitis, Erythema multi-
forme, Haarausfall, Purpura; Hyperprolaktindmie, Gyndkomas-
tie, Galaktorrhd, Blutbildverdnderungen, Hepatitis/Ikterus. Ver-
langerung der QTc-Zeit mit TdP moglich. Sehr selten Hyponat-
riamie, SIADH, dann v.a. bei dlteren Patienten.

= |nteraktionen: IRis 4
Keine Kombination mit MAOH.
Keine Kombination mit anticholinergen Substanzen, z.B.
Biperiden, Benztropin, Trihexiphenyl oder Metixen.
Keine Kombination mit die QTc-Zeit verlangernden AM.
Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokaliamie/
Hypomagnesidmie verursachen kénnen (Risiko fiir
Arrhythmien).
Bei Kombination mit Antikoagulanzien regelmaflige
Kontrolle der Blutgerinnung.
Vorsicht bei Kombination mit Antihypertonika, Sympatho-
mimetika.
Vorsicht bei Kombination mit Antikonvulsiva, wegen des
prokonvulsiven Potenzials von Maprotilin wird die anti-
konvulsive Wirkung abgeschwicht.
Vorsicht bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder Ein-
nahme anderer zentral dimpfend wirkender Substanzen:
mogliche Wirkverstirkung.
Vorsicht bei Kombination mit CYP2D6-Inhibitoren, z.B.
Bupropion, Fluoxetin, Fluvoxamin, Paroxetin oder Propra-
nolol (» Anhang INT), Kontrolle des Plasmaspiegels, der
stark ansteigen kann.
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= Bewertung
[+] Vorteile bei Depression mit Schlafstdrung.

[-] Sedierend (oft aber gerade erwiinscht). Bei hohen Dosen
erhohtes Anfallsrisiko. Hohes Interaktionsrisiko. QTc-Zeit-Ver-
lingerung. Ahnliches NW-Spektrum wie TZA. Unter den
neuen Antidepressiva haben Escitalopram, Mirtazapin, Sertralin
oder Venlafaxin eine glinstigere Nutzen-Risiko-Relation.

[R] Routinelabor. Elektrolyte. Gewicht, RR, EKG. Anfallsanam-
nese.

['] Prostatahypertrophie mit Restharnbildung. kardiale Vorscha-
digung, Blutbildungsstérungen. Zu Beginn der Therapie, beson-
ders bis zum Alter von 24].: engmaschiges Monitoring der Suizi-
dalitdt wie bei allen Antidepressiva. Keine Verordnung bei
schweren Leber- und Nierenerkrankungen, Harnverhalt, Eng-
winkelglaukom, schwerwiegenden Stérungen der Blutdruckregu-
lation, Erregungsleitungsstorungen, erhohter Anfallsbereitschaft.

[RS4] In sehr wenigen fritheren Studien zeigte Maprotilin ein
relativ giinstiges Risikoprofil. Da Maprotilin in den letzten Jah-
ren aufgrund besserer Alternativen selten verordnet wird, ist
auch das Risiko im Vergleich zu anderen Antidepressiva in der
Schwangerschaft nur schwer einzuschitzen. Allein aus diesem
Grund sollte die Verordnung wahrend der Schwangerschaft
vermieden werden.

Medazepam

Anxiolytikum.

1,4-Benzodiazepin, HWZ Medazepam als Prodrug 2 h, Me-
taboliten bis 200 h. Bei langerer Einnahme Desmethyldiaze-
pam als Hauptmetabolit (HWZ 50-80h).
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Rudotel (AWD Pharma)!

Tbl. 10mg (10, 20, 50Tbl.)

1 Es wurde ein Generikum ausgewihlt; der Erstanbieter ist nicht
mebhr feststellbar.

= Indikationen
Zur symptomatischen Behandlung von akuten und chro-
nischen Spannungs-, Erregungs- und Angstzustinden.

= Dosierung
10-30mg, in 2-3 Einzeldosen, max. 60 mg/Tag.

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Tagesmiidig-
keit (meist nur zu Beginn der Therapie), Beeintriachtigung
der Aufmerksamkeit und des Reaktionsvermégens, Einschrin-
kung der Fahrtiichtigkeit und Alltagssicherheit, Kumula-
tionsgefahr, anterograde Amnesie, Hang-over-Effekte. Schwin-
del, Kopfschmerzen, Sehstérungen, Ataxie. Sturzgefahr, Gang-
unsicherheit, Muskelspannung, Artikulationsstérungen, Atem-
depression, Magen-Darm-Beschwerden, Appetitsteigerung,
Hypotonie, Ikterus, Menstruationsstorungen, Libidomin-
derung.

Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphanomene mog-
lich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustidnde, Schlaf
losigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter héherer Dosierung
und bei dlteren Menschen auf.

= Interaktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen
einschliefilich Alkohol.
Durch Inhibition von CYP2C19, z. B. Fluvoxamin oder
Moclobemid, oder CYP3A4 (z. B. Erythromycin) kann es zu
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einer Wirkverstiarkung von Medazepam durch Anstieg der
Plasmaspiegel kommen (» Anhang INT).
Medazepam kann die Wirkung von L-Dopa hemmen.

= Bewertung
[+] Keine.

[-]1 Abhéngigkeitsrisiko. Aufgrund von Kumulationsgefahr
und hoher Interaktionsrisiken sollte auf Medazepam in der psy-
chiatrischen Pharmakotherapie verzichtet werden.

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhidngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.

['] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenerkrankungen, Atem-
wegserkrankungen. Kumulationsgefahr. Langfristige Gaben von
BZD insbesondere bei Risikogruppen (éltere, internistisch kran-
ke und Demenzpatienten) maoglichst vermeiden. Keine Verord-
nung bei Myasthenia gravis, akutem Engwinkelglaukom, Ataxie,
Schlafapnoe-Syndrom, bekannter Abhéngigkeitsanamnese (am-
bulant).

[RS5] Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Melatonin*

Hypnotikum.

Agonist an Melatoninrezeptoren (MT;-MT;). Melatonin
wird verzogert freigesetzt. Melatonin imitiert die physiolo-
gische Melatonin-Freisetzung und iibt dadurch einen posi-
tiven Effekt auf das Schlafverhalten aus; dies aber eher bei
dlteren Menschen, offenbar unabhingig von der Hohe der
Melatonin-Spiegel. Es wird vermutet, dass Melatonin den
zirkadianen Rhythmus reguliert.
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Circadin (Desitin)
Retardtbl. 2mg (20Tbl.)

Indikationen

Monotherapie fiir die Behandlung der primdren, durch
schlechte Schlafqualitit gekennzeichneten Insomnie bei
Patienten ab 55 Jahren bis zu 13 Wochen.

Dosierung

2mg 1-2h vor dem Schlafengehen und nach der letzten
Mabhlzeit. Die Dosierung muss iiber 3 Wochen aufrechter-
halten bleiben.

Nebenwirkungen

Gelegentlich Reizbarkeit, Albtraume, Rastlosigkeit, Insomnie,
Somnolenz, Angst, Hyperaktivitit, Migrdne, Lethargie, Benom-
menheit, Mundtrockenheit, Bauchschmerzen, Dyspepsie,
Mundgeschwiir, Hypertonie, Hyperbilirubindmie, Dermatitis,
néchtliches Schwitzen, Juckreiz, Hautausschlag, trockene Haut,
Schmerzen in den Extremititen und im Brustraum, Glukosurie,
Proteinurie, abnorme Leberfunktionswerte, Gewichtszunahme.

Interaktionen: IRis 3

Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschliefSlich Alkohol, Narkoanalgetika,
Muskelrelaxanzien und Pharmaka, die die Atemfunktion
beeinflussen konnen. Verstirkung der sedierenden Eigen-
schaften von BZD und Zalepon, Zolpidem, Zopiclon.
Inhibitoren von CYP1A2 und CYP2C19 (besonders
Fluvoxamin verzdgert die Elimination von Melatonin),
fithren zu erh6hten Melatonin-Spiegeln (» Anhang INT).
Durch Induktoren von CYP1A2 (z.B. Rauchen) Reduktion
der Plasmakonzentrationen von Melatonin (» Anhang INT).
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= Bewertung
[+] Neues Wirkprinzip. Keine Abhangigkeitsentwicklung. Weni-
ge NW.

[-] Keine sofortige Wirkung (so wie bei Zalpidem, Zolpidem,
Zopiclon); deshalb fiir die Akutpsychiatrie nicht geeignet.
Eingeengtes Zulassungsspektrum. Noch Unklarheiten bzgl. des
Wirkungseintritts. Unklarheiten, ob auch bei lingerfristiger
Therapie nebenwirkungsarm. Wirksam wohl nur bei ilteren
Minnern. Wirksamkeit bei chronischer Insomnie nicht belegt.

[R] Reaktionsvermogen kann eingeschrankt sein.

['] Vorsicht bei Autoimmunkrankheiten, Galaktosestoffwech-
selstorungen. Keine Verordnung bei Leber-und Nierenfunk-
tionsstorungen.

[RS 5] Es gibt zu wenige Daten zur Risikoeinschitzung. Von ei-

ner Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Melperon

Antipsychotikum, niedrigpotent.
Butyrophenon; Blockade von 5-HT),-, a;-, deutlich weniger
von D,-artigen Rezeptoren.

Melperon-neuraxpharm (neuraxpharm)!

Tbl. 10/ 25/ 50/ 100 mg

Lsg. 5mg=1ml

Lsg. 25mg=1ml (forte)

1 Es wurde ein Generikum ausgewdhlt. Erstanbieter bietet Melperon
nicht mehr an.
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= Indikationen
Schlafstorungen.
Verwirrtheitszustinde.
Psychomotorische Unruhe.
Erregungszustinde bei Psychosen, Oligophrenie, organisch
bedingter Demenz oder alkoholassoziierten Storungen.
Psychoneurosen (frithere Zulassung, wenn fiir die Indika-
tion eines Anxiolytikums Unvertraglichkeit oder Abhén-
gigkeitsrisiko besteht).

= Dosierung
Akutbehandlung: 50-100 mg - 2 x 100 mg (innerhalb
mehrerer Tage), max. 400 mg/Tag.
Langzeitbehandlung in der Geriatrie: 50-150 mg/Tag.
Beruhigende Wirkung: 25-75 mg/Tag.
Altere Patienten: 10-25mg.
Schlafinduktion: 25-100 mg abends.

[PS] 30-100 ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Selten oder in Einzelfillen malignes neuroleptisches Syndrom,
Spatdyskinesien in Einzelfillen (hohe Dosen), auch Frithdyski-
nesien, Akathise, Tremor, Parkinsonoid bei sensitiven Patienten,
Ubelkeit, Erbrechen, Diarrhé und Appetitverlust, Obstipation,
Miktionsstorungen, Gewichtszunahme, Temperaturregula-
tions-, Akkommodationsstorungen, Erhéhung des Augenin-
nendrucks, Mundtrockenheit, verstopfte Nase, Kopfschmerzen,
passagere Erhohung der Leberenzyme, Ikterus, allergische
Hautreaktionen (Exantheme) auch als Spitreaktionen, Menstru-
ationsstorungen, Galaktorrhd, Gyndkomastie, sexuelle Funk-
tionsstorungen, Abflussstorungen der Galle, Leukopenie,
Thrombozytopenie, Panzytopenie, Agranulozytose. QTc-Zeit-
Verldngerungen und Torsades de pointes, Hyponatridmie.
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= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei Kombination mit Analgetika, Hypnotika,
Sedativa, Antihistaminika oder anderen zentral dimp-
fenden Substanzen einschliefllich Alkohol, Risiko ver-
starkter Sedierung bis hin zur Atemdepression.
Vom Hersteller besonderer Hinweis auf mogliche pharma-
kodynamische Interaktionen mit Anticholinergika, z.B.
Clozapin.
QTc-Zeit-Verlingerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.
Melperon ist ein CYP2D6-Inhibitor, daher Vorsicht bei
Kombination mit AM, die Substrate von CYP2D6 sind,
z.B. Codein, Nortriptylin, Risperidon, Tamoxifen, Tramadol
oder Venlafaxin (» Anhang SUB).

= Bewertung

[+] Aufgrund der fehlenden anticholinergen Komponente und
geringem EPS-Risiko zur Sedierung bei psychomotorischen
Erregungszustanden und zur Schlafinduktion besonders in der
Geriatrie geeignet (allerdings hat Melperon kaum antipsycho-
tische Potenz und ebenfalls Interaktions- und N'W-Risiken).
Keine Senkung der Krampfschwelle (im Gegensatz zu den meis-
ten anderen Antipsychotika).

[-] Zum Vergleich mit neuen AAP fehlen bei dem wichtigen
Antipsychotikum moderne Zulassungsstudien. Relativ hohes
Interaktionsrisiko.

[R] Routinelabor. EKG, RR. Blutbild halbjahrlich.

['] Vorsicht bei kardialer Vorschadigung (wegen moglicher Hy-
potonie), orthostatischer Dysregulation, Hypokalidmie, Brady-
kardie, Blutbildverdanderungen, M. Parkinson, prolaktinabhan-
gigen Tumoren. Sorgfiltige Kontrollen der Nierenfunktionssto-
rungen. Cave: Bei Erregungszustinden bei Demenz, insbeson-
dere bei kardio- und zerebrovaskuldren Risiken bei Patienten
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>65]., trotz Zulassung sehr sorgfaltige Nutzen-Risiko-Abwa-
gung. Es gibt widerspriichliche Warnhinweise in den FI beziig-
lich der Indikation bei Verhaltensstorungen in Zusammenhang
mit Demenz. Im Einzelfall aktuellen Stand aus der FI einholen!
Keine Verordnung bei hochgradiger Leberinsuffizienz, heredi-
tare Fruktoseintoleranz (Saft), malignes neuroleptisches Syn-
drom in der Vorgeschichte.

[RS 5] Die mangelhafte Datenlage erlaubt keine Risikoeinschit-
zung. Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms).

Memantin

Antidementivum.

NMDA-Rezeptor-Antagonist; Memantin blockiert die
Wirkung pathologisch erhohter tonischer synaptischer
Konzentrationen von Glutamat.

Axura (Merz Pharmaceuticals)

Starterpackung 5/ 10/ 15/ 20 mg (jeweils 7 Tbl.)

Thl. 10mg (50, 100 Tbl.)

Thl. 20mg (42, 98 Thl.)

Lsg. 5 mg/Pumpenhub, Lésung zum Einnehmen (50/ 1009 Lsg.)

Ebixa (Lundbeck)

Starterpackung 5/ 10/ 15/ 20 mg (jeweils 7Tbl.)

Tbl. 10mg (50, 100Tbl.)

Tbl. 20 mg (42, 98Tbl.)

Lsg. 5mg/Pumpenhub, Lésung zum Einnehmen (50/100g Lsg.)
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= Indikationen
Moderate bis schwere Demenz bei Alzheimer-Krankheit.
Ein Therapieversuch tiber 24 Wochen und eine Weiter-
verordnung von Memantin nach dokumentiertem
Therapieerfolg ist zuldssig.

= Dosierung
Initial 5 mg morgens fiir 7 Tage, > wochentliche Steigerung
um 5mg bis max. 20 mg/Tag.
Cave: Die Hersteller von Memantinhydrochlorid-haltigen
Lésungen weisen auf vereinzelte Uberdosierungen hin, die
seit Einfithrung einer neuen Dosierpumpe gemeldet
wurden. Die Uberdosierungen sind durch Verwechslung
der durch die neue Dosierpumpe abgegebenen Dosis mit
der durch die zuvor eingesetzte Tropfflasche abgegebenen
Dosis entstanden. Mit einer Pumpbewegung der
Dosierpumpe werden 0,5ml Losung abgegeben; dies
entspricht 5mg Memantinhydrochlorid. Die tigliche
Hochstdosis betragt 20 mg oder 4 Pumpbewegungen.

[PS]90-150 ng/ml®,

= Nebenwirkungen

Haufig Kopfschmerzen, Schlifrigkeit, Schwindel, Gleich-
gewichtsstorungen, erhdhter Blutdruck, Obstipation, Dyspnoe,
erhohte Leberfunktionswerte.

Gelegentlich Midigkeit, Verwirrtheit, Halluzinationen, Er-
brechen, Venenthrombosen/Thromboembolie, Pilzinfektion.

Sonstige NW Sehr selten Krampfanfille, Pankreatitis, psycho-
tische Reaktionen.
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Interaktionen: IRis 3

Vorsicht bei Kombination mit sedierenden Substanzen,
u.a. auch Alkohol.

Vorsicht bei der Kombination mit dopaminergen Substan-
zen und Anticholinergika (méglicherweise verstarkte Wir-
kung) und Antipsychotika (Wirkabschwéchung), Baclofen
und Dantrolen, Hydrochlorothiazid.

Vorsicht bei oralen Antikoagulanzien (INR-Erhéhung
moglich).

Mogliche Verstirkung zentraler NW durch additiven Effekt
auf NMDA-Rezeptoren bei Amantadin, Dextromethorphan,
Ketamin, die Kombination sollte vermieden werden.
Vorsicht mit AM wie Cimetidin, Procainamid, Ranitidin,
die das gleiche renale Kationentransportsystem benutzen
(potenzielle Erhohung der Plasmaspiegel).

Vorsicht mit Antazida, Natriumbikarbonat, Carboanhydra-
sehemmern: erhdhte Plasmaspiegel von Memantin auf-
grund einer verminderten renalen Eliminationsrate bei
Alkalisierung des Urins méoglich.

Bei Kombination mit AM, die iber CYP2B6 metabolisiert
werden (z. B. Bupropion, Methadon, Sertralin), ist ein An-
stieg der Wirkspiegel moglich, da Memantin in vitro
CYP2B6 hemmt.

Bewertung

[+] Insgesamt relativ gute Vertréglichkeit, besser als AChE-L
Méglich auch als »Add-on-Medikament« in Kombination mit
AChE-I (verandert nicht die Pharmakokinetik der AChE-I). Als
Losung erhaltlich. Moglichkeit der Einmalgabe. Moderate Ef-
fekte bei vaskuldrer Demenz. Verbesserung der begleitenden
Verhaltensstorungen (BPSD) moglich.

[-] Relativ geringe Effektstirke (wie aber bei allen Antidemen-
tiva).
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[R] Routinelabor. Uberwachung bei gleichzeitiger Behandlung
mit oralen Antikoagulanzien. Anfallsanamnese.

['1 Vorsicht bei schwerer Nierenfunktionsstorung (Dosis-
reduktion auf 10 mg; eine Alkalisierung des Urins, z. B. bei Ein-
nahme von Antazida, Nahrungsumstellungen, kann die renale
Eliminationsrate vermindern), Harnwegsinfektionen, Krampf-
anfillen in der Anamnese. Cave: Engmaschige Uberwachung
bei kiirzlich zuriickliegendem Myokardinfarkt, dekompensier-
ter Herzinsuffizienz, unkontrolliertem Bluthochdruck (keine
ausreichenden Daten).

[RS] Nicht relevant.

Methadon

Substitutionsmittel.
u-Opioidrezeptor-Agonist; Razemat aus linksdrehendem
Levomethadon und rechtsdrehendem D-Methadon.

Methaddict (HEXAL AG)

Tbl. 5/ 10 mg (20, 50, 75, 100Tbl.)

Thl. 40mg (20, 50, 75Tbl.)
Methadonhydrochlorid (Apothekenrezeptur)
Lsg. 10mg/ml

= |ndikationen
Substitutionsbehandlung im Rahmen eines integrierten
Behandlungskonzepts in der Substitutionstherapie bei
Opiatabhdngigkeit.
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= Dosierung
Methadon muss zur Substitutionsbehandlung fiir jeden Pa-
tienten individuell dosiert werden: in der Regel 60-100 mg/
Tag. In Einzelfillen deutlich héhere Dosierungen.
Ziel einer effektiven Substitutionsbehandlung ist die voll-
stindige Unterdriickung des Opiatverlangens.
Zur Vermeidung von Uberdosierungen werden am 1. Tag
morgens 20-40 mg Methadonrazemat (entspricht 2-4 ml
einer 10 mg/ml-Losung) verabreicht. Bei Bedarf kénnen
am Abend des 1. Tages oder 10-12h nach der ersten Gabe
zusétzlich 20-30 mg Methadonrazemat (entsprechend
2-3ml Losung) gegeben werden, der Patient soll hierbei
jedoch noch ausreichend lange auf Zeichen der Uberdosie-
rung nachbeobachtet werden.
Bei héheren Dosen ist auf die Intoxikationsgefahr hinzu-
weisen; Beikonsum muss ausgeschlossen werden.
Bei Unterdosierung besteht die Gefahr eines Beigebrauchs
anderer Opiate oder anderer Drogen, z. B. von Kokain oder
BZD.

o Bei niedriger oder unklarer Toleranzschwelle (z.B. nach
Gefangnisaufenthalten), Beikonsum von Alkohol, BZD,
Schlafmitteln, Narkosemitteln, Phenothiazinen oder TZA
sollte die initiale Dosis 30 mg (entsprechend 3 ml L6sung)
nicht liberschritten werden. Auch in hoherem Alter, bei
reduziertem Allgemeinzustand, Leber- und Nieren-
schaden reduzierte Dosis!

Bei weiter unzureichender Wirksamkeit kann die Dosis
taglich um jeweils weitere 10-20 mg erhoht werden. Nach
1-6 Tagen wird die Tagesdosis einmalig morgens ver-
abreicht. Erhaltungsdosis bis 120 mg. Die Umstellung

auf einmalige morgendliche Gaben erfolgt in 10-mg-
Schritten.

Im Falle einer geplanten Opiatentgiftung eines substituier-
ten Patienten ist eine ausreichende Entgiftungszeit einzu-
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rechnen. Im Falle einer ambulanten Behandlung wird
empfohlen, die tagliche Methadon-Dosis wochentlich um
nicht mehr als 10 mg Methadon zu reduzieren. Auch unter
stationdren Bedingungen werden Dosisreduktionen von
mehr als 20 mg Methadon pro Woche nicht gut toleriert
und fithren haufig zum vorzeitigen Therapieabbruch.

Pro Patient bzw. pro BtM-Rezept diirfen hochstens

3000 mg Methadon innerhalb von 30 Tagen verschrieben
werden (je Anwendungstag nicht mehr als 300 mg
Methadon).

Téglich kontrollierte Abgabe an den Patienten mit
supervidierter Einnahme.

Take-home-Verfahren nur bei langerfristig stabilen
Patienten ohne Beigebrauch (s.auch » Levomethadon).

[PS] 400-600 ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig/haufig Abhingigkeitsentwicklung vom Opiattyp;
Kopfschmerzen, Nausea, Mattigkeit, Benommenheit, Schlaf-
losigkeit, Unruhe, Euphorie, Dysphorie, Sedation, Verwirrtheit,
Desorientierung, Herzklopfen, Bradykardie, Schwicheantille,
Atemdepression, Erbrechen, Obstipation, Anorexie, Mund-
trockenheit, Gallenwegsspasmen, Sehstérungen, Schweiflaus-
briiche, Urtikaria, Odeme, antidiuretische Effekte, Harnverhalt,
Miktionsstérungen, eingeschriankte Libido und/oder Potenz
(Hinweise: Nach Erreichen einer stabilen Dosis nehmen die NW
iiber einen Zeitraum von mehreren Wochen in Hiufigkeit und
Stirke ab; Obstipation und Schwitzen bleiben oft dauerhaft be-
stehen).

Gelegentlich bis sehr selten Hiamorrhagie, Hypotonie, Synko-
pen, Herzstillstand, Einschrinkung der Kreislauffunktion,
Schock, Verlingerung des QTc-Intervalls mit Gefahr einer Ar-
rhythmie (TdP), Flush.
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Sonstige NW Herabgesetztes Reaktionsvermdgen, schlief3t die
aktive Teilnahme am Straflenverkehr aus.

Zu Beginn der Substitutionsbehandlung treten haufig Opiat-

entzugssymptome auf, welche die NW der Substanz iiberlagern

konnen.

Interaktionen: IRis 5

Keine Kombination mit MAOH, Narkotikaantagonisten
oder Opiatagonisten/-antagonisten.

Besondere Vorsicht bei Kombination mit anderen stark
wirksamen Analgetika.

Cave: Verstiarkung der sedierenden Wirkung von zentral
dampfenden Substanzen (Alkohol, andere Drogen, BZD, TZA,
Phenothiazine); es kann zu wechselseitiger Wirkungsverstar-
kung mit dem Risiko einer letalen Uberdosierung fithren.
Vorsicht bei Behandlung mit Antiarrhythmika der

Klassen I-III.

Vorsicht bei Kombination mit AM, die die QT-Zeit ver-
langern.

Effekte einiger Antihypertensiva (z.B. Reserpin, Prazosin,
Clonidin) kénnen durch Methadon verstirkt werden.
Erh6éhte Methadon-Plasmaspiegel bei Kombination mit
Inhibitoren von CYP3A4, z. B. Erythromycin, oder CYP2B6,
z.B. Clopidogrel (» Anhang INT).

Erniedrigte Methadon-Plasmaspiegel unter Nevirapin,
Phenobarbital, Phenytoin oder Rifampizin durch Induktion
von CYP3A4 oder CYP2B6 (» Anhang INT) oder Antazida
(Resorptionshemmung) > Risiko des Auftretens von
Opiatentzugssymptomen.

Bei Kombination mit dem HIV-Proteasehemmer Efavirenz
sinken die Methadon-Plasmaspiegel durch Induktion von
CYP2B6 und/oder CYP3A4 um tiber 50%. Dosisanpassung
von Methadon erforderlich.

Vor Kombinationen wird » www.psiac.de dringend emp-
fohlen.




204  Psychopharmaka von A bis Z

= Bewertung

[+] Der Nutzen einer Substitutionsbehandlung mit Methadon
ist belegt. Eine erfolgreiche Substitution verbessert die Therapie-
teilnahme, reduziert den Konsum von Opiaten und verringert
die Kriminalitt des Betroffenen. Eine Methadon-Substitution ist
vor allen Dingen fiir diejenigen opiatabhéngigen Patienten zu er-
wigen, fiir die eine drogenfreie Behandlung aufgrund erheb-
licher psychischer Instabilitdt, mangelnder protektiver psychoso-
zialer Faktoren nicht infrage kommt oder mehrere Entgiftungs-
oder Entwéhnungsbehandlungen abgebrochen worden sind.

[-] Auch bei therapeutischer Dosis sind Todesfélle vorgekom-
men (Ursache: wahrscheinlich QTc-Zeit-Verlangerung, Atem-
depression).

[R] Kardiologische Diagnostik vor Beginn der Behandlung und
EKG-Kontrollen.

['] Bei Heroinabhingigkeit <2]J. Dauer sollte die Indikation zur
Substitutionsbehandlung sorgsam gegeniiber anderen Therapie-
optionen abgewogen werden, Gleiches gilt fiir eine intermit-
tierende Heroinabhédngigkeit mit lingeren drogenfreien Inter-
vallen. Vorsicht bei Hypotension. Prostatahypertrophie mit
Restharnbildung; Gallenwegserkrankungen, obstruktive und
entziindliche Darmerkrankungen, Phdochromozytom, Leber-
erkrankungen und eingeschrinkter Nierenfunktion und bei
verlangerter QTc-Zeit. Keine Verordnung bei Polytoxikomanie
(Cave: keine begleitende Alkohol- oder BZD-Einnahme); Be-
wusstseinsstorungen, insbesondere mit Atemdepression (z.B.
im Rahmen von Psychopharmakaintoxikationen).

[RS 4] Entspricht » Levomethadon.
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Methylphenidat

Psychostimulans.

Blockade des Dopamin- (DAT) und Noradrenalintrans-
porters (NET) > Wiederaufnahmehemmung von DA und
NA aus synaptischem Spalt.

Unretardierte Methylphenidat-Praparate:
Medikinet (Medice)!
Thbl. 5/ 10/ 20mg (20, 50, 100Tbl.)

Retardierte Methylphenidat-Préparate:
Concerta (Janssen-Cilag)!

Retardtbl. 18/ 27/ 36/ 54mg (30Tbl.)

Equasym retard (Shire)'

Retardtbl. 10/ 20/ 30 mg (30, 60, 100 Thl.)
Medikinet adult (Medice)?

Retardtbl. 5/ 10/ 20/ 30/ 40 mg (26, 50, 78Tbl.)
Medikinet retard (Medice)!

Retardtbl. 5/ 10/ 20/ 30/ 40 mg (20, 50Tbl.), 50/ 60 mg (40Tbl.)
Methylphenidathydrochlorid-neuraxpharm
(neuraxpharm)!

Retardtbl. 18/ 36/ 54 mg (30Tbl.)

Ritalin adult (Novartis Pharma)?

Retardtbl. 10/ 20/ 30/ 40 mg (28, 56, 84Tbl.)

Ritalin LA (Novartis Pharma)’

Retardtbl. 10/ 20/ 30/ 40 mg (28, 56, 84 Tbl.)

1 Fir Kinder und Jugendliche, 2 fiir Erwachsene.

= Indikationen
Erwachsene: Medikinet adult und Ritalin adult sind im
Rahmen einer therapeutischen Gesamtstrategie zur Behand-
lung einer seit Kindesalter fortbestehenden ADHS bei
Erwachsenen ab einem Alter von 18]. indiziert, wenn sich
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andere therapeutische MafSnahmen allein als unzureichend
erwiesen haben.

Kinder und Jugendliche: Methylphenidat ist im Rahmen
einer therapeutischen Gesamtstrategie zur Behandlung von
ADHS bei Kindern ab einem Alter von 6]. indiziert, wenn
sich andere therapeutische MafSnahmen allein als unzurei-
chend erwiesen haben.

Anwendung nur nach sorgfaltiger Sicherung der Diagnose;
Verschreibung von Arzten, die auf Verhaltensauffilligkei-
ten spezialisiert sind. Das jeweilige Praparat muss haufig
langfristig verordnet werden, weswegen mindestens einmal
jahrlich ein kontrollierter Auslassversuch durchgefiihrt
werden sollte. Nur im Hochdosisbereich ist nach 6-9 Mo-
naten eine Wirkungsabschwichung beschrieben.
Indikation gilt nur fiir Ritalin: Narkolepsie i. R. einer thera-
peutischen Gesamtstrategie.

Methylphenidat ist BtM-pflichtig.

= Dosierung

ADHS
Medikinet adult und Ritalin adult: Beginn 5-10 mg >
wochentlich um 10 mg/Tag erhohen; max. 1 mg Methyl-
phenidat pro kg KG bzw. 80 mg/Tag. Einnahmen morgens
und mittags.
Andere Methylphenidat-Priparate (zugelassen fiir Kinder
und Jugendliche): Initial 5-10 mg, Eindosierung eher mit
einem kurz wirksamen Methylphenidat-Praparat beginnen,
max. 60 mg.
Dosis der kurz wirksamen Praparate tiber den Tag ver-
teilen.
Retardpraparate ermdglichen bei vielen Patienten eine
einmalige Tagesgabe; sie konnen auch zu Beginn ohne Auf-
dosierung verschrieben werden.
Kurz und lang wirksame Methylphenidat-Priparate konnen
kombiniert werden.
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Methylphenidat muss oft langfristig verordnet werden. Nur
im Hochdosisbereich ist nach 6-9 Monaten eine Wirkungs-
abschwichung beschrieben.

Narkolepsie
10 mg - max. 60 mg/Tag.

[PS] 13-22ng/ml 2h nach Einnahme von 20 mg (Tbl. unretar-
diert) oder 4-6h 40 mg (Tbl. retardiert).

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Kopfschmerzen, Schwindel, Schlafstorungen,
Reizbarkeit, Appetitlosigkeit, Magenbeschwerden.

Haufig Angst/Agitation, Dyskinesien, Arthralgien, Tachy-
kardie, Arrhythmien, Blutdruckerhhung, Fieber, Ubelkeit, Er-
brechen, Gewichtsabnahme, Mundtrockenheit, Uberempfind—
lichkeitsreaktionen, Haarausfall, Nasopharyngitis, Husten, la-
ryngopharyngealer oder abdomineller Schmerz.

Gelegentlich Wachstumsverzogerung bei Kindern. Bei plotz-
lichem Absetzen Rebound-Phianomene: erhohtes Schlafbediirf-
nis, Heifhunger, Kreislaufstérungen, Depressionen, psychoti-
sche Reaktionen.

Sonstige NW Selten Somnolenz, Sedierung, psychomotorische
Hyperaktivitit, Depressionen, Psychosen (mit Halluzinationen),
Suizidalitdt, Angina pectoris, Dyspnoe, Myalgie, Tremor,
Muskelzuckungen (Tics), Sehstérungen, erhhte Leberenzyme.

0 Methylphenidat besitzt als dopaminerg wirkendes
Psychostimulans grundsatzlich Missbrauchs- und Ab-
hangigkeitspotenzial.
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Eine regelmafige Aufzeichnung der Herzfrequenz

und des Blutdrucks ist bei allen Patienten v.a. vor der
Behandlung, bei jeder Dosisanpassung und wahrend der
Behandlung (mindestens alle 6 Monate) verpflichtend.

Interaktionen: IRis 3

Keine Kombination mit MAOH.

Methylphenidat verstarkt die initialen sympathomimetischen
Effekte von AM wie Guanethidin oder Amantadin, TZA
(insbesondere Immipramin), Antiepileptika oder Cumarinen.
Bei Kombination mit vasopressorisch wirksamen Substan-
zen und mit halogenierten Anésthetika ist mit einem Blut-
druckanstieg zu rechnen.

Alkohol kann die ZNS-NW von Methylphenidat verstirken.
Vorsicht bei Kombination mit dopaminerg wirksamen
Stoffen, sowohl von Antipsychotika als auch von
Dopaminagonisten einschliefllich DOPA.

Vermehrte NW bei Kombination mit Bupropion.

Antazida konnen die Resorption von Methylphenidat
vermindern.

Wenn ein chirurgischer Eingriff geplant ist, sollte
Methylphenidat an diesem Tag nicht verabreicht werden.

Bewertung
Methylphenidat ist bei Kindern, Jugendlichen und Erwach-

senen mit ADHS Mittel der 1. Wahl. Retardpriparate erleich-
tern den Einnahmemodus.

[-]

Auf eine mogliche Missbrauchs- oder Abhingigkeitspro-

blematik ist zu achten. Herz-Kreislauf-Erkrankungen als Kon-
traindikation miissen sicher ausgeschlossen werden.

[R] Routinelabor mit Blutbild; regelméflig RR und Puls. Vor Be-
ginn der Behandlung kardiologische Diagnostik. Ggf. auch re-
gelmaflig EKG. Anfallsanamnese.
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['1 Vorsicht bei Laktase-Stoffwechselstorungen, Anfallsanam-
nese. Keine Verordnung bei Herz-Kreislauf-Erkrankungen,
Hyperthyreose, Engwinkelglaukom, Gilles-de-la-Tourette-Syn-
drom, Anorexia nervosa, Psychosen, Angsterkrankungen und
bekannten Missbrauchs- oder Abhangigkeitserkrankungen (der
Einsatz von Methylphenidat kann bei komorbiden Suchterkran-
kungen erwogen werden, wenn die ADHS zur Suchterhaltung
eindeutig beitragt).

[RS5] Es gibt Hinweise auf Teratogenitit. Anwendung nur
unter strenger Indikation.

Mianserin

Antidepressivum (tetrazyklische Struktur).
Noradrenalinwiederaufnahmehemmer mit zusétzlich H;-,
5-HT,- sowie a;- und a,-antagonistischen Effekten. Keine
relevanten anticholinergen Effekte.

Mianserin-neuraxpharm (neuraxpharm)!

Tbl. 10/ 30 mg (20, 50, 100Tbl.)

1 Generikum mit allen Darreichungsformen. Erstanbieter bietet
Mianserin nicht mehr an.

= Indikationen
Depressive Storungen.

= Dosierung
Initial 3 x 10 mg, Erhaltungsdosis 60 mg > 90 mg/Tag,
Hauptdosis abends.
Altere Patienten: Langsam einschleichen.

[PS] 15-70 ng/ml®.
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= Nebenwirkungen

Da auf Mianserin in der psychiatrischen Pharmakotherapie ver-
zichtet werden kann, werden die NW nicht aufgefiihrt; sie sind
ggf. der FI zu entnehmen. Cave: Selten Blutbildveranderungen
» Bewertung.

= Interaktionen: IRis 3
Keine Kombination mit MAOH oder Alkohol.
Keine Kombination mit AM, die ebenfalls blutbild-
schadigendes Potenzial haben.
Keine Kombination mit Phenytoin.
QTec-Zeit-Verldngerung beschrieben: Keine Kombination
mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die
QTc-Zeit verlingernden AM.
Vorsicht bei Kombination mit Antihypertonika, Kontrolle
des Blutdrucks.
Bei Kombination mit Carbamazepin oder anderen
Antikonvulsiva sinkt die Plasmakonzentration von
Mianserin.

= Bewertung
[+] Keine.

[-] Sedierende Wirkung. Auf Mianserin sollte verzichtet wer-
den, weil Mirtazapin die bessere Alternative ist (besonders auch
weniger NW).

[R] Routinelabor. Blutbild, wochentlich Kontrolle des weifien
Blutbildes in den ersten Behandlungsmonaten. Bei einer Leuko-
zytenzahl <3000/ul Mianserin absetzen. RR, Anfallsanamnese. In
der FI wird vor Beginn und vierteljahrlich ein EKG empfohlen.

['1 Vorsicht bei Anfallsleiden, Engwinkelglaukom, Prostata-
hypertrophie. Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter
von 24].: engmaschiges Monitoring der Suizidalitit wie bei



Milnacipran 211 M

allen Antidepressiva. Keine Verordnung bei bekannter Leuko-
penie, Granulozytopenie, schweren Leber- und Nierenerkran-
kungen, vorangegangenem Herzinfarkt und Erregungsleitungs-
storungen.

[RS 4] In fritheren Studien zeigte Mianserin ein relativ giinstiges
Risikoprofil. Da Mianserin in den letzten Jahren aufgrund
besserer Alternativen selten verordnet wird, ist auch das Risiko
im Vergleich zu anderen Antidepressiva in der Schwangerschaft
nur schwer einzuschitzen. Allein aus diesem Grund sollte die
Verordnung wihrend der Schwangerschaft vermieden werden.

Milnacipran*

Antidepressivum.

Kombinierter selektiver Serotonin- und Noradrenalin-
Wiederaufnahmehemmer (SNRI); fehlende anticholinerge
und antihistaminerge Wirkung.

Ixel' (Germania Pharmazeutika Wien)
Kps. 25/ 50 mg (28, 56 Kps.)
" Nur zugelassen in Osterreich.

= Indikationen
Depressive Episoden.

= Dosierung
Initial 50 mg - 100 mg, max. 200 mg/Tag in 2 Tagesdosen.
Bei dlteren Patienten und Leberinsuffizienz keine Dosis-
anpassung. Bei Niereninsuffizienz 25-50 mg/Tag.

[PS] 50-110 ng/ml1®.
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= Nebenwirkungen

Haufig Schwindel, Angstzustinde, Schwitzen, Hitzewallungen,
Dysurie, Benommenheit, Empfindungsstérungen, Tremor,
Migrine, Schmerzen der Skelettmuskulatur, Agitiertheit, Hyper-
tonie, Tachykardie, Palpitationen, Obstipation, sexuelle Funk-
tionsstérungen (auch Hodenschmerzen).

Gelegentlich Kopfschmerzen, Zittern, Agitiertheit, Akathisie,
Suizidgedanken, Manie, Wahnvorstellungen, Halluzinationen,
Hypertonie, Hypotonie, Tachykardie, Palpitationen, Ubelkeit,
Erbrechen, Obstipation, Mundtrockenheit, Urtikaria.

Sonstige NW Selten Krampfanfille, Harnverhalt, Transamina-
senanstieg, SIADH. In Einzelfillen Ekchymosen, zentrales Sero-
toninsyndrom, Hepatitis. Alteration der Thrombozytenfunk-
tion mit selten verlangerter Blutungszeit und/oder Anzeichen
einer Blutung unter Antidepressiva mit (selektiver) Hemmung
der Serotoninwiederaufnahme.

= Interaktionen: IRis 2
Keine Kombination mit MAOH.
Keine Kombination mit serotonergen AM, z. B. Triptanen,
Tramadol.
Vorsicht bei Kombination mit a- und B-Sympathomime-
tika: Kontrolle des Blutdrucks.
Wenn neben Milnacipran NSAID, Thrombozytenaggre-
gationshemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet
werden miissen, sollten Substanzen mit fehlender rele-
vanter Affinitdt zum Serotonintransporter wie Mirtazapin
vorgezogen werden.
Milnacipran wird nicht iiber das Cytochromsystem
abgebaut und beeinflusst den Abbau anderer Pharmaka
nicht.
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= Bewertung

[+] Keine Gewichtszunahme. Relativ wenige Interaktionen. Po-
sitiv evaluiert bei Fibromyalgiesyndrom, in den USA in dieser
Indikation zugelassen.

[-] Dosistitration ndtig. Harnretention moglich. Keine Dosis-
anpassung bei Leberinsuffizienz.

[R] Routinelabor, besonders auch Nierenfunktion. Elektrolyte.
Sorgfiltiges kardiales Monitoring. RR haufig. Anfallsanamnese.

['1 Vorsicht bei Nierenfunktionsstorungen (deutliche Dosis-
anpassung erforderlich), kardiovaskuldren Storungen und
Hypertonie, Prostatahypertrophie und anderen urogenitalen
Storungen, Glaukom, erhohter Anfallsbereitschaft. Herzerkran-
kungen: zu Beginn, nach Dosissteigerung und sonst regelmafiig
Blutdruck- und Herzfrequenzmessung. Zu Beginn der The-
rapie, besonders bis zum Alter von 24].: engmaschiges Moni-
toring der Suizidalitdt (wie bei allen Antidepressiva). Keine Ver-
ordnung: unkontrollierte Hypertonie, schwere oder instabile
koronare Herzkrankheit.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschétzung.

Von einer Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Mirtazapin

Antidepressivum.

Noradrenerg/spezifisch serotonerges Antidepressivum
mit a,-Adrenozeptor-antagonistischer Wirkung (NaSSA).
Indirekte Aktivierung der Freisetzung von Noradrenalin
und Serotonin; starke antihistaminerge Eigenschaften.
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Remergil SolTab (MSD)

Tbl. 15 mg (6, 48 Schmelztbl.)

Tbl. 30/ 45 mg (18, 48, 96 Schmelztbl.)
Lsg. 15mg/ml (66 ml Flasche)

= Indikationen
Depressive Erkrankungen.
Zielsyndrome sind zusitzlich Angstsymptome und
insbesondere Schlafstérungen.

= Dosierung
Depression: Initial 15-30 mg, Erhaltungsdosis 30-45 mg/
Tag, vorzugsweise abends/spit abends. Schmelztbl. bei
Patientenpraferenz oder bei Schluckstérungen.
Schlafstorung ohne Depression: 7,5-15mg abends (fiir
diese Indikation allein aber nicht zugelassen).
Schmerzsyndrome: 30-45 mg/Tag.

[PS] Fiir Depressionsbehandlung: 30-80 ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Kopfschmerzen, Schléfrigkeit, Sedierung, Appetit-
und Gewichtszunahme (dabei scheinbar keine Beeinflussung
des Glukosemetabolismus wie bei den AAP), Mundtrockenheit.

Héaufig Benommenheit, Erschopfung, Lethargie, Schwindel,
Tremor, anormale Traume, Verwirrtheit, Angst, orthostatische
Hypotonie, periphere Odeme, Arthralgien, Myalgien, Riicken-
schmerzen.

Gelegentlich Psychomotorische Unruhe, Schlaflosigkeit, RLS
(ab 30 mg), Synkopen, orale Hypasthesie, Parésthesien.
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Sonstige NW Selten akute Knochenmarkdepression (Eosino-
philie, Granulozytopenie, Agranulozytose, aplastische Andamie
und Thrombozytopenie). Selten Krampfanfille, Anstieg der
Transaminasen. Sehr selten Hyponatridmie, SIADH. Einzel-
fallberichte iiber dosisabhidngiges Auftreten von Somnambulis-
mus.

= Interaktionen: IRis 1
Keine Kombination mit MAOH (Abstand von 14 Tagen
nach Absetzen von MAOH).
Vorsicht bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder Ein-
nahme anderer zentral dimpfend wirkender Substanzen:
mogliche Wirkverstarkung.
Vorsicht bei Kombination mit anderen serotonergen Subs-
tanzen (SSRI, SNRI, Triptane, L-Tryptophan, Johannis-
kraut-Priparate, Linezolid, Lithiumsalze, Tramadol) wegen
des Risikos eines zentralen Serotoninsyndroms.
Bei Kombination mit Carbamazepin ist mit beschleunig-
tem Abbau von Mirtazapin zu rechnen; evtl. Dosiserho-
hung von Mirtazapin.
QTc-Zeit-Verlangerungen kénnen vorkommen: Keine
Kombination mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit
anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.
INR-Erhohung wurde in Kombination mit Warfarin
beobachtet.
Vorsicht bei gleichzeitiger Gabe von Fluvoxamin, ggf. Dosis-
anpassung wegen steigender Plasmakonzentrationen von
Mirtazapin durch Hemmung verschiedener CYP-Isoenzyme.

= Bewertung

[+] Im Gegensatz zu TZA und SSRI kaum sexuelle Funktions-
storungen. Gute schlafinduzierende Wirkung (keine REM-
Schlafphasen-Unterdriickung, ebenso wie bei Agomelatin und
Trimipramin). Geringes Interaktionspotenzial. Zur Kombina-
tion (z.B. mit Escitalopram, Venlafaxin) gut geeignet. Alterna-



216  Psychopharmaka von A bis Z

tive, wenn SSRI kontraindiziert sind. In einer Metaanalyse
wird Mirtazapin - neben Citalopram, Escitalopram, Sertralin,
Venlafaxin - als Mittel der 1. Wahl genannt. Wirksam auch bei
Schmerzsyndromen (off label).

[-] Anfinglich sedierend. Héufig Appetit- und Gewichtszu-
nahme (zeigt sich innerhalb von 6 Wochen).

[R] Routinelabor mit groflem BB (Cave: bei Risiko sehr haufige
Kontrolle), Elektrolyte. Gewicht. Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei Leber- und Nierenfunktionsstérungen (Dosis-
anpassung), erhohter Krampfbereitschaft, Hypotonie, Harn-
verhalt und Engwinkelglaukom. Zu Beginn der Therapie, be-
sonders bis zum Alter von 24].: engmaschiges Monitoring der
Suizidalitdt wie bei allen Antidepressiva. Cave: Harnverhalt und
Engwinkelglaukom.

[RS 2] Wenn méglich, in der Schwangerschaft alternative The-
rapie vorziehen.

Moclobemid

Antidepressivum.

Monoaminoxidasehemmer (MAOH); nach Absetzen Ab-
klingen der MAO-Hemmung innerhalb von 24 h. Reversib-
le Hemmung von Monoaminoxidase, vorzugsweise MAO-
A. Keine Wiederaufnahmehemmung biogener Amine,
keine Interaktionen mit Rezeptoren fiir Neurotransmitter.

Aurorix (Medapharm)
Tbl. 150/ 300 mg (50, 100Tbl.)
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= [ndikationen

Depressive Syndrome.
Soziale Phobie.

= Dosierung
Depression: Initial 300-450 mg (2-3 x téglich) > max.
600 mg/Tag (schnelle Steigerung moglich).
Soziale Phobie: Initial 300 mg/Tag; nach 3 Tagen 600 mg/
Tag in 2 Einzeldosen.
Keine Dosisanpassung im Alter und bei eingeschrinkter
Nierenfunktion notwendig.

[PS] 300-1000 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Haufig Kopfschmerzen, Schlafstorungen, Schwindel, Ubelkeit,
Mundtrockenheit.

Gelegentlich Angst, Erregung, Reizbarkeit, Hautrétung, Haut-
reaktionen (Rash, Pruritus, Urtikaria).

Sonstige NW QTc-Zeit-Verlangerung moglich, insbesondere
bei Uberdosierung oder Intoxikation. Selten erhdhte Leberen-
zymwerte. Unter therapeutischen Moclobemid-Dosierungen bei
Tyraminmengen von 100-150mg pro Mahlzeit keine klinisch
relevanten Blutdruckanstiege, jedoch sollten Nahrungsmittel
mit sehr hohem Tyramingehalt sicherheitshalber vermieden
werden, da entsprechende unerwiinschte Wirkungen niemals
ganzlich ausgeschlossen werden konnen. Cave: nach wie vor
bestimmte Késesorten (100g Cheddar enthalten 10-100 mg
Tyramin, 100 g Stilton ca. 50 mg Tyramin).
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o Es sollten Nahrungsmittel mit sehr hohem Tyramingehalt
sicherheitshalber vermieden werden, da entsprechende
unerwiinschte Wirkungen niemals géanzlich ausge-
schlossen werden kdnnen. Cave: bestimmte Kadsesorten
(Cheddar, Stilton).

= Interaktionen: IRis 4
Keine Kombination mit Naratriptan, Rizatriptan, Selegilin,
Sumatriptan, Zolmitriptan, Dextromethorphan, Pethidin,
serotonergen AM (z.B. SSRI, Clomipramin, Duloxetin,
Venlafaxin, Milnacipran, Tramadol, Tryptophan).
Bei Antidepressiva nach MAOH Ubergangszeiten be-
achten, sie sind bei Moclobemid deutlich geringer als bei
Tranylcypromin. Bei MAOH nach vorheriger Gabe eines
anderen Antidepressivums ist bei vorheriger Gabe von
Clomipramin, Fluvoxamin, Paroxetin und Sertralin eine
Karenzzeit von mindestens 1-2 Wochen (je nach vorheri-
ger Dosis), bei Venlafaxin von einer Woche, bei Fluoxetin
von 5Wochen einzuhalten.
QTc-Zeit-Verlangerung moglich: Vorsicht bei Kombina-
tion mit anderen die QTc-Zeit verlangernden AM, bei
Uberdosierung, bei Kombination mit AM, die eine Hypo-
kalidmie/Hypomagnesiamie verursachen konnen (Risiko
fir Arrhythmien).
Moclobemid hemmt CYP2C19 und CYP2D6, daher Vorsicht
bei Kombinationen mit AM, die Substrate (» Anhang
SUB) dieser Isoenzyme sind, z. B. Trimipramin oder Meto-
prolol.
Vorsicht bei Kombination mit Cimetidin, aufgrund der Er-
hohung der Plasmakonzentration von Moclobemid sollte
eine Dosisanpassung um die Hilfte bis ein Drittel erfolgen.

= Bewertung
[+] Tyraminarme Diit nicht erforderlich (aber: s.oben, » Hin-
weis), keine Karenzzeit bei Gabe von TZA oder vor operativen
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Eingriffen, erheblich kiirzere Karenzzeit bei Gabe von SSRI als
bei Tranylcypromin. Keine sexuellen Funktionsstorungen. Kei-
ne Kontraindikationen fiir Engwinkelglaukom und Prostatahy-
pertrophie (keine anticholinergen Eigenschaften). In Dosen bis
600mg/Tag keine hypertensiven Krisen. Keine Hinweise auf
kardiotoxische Wirkung.

[-] Relativ hohes pharmakokinetisches Interaktionspotenzial
im Vergleich zu moderneren Antidepressiva, die auch effektiver
sind.

[R] Routinelabor, Elektrolyte, RR, EKG.

['] Vorsicht bei schwerer Leberinsuftizienz (Dosisanpassung),
instabiler Herz-Kreislauf-Erkrankung, arterieller Hypertonie,
erhohtem Risiko fiir eine QTc-Zeit-Verlangerung (z. B. angebo-
renes Long-QT-Syndrom, Bradykardie, Hypokalidmie). Zu Be-
ginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].: engma-
schiges Monitoring der Suizidalitdt wie bei allen Antidepressiva.
Keine Verordnung bei Phdochromozytom, Thyreotoxikose.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschétzung.

Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Modafinil

Psychostimulierende Substanz.
Modafinil moduliert indirekt exzitatorische (Glutamat)
und inhibitorische (GABA) Neurotransmitter.

Vigil (TEVA)
Thbl. 100/ 200 mg (20, 50, 100Thl.)
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= Indikationen
Narkolepsie mit und ohne Kataplexien. Die Narkolepsie er-
fordert eine chronische Therapie. Die Notwendigkeit einer
Verordnung sollte jahrlich kontrolliert werden.

= Dosierung
Initial 200 mg, max. 400 mg (morgens oder aufgeteilt
morgens und mittags).
Bei Konzentrationsstdrungen und Erschépfung geringe
Dosis.
Bei schwerer Leber-/Niereninsuffizienz: Dosis halbieren.

[PS] 500-1000 ng/ml®,

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Kopfschmerzen.

Haufig Benommenbheit, Angst, Depressionen, Denkstorungen,
Verwirrtheit, Kraftlosigkeit, verminderter Appetit, Pardsthesien,
Brustschmerzen, Tachykadie, Palpitationen, gastrointestinale
Beschwerden, Mundtrockenheit, abnorme Leberfunktionstests,
verschwommenes Sehen.

Gelegentlich Schlafstérungen, Migrine, Aggression, Feindse-
ligkeit, Agitiertheit, Suizidgedanken, Nervositit, Depersonalisa-
tion, Personlichkeitsstorung, emotionale Labilitit, verminderte
Libido, anormale Traume, Amnesie, Sprachstérungen, Dyskine-
sie, Hyperkinesie, Tremor, Vertigo, Geschmacksstérungen,
Beinkrdampfe, erhohter Muskeltonus, Riicken-, Nackenschmer-
zen, Myalgie, Myasthenie, Beinkrampfe, Arthralgie, Zuckungen,
Hypertonie, Hypotonie, EKG-Verdnderungen, Extrasystolen,
Arrhythmie, Bradykardie, Durst, Appetitzunahme, Gewichts-
verdnderungen, Dysphagie, Mundulzera, Dyspnoe, vermehrtes
Husten, Asthma, Epistaxis, Rhinitis, Eosinophilie, Leukopenie,
Diabetes mellitus, Hypercholesterinamie, Hyperglykamie, peri-
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phere Odeme, Geschmacksveranderungen, Sehstérungen, tro-
ckenes Auge, anormaler Urin, veranderte Haufigkeit der Urin-
abgabe, Miktionsverdnderungen, Stérungen der Monatsblutung,
Schwitzen, Hautausschlag, Akne, Pruritus.

Sonstige NW Psychosen, Manien, Wahnvorstellungen, Halluzi-
nationen. Reaktionsvermdgen kann verringert sein. Cave: Es
kann sehr selten zu lebensgefihrlichen Uberempfindlichkeits-
reaktionen (Hautausschlage) (< 1%) kommen.

Interaktionen: IRis 4

Keine Kombination mit AM, die Prazosin (a;-Rezeptor-
antagonist) enthalten.

Vorsicht bei Kombination mit MAOH, Risiko einer hyper-
tensiven Krise oder eines zentralen Serotoninsyndroms.
Vorsicht bei Kombination mit Warfarin, Kontrolle der
Prothrombinzeit.

Modafinil induziert intestinales CYP3A4, daher kann es zu
einer Wirkabschwachung mit ausgepragtem First-pass-
Metabolismus kommen, nachgewiesen fiir Temazepam.
Vorsicht bei Kombination mit Inhibitoren von CYP3A4
(Anstieg der Wirkspiegel von Modafinil) (» Anhang INT).
Vorsicht bei Kombination mit Clomipramin, Anstieg

der Wirkspiegel von Clomipramin durch Hemmung des
Abbaus.

Bei Kombination mit Ciclosporin wurde eine 50%ige
Reduktion des Ciclosporinspiegels beobachtet.

Bei Kombination mit Antikonvulsiva oder und hormonel-
len Kontrazeptiva Risiko von Wirkungsabschwichung.
Die Wirksamkeit hormoneller Kontrazeptiva kann durch
die Induktion von CYP3A4 durch Modafinil beeintrachtigt
sein. Es werden alternative/begleitende empfiangnisver-
hiitende Methoden empfohlen.
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= Bewertung
[+] Modafinil steigert dosisabhingig die Wachheit wahrend des
Tages. Keine Absetzsymptome. Nicht mehr BtM-pflichtig.

[-] Reaktionsvermdgen kann verringert sein. Bei den Off-label-
Indikationen (primare Hypersomnie und ADHS, ggf. auch Aug-
mentationstherapie bei Depression) ist das relativ hohe NW- und
Interaktionsrisiko zu beachten. Erste Berichte iiber den miss-
brauchlichen Einsatz von Modafinil als Partydroge. Die Zulassung
beim obstruktiven Schlafapnoe-Syndrom und beim chronischen
Schichtarbeitersyndrom wurde 2011 aufgrund eines ungiinstigen
Nutzen-Risiko-Verhaltnisses zuriickgezogen.

[R] Routinelabor. Blutdruck, Herzfrequenz. Bei Herz-Kreislauf-
Erkrankungen regelméfiig EKG.

['] Cave: Es besteht ein geringes Abhangigkeitspotenzial. Keine
Verordnung bei schweren Angstzustdnden, Psychosen, schwe-
ren Leber- oder Nierenerkrankungen, Herz-Kreislauf-Erkran-
kungen, besonders Hypertonie, Abhangigkeitsentwicklungen in
der Vorgeschichte (Alkohol, Medikamente, Drogen).

[RS 5] Modafinil darf in der Schwangerschaft nicht eingenom-
men werden.

Nalmefen*

Mittel zur Behandlung der Alkoholabhangigkeit.

Selektiver Opioidrezeptorligand mit antagonistischer Akti-
vitat am p- und §-Rezeptor und mit partieller agonistischer
Aktivitit am k-Rezeptor.

Selincro (Lundbeck)
Tbl. 20 mg (7, 14, 28, 42, 98 Tbl.)
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Indikationen

Unterstiitzung der Aufrechterhaltung der Abstinenz bei alko-
holabhdngigen Patienten. Reduktion des Alkoholkonsums
bei erwachsenen Patienten mit Alkoholabhdngigkeit, deren
Alkoholkonsum sich auf einem hohen Risikoniveau befindet
(> 60 g/Tag fiir Minner; > 40 g/Tag fiir Frauen), bei denen
keine korperlichen Entzugserscheinungen vorliegen und fiir
die keine sofortige Entgiftung erforderlich ist.

Eine kontinuierliche psychosoziale Unterstiitzung, die

auf Therapieadhérenz und eine Reduktion des Alkohol-
konsums zielt, sollte die Behandlung begleiten.

Vor Beginn der Medikation sollte der Patient seinen
Alkoholkonsum fiir etwa 2 Wochen dokumentieren. Er-
folgt in dieser Zeit keine spontane Trinkmengenreduktion,
kann die Behandlung begonnen und ihre Notwendigkeit
regelméfig tiberpriift werden.

Nalmefen ist nicht fiir Patienten bestimmt, deren Therapie-
ziel eine sofortige Abstinenz ist.

Die trinkmengenreduzierende Behandlung mit Nalmefen
ist keine Alternative fiir alkoholabhingige Patienten, die
bisher erfolgreich abstinenzorientiert behandelt wurden.

Dosierung

Nalmefen wird nach Bedarf eingenommen. An jedem Tag,
an dem der Patient das Risiko verspiirt, Alkohol zu trinken,
sollte moglichst 1-2 h vor dem voraussichtlichen Zeitpunkt
des Alkoholkonsums eine Tablette eingenommen werden.
Wenn der Patient bereits begonnen hat, Alkohol zu trinken,
sollte sobald wie moglich eine Tablette eingenommen
werden.

Maximale Dosis: eine Tablette 20 mg/Tag.
Anwendungsdauer: 6-12 Monate.
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= Nebenwirkungen

Sehr haufig/hdufig Verminderter Appetit, Schlaflosigkeit,
Schlafstérungen, Verwirrtheit, Ruhelosigkeit, verminderte Libido,
Schwindel, Kopfschmerzen, Somnolenz, Tremor, Aufmerksam-
keitsstorungen, Parésthesien, Hypodsthesie, Tachykardie, Palpita-
tionen, Ubelkeit, Erbrechen, trockener Mund, Hyperhidrose,
Muskelspasmen, Ermiidung, Asthenie, Unwohlsein, emotionale
Beeintrachtigungen, Gewichtsreduktion.

Sonstige NW Halluzinationen, Dissoziationen zumeist nur bei
Behandlungsbeginn.

0 Falls in einem Notfall Opioide benétigt werden, muss die
Dosis stets individuell eingestellt werden. Falls unge-
wohnlich hohe Dosen bendtigt werden, ist eine engma-
schige Beobachtung erforderlich. Nalmefen muss eine
Woche vor der voraussichtlichen Anwendung von Opio-
iden voriibergehend abgesetzt werden.

= Interaktionen: IRis 2
Keine klinisch relevanten pharmakokinetischen Wechsel-
wirkungen mit Alkohol.
Keine klinisch relevanten Wechselwirkungen mit AM,
die tiber die hiufigsten CYP450- und UDP-Glukuronosyl-
transferase-Enzyme (UDPGT-Enzyme) oder Membran-
transporter metabolisiert werden.
Bei gleichzeitiger Anwendung von starken Inhibitoren des
UGT2B7-Enzyms (z. B. Diclofenac, Fluconazol, Medroxy-
progesteronacetat, Meclofenaminsiure), kann die Exposition
mit Nalmefen signifikant ansteigen.
Behandlung mit UGT-Induktoren (z. B. Dexamethason,
Phenobarbital, Rifampicin, Omeprazol) kann zu subthera-
peutischen Nalmefen-Konzentrationen fithren.
Minderung der Wirksamkeit von Opioidagonisten.
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= Bewertung

[+] Alkoholtherapeutikum mit neuer Indikation und neuem
Wirkansatz. Durch das Therapieziel der Trinkmengenreduktion
besteht die Moglichkeit, die bisher unbehandelten alkoholab-
héngigen Patienten in einen therapeutischen Prozess zu bringen.

[-] Risiken bei Opioidabhangigkeit und Einnahme von Opioid-
analgetika.

[R] Routinelabor mit kardialer Untersuchung, sorgfiltige Medi-
kamenten-/Drogenanamnese (s. unten, keine Verordnung).

['] Vorsicht bei leichten und mittelschweren Leber- und Nieren-
funktionsstérungen (aber keine Dosisanpassung nétig). Minde-
rung der Wirksamkeit von Opioidagonisten. Keine Verordnung
bei Behandlung mit Opioidanalgetika, bestehender oder kurz
zuriickliegender Opioidabhéngigkeit oder akuten Opioident-
zugssymptomen, bei kiirzlich aufgetretenen akuten Alkoholent-
zugserscheinungen (einschliefllich Halluzinationen, Krampf-
anfille, Delirium tremens), bei schweren Leber-und Nieren-
funktionsstérungen.

[RS 5] Es fehlen ausreichende Studien. Von einer Verordnung
wihrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Naltrexon*

Entwohnungsmittel.
u-Opioidrezeptorantagonist.

Adepend 50 mg Filmtbl. (Desitin)
Tbl. 50 mg (28Tbl.)

Nemexin (Bristol Myers Squibb)
Tbl. 50mg (50Tbl.)
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= Indikationen
Alkoholabhdngigkeit zur Reduktion des Riickfallrisikos,
als unterstiitzende Behandlung in der Abstinenz und zur
Minderung des Verlangens nach Alkohol. Naltrexon besitzt
dariiber hinaus bei nicht abstinenzmotivierten Patienten
trinkmengenreduzierende Eigenschaften. Indikation gilt
nur fir Adepend.
Entwohnungsbehandlung bei Opiatabhingigkeit (nach er-
folgter Entgiftung). Indikation gilt nur fir Nemexin. In der
Regel handelt es sich um eine sehr gut vertrégliche Subs-
tanz. Die Gabe von Naltrexon kann jedoch bei aktiv kon-
sumierenden opiatabhédngigen Patienten Entzugssymp-
tome auslosen.

= Dosierung
Initial %2 Tbl. Falls nach 1h keine Entzugssymptome
auftreten, kann die restliche % Tbl. verabreicht werden.
Ubliche Tagesdosis: 1 Tbl. (50 mg), Einnahme durch
Patienten selbst oder supervidiert.
Wegen der langen Rezeptordissoziations-HWZ sind Varia-
tionen des Dosierungsschemas moglich, z. B. montags
2 Tbl, mittwochs 2 Tbl. und freitags 3 Tbl. als Einmalgabe.
Vor Behandlungsbeginn sollte ein Intervall von 7-10 Tagen
ohne Opiateinnahme gesichert sein, weil bei aktiv konsu-
mierenden opiatabhidngigen Patienten Entzugssymptome
auftreten kénnen.

[PS] Summe Naltrexon plus 6B-Naltrexol: 25-100 ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Kopfschmerzen, Schlafstérungen, Angstzustinde,
Antriebsschwiche, Erbrechen, Ubelkeit, Bauchschmerzen und
-krampfe, Gelenk- und Muskelschmerzen.
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Haufig Gesteigerte Energie, Niedergeschlagenheit, Reizbarkeit,
Benommenheit, Schweiflausbriiche, Thoraxschmerzen, Appetit-
losigkeit, Durchfall, Verstopfung, Durstgefiihl, gesteigerter Tra-
nenfluss, Hautrotung, verzogerte Ejakulation, Potenzstérungen.

Gelegentlich Midigkeit, Schwindel, Halluzinationen, Denk-
storungen, Depression, Tremor, Sehstorungen, Veranderung des
Blutdrucks, Hitzeflush, Herzklopfen, Atemnot, Leberfunktions-
storungen, Hepatitis, Transaminasenanstieg (reversibel).

Sonstige NW Reversible idopathische thrombozytopenische
Purpura.

@ Eine erhohte Intoxikations- und Todesrate ist bei Selbst-
verabreichung relativ niedriger Dosen von Opiaten un-
mittelbar nach Beendigung einer Naltrexon-Therapie
mehrfach beschrieben worden. Eine dhnliche Situation
entsteht auch bei passagerem Absetzen von Naltrexon
(z.B. durch unregelméaBige Einnahme), sodass der Patient
tiber die veranderte Opiatempfindlichkeit wéahrend und
insbesondere nach Beendigung der Therapie aufzu-
klaren ist. Dieselbe Informationspflicht besteht auch bei
Entlassung aus der Behandlung in einer beschiitzten Um-
gebung (Klinik, Gefangnis etc.). Auch fiir diese Situation
ist eine erhohte Todesrate bekannt.

= Interaktionen: IRis 1
Verminderte Wirkung von opiathaltigen Medikamenten
(Hustenmittel, Medikamente gegen Durchfall, opioiderge
Analgetika) durch Naltrexon, daher sollte die gleichzeitige
Gabe vermieden werden.
Bei Opiatabhéngigen kann ein Entzugssyndrom ausgeldst
werden.
Bendtigt ein Patient in Notfallsituationen Opiatanalgetika,
kann die zur Analgesie erforderliche Dosis hoher sein.



228  Psychopharmaka von A bis Z

= Bewertung

[+] In der Regel sehr gut vertrdgliche Substanz. Naltrexon hat
kein eigenes Abhingigkeitspotenzial. Sinnvoll als medikamen-
tose Unterstiitzung bei der Entwéhnungsbehandlung von Opiat-
abhéngigen nach erfolgter Opiatentgiftung bei hoch motivier-
ten Patienten mit guter Compliance und ausreichender sozialer
Integration. Auch zur Riickfallprophylaxe bei Alkoholabhingig-
keit wirksam; es wirkt auch trinkmengenreduzierend. Kann mit
anderen Psychopharmaka, wie Antipsychotika und Antidepres-
siva, sinnvoll kombiniert werden.

[-] Risiken beim Absetzen.
[R] Routinelabor mit kardialer Untersuchung. Leberenzyme.

['] Vorsicht bei Patienten mit eingeschrankter Leber- und/oder
Nierenfunktion. Keine Verordnung bei schweren Leberfunk-
tionsstérungen, noch nicht erfolgter Opiatentgiftung, Entzugs-
symptomen im Naloxontest, gleichzeitiger Behandlung mit
Opiatanalgetika.

[RS 4] Eine embryoletale Wirkung ist bei Tieren beschrieben
worden. Uber die Wirkung in der Schwangerschaft beim
Menschen gibt es keine hinreichenden Daten. Naltrexon sollte
nur verordnet werden, wenn nach sorgfiltiger Nutzen-Risiko-
Abwigung der potenzielle Nutzen tiberwiegt.

Natriumoxybat*

Medikament zur Behandlung der Narkolepsie.

Das Natriumsalz der y-Hydroxybuttersdure (GHB) wirkt
als GABAg-Rezeptor-Agonist; dadurch Modulation der
Neurotransmission von ACh, DA, NA und Serotonin.
Natriumoxybat vermehrt den Schlaf der Stadien 3 und 4,
verldngert die Schlaflatenz und reduziert REM-Episoden.
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Xyrem (UCB)

1 ml Xyrem enthalt 500 mg 4-Hydroxybutansaure, Natriumsalz
(Natriumoxybat); N1=180m)

= Indikationen
Behandlung der Narkolepsie mit Kataplexie bei erwachsenen
Patienten.
Ziel: Verringerung iiberméfiger Tagesschlafrigkeit und
Reduktion der Schlafattacken.
Die Behandlung sollte unter Anleitung eines Arztes, der
Erfahrungen in der Behandlung von Schlafstérungen hat,
durchgefiihrt werden.

= Dosierung
Initial 4,5 g/Tag, verteilt auf gleiche 2 Dosen, max. 9 g/Tag.
Dosissteigerung im Abstand von 1-2 Wochen.
Erste Dosis vor dem Schlafengehen, zweite Dosis 2,5-4h
spater. Mahlzeiten jeweils 2-3 h vor Einnahme.
Cave: Es wurde auf das Risiko von Dosierungsfehlern auf-
grund einer Verwechslungsmaglichkeit zwischen Gramm
(g) und Milliliter (ml) hingewiesen. Korrekte Dosierung in
Gramm (g).

[PS] 4h nach Verabreichung einer Tagesdosis von 9g, verteilt
auf 2 Dosen: 80-140 pug/ml.

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Schwindel, Kopfschmerzen, Nausea.

Haufig Miidigkeit, Schlafstorungen, Schlaflosigkeit, Schlaf-
wandeln, Schlaflihmung, Sedierung, Somnolenz, Verwirrtheit,
Desorientiertheit, Depression (allerdings gibt es auch Hinweise
fiir eine antidepressive Wirkung der Substanz), Angst, Nervositit,
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Asthenie, Anorexie, Gefithl des Betrunkenseins, abnorme Trau-
me, Albtraume, Aufmerksambkeitsstorungen, Gleichgewichtssto-
rungen, Kataplexie, Tremor, Stiirze, Arthralgie, Muskelkrdmpfe,
Riickenschmerzen, Schnarchen, Nasenverstopfung, Hypertonie,
Erbrechen, Diarrho, Oberbauchschmerzen, Dyspnoe, Schwitzen,
Hautausschlag, Hypésthesie, Parésthesien, Dysgeusie, (Dreh-)
Schwindel, verschwommenes Sehen, Palpitationen, periphere
Odeme, Enuresis nocturna, Harninkontinenz. Nasopharyngitis,
Sinusitis, Gewichtsabnahme, verminderter Appetit.

Gelegentlich Psychosen, Denkstérungen, Halluzinationen,
Agitiertheit, Amnesie, Suizidversuch, Myoklonien, Restless-
Legs-Syndrom, erhohter Blutdruck, Stuhlinkontinenz.

Sonstige NW Hypersensitivitit, Konvulsionen, Atemdepres-
sion, Urtikaria. In seltenen Fillen wurden nach Absetzen von
Natriumoxybat Rebound-Effekte und Entzugssymptome (In-
somnie, Angstzustinde, Schwindel und psychotische Zusténde)
beobachtet. Natriumoxybat kann Atemdepression verursachen.
Es wurde iber Fille von Abhangigkeit nach illegaler Anwendung
von héufig wiederholten Gaben von Natriumoxybat berichtet,
die weit iiber dem therapeutischen Dosisbereich lagen.

= Interaktionen: IRis 2
Alkohol, Hypnotika oder andere zentral dimpfende
Substanzen konnen die ddmpfende Wirkung verstarken.
Die Patienten miissen vor dem Gebrauch jeglicher alkohol-
haltiger Medikamente zusammen mit dem AM gewarnt
werden.
Keine Kombination mit sedierenden Hypnotika einschlief3-
lich BZD oder Tramadol (auch Verstarkung einer mog-
lichen Atemdepression).
Keine Kombination mit AM, die die GABA-Dehydrogenase
stimulieren oder hemmen (z. B. Ethosuximid, Phenytoin
oder Valproat).
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= Bewertung
[+] Behandlungsoption zur Behandlung der Kataplexie bei er-
wachsenen Patienten mit Narkolepsie.

[-] Hohe NW-Rate, besonders auch anfingliche Depressionen
und Angste méglich. Strikt regulierter Einnahmemodus. Na-
triumoxybat ist BTM-pflichtig.

[R] Routinelabor. Atemdepression oder Depression in der
Anamnese.

['l Vorsicht bei Depressionen. Sorgfiltige Uberwachung bei
Therapiebeginn und bei Dosiserhdhung bei eingeschrinkter
Leberfunktion und élteren Patienten, Porphyrie, Epilepsie. Bei
Herzinsuffizienz bzw. Nierenfunktionsstorungen didtetische
Reduktion der Natriumaufnahme. Cave: Mit der Gabe von
Natriumoxybat nehmen Patienten zusdtzlich Natrium in einer
Groflenordnung von 0,75 g (bei einer Natriumoxybat-Dosis von
4,5g/Tag) bis 1,6 g (bei einer Natriumoxybat-Dosis von 9 g/Tag)
auf. Eine Didt zur Reduktion der Natriumaufnahme sollte sorg-
faltig bei Patienten mit Herzinsuffizienz, Hypertonie oder ein-
geschrinkter Nierenfunktion erfolgen. Cave: Atemdepression.
Cave: Mindestens 6h nach der Einnahme von Natriumoxybat
diirfen keine Tatigkeiten ausgriibt werden, die geistige Wachheit
oder motorische Koordinationsfahigkeit erfordern.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschétzung.
Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Nikotin

Substitutionsmittel.
Agonist (niedrige Dosen) bzw. Antagonist (hohere Dosen)
an nikotinischen ACh-Rezeptoren.
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Nicorette Pflaster TX (McNeill CH)!

Transdermales Pflaster 10/ 15/ 25mg (7, 14 St.)

Nicorette Kaugummi (Novartis)'

Kaugummi 2 mg Tropenfrucht/ 2 mg Cool Mint/ 4 mg Tropen-
frucht/4 mg Cool Mint (24, 96 St.)

1 Es wurden zwei Préparate unter den Generika ausgewahlt.

= Indikationen
Behandlung der Tabakabhdingigkeit durch Linderung der
Entzugssymptome und Unterstiitzung der Raucherentwoh-
nung im Rahmen von Raucherentwéhnungsprogrammen.
Die Nikotinersatztherapie kann die Symptome eines Niko-
tinentzugssyndroms, wie z. B. Reizbarkeit, innere Unruhe,
Stimmungsschwankungen bis hin zu depressiven Syndro-
men, Konzentrationsstérungen, Appetitsteigerung und
Gewichtszunahme, mildern.
Klinische Wirkung biphasisch: Zundchst stimulierend, bei
hoheren Dosierungen aber sedierend; niedrigere Dosen
steigern den Atemantrieb, hohe Dosen kénnen zur Atem-
depression fithren.
Bei Applikationsform Kaugummi starke Schwankungen
der Plasmakonzentration, bei Pflasterapplikation gleich-
maflige Nikotinplasmaspiegel.
Nikotinpréparate sind im Gegensatz zu den anderen
Entwohnungshilfen, wie z. B. Bupropion oder Vareniclin,
freiverkaufliche, nicht rezeptpflichtige AM (Over-the-
counter- oder OTC-Produkte).

Abhdngig vom Umfang des Nikotinkonsums wird mit Beginn des
Rauchstopps die Nikotinsubstitution (z.B. transdermales Pflaster) be-
gonnen. Die Therapie wird auch fortgefiihrt, wenn initial keine komplet-
te Abstinenz erreicht werden kann oder wenn es zu Rickfallen kommt.
Dringend empfohlen ist die begleitende Teilnahme an einem Raucher-
entwShnungsprogramm.
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Bei Patienten mit besonders schwerer Nikotinabhangigkeit ist eine Kom-
bination verschiedener Nikotinersatzstoffe (Kaugummi und Pflaster)
oder auch die Kombination eines Nikotinersatzstoffs mit Bupropion zu
erwagen.

Wenn innerhalb von 4Wochen das Rauchen nicht eingestellt werden
kann, sollte die Nikotinersatztherapie abgesetzt und ein anderer Thera-
pieansatz gewahlt werden.

Dosierung

Kaugummi: Raucher mit einem Konsum von bis zu

20 Zigaretten taglich: ein 2-mg-Kaugummi/h. Starkere
Raucher: ein 4-mg-Kaugummi/h, jedoch nicht mehr als

16 Kaugummis pro Tag; nach 4-6 Wochen Dosisreduktion,
nach 12 Wochen Beendigung des Konsums.
Lutschtabletten: Raucher mit einem Konsum von bis zu
20 Zigaretten téglich oder Konsum spdter als 30 min nach
dem Aufstehen: eine 1- bis 2-mg-Lutschtablette/h in Ab-
hingigkeit vom Rauchverlangen, stiarkere Raucher: eine
4-mg-Lutschtablette/h in Abhédngigkeit vom Rauchverlan-
gen, jedoch nicht mehr als 15 Lutschtabletten pro Tag; nach
4-6 Wochen Dosisreduktion, nach 12 Wochen Beendigung
des Konsums.

Pflaster: Raucher mit einem Konsum von bis zu 20 Zigaret-
ten taglich: ein Pflaster mit mittlerer Dosisfreigabe pro Tag,
starkere Raucher: zunichst Pflaster mit groflerer Wirkstoff-
freigabe; nach 4-6 Wochen Ubergang auf ein Pflaster mit
mittlerer Dosisabgabe, nach 8 Wochen auf ein Pflaster mit
kleinster Dosisabgabe, nach 12 Wochen Beendigung des
Konsums.

Nebenwirkungen

Haufig Grundsitzlich dhnliche Nikotin-N'W wie beim Rauchen:
Kopfschmerz, Schwindel, Ubelkeit, gastrointestinale Beschwer-
den, Erbrechen, Tachykardie, periphere Vasokonstriktion.
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Gelegentlich Palpitationen, Hautr6tungen, Urtikaria.
Sonstige NW Selten reversibles Vorhofflimmern.

nm Pflaster
Sehrhaufig/hdufig Hautreaktionen (z.B. Pruritus, Exantheme,
Odeme, Brennen), Erytheme.

=m Kaugummi
Sehr haufig Gastrointestinale Storungen, Schluckauf, Ubelkeit,
Reizungen in Mund oder Hals, Schmerzen in den Kaumuskeln.

= Interaktionen: IRis 4
Tabakrauch, nicht Nikotin, induziert CYP1A2. Daher ist
nach Aufgabe des Rauchens und Umstellung auf Nikotin
mit einem Ansteigen der Plasmaspiegel von AM zu rech-
nen, die Substrate von CYP1A2 sind, z. B. Clozapin oder
Olanzapin (» Anhang SUB).

= Bewertung

[+] Der Einsatz von Nikotinersatzstoffen hat sich bei regelmafi-
gem Konsum von > 15 Zigaretten am Tag oder nach erfolglosen,
nichtpharmakologisch gestiitzten Absetzversuchen bewahrt.

[-] Relativ viele Interaktionen mit anderen AM.
[R] Routinelabor. Kardiale Diagnostik, RR.

['1 Vorsicht bei stabiler Angina pectoris, dlterem Myokard-
infarkt, Herzinsuffizienz, Arteriosklerose, Hypertonie, hoher-
gradigen Leberfunktionsstorungen, Hyperthyreose, Diabetes,
Gastritis und akuten Magen- und Duodenalulzera. Keine Ver-
ordnung bei instabiler Angina pectoris, nach frischem Myo-
kard- oder Hirninfarkt, schweren Herzrhythmusstérungen,
Uberempfindlichkeitsreaktionen der Haut.
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[RS 4] Rauchen erhoht das Risiko fiir den Fetus deutlich. Sollte
eine Raucherentwohnung ohne AM in der Schwangerschaft
nicht moglich sein, miissen die Gefahren des Weiterrauchens
gegen das Risiko der Nikotinsubstitution abgewogen werden.

Nimodipin

= Bewertung

[-] Nimodipin wurde frither als Nootropikum fiir die Indikation
hirnorganisch bedingte Leistungsstérungen im Alter mit deut-
lichen Beschwerden wie Gedichtnis-, Antriebs- und Konzen-
trationsstorungen sowie Stimmungslabilitit zugelassen. Es wur-
de danach nur eine Studie bei der vaskuldren Demenz mit posi-
tivem Ergebnis veroffentlicht. Bei der vaskuldren Demenz sind
heute primédr Memantin oder AChE-I zu versuchen. Es besteht
kein Wirksamkeitsnachweis als Antidementivum. Nimodipin ist
in der psychiatrischen Pharmakotherapie nicht indiziert.

Nitrazepam

Hypnotikum.
1,4-Benzodiazepin, HWZ 15-30h.

Mogadan (MEDA Pharma)
Thl. 5mg (20Thl.)

= Indikationen
Kurzzeitbehandlung von Schlafstorungen; nur bei Schlaf-
storungen von klinisch bedeutsamem Schweregrad.
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= Dosierung
Ambulant 2,5-5mg; max. 10 mg.
Altere Patienten: 2,5 mg, max. 5mg.

= Nebenwirkungen

Keine Héufigkeitsangaben vom Hersteller. Es werden nur die
wichtigsten NW genannt: Benommenheit, Sedierung, Kopf-
schmerzen, gastrointestinale Storungen, Ataxie, Schwindel,
Sehstérungen, Hypotension. Bei ilteren Patienten erhohtes
Risiko fiir Stiirze und Knochenbriiche. Verminderte Libido.

Bei hohen Dosen sind, besonders bei ilteren Patienten,
Hang-over-Effekte mit verminderter psychomotorischer Leis-
tungsfihigkeit und Reaktionsbereitschaft (eingeschrinkte Ver-
kehrstiichtigkeit, eingeschriankte Leistungsfihigkeit bei Alltags-
tatigkeiten) bekannt. Unter Nitrazepam, stirker als bei anderen
BZD, sind paradoxe Disinhibitionsphdnomene moglich: Agi-
tiertheit, Euphorisierung, Erregungszustinde, Schlaflosigkeit
und Aggressivitit. Sie treten unter hoherer Dosierung und be-
sonders bei dlteren Menschen haufiger auf.

= [nteraktionen: IRis 3
Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschliellich Alkohol.
Bei Kombination mit AM, die CYP3A4 hemmen oder
induzieren, kann es zu einer Wirkverstarkung bzw. -ab-
schwichung kommen (» Anhang INT). Die Effekte
scheinen klinisch nicht relevant zu sein. Bei Risikopatienten
und im Alter allerdings grundsitzlich Vorsicht.

= Bewertung
[+] Hochwirksames Hypnotikum bei Patienten, die auf andere
Hypnotika nicht ansprechen.

[-] Sehr hohes Abhéngigkeitsrisiko. Kumulationsgefahr, beson-
ders bei wiederholter Gabe und bei idlteren Patienten. Im Ver-
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gleich zu Flunitrazepam und Flurazepam zwar kiirzere HWZ
(mittellang), aber insgesamt gleiche Risiken. Psychiatrischer
Einsatz nur in Ausnahmeféllen bei hartnackigsten Schlaf-
stoérungen.

[R] Abhingigkeitsanamnese! Aufklirung tiber BZD-Risiken,
u.a. Abhéngigkeitsentwicklungen, Entzugssyndrome, Toleranz-
entwicklung.

[!] Keine Verordnung bei schweren Leberfunktionsstérungen,
Myasthenia gravis, Ataxie, Ateminsuffizienz, Schlafapnoe-Syn-
drom, bekannter Abhingigkeitsanamnese (ambulant).

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Nortriptylin

Trizyklisches Antidepressivum.
Stirkere Noradrenalin- als Serotoninwiederaufnahmehem-
mung. Geringere anticholinerge Wirkung als Amitriptylin.

Nortrilen (Lundbeck)
Drg. 10 mg (20, 50 Drg.)
Drg. 25mg (20, 50, 100 Drg.)

= Indikationen
Depressive Zustandsbilder jeglicher Atiologie.

= Dosierung
Initial 3 x 10 bis 3 x 25 mg (fiir 3 Tage), Erhaltungsdosis
100-150 mg/Tag, max. 225 mg/Tag.

[PS] 70-170 ng/mlP.
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= Nebenwirkungen

Sehrhéaufig Benommenheit, Miidigkeit, Kopfschmerzen, Schwin-
del, Mundtrockenheit, Obstipation, Ubelkeit, Palpitationen,
Tachykardie, Schwitzen, Tremor, Akkommodationsstérungen.

Haufig Innere Unruhe, Verwirrtheit, Gewichtszunahme, EKG-
Veridnderungen (Verlangerung der QTc-Zeit, QRS-Verbreite-
rung), kardiale Erregungsleitungsstorungen, AV-Block, Rechts-
oder Linksschenkelblock, orthostatische Dysregulation, Ataxie,
Geschmacksstérungen, Mydriasis, Pariasthesien, Hautaus-
schldge, Miktionsstérungen, sexuelle Funktionsstérungen.

Gelegentlich Krampfanfille, Schlafstérungen, Schlaflosigkeit,
Angst, Albtraume, allergische Reaktionen (besonders der Haut),
Leberfunktionsstérungen, gastrointestinale Beschwerden, Ver-
starkung einer bestehenden Herzinsuftizienz, Blutdruckanstieg,
Synkopen, intraokuldre Druckerhohung, Glaukomanfille, Tin-
nitus, Harnverhalt, Galaktorrho.

Sonstige NW Selten Erhohung der alkalischen Phosphatase,
meist passagerer Transaminasenanstieg, Knochenmarkdepres-
sion, Agranulozytose, Blutbildverdnderungen (insbesondere
Leukopenie), Ileus, Delir. Sehr selten TdP.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder Ein-
nahme anderer zentral dimpfend wirkender Substanzen:
mogliche Wirkverstirkung.
Keine Kombination mit MAOH.
Nortriptylin kann die Wirksamkeit von Antihypertensiva
vom Guanethidin- bzw. Clonidin-Typ abschwéchen mit
der Gefahr einer Rebound-Hypertension.
Vorsicht bei Kombination mit anticholinerg wirksamen
AM, z.B. Biperiden, Benztropin, Metixen oder Trihexi-
phenyl, wegen des Risikos eines Delirs.
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QTc-Zeit-Verldngerung bekannt: Keine Kombination mit
Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die QTc-
Zeit verlaingernden AM.

Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokalidmie/
Hypomagnesidmie verursachen kénnen (Risiko fiir Ar-
rhythmien). Elektrolytstérungen sollten vor Behandlungs-
beginn korrigiert werden.

Vorsicht bei Kombination mit CYP2D6-Inhibitoren

(» Anhang INT), Kontrolle der Plasmaspiegel

empfohlen.

0 Keine TZA bei kardialer Vorschadigung; keine Kombina-
tion mit Antiarrhythmika und AM, die zur QTc-Zeit-Ver-
langerung oder zu Erregungsleitungsstorungen fiihren,
z.B. Pimozid, Thioridazin. Bei > 100 mg/Tag steigt das
Risiko fiir kardiale NW.

= Bewertung

[+] TZA ohne sedierende Eigenschaften. Geringere anticho-
linerge Eigenschaften als bei den meisten anderen TZA. Bei Pa-
tienten, die zu orthostatischer Dysregulation neigen, ist bei der
Wahl eines TZA Nortriptylin vorzuziehen. Therapeutisches
Drug Monitoring unter Nortriptylin gut untersucht.

[-] Gewichtszunahme. Hohes Interaktionspotenzial.

[R] Routinelabor (Blutbild!), Elektrolyte. Gewicht. EKG héufi-
ger kontrollieren. Anfallsanamnese.

['1 Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].:
engmaschiges Monitoring der Suizidalitdt wie bei allen Anti-
depressiva. Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenerkrankun-
gen, erhohter Anfallsbereitschaft, Prostatahypertrophie, Blut-
bildstérungen, Hyperthyreose, angeborenem Long-QT-Syn-
drom oder anderer kardialer Vorschiddigung. Keine Verordnung
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bei Harnverhalt, Engwinkelglaukom, Ileus, Prostatahypertro-
phie mit Restharnbildung.

[RS 3] In fritheren Studien zeigte Nortriptylin unter allen TZA
das giinstigste Risikoprofil. Zwar wiére aufgrund der Anzahl der
Studien mit hohem Risiko fiir die Schwangerschaft ein RS2 ge-
rechtfertigt, da zu Nortriptylin in den letzten Jahren aber keine
Studien mehr vorliegen, ist auch das Risiko im Vergleich zu den
neuen Antidepressiva in der Schwangerschaft nicht mehr sicher
einzuschétzen. Vor Gabe von Nortriptylin in der Schwanger-
schaft sind Alternativen sorgfaltig abzuklaren.

Olanzapin

Atypisches Antipsychotikum mit trizyklischer Struktur.
Blockade von mACh-, 5-HT,-, D;_s-Rezeptoren, auflerdem
a;- und H;-Rezeptoren.

Zyprexa (Lilly)

Tbl. 2,5/ 5/ 7,5/ 10/ 15mg (35, 70Tbl.); 20 mg (35 Tbl.)

Schmelztbl. 5/ 10/ 15/ 20 mg (35, 70Tbl.) (Velotab)

Durchstechfl. 10 mg Pulver und Lésungsmittel zur Herstellung einer
Injektionslésung (5mg/1 ml), nuri.m.

Depotpraparat (nur i.m., tief intragluteal): Olanzapinpamoat
Zypadhera (Lilly)

Durchstechfl. 210/ 300/ 405 mg Pulver und Lésungsmittel zur
Herstellung einer Depot-Injektionssuspension (150 mg/1 ml)

= Indikationen
Schizophrenie, auch zur Aufrechterhaltung der klinischen
Besserung bei Patienten, die initial auf die Behandlung an-
gesprochen haben.
MifSig schwere bis schwere manische Episoden.
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Phasenprophylaxe bei Patienten mit bipolaren Storungen,
deren manische Phase auf eine Behandlung mit Olanzapin
angesprochen hat.

Parenteral akut (nuri.m.)
Schnelle Beherrschung von Erregungszustinden bei Patien-
ten mit Schizophrenie fiir die Dauer von bis zu 3 aufeinan-
derfolgenden Tagen, wenn eine orale Behandlung nicht ange-
zeigt ist.

Depotpraparat (Olanzapinpamoat)
Erhaltungstherapie bei erwachsenen Patienten (18-65].)
mit Schizophrenie, die wihrend einer akuten Behandlung
hinreichend mit oralem Olanzapin stabilisiert wurden.

= Dosierung

Oral
Initial 10 mg, Dosisbereich 5-20 mg/Tag. In der Akutpsy-
chiatrie werden voriibergehend manchmal héhere Dosen
eingesetzt (initial 20 mg, dann auch 30-40 mg/Tag).
Anfangsdosis bei Patienten > 65]. 2,5-5 mg, vorzugsweise
zur Nacht.

[PS] 20-80 ng/mlP.

Parenteral akut (nuri.m.)
Initial 10 mg i.m., 2. Dosis (5-10 mg i.m.) nach 2h méglich,
nicht mehr als 3 Injektionen in 24 h, nicht ldnger als 3 auf-
einanderfolgende Tage; max. 20 mg/Tag (einschliefilich
aller Darreichungsformen). Bei Patienten >60]. initial und
folgend 2,5-5mg i.m.
Bei Leber-/Nierenfunktionsstérung Dosisreduktion.

Depotpraparat
150 mg, 210 mg, 300 mg alle 2 Wochen; 300 mg und 405 mg
alle 4 Wochen.
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Umstellung

Entsprechend der oralen taglichen Zieldosis werden folgen-

de Empfehlungen zur Dosierung von Olanzapinpamoat

gemacht:

== Oral 10 mg, Anfangsdosis (Depot) 210 mg/2 Wochen,
Erhaltungsdosis (Depot) nach 2 Monaten 150 mg/2 Wo-
chen oder 300 mg/4 Wochen.

== Oral 15mg, Anfangsdosis (Depot) 300 mg/2 Wochen,
Erhaltungsdosis (Depot) nach 2 Monaten 210 mg/2 Wo-
chen oder 405 mg/4 Wochen.

== Oral 20mg, Anfangsdosis (Depot) 300 mg/2 Wochen, Er-
haltungsdosis (Depot) nach 2 Monaten 300 mg/2 Wochen.

0 Olanzapinpamoat darf nur durch tiefe gluteale
i.m.-Injektion von medizinischem Fachpersonal, das in der
adaquaten Injektionstechnik geschult ist, angewendet
werden. Die Injektion muss in einer Einrichtung appliziert
werden, in der eine Uberwachung nach der Injektion und
Zugang zu geeigneter medizinischer Behandlung im Falle
einer Uberdosierung sichergestellt werden kann. Nach je-
der Injektion miissen die Patienten in einer medizinischen
Einrichtung von angemessen qualifiziertem Personal fiir
mindestens 3 h auf Anzeichen und Symptome einer
Olanzapin-Uberdosierung beobachtet werden. Es muss
sichergestellt werden, dass der Patient wach, orientiert
und frei von jeglichen Zeichen und Symptomen einer
Uberdosierung ist. Wenn eine Uberdosierung vermutet
wird, muss eine eingehende medizinische Uberwachung
und Kontrolle weitergefiihrt werden, bis eine Untersu-
chung bestatigt, dass die Anzeichen und Symptome abge-
klungen sind. Die Patienten miissen vor der Anwendung
von Olanzapinpamoat mit oralem Olanzapin behandelt
werden, um Vertraglichkeit und Ansprechen festzustellen.
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= Nebenwirkungen
Das Risiko fiir Gewichtszunahme und metabolische Syndrome
istunter Olanzapin hoher als unter vielen anderen Antipsychotika
(auBler Clozapin); die Gewichtszunahme scheint nach Fallberich-
ten und ersten systematischen Studien bei Therapie mit Schmelz-
tabletten geringer auszufallen als unter herkémmlichen Tablet-
ten; der zugrunde liegende Mechanismus ist noch unklar. Zudem
sind mittlerweile hilfreiche nichtmedikamentése und medika-
mentdse Mafinahmen zur Pravention und Reduktion der unter
Olanzapin hiufig auftretenden Gewichtszunahme bekannt.
Verschlechterung der Parkinson-Symptome und Halluzina-
tionen bei M. Parkinson sind méglich, in klinischen Studien bei
demenzassoziierter Psychose hohere Inzidenz an Todesféllen
und zerebrovaskuldren Ereignissen, abnormer Gang, Stiirze.

Sehr haufig Schlafrigkeit, Gewichtszunahme, erhohte Prolak-
tinspiegel.

Haufig Miidigkeit, Asthenie, Schwindel, Akathisie, Parkinso-
nismus, Dyskinesien, Appetitsteigerung, Eosinophilie, Leuko-
penie, Neutropenie, erhohte Glukose-, Triglyzerid- und Choles-
terinspiegel, Glukosurie, passagere Erhohung der Lebertrans-
aminasen, Erhohung von alkalischer Phophatase, CK, yGT,
Harnsdure, leichte, meist voriibergehende anticholinerge Effekte
(Verstopfung, Mundtrockenheit), Ausschlag, Arthralgie,
Odeme, erektile Dysfunktion, erniedrigte Libido (Ménner und
Frauen), Fieber.

Gelegentlich Bradykardie, QTc-Zeit-Verlangerung, Lichtiiber-
empfindlichkeit, Alopezie, Harninkontinenz, Harnverhalt,
Schwierigkeiten beim Wasserlassen, Amenorrho, Gynidkomastie,
Galaktorrho bei Frauen, geblahtes Abdomen, Nasenbluten, epi-
leptische Anfille, Dystonie, tardive Dyskinesien, Amnesie, Dysar-
thrie, immunologische Uberempﬁndlichkeit, hohe Kreatinphos-
phokinase-Werte, erhohtes Gesamtbilirubin, Thromboembolien.
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Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen malignes neurolepti-
sches Syndrom, Hepatitis (einschlief3lich hepatozelluldrer oder
cholestatischer Leberschidigung oder Mischform), Entwicklung
oder Verschlechterung eines Diabetes, gelegentlich begleitende
Ketoazidose oder Koma (einschliefllich einiger letaler Falle),
Thrombozytopenie, Hypothermie, Pankreatitis, ventrikuldre
Tachykardie/Fibrillation, Rhabdomyolyse, Priapismus, Schlaf-
wandeln.

Bei Langzeitgabe (>48 Wochen): Gewichtszunahme (sehr
haufig >25% des Ausgangsgewichts), Zunahme von Glukose,
Gesamt-LDL/HDL-Cholesterin, Triglyzeride.

Bei Kindern und Jugendlichen in Kurzzeitstudien grofieres
Ausmaf3 von Gewichtszunahme, Lipid- und Prolaktinverdnde-
rungen als bei Erwachsenen.

== Parenteral (akut i.m.)

Héufig Schlafrigkeit, Bradykardie mit oder ohne Hypotonie
oder Synkopen, Hypotonie, orthostatische Hypotonie, Unbe-
hagen an der Injektionsstelle.

Gelegentlich Sinus-Pause, Hypoventilation.

Sehr selten Atemdepression, Schlafwandeln, Bradykardie oder
Todesfille, i. Allg. bei Patienten mit gleichzeitiger BZD- oder
Antipsychotika-Behandlung oder Olanzapin-Dosen >20mg/
Tag. NW sonst wie bei oraler Medikation méglich.

Absetzsymptome Bekannt: Schwitzen, Schlaflosigkeit, Zittern,
Angst, Ubelkeit, Erbrechen.

mm Parenteral (Olanzapinpamoat, Depot)

Sehr haufig/haufig Bei <0,1% der Injektionen und etwa 1,4%
der Patienten: Postinjektionssyndrom mit Symptomen wie bei
Olanzapin-Uberdosierung, meist innerhalb 1h nach Injektion,
selten zwischen 1-3 h, sehr selten nach 3 h: Sedierung bis Koma
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und/oder Delirium (einschl. Verwirrtheit, Desorientierheit, Agi-
tation, Angst, weitere kognitive Beeintrichtigungen), EPS,
Sprachstorungen, Ataxie, Aggression, Schwindel, Schwiche, Hy-
pertension, Krampfanfille.

Sonstige NW Sedierung, bei etwa 8% N'W an der Injektionsstel-
le: bei ca. 5% Schmerzen, zudem knétchenartige, erythemartige,
6demartige, nichtspezifische Reaktionen, Irritationen, Bluter-
guss, Himorrhagie, Taubheitsgefiihl, selten Abszesse.

Interaktionen: IRis 3

Vorsicht bei der Kombination mit anderen sedierenden
Substanzen einschliefSlich Alkohol und besonders auch
BZD; keine Kombination mit BZD i.v.
QTec-Zeit-Verlangerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.
Tritt unter Olanzapin eine arterielle Hypotonie auf, sollte
diese nicht mit Adrenalin, sondern Noradrenalin behandelt
werden, da durch Adrenalinumkehr ein weiterer Blut-
druckabfall auftreten kann.

Gegenseitige Wirkabschwichung bei Kombination mit
Dopaminagonisten, auch von Stimulanzien vom Ampheta-
mintyp.

Bei Kombination mit Valproat ist mit einem erh6hten Risiko
einer Thrombo-, Leuko- oder Neutrozytopenie zu rechnen.
Vorsicht bei Kombination mit Fluvoxamin oder anderen
Inhibitoren von CYP1A2 (» Anhang INT), verlangsamter
Abbau und Anstieg des Plasmaspiegels von Olanzapin (bis
zu 3-fach). Der Metabolismus von Olanzapin kann durch
Rauchen beschleunigt sein. Dadurch haben Raucher im
Mittel niedrigere Plasmakonzentrationen als Nichtraucher.
Anstieg der Plasmakonzentrationen im Verlauf einer
Woche nach Beendigung des Rauchens.

Keine Kombination von Olanzapin parenteral mit BZD
parenteral.
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= Bewertung
[+] Breites Wirkungsspektrum. Einsatz in der Notfallpsychiat-
rie bewdhrt. Geringes Risiko fiir EPS.

[-] Hohes Risiko fiir metabolisches Syndrom (Gewichtszu-
nahme, Dyslipiddmie, Diabetesinduktion). Das Risiko fiir Ge-
wichtszunahme und metabolisches Syndrom ist unter Olanza-
pin hoher als unter anderen Antipsychotika (aufler Clozapin).
Oft lang anhaltende sedierende Wirkung. Risiko eines Post-
injektionssyndroms beim Depotpraparat mit umfangreichen
Vorsichtsmafinahmen. Unter AAP hohe Evidenz zur Krampf-
schwellensenkung.

[R] Routinelabor, BZ, Blutfette, Blutbild (trizyklische Substanz!),
Gewicht, RR, EKG (QTc). Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei Leberfunktionsstorungen (ggf. Dosisanpassung),
kardialer Vorschadigung, klinisch relevante QTc-Zeit-Verldnge-
rung moglich, Hypotonie, Prostatahypertrophie, Diabetes,
Krampfanfillen in der Anamnese, Leukopenien und/oder Neu-
tropenien jeglicher Ursache. Keine Verordnung bei Engwinkel-
glaukom. Keine Zulassung bei psychotischen Symptomen bei
Demenz oder M. Parkinson (s.auch unten, » Hinweis).

[RS3] Die umfangreichsten Daten unter den AAP liegen fiir
Olanzapin vor. Diese allerdings im Vergleich zu den Antidepres-
siva kleine Zahl von Studien ergab ein relativ unauffalliges Risi-
koprofil. Wenn eine Verordnung von Antipsychotika unumging-
lich ist, sollte die Wahl zwischen Olanzapin und Quetiapin erfol-
gen. Olanzapin sollte auch Antikonvulsiva vorgezogen werden.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmdBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.
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Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Opipramol

Anxiolytikum.

Piperazinylderivat; trizyklische Struktur! Starker Ligand an
01- und 0,-Rezeptoren und (geringe) antagonistische
Effekte am 5-HT),-, H;- sowie D,-Rezeptor bei erhéhtem
Dopaminumsatz. Keine Hemmwirkung auf Monoamin-
wiederaufnahme. Geringe anticholinerge Aktivitit.

Insidon (Laboratoires Juvise Pharmaceuticals)
Drg. 50 mg (20, 50, 100 Drg.)

Tbl. 100 mg (20, 50, 100Tbl.)

Trpf. 1 ml (24 Trpf.) enthélt 100 mg Opipramol

= Indikationen
Generalisierte Angststorung (GAS).
Somatoforme Storungen.

= Dosierung
50-200 mg/Tag in 1-3 Einzelgaben, Hauptdosis abends,
max. 300 mg/Tag.

[PS] 50-500 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Haufig Miidigkeit, Mundtrockenheit, orthostatische Dysregu-
lation.
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Gelegentlich Schwindel, Benommenheit, Obstipation.

Sonstige NW Es kénnen alle NW einer trizyklischen Substanz
auftreten. Blutbildveranderungen. Eingeschrinktes Reaktions-
vermogen moglich. QTc-Zeit-Verldngerung. Sehr selten Glau-
komanfille, Haarausfall, schwere Leberfunktionsstorungen.

= Interaktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen ein-
schlieSlich Alkohol.
Keine Kombination mit MAOH.
Keine Kombination mit Anticholinergika. Cave: besonders
bei alteren Patienten (erhohtes Delirrisiko!).
Vorsicht bei Kombination mit Antikonvulsiva, Anti-
arrhythmika, Antipsychotika, Hypnotika oder anderen
Medikamenten, die die QTc-Zeit verldngern oder zur
Hypokalidmie fiihren.
Vorsicht bei Kombination mit CYP2D6-Inhibitoren, z. B.
Fluoxetin (» Anhang INT).

= Bewertung
[+] Keine Abhingigkeits- oder Absetzphdnomene. Nach neuen
Zulassungskriterien gepriift.

[-] Trizyklische Substanz mit vielfiltigeren NW als bei BZD.
Relativ viele NW und Interaktionen. Bei Wahl eines Psycho-
pharmakons zur Behandlung von GAS sind SSRI oder SSNRI
(z.B. Venlafaxin) vorzuziehen.

[R] Routinelabor. EKG. Blutbildkontrolle (Neutropenie, Agra-
nulozytose) bei Fieber, grippalen Infekten und Angina (trizykli-
sche Substanz!). Leberwerte bei Langzeitbehandlung.

[!1 Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].:
engmaschiges Monitoring der Suizidalitit. Keine Verordnung
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bei akutem Engwinkelglaukom, Prostatahypertrophie, Harn-
verhalt, paralytischem Ileus, schweren Leber- und Nierener-
krankungen, angeborenem Long-QT-Syndrom oder anderen
signifikanten kardialen Stérungen.

[RS 4] Wenige Daten, aber auch keine besonderen Hinweise auf

teratogene Wirkung. Die Verordnung wihrend der Schwanger-
schaft sollte vermieden werden.

Orlistat

Medikament zur Behandlung der Adipositas.
Lipasehemmer. Orlistat bindet an die Pankreaslipase, die
im Diinndarm blockiert wird; 30% des aufgenommenen
Fetts werden unverdaut wieder ausgeschieden.

Xenical (Roche)

Kps. 120mg (42, 84Kps.)

alli (GlaxoSmithKline Consumer Healthcare)
Kps. 60mg (42, 84Kps.)

= |ndikationen
Behandlung von Adipositas oder Ubergewicht (BMI
>30kg/m?) bei Vorliegen begleitender Risikofaktoren bei
gleichzeitiger Einhaltung einer hypokalorischen Diét im
Sinne eines »Gewichtsmanagements«. Die tdgliche Fettauf-
nahme sollte 60 g nicht iiberschreiten.
Orlistat ist als alli in halber Dosierung wie Xenical rezept-
frei, aber apothekenpflichtig fiir die Gewichtsreduktion
von Erwachsenen mit BMI von mindestens 28 kg/m? zuge-
lassen.
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= Dosierung
Xenical: 3 x 120 mg/Tag; 30-60 min vor der Nahrungsauf-
nahme und nicht mehr als 1h spéter einnehmen. Enthalt
die Mahlzeit keine Fette (oder wird sie ausgelassen), kann
auf die Medikation verzichtet werden.
alli: 3 x 60 mg/Tag.
Dauer der Behandlung ca.6 Monate.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Diarrho, Steatorrhd, 6lige Absonderungen am Af-
ter, Bauchschmerzen und -beschwerden, Flatulenz, Stuhldrang,
vermehrte Stithle, Kopfschmerzen, Infektionen der Atemwege,
Hypoglykamie, Influenza.

Haufig Vollegefithl und Blahungen, Rektumschmerzen,
Stuhlinkontinenz, Zahnbeschwerden, Harnwegsinfektion,
Menstruationsbeschwerden, Abgeschlagenheit, Angstgefiihle.

Gelegentlich Erhéhung der Lebertransaminasen, rektale Blu-
tungen, Divertikulitis, Pankreatitis, Angioodem.

Sonstige NW In Einzelfillen Hypertonie, schwere Leberfunk-
tionsstorungen.

= Interaktionen: IRis 3
Keine pharmakodynamischen Interaktionen, weil Orlistat
das Darmlumen nicht in nennenswerten Mengen verldsst.
Keine Kombination von Fibraten, Acarbose, Biguaniden
und Ciclosporin (Senkung der Ciclosporin-Spiegel zu-
sammen mit Orlistat; Kontrolle der Ciclosporin-Spiegel im
Blut).
Vorsicht bei gleichzeitiger Gabe von Pravastatin.
Bei Kombination von Antikoagulanzien, z. B. Phenprocou-
mon, INR regelmiflig kontrollieren, denn Orlistat ver-
mindert die Resorption von Vitamin K.



Orlistat 251 o

Die Behandlung mit Antidiabetika ist bei gleichzeitiger
Gabe von Orlistat engmaschig zu tiberwachen. Es wurden
Falle rektaler Blutungen gemeldet.

Orlistat kann indirekt die Verfiigbarkeit von oralen Kontra-
zeptiva, Schilddriissenhormonen, Antiepileptika und Amio-
daron verringern (Falle ungewollter Schwangerschaften,
Hypothyreosen und epileptischer Anfille).

= Bewertung
[+] Keine systemische, sondern lokale Wirkung.

[-] Wegen haufigen Auftretens subjektiv sehr unangenehmer
Inkontinenzsymptome nur eingeschrankt anwendbar. Haufige
Uberpriifung der Leberfunktion (Absetzen der Medikation bei
Erschépfung, Fieber, Gelbsucht, Urin- oder Stuhlverfirbung,
Schmerzen im Oberbauch, Appetitminderung, Ubelkeit). Orlis-
tat kann Nierensteine bei chronischer Nierenerkrankung ver-
ursachen. Wegen der schlechten gastrointestinalen Vertraglich-
keit und des fraglichen langfristigen Nutzens ist Orlistat nicht
empfehlenswert.

[R] Routinelabor, besonders Leberfunktion. Bei Behandlung
mit Antidiabetika: BZ engmaschig iiberwachen.

[11 Vorsicht bei Nieren-und Leberinsuffizienz und bei alteren
Patienten. Keine Verordnung bei chronischem Malabsorptions-
syndrom, Cholestase, Leberfunktionsstérungen (Orlistat steht
unter Beobachtung der FDA).

[RS5] Es gibt zu wenige Daten zur Risikoeinschitzung. Von
einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft wird abge-
raten.
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Oxazepam

Anxiolytikum.
1,4-Benzodiazepin, HWZ 6-25h, keine aktiven
Metaboliten.

Adumbran (Boehringer Ingelheim)!
Tbl. 10mg (10, 20, 50Tbl.)
! Bei Generika auch 50 mg (z.B. Oxazepam-ratiopharm).

= Indikationen
Zur symptomatischen Behandlung von akuten und
chronischen Angst-, Spannungs- und Erregungszustinden.
Zur symptomatischen Behandlung von Durchschlaf-
storungen.

= Dosierung
Angstzustande: 10-30 mg in 2-3 Einzelgaben, max. ambu-
lant 60 mg/Tag. Stationdr in Ausnahmefillen bis zu 150 mg.
Durchschlafstérungen: 10 mg abends ca. %2 h vor dem
Schlafengehen, max. 30 mg.
Altere Patienten: halbe Dosis.

[PS] 200-1500 ng/ml1®).

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Tagesmiidigkeit
(meist nur zu Beginn der Therapie), Beeintrachtigung der Auf-
merksamkeit und des Reaktionsvermogens, Einschrankung der
Fahrtiichtigkeit und Alltagssicherheit, Kumulationsgefahr. Kopf-
schmerzen, Schwindel. Sehstérungen, Artikulationsstdrungen,
Atemdepression (bei hoher Dosis), Muskelschwiéche, Leberfunk-
tionsstorung, Hypotonie, Appetitstorungen, Leukopenie.
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Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphdanomene mog-
lich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustinde, Schlaf-
losigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter héherer Dosierung
und bei dlteren Menschen auf. Anterograde Amnesie.

= Interaktionen: IRis 1
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen ein-
schlieflich Alkohol.
Unter Valproat kann es zu einer Wirkverstarkung kommen.

= Bewertung

[+] Keine Dosiseinschrankung bei Lebererkrankungen (kurze
HWZ, keine aktiven Metaboliten). Schneller Wirkungseintritt.
Kaum Interaktionsrisiken.

[-] Abhéngigkeitsrisiko. Sedierung (oft aber auch erwiinscht).

[R] Aufkldrung iiber BZD-Risiken, u.a. Abhéngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.

['1 Vorsicht bei schweren Nierenerkrankungen, Atemwegs-
erkrankungen. Langfristige Gaben von BZD insbesondere bei
Risikogruppen (éltere, internistisch kranke und Demenzpatien-
ten) moglichst vermeiden. Keine Verordnung bei Myasthenia
gravis, akutem Engwinkelglaukom, Ataxie, Schlafapnoe-Syn-
drom, bekannter Abhingigkeitsanamnese (ambulant).

[RS 4] Mehrere Studien in der Frithschwangerschaft zeigen ein
nur geringes Risiko; es gibt aber auch wenige Fallberichte tiber
Fehlbildungen. Die langerfristige Verordnung wihrend der
Schwangerschaft sollte vermieden werden. Ein voriibergehen-
der Einsatz kann aufgrund der bisherigen Daten in Ausnahme-
zustanden akzeptiert werden.
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Paliperidon*

Atypisches Antipsychotikum mit Retardgalenik.
Antagonist an D,- und 5-HT,,-Rezeptoren. Antagonis-
tische Wirkung an a;- und a,-adrenergen und H;-Rezepto-
ren; keine anticholinerge Aktivitéit. Paliperidon ist der
primare, aktive Metabolit von Risperidon.

Invega (Janssen-Cilag)!

Retardtbl. 3/ 6/ 9mg (28, 49, 98Tbl.)

Depotpréparat (nur i.m.): Paliperidonpalmitat

Xeplion (Janssen-Cilag)?

Fertigspritze 25/ 50/ 75/ 100/ 150 mg

' Invega = Paliperidon ER (extended release),

2 Xeplion = Paliperidonpalmitat als Depot-Antipsychotikum.

= |ndikationen

Oral: Invega
Schizophrene Stérungen.
Behandlung psychotischer oder manischer Symptome bei
schizoaffektiven Storungen.

Depotpraparat (nur i.m): Xeplion
Erhaltungstherapie bei erwachsenen Patienten mit Schizo-
phrenie, die auf Paliperidon oder Risperidon eingestellt
wurden.
Bei bestimmten erwachsenen Patienten mit Schizophrenie und
friiheren Ansprechen auf orales Paliperidon oder Risperidon
kann Xeplion ohne vorherige Einstellung auf eine orale
Behandlung angewendet werden, wenn die psychotischen
Symptome leicht bis mittelschwer sind und eine Behandlung
mit einem Depot-Antipsychotikum erforderlich ist.
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= Dosierung

Oral
Initial 3-6 mg (niichtern oder mit dem Friihstiick); max.
12 mg/Tag, auch bei élteren Patienten.
Paliperidon muss als ganze Tablette geschluckt werden.
Der Wirkstoff befindet sich in einer nichtresorbierbaren
Hiille, die aus dem Korper ausgeschieden wird.
Dosisanpassung bei leichter bis mittelgradiger Leberfunkti-
onsstorung nicht notwendig. Bei eingeschrankter Nieren-
funktion (50-80 ml/min Kreatinin-Clearance) 3 mg/Tag.

[PS]20-60 ng/ml®.

Depotpraparat (nuri.m.)
Initial 150 mg - am 8. Tag 100 mg > dann alle 4 Wochen
75mg. Erhaltungsdosis 25-150 mg.
Deltoide und gluteale Injektion zugelassen. Zu Beginn
deltoide Injektion empfohlen.

Umstellung

== Bei der Umstellung von oraler antipsychotischer Medika-
tion auf Xeplion kann am Tag nach der letzten Einnahme
mit der ersten Injektion begonnen werden. Bei der Um-
stellung von einem anderen Depot-Antipsychotikum
(einschlieBlich Risperdal Consta) sollte nach dem letzten
Dosisintervall begonnen werden.

== Paliperidon oral 3 mg entsprechen i.m. 50-75 mg; 6 mg
entsprechen 100-150 mg i.m.

== Bei Umstellung von Risperdal Consta (25/ 37,5/ 50 mg
alle 2Wochen) sind die Aquivalenzdosen fiir Xeplion 50,
75 bzw. 100 mg alle 4Wochen.
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= Nebenwirkungen
Sehr haufig Parkinsonoid, Akathisie, Sedierung, Somnolenz,
Schlaflosigkeit, Kopfschmerzen.

Haufig Bronchitis, Infektion der oberen Atemwege, Sinusitis,
Harnwegsinfektionen, gesteigerter Appetit, Gewichtszunahme,
verminderter Appetit, Gewichtsabnahme, Manie, Agitiertheit,
Depression, Angst, Schwindel, EPS: v.a. Dystonie, Dyskinesie,
Tremor, verschwommenes Sehen, Erregungsleitungsstérungen,
QTc-Zeit-Verlingerungen, Bradykardie, Tachykardie, orthosta-
tische Hypotonie, Hypertonie, pharyngolaryngealer Schmerz,
Husten, verstopfte Nase, Bauchschmerzen, abdominale Be-
schwerden, Erbrechen, Ubelkeit, Obstipation, Diarrho, Dys-
pepsie, Mundtrockenheit, Zahnschmerzen, erh6hte Transami-
nasen, Pruritus, Hautausschlag, muskuloskeletale Schmerzen,
Riickenschmerzen, Arthralgie, Amenorrhd, Pyrexie, Asthenie,
Fatigue.

Gelegentlich Pneumonie, Atemwegsinfektion, Zystitis, Ohr-
infektion, Tonsillitis, Anamie, reduzierter Himatokrit, Diabetes
mellitus, Hyperglykdmie, Anorexie, Trigylzeride erhoht, Schlaf-
storungen, Verwirrtheit, verminderte Libido, Anorgasmie,
Nervositit, Albtraume, Konvulsionen, Synkope, psychomotori-
sche Hyperaktivitit, posturaler Schwindel, Aufmerksamkeits-
storung, Dysarthrie, Dysgeusie, Hypasthesie, Parésthesie, Kon-
junktivitis, trockenes Auge, Vertigo, Tinnitus, Ohrenschmerzen,
AV-Block, Sinusarrhythmie, EKG-Veranderungen, Palpitatio-
nen, Hypotonie, Dyspnoe, Keuchen, Epistaxis, geschwollene
Zunge, Gastroenteritis, Dysphagie, Flatulenz, yGT erhoht, Le-
berenzyme erhoht, Urtikaria, Alopezie, Akne, CK-Erhohung,
Muskelspasmen, Gelenksteifigkeit, Gelenkschwellung, Muskel-
schwiche, Nackenschmerzen, Harninkontinenz, Pollakisurie,
Harnretention, Dysurie, erektile Dysfunktion, Ejakulations-
storungen, Menstruationsstorungen, Galaktorrho, sexuelle
Dysfunktion, Brustschmerzen, Brustbeschwerden, Gesichts-
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6dem, Odem, Schiittelfrost, erhohte Korpertemperatur, anoma-
ler Gang, Durst, Thoraxschmerzen, Unwohlsein, Sturz.

Sonstige NW Selten oder in Einzelféllen Augeninfektion, Ony-
chomykose, Cellulitis, Agranulozytose, Neutropenie, Leuko-
penie, Thrombozytopenie, Eosinophilie, anaphylaktische Reak-
tion, Uberempﬁndlichkeit, SIADH, Glukosurie, Hyperprolak-
tindmie, Wasserintoxikation, diabetische Ketoazidose, Hypo-
glykdmie, Polydispsie, erhhte Cholesterine, Abstumpfung,
malignes neuroleptisches Syndrom, tardive Dyskinesie, Schlag-
anfall, zerebrale Ischimie, fehlende Reaktion auf Stimuli, Be-
wusstlosigkeit, verminderter Bewusstseinsgrad, diabetisches
Koma, Gleichgewichtsstorung, anomale Koordination, Tituba-
tion des Kopfes, Glaukom, Stérung der Augenbewegung, Photo-
phobie, erhéhter Tranenfluss, okulare Hyperdmie, Vorhofflim-
mern, posturales orthostatisches Tachykardiesyndrom, Venen-
thrombose, Lungenembolie, Ischdmie, Erréten, Schlafapnoe-
Syndrom, Hyperventilation, Aspirationspneumonie, Kongestion
der Atemwege, Dysphonie, Pankreatitis, Darmverschluss (Ileus),
Stuhlinkontinenz, Koprostase, Ikterus, Angioddem, Arzneimit-
telexanthem, Hyperkeratose, Ekzem, trockene Haut, Erythem,
Hautverfirbung, seborrhoisches Ekzem, Schuppen, Rhabdomy-
olyse, anomale Korperhaltung, Priapismus, verspitete Menstru-
ation, Gynidkomastie, Stauungserscheinungen in der Brust,
Brustvergroflerung, Sekretion aus der Brustdriise, vaginaler
Ausfluss, Hypothermie, Thoraxbeschwerden, Induration, Arz-
neimittelentzugssyndrom und mit unbekannter Préivalenz
Hyperinsulindmie, Lungenstauung.

Es besteht ein erhohtes Risiko eines intraoperativen Flop-
py-Iris-Syndroms (IFIS) wihrend Kataraktoperationen (erhchte
Komplikationsrate, einschlieflich Ruptur der hinteren Linsen-
kapsel und Glaskorperverlust). Vor geplanten Kataraktopera-
tionen ist spezifisch u.a. die Einnahme von Risperidon oder
Paliperidon zu erfragen und das Absetzen/Umsetzen zu er-
wagen.
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Zusatzliche NW bei Xeplion Die NW, die tiber die orale Gabe
hinausgehen, sind der Fachinformation zu entnehmen. Be-
sonders zu beachten: Abszess/Zellulitis/Zyste/Hamatom an der
Injektionsstelle.

= Interaktionen: IRis 2
Vorsicht bei der Kombination mit zentral dimpfenden Sub-
stanzen, Alkohol und Dopaminagonisten, Anticholinergika.
Vorsicht bei Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit
verldngern oder zu Hypokalidmie fithren.
Tritt unter Paliperidon eine arterielle Hypotonie auf, sollte
diese nicht mit Adrenalin, sondern Noradrenalin behandelt
werden, da durch Adrenalinumkehr ein weiterer Blut-
druckabfall auftreten kann.
Carbamazepin senkt die Wirkspiegel von Paliperidon,
wahrscheinlich durch Induktion des Effluxtransporters
P-Glykoprotein.
Vorsicht bei Kombination mit AM, die die Krampfschwelle
herabsetzen (u.a. TZA, SSRI, Tramadol).
AM, die sich auf die gastrointestinale Passagezeit aus-
wirken, z. B. Metoclopramid, kénnen die Resorption von
Paliperidon beeinflussen.
Pharmakokinetische Interaktionen sind durch AM, die die
renale Clearance und die gastrointestinale Motilitat be-
einflussen, zu erwarten.

= Bewertung

[+] AAP zur taglichen Einmalgabe ohne Notwendigkeit zur
Titration. Geringere Plasmaspiegelschwankungen mit poten-
ziell besserer Vertraglichkeit als Risperidon. Geringes Interak-
tionspotenzial. Dosisanpassung bei leichter Leberfunktionssto-
rung nicht notwendig. Mit Xelipon steht ein unkompliziertes
AAP mit 4-wochigem Injektionsintervall (im Gegensatz zu
Olanzapinpamoat) zur Erhaltungstherapie zur Verfiigung; auch
einfachere Handhabung als bei Risperdal Consta.
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[-] Deutliche Prolaktinerh6hung. Risiken fiir ein metabolisches
Syndrom. Dosisabhingige EPS. Invega unterliegt in Deutsch-
land der Festbetragsregelung (gemeinsame Preisgruppe fiir ora-
les Risperidon und orales Paliperidon) durch den Gemeinsamen
Bundesausschuss G-BA. Kostenerstattung von Paliperidon in
Deutschland nur zu einem geringen Teil von den gesetzlichen
Krankenkassen.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, EKG. Anfalls-
anamnese.

[1] Vorsicht bei schwerer Leber- und Niereninsuffizienz; M. Par-
kinson, Demenz mit Lewy-Korperchen, Epilepsie; kardialer
Vorschidigung, Hypotonie, Blutbildveranderungen, Krampfan-
fillen in der Anamnese, Betédtigung mit extremer Hitzeeinwir-
kung. Keine Verordnung bei prolaktinabhangigen Tumoren.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine Einschétzung. Von einer
Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko flr plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im hoheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Paroxetin

Antidepressivum.
Selektiver Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI).
Schwache anticholinerge Potenz.
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Seroxat (GlaxoSmithKline)
Thbl. 20mg (20, 50, 100 Thl.)
Susp.2mg=1ml (150 ml)

= Indikationen
Depressive Erkrankungen.
Panikstorung mit/ohne Agoraphobie.
Soziale Angststorung/soziale Phobie.
Generalisierte Angststorung (GAS).
Zwangsstorung.
Posttraumatische Belastungsstorung (PTBS).

= Dosierung
Depression: 20 mg morgens (niedrigste wirksame Dosis
und Erhaltungsdosis) > 50 mg/Tag.
Panikstérung: 10 mg > 40 mg/Tag (empfehlenswerte
Tagesdosis), max. 60 mg/Tag.
GAS, soziale Angststérung, PTBS: 20 mg/Tag, max.
50 mg/Tag.
Zwangsstorung: Hohere Dosierungen als bei der
Depression > 20 mg > 40 mg (empfehlenswerte Tages-
dosis), max. 60 mg/Tag.
Klimakterische Beschwerden: 10-25 mg/Tag; in den USA
mit 7,5mg/Tag 1 x tiglich abends zugelassen.
Altere Patienten: max. 40 mg/Tag.

[PS] 30-60 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Sehr hiufig Ubelkeit, sexuelle Funktionsstdrungen.

Haufig Kopfschmerzen, Konzentrationsschwierigkeiten,
Zwangsgahnen, Schlafrigkeit, Schlaflosigkeit, Schwindel, Asthe-
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nie, Agitiertheit, ungewo6hnliche Traume, Gahnen, verminderter
Appetit, Obstipation, Diarrho, Erbrechen, Gewichtszunahme,
Cholesterinerhohung, Mundtrockenheit, Akkommodations-
storungen, Schwitzen, Tremor.

Gelegentlich Verwirrtheitszustinde, vermehrte Blutungs-
neigung, EPS, Mydriasis, Sinustachykardie, voriibergehender
Blutdruckanstieg oder -abfall, orthostatische Hypotonie, Haut-
ausschlag, Juckreiz, Harnverhalt und -inkontinenz.

Sonstige NW Selten Hyperprolaktindmie, Galaktorrho, Brady-
kardie, Krampfanfille, RLS. Sehr selten gastrointestinale Blutun-
gen, Thrombozytopenie, Erhchung der Leberenzymwerte, Hepa-
titis. Erste Hinweise auf moglicherweise verminderte mannliche
Fertilitat. Selten Hyponatridmie, SIADH, dann v.a. bei ilteren
Patienten. Alteration der Thrombozytenfunktion mit selten
verlangerter Blutungszeit und/oder Anzeichen einer Blutung
unter Antidepressiva mit (selektiver) Hemmung der Serotonin-
wiederaufnahme. In Einzelfillen zentrales Serotoninsyndrom.

= Interaktionen: IRis 5
Keine Kombination mit MAOH.
Keine Kombination mit Tamoxifen (Citalopram,
Escitalopram, Venlafaxin sind mit Tamoxifen kombinier-
bar). Alternativ kann anstelle von Tamoxifen Anastrozol
eingesetzt werden, bei dem keine pharmakokinetischen
Wechselwirkungen mit Paroxetin zu erwarten sind.
Keine Kombination mit Codein, Hydrocodon, Tramadol, da
Paroxetin CYP2D6 hemmt und damit die Bildung der
pharmakologisch aktiven Metaboliten der Analgetika
unterdriickt (Prodrug).
Vorsicht bei Kombination mit serotonergen AM, z.B.
Triptanen, Tryptophan, Ondansetron, TZA.
Vorsicht bei Kombination mit Diuretika und
ACE-Hemmern (Hyponatridmie-Risiko).
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Wenn neben Paroxetin NSAID, Thrombozytenaggrega-
tionshemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet
werden miissen, sollten Substanzen mit fehlender
relevanter Affinitit zum Serotonintransporter wie
Mirtazapin vorgezogen werden.

Keine Kombination mit Thioridazin und Pimozid.
Vorsicht mit anderen die QTc-Zeit verlangernden AM.
Wegen ausgepriagter Hemmung von CYP2D6 durch
Paroxetin erhohte Plasmakonzentrationen von AM
moglich, die Substrate von CYP2D6 sind (> Anhang SUB),
z.B. Donepezil, Metoprolol.

Vorsicht bei Kombination mit TZA, nur unter TZA-Plasma-
spiegelkontrolle.

Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend
empfohlen.

= Bewertung
[+] Zulassung bei sehr vielen Indikationen.

[-] Absetzsyndrome unter Paroxetin sind hdufiger als unter an-
deren SSRI. Hohes Interaktionsrisiko und damit Therapie-
einschriankungen. Paroxetin hat im Vergleich zu anderen SSRI,
besonders Escitalopram und Sertralin, eine ungiinstigere Nut-
zen-Risiko-Relation. Unter den SSRI am haufigsten Gewichts-
zunahme.

[R] Routinelabor, Elektrolyte. Risiko fiir Himorrhagie abkldren.
Anfallsanamnese.

[!1 Vorsicht bei eingeschrinkter Leber- bzw. Nierenfunktion
(Dosisanpassung, engmaschige Laborkontrollen), Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen, Diabetes, bekannter Blutungsneigung und
bei Krampfbereitschaft. Vorsicht bei Engwinkelglaukom oder
Prostatahypertrophie (allerdings relativ milde anticholinerge
Potenz). Paroxetin sehr langsam - iber Wochen/Monate — ab-
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setzen (Absetzsyndrom!). Zu Beginn der Therapie, besonders
bis zum Alter von 24].: engmaschiges Monitoring der Suizidali-
tat wie bei allen Antidepressiva. Erhohtes Osteoporoserisiko
unter Langzeitmedikation bei dlteren Menschen. Keine Verord-
nung bei schweren Leber- und Nierenerkrankungen.

[RS 5] Die meisten Studien zeigen fiir Paroxetin ein sehr hohes

Risikoprofil. Von einer Verordnung wihrend der Schwanger-
schaft wird dringend abgeraten.

Perazin

Trizyklisches Antipsychotikum, mittelpotent.
Phenothiazinderivat; mittelstarke Affinitdt zu D,-artigen
Rezeptoren, H;-, a;- und mACh-Rezeptoren.

Taxilan (Lundbeck)

Drg. 25/ 100 mg (20, 50, 100 Drg.)’!

Tbl. 100mg (20, 50, 100Tbl.)

1 Es werden von einem Generika-Anbieter auch 200 mg-Tbl.
angeboten.

= Indikationen
Akute psychotische Syndrome mit Wahn, Halluzinationen,
Denkstorungen, Ich-Storungen.
Katatone Syndrome.
Chronisch verlaufende endogene und exogene Psychosen
(zur Symptomsuppression und Rezidivprophylaxe der
Schizophrenie).
Maniforme Syndrome; psychomotorische Erregungszustinde.



264  Psychopharmaka von A bis Z

= Dosierung
Initial 25-50 mg > 75-600 mg, max. stationdr 1000 mg/Tag.
Bei Erregungszustianden initial 50-150 mg. Ambulante
Erhaltungsdosis: 300 mg.
Altere Patienten: halbe Standarddosierung.

[PS] 100-230 ng/ml®).

= Nebenwirkungen

Haufig EPS, insbesondere zu Beginn der Behandlung, orthosta-
tische Dysregulation, Hypotonie, Tachykardie, EKG-Verande-
rungen in Form klinisch nicht bedeutsamer Erregungsriick-
bildungsstorungen, Sedierung, passagere Erhohungen der
Leberenzymaktivitit, Glukosetoleranzstérungen.

Gelegentlich Blutbildverdnderungen, v.a. unter héheren
Dosen Stérungen der Speichelsekretion, verstopfte Nase, Ver-
anderungen des Augeninnendrucks, Schwitzen, Akkommoda-
tionsstorungen, vermehrtes Durstgefithl, Mundtrockenheit,
Gewichtszunahme. Vor allem unter héheren Dosen und bei ldn-
gerer Behandlung Akathisie, haufig mit depressiver Verstim-
mung, Spatdyskinesien, Galaktorrh6, Amenorrhd, Brustdriisen-
vergroflerung, Temperaturerhohung, Photosensibilitét (in selte-
nen Fillen mit Pigmenteinlagerungen, nach Langzeittherapie
und in hohen Dosen) sowie Sensibilitdtsstorungen an Handen
und/oder Fiifen, insbesondere nach starker Sonnenbestrahlung,
Leukopenie, allergische Hautreaktion, allgemeine Unruhe, ver-
mehrtes Trdumen.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen Krampfanfille, Magen-
Darm-Storungen, Ubelkeit, Obstipation, Thrombopenie, Agra-
nulozytose, Nasenbluten, schwere phototoxische Reaktionen,
Kreislaufversagen, respiratorische Storungen, nekrotisierende
Enteritis, Cholestase, Hepatitis, Odeme, Lupus erythematodes,
Thrombosen und Embolien, sexuelle Funktionsstérungen,
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malignes neuroleptisches Syndrom, Verstirkung postpsychoti-
scher Depressionen, Verwirrtheitszustdnde, Schlafstérungen,
amentielle Syndrome, Bewusstseinstrilbungen, stuporése Zu-
standsbilder, Angsttraume.

Unter extrem hohen Dosen auch schwere Leberschidigun-
gen. Perazin kann das QTc-Intervall verldngern, TdP-Arrhyth-
mien bis hin zu Kammerflimmern sind insbesondere beim Vor-
liegen weiterer Risikofaktoren nicht auszuschlieflen

= |nteraktionen: IRis 5
Vorsicht bei Kombination mit zentral ddmpfenden AM,
besonders auch anderen Antipsychotika, Anxiolytika
(verstdrkte Sedierung, Atemdepression) und Alkohol.
Vorsicht bei Kombinationen mit AM, die zu einer Blut-
zellschadigung fithren kénnen.
Vorsicht bei Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit
verldngern oder zu Hypokalidmie fithren kénnen.
Moglichst keine Kombination mit anderen
Anticholinergika (Delirprovokation moglich).
Perazin ist ein dhnlich starker Inhibitor von CYP1A2 wie
Fluvoxamin. Daher ist Vorsicht bei Kombination mit AM
geboten, die Substrate von CYP1A2 (» Anhang SUB) sind.
Bei Clozapin steigt die Plasmakonzentration um das
4-Fache an.
Bei Kombination mit Préparaten, die CYP3A4, CYP2D6
oder CYP2C9 hemmen, evtl. hohere Perazin-Plasma-
konzentrationen (» Anhang INT).
Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend empfohlen.

= Bewertung
[+] Relativ niedrige (dosisabhéngige) EPS-Inzidenz.

[-] Sedierende und ausgeprigte anticholinerge Komponente.
Sehr hohes Interaktionsrisiko. Gegeniiber AAP keine Vorteile
erkennbar.
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[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, EKG. Anfalls-
anmanese.

[-] Vorsicht bei kardialer Vorschadigung, schwerer Hypertonie/
Hypotonie, Krampfanfillen, schweren Lebererkrankungen,
M. Parkinson. Engwinkelglaukom, Miktionsstérungen, insbe-
sondere bei Prostatahypertrophie, prolaktinabhingigen Tumo-
ren. Keine Verordnung bei Leukopenie und anderen Stérungen
der Himatopoese.

[RS 5] Die mangelhafte Datenlage erlaubt keine Risikoeinschit-
zung, auch wenn Phenothiazine grundsitzlich eine relativ ge-
ringe Fehlbildungsrate haben. Von einer Verordnung wéhrend
der Schwangerschaft wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fir plotzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmdgliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Perphenazin

Konventionelles trizyklisches Antipsychotikum,
hochpotent.

Phenothiazinderivat; Blockade von D,-Rezeptoren,
geringere Affinitat zu 5-HT),-, H;- und a;-Rezeptoren.

Decentan (Merck)
Thl. 4/ 8 mg (20, 50Tbl.)
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= Indikationen
Psychotische Storungen, z. B. akute und chronische Schizo-
phrenien, insbesondere bei Positivsymptomen (katatone
und akute paranoide Formen).
Psychomotorische Erregungszustinde.
Delirante und andere exogen-psychotische Syndrome.
Behandlung des Erbrechens, wenn andere Behandlungs-
mafinahmen nicht durchfithrbar sind oder erfolglos waren.

= Dosierung

Oral
Initial 3 x4 mg > 24 mg/Tag (akute psychotische Sympto-
matik); Erhaltungsdosis 8-12 mg/Tag.

[PS] 0,4-2,4ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig/haufig Héufig sind insbesondere EPS (alle For-
men); insbesondere bei Behandlungsbeginn: Miidigkeit und
auch Einschlafstorungen; diese lassen sich manchmal ver-
meiden, wenn die letzte Dosis nicht nach 17 Uhr eingenommen
wird. Die Krampfschwelle kann gesenkt werden (Cave: erhhte
Anfallsbereitschaft, regelmiflige EEG-Kontrollen).

Gelegentlich Storungen des Glukosestoffwechsels, Akkommo-
dationsstorungen, Erhohung des Augeninnendrucks (Eng-
winkelglaukom), Mundtrockenheit, Obstipation, Gewichtszu-
nahme, Miktionsstérungen, Galaktorrhd, Storungen der Regel-
blutung, sexuelle Stérungen.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen Kopfschmerzen,
Schwindel, Unruhe, depressive Verstimmung, Lethargie, deli-
rante Syndrome, malignes neuroleptisches Syndrom, Schwitzen,
Erregungsleitungsstorungen, Tachykardie, Herzrhythmus-
storungen, Hypotonie, Larynxodem, Asthma, gastrointestinale
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Beschwerden (z.B. Nausea und Erbrechen nach plotzlichem
Absetzen), Ileus, Stérungen der Leberfunktion (z. B. Anstieg der
Leberenzyme, Cholestase), Photosensibilisierung, Pigmentabla-
gerungen in Kornea und Linse. QTc-Zeit-Verlangerungen sind
moglich, in sehr seltenen Féllen bis zu potenziell todlichen Herz-
rhythmusstérungen vom Typ TdP, Akathisie, Spatdyskinesien,
Kreislauflabilitat, Autoimmunerkrankung des Bindegewebes.
Insbesondere bei Langzeitbehandlung Gefahr von Blutzell-
schiaden.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei Kombination mit zentral ddmpfenden
Substanzen und Alkohol.
Keine Kombination mit anticholinergen Pharmaka.
Keine Kombination mit Clozapin wegen des erhohten
Risikos von Blutbildschidigungen.
QTec-Zeit-Verlangerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.
Tritt unter Perphenazin eine arterielle Hypotonie auf, sollte
diese nicht mit Adrenalin, sondern Noradrenalin behandelt
werden, da durch Adrenalinumkehr ein weiterer Blut-
druckabfall auftreten kann.
Bei Kombination mit Lithium erhohtes Risiko von
motorischen Storungen.
Bei Kombinationen mit Dopaminagonisten gegenseitige
Wirkabschwiéchung.
Eine durch Polypeptid-Antibiotika hervorgerufene Atem-
depression kann verstérkt werden.
Vorsicht bei Kombination mit Inhibitoren von CYP2D6
(» Anhang INT), z. B. Paroxetin oder Fluoxetin. Erhohte
Plasmaspiegel von Perphenazin und vermehrte NW.
Bei Kombination mit AM, die Substrate von CYP2D6 sind,
ist mit einem Anstieg der Wirkspiegel zu rechnen, da
Perphenazin CYP2D6 hemmt (> Anhang SUB).
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= Bewertung

[+] Hochpotentes Antipsychotikum, oral auch fiir Notfille. Nur
mafige orthostatische Dysregulation. Als hochpotentes Anti-
psychotikum wahrscheinlich geringeres Risiko fiir metaboli-
sches Syndrom als bei AAP.

[-] Sehr hohes EPS-Risiko. Prolaktinerh6hung. Zumindest ini-
tiale Sedierung. Relativ hohes Interaktionsrisiko. Erhohte
Krampfbereitschaft. Risiko der QTc-Zeit-Verlingerung. Es sollte
vor Anwendung von Perphenazin der Versuch mit einem AAP
stehen (diese Einschrinkung bezieht sich auf NW; in der
CATIE-Studie zeigte sich im 1,5-Jahres-Verlauf im Vergleich
beziiglich der Abbruchrate zu den AAP Risperidon, Quetiapin,
Ziprasidon kein Unterschied).

[R] Routinelabor. Regelméflige Blutbildkontrollen! BZ, Blut-
fette. Gewicht, RR, EKG. Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei Leber- (und Nieren-)Erkrankungen, kardialer
Vorschadigung, Hypotonie, Bradykardie, Hypokalidmie, Engwin-
kelglaukom, Prostatahypertrophie, Harnverhalt, depressiven
Zustandsbildern, prolaktinabhangigen Tumoren. Keine Verord-
nung bei M.Parkinson, Erkrankungen des blutbildenden Sys-
tems, Krampfanfillen in der Anamnese, chronischen Atembe-
schwerden, schwerer Leberfunktionsstérung.

[RS 4] Obwohl in einer Studie mit kleinen Fallzahlen Perphena-
zin ein relativ giinstiges Risikoprofil zeigte, ist das Risiko trotz-
dem nur schwer einzuschétzen. Die Verordnung wiahrend der
Schwangerschaft sollte vermieden werden.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fur plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.
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Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Pimozid

Konventionelles Antipsychotikum, hochpotent.

Orap (Janssen-Cilag)
Tbl. 1 mg (75Tbl.); 4mg (50Tbl.) (Orap forte)

= Indikationen
Erhaltungstherapie bei chronischen Schizophrenien.

= Dosierung
Initial: 2-4 mg > 2-8 mg; max. 16 mg/Tag; nur bei héherer
Dosis zweimalige Gabe.

= Nebenwirkungen
Typische NW unter konventionellen Antipsychotika: z.B. EPS,
Prolaktinerhohung, Sedation, Gewichtszunahme, Hypotension,
gastrointestinale Beschwerden, QTc-Zeit-Verlingerung.

Keine Detailbeschreibungen, weil von dem Préparat abge-
raten wird.

= Interaktionen: IRis 5
Vorsicht bei der Kombination mit anderen zentral
wirksamen Substanzen und mit Alkohol.
Vorsicht bei Kombinationen mit Préiparaten, die die QTc-
Zeit verlangern oder zu Hypokalidmie fithren kénnen
(» Hinweis).
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Keine Kombination mit SSRI (auch QTc-Zeit Verlingerung).
Die atemdepressive Wirkung von Opiaten oder Barbitura-
ten wird durch Pimozid verstarkt.

Vorsicht bei Kombination mit Antikonvulsiva,
Abschwichung der antikonvulsiven Wirkung.

Vorsicht bei Kombination mit Inhibitoren von CYP3A4
(» Anhang INT), z. B. Ketoconazol oder Fluoxetin. Erhohte
Plasmaspiegel von Pimozid und vermehrte NW.
Gleichzeitige Einnahme mit Grapefruitsaft wird nicht
empfohlen.

Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend
empfohlen.

= Bewertung
[+] Keine.

[-] Hohes kardiotoxisches Risiko, QTc-Zeit-Verlangerung und
maligne Arrhythmien (Torsades de pointes). Sehr hohes NW-
und Interaktionsrisiko. Wegen vorhandener risikodrmerer Al-
ternativen ist von einer Verordnung dringend abzuraten.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht. Haufige EKG-Kon-
trollen notig. Anfallsanmanese.

['] Vorsicht bei schweren Leberfunktionsstorungen, Krampfge-
schehen in der Anamnese. Keine Verordnung bei kardialen St6-
rungen (hohes kardiotoxisches Risiko), M. Parkinson, kongeni-
talem QT-Syndrom, erworbenem langem QT-Intervall, Hypo-
kalidmie, Hypomagnesidmie, Bradykardie.

[RS5] Wenige Fallbeobachtungen erlauben keine Risikoein-
schatzung. Von einer Verordnung wihrend der Schwanger-
schaft wird abgeraten.
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Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fir plétzliche kardial be-
dingte Todesfalle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmagliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im hoheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verldngernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Pipamperon

Antipsychotikum, niedrigpotent.
Butyrophenon; Antagonist am 5-HT,-Rezeptor; deutlich
weniger an D,- und a;-Rezeptoren.

Dipiperon (Janssen-Cilag)
Tbl. 40 mg (50, 100Tbl.)
Saft 4mg=1ml (200 ml Sirup)

= Indikationen
Schlafstorungen, insbesondere bei geriatrischen Patienten.
Psychomotorische Erregungszustinde.

= Dosierung
Schlafstérungen: 20-80 mg zur Nacht.
Erregungszusténde: Initial: 3 x 40 mg > max. 360 mg/Tag.
Altere Patienten: initiale Dosishalbierung.

[PS] 100-400 ng/m1®.

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Somnolenz, Rigor.
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Haufig Asthenie, Depression, EPS (Frithdyskinesien), Dyskine-
sien, Gangstérungen, muskulédre Spastizitit, Hypertonie, Tachy-
kardie, orthostatische Hypotension, Erbrechen, Urtikaria,
Amenorrho.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen Krampfanfille, malig-
nes neuroleptisches Syndrom, toxische epidermale Nekrolyse,
Leukopenie, Hyperprolaktindmie, Hyponatridmie, Leberen-
zymerhohung, Synkopen, Kammerflimmern, tardive Dyskinesi-
en, Schwitzen, Speichelfluss, Odeme, Fieber, Harnretention,
Galaktorrho, Gynidkomastie, Oligomenorrhé, Priapismus.
EKG-Verianderungen einschliefllich QTc-Zeit-Verlangerungen
sind moglich, Parkinsonismus, Tremor, Kopfschmerzen, Ver-
schwommensehen, Hypotonie, Epistaxis, Ubelkeit, verminder-
ter Appetit, Leberfunktionsstorungen, cholestatische Hepatitis,
Hautausschlag, Fatigue, Hypothermie.

= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei Kombination mit zentral ddmpfenden
Substanzen und Alkohol.
QTc-Zeit-Verlangerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden AM
oder die zu Hypokalidmie fithren (» Hinweis).
Gegenseitige Wirkabschwichung bei Kombination mit
Dopaminagonisten.
Wirkungsverstirkung mit AM, die die Krampfschwelle
herabsetzen.

= Bewertung

[+] Aufgrund der fehlenden anticholinergen Komponente und
geringem EPS-Risiko zur Sedierung bei psychomotorischen
Erregungszustanden und zur Schlafinduktion besonders in der
Geriatrie geeignet Pipamperon ist kein Enzyminhibitor von
CYP2D6 (im Gegensatz zu Melperon).
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[-] Zum Vergleich mit neuen AAP fehlen bei dem wichtigen
Antipsychotikum moderne Zulassungsstudien.

[R] Routinelabor. EKG. Anfallsanamnese.

['1 Vorsicht bei M.Parkinson, kardiale Vorschiddigung, insbe-
sondere Patienten mit verldngerter QTc-Zeit, schweren Leber-
funktionsstorungen und sorgfiltige Kontrolle bei Nierenfunk-
tionsstérungen, prolaktinabhiangigen Tumoren, Krémpfen in
der Anamnese, Blutbildverdnderungen. Cave: Es besteht zwar
eine Zulassung bei psychomotorischen Erregungszustinden,
dennoch sollte eine sehr sorgfaltige Nutzen-Risiko-Abwagung
bei zerebrovaskuldren Risiken bei Patienten >65]. erfolgen. Es
gibt widerspriichliche Warnhinweise in den FI beziiglich der
Indikation bei Verhaltensstorungen in Zusammenhang mit der
Demenz: Keine Zulassung zur Behandlung von Verhaltens-
storungen bei Demenz (Rote Liste); der Einsatz ist im Einzelfall
zu pritfen (FI). Im Einzelfall aktuellen Stand aus der FI einho-
len! Keine Verordnung bei hereditirer Fruktoseintoleranz.

[RS 5] Eine unzureichende Datenlage erlaubt keine Risikoein-
schitzung. Von einer Verordnung wiéhrend der Schwanger-
schaft wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmaBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms).

Piracetam

= Bewertung

[-] Piracetam wurde frither als Nootropikum fiir die symptoma-
tische Behandlung von chronischen hirnorganisch bedingten
Leistungsstorungen zugelassen. Es wurden keine Studien zur
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Wirksamkeit als Antidementivum nach den giiltigen Kriterien
verdffentlicht. Piracetam ist in der psychiatrischen Pharmako-
therapie nicht indiziert.

Pramipexol

Medikament gegen Bewegungsstorungen.

Chemisch nicht mit den Ergot-Alkaloiden verwandter
Dopaminagonist. Hohe selektive Rezeptoraffinitit fiir die
D,-Rezeptorenfamilie, bevorzugt D;-Rezeptoren.

Sifrol (Boehringer Ingelheim)
Tbl. 0,088/ 0,18/ 0,35/ 0,7 mg Pramipexol-Base (entspricht 0,125/
0,250/ 0,5/ 1 mg Pramipexol-Dihydrochlorid) (30, 100Tbl.)

Indikationen

Idiopathisches Restless-Legs-Syndrom (RLS).
Zugelassen auch zur Behandlung des M. Parkinson.

Dosierung

RLS: 0,088 mg der Base (=0,125mg der Salzform)

1 x taglich 2-3h vor dem Schlafengehen. Erh6hung alle
4-7 Tage bis max. 0,54 mg der Base (=0,75 mg der Salz-
form).

Nebenwirkungen

Sehr hidufig Ubelkeit, Dyskinesien, Schwindel, Somnolenz.

Haufig Kopfschmerzen, abnorme Traume, Schlaflosigkeit, Mii-
digkeit, Obstipation, Erbrechen, Gewichtszunahme, Verwirrt-
heitszustinde, Halluzinationen, Impulskontrollstérungen,
zwanghaftes Verhalten, Sehstérungen, Hypotonie.
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Gelegentlich Zwanghaftes Einkaufen, Hypersexualitdt, gestorte
Libido, pathologisches Spielen, Wahn, Hyperphagie, Essatta-
cken, Amnesie, Ruhelosigkeit, Dyskinesien, Hyperkinesie, plotz-
liches Einschlafen, Hypotonie, Synkope, Herzversagen, Ge-
wichtsabnahme, verminderter Appetit, periphere Odeme, Lun-
genentziindung, Dyspnoe, Schluckauf, Uberempfindlichkeitsre-
aktionen, Pruritus, Hautausschlag, periphere Odeme.

= Interaktionen: IRis 2
Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschlie8lich Alkohol.
Bei Kombination mit L-Dopa wird empfohlen, wihrend
einer Dosiserhohung von Pramipexol die L-Dopa-Dosis zu
reduzieren.
Pramipexol und AM, die die aktive renale Tubulussekretion
hemmen oder auf diesem Wege ausgeschieden werden, wie
z.B. Amantadin und Cimetidin, konnen zu einer reduzier-
ten Clearance von einem oder beiden AM fithren.
Die gleichzeitige Gabe von Antipsychotika und Pramipexol
sollte vermieden werden.

= Bewertung
[+] Neue Substanz zur wirkungsvollen Behandlung des RLS.
Wenige Interaktionen.

[-] Mogliche Auswirkungen langfristiger Verordnungen noch
nicht gentigend bekannt. Kardiales Monitoring.

[R] Routinelabor. EKG und RR.

[!] Vorsicht bei Nierenfunktionsstérungen: geringere Dosis. Pa-
tienten mit kardialen Risiken genau beobachten. Keine Verord-
nung bei Psychosen (dopaminagonistische Wirkung!).

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.
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Prazepam

Anxiolytikum.
1,4-Benzodiazepin, Prodrug, aktiver Metabolit
Nordazepam, HWZ in Einzelféllen 36-200 h.

Demetrin (Pfizer)
Tbl. 10mg (10, 20, 50Tbl.)
Tbl. 20mg (10, 20, 50Tbl.) (Mono Demetrin)

= Indikationen
Zur symptomatischen Behandlung akuter und chronischer
Spannungs-, Erregungs- und Angstzustinde.

= Dosierung
10-30 mg, max. 60 mg/Tag; Einmaldosierung ist moglich.

[PS] 300-1200 ng/ml®,

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Mattigkeit, ver-
langerte Reaktionszeit. Verwirrtheit, lebhafte Traume, Beeintrach-
tigung der Aufmerksamkeit und des Reaktionsvermogens, Ein-
schrankung der Fahrtiichtigkeit und Alltagssicherheit, Kumulati-
onsgefahr, Palpitationen, Mundtrockenheit, gastrointestinale Be-
schwerden, Hautausschliage, muskulire Hypotonie, Tremor,
Gelenkschmerzen, Hyperaktivitit. Beschwerden im Urogenital-
trakt, Libidominderung, Menstruationsstorungen, Verinderung
der Leberwerte, Blutdruckabfall, Gewichtszunahme.

Unter BZD sind paradoxe Disinhibitionsphanomene mog-
lich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustande, Schlaf-
losigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter héherer Dosierung
und bei élteren Menschen auf.
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= Interaktionen: IRis 4
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen ein-
schliefSlich Alkohol.
Vorsicht bei Kombination mit Clozapin.
CYP2C19- oder CYP3A4-Inhibitoren, z. B. Fluvoxamin, kon-
nen die Metabolisierung von Prazepam verzogern. Hier-
durch kann es zu einer Wirkverstarkung von Prazepam
kommen, aber auch das Toxizitdtspotenzial kann erhoht
werden (» Anhang INT). CYP3A4-Induktoren wie Carba-
mazepin, Phenytoin oder Johanniskraut konnen die Metabo-
lisierung von Prazepam beschleunigen (> Anhang INT).
Kiirzere HWZ bei Rauchern.

= Bewertung
[+] Keine.

[-] Zur Akuttherapie und als Hypnotikum nicht geeignet (ver-
zogerter Wirkungseintritt). Abhangigkeitsrisiko. Aufgrund von
Kumulationsgefahr, haufigen N'W, hohem Interaktionsrisiko
und risikodrmeren Alternativen kann auf Prazepam in der psy-
chiatrischen Pharmakotherapie verzichtet werden.

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Interaktionsrisiken.

['] Vorsicht bei Nierenerkrankungen, Kumulationsgefahr. Lang-
fristige Gaben von BZD insbesondere bei Risikogruppen (ilte-
re, internistisch kranke und Demenzpatienten) maéglichst ver-
meiden. Keine Verordnung bei Myasthenia gravis, akutem Eng-
winkelglaukom, Ataxie, bekannter Abhéngigkeitsanamnese
(ambulant), Atemwegserkrankungen, Schlafapnoe-Syndrom,
schweren Leberfunktionsstérungen.

[RS5] Von einer Verordnung im 1.Trimemon wird abgeraten.
Die Verordnung nach dem 1. Trimenon sollte vermieden werden.
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Pregabalin*

Anxiolytikum, Antikonvulsivum.

GABA-Analogon, wirkt aber nicht aktiv am GABA-Rezep-
tor. Pregabalin ist ein prasynaptischer Modulator bei der
Freisetzung von Aminen iibererregter Neurone.

Lyrica (Pfizer)

Kps. 25mg (14, 100Kps.)/ 50mg (21, 100Kps.)/ 75 mg

(14,56, 100Kps.)/ 100mg (21, 100Kps.)/ 150 mg (56, 100 Kps.)/
200mg (21Kps.)/ 225 mg (56, 100 Kps.)/ 300 mg (56, 100 Kps.)

= Indikationen
Generalisierte Angststorung (GAS).
Periphere und zentrale neuropathische Schmerzen (keine
Zulassung bei Fibromyalgie).

= Dosierung
GAS: Initial 150 mg in 2-3 Dosen wéhrend oder zwischen
den Mahlzeiten > wochentliche Steigerung um 150 mg,
Erhaltungsdosis 200-450 mg, max. 600 mg/Tag.
Neuropathische Schmerzen: eher 600 mg/Tag.
Bei Schléfrigkeit die hohere Dosis am Abend verordnen.
Cave: Ausschleichend absetzen.

[PS]2-5ug/ml®),

= Nebenwirkungen
Sehr hdufig Benommenheit, Schlifrigkeit (bei schneller Do-
sissteigerung besonders ausgeprégt).

Haufig Schwindel, Geddchtnisstorungen, Euphorie, Reizbarkeit,
Verwirrung, Tremor, Gangstérungen, verschwommenes Sehen,
Diplopie, Mundtrockenheit, Obstipation, Erbrechen, Flatulen-
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zen, Gewichtszunahme, Odeme, verringerte Libido, erektile Dys-
funktion.

Gelegentlich Stimmungsschwankungen.

Sonstige NW Selten Enthemmung, Hypoglykiamie, geschwolle-
ne Zunge, Herzinsuffizienz, QTc-Zeit-Verldngerung.

Hinweise auf ein Missbrauchspotenzial von Pregabalin wur-
den unter die Warnhinweise in die FI aufgenommen.

= Interaktionen: IRis 2
Wirkverstarkung durch andere sedierende Substanzen ein-
schliefSlich Alkohol.
Vorsicht bei Kombination mit BZD.
Vorsicht bei Kombination AM, die die QTc-Zeit verlingern
(EKG-Kontrolle).
Pregabalin behindert in vitro nicht den Metabolismus von
anderen AM. Daher gibt es keine Hinweise auf pharmako-
kinetische Wechselwirkungen.

= Bewertung

[+] Neuer Wirkmechanismus bei guter Wirksamkeit. Keine
pharmakokinetischen Interaktionen. Gut geeignet bei diabeti-
schem neuropathischem Schmerz. Vorteile bei Leberfunktions-
storungen.

[-] Sehr viel h6here NW-Quote als unter BZD, besonders zu Be-
ginn. Sehr hiufig Gewichtszunahme. Abhéngigkeitspotenzial in
Einzelfillen beschrieben; ebenso wurden nach Absetzen einer
Kurzzeit- oder Langzeittherapie Entzugssymptome beobachtet.

[R] Routinelabor. EKG empfohlen.

[!1 Vorsicht bei kardialen Stérungen, besonders im Alter. Bei
Nierenfunktionsstérungen: geringere Dosis! Bei Diabetes ggf.
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Dosisanpassung. Cave: Unter Antikonvulsiva ist das Risiko fiir
das Auftreten von Suizidalitit bei depressiven Patienten wahr-
scheinlich leicht erhoht: sorgféltiges Monitoring! Keine Verord-
nung bei Galaktosestoffwechselstorungen, schwerer Nieren-
insuffizienz.

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Promethazin

Hypnotikum, Antihistaminikum.

Phenothiazinderivat; vorwiegend H,-Rezeptorantagonist,
zusitzlich anticholinerge, adrenolytische und schwach an-
tiserotonerge Eigenschaften; HWZ 10-12h.

Atosil (Bayer)!

Tbl. 25mg (20, 50, 100Tbl.)

Trpf. 20mg=20Trpf.=1ml (30/ 50/ 100 ml)

Amp. 50mg/2ml (5Amp.)

1 Es stehen auch Generika mit 10 mg und 50 mg zur Verfiigung.

Indikationen

Schlafstorungen, wenn andere Therapiemdoglichkeiten nicht
durchfiihrbar sind oder nicht erfolgreich waren.

Unruhe- und Erregungszustinde im Rahmen psychiatrischer
Grunderkrankungen.

Dosierung

Oral

Schlafstérungen: 25 mg > 2 x 25 mg zur Nacht oder 20-
50 Trpf.
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Parenteral
Schwere Unruhe- und Erregungszustdnde: i.m./i.v. initial
in der Regel 25 mg, Wiederholung nach 2h méglich, kurz-
fristige Steigerung auf max. 200 mg iiber den Tag verteilt
moglich.

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Mundtrockenheit, Eindickung von Schleim mit
gestorter Speichelsekretion, orthostatische Kreislaufprobleme,
erhohte Herzfrequenz.

Weiterhin (Héufigkeit vom Hersteller nicht mehr angege-
ben): Stérungen der Hiamatopoese, Akkommodationsstérun-
gen, erhohter Augeninnendruck, verlingertes QTc-Intervall,
vermehrtes Durstgefiihl, Obstipation, Gewichtszunahme, Cho-
lestase, Photosensibilisierung, Temperaturerh6hung, Miktions-
storungen, sexuelle Funktionsstorungen.

Cave: Bei i.v.-Injektion sind Venenwandreizung, Thrombo-
phlebitiden bis hin zu Nekrosen mdglich. Vorsicht bei Throm-
bolysetherapie.

= Interaktionen: IRis 4
Keine Kombination mit AM, die die QTc-Zeit verlingern
oder zu Hypokalidmie fiihren.
Keine Kombination mit anticholinergen Antiparkinson-
mitteln, anderen Phenothiazinpraparaten, TZA.
Vorsicht bei Kombination mit Antiepileptika oder MAOH.
Wirkverstarkung von Antihypertonika; Abschwachung der
a-adrenergen Wirkung von Adrenalin.
Vorsicht bei der Kombination mit CYP2D6-Inhibitoren,
Anstieg der Wirkspiegel von Promethazin (» Anhang INT),
dadurch auch erhéhtes Risiko fiir QTc-Zeit-Verldngerung.
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= Bewertung

[+] In der Notfallsituation gute sedierende Eigenschaften.
Kombination mit Haloperidol i.m. In Akutsituationen evaluiert
(Cave: engmaschige Kontrolle).

[-] Als Hypnotikum wegen hohem NW- und Interaktionsrisiko
und geringer therapeutischer Breite nur Mittel der 2. Wahl, auch
schwicher wirksam als BZD-Hypnotika. Zur Sedation bei Erre-
gungszustinden sind AAP (Olanzapin, Quetiapin) vorzuziehen,
Promethazin ist fiir diese Indikation nicht zu empfehlen.

[R] Phenothiazinderivat (!): Routinelabor, BZ, Blutfette, Ge-
wicht, RR, EKG, regelméflige Blutbild- und Leberenzymkon-
trollen. Anfallsanamnese. Eingeschranktes Reaktionsvermdgen.

['] Vorsicht bei manifesten kardialen Vorerkrankungen, Hyper-
tonie, Prostatahypertrophie, Harnverhalt, Glaukom, Pylorus-
stenose, Leber- und Nierenerkrankungen (ggf. geringere Do-
sis), Krampfanfillen, Photosensibilitdt, M. Parkinson, Epilepsie,
chronischen Atembeschwerden. Keine Verordnung bei Erkran-
kungen des hamatopoetischen Systems, Kreislaufschock, Koma,
vorbestehender QTc-Zeit-Verldngerung.

[RS 2] Es gibt bisher in relativ vielen Schwangerschaften keine
Hinweise auf ein Fehlbildungsrisiko. In der FI wird dennoch da-
rauf hingewiesen, dass Promethazin in der Frithschwangerschaft
nur bei zwingender Notwendigkeit verordnet werden soll.

Prothipendyl

Trizyklisches Antipsychotikum, niedrigpotent.
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Dominal (AWD pharma)

Drg. 40 mg (20, 50 Drg.) (Dominal forte)
Tbl. 80 mg (20, 50Tbl.) (Dominal forte)
Trpf. 50mg=20Trpf.=1ml (15, 100 ml)

= Indikationen
Ddmpfung psychomotorischer Unruhe- und Erregungszu-
stinde im Rahmen psychiatrischer Grunderkrankungen.

= Dosierung
Erregungszustiande: 240-320 mg/Tag. Bei vorherrschenden
Schlafstérungen 40-80 mg abends.

[PS] 5-10 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Typische NW unter trizyklischen Antipsychotika: z.B. EPS,
Sedation, Gewichtszunahme, Hypotension.

Keine Detailbeschreibungen, weil von dem Préparat abge-
raten wird.

= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei der Kombination mit anderen zentral wirksa-
men Substanzen und mit Alkohol.
QTc-Zeit-Verlangerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden
AM.
Gegenseitige Wirkabschwichung bei Kombination mit
Dopaminagonisten.
Wirkungsverstirkung mit AM, die die Krampfschwelle
herabsetzen.
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= Bewertung

[+] Als Zusatzmedikation bei hartnickigen Schlafstorungen
im Rahmen von Erregungszustinden bei Versagen anderer
Hypnotika.

[-] Wegen schwacher antipsychotischer Wirkung als Basis-
Antipsychotikum nicht geeignet. Keine Vorteile bei Erregungs-
zustdanden. Risiko zur Auslésung von ventrikularen Herzrhyth-
musstorungen (TdP). Aufgrund von hohem NW-Risiko und
vorhandenen Alternativen bei der zugelassenen Indikation wird
vor einer Verordnung abgeraten.

[R] Routinelabor, BZ, Blutfette. Gewicht, EKG (QTc).

['] Vorsicht bei orthostatischen Regulationsstorungen, Leber-
funktionsstérungen, Cave: keine Zulassung bei Verhaltenssto-
rungi.R. einer Demenz. Keine Verordnung bei kardialen Stérun-
gen, Bradykardie, Hypokalidmie, Lungenfunktionsstérungen.

[RS 5] Die Daten erlauben keine Risikoeinschitzung. Von einer
Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plotzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmdgliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).
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Pyritinol

= Bewertung

[-] Pyritinol wurde frither als Nootropikum fiir die symptoma-
tische Behandlung von chronischen hirnorganisch bedingten
Leistungsstorungen im Rahmen eines therapeutischen Gesamt-
konzepts bei demenziellen Syndromen mit der Leitsympto-
matik: Geddchtnisstérungen, Konzentrationsstérungen, Denk-
storungen, vorzeitige Ermiidbarkeit, Antriebs- und Motiva-
tionsmangel, Affektstorungen zugelassen. Es wurden keine
Studien zur Wirksamkeit als Antidementivum nach den giilti-
gen Kriterien veroffentlicht. Pyritinol ist in der psychiatrischen
Pharmakotherapie nicht mehr indiziert.

Quetiapin

Atypisches Antipsychotikum mit trizyklischer Struktur!
Vor allem Blockade von H;-Rezeptoren, schwécher von
5-HT) ,-, D;_3- und a;-Rezeptoren; keine klinisch relevante
Affinitét zu Dy-, a,- und mACh-Rezeptoren.

Seroquel (AstraZeneca)

Filmtbl. 25/ 100/ 200/ 300 mg (20, 50, 100Tbl.)’
Seroquel-prolong (AstraZeneca)

Retardtbl. 50/ 200/ 300/ 400 mg (10, 100Tbl.)

1 Es stehen auch Generika mit 150-mg-Tbl. zur Verfiigung.

= Indikationen

Film-und Retardtabletten (z.B. Seroquel und Seroquel-prolong)
Schizophrenie.
Rezidivprdivention bei stabilen Patienten mit Schizophrenie,
die auf Quetiapin eingestellt sind.
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Miifsig schwere bis schwere manische Episoden im Rahmen
bipolarer Storungen.

Schwere depressive Episoden im Rahmen von bipolaren
Storungen (»bipolare Depression«).

Zur Privention von Riickfillen bei Patienten mit bipolaren
Storungen, deren manische oder depressive Episode auf
Quetiapin angesprochen hat.

Retardtabletten (Seroquel-prolong)

Behandlung depressiver Erkrankungen (Episoden einer
Major Depression) als Zusatztherapie (entspricht der
Augmentationstherapie) bei Patienten, die unzureichend
auf die Monotherapie mit einem Antidepressivum ange-
sprochen haben.

Quetiapin ist nur fur die schwere, nicht fiir die leichte
bipolare Depression zugelassen.

Dosierung

Quetiapin (Film- und Retardtabletten) sollen nicht mit
einer Mahlzeit, sondern etwa 1 h vor den Mahlzeiten
oder vor dem Schlafengehen eingenommen werden.
Die Retardtabletten sollen im Ganzen geschluckt und
nicht geteilt, zerkaut oder zerkleinert werden.

Filmtabletten (nichtretardiert)

Schizophrenie: 50mg am 1. Tag, 100 mg am 2. Tag, 200 mg
am 3. Tag, 300 mg ab 4. Tag. Erhaltungsdosis (2 Einnahme-
zeitpunkte) 300-450 mg, max. 750 mg/Tag. Aufdosierung
in 4 x 200 mg-Schritten in 4 Tagen wird in der Regel auch
gut vertragen.

Bipolare Storung - manische Episode: Initial 100 mg, in
4 Tagen > 300 mg (jeweils morgens und abends), danach
Steigerung um max. 200 mg, max. 800 mg/Tag. Einnahme
2 x taglich.
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Bipolare Stérung - depressive Episode und als Augmen-
tationstherapie bei depressiven Episoden: Einnahme

1 x taglich vor dem Schlafengehen; Beginn mit 50 mg, dann
100 mg (2. Tag), 200 mg (3. Tag) und 300 mg (4. Tag). Die
empfohlene Tagesdosis ist 150-300 mg, einzelne Patienten
kénnen von Erhéhungen auf bis zu 600 mg profitieren.

Zur Pravention von Rezidiven bei bipolaren Stérungen
sollten Patienten, die auf Quetiapin zur akuten Behandlung
der bipolaren Stérung angesprochen haben, die Behand-
lung mit gleicher Dosis fortsetzen. Die Dosis kann je nach
individuellem Ansprechen des Patienten und der Vertrég-
lichkeit bei 2 x téglicher Gabe zwischen 300 mg und 800 mg
Quetiapin taglich liegen.

Altere Patienten: Initial 12,5 mg, -> in 50-mg-Schritten auf-
dosieren, max. 100-150 mg/Tag.

Retardtabletten (Seroquel-prolong)
Schizophrenie und manische Episoden bei bipolaren
Storungen: Einmal 300 mg am 1. Tag, 600 mg am 2. Tag.
Erhaltungsdosis 600 mg, max. 800 mg/Tag.
Bipolare Depression und als Augmentationstherapie bei
depressiven Episoden: 50 mg am 1. Tag, 100 mg am 2. Tag,
200mg am 3. Tag, 300 mg am 4. Tag. Erhaltungsdosis
150-300 mg, max. 600 mg/Tag.
Rezidivprophylaxe bei bipolaren Stérungen: Bei Respon-
se gleiche Dosis fortsetzen, vor dem Schlafengehen.
Altere Patienten (bis 65]J. untersucht): Vorsicht insbesonde-
re bei Behandlungsbeginn; Plasma-Clearance etwa 30-50%
niedriger als bei jiingeren Patienten. Ggf. Plasmaspiegelbe-
stimmungen; bei Patienten >60]. Beginn mit 12,5-50 mg >
max. in 50-mg-Schritten;
Umstellung der Tagesdosis von schnell freisetzenden
Quetiapin- auf Retard-Tabletten im Verhaltnis 1:1 (dosis-
dquivalent), eine individuelle Dosisanpassung kann erfor-
derlich sein.
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[PS] 100-500 ng/mlP).

o Die angegebenen Plasmakonzentrationen sind Talspiegel.

Sie liegen nach dem langsten Dosierungsintervall vor:
wenn das AM z. B. morgens, mittags und abends einge-
nommen wurde, ist als Talspiegel der Zeitpunkt morgens
vor der ersten Medikamenteneinnahme definiert. Wenn
ein AM, wie das retardierte Quetiapin, nur abends vor
dem Schlafengehen eingenommen wird, liegt der Zeit-
punkt des Talspiegels am folgenden Abend. Da Blutab-
nahmen in der Regel morgens erfolgen, wird in diesem
Fall kein Talspiegel gemessen, die Messwerte sind dann
etwa 2-mal hoher (Messwerte daher durch 2 teilen). Bei
Kenntnis des Zeitpunkts der Blutentnahme, der Dosie-
rung und deren Intervalle und der verordneten Formulie-
rungen kann aus dem Messwert der Talspiegel vom be-
auftragten Labor berechnet werden. Ohne eine Korrektur
der Messwerte kann es zu fehlerhaften Empfehlungen
kommen.

Retardtabletten (Seroquel-prolong): mindestens 1 h vor
einer Mahlzeit einnehmen, also nicht zusammen mit der
Mahlzeit. Bei den Indikationen bipolare Depression und
Zusatztherapie bei depressiven Erkrankungen wurde der
Fokus aufgrund der relativ niedrigen Dosierungen auf
»vor dem Schlafengehen« gelegt. Die Retardtabletten
sollten im Ganzen geschluckt und nicht geteilt, zerkaut
oder zerkleinert werden.

Nebenwirkungen

Sehr hédufig Schwindel, Kopfschmerzen, Somnolenz, Entzugs-
symptome, Gewichtszunahme, Mundtrockenheit, Erhéhung
von Triglyzeriden und LDL-Cholesterin, Abnahme des HDL-
Cholesterins, Abnahme des Himoglobins, EPS.
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Haufig Asthenie, Gereiztheit, anormale Traume und Albtriau-
me, Suizidgedanken und suizidales Verhalten, orthostatische
Hypotonie, Tachykardie, Palpitationen, Synkopen, EPS, Leuko-
penie, Verringerung der neutrophilen Granulozyten, Erh6hung
der eosinophilen Granulozyten, Erhohung der Serumtransami-
nasen (ALT, AST), Hyperprolaktindmie, Blutzuckerspiegelan-
stieg, gesteigerter Appetit, Obstipation, Dyspepsie, verschwom-
menes Sehen, Rhinitis, Odeme, Abnahme von Gesamt-T4 und
fT4, Abnahme von Gesamt-T3, Zunahme von TSH, Dysarthrie,
Dyspnoe, Erbrechen, Pyrexie.

Gelegentlich Krampfanfille, Spéatdyskinesien, QTc-Zeit-Ver-
lingerung, Dysphagie, Thrombozytopenie, y-GT-Erhohung,
Hypersensibilitdt, Andmie, Abnahme von fT3, Hypothyreose,
Hyponatridmie, Diabetes mellitus, RLS, sexuelle Dysfunktion,
Synkope, Rhinitis.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen malignes neurolepti-
sches Syndrom, Stevens-Johnson-Syndrom, Hepatitis, Ikterus,
Angio6deme, anaphylaktische Reaktionen, CK-Erh6éhung, Ga-
laktorrhd, Priapismus, SIADH, metabolisches Syndrom, Som-
nambulismus und verwandte Reaktionen wie Reden im Schlaf
und schlafbezogene Essstorungen, venose Thromboembolien,
Pankreatitis, Rhabdomyolyse, Schwellung der Brust, Menstrua-
tionsstérungen, Hypothermie.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei der Kombination mit anderen sedierenden
Substanzen einschlieflich Alkohol und BZD; keine Kombi-
nation mit BZD i.v.
Vorsicht bei Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit
verlangern oder zu Hypokaliamie fithren konnen(z. B.
Amiodaron, Chinidin, Chlorpromazin, Gatifloxacin,
Pentamidin, Procainamid, Methadon, Moxifloxacin,
Thioridazin oder Ziprasidon), besonders wenn zusitzliche
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Risikofaktoren bestehen, wie hohe Dosis, kardiale Vor-
schadigung, gestortes Elektrolytgleichgewicht oder
kongenitales Long-QT-Syndrom, sorgfiltige Kontrolle.
Tritt unter Quetiapin eine arterielle Hypotonie auf, sollte
diese nicht mit Adrenalin, sondern Noradrenalin behandelt
werden, da durch Adrenalinumkehr ein weiterer Blut-
druckabfall auftreten kann.

Keine Kombination mit CYP3A4-Inhibitoren (z.B.
Clarithromycin, Erythromycin, Ritonavir), dann 5- bis
8-facher Anstieg der Plasmakonzentrationen von
Quetiapin (» Anhang INT). Senkung des Plasmaspiegels
und moglicher Wirkverlust von Quetiapin, das bevorzugtes
Substrat von CYP3A4 ist, bei gleichzeitiger Gabe CYP3A4-
Induktoren (z.B. Carbamazepin, Phenytoin oder Johannis-
kraut-Praparate) (» Anhang INT).

Bei Kombination von Quetiapin mit Lamotrigin ist im
Mittel mit 58% niedrigeren Plasmaspiegeln von Quetiapin
zu rechnen, wahrscheinlich durch Induktion der Glukuro-
nidierung. Im Einzelfall kénnen die Plasmaspiegel bei der
Kombination extrem niedrig ausfallen daher Kontrolle der
Plasmaspiegel und ggf. Dosisanpassung, auch nach Abset-
zen von Lamotrigin.

= Bewertung

[+] Sehr breites Wirkungsspektrum, bei akuten Symptomen
Wirkungseintritt innerhalb einer Woche. Einziges AAP mit Zu-
lassung fiir maflig schwere bis schwere manische Episoden und
schwere depressive Episoden bei bipolarer Stoérung; auch zu
deren Rezidivprophylaxe zugelassen. Relativ geringes Risiko fiir
EPS und Prolaktinanstieg. Vorziige bei Psychosen bei M. Par-
kinson und Demenz mit Lewy-Korperchen (Cave: Verordnung
von Quetiapin bei demenzassoziierter Psychose off label).

[-] Risiken fiir ein metabolisches Syndrom (> Aripiprazol,
< Olanzapin). Sedierung kann anfinglich mehr als bei anderen
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Antipsychotika ein Problem sein. Orthostatische Hypotonie
haufig. Relativ hohes Interaktionspotenzial. Bei Hypomanie/
leichter Manie gegeniiber Plazebo nicht voll iiberzeugende Er-
gebnisse. Risiko fiir eine QTc-Zeit-Verlingerung erhoht (es gibt
eine Warnung der FDA fiir Kombinationsbehandlungen mit
anderen Substanzen, die ebenfalls die QTc-Zeit verldngern).

[R] Routinelabor, BZ, Blutfette, Elektrolyte. Gewicht, RR, EKG.
Kontrolle des Blutbilds (Risikofaktoren fiir Leukopenie oder
Neutropenie sind eine vorbestehende erniedrigte Anzahl wei-
Ber Blutzellen; trizyklische Substanz!).

['] Vorsicht bei kardio- und zerebrovaskuldren Erkrankungen
oder anderen Storungen, die fiir Hypotonie anfillig machen,
Krampfanfillen in der Anamnese, schweren Leber- und (Nie-
ren-)Erkrankungen. Es besteht keine Zulassung als Schlaf-
mittel! Cave: Hohes Risiko fiir metabolisches Syndrom; grund-
satzlich diabetische Ketoazidose moglich.

[RS 3] Frithere Fallserien, allerdings in kleinem Umfang, erga-
ben ein im Vergleich zu anderen Antipsychotika relativ unauf-
falligeres Risikoprofil. Wenn eine Verordnung von Antipsycho-
tika unumgénglich ist, sollte die Wahl zwischen Quetiapin und
Olanzapin erfolgen.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fur plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmaBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im hoheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); die QTc-Zeit
verlangernde Komedikation nur unter EKG-Kontrolle.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskularen Risiken bei Pati-
enten > 65 J. (off label).



Reboxetin 293 R

Reboxetin*

Antidepressivum.
Selektiver Noradrenalinwiederaufnahmehemmer (SNRI).

Edronax (Pharmacia)
Thbl. 4mg (20, 50, 100Tbl.)

Solvex (Merz Pharmaceuticals)
Thbl. 4mg (20, 50, 100Tbl.)

= Indikationen
Akute depressive Erkrankungen sowie in der Erhaltungs-
therapie.

= Dosierung
Initial: 2 x 2 mg fiir 1 Woche > 2 x 4 mg fiir eine weitere
Woche (bis 65].), max. 12 mg/Tag. Zweite Tagesdosis am
Mittag. Ab 8 mg zu Beginn stirkere NW.
Altere Patienten und bei Leber- oder
Nierenfunktionsstorung 4 mg/Tag

[PS] 60-350 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Sehrhéufig Schlaflosigkeit, Benommenheit, Mundtrockenheit,
Obstipation, Schwitzen.

Haufig Schwindel, Kopfschmerzen, Tachykardie, Palpitationen,
Gefiflerweiterung, orthostatische Dysregulation, Kaltegefiihl,
Akkommodationsstorungen, Appetitverlust, Miktionsbe-
schwerden und Harnverhalt (nur bei Mannern), Harnwegsinfek-
tionen, sexuelle Funktionsstérungen, Hodenschmerzen.
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Gelegentlich Angst, Reizbarkeit, Ubelkeit, Erbrechen, Hyper-
tonie, Pardsthesien, kalte Extremitdten, Hyponatridmie.

= Interaktionen: IRis 3
Keine Kombination mit Antihypertensiva und ergotamin-
haltigen AM (Blutdruckerhohung).
Wirkverstarkung mit anderen adrenergen Substanzen,
MAOH und SSRI.
Keine pharmakokinetischen oder -dynamischen Interak-
tionen mit Alkohol bekannt, dennoch sollte auf gleichzei-
tigen Alkoholkonsum moglichst verzichtet werden.
Bevorzugte Metabolisierung tiber CYP3A4: Vorsicht bei
Kombination mit starken CYP3A4-Inhibitoren.

= Bewertung

[+] Nicht sedierend. Keine Gewichtszunahme. Relativ geringes In-
teraktionsrisiko. Bei Verordnungswunsch eines NA-selektiven An-
tidepressivums ist Reboxetin dem TZA Nortriptylin vorzuziehen.

[-] Reboxetin ist in Deutschland nicht mehr zu Lasten der GKV
verordnungsfihig, in der Schweiz ist die Indikation auf schwere
depressive Episoden eingeengt worden. Dosisabhingige, relativ
hohe NW-Rate, aber geringer als unter TZA.

[R] Routinelabor, Elektrolyte, RR. Anfallsanamnese.

[!1 Vorsicht bei Leber- oder Nierenfunktionsstorung (Dosis-
halbierung), kardialer Vorschadigung, Prostatahypertrophie,
Blasenentleerungsstérungen, Glaukom, Anfallsbereitschaft. Zu
Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].: eng-
maschiges Monitoring der Suizidalitidt wie bei allen Antidepres-
siva. Cave: Harnverhalt bei Mannern: sofort Absetzen!

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschitzung.
Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.
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Risperidon

Atypisches Antipsychotikum.
Blockade von 5-HT4(c)-» 5-HT7-, -, Dy- und ay-
Rezeptoren; in geringerem Mafle H;- und a,-Rezeptoren.

Risperdal (Janssen-Cilag)!

Thl. 0,5mg (20, 50Tbl.) 1/ 2/ 3/ 4mg (20, 50, 100Tbl.)

Schmelztbl. 1/ 2/ 3/ 4mg (28, 56 Tbl.) (Risperdal Quicklet)

Lsg. 1mg=1ml (30, 100 ml) (Risperdal Losung)

Depotpréparat (nur i.m.): Risperidon (Mikroverkapselung in
Polyglycolséure-co-milchsaure)

Amp. 25/ 37,5/ 50mg/2ml (1 Applikationsset) (Risperdal Consta)
! Risperidon-Generika auch: Tbl. 0,25/ 6/ 8 mg.

Indikationen

Oral

Schizophrenie.

MifSige bis schwere manische Episoden bei bipolaren
Stérungen.

Kurzzeitbehandlung (bis zu 6 Wochen) von anhaltender
Aggression bei Patienten mit mdfiger bis schwerer Alz-
heimer-Demenz, die auf nichtpharmakologische Methoden
nicht ansprechen und wenn ein Risiko fiir Eigen- und Fremd-
gefihrdung besteht.

Symptomatische Kurzzeitbehandlung (bis zu 6 Wochen) von
anhaltender Aggression bei Verhaltensstorung bei Kindern im
Alter ab 5]. und Jugendlichen mit unterdurchschnittlicher in-
tellektueller Funktion oder mentaler Retardierung, die gemdf$
DSM-IV-Kriterien diagnostiziert wurden.

Depotpraparat

Erhaltungstherapie der Schizophrenie bei Patienten, die zur-
zeit mit oralen Antipsychotika stabilisiert sind.
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= Dosierung

Oral Einnahme unabhingig von Nahrungsaufnahme; Nah-

rungsmittel beeinflussen die Resorption nicht (auler Losung:

inkompatibel zu griinem oder schwarzem Tee).
Schizophrenie (ohne Notfallsituation): Initial 1-2mg > bis
4 mg erhohen (schon ab 2. Tag méglich) > 4-6 mg (Einmal-
oder Zweimalgabe); 4-6 mg sind die Regel, max. 16 mg/Tag.
Manie im Rahmen bipolarer Stérungen: Initial 1 x taglich
2mg > 1-6 mg/Tag (hohere Dosis wurde bei Manie nicht
untersucht).
Altere Patienten (Schizophrenie und bipolare Stérung):
Initial 0,25-0,5mg 2 x taglich > Zieldosis 1 mg, in Einzel-
fillen > 4 mg/Tag erhéhen. Kontinuierliche Neubewertung
von Indikation und Dosis.
MaBige bis schwere Alzheimer-Demenz: Bei anhaltender
Aggression initial 2 x 0,25 mg, wenn erforderlich, um
2x0,25mg jeden 2. Tag erh6hen. Regeldosis 0,5 mg 2 x tig-
lich, manchmal - 1 mg 2 x tiglich. Bei anhaltender Aggres-
sion Anwendung nicht ldnger als 6 Wochen. Kontinuier-
liche Neubewertung von Indikation und Dosis.

[PS] Einschliefllich Metabolit 9-Hydroxy-Risperidon: 20-60 ng/
ml®,

Depotpraparat
Alle 2Wochen 25 mg tief intragluteal mit Spezialnadel
(abwechselnd in beide Seiten); manche Patienten be-
notigen 37,5 mg oder 50 mg alle 2 Wochen (max. 50 mg).
Eine Injektion in den Oberarm (deltoide Injektion) ist
verfiigbar.
Nach der ersten Depotinjektion muss aufgrund der Pharma-
kokinetik fiir die Dauer von mindestens 3 Wochen noch eine
orale Weiterbehandlung mit Risperidon erfolgen. Ab Beginn
der 4. Woche Ausschleichen der oralen Vormedikation tiber
mindestens eine Woche. Die Geschwindigkeit sollte sich
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nach den Eigenschaften der Vormedikation (u.a. sedierende
und/oder anticholinerge Wirkungen) und dem klinischen
Bild richten. Insbesondere bei Vorbehandlung mit Clozapin
wird ein dosisabhangiges Ausschleichen iiber mehrere Wo-
chen empfohlen. Unabhéngig von der Vormedikation sollte
eine Ausschleichphase von mindestens 2 Wochen bei persis-
tierender Positivsymptomatik und bekanntem hohem Rezi-
divrisiko gewihlt werden. Vor einer ersten Depotinjektion
ohne vorherige orale Gabe muss zunichst die Vertraglichkeit
oral getestet werden.

Dosiserhohung sollte nicht héufiger als alle 4 Wochen er-
folgen.

Altere Patienten: empfohlene Dosis 25 mg i.m. alle

2 Wochen.

Steady State ist nach der 4.Injektion (ab der 6. Woche) er-
reicht.

Bei Patienten, die in der Vergangenheit noch nie mit Rispe-
ridon behandelt wurden, sollte vor Behandlungsbeginn mit
Risperdal Consta die Vertraglichkeit der Substanz durch
Gabe von jeweils 1 mg Risperidon oral an 2 aufeinander-
folgenden Tagen iiberpriift werden.

Umstellung

== \/on anderen Antipsychotika: wenn moglich,
ausschleichendes Absetzen der vorherigen Behandlung,
wahrend Risperidon begonnen wird.

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Kopfschmerzen, Schlaflosigkeit, EPS.

Haufig Schwindel, Asthenie, Agitation, Tremor, Dyskinesien,
Dystonien, Arthralgien, Prolaktinerhdhung, verstirkter oder
verminderter Appetit, gastrointestinale Stérungen, abdominel-
ler Schmerz, Diarrh6, Obstipation, Dyspepsie, Gewichtszu-
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nahme, trockener Mund, Tachykardie, Fieber, Pneumonie,
Bronchitis, Infektionen der oberen Atemwege, Sinusitis, Harn-
wegsinfektionen, Konjunktivitis, Ohrinfektionen, Influenza,
Dyspnoe, Husten, verstopfte Nase, Verschwommensehen, pha-
ryngolaryngealer Schmerz, Thoraxschmerz, Riickenschmerzen,
Erythem, Odeme, Akathisie, Epistaxis, Hautausschlag, Angst,
Schlafstorungen, Depression, Fatigue, Schmerzen, Hypertonie,
Erbrechen, Ubelkeit, muskuloskeletale Schmerzen, Muskel-
spasmen, Harninkontinenz, Pyrexie.

Gelegentlich Haltungsschwindel, Gleichgewichtsstérungen,
Bewusstseinsverlust, Verminderung des Bewusstseinsgrades,
Storung der Aufmerksamkeit, Hypersomnie, Dysphonie,
Sprachstérungen, Koordinationsstorungen, zerebrovaskuldre
Ereignisse, QTc-Zeit-Verlingerung, EKG-Verdnderungen, AV-
Block, Schenkelblock, Vorhofflimmern, Sinusbradykardie, Pal-
pitationen, Synkopen, Dysarthrie, tardive Dyskinesien, Leuko-
penie, Leukozytose, Eosinophilie, Thrombozytopenie, Anédmie,
erhohte Serumglukose, yGT- und Transaminasenerhohung,
Temperaturerhohung, okuldre Hyperdmie, trockenes Auge,
Photophobie, Ohrenschmerzen, Tinnitus, Keuchen, Dysphagie,
Anorexie, Stuhlinkontinenz, Polydipsie, Dysurie, Harnreten-
tion, Pollakisurie, Hypasthesie, Hautldsionen, Hauterkrankun-
gen, Alopezie, Muskelschwéche, Nackenschmerzen, Anschwel-
len der Gelenke, Gelenksteifigkeit, Virus- und Atemwegsinfek-
tionen, Aspirationspneumonie, Lungenstauung, respiratorische
Storung, Lungenrasseln, Atemwegskongestion, Pruritus, Akne,
Hautverfirbung, Ekzem, seborrhoische Dermatitis, trockene
Haut, Hyperkeratose, Diabetes mellitus, Hyperglykdmie, Tonsil-
litis, Cellulitis, Infektion des Auges, lokalisierte Infektion, Akro-
dermatitis, Zystitis, Onychomykosis, Hypotension, orthostati-
sche Hypotension, Flush, Gesichtsédem, Gangstoérung, Durst,
Brustkorbbeschwerden, Brustschmerzen, Schiittelfrost, Uber-
empfindlichkeit, Amenorrhd, sexuelle Dysfunktion, erektile
Dysfunktion, Ejakulationsstérung, Galaktorrh6, Gynakomastie,
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Menstruationsstorung, vaginaler Ausfluss, Verwirrtheitszu-
stand, Manie, verminderte Libido, Nervositit, fehlende Reaktion
auf Stimuli, Krampfanfille, Dysgeusie, reduzierter Himatokrit,
Vertigo, Paristhesie, Gewichtsreduktion, erhéhte Cholesterine,
Urtikaria, Gastroenteritis, Koprostase, Flatulenz, Albtraume.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen (oder mit unbekannter
Hiéufigkeit) malignes neuroleptisches Syndrom, Korpertempe-
raturerniedrigung, Agranulozytose, diabetische Ketoazidose,
Glukosurie, diabetisches Koma, Hypoglykdmie, Hyperinsulin-
dmie, Hypertriglyzeridimie, SIADH, Wasserintoxikation,
zerebrovaskuldre Erkrankungen, Schlafapnoe-Syndrom, abge-
stumpfter Affekt, Hyperventilation, intestinale Obstruktion,
Pankreatitis, Rhabdomyolyse, Schuppen, Hypothermie, peri-
pheres Kiltegefiihl, Ikterus, Anorgasmie, Priapismus, Angio-
6dem, Titubation des Kopfes, Glaukom, Stérungen der Augen-
bewegung, Augenrollen, Lidrandverkrustung, Floppy-Iris-
Syndrom (s.unten), Sinusarrhythmie, Lungenembolie, Venen-
thrombose, Cheilitis, geschwollene Zunge, verzogerte
Menstruation, Stauungserscheinungen der Brust, Brustver-
groBlerung, Sekretion aus der Brust, Induration, anaphylaktische
Reaktion, Arzneimittelexanthem. Bei dlteren Patienten ambu-
lant erworbene Pneumonie.

Besonders zu beachten: intraoperatives Floppy-Iris-Syn-
drom wie bei » Paliperidon.

Zusatzliche NW bei Risperdal Consta: Die tiber die orale
Applikation hinausgehenden NW des Depotpréparats sind der
FI zu entnehmen.

= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei der Kombination mit zentral ddmpfenden
Substanzen einschliefSlich Alkohol und besonders auch
BZD; keine Kombination mit BZD i.v.
QTc-Zeit-Verlingerung wurde beobachtet. Vorsicht bei
Kombination mit anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.
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Tritt unter Risperidon eine arterielle Hypotonie auf, sollte
diese nicht mit Adrenalin, sondern Noradrenalin behandelt
werden, da durch Adrenalinumkehr ein weiterer Blut-
druckabfall auftreten kann.

Die Wirkung von Dopaminagonisten, z. B. Bromocriptin
oder L-Dopa, wird abgeschwicht.

Kombination mit Carbamazepin oder Johanniskraut-
Préparaten nur unter Kontrolle der Plasmakonzentratio-
nen. Es ist mit einer verminderten Bioverfiigbarkeit von
Risperidon zu rechnen durch Induktion von CYP3A4 und
P-Glykoprotein.

Wirkungsverstarkung von Antihypertensiva (insbesondere
a;-Rezeptorenblocker) moglich.

= Bewertung

[+] Geringes EPS-Risiko um 4mg; Dosierungen >10mg/Tag
nicht wirksamer, jedoch hoheres EPS-Risiko. Keine anticholi-
nergen Wirkungen. Relativ geringe sedierende Komponente. In
der Geriatrie und bei aggressivem Verhalten zurzeit - trotz An-
wendungsbeschrankungen - unverzichtbar.

[-] Haufig deutliche Prolaktinerh6hung. Risiken fiir ein meta-
bolisches Syndrom. Deutliches Risiko fiir QTc-Zeit-Erh6hung.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, EKG (QTc).

['] Vorsicht bei eingeschrinkter Leber- und Nierenfunktion
(4mg nicht iberschreiten; langsam aufdosieren), Krampfan-
fillen in der Anamnese, kardialen Risiken (langsam einschlei-
chen 2x0,5mg, Steigerung > 0,5-1mg/Tag), prolaktinahdngi-
gen Tumoren, Blutbildverdnderungen, M. Parkinson. Cave: Bei
psychotischen Symptomen bei Demenz, insbesondere bei
kardio- und zerebrovaskuldren Risiken bei Patienten >65].,
trotz Zulassung sehr sorgféltige Nutzen-Risiko-Abwéagung
(Risperidon ist das einzige zugelassene AAP bei Demenz und
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psychotischen oder Verhaltensstorungen fiir die Kurzzeitthe-
rapie).

[RS 3] Fallserien ergaben ein im Vergleich zu anderen Anti-
psychotika relativ unauffilligeres Risikoprofil. Wenn eine
Verordnung von Antipsychotika unumgénglich ist, sollte die
Wahl zwischen Olanzapin, Quetiapin oder an dritter Stelle auch
Risperidon erfolgen.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fur plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); die QTc-Zeit
verldangernde Komedikation unter EKG-Kontrolle.

Rivastigmin

Antidementivum.
Acetylcholinesterasehemmer. Zusétzlich Hemmung der
Butyrylcholinesterase (Bedeutung noch nicht gesichert).

Exelon (Novartis Pharma)

Kps. 1,5/ 3/ 4,5/ 6 mg (56, 112Kps.)

Lsg. 2mg=1ml (50/ 120 ml)

Exelon transdermales Pflaster (Novartis Pharma)

TTS 4,6 mg/24h [5cm?] (30, 60, 90); 9,5mg/24 h [10cm?] (30, 60, 90);
13,3mg/24h [15cm?] (30, 60, 90 Stck.)

= Indikationen
Leichte bis mittelschwere Alzheimer-Demenz.
Leichte bis mittelschwere Demenz bei idiopathischem
Morbus Parkinson.
Wahrscheinlich auch wirksam bei schwerer Alzheimer-
Demenz.
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Hinweise fiir Verbesserung der begleitenden Verhaltens-
storungen (BPSD).
Moderate Effekte bei vaskuldrer Demenz.

= Dosierung

Oral
Initial 2 x 1,5 mg verteilt auf 2 Einzeldosen zu den
Mabhlzeiten, - alle 2Wochen bis zur Erhaltungsdosis
6-12mg/Tag (2 Einnahmezeitpunkte). Wenn die
Behandlung langer als einige Tage unterbrochen wurde,
Wiederbeginn mit 2 x 1,5 mg und anschlieflende
Dosistitration.

Transdermales Pflaster
Initial 4,6 mg/24 h; nach 4 Wochen Erhéhung auf Erhal-
tungsdosis von 9,5 mg/24 h. Applikation einmal taglich
auf die Haut im oberen oder unteren Riickenbereich, an
Oberarm oder Brustkorb; bei Applikation im Bereich der
Oberschenkel oder im Bauchbereich verminderte Biover-
fiigbarkeit. Wenn die Behandlung lianger als einige Tage
unterbrochen wurde, ist sie mit 4,6 mg/24 h wiederaufzu-
nehmen. Pflasterwechsel nicht an der gleichen Stelle. Alte
Pflaster jeweils vorher entfernen.
Die transdermalen Pflaster mit einer Freisetzung von
9,5mg/24h fithren zu einer Wirkstoffexposition dhnlich
einer oralen Dosis von etwa 12 mg/Tag.
Patienten mit einer oralen Tagesdosis von 3 mg und 6 mg
Rivastigmin konnen auf 4,6 mg/24h, diejenigen mit einer
Tagesdosis von 12 mg Rivastigmin oral konnen auf
9,5mg/24h transdermale Pflaster umgestellt werden. Je
nach vorangegangener Vertriglichkeit der oralen Dosis
kann eine Umstellung bei Patienten mit einer Tagesdosis
von 9 mg Rivastigmin auf 9,5mg/24h oder 4,6 mg/24h
transdermale Pflaster erfolgen.
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[PS]5-13ng/ ml® (unmittelbar vor Wechsel des transdermalen
Pflasters), 8-20ng/ml 1-2h nach oraler Einnahme.

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Schwindel, Appetitlosigkeit, Ubelkeit, Erbrechen,
Diarrho.

Haufig Miidigkeit, Kopfschmerzen, Agitiertheit, Unwohlsein,
Bauchschmerzen, Gewichtsverlust, vermehrtes Schwitzen,
Tremor. Pflaster: Hautreaktionen an der Applikationsstelle.

Gelegentlich Schlaflosigkeit, Depression, Stiirze, Synkopen,
Bradykardien.

Sonstige NW Selten Krampfanfille, Angina pectoris, Magen-
und Duodenalulzera, Hautausschlag. Sehr selten Halluzinatio-
nen, Herzrhythmusstérungen, Bluthochdruck, EPS, Harn-
wegsinfekte, gastrointestinale Blutungen.

Gastrointestinale NW treten dosisabhéngig, insbesondere
zu Beginn der Behandlung und wihrend der Titrationsphase,
andere NW (z.B. zentral, kardiovaskular, respiratorisch) haufi-
ger wihrend der Erhaltungstherapie und ohne klare Dosisab-
hangigkeit auf; sie sind haufiger als bei Donepezil.

Das transdermale Pflaster hat im Vergleich zur oralen Gabe
eine bessere Vertréglichkeit.

Nach Handhabung eines transdermalen Pflasters kein Kon-
takt mit den Augen.

= Interaktionen: IRis 2
Keine Kombination mit Cholinomimetika oder -lytika,
depolarisierenden Muskelrelaxanzien vom Succinylcholin-
Typ, bradykardieauslosenden AM, z. B. B-Rezeptoren-
blockern. Cave: Auswahl der Anisthetika.
Rivastigmin unterliegt einem nichthepatischen Metabolis-
mus ohne Beteiligung des CYP-Systems, bislang sind keine
pharmakokinetischen Interaktionen bekannt.



304 Psychopharmaka von A bis Z

Es liegen Fallberichte zu QTc-Zeit-Verlangerung und vent-
rikuldren Arrhythmien bei AChE-I vor; regelméfiige Puls-
und ggf. EKG-Kontrollen v.a. zu Beginn der Therapie und
bei Kombination mit die QTc-Zeit verlingernden AM.

= Bewertung

[+] Kurze HWZ (vor Operationen wichtig). Sehr geringes Inter-
aktionspotenzial. Transdermales Pflaster mit besserer Vertrag-
lichkeit verfiigbar. Transdermal jetzt auch eine Zulassung fiir
Hochdosistherapie (13,3 mg/24 h).

[-] Haufiger Ubelkeit und Erbrechen als bei den anderen AChE-I
(nur in der oralen Darreichungsform), besonders wenn zu Be-
ginn zu schnell aufdosiert wird. Oral keine Einmalgabe maoglich.
Nutzen-Risiko-Relation bei allen AChE-I noch nicht befrie-
digend.

[R] Routinelabor. Regelmiéflig Puls und EKG-Kontrollen v.a. zu
Beginn. Anfallsanamnese.

[!] Vorsicht bei Nierenfunktionsstérungen: Dosisanpassung. Vor-
sicht bei bradykarden Herzrhythmusstérungen, Sick-Sinus-Syn-
drom, supraventrikuldren Erregungsleitungsstérungen, Asthma
bronchiale, obstruktive Lungenerkrankungen, Patienten mit er-
hohtem Risiko zur Bildung peptischer Ulzera und Krampfan-
fallen. Keine Verordnung bei schwerer Leber- und Niereninsuffi-
zienz.

[RS] Nicht relevant.
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Ropinirol

Medikament gegen Bewegungsstorungen.
Dopaminagonist; nichtergoliner D,/D;-Agonist, der Dopa-
minrezeptoren im Striatum stimuliert.

Adartrel (GlaxoSmithKline)
Tbl. 0,25/ 0,5/ 2mg (als HCI) (12, 28, 84Tbl.)

= Indikationen
Symptomatische Behandlung des mittelschweren bis schwe-
ren idiopathischen Restless-Legs-Syndroms (RLS).

= Dosierung

Initial 2 Tage 0,25 mg > in der 1. Woche 0,5 mg/Tag -> bei schwe-
rem RLS 2mg, max. 4mg. Einnahme kurz vor dem Schlafen-
gehen, auch bis zu 3 h vorher méglich.

= Nebenwirkungen
Sehr haufig Somnolenz, Synkopen, Ubelkeit.

Haufig Halluzinationen, Miidigkeit, iibermiflige Schlifrigkeit,
Augmentation (paradoxe Verschlechterung des RLS, entweder
zeitliche Vorverlagerung der Beschwerden im Tagesverlauf,
erhohte Intensitidt oder Ausbreitung der Symptome auf vorher
nicht betroffene Gliedmaflen) oder frithmorgendliches
Rebound-Phinomen, Nervositit, Schwindel, Erbrechen,
Schmerzen im Abdomen.

Gelegentlich Verwirrtheit, (orthostatische) Hypotonie.
Sonstige NW Impulskontrollstorungen (z.B. pathologisches

Spielen, Spielsucht), gesteigerte Libido, Hypersexualitit als NW
unter Dopaminagonisten.



306 Psychopharmaka von A bis Z

= Interaktionen: IRis 3
Die gleichzeitige Anwendung von Antipsychotika sollte
wegen gegenseitiger Wirkabschwéchung vermieden werden.
Vorsicht bei Kombination mit Inhibitoren von CYP1A2, z.B.
Ciprofloxacin, Enoxacin oder Fluvoxamin (» Anhang INT).
Bei Patienten, die mit dem Rauchen anfangen oder aufhé-
ren kann eine Dosisanpassung erforderlich sein wegen In-
duktion bzw. Deinduktion von CYP1A2.
Bei Frauen unter hormoneller Kontrazeption kann eine
Dosisanpassung erforderlich sein.

= Bewertung
[+] Neue Substanz zur wirkungsvollen Behandlung des RLS.
Positive Wirkung auf depressive Symptomatik bei RLS.

[-] Erhohtes NW-Profil. Mogliche Auswirkungen langfristiger
Verordnungen noch nicht geniigend bekannt.

[R] Routinelabor. Regelmifig Blutdruck in der Initialphase.

['] Vorsicht bei kardiovaskuldren Erkrankungen. Keine Verord-
nung bei Psychosen (dopaminagonistische Wirkung!), schwe-
ren Nieren- oder Leberfunktionsstorungen.

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft

wird abgeraten.

Rotigotin*

Medikament gegen Bewegungsstorungen.
Dopamiagonist, nichtergoliner Dopaminagonist an
D, _;-Rezeptoren.
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Leganto (Bayer)
Transderm. Pfl. 1/3mg/24h

Neupro (UCB)
Transderm. Pfl. 1/ 2/ 3/ 4/ 6/ 8mg/24h

= Indikationen
Symptomatische Behandlung des mittelschweren bis
schweren idiopathischen RLS.

= Dosierung
Initial 1mg/24h; wochentlich ggf. um 1mg/24h auf max.
3mg/24h. Alle 6 Monate Uberpriifung der Notwendigkeit.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Miidigkeit, Kopfschmerzen, Ubelkeit, Reaktionen
an der Applikationsstelle.

Haufig Reizbarkeit, Somnolenz, Schlafattacken, Schlafstorun-
gen, Hypertonie, Erbrechen, Dyspepsie, Libidostérungen.

Gelegentlich Storungen der Impulskontrolle (einschlief3lich
pathologisches Spielen, Zwangshandlungen), Hypotonie, fibro-
tische Komplikationen.

= Interaktionen:IRis 1
Die gleichzeitige Anwendung von Antipsychotika sollte
wegen gegenseitiger Wirkabschwichung vermieden werden.

= Bewertung

[+] Neue Substanz zur wirkungsvollen Behandlung des RLS.
Kaum Interaktionen.

[-] Deutliches NW-Profil. Mogliche Auswirkungen langfristi-
ger Verordnungen noch nicht gentigend bekannt.



308 Psychopharmaka von A bis Z

[R] Routinelabor. Initial regelmaflig Blutdruckkontrolle.

[!] Pflaster bei Magnetresonanztomographie oder Kardiover-
sion abnehmen (Pflaster enthalt Aluminium). Vorsicht bei kar-
dialen Vorerkrankungen. Keine Verordnung bei Psychosen
(dopaminagonistische Wirkung!) und schweren Leberfunkti-
onsstérungen.

[RS5] Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Sertindol*

Atypisches Antipsychotikum.
Indolderivat mit blockierender Wirkung an 5-HT,c)-
5-HTs-, 5-HT;-, D,- und a;-Rezeptoren.

Serdolect (Lundbeck)
Filmtbl. 4mg (30, 50, 100Tbl.); 12mg (50, Tbl.); 16/ 20mg (50, 100Tbl.)

= |ndikationen
Schizophrene Psychosen; aufgrund kardiovaskulédrer
Sicherheitsbedenken nur bei Patienten mit Unvertrdglich-
keit mindestens eines anderen Antipsychotikums.

= Dosierung
Initial Einmalgabe 4 mg, > schrittweise Erhdhung um 4 mg
alle 4-5Tage > 12-20 mg, max. 24 mg/Tag. Bei Unter-
brechungen >7 Tage erneut mit 4 mg/Tag.

[PS] 50-100 ng/ml®.
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Nebenwirkungen

Sehrhaufig Rhinitis, verstopfte Nase, Ausbleiben der Ejakulation.

Héufig Schwindel, Gewichtszunahme, dosisabhingige QTc-
Zeit-Verlangerung, orthostatische Hypotonie, Dyspnoe, Mund-
trockenheit, periphere Odeme, Paristhesie, Erythrozyturie,
Leukozyturie, Erektionsstérungen.

Gelegentlich TdP, Synkopen, Krimpfe, Bewegungsstérungen
(v.a. tardive Dyskinesien), Hyperglykdmie, Prolaktinerh6hun-
gen, Galaktorrho.

Sonstige NW

o

Selten malignes neuroleptisches Syndrom.

Dosisabhdngige QTc-Zeit-Verlangerung (im Durchschnitt
um 5%, bei > 1% Erhéhungen > 500 ms, damit verbunden
Arrhythmierisiko von 0,1-0,2%); bisher keine eindeutigen
Arrhythmien, keine Haufung von TdP, jedoch kardial be-
dingte Todesfdlle im Zusammenhang mit der Einnahme
von Sertindol.

Interaktionen: IRis 5

Vorsicht bei Kombination mit zentral ddimpfenden AM
und Alkohol.

Vorsicht bei Kombination mit Antihypertensiva.

Strikter Ausschluss von Pharmaka, die die QTc-Zeit
verlangern oder zu Hypokalidmie fiihren kénnen (z. B.
Amiodaron, Astemizol, Chinidin, Cisaprid, Erythromycin,
Dofetilid, Gatifloxacin, Lithiumsalze, Moxifloxacin, Sotalol,
Terfenadin, Thioridazin).

Keine Kombination mit Kalziumantagonisten (z. B.
Diltiazem, Verapamil).

CYP2D6-Inhibitoren (» Anhang INT), z. B. Fluoxetin und
Paroxetin, konnen die Plasmaspiegel von Sertindol um den
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Faktor 2-3 erh6hen (Cave: Kombination nur unter beson-
derer Vorsicht, u.a. niedrigere Erhaltungsdosis, EKG-Kon-
trolle) ebenso wie CYP3A4-Inhibitoren (z. B.Ketoconazol,
Itraconazol) (» Anhang INT). Der CYP3A4-Inhibitor
Erythromycin hatte keinen signifikanten Einfluss. Unter
Kombination mit Induktoren, insbesondere von CYP3A4
(» Anhang INT) wie Carbamazepin oder Phenytoin ist mit
beschleunigter Elimination von Sertindol zu rechnen.

Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend emp-
fohlen.

= Bewertung
[+] Selten EPS. Kaum Prolaktinerhohung. Geringe Sedierung.

[-] Nur bei Patienten, die mindestens ein anderes AAP nicht
vertragen haben. Sertindol ist ein AAP der 2.Wahl. Es gibt Auf-
lagen bei der Verordnung (s.FI). Nicht in Notfallsituationen
zur raschen Symptomreduktion geeignet. Voriibergehend vom
Markt genommen wegen kardialer Todesfélle und ungiinstiger
Nutzen-Risiko-Abwagung. Bei systematischer Nachuntersu-
chung ergab sich ein erhohtes Risiko nur fiir QTc-Zeit- Verlinge-
rungen. Durch hoheres kardiales Risiko im Vergleich zu ande-
ren AAP und aufwendigen EKG-Kontrollen deutlicher Nachteil
gegeniiber anderen AAP. Sehr hohe Interaktionsrisiken.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR. Strikte EKG-Uber-
wachung vor und wihrend der Behandlung (s. FI).

['1 Vorsicht bei leichten Leberfunktionsstorungen, Krampfen
in der Anamnese, Risiko erheblicher Elektrolytstérungen (Er-
brechen, Durchfall, kaliumausscheidende Diuretika), bekann-
tem Poor-metabolizer-Status (CYP2D6). Keine Verordnung bei
Herz-Kreislauf-Erkrankungen, M. Parkinson, Epilepsie, schwe-
ren Leberfunktionsstorungen.
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[RS 5] Eine unzureichende Datenlage erlaubt keine Risikoein-
schidtzung. Von einer Verordnung wihrend der Schwanger-
schaft wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plotzliche kardial be-
dingte Todesfélle erh6ht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmdgliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgféaltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Sertralin

Antidepressivum.
Selektiver Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI).

Zoloft (Pfizer Pharma)
Thbl. 50/ 100 mg (20, 50, 100Tbl.)
Lsg. 20mg/ml (60 ml)

= Indikationen
Depressive Erkrankungen, auch Rezidivprophylaxe depres-
siver Erkrankungen.
Panikstorung mit/ohne Agoraphobie.
Zwangsstorung.
Soziale Angststorung.
Posttraumatische Belastungsstorung (PTBS).
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= Dosierung
Depression, Zwangsstorung: Morgens 50 mg (niedrigste
wirksame Dosis und Erhaltungsdosis) - Steigerung um
50 mg pro Woche moglich, max. 200 mg/Tag.
Panikstérung, PTBS, soziale Angststérung: Beginn mit
25mg > nach einer Woche 50 mg > ggf. 50 mg je Woche er-
hohen, bis max. 200 mg/Tag.

[PS] 10-50 ng/m1®.

= Nebenwirkungen

Sehr haufig Schlaflosigkeit, Midigkeit, Kopfschmerzen,
Schwindel, Diarrho, Ubelkeit, Mundtrockenheit, Ejakulations-
verzogerung.

Haufig Zwangsgihnen, Albtrdume, Bruxismus, Angst, Agitiert-
heit, Erbrechen, Obstipation, Dyspepsie, Flatulenz, Anorexie, ver-
starkter Appetit, Tremor, erhohter Muskeltonus, Myalgien, Palpi-
tationen, Hitzewallungen, Schwitzen, Tinnitus, Geschmacksver-
anderungen, Sehstorungen, Pardsthesien, Erektionsstorungen,
verminderte Libido.

Gelegentlich Krampfanfille, Hyperkinesien, Hypisthesien,
Sprachstorungen, Migrane, Apathie, Tachykardie, Hypertonie,
Bronchospasmus, Dysphagie, Gewichtsabnahme oder -zunah-
me, Alopezie, Urtikaria, Miktionsstorungen, Sexualstorungen
bei der Frau.

Sonstige NW Selten erhohtes Serumcholesterin, Hypoglyka-
mie, Erhohung der Transaminasen, verdnderte Leberfunktion,
schwere Leberfunktionsstérungen, Hepatitis, Dermatitis,
Harninkontinenz, Priapismus. Bei Uberdosierung kann das
QTc-Intervall verlangert sein. In Einzelfillen Leukopenie,
Thrombozytopenie, Hyponatridmie, zentrales Serotoninsyn-
drom, SIADH, dann v.a. bei ilteren Patienten. Alteration der
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Thrombozytenfunktion mit selten verlangerter Blutungszeit
und/oder Anzeichen einer Blutung unter Antidepressiva mit
(selektiver) Hemmung der Serotoninwiederaufnahme. Absetz-
syndrome sind unter Sertralin haufig.

Interaktionen: IRis 3

Keine Kombination mit MAOH (MAOH friihestens 7 Tage
nach Absetzen von Sertralin ansetzen; Sertralin kann

14 Tage nach Absetzen eines irreversiblen MAOH bzw.

2 Tage nach Absetzen von Moclobemid gegeben werden).
Keine Kombination mit Linezolid (Antibiotikum,
schwacher, reversibler, nichtselektiver MAOH).

Keine Kombination mit Pimozid (erhohte Pimozid-Spiegel,
Ursache unbekannt).

Grapefruitsaft meiden (Moglichkeit erhhter Plasma-
spiegel von Sertralin).

Keine Kombination mit serotonergen Substanzen, z. B.
Triptanen, Tryptophan, Ondansetron, TZA, Johanniskraut-
Préparaten, Tramadol. Fallbericht tiber zentrales Sero-
toninsyndrom mit Bupropion.

Keine Kombination mit Lamotrigin. Sertralin hemmt
Glukuronosyltransferase UGT1A4. Sie ist Schliisselenzym
der Glukuronidierung von Lamotrigin.

Vorsicht bei Kombination mit (Thiazid-)Diuretika und
ACE-Hemmern (Hyponatridmierisiko).

Keine pharmakokinetischen oder -dynamischen Interakti-
onen mit Alkohol bekannt, dennoch sollte auf gleichzeiti-
gen Alkoholkonsum moglichst verzichtet werden.

Wenn neben SSRI NSAID, Thrombozytenaggregations-
hemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet werden
mussen, sollten Substanzen mit fehlender relevanter Affini-
tdt zum Serotonintransporter wie Mirtazapin vorgezogen
werden.
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= Bewertung

[+] Nicht sedierend. Keine Gewichtszunahme. Relativ geringes
Interaktionspotenzial. Sertralin ist der einzige SSRI, der nicht zu
einer Prolaktinerh6hung fithrt. Positiv mehrfach untersucht als
Antidepressivum nach Myokardinfarkt. Fiir die Rezidivprophy-
laxe, wie auch Venlafaxin, zugelassen. Bei eingeschrinkter
Nierenfunktion Dosisanpassung nicht nétig. In einer Meta-
analyse wird Sertralin - neben Citalopram, Escitalopram, Mirta-
zapin, Venlafaxin - als Mittel der 1. Wahl genannt.

[-] Anfingliche Ubelkeit. Diarrho héufiger als bei anderen
SSRI. Dosistitration bei hoherer Dosis nétig.

[R] Routinelabor, Elektrolyte (Cave: Hyponatridmie, besonders
bei ilteren Patienten), EKG empfohlen. Risiko fiir Himorrhagie
abkldren. Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei eingeschrinkter Leberfunktionsstérung (Dosis-
anpassung, engmaschige Laborkontrollen), erhéhter Blutungs-
neigung und bei Krampfneigung. Zu Beginn der Therapie, be-
sonders bis zum Alter von 24].: engmaschiges Monitoring der
Suizidalitit wie bei allen Antidepressiva. Vorsicht bei einge-
schrankter Leberfunktion (Dosisanpassung). Erhohtes Osteo-
poroserisiko unter Langzeitmedikation bei élteren Menschen.
Keine Verordnung bei schwerer Leberfunktionsstorung, insta-
biler Epilepsie.

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten. Muss allerdings in der Schwangerschaft ein An-
tidepressivum zwingend verordnet werden, erscheint Sertralin
am wenigsten risikoreich.
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Sildenafil

Medikament zur Behandlung der erektilen Dysfunktion.
Selektiver Inhibitor der Phosphodiesterase Typ 5 (PDE-5).

Valedonis (TEVA)
Filmtbl. 25/ 50/ 75/ 100 mg
Kautbl. 50/ 100mg
Viagra (Pfizer)

Tbl. 25 mg (4Tbl.)

Tbl. 50/ 100mg (4, 12Tbl.)

Indikationen

Erektile Dysfunktion jeglicher Genese, insbesondere auch
bei gesicherter organischer Ursache (z. B. bei Diabetes,
Riickenmarkverletzungen).

Sildenafil wirkt auch bei substanzinduzierter erektiler
Dysfunktion unter SSRI oder Antipsychotika.

Sildenafil wirkt nur bei sexueller Stimulation, kein pharma-
kologischer Effekt auf die Libido.

Dosierung

Initial 50 mg pro Bedarfsanwendung, ggf. Dosisreduktion
auf 25 mg bzw. Dosissteigerung auf max. 100 mg.
Einnahme bei Bedarf ca. 1h vor sexueller Aktivitat.
Hochstens eine Bedarfsanwendung pro Tag.

Patienten >65].: mit 25 mg beginnen.

Nebenwirkungen

Sehr haufig Kopfschmerzen.

Haufig Schwindel, Sehstérungen, Verdnderungen des Farb-
sehens, Flush, verstopfte Nase, Dyspepsie.
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Gelegentlich Somnolenz, Hypdsthesie, Bindehautstérungen,
Augenstorungen, Tranenflussstorung, Vertigo, Tinnitus, Palpi-
tationen, Tachykardie, Erbrechen, Ubelkeit, trockener Mund,
Hautausschlag, Myalgie, Brustschmerzen, Miidigkeit, Hima-
turie, Himatospermie, Penisblutung.

Selten Uberempfindlichkeitsreaktionen, Schlaganfall, Synko-
pen, Taubheit, Herzinfarkt, Vorhofflimmern, Hypertonie, Hypo-
tonie, Nasenbluten.

Sonstige NW Sehr selten und in Einzelfillen bzw. mit unbekann-
ter Haufigkeit transitorische ischdmische Attacke, rezidivierende
Krampfanfille, Gesichtsfelddefekte, ventrikuldre Arrhythmie,
instabile Angina pectoris, plotzlicher Herztod, Stevens-Johnson-
Syndrom, toxisch epidermale Nekrolyse, Priapismus, prolongier-
te Erektion. Berichte tiber Muskelschmerzen, v.a. wenn Sildenafil
haufiger als empfohlen eingenommen wurde.

0 Bei einseitigem plotzlichem Sehverlust nach Anwendung
von PDE-5-Inhibitoren ist die Einnahme sofort einzustellen.
Cave: Plotzlicher NetzhautgefaBverschluss; nichtarterii-
tische anteriore ischamische Optikusneuropathie (NAION).

= Interaktionen: IRis 4
Addition des blutdrucksenkenden Effekts von Antihyper-
tensiva oder anderen Substanzen mit blutdrucksenkenden
Eigenschaften méglich.
Erhohung der Plasmakonzentration durch CYP3A4-Inhibi-
toren wie Cimetidin, Erythromycin, Indinavir, Ritonavir
oder Grapefruitsaft (> Anhang INT).
Mit beschleunigter Elimination und verminderter
Wirkung ist bei Einnahme von CYP3A4-Induktoren,
z.B. Carbamazepin, zu rechnen.
Erhohte Sildenafil-Plasmakonzentrationen bei Patienten
>65].
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0 Bei gleichzeitiger Anwendung von Nitraten (z. B. Glyce-
roltrinitrat) oder anderen NO-Donatoren (z.B. Molsidomin,
Nitroprussid-Natrium) ist eine Potenzierung hypotensiver
Effekte moglich. Von einer Kombination mit a-Adrenozep-
torenblockern ist ebenfalls abzuraten.

= Bewertung
[+] Effektives und gut vertragliches Medikament gegen erektile
Dysfunktion.

[-] Vor der Ersteinnahme miissen Interaktionen, kardiales Risi-
ko und Kontraindikationen sorgfiltig beachtet werden.

[R] Routinelabor. Kardiovaskuldrer Status.

['] Vorsicht bei Nieren- oder Leberinsuffizienz (erhohte Silde-
nafil-Plasmakonzentrationen): mit 25 mg beginnen. Vorsicht bei
anatomischen Penismissbildungen, priadisponierenden Erkran-
kungen fiir Priapismus (z.B. Sichelzellenanidmie, Plasmozytom,
Leukdmie), Gerinnungsstérungen, peptischen Ulzera. Keine
Verordnung bei erblich bedingter Retinaerkrankung (z.B. Reti-
nitis pigmentosa), Galaktose-Stoffwechselstorungen, schwerer
Leberinsuffizienz, schweren Herz-Kreislauf-Erkrankungen (z. B.
instabile Angina pectoris, schwere Herzinsuffizienz, Hypoto-
nie mit RR<90/50 mmHg), Patienten mit kiirzlich erlittenem
Schlaganfall oder Herzinfarkt (<3-6Monate), Schlafapnoe-
Syndrom, NAION in der Anamnese.

[RS] Nicht relevant.

Sulpirid

Antipsychotikum, niedrigpotent.
Benzamid; D,-Blocker, auch antihistaminerge und anticho-
linerge Wirkungen, a;-Rezeptorenblocker.
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Dogmatil (Sanofi Aventis)

Kps. 50mg (20, 50, 100 Kps.)

Tbl. 200mg (20, 50, 100Tbl.) (Dogmatil forte)
Saft 5mg=1ml (200 ml Lsg.)

Amp. 100mg/2 ml (5Amp.)

= Indikationen

Oral
Akute und chronische Schizophrenie.
Depressive Storungen, wenn die Behandlung mit einem
anderen Antidepressivum erfolglos war oder nicht durchge-
fiihrt werden kann.

Parenteral (i.m.-Injektion)
Zur Initialbehandlung bei beiden Indikationen.

= Dosierung

Oral
Schizophrenie: Einschleichend 300 mg (3 x % Tbl.), dann
bis > 1000 mg (ambulant), max. bei therapieresistenter
Schizophrenie > 1600 mg/Tag (stationir). Niedrige Dosis
hat moglicherweise aktivierende Komponente und positive
Wirkung auf Negativsymptomatik.
Depression: 100-300 mg/Tag.

[PS] 200-1000 ng/ml®.

Parenteral (i.m.)
200-1000 mg/Tag.

= Nebenwirkungen
Entsprechend » Amisulprid. Keine Detailbeschreibungen, weil
von dem Préparat abgeraten wird.
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= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei der Kombination mit sedierend wirksamen
Substanzen einschlieSlich Alkohol. Keine Kombination mit
L-Dopa oder Dopaminagonisten.
Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit verldngern oder
zu Hypokalidmie fithren konnen, nur unter sorgfaltiger
Kontrolle (» Hinweis).
Kann in Verbindung mit AM, die stimulierend auf das ZNS
wirken (z. B. Appetitziigler, Asthmamittel), verstarkte Un-
ruhe, Nervositit, Angst und Erregung bewirken.

= Bewertung
[+] Relativ geringes EPS-Risiko (teilweise AAP-Eigenschaften).

[-] Deutliche Prolaktinerhdhung. Verordnung bei jungen
Frauen eher vermeiden. Deutlich erhohtes Risiko fiir QTc-Zeit-
Verlangerung. Sedierende Wirkung. Wegen Prolaktinerhhung
und Interaktionsrisiko sollte es als Antidepressivum nicht ver-
ordnet werden. Eine Notwendigkeit zur Verordnung bei Schi-
zophrenie besteht seit Zulassung von Amisulprid nicht.

[R] Routinelabor. BZ, Blutfette, Prolaktin. Gewicht, EKG. An-
fallsanamnese.

['1 Vorsicht bei Nierenfunktionsstorungen, schweren Leber-
funktionsstérungen. Besondere Vorsicht bei kardiovaskuldren
Erkrankungen. Keine Verordnung bei M.Parkinson, Manie,
Epilepsie.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschétzung.
Von einer Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.
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Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480 ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfdltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Tadalafil*

Medikament zur Behandlung der erektilen Dysfunktion.
Selektiver Inhibitor der Phosphodiesterase Typ 5
(PDE-5).

Cialis (Lilly)

Tbl. 5mg (14, 28Tbl.)
Tbl. 10mg (4Tbl.)

Tbl. 20mg (4, 8, 12Tbl.)

= |ndikationen
Erektile Dysfunktion.
Lange Wirkungsdauer (bis zu 24-36h).
Tadalafil wirkt nur bei sexueller Stimulation, kein pharma-
kologischer Einfluss auf die Libido.

= Dosierung
10 mg mindestens 30 min vor erwarteter sexueller Aktivitat.
Bei ausbleibender Wirkung Dosis auf max. 20 mg erhohen.
Wirkungseintritt nach etwa 30 min und bis zu 24-36h an-
haltend.
Einnahmehdufigkeit 1 x taglich.
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Voraussetzung fiir die tigliche Einnahme ist ein Anspre-
chen auf die Einnahme nach Bedarf. Die empfohlene Dosis
ist 1 x taglich 5mg jeweils zur etwa gleichen Tageszeit.

= Nebenwirkungen

Haufig Kopfschmerz, Hautrotung, verstopfte Nase, Dyspepsie,
gastrodsophagealer Reflux, Riickenschmerzen, Muskelschmer-
zen, Schmerzen in den Extremititen.

Gelegentlich Verschwommenes Sehen, Empfindungen, die als
Augenschmerzen beschrieben wurden, Tachykardie, Palpitatio-
nen, Hypotonie (v.a. wurde dies berichtet, wenn Tadalafil von
Patienten eingenommen wurde, die bereits mit Antihypertensi-
va behandelt wurden), Hypertonie, abdominelle Beschwerden,
gastroosophagealer Reflux, Hautausschlag, Hyperhidrosis
(Schwitzen), Brustschmerz.

Sonstige NW Schlaganfall (einschl. hamorrhagische Ereignis-
se), Synkopen, voriibergehende ischdmische Attacken, Migréne,
Krampfanfille, voriibergehende Amnesie (Geddchtnisstorung),
Gesichtsfeldausfall, Schwellung der Augenlider, Bindehaut-
rétung, NAION, Augenvenenverschluss, plotzliche Schwer-
horigkeit oder Taubheit, Myokardinfarkt, instabile Angina
pectoris, ventrikuldre Arrhythmien, Epistaxis (Nasenbluten),
Urtikaria, Stevens-Johnson-Syndrom, exfoliative Dermatitis,
lang andauernde Erektionen, Priapismus, Gesichtsodem, plotz-
licher Herztod.

0 Bei einseitigem plotzlichem Sehverlust nach Anwendung
von PDE-5-Inhibitoren ist die Einnahme sofort einzu-
stellen. Cave: Pl6tzlicher NetzhautgefaBBverschluss;
nichtarteriitische anteriore ischamische Optikusneuro-
pathie (NAION).
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= Interaktionen: IRis 4
Addition des blutdrucksenkenden Effekts von Antihyper-
tensiva oder anderen Substanzen mit blutdrucksenkenden
Eigenschaften maoglich.
Erhohung der Plasmakonzentration durch CYP3A4-Inhibi-
toren wie Erythromycin, Indinavir, Ritonavir oder Grape-
fruitsaft (» Anhang INT).
Mit beschleunigter Elimination und verminderter
Wirkung ist bei Einnahme von CYP3A4-Induktoren,
z.B. Carbamazepin, zu rechnen.

0 Bei gleichzeitiger Anwendung von Nitraten (z. B. Glyce-
roltrinitrat) oder anderen NO-Donatoren (z.B. Molsidomin,
Nitroprussid-Natrium) ist eine Potenzierung hypotensiver
Effekte moglich. Von einer Kombination mit a-Adrenozep-
torenblockern ist ebenfalls abzuraten.

= Bewertung

[+] Effektives Medikament gegen erektile Dysfunktion mit lan-
gerer Wirkungsdauer als bei Sildenafil und Vardenafil. Keine
Dosisanpassung bei dlteren Mannern oder Diabetes notwendig.

[-] Interaktionen und kardiales Risiko miissen sorgfiltig vor je-
der Ersteinnahme beachtet werden.

[R] Routinelabor. Kardiovaskuldrer Status.

['1 Vorsicht bei Nieren- oder Leberinsuffizienz: max. 10 mg.
Vorsicht bei anatomischen Penismissbildungen, pradisponie-
renden Erkrankungen fiir Priapismus (z.B. Sichelzellenandmie,
Plasmozytom, Leukdmie). Keine Verordnung bei Méannern mit
kardialen Erkrankungen, denen von sexueller Aktivitit abgera-
ten wird, Herzinfarkt wihrend der vorangegangenen 90 Tage,
instabiler Angina pectoris oder Angina pectoris, die wihrend
sexueller Aktivitdt auftrat, Herzinsuffizienz (NYHAII oder
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hoher) wihrend der letzten 6 Monate, unkontrollierten Arrhy-
thmien, Hypotonie (<90/50 mmHg), unkontrollierter Hyper-
tonie, Schlaganfall wihrend der vorangegangenen 6Monate,
NAION in der Anamnese, Galaktosestoffwechselstérungen.

[RS] Nicht relevant.

Temazepam

Hypnotikum.
1,4-Benzodiazepin, HWZ 5-14h.

Planum (Pfizer)

Kps. 10mg (10, 20, 30 Kps.) (Planum mite)
Kps. 20mg (10, 20, 30Kps.)

Remestan (MEDA Pharma)

Kps. 10mg (10, 20 Kps.) (Remestan mite)
Kps. 20mg (10, 20Kps.)

Indikationen
Kurzzeitbehandlung von Schlafstorungen; nur bei Schlaf-
storungen von klinisch bedeutsamem Schweregrad.

Dosierung

10-20 mg; max. 40 mg 1-2h vor dem Schlafengehen
(langsame Absorption).

Als Anxiolytikum 2-3 x 10 mg.

Altere Patienten: max. 10 mg/Tag.

Nebenwirkungen

Keine Haufigkeitsangaben vom Hersteller. Es werden nur die wich-
tigsten NW genannt: Benommenbheit, Sedierung, Kopfschmerzen,



324  Psychopharmaka von A bis Z

Sehstorung, Schwindel, Ataxie. Bei dlteren Patienten erhohtes
Risiko fiir Stiirze und Knochenbriiche. Verminderte Libido.

Bei hohen Dosen sind, besonders bei ilteren Patienten,
Hang-over-Effekte mit verminderter psychomotorischer Leis-
tungsfahigkeit und Reaktionsbereitschaft (eingeschrinkte Ver-
kehrstiichtigkeit, eingeschrinkte Leistungsfihigkeit bei Alltags-
tatigkeiten) bekannt.

Unter Temazepam sind paradoxe Disinhibitionsphanomene
moglich: Agitiertheit, Euphorisierung, Erregungszustinde,
Schlaflosigkeit und Aggressivitit. Sie treten unter héherer
Dosierung und besonders bei dlteren Menschen haufiger auf.

= Interaktionen: IRis 2
Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschliefSlich Alkohol, Narkoanalgetika,
Muskelrelaxanzien, B-Rezeptorenblockern, Antihyperten-
siva und AM, die die Atemfunktion beeinflussen konnen,
besonders bei Risikopatienten und im Alter.

= Bewertung
[+] Keine Kumulationsneigung. Aufgrund der HWZ fiir Durch-
schlafstérungen besonders geeignet.

[-]1 Abhéngigkeitsrisiko. Ternazepam sollte nicht bei Einschlaf-
storungen verordnet werden (dafiir eher Zaleplon, Zolpidem,
Zopiclon). Hang-over-Effekte bei hoherer Dosierung verstarkt
moglich.

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.

['] Langfristige Gaben von BZD insbesondere bei Risikogrup-
pen (dltere, internistisch kranke und Demenzpatienten) mog-
lichst vermeiden. Keine Verordnung bei schwerer Leberfunk-
tionsstorung, Myasthenia gravis, Schlafapnoe-Syndrom, Ataxie,
schwerer Ateminsuffizienz.
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[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Thioridazin

Konventionelles trizyklisches Antipsychotikum,
niedrigpotent.
Phenothiazin.

Melleril (AWD Pharma)
Drg. 25 mg (20, 50, 100 Drg.); 100 mg (20, 50 Drg.)
Tbl. 30/ 200 mg (20, 50, 100Tbl.) (Melleril retard)

Indikationen

Chronische Formen schizophrener und anderer Psychosen,
bei denen psychomotorische Unruhe und Erregungszustinde
im Vordergrund stehen.

Dosierung
3x25mg - max. ambulant 200 mg, stationdr 500 mg/Tag.

Nebenwirkungen

Alle typischen NW unter trizyklischen Antipsychotika sind
moglich: z.B. EPS, Prolaktinerhdhung, Sedation, Gewichts-
zunahme, Hypotension, gastrointestinale Beschwerden, dosis-
abhingige QTc-Zeit-Verlingerung. Keine Detailbeschreibung,
weil von dem Préparat abgeraten wird.

Interaktionen: IRis 5

Vorsicht bei der Kombination mit anderen zentral wirk-
samen Substanzen und mit Alkohol.

Keine Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit verlan-
gern oder zu Hypokalidmie fithren konnen (» Hinweis).
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Aufgrund der starken anticholinergen Komponente gibt es
sehr viele pharmakodynamische Wechselwirkungen.

Bei Kombination mit Lithiumsalzen erhohtes Risiko fiir EPS.
Die Wirkung von Dopaminagonisten, z. B. Bromocriptin,
Amantadin oder L-Dopa wird abgeschwiécht.

Keine Kombination mit CYP2Dé6-Inhibitoren, z.B.
Paroxetin, Fluoxetin oder Melperon (» Anhang INT), eben-
so keine Anwendung bei Patienten mit genetisch
bedingtem nicht aktivem CYP2Dé.

Vor Kombinationen wird www.psiac.de dringend empfohlen.

= Bewertung
[+] Keine Vorteile.

[-] Starke anticholinerge Komponente. Hohes kardiotoxisches
Risiko. Sehr hohes Interaktionsrisiko. Wegen vorhandener risi-
kodrmerer Alternativen ist von einer Verordnung dringend
abzuraten.

[R] Routinelabor mit Elektrolyten. BZ, Blutfette. Gewicht. Hau-
fig EKG (QTc).

[!1 Vorsicht bei Leber- und Nierenfunktionsstérungen, Harn-
retention, chronischer Obstipation. Keine Verordnung bei kar-
dialen Storungen (hohes kardiotoxisches Risiko), M. Parkinson,
Blutbildungsstorungen, Epilepsie, Glaukom.

[RS5] Wenige Fallbeobachtungen, bei denen keine Fehlge-
burten beobachtet wurden, erlauben keine Risikoeinschitzung.
Von einer Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fiir plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmaBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
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regelmdBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verldngernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfiltiger Nutzen-Risiko-Abwéagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Tianeptin®

Trizyklisches Antidepressivum, Serotonin-Reuptake-
Enhancement (SRE).

Tianeurax (neuraxpharm)
Thl. 12,5mg (20, 50, 100Tbl.)

= |ndikationen
Episoden einer Major Depression

= Dosierung
12,5mg 3 x taglich vor oder wahrend der Mahlzeiten.
Bei élteren Patienten 2 x 12,5 mg, bei Nierenfunktions-
storungen Dosisanpassung.

[PS] 30-80 ng/ml®,

= Nebenwirkungen

Héaufig Anorexie, Albtraume, Schlaflosigkeit, Schlifrigkeit,
Schwindel, Kopfschmerzen, Tremor, beeintrichtigtes Sehver-
mogen, Herzrasen, Herzklopfen, Extrasystolen, Brustschmerz,
Hitzewallungen, Dyspnoe, trockener Mund, Darmtréigheit,
Bauchschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen, Dyspepsie, Diarrhd,
Blahungen, Sodbrennen, Riickenschmerzen, Myalgie, Asthenie,
Globusgefiihl.
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Sonstige NW Selten AM-Missbrauch und Abhéngigkeit, beson-
ders bei Patienten <50]. mit fritherem Alkohol- oder Drogen-
missbrauch. Selten makulopapularer oder erythematoser Aus-
schlag, Juckreiz, Nesselsucht. Einzelfille von erhohten Leberen-
zymwerten und Hepatitis.

= Interaktionen: IRis 1
Keine Kombination mit MAOH.
Mit Mianserin wurde in Tierstudien eine antagonistische
Wirkung beobachtet.
Sehr geringes pharmakokinetisches Interaktionspotenzial,
da der Metabolismus von Tianeptin vorwiegend durch
B-Oxidation und nicht tiber das Cytochrom-P450-System
erfolgt.
Von gleichzeitigem Konsum von Alkohol wird abgeraten.

= Bewertung
[+] Wenige NW vergleichbar mit SSRI bei geringerer Rate sexu-
eller Funktionsstorungen. Sehr geringes Interaktionsrisiko.

[-] Nachteil der Notwendigkeit einer 3-mal téglichen Einnah-
me. Risiko bei Abhingigkeitserkrankungen. Der klinische Nut-
zen im Vergleich zu anderen Antidepressiva ist zzt. noch nicht
abzuschitzen. Wenige wissenschaftliche Untersuchungen im
Vergleich zu anderen Antidepressiva, obwohl z. B. in Frankreich
schon sehr lange auf dem Markt.

[R] Routinelabor. Elektrolyte. EKG und RR empfohlen.

['1 Vorsicht bei schweren Nierenfunktionsstorungen, un-
mittelbar bevorstehendem Eingriff mit Allgemeinanésthesie
(wenn moglich, 24-48h vor Eingriff Beendigung der Behand-
lung). Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von
24].: engmaschiges Monitoring der Suizidalitit wie bei allen
Antidepressiva. Cave: zuriickliegende Alkohol- oder Substanz-
abhéngigkeit.
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[RS 5] Vor der Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird
abgeraten, weil Daten fehlen.

Topiramat

Antikonvulsivum.

Topamax (Janssen-Cilag)
Filmtbl. 25/ 50/ 100/ 200 mg
Hartkps. 25/ 50 mg

= Indikationen
Topiramat ist in der Psychiatrie fiir keine Indikation
zugelassen.
Es besteht aber eine Off-label-Indikation bei der Alkohol-
riickfallprophylaxe, bei Bulimia nervosa, Binge-Eating-
Storung und Adipositas.

= Dosierung
Beginn mit 25 mg/Tag > wochentlich um 25 mg/Tag bis zur
Zieldosis, max. 500 mg/Tag.
Dosen fiir unterschiedliche Indikationen: Alkoholabhén-
gigkeit: bis 300 mg/Tag, Bulimia nervosa: 100-400 mg/Tag,
Binge-Eating-Storung: 200-600 mg/Tag, Adipositas
100-400 mg/Tag und Epilepsie: 100-200 mg/Tag, Migrine-
prophylaxe: 50-100 mg/Tag.
Dosis auf 2 Einzelgaben verteilen (morgens und abends).

[PS] Unter Steady State nach Gabe von tdglich 100mg:
1,36-2,24 pg/ml®,
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= Nebenwirkungen

Sehr hdufig Gewichtsabnahme, Parésthesien (ggf. Kaliumsub-
stitution), Miidigkeit, Schwindel, Geschmacksstérungen, Ubel-
keit, Diarrh6, Nasopharyngitis, Fatigue, affektive Storungen.

Haufig Anorexie, Andmie, mnestische und kognitive Stérun-
gen, eingeschrankte psychomotorische Storungen, Tremor,
Gleichgewichtsstorungen, Dysarthrie, Gangstorung, Insomnie,
Sedierung, Angst, Dyspnoe, Nephrolithiasis, Arthralgien,
Muskelprobleme, Alopezie, Pruritus, Sehstérungen, Tinnitus,
Ohrenschmerzen.

Selten Leberfunktionsstdrungen, Engwinkelglaukom.

= Interaktionen: IRis 3
Topiramat ist ein schwacher Induktor von CYP3A4, da-
durch kann die Wirksamkeit anderer AM herabgesetzt
sein. Bei Dosen von 200-800 mg Topiramat besteht die
Moglichkeit einer verminderten kontrazeptiven Wirksam-
keit durch Abfall der Wirkspiegel von Ethinylestradiol um
bis zu 30%. Es wird die Einnahme eines Kontrazeptivums
mit einem Ostrogengehalt von nicht weniger als 35 ug
pro Tablette empfohlen.
Topiramat ist ein schwacher Inhibitor von CYP2C19, bis-
her ohne Hinweis auf eine klinische Relevanz.
Carbamazepin und Phenytoin reduzieren die Plasmakon-
zentration von Topiramat, Zugabe oder Absetzen kann eine
Anpassung der Dosierung von Topiramat erfordern.
Die Lithium-Spiegel kénnen ansteigen, sollten daher nach
An- und Absetzen von Topiramat tiberwacht werden.

= Bewertung

[+] Vielseitige Indikationen, aber off label (s. oben, » Indikatio-
nen). Topiramat ist nur in den Indikationen Epilepsie und
Migraneprophylaxe zugelassen.
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[-] Risiko fiir Nephrolithiasis erhoht.

[R] Routinelabor; regelmaflig Kontrollen des Blutbildes und der
Nierenfunktion.

[11 Vorsicht bei Nieren-und Leberinsuffizienz und bei ilteren
Patienten. Cave: Unter Antikonvulsiva scheint das Risiko fur
das Auftreten von Suizidalitat bei depressiven Patienten leicht
erhoht zu sein: sorgféltiges Monitoring! Keine Verordnung bei
Nieren- oder Leberinsuffizienz, metabolischer Azidose, Neph-
rolithiasis, Dehydratation, Glaukom.

[RS 5] Fiir Topiramat im 1. Trimenon besteht ein erhohtes Risi-
ko fiir kongenitale Fehlbildungen. Das Risiko fiir ein zu geringes
Geburtsgewicht ist erhoht. Von einer Verordnung wihrend der
Schwangerschaft wird abgeraten.

Tranylcypromin*

Antidepressivum.

Irreversibler nichtselektiver Monoaminoxidasehemmer
(MAOH). Abklingen der MAO-Hemmung nach Absetzen
innerhalb von 7-10 Tagen.

Jatrosom N (esparma)
Thbl. 10/ 20mg (20, 50, 100 Tbl.)

= Indikationen
Depressive Syndrome unabhdngig von ihrer nosologischen
Zuordnung.
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= Dosierung
Initial 10 mg (morgens) > Steigerung 10 mg pro Woche >
20-40mg (1-3 x taglich); max. 60 mg/Tag (stationdr).
Letzte Verordnung nicht nach 15 Uhr.
Altere Patienten: langsamere Dosissteigerung.

[PS] Messung nicht sinnvoll.

= Nebenwirkungen
Sehr hdufig Hypotonie, orthostatische Dysregulation, Schlaf-
stérungen.

Haufig Schwiche, Miidigkeit, Schwindel, Angstzustinde,
Agitiertheit, Unruhe, Mundtrockenheit, Palpitationen, Hyper-
tonie, Gewichtszunahme oder -abnahme.

Gelegentlich Hypertensive Krisen.

Sonstige NW Selten Andmien, Leukopenie, Neutropenie,
Agranulozytose, Thrombopenie, zerebrale Krampfanfille,
Leberfunktionsstorungen, Anstieg der Leberenzymaktivitit,
Odeme, Akkommodationsstérungen, Obstipation, Diarrh,
Schwitzen. Muskelschmerzen, Gelenkschmerzen. Sehr selten
Halluzinationen, Verwirrtheit, Hyperthermie, Haarausfall,
SIADH.

0 Warnung vor jeglicher Selbstmedikation!

© Tyraminarme Diit erforderlich. Zu meiden sind: Kase
(besonders reifer, alter Kase; Frischkase ist erlaubt),
Fischhalbkonserven wie z.B. Salzheringe, Hefeextrakte
und -hydrolysate, Pilze, Soja und Sojaprodukte, Sau-
bohnen, gealtertes Fleisch oder Fleischextrakte (Frisch-
fleisch ist erlaubt), Sauerkraut, Salami, fermentierte
Wiirste, Gefliigelleber, saure Sahne oder Joghurt (gro3e
Portionen), verdorbene oder getrocknete Friichte wie
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verdorbene Bananen, Feigen oder Rosinen, saimtliche
nichtfrischen bzw. konservierten Lebensmittel; méglichst
Alkoholkarenz (trotz geringen Tyramingehalts der
meisten Alkoholika); besonders Biere, schwere Rot- und
SiiBweine.

Interaktionen: IRis 3

Keine Kombination mit TZA, Bupropion.

Keine Kombination mit serotonergen AM, z.B. SSRI,
Clomipramin, Buspiron, Duloxetin, Venlafaxin,
Milnacipran, Tryptophan, Tramadol, Naratriptan,
Sumatriptan, Dextromethorphan, Pethidin.

Keine Kombination mit indirekten Sympathomimetika.
Keine Kombination mit Disulfiram.

Die Wirkung von Alkohol kann bei gleichzeitiger
Einnahme verstiarkt werden.

Bei Gabe von Antidepressiva nach Tranylcypromin
Karenzzeit beachten (mindestens 2 Wochen). Bei Gabe von
Tranylcypromin nach vorheriger Gabe eines anderen
Antidepressivums Karenzzeit mindestens 5 x t;,; im Falle
von Fluoxetin 5 Wochen. Allgemeinnarkose: Tranylcypro-
min 2 Wochen vorher absetzen.

Bewertung

[+] In einigen Fillen gute antidepressive Wirkung bei unzurei-
chender Response auf andere Antidepressiva, insbesondere in
hoherer Dosis (50-60 mg). Augmentation aber unter strikter Nut-
zen-Risiko-Abwigung. MAOH sind nicht kardiotoxisch (aber
Hypotonie und hypertensive Krisen als NW). Keine Gewichtszu-
nahme. Selten sexuelle Funktionsstorungen. Nicht sedierend.

[-] Tyraminarme Diit notwendig. Relativ hohes Interaktions-
und NW-Risiko; daher sollte Tranylcypromin nur Mittel der
2.Wahl sein und Experten im Umgang mit MAOH vorbehalten
bleiben.
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[R] Routinelabor. Elektrolyte. RR. Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei Diabetes, kardialer Vorschidigung (v.a. hoher-
gradige Herzinsuffizienz), Hyper-und Hypotonie, eingeschrank-
ter Nierenfunktion, Krampfanfillen und Suizidalitit in der
Anamnese. Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter
von 24].: engmaschiges Monitoring der Suizidalitit wie bei allen
Antidepressiva. Cave: Hypertone Blutdruckkrisen iiberwiegend
nach Einnahme stark aminhaltiger Nahrungsmittel (besonders
Tyramin), Vorliegen eines Phaochromozytoms und Thyreotoxi-
kose. Keine Verordnung bei Phdochromozytom, Karzinoid,
vaskuldren Erkrankungen des Gehirns, Gefiaf3fehlbildungen wie
Aneurysmen, schweren Formen von Hypertonie bzw. von Herz-
Kreislauf-Erkrankungen, Leberfunktionsstérungen, schweren
Nierenfunktionsstorungen, Porphyrie, Diabetes insipidus, ma-
ligner Hyperthermie (auch in der Vorgeschichte), Delir.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschétzung.

Von einer Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Trazodon

Antidepressivum.
Serotoninwiederaufnahmehemmer und 5-HT,,-Rezeptor-
Antagonist.

Trazodon HEXAL (HEXAL)!

Tbl. 100 mg (20, 50, 100Tbl.)

1 Es wurde ein Generikum ausgewdhlt. Erstanbieter weist Trazodon
nicht mehr aus.
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= Indikationen
Depressive Erkrankungen.
Wirksamkeit bei primérer Schlafstorung (off label).

= Dosierung
Depression: Initial 100 mg Erhaltungsdosis 200-400 mg/
Tag (nach einer Woche, stationdr auch schneller, dann max.
600 mg/Tag). Einnahme nach dem Essen.
Altere Patienten: 100-200 mg/Tag.
Schlafstérungen: 25-150 mg/Tag (fiir diese Indikation
allein aber nicht zugelassen).

[PS] 700-1000 ng/ml®.

= Nebenwirkungen

Héufig Schwindel, Kopfschmerzen, Miidigkeit, Schlafstérun-
gen, Unruhe, Sedation, orthostatischer Blutdruckabfall, Herz-
rhythmusstorungen (Bradykardie, Tachykardie, ventrikulére
Rhythmusstorungen, insbesondere bei Patienten mit vorbeste-
henden Rhythmusstorungen), gastrointestinale Beschwerden,
Mundtrockenheit.

Gelegentlich Zittern, Verwirrtheit, Sehstorungen, Blutdruck-
erhohung, Sehstorungen, Obstipation, Gewichtszunahme oder
-abnahme.

Sonstige NW Selten Priapismus. Sehr selten Blutbildveranderun-
gen, Krampfanfille, kollaptische Zustinde, Leberfunktionssto-
rungen und Hepatitis. QTc-Zeit- Verldngerung maoglich, insbeson-
dere bei Uberdosierung und Vorliegen weiterer Risikofaktoren.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder Ein-
nahme anderer zentral dimpfend wirkender Substanzen:
mogliche Wirkverstarkung.



336  Psychopharmaka von A bis Z

Keine Kombination mit MAOH.

Risiko eines zentralen Serotoninsyndroms bei Kombina-
tion mit serotonergen AM, z.B. SSRI, Tramadol,
Tryptophan.

Verstirkung der blutdrucksenkenden Wirkung bei
gleichzeitiger Einnahme von Phenothiazinen, wie z. B.
Fluphenazin, Levomepromazin, Perphenazin.
QTc-Zeit-Verldngerung beschrieben: Keine Kombination
mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die
QTc-Zeit verldngernden AM.

Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokalidamie/
Hypomagnesidmie verursachen konnen (Risiko fiir
Arrhythmien).

Bei Kombination mit Warfarin oder anderen Antikoagu-
lanzien INR regelmafig kontrollieren.

Anstieg der Plasmakonzentration von Trazodon bei Kombi-
nation mit CYP3A4-Inhibitoren (» Anhang INT); Abfall bei
Kombination mit CYP3A4-Induktoren (» Anhang INT).

= Bewertung

[+] Gute schlafinduzierende Wirkung. Keine Gewichtszunahme
(im Gegensatz zu Mirtazapin). Keine sexuellen Funktionssto-
rungen. Trazodon 16st im Gegensatz zu Mirtazapin kein RLS aus.

[-] Erhohtes NW-Risiko im Vergleich zu neueren Antidepres-
siva. Sedation (hdufig werden >150 mg nicht vertragen). Relativ
hohes Interaktionsrisiko. Wegen vorhandener risikodrmerer
Alternativen ist Trazodon als Antidepressivum nur 2.Wahl. Die
Vorteile der fehlenden Gewichtszunahme und der schlafindu-
zierenden Wirkung gleichen die Nachteile in der Regel nicht aus.

[R] Routinelabor. Blutbild, Elektrolyte, EKG.

[!] Vorsicht bei Herzrhythmusstdrungen bzw. dekompensierter
kardiovaskuldrer Insuffizienz, angeborenem Long-QT-Syndrom,
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Hypokalidmie, Bradykardie, Epilepsie, Leberfunktionsstorungen
(Dosisanpassung, Laborkontrollen!). Zu Beginn der Therapie,
besonders bis zum Alter von 24].: engmaschiges Monitoring
der Suizidalitit wie bei allen Antidepressiva. Cave: Priapismus,
sofort urologische Intervention (akuter Notfall). Keine Verord-
nung bei Karzinoid-Syndrom, Stérungen des Galaktosestoft-
wechsels.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschitzung.

Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Triazolam*

Hypnotikum.
Triazolo-Benzodiazepin, HWZ 1,5-5h.

Halcion (Pfizer)
Tbl. 0,25mg (7,10 Tbl.)

= |ndikationen
Kurzzeitbehandlung von Einschlafstorungen.

= Dosierung
0,125-0,25 mg; iltere Patienten 0,125 mg.

= Nebenwirkungen

Keine Hiufigkeitsangaben vom Hersteller. Es werden nur die
wichtigsten NW genannt: Verwirrtheit, Ataxie, Schwindel und
Doppelbilder (Vorwiegend zu Beginn der Behandlung). Schlif-
rigkeit, Kopfschmerzen. Hautreaktionen, gastrointestinale Sto-
rungen, Tachykardie, Verdnderungen der Libido. Schlafwan-
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deln, Gangunsicherheit mit Sturzgefahr, Synkopen, vermehrtes
Schwitzen, Mundtrockenheit.

Anterograde Amnesie kommt héufiger als bei anderen BZD
VOr.

Bei hohen Dosen sind, besonders bei ilteren Patienten und
hoheren Dosen, Hang-over-Effekte mit verminderter psychomo-
torischer Leistungsfihigkeit und Reaktionsbereitschaft (einge-
schrankte Verkehrstiichtigkeit, eingeschrinkte Leistungsfahigkeit
bei Alltagstatigkeiten) bekannt. Aufgrund der kurzen HWZ soll-
ten diese NW bei Triazolam geringer als bei anderen BZD sein.

Unter Triazolam sind paradoxe Disinhibitionsphanomene
héufiger als bei anderen BZD: Agitiertheit, Euphorisierung, Er-
regungszustiande, Schlaflosigkeit und Aggressivitat. Sie treten
unter hoherer Dosierung und besonders bei alteren Menschen
haufiger auf.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschliefllich Alkohol,
Narkoanalgetika, Muskelrelaxanzien,
B-Rezeptorenblockern, Antihypertensiva und AM, die die
Atemfunktion beeinflussen konnen.
Die Kombination mit starken CYP3A4-Inhibitoren (z.B.
Ritonavir oder Clarithromycin) ist kontraindiziert; die
Wirkspiegel steigen an (> Anhang INT). Die Eliminations-
HWZ von Triazolam verlangert sich von 3h auf 41 h.
Beschleunigter Abbau bei Kombination mit Induktoren
von CYP3A4 (z.B. Carbamazepin, Johanniskraut,

Oxybutynin) (» Anhang INT).

= Bewertung
[+] Keine Kumulationsgefahr.

[-] Abhéngigkeitsrisiko. Am Morgen nach abendlicher Gabe
erhohte Angstlichkeit und Unruhe als Rebound-Phinomen
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moglich. Relativ hohes Interaktionsrisiko. Relativ haufig antero-
grade Amnesie. Fir Einschlafstérungen sind Zaleplon, Zolpi-
dem, Zopiclon vorzuziehen. Nutzen-Risiko-Verhiltnis ungiinsti-
ger als bei anderen BZD-Hypnotika, daher nur Mittel der
2.Wahl.

[R] Aufkldrung iiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.

[11 Vorsicht bei Leber-und Nierenfunktions- und Kreislaufsto-
rungen. Langfristige Gaben von BZD insbesondere bei Risiko-
gruppen (iltere, internistisch kranke und Demenzpatienten)
moglichst vermeiden. Keine Verordnung bei schweren Leber-
storungen, Myasthenia gravis, Ataxie, schweren Storungen der
Atemfunktion, Schlafapnoe-Syndrom, bekannter Abhingig-
keitsanamnese (ambulant).

[RS 5] Es liegen zu wenige Daten zur Abschitzung des Risikos

wihrend der Schwangerschaft vor. Von einer Verordnung wird
abgeraten.

Trimipramin

Trizyklisches Antidepressivum.

Starke Histaminrezeptorblockade, 5-HT,- und D,-Rezeptor-
antagonistischer Effekt, nur geringe NA- oder 5-HT-
Wiederaufnahmehemmung, keine REM-/Tiefschlaf-
suppression.

Stangyl (Sanofi- Aventis)
Thbl. 25/ 100 mg (20, 50, 100Tbl.) (Stangyl Tabs)
Lsg. 40mg =40Trpf.=1ml (30/ 90 ml)
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= Indikationen
Depressive Erkrankungen (Episoden einer Major Depression)
mit den Leitsymptomen Schlafstérungen, Angst und innere
Unruhe.
Schlafstorungen ohne begleitende depressive Symptomatik
(off label).
Chronische Schmerzzustinde (off label).

= Dosierung
Depression: Initial 25-50 mg, Erhaltungsdosis langsam
steigern > 100-150 mg/Tag, auch - 300 mg/Tag (Haupt-
dosis spit abends), max. 400 mg/Tag.
Schlafstérungen (ohne Depression): 25-50 mg spét
abends.
Chronische Schmerzzusténde: Initial 50 mg > langsame
Erhohung auf 150 mg/Tag.
Bei leichten bis mittelgradigen Leber-und Nierenfunk-
tionsstorungen: Dosisanpassung.

[PS] 150-300 ng/ml®),

= Nebenwirkungen

Sehrhéufig Miidigkeit (starkere Sedierung als bei Amitriptylin),
Benommenheit, Kopfschmerzen, Schwindel, Tremor, Tachy-
kardie, orthostatische Dysregulation, Obstipation, Ubelkeit,
Gewichtszunahme, Mundtrockenheit, Schwitzen, Akkommoda-
tionsstorungen, meist passagerer Anstieg der Leberenzymakti-
vitat.

Haufig Innere Unruhe, Schlafstérungen, Hautausschlige,
Durstgefiihl, Miktionsstorungen, sexuelle Funktionsstérungen.

Gelegentlich Verwirrtheit, Blutbildveranderungen, Leberfunk-
tionsstorungen, Hypoglykdmie, SIADH, Ileus, Synkopen, Tinni-
tus, Parasthesien, Haarausfall, Harnverhalt, Galaktorrho.
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Sonstige NW Sehr selten Agranulozytose, Krampfanfille,
Glaukomanfille. In Einzelfillen Herzrhythmus- und Reizlei-
tungsstorungen, Verstirkung einer bestehenden Herzinsuffizienz,
Verlangerung des QTc-Intervalls, TdP, cholestatische Hepatitis.

Interaktionen: IRis 4

Keine Kombination mit MAOH (unter stationdren
Bedingungen méglich).

Keine Kombination mit anticholinergen Substanzen, z.B.
Biperiden, Benztropin, Trihexiphenyl oder Metixen.
QTc-Zeit-Verldngerung beschrieben: Keine Kombination
mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit anderen die
QTc-Zeit verlingernden AM.

Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokaliamie/
Hypomagnesidmie verursachen kénnen (Risiko fiir
Arrhythmien).

Vorsicht bei Kombination mit Antiepileptika wegen pro-
konvulsiver Eigenschaften von Trimipramin.

Vorsicht bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder Ein-
nahme anderer zentral dimpfend wirkender Substanzen:
mogliche Wirkverstarkung.

Vorsicht bei Kombinationen mit Inhibitoren von CYP2C19
oder CYP2D6, z. B. Fluoxetin, Fluvoxamin, Moclobemid,
Paroxetin oder Bupropion (» Anhang INT), Kontrolle der
Plasmaspiegel empfohlen.

Keine TZA bei kardialer Vorschdadigung; keine Kombina-
tion mit Antiarrhythmika und AM, die zur QTc-Zeit-Ver-
langerung oder zu Erregungsleitungsstorungen fiihren,
z.B. Pimozid, Thioridazin.

Bewertung

[+] Vorteile bei Schlafstérungen (keine REM-Schlafphasen-
Unterdriickung, ebenso wie Agomelatin und Mirtazapin), bei
Schmerzen und bei depressiven Episoden mit psychotischen
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Symptomen geeignet. Nur geringe anticholinerge Kompo-
nente.

[-] Stark sedierende Wirkung (starker als bei Amitriptylin und
anderen TZA, kann aber bei Schlafstérungen therapeutisch ge-
nutzt werden). Therapeutische Breite geringer als bei neueren
Praparaten.

[R] Routinelabor (Blutbild!), Elektrolyte. Gewicht. EKG und RR
regelméflig. Anfallsanamnese.

['] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenerkrankungen, er-
hohter Anfallsbereitschaft, kardialer Vorschiddigung (insbeson-
dere Erregungsleitungsstérungen, angeborenes Long-QT-Syn-
drom), Hypokalidmie, Bradykardie, Blutbildstérungen, chro-
nischer Obstipation. Besonders zu Beginn der Therapie, be-
sonders bis zum Alter von 24].: engmaschiges Monitoring der
Suizidalitat wie bei allen Antidepressiva. Keine Verordnung bei
Harnverhalt, Engwinkelglaukom, Prostatahyperplasie mit Rest-
harnbildung, Pylorusstenose, Delir.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine sichere Einschétzung.

Von einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird ab-
geraten.

Tryptophan

Hypnotikum.
Serotoninprakursor.

L-Tryptophan-ratiopharm (ratiopharm)!
Thbl. 500 mg (20, 50, 100Tbl.)
1 Es wurde ein Generikum ausgewdhlt.
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Indikationen
Forderung der Schlafbereitschaft und Erleichterung des Ein-
schlafens.

Dosierung
500-1000 mg, max. 2000 mg; 20-30 min vor dem Schlafen-
gehen.

Nebenwirkungen

Schwindel, Kopfschmerzen, Miidigkeit, Lichtempfindlichkeit.
Bei Hypertonie Blutdrucksenkung moglich.

Keine Héufigkeitsangaben vom Hersteller.

Interaktionen: IRis 3

Keine Kombination mit Serotonin-stimulierenden AM wie
SSRI, MAOH, Clomipramin, Duloxetin, Venlafaxin oder
Dextromethorphan (Cave: Gefahr eines zentralen Sero-
toninsyndroms).

Verminderte Toleranzentwicklung bei Opiaten.
L-Tryptophan kann die Wirkung von TZA oder Lithium-
salzen verstirken.

L-Tryptophan kann die Wirkung von L-Dopa durch
Hemmung der Aufnahme in das Gehirn abschwichen.
Die Wirkungen von L-Tryptophan kénnen durch
Carbamazepin verstarkt und durch Phenytoin ab-
geschwicht sein.

Bewertung

[+] Keine.

[-] Geringe hypnotische Potenz, kann bei Behandlung von
chronischen Schlafstorungen unterstiitzend eingesetzt werden.
Mittel der 2.Wahl.

[R] Reaktionsvermdgen kann eingeschréankt sein.
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['] Vorsicht bei Hypertonie. Keine Verordnung bei Leber- und
Nierenerkrankungen, Karzinoid-Syndrom.

[RS5] Von einer Verordnung wiahrend der Schwangerschaft
wird abgeraten.

Valproat

Stimmungsstabilisierer, Antikonvulsivum.

Ergenyl chrono (Sanofi- Aventis)

Thbl. 300/ 500 mg (50, 100, 200 Retardtbl.)

Ergenyl chronosphere (Sanofi-Aventis)

Stck. 100/ 250/ 500/ 750/ 1000 mg Retardgranulat (50, 100, 200 Btl.)
Orfiril long (Desitin)

Kps. 150/ 300 mg (50, 100, 200 Retardkps.)

Stck. 500/ 1000 mg Retardminitbl. (50, 100, 200 Btl.)

= Indikationen
Manische Episoden bei einer bipolaren Storung, wenn
Lithium kontraindiziert ist oder nicht vertragen wird.
Weiterfiihrende Behandlung nach einer manischen Episode
bei Patienten, die auf Natriumvalproat bei der Behandlung
der akuten Manie angesprochen haben (nur Ergenyl chrono,
Ergenyl chronosphere und Orfiril long).

= Dosierung
Initial 500-1000 mg (1-2 Einzeldosen), Erhaltungsdosis
1200-2000 mg, je nach Plasmakonzentration (s. unten),
max.: Orfiril long 2500 mg, Ergenyl chrono und Ergenyl
chronosphere 2000 mg/Tag.



Valproat 345 V

Um einen raschen antimanischen Effekt innerhalb von
2-3Tagen zu erzielen, wird empfohlen, von Beginn an mit
einer Tagesdosis von 20 mg/kg KG zu behandeln (loading),
in der Akutphase der Manie wurden Plasmakonzentratio-
nen bis 120 mg/1 gut vertragen. Cave: i.v.-Gabe erfolgt in
dieser Indikation off label.

Weder unretardiertes Valproat noch Praparate zur i.v.-Gabe
sind fiir die Behandlung bipolarer Storungen zugelassen,
sie finden aber gelegentlich Off-label-Anwendung. Retar-
dierte Préparate sind besser vertraglich.

Dosierung nach Plasmakonzentration.

[PS] 50-100 mg/l. Regelméfiige Kontrollen v.a. zu Therapiebe-
ginn (12+0,5h nach der letzten und vor der morgendlichen
Einnahme).

= Nebenwirkungen
mm Zentralnervose Nebenwirkungen

Haufig Schléfrigkeit, Tremor, Parésthesien.

Gelegentlich Kopfschmerzen, Reizbarkeit, Hyperaktivitit, Ver-
wirrtheit, Stupor bis hin zum transienten Koma, Spastizitit, Ataxie.

Selten Chronische Enzephalopathien mit neurologischer Sym-
ptomatik.

mm Stérungen der Leberfunktion, Stoffwechsel-
und Erndhrungsstérungen
Sehr hdufig Hyperammonémie.

Haufig Gewichtszunahme oder -abnahme, Diarrhé, Ubelkeit.

Gelegentlich Schwerwiegende (bis todlich verlaufende) Leber-
funktionsstérungen, Hypersalivation.
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Selten Schidigung der Bauchspeicheldriise, teilweise mit todli-
chem Verlauf, nach Absetzen reversibles Fanconi-Syndrom. Es
wurde in einigen Studien unter langfristiger Gabe von Valproat
eine verminderte Knochendichte festgestellt.

== Blutbildverdnderungen, Stérungen des Immunsystems
Haufig Thrombozytopenie, Leukozytopenie.

Gelegentlich Periphere Odeme, Blutungen.

Selten Beeintrachtigung der Knochenmarkfunktion ein-
schlieSlich Aplasie der roten Zelllinie, Agranulozytose, makro-
zytire Andmie, Makrozytose, Lupus erythematodes, Erythema
multiforme.

mm Storungen der Geschlechtsorgane
Selten Dysmenorrhd, polyzystische Ovarien.

== Sonstige NW

Dosisabhingig hdufig: Voriibergehender Haarausfall. Einzelfille
von Stevens-Johnson-Syndrom, Lyell-Syndrom und reversibler
Hypothermie.

o Aufklarung tber Frilhsymptome moglicher Organschadi-
gungen (bei Knochenmarkschadigung: Fieber, Hals-
schmerzen, Mundulzera, Himatome; bei Hepatitis und/
oder Pankreatitis: Midigkeit, Appetitlosigkeit, Erbrechen,
Bauchschmerzen).

o Bei gleichzeitiger Einnahme von valproathaltigen Prapa-
raten und Antikoagulanzien oder Antiaggreganzien kann
es zu erhohter Blutungsneigung kommen. Deshalb
werden bei gleichzeitiger Anwendung regelmaBige
Kontrollen der Blutgerinnungswerte empfohlen. Bei
Risikopatienten (liber lange Perioden immobilisiert, keine
Sonnenexposition, geringe Kalziumaufnahme) sollte eine
Vitamin-D-Substitution erwogen werden.
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Interaktionen: IRis 4

Bei Kombination mit anderen Antikonvulsiva kommt es
héufig zur Sedierung. Vorsicht auch bei Kombination

mit anderen zentral dimpfenden Psychopharmaka und
Alkohol.

In Kombination mit Amitriptylin, Desipramin oder
Nortriptylin vermehrte NW moglich, erhohtes Risiko von
Krampfanfillen. Moglicherweise ist durch Einflussnahme
von Valproat auf den Metabolismus der TZA mit Erhohung
der Wirkstoffspiegel der TZA (haufigere Kontrolle der
Plasmakonzentrationen der TZA).

Bei gleichzeitiger Einnahme von valproathaltigen AM und
Antikoagulanzien oder Antiaggreganzien erhohte
Blutungsneigung (regelmaflige Kontrollen der Blutgerin-
nungswerte empfohlen). Cave: Acetylsalicylsdure.

Bei Kombination mit Lamotrigin vorsichtig und unter
Kontrolle der Plasmaspiegel dosieren (vermehrt NW), da
Valproat den Abbau von Lamotrigin hemmt.

Trotz klinisch gut belegter Wirksamkeit von Valproat plus
Olanzapin kann es zu einem deutlichen Abfall des Plasma-
spiegels von Olanzapin durch Valproat kommen (hiufigere
Kontrolle der Plasmakonzentration von Olanzapin).

Bei Kombination mit enzyminduzierenden Substanzen
wie Carbamazepin, Imipenem, Lamotrigin, Mefloquin,
Meropenem, Panipenem, Phenytoin, Primidon, Rifampicin
Plasmaspiegelkontrolle, da die Spiegel von Valproat ab-
sinken kénnen.

Bewertung

[+] In der akuten Manie schneller wirksam und in der Regel
besser vertraglich als Lithium; aber bei dieser Indikation sind
zunéchst AAP vorzuziehen. Oft gute Wirkung bei gemischten
Psychosen im Rahmen einer bipolaren Stérung und bei Rapid
Cycling. Auch wenn bei Ersteinstellung einer bipolaren Stérung
mit vorrangig depressiven Episoden Valproat erst an zweiter
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Stelle verordnet werden sollte, kann Valproat bei Therapieresis-
tenz im Rahmen einer Kombinationstherapie signifikant zur
Stabilisierung beitragen.

[-] Zur Rezidivprophylaxe bipolarer affektiven Stérungen ins-
gesamt nur 2.Wahl (besonders beziiglich der Depression).
Aber bei hartnéckigen bipolaren Stérungen in einer Kombina-
tion mit Lithium oder AAP zu Stabilisierung trotzdem oft un-
verzichtbar. Relativ hohes Interaktionsrisiko. Zahlreiche Rou-
tinekontrollen (insbesondere zur frithzeitigen Erkennung von
Storungen von Leber, Bauchspeicheldriise, Knochenmark und
Gerinnung) nétig. Gewichtszunahme. Oft Sedierung. Vermin-
derung der kontrazeptiven Wirkung kann nicht ausgeschlossen
werden. Valproat sollte bei Frauen im gebirfihigen Alter nur
unter Empfingnisschutz verordnet werden.

[R] Routinelabor. Kreatinin, Elektrolyte, Leberenzyme, Amy-
lase, Lipase, Blutgerinnung. EKG empfohlen. Schilddriisen-
funktion. Plasmakonzentration (s.oben, zunichst monatlich,
dann halbjéhrlich).

[!] Vorsicht bei Knochenmarkschadigungen, metabolischen Er-
krankungen (insbesondere angeborenen Enzymopathien). Vor-
sicht bei Niereninsuffizienz, Hypoproteinamie, Lupus erythema-
todes. Cave: Unter Antikonvulsiva scheint das Risiko fiir das
Auftreten von Suizidalitit bei depressiven Patienten leicht erhoht
zu sein: sorgfiltiges Monitoring! Keine Verordnung bei hepa-
tischer Porphyrie, mittel- bis schwergradiger Leberinsuffizienz,
auch in der Familienanamnese, Blutgerinnungsstérungen.

[RS 5] Valproat hat ein sehr hohes teratogenes Risikoprofil. Von
einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird dringend
abgeraten. Das Risiko ist dosisassoziiert.
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Vardenafil*

Medikament zur Behandlung der erektilen Dysfunktion.
Relativ selektiver Inhibitor der Phosphodiesterase Typ 5
(PDE-5).

Levitra (Bayer)
Tbl. 5/ 10/ 20mg (4, 8, 12Tbl.)
Schmelztbl. 10mg (4, 8Tbl.)

Indikationen

Erektile Dysfunktion.

Vardenafil wirkt auch bei substanzinduzierter erektiler
Dysfunktion unter SSRI oder Antipsychotika.

Vardenafil wirkt nur bei sexueller Stimulation, kein phar-
makologischer Effekt auf die Libido.

Schmelztablette: Standard- und Maximaldosis 10 mg; etwa
1h vor geplanter sexueller Aktivitdt ohne Fliissigkeit ein-
nehmen (auf die Zunge legen); rascherer Wirkungseintritt
ist nicht gesichert.

Dosierung

Initial 10 mg pro Bedarfsanwendung, ggf. Dosisreduktion
auf 5 mg bzw. Dosissteigerung auf max. 20 mg.

In hoherem Lebensalter: Initialdosis 5 mg.

Empfohlener Einnahmezeitpunkt: 25-60 min vor ange-
strebter sexueller Aktivitit.

Max. Einnahmehiufigkeit: 1 x taglich.

Nebenwirkungen

Sehr hdufig Kopfschmerzen.
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Haufig Flush (Gesichtsrotung mit Warmeempfinden), Schwin-
del, verstopfte Nase, Dyspepsie.

Gelegentlich Allergische Odeme und Angioédem, Schlaf-
storungen, Somnolenz, Pardsthesien und Dysiasthesien, visuelle
Storungen, okuldre Hyperdmie, Farbensehen, Augenschmerzen
und Augenbeschwerden, Photophobie, Tinnitus, Schwindel,
Palpitationen, Tachykardie, Dyspnoe, Nasennebenhohlenent-
ziindung, gastrodsophagealer Reflux, Gastritis, gastrointestinale
und abdominelle Schmerzen, Diarrhd, Erbrechen, Ubelkeit,
Mundtrockenheit, Transaminasenanstieg, Erythem, Exanthem,
Riickenschmerzen, CK-Anstieg, Muskelschmerzen, verstarkter
Muskeltonus und Krampfe, Anstieg von Erektionen, Unwohlsein.

Selten Konjunktivitis, Angstgefiihle, Synkope, zerebrale
Krampfe, Amnesie, Anstieg des Augeninnendrucks, vermehrte
Tranenbildung, Myokardinfarkt, ventrikuldre Tachyarrythmien,
Angina pectoris, Hypertonie, Hypotonie, Nasenbluten, y-GT-
Anstieg, Photosensibilitat, Priapismus, Brustschmerzen.

Sonstige NW In Einzelfillen NAION, Storungen des Visus,
plotzliche Schwerhoérigkeit oder Taubheit, Hamaturie, Penis-
blutung, Himatospermie.

0 Bei einseitigem plotzlichem Sehverlust nach Anwendung
von PDE-5-Inhibitoren ist die Einnahme sofort einzustellen.
Cave: plotzlicher NetzhautgefaBBverschluss; nichtarteriiti-
sche anteriore ischamische Optikusneuropathie (NAION).

= Interaktionen: IRis 4
Addition des blutdrucksenkenden Effekts von Antihyper-
tensiva oder anderen Substanzen mit blutdrucksenkenden
Eigenschaften méglich.
Erhohung der Plasmakonzentration durch CYP3A4-Inhibi-
toren wie Erythromycin, Indinavir, Ritonavir oder Grape-
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fruitsaft (> Anhang INT). Bei gleichzeitiger Anwendung
von Erythromycin 5 mg nicht tiberschreiten.

Mit beschleunigter Elimination und verminderter
Wirkung ist bei Einnahme von CYP3A4-Induktoren,
z.B. Carbamazepin, zu rechnen.

Vardenafil fihrt bei Einmalgaben zu einer geringfiigigen
Verlangerung des QTc-Intervalls. Bei Kombination mit
anderen die QTc-Zeit verlingernden AM konnen sich die
Effekte addieren.

0 Bei gleichzeitiger Anwendung von Nitraten (z. B. Glyce-
roltrinitrat) oder anderen NO-Donatoren (z.B. Molsidomin,
Nitroprussid-Natrium) ist eine Potenzierung hypotensiver
Effekte moglich. Von einer Kombination mit a-Adrenozep-
torenblockern ist ebenfalls abzuraten.

= Bewertung
[+] Effektives Medikament gegen erektile Dysfunktion.

[-] Vor jeder Ersteinnahme miissen Interaktionen, kardiales
Risiko und Kontraindikationen sorgfiltig beachtet werden.

[R] Routinelabor. Kardiovaskularer Status. Auf die QTc-Zeit
verlingernde AM muss bei Kombinationen besonders geachtet
werden.

['] Vorsicht bei leicht bis mifig eingeschrinkter Leberfunktion
oder stark eingeschrinkter Nierenfunktion (Initialdosis 5mg).
Vorsicht bei anatomischen Penismissbildungen, pradisponie-
renden Erkrankungen fiir Priapismus (z. B. Sichelzellenandmie,
Plasmozytom, Leukdmie). Keine Verordnung bei Ménnern, de-
nen von sexueller Aktivitit abzuraten ist (z.B. mit schweren
Herz-Kreislauf-Erkrankungen wie instabiler Angina pectoris
oder schwerer Herzinsuffizienz), schwerer Leberinsuffizienz,
Endstadium einer Nierenfunktionsstérung mit Dialysepflicht,



352

Psychopharmaka von A bis Z

Hypotonie (Blutdruck <90/50mmHg), kiirzlich erlittenem
Schlaganfall oder Herzinfarkt (innerhalb der letzten 6 Monate),
angeborener QTc-Zeit-Verlangerung, Hypokalidmie, erblich be-
dingter degenerativer Retinaerkrankung, Schlafapnoe-Syndrom,
NAION in der Anamnese und bei Mannern >75].

[RS] Nicht relevant.

Vareniclin*

Raucherentwohnungsmittel.
Partieller Agonist am nikotinischen ACh-Rezeptor.

Champix (Pfizer)

Tbl. 0,5mg+ 1 mg (Starterpackung)
Tbl. 0,5mg (56Tbl.)

Thl. 1mg (28, 112Tbl.)

Indikationen

Mittel zur Raucherentwohnung.

Vareniclin hemmt die subjektiv angenehme Nikotin-
wirkung der Zigarette und die Symptome des Nikotinent-
zugssyndroms (Reizbarkeit, innere Unruhe, Stimmungs-
schwankungen bis zum depressiven Syndrom, Konzentra-
tionsstorungen, Appetitsteigerung, Gewichtszunahme).
Vareniclin ist verschreibungspflichtig, jedoch nicht erstat-
tungsfiahig (Verordnung tiber Privatrezept).

Dosierung

Tag1-3: 0,5 mg/Tag.

Tag4-7: 0,5mg 2 x taglich (Starterpack).

Tag 8 bis Behandlungsende: 1 mg 2 x taglich; jeweils
unzerkaut.
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Dosisreduktion bei starker Niereninsuffizienz: 1 mg

1 x taglich.

Der Rauchstopp sollte innerhalb der ersten 8 Tage erfolgen.
Die empfohlene Einnahmedauer betragt 12 Wochen, ggf.
kann eine Weiterbehandlung iiber weitere 12 Wochen er-
wogen werden.

= Nebenwirkungen
Sehrhiufig Ubelkeit (bei 1/3); Kopfschmerzen, abnorme Triu-
me, Schlaflosigkeit.

Haufig Midigkeit, Somnolenz, Schwindelgefiihl, gesteigerter
Appetit, Diarrho, Dyspepsie, Obstipation, Erbrechen, Flatulenz,
Geschmacksveranderungen, Mundtrockenheit.

Gelegentlich Affektschwankungen, Depression, Dysphorie,
Dysarthrie, Hypertonie, Palpitationen, Atemwegskongestion,
Magenbeschwerden, Kéltegefiihl, nasopharyngeale Infektionen,
Rachenreizung, Polydipsie, Unwohlsein.

Sonstige NW Halluzinationen, Angstzustinde, schwerwiegen-
de Hautreaktionen, einschliellich Stevens Johnson-Syndrom
und Erythema multiforme, Angioédeme, Herzinfarkt.

Eine durch Vareniclin induzierte Mudigkeit kann die Ver-
kehrstiichtigkeit und Reaktionsfahigkeit beeintrachtigen.

In Einzelfillen sind unter Vareniclin vermehrte Stimmungs-
schwankungen bis hin zu suizidalen Gedanken berichtet
worden; die abschlieflende Bewertung dieser NW steht noch aus.

= Interaktionen: IRis 4
Vorsicht bei der Kombination mit Nikotinersatzstoffen.
Vareniclin verursacht gelegentlich Vorhofflimmern,
Palpitationen, ST-Strecken- oder T-Wellen-Amplituden-
Senkung im EKG. Daher EKG-Kontrolle bei Kombination
mit AM, die die QTc-Zeit verldngern.
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Tabakrauch, nicht Nikotin, induziert CYP1A2. Daher ist
nach Aufgabe des Rauchens mit einem Ansteigen der Plas-
maspiegel von AM zu rechnen, die Substrate von CYP1A2
sind, z.B. Clozapin oder Olanzapin (» Anhang SUB).

= Bewertung

[+] Neuartige Substanz in der Raucherentwéhnung; maéglicher-
weise Bupropion und Nikotinersatzstoffen tiberlegen. Keine re-
levanten Wechselwirkungen.

[-] Auf NW, besonders Depression und Suizidalitit und Ver-
schlimmerung bestehender psychiatrischer Erkrankungen so-
wie kardiale NW, muss geachtet werden. Haufig Ubelkeit und
Schlafstorungen. Relativ viele Interaktionen. Die Nutzen-Risi-
ko-Bewertung ist weiterhin in Diskussion; der Einsatz muss im
Einzelfall kritisch abgewogen werden.

[R] Routinelabor mit EKG. Stimmungslage und Suizidalitét re-
gelmafig priifen.

['1 Vorsicht bei mifliger Niereninsuffizienz und bei Patienten
mit Epilepsie. Cave: Bei Auftreten von Agitiertheit, depressiver
Stimmungslage, Veranderung im Verhalten oder Suizidgedan-
ken: Vareniclin sofort absetzen. Besondere Vorsicht bei Patien-
ten mit kardiovaskuldren Risiken.

[RS 5] Es gibt keine klinischen Daten. Von der Anwendung in
der Schwangerschaft wird abgeraten.

Venlafaxin

Antidepressivum.
Selektiver Serotonin- und Noradrenlinwiederaufnahmehem-
mer (SNRI). In niedriger Dosis bis 75 mg priferenziell 5-HT-,
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in hoheren Dosisbereichen zusitzlich NA-Wiederaufnahme-
hemmung; schwache DA-Wiederaufnahmehemmung.

Trevilor retard (Wyeth)

Kps. 37,5 (7, 20, 21, 35, 50, 100 Kps.)/ 75/ 150 mg (14, 20, 50,
100Kps.)!

! Nichtretardierte Thl. (37,5/ 50/ 75 mg) gibt es als Generika.

= Indikationen
Episoden einer Major Depression mit Rezidivprophylaxe von
Episoden einer Major Depression.
Generalisierte Angststorung (GAS).
Panikstorung mit/ohne Agoraphobie.
Soziale Angststorung/Phobie.

= Dosierung
Depression: Initial 75mg - 150 mg, max. 375 mg/Tag.
Stationdr mit 150 mg beginnen, rasche Dosissteigerung
moglich. Bei mittelschwerer Depression waren 75 mg/Tag
ausreichend.
Panikstérung: 37,5 mg iiber 4-7 Tage > 75mg,
max. 225 mg/Tag.
Soziale Angststorung/Phobie, GAS: Initial 75 mg >
150 mg, max. 225 mg/Tag.
Klimakterische Beschwerden (off label): 37,5 mg - 75 mg/Tag.
Schmerzsyndrome (off label): 75 > 150 mg/Tag.
Bei dlteren Patienten langsame Dosiserhohung, bei Leber
und Nierenfunktionsstérungen Dosisanpassung und eng-
maschige Laborkontrollen.

[PS] Summe Venlafaxin plus O-Desmethylvenlafaxin: 100-
400 ng/ml®.
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= Nebenwirkungen
Sehr haufig Kopfschmerzen, Schwindelgefiihl, Mundtrocken-
heit, Ubelkeit, Schwitzen (einschliefilich Nachtschweif3).

Héufig Asthenie, Nervositit, Zittern, Schwindel, Zwangsgah-
nen, Schlaflosigkeit, ungew6hnliche Trdume, verminderter
Appetit, Erbrechen, Obstipation, Gewichtsabnahme, erhchte
Muskelspannung, Paristhesien, Blutdruckanstieg, Vasodilata-
tion, Palpitationen, Akkommodationsstérungen, Mydriasis,
Sehstérungen, Cholesterin erh6ht, Miktionsstérungen, Dysurie,
Pollakisurie, Libidoabnahme, Ejakulations- und Orgasmus-
storungen, Anorgasmie, erektile Dysfunktion, Menorrhagie,
Metrorrhagie.

Gelegentlich Apathie, Agitiertheit, Bruxismus, Diarrhd, Ge-
wichtszunahme, Geschmacksverdnderungen, orthostatische
Hypotonie, Synkopen, Tachykardie, Myoklonien, Tinnitus,
Hautausschlag, Lichtiiberempfindlichkeitsreaktion, Ekchymose,
gastrointestinale Blutungen, Harnverhalt, Orgasmusstérungen
(bei der Frau).

Sonstige NW In Einzelfillen Hyponatridmie, SIADH, dann v. a.
bei dlteren Patienten; Blutbildveranderungen, Leberwertverin-
derungen, Herzrhythmusstérungen, Prolaktinerhdhung. QTc-
Zeit-Verlingerung moglich, insbesondere bei Uberdosierung
oder Intoxikation. Einzelfélle von stark erhohtem Blutdruck, der
eine sofortige Behandlung bendtigte. Venlafaxin induziert nach
einer Studie haufiger Manien als Sertralin oder Bupropion. Es
gibt Hinweise, dass bei Intoxikation in suizidaler Absicht eine
erhohte Letalitdt im Vergleich zu SSRI (aber geringer als unter
TZA) besteht; dabei ist zu beriicksichtigen, dass Patienten unter
Venlafaxin oft schon zu Behandlungsbeginn ein hoheres Risiko-
profil aufweisen. Alteration der Thrombozytenfunktion mit
selten verldangerter Blutungszeit und/oder Anzeichen einer
Blutung unter Antidepressiva mit (selektiver) Hemmung der
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Serotoninwiederaufnahme. In Einzelfillen, besonders bei alte-
ren Patienten: Hyponatridmie, STADH und zentrales Serotonin-
syndrom, Hepatitis, Prolaktinanstieg.

Interaktionen: IRis 4

Keine Kombination mit MAOH (nach Venlafaxin Abstand
von einer Woche zur Verordnung eines MAOH einhalten;
nach Absetzen von Tranylcypromin Karenzzeit von 2 Wo-
chen, bevor mit Venlafaxin begonnen wird; nach Absetzen
von Moclobemid ist ein Wechsel auf Venlafaxin am tiber-
néchsten Tag moglich). Keine Kombination mit Linezolid
(Antibiotikum, schwacher, reversibler, nichtselektiver
MAOH).

Vorsicht bei Kombination mit serotonergen AM, z.B.
Triptanen, Tryptophan, Ondansetron, TZA, Johanniskraut-
Praparaten, Tramadol, Tryptophan (Risiko eines zentralen
Serotoninsyndroms).

QTc-Zeit-Verldngerungen kénnen vorkommen: Keine
Kombination mit Thioridazin und Pimozid. Vorsicht mit
anderen die QTc-Zeit verlingernden AM.

Vorsicht bei Kombination mit AM, die eine Hypokalidmie/
Hypomagnesidmie verursachen kénnen (Risiko fiir
Arrhythmien).

Vorsicht bei Kombination mit (Thiazid-)Diuretika und
ACE-Hemmern (Hyponatridmierisiko).

Keine pharmakokinetischen oder -dynamischen Interak-
tionen mit Alkohol bekannt, dennoch sollte auf gleich-
zeitigen Alkoholkonsum moglichst verzichtet werden.
Wenn neben Venlafaxin NSAID, Thrombozytenaggrega-
tionshemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet wer-
den miissen, sollten Substanzen mit fehlender relevanter
Affinitat zum Serotonintransporter wie Mirtazapin vorge-
zogen werden.

Vorsicht bei der Kombination mit CYP2D6-Inhibitoren

(» Anhang INT), z. B. Fluoxetin, Melperon, oder bei
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Kombination mit CYP2C19-Inhibitoren (» Anhang INT),
z.B. Felbamat oder Fluconazol, Plasmaspiegelkontrolle von
Venlafaxin und seinem aktiven Metaboliten O-Desmethyl-
venlafaxin empfohlen.

= Bewertung

[+] Nicht sedierend. Geeignet zur Kombination mit Mirtazapin.
In einigen Fillen wirksam bei Versagen von SSRI. Fiir die Rezi-
divprophylaxe, wie auch Sertralin, zugelassen. In einer Meta-
analyse wird Venlafaxin - neben Citalopram, Escitalopram, Mir-
tazapin, Sertralin - als Mittel der 1. Wahl genannt. Wirksam
auch bei Schmerzsyndromen (off label).

[-] Venlafaxin induziert nach einer Studie haufiger Manien als
Sertralin oder Bupropion. Absetzsymptome moglich. Relativ
viele Interaktionen.

[R] Routinelabor. Elektrolyte. EKG empfohlen. RR héufiger bei
hoherer Dosis. Risiko fiir Himorrhagie abkldren. Anfallsan-
amnese. Mogliches erhohtes Osteoporoserisiko unter Langzeit-
medikation bei dlteren Menschen wie unter SSRI priifen.

['] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenfunktionsstérungen,
schlecht eingestellter Hypertonie und kardialen Risikofaktoren,
erhohter Anfallsbereitschaft. Zu Beginn der Therapie, beson-
ders bis zum Alter von 24].: engmaschiges Monitoring der
Suizidalitat (wie bei allen Antidepressiva). Cave: Letalitdt bei
Uberdosierungen hoher als unter SSRI.

[RS 4] Die Verordnung wahrend der Schwangerschaft sollte ver-
mieden werden.
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Vortioxetin*

Antidepressivum.
Selektiver Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI) mit
zusétzlichen Rezeptorwirkungen.

Brintellix (Lundbeck)
Tbl. 5/10/ 15/ 20mg
Lsg. 20mg/ml (15 ml)

= Indikationen
Episoden einer Major Depression.

= Dosierung
Initial und Erhaltungsdosis: 10 mg/Tag, Dosissteigerung
auf max. 20 mg/Tag’ niedrigste wirksame Dosis 5 mg/Tag.

[PS] 15-40 ng/ml®.

= Nebenwirkungen
Sehr hidufig Ubelkeit.

Haufig Appetitminderung, abnorme Traume, Schwindelgefiihl,
Diarrho, Obstipation, Erbrechen, generalisierter Pruritus.

Gelegentlich Zihneknirschen, Hitzegefithl, néchtliche
Schweiflausbriiche.

Sonstige NW SIADH, v. a. bei dlteren Patienten; Alteration der
Thrombozytenfunktion mit selten verlangerter Blutungszeit
und/oder Anzeichen einer Blutung unter Antidepressiva mit
(selektiver) Hemmung der Serotoninwiederaufnahme.
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Interaktionen: IRis 3

Keine Kombination mit MAOH (nach Vortioxetin Abstand
von mindestens 2 Wochen zur Verordnung eines MAOH
einhalten; nach Absetzen von Tranylcypromin Karenzzeit
von 2 Wochen, bevor mit Vortioxetin begonnen wird; nach
Absetzen von Moclobemid ist ein Wechsel auf Vortioxetin
am Ubernéchsten Tag moglich). Keine Kombination mit
Linezolid (Antibiotikum, schwacher, reversibler, nicht-
selektiver MAOH).

Vorsicht bei Kombination mit serotonergen AM, z.B. Trip-
tanen, Tryptophan, Ondansetron, TZA, Johanniskraut-Pra-
paraten, Tramadol.

Vorsicht bei Kombination mit (Thiazid-)Diuretika und
ACE-Hemmern (Hyponatridmierisiko).

Keine pharmakokinetischen oder -dynamischen Interak-
tionen mit Alkohol bekannt, dennoch sollte auf gleich-
zeitigen Alkoholkonsum moglichst verzichtet werden.
Wenn neben Vortioxetin NSAID, Thrombozytenaggrega-
tionshemmer oder orale Antikoagulanzien verordnet
werden miissen, sollten Substanzen mit fehlender rele-
vanter Affinitit zum Serotonintransporter wie Mirtazapin
vorgezogen werden.

Ggf. Dosisanpassung bei Komedikation mit CYP2D6-
Inhibitoren (» Anhang INT), z. B. Bupropion, Fluoxetin,
Paroxetin, oder CYP3A4-Induktoren (» Anhang INT), z.B.
Carbamazepin, Rifampicin.

Bewertung
Neues Antidepressivum, das zusitzlich zur Serotoninwie-

deraufnahmehemmung weitere Rezeptorwirkungen aufweist.
Giinstiges NW-Profil (geringe Rate an sexuellen Funktions-
storungen, keine kardialen NW, keine Verinderungen der
Herzfrequenz oder des Blutdrucks, keine Verlingerung des
QT-Intervalls, keine Gewichtszunahme, keine Absetzeffekte).
Bei Nierenfunktionsstérungen keine Dosisanpassung notig.
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Vorteile (oder Nachteile) gegeniiber SSRI und anderen Antide-
pressiva bleiben noch offen.

[-] Interaktionen sind zu beachten, obwohl neu entwickeltes
Antidepressivum.

[R] Routinelabor. Elektrolyte. EKG und RR empfohlen. Risiko
fiir Himorrhagie abklaren.

['] Vorsicht bei schweren Leber- und Nierenfunktionsstérungen.
Zu Beginn der Therapie, besonders bis zum Alter von 24].: eng-
maschiges Monitoring der Suizidalitit (wie bei allen Anti-
depressiva).

[RS5] Vor einer Verordnung wiéhrend der Schwangerschaft
wird abgeraten (Daten fehlen).

Yohimbin

Medikament zur Behandlung erektiler Dysfunktion.
a,-Antagonist.

Yocon-Glenwood (Glenwood)!
Thl. 5mg (50, 100Tbl.)
1 Es wurde ein Generikum ausgewihlt.

= |ndikationen
Erektile Dysfunktion.

= Dosierung
Initial 2 x 5, dann schrittweise - 3 x 5-10 mg/Tag fir
6-8 Wochen oder on demand 10-15mg etwa 1 h vor der
gewtinschten sexuellen Aktivitit.
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= Bewertung

[-] Yohimbin ist zwar zur Behandlung der erektilen Dysfunk-
tion zugelassen, aber aufgrund der begrenzten Wirksambkeit,
moglicher NW (hdufig Unruhe, Zittern, Palpitationen, Angst-
lichkeit, Schlafstorungen), Anwendungsbeschrankungen (Hy-
pertonie, Herz-Kreislauf-Erkrankungen, eingeschriankte Nie-
ren- oder Leberfunktion, Glaukom, psychiatrische Erkrankun-
gen, insbesondere affektive Storungen und Angstzustinde),
Wechselwirkungen (mit Clonidin, Antihypertonika, Antide-
pressiva, Opioiden) und Risiken (hypertone Kreislaufreak-
tionen) keine Alternative zu PDE-5-Inhibitoren (Sildenafil,
Tadalafil, Vardenafil).

Zaleplon*

Hypnotikum.
Non-Benzodiazepin, HWZ ca. 1 h.

Sonata (MEDA)
Kps. 5/ 10mg (14 Kps.)

= Indikationen
Schwerwiegende Einschlafstorungen.

= Dosierung
Empfohlene und max. Dosis 10 mg vor dem Schlafengehen.
Moglichst 1 h vor Einnahme keine Nahrungsaufnahme
mehr, um die Schlafinduktion zu erleichtern.
Altere Patienten: max. 5mg.

= Nebenwirkungen
Es werden nur die wichtigsten NW genannt:
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Haufig Dysmenorrho, Parésthesien, anterograde Amnesie (as-
soziiert mit unangemessenem Verhalten), Benommenbheit.

Gelegentlich Sprechstérungen, Koordinationsstérungen, Ver-
wirrtheit, Depression, Depersonalisation, Halluzinationen, ver-
andertes Sehvermdgen, Doppelbilder, Unwohlsein, Lichtemp-
findlichkeit, Appetitlosigkeit, Sensibilitdtsstorungen.

Sonstige NW Unter Zolpidem kénnen alle der den BZD eigenen
NW auftreten. Bei hohen Dosen sind, besonders bei élteren
Patienten, Hang-over-Effekte mit verminderter psychomotori-
scher Leistungsfihigkeit und Reaktionsbereitschaft (einge-
schrinkte Verkehrstiichtigkeit, eingeschrankte Leistungsfahigkeit
bei Alltagstitigkeiten), Hang-over-Effekte und Rebound-
Phinomene bekannt, aber sehr viel seltener als unter BZD-
Hypnotika. Selten paradoxe Disinhibitionsphanomene: Agitiert-
heit, Euphorisierung, Erregungszustidnde, Schlaflosigkeit und
Aggressivitat. Sie treten unter hoherer Dosierung
und besonders bei édlteren Menschen haufiger auf. Selten auch
Transaminasen erhoht; Schlafwandeln.

= Interaktionen: IRis 3
Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschliefSlich Alkohol.
Anstieg der Wirkspiegel bei Kombination mit CYP3A4-
Inhibitoren, z. B. Erythromycin, (» Anhang INT). Bei Kom-
bination mit Induktoren, von CYP3A4 (z.B. Carbameze-
pin, Phenytoin, Rifampicin) Abnahme der Wirkspiegel von
Zaleplon (» Anhang INT).

= Bewertung
[+] Kein Kumulationsrisiko. Relativ gutes Sicherheitsprofil.
Aufgrund der HWZ fiir Einschlafstorungen gut geeignet.
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[-] Abhéngigkeitsrisiko, aber sehr viel seltener als unter BZD-
Hypnotika. Interaktionsrisiken.

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhangigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung. Zur Vermei-
dung von Hang-over-Effekten mindestens 4 h Schlaf erforderlich.

['1 Vorsicht bei leichter Leberinsuffizienz: Dosisreduktion.
Langfristige Gaben von Non-BZD insbesondere bei Risiko-
gruppen (éltere, internistisch kranke und Demenzpatienten)
moglichst vermeiden. Keine Verordnung bei schwerer Leberin-
suffizienz, Myasthenia gravis, Schlafapnoe-Syndrom, schwerer
Ateminsulffizienz.

[RS 5] Es gibt zu wenige Daten zur Risikoeinschitzung. Von einer
Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Ziprasidon*

Atypisches Antipsychotikum.

Blockade von 5-HT,s- und 5-HT,c-Rezeptoren, mittel-
starke Affinitit zu D,-, D;- und H;-Rezeptoren, geringe
Affinitit zu D;- und o;-Rezeptoren; keine Affinitét zu
mACh-Rezeptoren. 5-HT- und NA-Wiederaufnahmehem-
mung. Agonismus an 5-HT, s-Rezeptoren.

Zeldox (Pfizer)

Kps. 20/ 40/ 60/ 80 mg (30, 100 Kps.)

Suspension 10 mg/1 ml (60-ml-Flasche mit Applikationsspritze fiir
Zubereitungen)

Trockensubstanz fir Inj.-Lsg. 20 mg/ml (1 Amp.) (nur i.m.)
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= Indikationen

Oral
Schizophrenie.
Manische oder gemischte Episoden bis zu einem mdifSigen
Schweregrad bei bipolaren Storungen.

Parenteral i.m. akut
Schnelle Beherrschung von Erregungszustinden bei Patien-
ten mit Schizophrenie fiir die Dauer von bis zu 3 aufeinan-
derfolgenden Tagen, wenn eine orale Behandlung nicht ange-
zeigt ist.

= Dosierung

Oral
Akutbehandlung initial 2 x 40 mg > 2 x 80 mg/Tag;
Steigerung auf max. Dosis von 160 mg/Tag innerhalb von
3 Tagen moglich. Zur Langzeitbehandlung reichen oft
2x20mg/Tag aus.

[PS] 50-200 ng/ml®).

Parenteral i.m. akut
Einzeldosis 10 mg i.m. alle 2h bis max. 40 mg/Tag; Um-
setzen auf orale Medikation innerhalb von 3 Tagen.

o Die Einnahme sollte mit einer Mahlzeit (Essen/Trinken)
von mindestens 500 kcal erfolgen (die Bioverfiigbarkeit
sinkt deutlich, wenn die Einnahme auBBerhalb der Mahl-
zeiten oder mit geringerer Menge erfolgt).

= Nebenwirkungen

Haufig Kopfschmerzen, Schwindel, Unruhe, Miidigkeit, Som-
nolenz, Sedierung, Asthenie, gastrointestinale Beschwerden,
Dyspepsie, Mundtrockenheit, Speichelfluss, EPS (Dystonie,
Akathisie, Parkinsonismus, Tremor), muskuloskeletale Rigidi-
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tat, verschwommenes Sehen, Brennen/Schmerzen an der Injek-
tionsstelle (parenteral).

Gelegentlich Aufmerksamkeitsstérungen, Hypersomnie, Agi-
tiertheit, Angst, Engegefithl im Hals, Albtrdume, gesteigerter
Appetit, Dysphagie, Zungenschwellung, okulogyre Krisen und
andere Frithdyskinesien, Spatdyskinesien, Dysarthrie, Gelenk-
steifigkeit, Palpitationen, Tachykardie, hypertensive Krise, Hy-
potonie, orthostatische Dysregulation, Dyspnoe, Tinnitus, Pho-
tophobie, Halsschmerzen, Hypisthesie, Parasthesie, Urtikaria,
makulopapuléser Ausschlag, Akne, Schmerzen in den Extremi-
taten, Leberenzymerhohung, Speichelfuss, Lethargie, Schwindel,
Diarrho, Gastritis, Magen-Darm-Beschwerden, Gefiihl einer
dicken Zunge, Flatulenz, muskuloskeletale Beschwerden, Mus-
kelkrampfe, Brustkorbbeschwerden, Schmerzen, Durst, Stérung
des Gangbildes. Cave: Krampfanfille.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen Paresen, Bradyphrenie,
flacher Affekt, depressive Verstimmungen, Panikattacken,
Hitzegeftihl, Eosinophilie, Hypokalzamie, LDH-Anstieg, Ge-
sichtsschwellung, Rhinitis, Sehstérungen, Psoriasis, Harninkon-
tinenz, erektile Dysfunktion, gesteigerte Erektionen, Priapismus,
Galaktorrho, Gynakomastie, Anorgasmie, Lymphopenie, QTc-
Zeit-Verldngerung (s.unten), Amblyopie, Augenjucken, trocke-
ne Augen, Ohrenschmerzen, systolische Hypertonie, diastoli-
sche Hypertonie, Blutdruckschwankungen, gastro6sophagealer
Reflux, diinner Stuhl, allergische Dermatitis, Gesichtsschwel-
lung, Erythem, papuldser Ausschlag, Hautreizungen, Trismus,
Dysurie, pathologischer Leberfunktionstest, Fieber, Hitzegefiihl,
Restless-Legs-Syndrom, Akinese, erhchter Muskeltonus, Torti-
collis, Singultus, Alopezie, Schlaflosigkeit, Hypomanie, Manie,
malignes neuroleptisches Syndrom, zentrales Serotoninsyn-
drom, Thromboembolien, Uberempfindlichkeit, Angioddem,
Enuresis, anaphylaktische Reaktion.
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Ziprasidon verursacht dosisabhangig eine Verlangerung
des QTc-Intervalls (in klinischen Studien Anstieg von 30-60 ms
bei 12,3%, von >60ms bei 1,6%, >500ms bei 0,1% der Patien-
ten); bei Vorliegen oder auftreten kardialer Symptome ist eine
kardiologische Abklirung notwendig. Auch TdP und Synkopen
moglich.

In Langzeitstudien zur Erhaltungstherapie bei schizophre-
nen Patienten wurden gelegentlich erhohte Prolaktinspiegel ge-
funden, entsprechende NW waren selten.

o Ziprasidon verursacht dosisabhéngig, haufiger als die
meisten anderen Antipsychotika, eine leichte bis malige
Verlangerung des QTc-Intervalls. Bei Vorliegen oder Auf-
treten kardialer Symptome kardiologische Abklarung.
Auch TdP und Synkopen mdoglich.

= Interaktionen: IRis4
Keine Kombination von Ziprasidon i.m. mit anderen
zentral wirksamen AM und besonders auch mit BZD;
keine Kombination mit BZD i.v.
Vorsicht bei Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit
verlangern oder zu Hypokalidmie fithren konnen, z.B.
Amantadin, Cisaprid, Mefloquin, Moxifloxazin, Pimozid,
Sertindol, Sparfloxazin oder Thioridazin, besonders wenn
zusatzliche Risikofaktoren bestehen.
Vorsicht in Kombination mit Lithiumsalzen, serotonergen
Pharmaka, auch SSRI (Einzelfille eines zentralen
Serotoninsyndroms bekannt).
Bei Kombination mit Carbamazepin Abfall der Plasma-
konzentrationen von Ziprasidon um ca. 30%.

= Bewertung

[+] Minimale Gewichtszunahme und relativ geringes Risiko fiir
metabolische Veranderungen (Lipide, BZ) und Prolaktiner-
hohungen (im Vergleich zu anderen AAP, aufler Aripiprazol).
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Geringes EPS-Risiko. Als kurz wirksames i.m.-Préiparat ver-
fiigbar.

[-] Dosisabhéngige Verldngerung des QTc-Intervalls. Im Ver-
gleich mit Clozapin, Amisulprid, Olanzapin und Risperidon
nach aktuellen Metaanalysen etwas geringere Wirksamkeit.

[R] Routinelabor. BZ, Gewicht, EKG (QTc). Anfallsanamnese.

['1 Vorsicht bei Bradykardie, Hypokalidmie und Hypomagne-
sidgmie, Krampfanféllen in der Vorgeschichte. Besondere Vor-
sicht bei schweren Leberfunktionsstérungen. Cave: bei parente-
raler Gabe Schwindelgefiihl, Tachykardie, Hypertonie, ortho-
statische Dysregulation. Keine Verordnung bei kardiovaskula-
ren Erkrankungen, Herzrhythmusstrungen, Anfallsanamnese.

[RS 5] Bisherige Daten erlauben keine Einschitzung. Von einer
Verordnung wahrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fur plétzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmaBnahmen: geringstmaogliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im hoheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.

Verordnung bei psychotischen Symptomen im Rahmen von Demenz-
erkrankungen nur nach sehr sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwagung,
besonders bei kardiovaskuldren und zerebrovaskuldren Risiken bei
Patienten > 65 J. (off label).

Zolpidem

Hypnotikum.
Non-Benzodiazepin, HWZ 1-3,5h.
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Stilnox (Sanofi Aventis)
Thl. 10mg (10, 20Tbl.)!
! Generika auch mit 5-mg-Tbl.

= Indikationen
Kurzzeitbehandlung von Schlafstorungen von bedeutsamem
Schweregrad.

= Dosierung
Initial 5mg > 10 mg; nur in Ausnahmefillen 20 mg vor
dem Schlafengehen. Cave: Die FDA empfiehlt, die Regel-
dosis auf 5mg zu senken. Méglichst 1 h vor Einnahme
keine Nahrungsaufnahme, um die Schlafinduktion zu er-
leichtern.
Altere Patienten: Dosishalbierung.

= Nebenwirkungen
Es werden nur die wichtigsten NW genannt:_

Haufig Schlafrigkeit, emotionale Dampfung, verminderte Auf-
merksamkeit, Kopfschmerzen, Schwindel, verstirkte Schlaf-
losigkeit, Albtraume, gastrointestinale Storungen.

Gelegentlich Paradoxe Reaktionen, innere Unruhe, Agitiert-
heit, Reizbarkeit, Aggressivitit, Wahnvorstellungen, Wutanfille,
Halluzinationen, Psychosen, Schlafwandeln und damit assozi-
ierte Verhaltensweisen, anterograde Amnesie (assoziiert mit
unangemessenem Verhalten), Durchfall, Ubelkeit, Erbrechen.

Sonstige NW Unter Zolpidem konnen alle der den BZD eigenen
NW auftreten. Bei hohen Dosen sind, besonders bei élteren
Patienten, Hang-over-Effekte mit verminderter psychomotori-
scher Leistungsfahigkeit und Reaktionsbereitschaft (einge-
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schriankte Verkehrstiichtigkeit, eingeschrankte Leistungsfahigkeit
bei Alltagstitigkeiten), Hang-over-Effekte und Rebound-Phéno-
mene bekannt, aber sehr viel seltener als unter BZD-Hypnotika.
Selten paradoxe Disinhibitionsphdnomene: Agitiertheit, Eupho-
risierung, Erregungszustinde, Schlaflosigkeit und Aggressivitt.
Sie treten unter hoherer Dosierung und besonders bei élteren
Menschen héufiger auf. Weiterhin Gangunsicherheit, Erhohung
der Transaminasen, Abnahme der Libido.

= [nteraktionen: IRis 3
Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschlieSlich Alkohol, Narkoanalgetika,
Muskelrelaxanzien.
Anstieg der Wirkspiegel von Zolpidem bei Kombination
mit CYP3A4-Inhibitoren (z.B. Erythromycin, Ketoconazol)
(» Anhang INT). Bei Kombination mit Induktoren von
CYP3AA4 (z.B. Carbamazepin, Phenytoin, Rifampicin) Ab-
nahme der Wirkspiegel von Zolpidern (» Anhang INT).

= Bewertung
[+] Kein Kumulationsrisiko. Aufgrund der HWZ fiir Einschlaf-
stérungen gut geeignet.

[-] Abhéngigkeitsrisiko, aber seltener als unter BZD-Hypno-
tika. Interaktionsrisiken. Cave: eingeschranktes Reaktionsver-
mogen, wenn der Zeitabstand zwischen Einnahme des AM und
Ausiibung von Titigkeiten weniger als 8 h betrigt.

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.

['] Vorsicht bei eingeschrankter Leber- und Nierenfunktion,
Ateminsuffizienz: niedrigere Dosis. Langfristige Gaben von
Non-BZD insbesondere bei Risikogruppen (éltere, internistisch
kranke und Demenzpatienten) moglichst vermeiden. Keine
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Verordnung bei schwerer Leberfunktionsstorung, Myasthenia
gravis, Schlafapnoe-Syndrom, schwerer Ateminsuffizienz.

[RS5] Es gibt zu wenige Daten zur Risikoeinschitzung. Von

einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird abge-
raten.

Zopiclon

Hypnotikum.
Non-Benzodiazepin, HWZ 5h.

Ximovan (Sanofi Aventis)
Tbl. 7,5mg (10, 20Tbl.)!
1 Es gibt auch Generika mit 3,75-mg-Tbl.

= Indikationen
Kurzzeitbehandlung von Schlafstérungen von bedeutsamen
Schweregrad.

= Dosierung
Empfohlene und max. Dosis 7,5 mg vor dem Schlafen-
gehen. Moéglichst 1 h vor Einnahme keine Nahrungsauf-
nahme mehr, um die Schlafinduktion zu erleichtern.
Altere Patienten: 3,75 mg.

= Nebenwirkungen

Es werden nur die wichtigsten NW genannt: Unter Zopiclon

konnen alle der den BZD eigenen NW auftreten; sie sind aber

relativ selten. Gelegentlich bitterer bis metallischer Geschmack.
Weiterhin Schlifrigkeit, Kopfschmerzen, Schwindel, ver-

stiarkte Schlaflosigkeit, anterograde Amnesie (assoziiert mit un-
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angemessenem Verhalten), Halluzinationen, Agitiertheit, Alb-
trdume, gastrointestinale Stérungen, bitterer Geschmack,
Stérungen der Libido, Hautreaktionen, Muskelschwiche,
Gangunsicherheit, Doppeltsehen.

Bei hohen Dosen sind, besonders bei ilteren Patienten,
Hang-over-Effekte mit verminderter psychomotorischer
Leistungsfihigkeit und Reaktionsbereitschaft (eingeschrankte
Verkehrstiichtigkeit, eingeschrinkte Leistungsfahigkeit bei All-
tagstatigkeiten), Hang-over-Effekte und Rebound-Phdnomene
bekannt, aber sehr viel seltener als unter BZD-Hypnotika.

Selten paradoxe Disinhibitionsphdnomene: Agitiertheit,
Euphorisierung, Erregungszustdnde, Schlaflosigkeit und Ag-
gressivitit. Sie treten unter hoherer Dosierung und besonders
bei dlteren Menschen héiufiger auf.

= [nteraktionen: IRis 3
Vorsicht bei Kombination mit anderen zentral dimpfenden
Substanzen einschliellich Alkohol.
Anstieg der Wirkspiegel von Zopiclon bei Kombination mit
CYP3A4-Inhibitoren (z.B. Erythromycin oder Ketoconazol)
(» Anhang INT).Bei Kombination mit Induktoren von
CYP3AA4 (z.B. Carbamezepin oder Johanniskraut) Abnahme
der Wirkspiegel und Wirksambkeit von Zopiclon)
(» Anhang INT).

= Bewertung
[+] Kein Kumulationsrisiko. Aufgrund der HWZ fiir Einschlaf-
stérungen gut geeignet.

[-] Abhéngigkeitsrisiko, aber seltener als unter BZD-Hypno-
tika. Interaktionsrisiken.

[R] Aufkldrung tiber BZD-Risiken, u.a. Abhédngigkeitsentwick-
lungen, Entzugssyndrome, Toleranzentwicklung.
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['] Vorsicht bei leichten Leber- und Nierenfunktionsstérungen
und chronischen Atemwegserkrankungen: Dosisreduktion.
Langfristige Gaben von Non-BZD insbesondere bei Risiko-
gruppen (iltere, internistisch kranke und Demenzpatienten)
moglichst vermeiden. Keine Verordnung bei schwerer Leberin-
suffizienz, Myasthenia gravis, Schlafapnoe-Syndrom, schwerer
Ateminsuffizienz.

[RS5] Es gibt zu wenige Daten zur Risikoeinschidtzung. Von
einer Verordnung wihrend der Schwangerschaft wird abgeraten.

Zuclopenthixol*

Trizyklisches konventionelles Antipsychotikum,
mittelpotent.
Hohe Affinitat zu D,-, 5-HT4-, H;- und a;-Rezeptoren.

Ciatyl-Z (Bayer Schering Pharma)

Thl. 2/ 10/ 25 mg (50, 100Tbl.)

Trpf. 20mg=20Trpf.=1ml (30 ml)
Depotpraparat (nur i.m.):
Zuclopenthixolacetat

Ciatyl-Z Acuphase (Bayer Schering Pharma)
Amp. 50mg=1ml (1 Amp.)
Zuclopenthixoldecanoat

Ciatyl-Z Depot (Bayer Schering Pharma)
Amp.200mg=1ml (1,5Amp.)

= [ndikationen

Oral
Akute und chronische Schizophrenie.
Manie.
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In niedriger Dosierung: Psychomotorische Erregungszu-
stande und aggressive Verhaltensweisen bei Demenz.
Psychomotorische Erregungszustinde bei geistiger
Behinderung.

Parenteral (Zuclopenthixolacetat) (i.m.-Injektion)
Initialbehandlung von akuten Psychosen, Manien und
Exazerbationen chronischer Psychosen.

Depotpraparat (Zuclopenthixoldecanoat) (i.m.-Injektion)
Langzeitbehandlung chronischer Schizophrenien, bei denen
eine addquate orale Therapie mit Antipsychotika nicht mdog-
lich ist.

= Dosierung

Oral
Schizophrenie und Manie: 2-6 mg > 25-50 mg, max.
75mg/Tag. Einmalige abendliche Dosis moglich.
Erregungszustdande bei Demenz: 2-6 mg/Tag.
Psychomotorische Erregungszustiande bei geistiger
Behinderung: 10-40 mg/Tag.

[PS] 4-50 ng/ml®.

Parenteral
Zuclopenthixolacetat (i.m.-Injektion, Ciatyl-Z Acuphase):
50-150 mg i.m. 1- bis 2-malige Wiederholung alle 2-3 Tage.
Zuclopenthixoldecanoat (i.m.-Injektion, Ciatyl-Z Depot):
100-400 mg alle 2-3 Wochen i.m. (200 mg Zuclopenthixol
entsprechen etwa 25 mg Fluphenazin).

= Nebenwirkungen
Initial insbesondere bei i.m.-Injektionen (Acetat) Sedierung
(haufig erwiinscht) und orthostatische Hypotonie.
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Sehr haufig Midigkeit, Schwindel, Unruhe, EPS (Tremor,
Akathisie, Hypokinese), Akkommodationsstérungen, Mund-
trockenheit.

Héufig Kopfschmerzen, orthostatische Dysregulation, Tachy-
kardie, EKG-Veridnderungen, Erhhung des Augeninnendrucks,
gastrointestinale Storungen, Gewichtszunahme, Anorexie,
Hautreaktionen und Photosensibilitidt, Menstruationsstorun-
gen, sexuelle Funktionsstorungen, Depression, Gefiihl der ver-
stopften Nase, Erregung, Dystonie, Parasthesie, Aufmerksam-
keitsst('irung, Amnesie, Gangstorung, Insomnie, Angst, anorma-
le Traume, gestortes Sehvermdogen, Palpitationen, Dyspnoe,
Obstipation, Diarrho, Dyspepsie, Miktionsstérungen, Harnre-
tention, Polyurie, Myalgie, Appetitzunahme, Blutdruckerniedri-
gung, Asthenie, Unwohlsein, Schmerzen, Hyperhidrosis.

Gelegentlich Zerebrale Krampfanfille, Hypotonie (herabge-
setzter Muskeltonus), Spatdyskinesien, Hyperreflexie, Dyskine-
sie, Ataxie, Sprachstorung, Apathie, Albtraume, Migréne, Zei-
chen von Erregung und Verwirrtheit, Hyperakusis, Tinnitus,
Abdominalschmerzen, Flatulenz, Gewichtsverlust, Durst, Regu-
lationsstérungen der Korpertemperatur, erektile Dysfunktion,
vulvovaginale Trockenheit, Hitzewallungen, Leberfunktions-
storungen.

Sonstige NW Selten oder in Einzelfillen Benommenbheit,
Exazerbation psychotischer Symptome, Verwirrtheit, malignes
neuroleptisches Syndrom, passagere Leberfunktionsstérungen,
Ikterus, Temperaturregulationsstorungen, Ileus, Thrombosen,
Blutbildverdnderungen (auch Agranulozytose), Storungen des
Glukosehaushalts, Hyperlipiddmie, Lupus-erythematodes-
dhnliche Syndrome, Hirnédem, Larynxddem, Asthma, Bron-
chopneumonie, Pigmenteinlagerungen in Kornea und Linse,
Hyperprolaktindmie, Galaktorrh6, Gynidkomastie, Priapismus,
Lethargie, Hirn6dem, QTc-Zeit-Verlangerung, anaphylaktische
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Reaktion, Allergie, Abflussstorungen der Galle, cholestatische
Hepatitis.

[+]

Langsames Ausschleichen empfohlen (Absetzsymptome).

Interaktionen: IRis 4

Keine Kombination mit MAOH.

Vorsicht bei Kombination mit zentral ddmpfenden
Substanzen und Alkohol.

Vorsicht bei Kombinationen mit AM, die die QTc-Zeit ver-
lingern oder zu Hypokalidmie fithren konnen, nur unter
sorgfiltiger Kontrolle.

Tritt unter Zuclopenthixol eine arterielle Hypotonie auf,
sollte diese nicht mit Adrenalin, sondern Noradrenalin be-
handelt werden, da durch Adrenalinumkehr ein weiterer
Blutdruckabfall auftreten kann.

Die anticholinergen Wirkungen von Zuclopenthixol
konnen bei Kombination mit anderen Anticholinergika
verstarkt werden.

Die Wirkung von Dopaminagonisten, z. B. Bromocriptin,
Amantadin oder L-Dopa, wird abgeschwicht.

Vorsicht bei Kombination mit Lithiumsalzen. Erhéhtes
Risiko von EPS oder toxischen Effekten (Delir).

Bewertung
Alternative zu Risperidon bei Erregungszustdnden bei De-

menz. Vorteile bei Erregungszustanden bei geistiger Behinde-
rung. Als Acetat Moglichkeit der Applikation eines Kurzzeit-
depots mit schnellem Wirkungseintritt besonders bei hoch-
akuten psychotischen Zustdnden und Manien.

[-] Initiale Sedierung (oft auch erwiinscht), EPS, orthostatische
Dyregulation. Risiko fiir QTc-Zeit-Verldngerung.

[R]

Routinelabor. BZ, Blutfette. Gewicht, RR, EKG (QTc). An-

fallsanamnese.
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['] Vorsicht bei Leber- und Nierenfunktionsstorungen, Hypoka-
lidamie, Hypertonie, Hypotonie, Glaukom, Prostatahypertro-
phie, Harnverhalt, Krampfanfillen in der Anamnese, prolaktin-
abhangigen Tumoren. Cave: Bei psychotischen Symptomen bei
Demenz, insbesondere bei kardio- und zerebrovaskuldren Risi-
ken bei Patienten >65]., trotz Zulassung sehr sorgfaltige Nut-
zen-Risiko-Abwédgung. Keine Verordnung bei Storungen des
hiamatopoetischen Systems, M. Parkinson, Kreislaufschock,
Koma. Keine Anwendung bei schwerer Leberinsuffizienz und
kardiovaskuldren Stérungen empfohlen.

[RS 4] Bei einer kleinen Fallzahl zeigten sich keine Fehlgeburten.
Dennoch sollte die Verordnung wéhrend der Schwangerschaft
vermieden werden.

Unter allen Antipsychotika kann das Risiko fir plotzliche kardial be-
dingte Todesfélle erhoht sein. VorsichtsmalBnahmen: geringstmdgliche
wirksame Dosis, besonders bei kardialen Risiken und im héheren Alter;
regelmaBige EKG- und Elektrolytkontrollen (QTc <480ms); keine die
QTc-Zeit verlangernde Komedikation.
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Anhang INT

= Anleitung zur Benutzung der Interaktionstabellen

In den folgenden Interaktionstabellen sind Inhibitoren, Induk-

toren und Substrate (Psychopharmaka und einige Nicht-

psychopharmaka) von Cytochrom-P450(CYP)-Isoenzymen in
alphabetischer Anordnung bzw. sortiert nach Isoenzymen auf-
gelistet.

Die relevanten pharmakokinetischen und pharmakody-
namischen Wechselwirkungen sind fiir alle Psychopharmaka bei
jedem Praparat im Abschnitt » Interaktionen vermerkt.

Das Wechselwirkungsrisiko ist bei einer Kombinationsbe-
handlung immer unter Beachtung aller verordneten AM zu tiber-
priifen. Mittels der Tabellen im Anhang INT kann das pharma-
kokinetische Wechselwirkungsrisiko tiberpriift werden mit dem
Ziel der Risikominimierung bei Kombinationsbehandlungen.

1. Wenn es im Abschnitt » Interaktionen keinen hervorge-
hobenen Verweis (Fettdruck) auf diese Interaktions-
tabellen gibt, ist davon auszugehen, dass mit keiner kli-
nisch relevanten pharmakokinetischen Wechselwirkung
zu rechnen ist und das Psychopharmakon mit anderen AM
kombiniert werden kann.

Beispiel

Unter Amisulprid gibt es im Abschnitt » Interaktionen keinen her-
vorgehobenen Verweis auf die Interaktionstabellen im Anhang.
Fur Amisulprid besteht folglich kein pharmakokinetisches Wechsel-
wirkungsrisiko bei Kombination mit anderen AM.

O. Benkert, Pocket Guide Psychopharmaka von A bis Z,
DOI 10.1007/978-3-642-54767-6, © Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2014
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2. Wenn es im Abschnitt » Interaktionen einen hervorge-
hobenen Verweis (Fettdruck) auf die Interaktionstabellen
entweder im » Anhang INT oder im » Anhang SUB gibt,
ist davon auszugehen, dass es eine relevante pharmako-
kinetische Wechselwirkung gibt.

mm Vorgehen bei einem Verweis auf » Anhang INT

Wenn es einen hervorgehobenen Verweis auf » Anhang INT
gibt, dann ist zu priifen, ob der Patient AM einnimmt, die ein
CYP-Enzym hemmen oder induzieren, das wesentlich am Ab-
bau des entsprechenden AM beteiligt ist.

Beispiel

Unter Duloxetin wird im Abschnitt » Interaktionen auf ein Inter-
aktionsrisiko bei Kombination mit CYP1A2-Inhibitoren verwiesen.
»Keine Kombination mit CYP1A2-Inhibitoren (» Anhang INT),
z.B. Ciprofloxacin, Enoxacin, Fluvoxamin.«

Duloxetin darf nicht mit Inhibitoren von CYP1A2 kombiniert
werden. In @ Tab. INT2 sind Inhibitoren von CYP1A2 gelistet.

Fur Duloxetin ist CYP1A2 ein wesentliches Enzym des Abbaus.

Es besteht nach B Tab. INT2 ein pharmakokinetisches Wechselwir-
kungsrisiko bei Kombination mit Ciprofloxacin, Enoxacin, Fluvoxa-
min, Inhibitoren von CYP1A2, sowie mit Montelukast oder Pheny-
toin, die Induktoren von CYP1A2 sind. Zusatzlich ist zu beachten,
dass bei Rauchern erniedrigte Wirkspiegel anzunehmen sind, da
Benzpyrene im Rauch CYP1A2 induzieren.

== Vorgehen bei einem Verweis auf » Anhang SUB

Bei einem Préparat gibt es immer dann einen hervorgehobenen
Verweis (Fettdruck) auf » Anhang SUB, wenn das AM, welches
auf pharmakokinetische Wechselwirkungen gepriift werden soll,
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Inhibitor oder Induktor eines CYP-Isoenzyms ist. Dann muss
gepriift werden, ob der Patient AM einnimmt, die iiber das
CYP-Enzym abgebaut werden, welches gehemmt oder induziert
wird. Wenn ein solches AM identifiziert wird und mit einer phar-
makokinetischen Wechselwirkung zu rechnen ist, sollte immer
gepriift werden, ob es alternativ eine AM-Kombination gibt, bei
der nicht mit Wechselwirkungen zu rechnen ist. Diese Vorgehens-
weise dient der Risikominimierung. Dies kann im Einzelfall iiber-
trieben sein, wenn z. B. ein AM, dessen Abbau potenziell geghemmt
wird, zusdtzlich durch nichtbetroffene Enzyme abgebaut wird,
oder wenn das AM eine grof3e therapeutische Breite aufweist. Im
Einzelfall ist eine sorgfaltige Nutzen-Risiko-Abwigung bei der Ent-
scheidung fiir oder gegen eine Kombination verschiedener AM
erforderlich.

Beispiel

Unter Levomepromazin wird im Abschnitt » Interaktionen auf ein In-
teraktionsrisiko bei Kombination mit CYP2D6-Substraten verwiesen.
»Vorsicht bei Kombination mit CYP2D6-Substraten, da Levomepro-
mazin CYP2D6 hemmt (> Anhang SUB).«

Levomepromazin sollte nicht mit AM kombiniert werden, die be-
vorzugte Substrate von CYP2D6 sind.

Levomepromazin ist Inhibitor von CYP2D6. Es besteht nach » An-
hang SUB ein pharmakokinetisches Wechselwirkungsrisiko bei Kom-
bination mit vielen AM, die Substrate von CYP2D6 sind. Demnach
sollte Levomepromazin z.B. nicht mit Metoprolol kombiniert werden.
In » Anhang SUB sind Psychopharmaka und Nichtpsychopharma-
ka gelistet, die Substrate von CYP2D6 sind.

AM mit identischen oder tiberlappenden Cytochrom-P450-
Substrateigenschaften (» Anhang SUB) kénnen ohne Risiko
von pharmakokinetischen Wechselwirkungen kombiniert wer-
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den, da therapeutische Konzentrationen in der Regel weit unter-

halb der Enzymsittigung liegen (z. B. Venlafaxin plus Aripipra-

zol, Substrate von CYP2D6 oder Quetiapin plus Zolpidem,

Substrate von CYP3A4, sodass es zu keiner gegenseitigen Be-

hinderung des Abbaus kommt. Bei Intoxikationen allerdings

besteht dann auch bei diesen Kombinationen ein potenzielles

Risiko.

3. Unabhéngig von der Darstellung der einzelnen Prapa-
rate kann mithilfe der Interaktionstabellen im Anhang eine
AM-Kombination bzgl. méglicher pharmakokinetischer
Wechselwirkungen wie folgt kontrolliert werden:

Im ersten Schritt ist fiir die Interaktionspriifung in

B Tab. INT1 zu kontrollieren, ob die Liste der kombi-
nierten AM einen Inhibitor oder Induktor enthilt.
Wenn kein Inhibitor oder Induktor in der Liste der
kombinierten AM enthalten ist, ist davon auszugehen,
dass es keine pharmakokinetische Wechselwirkung gibt.
Wenn in @ Tab. INT1 ein Inhibitor oder Induktor in der
Liste der kombinierten AM identifiziert wird, ist im
néchsten Schritt zu priifen, ob die AM-Liste Substrate
des inhibierten oder induzierten Enzyms enthalt

(» Anhang SUB). Bei Identifizierung eines Enzyms ist
mit einer pharmakokinetischen Wechselwirkung und
einer Wirkverstiarkung bzw. -abschwéchung zu rechnen.
Es sind mogliche Alternativen zu bedenken.

Beispiel

Bei einer Kombination aus Atomoxetin, Diazepam und Melperon
wird im ersten Schritt der Prifung in » Tab. INT1 Melperon als In-
hibitor von CYP2D6 identifiziert. Bei der nun notwendigen weite-
ren Uberpriifung, ob die Medikamentenliste ein Substrat von
CYP2D6 enthdlt, wird im » Anhang SUB unter den CYP2D6-Substra-
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ten Atomoxetin gefunden. Somit ist mit einer pharmakokineti-
schen Wechselwirkung zu rechnen, namlich der Hemmung des
Abbaus von Atomoxetin durch Melperon. Der Wirkspiegel von Ato-
moxetin wird ansteigen, und es ist mit vermehrten NW von Atomo-
xetin zu rechnen. Atomoxetin sollte daher nicht mit Melperon kom-
biniert werden, alternativ konnte z.B. Pipamperon (kein Inhibitor
von CYP2D6) anstelle von Melperon eingesetzt werden (» Anhang
SUB).

4. Hilfreich ist fiir den Anwender die Uberpriifung von
pharmakokinetischen und pharmakodynamischen
Wechselwirkungen per Datenbankabfrage, z.B. iiber
PsiacOnline (www.psiac.de), insbesondere bei Poly-
pharmazie. PsiacOnline ist ein Internet-basiertes Nach-
schlagewerk zu Wechselwirkungen von Medikamenten
mit Schwerpunkt in der Psychiatrie, welches nach Angaben
der Fachinformationen und wissenschaftlicher Publika-
tionen erstellt wurde.
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B Tab. INT1 Inhibitoren und Induktoren von Cytochrom-
P450(CYP)-Isoenzymen in alphabetischer Anordnung

Inhibitoren

Amiodaron (CYP2C9, CYP2D6,
CYP3A4)

Aprepitant (CYP3A4)
Atazanavir (CYP3A4)
Boceprevir (CYP3A4)
Bupropion (CYP2D6)

Chinidin (CYP2D6)

Cimetidin (CYP1A2, CYP2C19,
CYP2D6)

Ciprofloxacin (CYP1A2, CYP3A4)
Clarithromycin (CYP3A4)
Clopidogrel (CYP2B6)
Clotrimazol (CYP2B6)
Disulfiram (CYP2E1)

Diltiazem (CYP3A4)
Dronedaron (CYP3A4)
Duloxetin (CYP2D6)

Enoxacin (CYP1A2)
Erythromycin (CYP3A4)
Esomeprazol (CYP2C19)
Felbamat (CYP2C19)
Fluconazol (CYP2C19, CYP2C9,
CYP3A4)

Fluoxetin und Norfluoxetin
(CYP2D6, CYP2C19)
Fluvoxamin (CYP1A2, CYP2C9,
CYP2C19, CYP3A4)
Fosamprenavir (CYP3A4)
Grapefruitsaft (CYP3A4)
Indinavir (CYP3A4)

Isonazid (CYP1A2, CYP2A6,
CYP2C19)

Induktoren

Bosentan (CYP3A4)

Carbamazepin (CYP2C9, CYP3A4)
Dexamethason (CYP2C9, CYP3A4)
Efavirenz (CYP2B6, CYP3A4)
Ethanol (CYP2E1)

Ginkgo biloba (CYP2C19, abhangig
vom Préparat)

Isoniazid (CYP2E1)

Johanniskraut (CYP2C19, CYP3A4)
Montelukast (CYP1A2)
Oxcarbazepin (CYP3A4)
Oxybutynin (CYP3A4)
Phenobarbital (CYP2C19, CYP3A4)
Phenytoin (CYP2B6, CYP2C19,
CYP3A4)

Primidon (CYP2C9, CYP2C19,
CYP3A4)

Rauchen (CYP1A2)

Rifabutin (CYP3A4)

Rifampicin (CYP2B6, CYP2C9,
CYP2C19, CYP3A4)

Ritonavir (CYP2C9, CYP3A4

bei hohen Dosen)
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B Tab.INT1 (Fortsetzung)
Inhibitoren

Itraconazol (CYP2B6, CYP3A4)
Ketoconazol (CYP3A4)
Levomepromazin (CYP2D6)
Melperon (CYP2D6)
Metoclopramid (CYP2D6)
Miconazol (CYP2C9, CYP2C19)
Mifepriston (CYP3A4)
Moclobemid (CYP2C19, CYP2D6)
Modafinil (CYP2C19)
Nelfinavir (CYP3A4)
Norfloxacin (CYP1A2)
Omeprazol (CYP2C19)
Paroxetin (CYP2D6)

Perazin (CYP1A2, CYP2C19)
Perphenazin (CYP2D6)
Phenylpropanolamin (CYP1A2)
Posaconazol (CYP3A4)
Propranolol (CYP2D6)
Ritonavir (CYP2C9, CYP3A4)
Saquinavir (CYP3A4)
Simvastatin (CYP3A4)
Sulfaphenazol (CYP2C9)
Telaprevir (CYP3A4)

Ticlopidin (CYP2B6, CYP2C19)
Troleandomycin (CYP3A4)
Valproat (CYP2C9)
Vemurafenib (CYP1A2)
Verapamil (CYP3A4)
Voriconazol (CYP2C19, CYP3A4)

Induktoren
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B Tab. INT2 Inhibitoren und Induktoren von Cytochrom-
P450(CYP)-Isoenzymen sortiert nach Isoenzymen

CYP-Enzyme

CYP1A2

CYP2B6

CYP2C9

CYP2C19

Inhibitoren

Cimetidin
Ciprofloxacin
Enoxacin
Fluvoxamin

Isonazid

Norfloxacin

Perazin
Phenylpropanolamin
Vemurafenib

Clopidogrel
Clotrimazol
Itraconazol
Ticlopidin

Amiodaron (Desethylamiodaron)
Fluconazol
Miconazol
Ritonavir
Sulfaphenazol
Valproat
Cimetidin
Esomeprazol
Felbamat
Fluconazol
Fluvoxamin
Miconazol
Moclobemid
Modafinil
Omeprazol
Ticlopidin
Voriconazol

Induktoren

Montelukast
Rauchen

Carbamazepin
Efavirenz
Phenytoin
Rifampicin

Carbamazepin
Dexamethason
Rifampicin

Ginkgo biloba
(abhdngig vom
Préparat)
Phenytoin
Rifampicin
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B Tab.INT2 (Fortsetzung)

CYP-Enzyme Inhibitoren Induktoren
CYP2D6 Amiodaron Induktoren unbe-
Bupropion (nur in vivo durch kannt
Metabolit) CYP2D6-Aktivitat
Chinidin bei Schwanger-
Cimetidin schaft erhoht
Duloxetin
Fluoxetin und Norfluoxetin
Levomepromazin
Melperon
Metoclopramid
Moclobemid
Paroxetin
Perphenazin
Propranolol
CYP2E1 Disulfiram Ethanol
Isoniazid
CYP3A4/5 Aprepitant Bosentan
Atazavir Carbamazepin
Boceprevir Dexamethason
Clarithromycin Johanniskraut
Diltiazem (Hyperforin)
Dronedaron Oxcarbazepin
Erythromycin (schwach)
Fosamprenavir Oxybutynin
Grapefruitsaft Phenytoin
Indinavir Primidon
Itraconazol Rifabutin
Ketoconazol Rifampicin
Mifepriston Ritonavir (bei
Nelfinavir hohen Dosen)
Posaconazol
Ritonavir
Saquinavir
Simvastatin
Telaprevir
Troleandomycin
Verapamil

Voriconazol
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Anhang SUB

= Anleitung zur Benutzung der Interaktionstabellen
» Anhang INT

B Tab. SUB Substrate von Cytochrom-P450(CYP)-Isoenzymen
sortiert nach CYP-Isoenzymen

Substanzgruppe Substrate

CYP1A2

Psychopharmaka Agomelatin, Amitriptylin, Asenapin, Chlor-
und psychotrop promazin, Clomipramin, Clozapin, Coffein,
wirksame Substanzen Cyamemazin, Duloxetin, Fluphenazin, Fluvo-

xamin, Imipramin, Levomepromazin, Loxapin,
Melatonin, Mirtazapin, Olanzapin, Ropinirol

Internistische und Amiodaron, Coffein, Flutamid, Frovatriptan,

sonstige Arzneimittel Naproxen, Paracetamol, Phenacetin, Propra-
nolol, Ramelteon, Rasagilin, Riluzol, Ropivacin,
Theophyllin, Tizanidin, Zolmitriptan

CYP2A6

Psychopharmaka Disulfiram, Nikotin, Promazin, Valproinsdure,
und psychotrop Vortioxetin

wirksame Substanzen

Internistische und Cumarin, Efavirenz, Pilocarpin
sonstige Arzneimittel

CYP2B6

Psychopharmaka Bupropion, Clomethiazol, Diazepam,
und psychotrop Disulfiram, Fluoxetin, Levomethadon,
wirksame Substanzen Methadon, Sertralin

Internistische und Cyclophosphamid, Efavirenz, Ifosfamid,
sonstige Arzneimittel Propofol, Selegelin, Tamoxifen

O. Benkert, Pocket Guide Psychopharmaka von A bis Z,
DOI 10.1007/978-3-642-54767-6, © Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2014
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B Tab. SUB (Fortsetzung)

Substanzgruppe

CYP2C9

Psychopharmaka
und psychotrop
wirksame Substanzen

Internistische und
sonstige Arzneimittel

CYP2C19

Psychopharmaka
und psychotrop
wirksame Substanzen

Internistische und
sonstige Arzneimittel

CYP2D6

Psychopharmaka
und psychotrop
wirksame Substanzen

Substrate

Amitriptylin, Cannabinol, Fluoxetin, O-Des-
methylvenlafaxin, Perazin, Phenytoin, Sertralin,
Tetrahydrocannabinol, Venlafaxin, Vortioxetin

Celecoxib, Diclofenac, Fluvastatin, Glibencla-
mid, Glimeprid, Ibuprofen, Irbesartan, Losartan,
Metoclopramid, Naproxen, Phenprocoumon,
Piroxicam, Warfarin, Tamoxifen, Tolbutamid

Agomelatin, Amitriptylin, Bromazepam, Canna-
binol, Citalopram, Clomipramin, Clozapin,
Cyamemazin, Clobazam, Desvenlafaxin
(O-Desmethylvenlafaxin), Diazepam, Doxepin,
Escitalopram, Flunitrazepam, Fluoxetin, Imipra-
min, Loxapin, Methadon, Moclobemid, Norda-
zepam, Perazin, Perphenazin, Promazin,
Sertralin, S-Mephenytoin, Tetrahydrocannabi-
nol, Trimipramin, Venlafaxin, Vortioxetin

Esomeprazol, Lansoprazol, Nelfinavir,
Omeprazol, Proguanil, Propranolol, Ritonavir,
Selegilin, Ticlopidin

Amitriptylin, Aripiprazol, Atomoxetin, Chlorpro-
mazin, Chlorprothixen, Clomipramin, Clonidin,
Clozapin, Codein, Dapoxetin, Desipramin,
Diphenhydramin, Donepezil, Duloxetin, Fluna-
rizin, Fluoxetin, Flupentixol, Fluphenazin,
Fluvoxamin, Galantamin, Haloperidol, Imipra-
min, Levomepromazin, Levomethadon,
Trazodon, Methadon, Mianserin, Mirtazapin,
Norfluoxetin, Nortriptylin, Opipramol, Par-
oxetin, Perphenazin, Promethazin, Risperidon,
Sertindol, Sertralin, Thioridazin, Venlafaxin,
Vortioxetin, Zotepin, Zuclopenthixol
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B Tab. SUB (Fortsetzung)

Substanzgruppe

Internistische und
sonstige Arzneimittel

CYP3A4/5

Psychopharmaka
und psychotrop
wirksame Substanzen

Internistische und
sonstige Arzneimittel

Substrate

Alfentanil, Ajmalin, Alprenolol, Benztropin,
Carvedilol, Dariphenazin, Dextromethorphan,
Dihydrocodein, Diphenhydramin, Encainid,
Flecainid, Hydroxyzin, Indoramin, Metoclo-
pramid, Metoprolol, Mexiletin, Nebivolol,
Ondansetron, Penbutolol, Pindolol, Prajmalin,
Propafenon, Propranolol, Tamoxifen, Timolol,
Tolterodin, Tramadol, Tropisetron, Urapidil

Alprazolam, Amitriptylin, Aripiprazol, Bromaze-
pam, Bromocriptin, Bromperidol, Brotizolam,
Buprenorphin, Buspiron, Carbamazepin, Clomi-
pramin, Clomethiazol, Clonazepam, Chlordiaze-
poxid, Chlorpromazin, Clozapin, Cyamemazin,
Dapoxetin, Dariphenazin, Dextromethorphan,
Diazepam, Disulfiram, Donepezil, Ethosuximid,
Flunitrazepam, Fluoxetin, Galantamin, Halo-
peridol, Imipramin, LAAM, Levomethadon,
Lisurid, Loxapin, Lurasidon, Methadon, Mida-
zolam, Mirtazapin, Nordazepam, Norfluoxetin,
Perazin, Pimozid, Prazepam, Quetiapin, Rebo-
xetin, Repaglinid, Rimonabant, Risperidon,
Ropinirol, Sertindol, Sertralin, Sibutramin,
Sildendfil, Tadalafil; Trazodon, Triazolam,
Vardenafil, Venlafaxin, Vortioxetin, Zaleplon,
Ziprasidon, Zolpidem, Zopiclon, Zotepin

Alfentanil, Aprepitant, Amiodaron, Androsteron,
Aprepitant, Astemizol, Atorvastatin, Budesonid,
Chinidin, Chloroquin, Ciclosporin, Cisaprid,
Cyclophosphamid, Cortisone, Dapson, Dartife-
nacin, Darunavir, Dasatinib, Dexamethason,
Dihydroergotamin, Diltiazem, Doxycyclin,
Dronedaron, Eletriptan, Eplerenon, Ergotamin,
Erythromycin, Ethinyl-Estradiol, Everolimus,
Felodipin, Fentanyl, Fluticason, Indinavir,
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B Tab. SUB (Fortsetzung)

Substanzgruppe Substrate
Internistische und Lidocain, Lopinavir, Loratadin, Lovastatin,
sonstige Arzneimittel Maraviroc, Nateglinid, Nelfinavir, Nifedipin,

Nimodipin, Nisoldipin, Omeprazol, Pantoprazol,
Propafenon, Ritonavir, Saquinavir, Simvastatin,
Sirolimus, Tacrolimus, Tamoxifen, Terfenadin,
Testosteron, Ticagrelor, Tipranavir, Tolvaptan,
Tramadol, Verapamil

CYP2E1

Psychopharmaka und Alkohol (Ethanol), Disulfiram
psychotrop wirksame
Substanzen

Internistische und Enfluran, Halothan, Isofluran, Sevofluran
sonstige Arzneimittel
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Praparateverzeichnis

Ein Generikum mit einem * ist zumeist das Originalpraparat des
Erstanbieters und im Text mit allen Darreichungsformen be-
schrieben. Generika, die den Wirkstoff im Namen enthalten,
sind nicht gelistet. Die Handelspraparate sind in der Regel der
Roten Liste entnommen. Handelsnamen aus Osterreich (A) und
der Schweiz (CH) sind mit Verweis auf den Wirkstoff aufgenom-
men, wenn sie von den in Deutschland gebrauchlichen Handels-

praparaten abweichen.

A

Abilify* » Aripiprazol
Adartrel » Ropinirol
Adasuve » Loxapin
Adcirca (A, CH) » Tadalafil
Adepend* » Naltrexon
Adescilan (A) » Escitalopram
Adjuvin (A) » Sertralin
Adumbran » Oxazepam
Aedon (A) » Olanzapin
Allenopar (A) » Paroxetin
alli » Orlistat
Alprastad (A) » Alprazolam
Amineurin » Amitriptylin
Amioxid-neuraxpharm

» Amitriptylinoxid
Amisulid » Amisulprid
Anafranil » Clomipramin
Antabus* (CH) » Disulfiram
Anxiolit (A, CH) » Oxazepam
Anxut » Buspiron
Aponal » Doxepin

Ardeydorm » Tryptophan
Ardeytropin » Tryptophan
Aricept » Donepezil
Ariclaim » Duloxetin
Arifil (A) » Sildenafil
Arminol » Sulpirid
Atarax » Hydroxyzin
Atosil » Promethazin
Attentin » Amphetamin
Aurorix » Moclobemid
Axura » Memantin

Betadorm D » Diphenhydramin
Bikalm » Zolpidem

Britellix* » Vortioxetin
Bromazanil 3/6 » Bromazepam
Bromazep-CT » Bromazepam
Buronil (A) » Melperon

Busp » Buspiron

O. Benkert, Pocket Guide Psychopharmaka von A bis Z,
DOI 10.1007/978-3-642-54767-6, © Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2014
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C

Calobalin Sandoz (CH) » Orlistat
Campral* » Acamprosat
Carmubine (A) » Bupropion
Carsol (CH) » Carbamazepin
Cassadan » Alprazolam
Catapresan » Clonidin
Cesradyston » Hypericum-

Extrakt
Champix* » Vareniclin
Chloraldurat* » Chloralhydrat
Cialis* » Tadalafil
Ciatyl-Z* » Zuclopenthixol
Cilafil (A) » Sildenafil
Cipralex* » Escitalopram
Cipramil » Citalopram
Circadin* » Melatonin
Cisordinol (A) » Zuclopenthixol
CitaLich » Citalopram
Citalogamma » Citalopram
Citalon » Citalopram
Citalo-Q » Citalopram
Citalostad (A) » Citalopram
Claropram (CH) » Citalopram
Clonistada » Clonidin
Clopin eco 25/100 (CH)

» Clozapin
Clopixol » Zuclopenthixol
Closin » Promethazin
Colme* (A) » Disulfiram
Concerta » Methylphenidat
Convulex (A, CH) » Valproat
Cymbalta* » Duloxetin

D

Dalmadorm » Flurazepam
Dapotum D » Fluphenazin
Deanxit (CH) » Flupentixol
Decentan » Perphenazin
Demelan (A) » Donepezil
Demetrin » Prazepam
Depakine (A, CH) » Valproat
Deroxat (CH) » Paroxetin
Dipiperon » Pipamperon
Direktan (A) » Sildenafil
Distraneurin®* » Clomethiazol
Dobacen (CH) » Diphenhydramin
Dogmatil » Sulpirid
Dolestan » Diphenhydramin
Dominal » Prothipendy!
Doneurin » Doxepin
Donexpelor (A) » Donepezil
Doxepia » Doxepin

Dropax (A) » Paroxetin
duraviril » Sildenafil
durazepam » Oxazepam

Eatan N » Nitrazepam
Ebixa » Memantin
Edronax* » Reboxetin
Efectin (A) » Venlafaxin
Efexor (CH) » Venlafaxin
Elcrit » Clozapin
Elontril* » Bupropion
Elvanse » Amphetamin
Emesan » Diphenhydramin
Encephabol » Pyritinol
Ennos (A) » Paroxetin
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Eptadone » Methadon
Equasym retard » Methylphenidat
Equilibrin » Amitriptylinoxid
EREQ » Sildenafil

Ergenyl » Valproat

Ergocalm » Lormetazepam
Esbericum » Hypericum-Extrakt
Escapar (CH) » Rivastigmin
Escinobel (A) » Escitalopram
Escitalobene (A) » Escitalopram
Escitalodissa (A) » Escitalopram
Escitil (A) » Escitalopram
Esoprex (A) » Escitalopram
espa-dorm » Zopiclon

Exelon » Rivastigmin

F

Faustan » Diazepam
Felicium (A) » Fluoxetin
Felis » Hypericum-Extrakt
Fevarin » Fluvoxamin
Flox-ex (CH) » Fluvoxamin
Floxyfral (A, CH) » Fluvoxamin
Fluanxol » Flupentixol
Fluctin » Fluoxetin

Fluctine (A, CH) » Fluoxetin
Flunibeta 1 » Flunitrazepam
Fluninoc » Flunitrazepam
FluoxeLich » Fluoxetin
Fluoxe-Q » Fluoxetin
Fluoxgamma » Fluoxetin
Fluoxibene (A) » Fluoxetin
Fluox-puren » Fluoxetin
Flupendura » Flupentixol
Fluspi » Fluspirilen
Fluvohexal » Fluvoxamin
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Flux Hexal (A) » Fluoxetin

Fluxet » Fluoxetin

FluxoMed (A) » Fluoxetin

Focalin XR Ret (CH) » Methyl-
phenidat

Frisium* » Clobazam

Galnora » Galantamin
Gazylan (A) » Galantamin
Genescit (A) » Escitalopram
Gerolamic (A) » Lamotrigin
Gingopret » Ginkgo biloba
Ginkopur » Ginkgo biloba
Gittalun Trinktabletten

» Doxylamin
Gityl » Bromazepam
Gladem (A) » Sertralin
Glianimon » Benperidol

H

Halbmond » Diphenhydramin
Halcion* » Triazolam
Haldol decanoas (CH)
» Haloperidol
Haldol-Janssen » Haloperidol
Haloper-CT » Haloperidol
Herphonal » Trimipramin
Hevert-Dorm » Diphenhydramin
Hoggar Night » Doxylamin
Hyperforat » Hypericum-Extrakt
Hypericum STADA » Hypericum-
Extrakt
Hypnorex retard » Lithiumsalze



396 Praparateverzeichnis

Idilico (A) » Sildenafil
Imap » Fluspirilen
Imovane (CH) » Zopiclon
Impromen » Bromperidol
Insidon » Opipramol
Invega* » Paliperidon
Ixel* (A) » Milnacipran

J

Jarsin » Hypericum-Extrakt

Jatrosom* » Tranylcypromin

Jo-Sabona forte » Hypericum-
Extrakt

K

Kalma » Tryptophan
Kira » Hypericum-Extrakt

L

Laif » Hypericum-Extrakt
Lamictal » Lamotrigin
Lamotribene (A) » Lamotrigin
Lanolept (A) » Clozapin
Lasea* » Lavendelol
Latuda » Lurasidon
Leganto* » Rotigotin
Lendormin* » Brotizolam
Leponex » Clozapin
Levitra* » Vardenafil
Levium » Levomepromazin

Levobens (A) » Levodopa/
Benserazid

Lexostad » Bromazepam

Lexotanil » Bromazepam

Librax (CH) » Chlordiazepoxid

Librium » Chlordiazepoxid

Librocol (CH) » Chlordiazepoxid

Licosil (A) » Sildenafil

Limbitrol (A, CH) » Amitriptylin,
» Chlordiazepoxid

Lindalex » Venlafaxin

Lithiofor » Lithiumsalze

Lithium Apogepha » Lithiumsalze

Lithium-Aspartat » Lithiumsalze

Lorasifar (CH) » Lorazepam

Loretam » Lormetazepam

Ludiomil » Maprotilin

Lyogen » Fluphenazin

Lyrica* » Pregabalin

M

Mareen » Doxepin
Margal (A) » Galantamin
Marixino (A) » Memantin
Medikinet » Methylphenidat
Melleril » Thioridazin
Melneurin » Melperon
MEL-PUREN » Melperon
Memolan (A) » Memantin
Meresa » Sulpirid
Methaddict » Methadon
Methylpheni TAD » Methyl-
phenidat
Mirta TAD » Mirtazapin
Mirtabene (A) » Mirtazapin
Mirtagamma » Mirtazapin
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MirtaLich » Mirtazapin
Mirtaron (A) » Mirtazapin
Mirtazelon » Mirtazapin
Mirtel (A) » Mirtazapin
Moclo A (CH) » Moclobemid
Moclobeta » Moclobemid
Moclodura » Moclobemid
Mogadan » Nitrazepam
Mono Demetrin » Prazepam
Moradorm » Diphenhydramin
Mutan (A) » Fluoxetin

N

Nemdatine (A) » Memantin

Nemexin* » Naltrexon

neogama » Sulpirid

nervo OPT N » Diphenhydramin

Neupro* » Rotigotin

Neurocil » Levomepromazin

Neurolepsin (A) » Lithiumsalze

Neuroplant » Hypericum-Extrakt

Neurotop (A) » Carbamazepin

Neurovegetalin » Hypericum-
Extrakt

Nicorette » Nikotin

Nicotinell » Nikotin

nikrofenon 10/ -20/ -30 » Nikotin

Nimotop » Nimodipin

Nimvastid » Rivastigmin

NiQuitin » Nikotin

Noctamid » Lormetazepam

Nootrop » Piracetam

Norkotral Tema » Temazepam

Normoc » Bromazepam

Nortrilen » Nortriptylin

Novanox » Nitrazepam
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Nozinan (CH) » Levomepromazin
Nutri-Stulln Ginkgo » Ginkgo
biloba

o)

Olanpax (CH) » Olanzapin
Olanzagamma » Olanzapin
Olazax (A) » Olanzapin
Opipram » Opipramol
Optidorm » Zopiclon

Orap » Pimozid

Orfiril » Valproat

Oxa-CT » Oxazepam

P

Paceum (CH) » Diazepam
Pantrop (A) » Amitriptylin,

» Chlordiazepoxid
Paracefan » Clonidin
Paraut (A) » Paroxetin
Parocetan (A) » Paroxetin
Paronex (CH) » Paroxetin
Paroxalon » Paroxetin
Paroxat » Paroxetin
Paroxedura » Paroxetin
Permente (A) » Rivastigmin
Phenergan (A, CH) » Promethazin
Phytowell » Hypericum-Extrakt
Planum » Temazepam
L-Polamidon* » Levomethadon
Positivum (A) » Fluoxetin
Pram (A) » Citalopram
Pransam (A) » Escitalopram
Praxiten » Oxazepam
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Priadel retard (CH)
» Lithiumsalze
Priligy » Dapoxetin
Procomil » Yohimbin
Prometax (A) » Rivastigmin
Proneurin 25 » Promethazin
Prothazin » Promethazin
Psychopax (A, CH) » Diazepam
Psychotonin 300 » Hypericum-
Extrakt

Q

Quentiax » Quetiapin
Quilonorm retard (A, CH)

» Lithiumsalze
Quilonum retard » Lithiumsalze

R

Radedorm » Nitrazepam
Radepur 10 » Chlordiazepoxid
Remergil SolTab » Mirtazapin
Remeron (A, CH) » Mirtazapin
Remestan » Temazepam
Reminyl » Galantamin
Restex* » Levodopa/Benserazid
Revatio (A, CH) » Sildenafil
Risocon » Risperidon

Rispe-Q » Risperidon
Risperdal » Risperidon
Risperdoc » Risperidon

Ritalin » Methylphenidat
Rohypnol » Flunitrazepam
Rokan » Ginkgo biloba
Ropinal » Ropinirol

Rudotel » Medazepam
Rusedal » Medazepam

S

S. 8 » Diphenhydramin
Saroten » Amitriptylin
SchlafTabs ratiopharm
» Doxylamin
SE Hypericum » Hypericum-
Extrakt
Sedaplus » Doxylamin
Sedazin (CH) » Lorazepam
Sediat » Diphenhydramin
Sedopretten » Diphenhydramin
Selincro » Nalmefen
Senalepsi N (CH) » Doxylamin
Sequase (CH) » Quetiapin
Serdolect* » Sertindol
Seresta (CH) » Oxazepam
Seropram (A, CH) » Citalopram
Seroquel » Quetiapin
Serosyn (A) » Escitalopram
Seroxat » Paroxetin
Sertra TAD » Sertralin
Sertral Spirig (CH) » Sertralin
Sertralon » Sertralin
Sertra-Q » Sertralin
Sifrol » Pramipexol
Silchemo (A) » Sildenafil
Silda » Sildenafil
Sildafil (CH) » Sildenafil
Sildaristo » Sildenafil
Sildeagil » Sildenafil
Sildegra » Sildenafil
SildeHEXAL » Sildenafil
Sinquan (CH) » Doxepin
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Solatcit (A) » Escitalopram
Solian » Amisulprid
Solvex* » Reboxetin
Somnium (CH) » Lorazepam
Somnosam » Zopiclon
Sonata* » Zaleplon
Spilan » Hypericum-Extrakt
Stablon (A) » Tianeptin
Stangyl » Trimipramin
Staurodorm Neu » Flurazepam
Stesolid » Diazepam
Stiliden (A) » Paroxetin
Stilnox » Zolpidem
Strattera* » Atomoxetin
Suboxone* » Buprenorphin/
Naloxon
Subutex » Buprenorphin
Sulpivert » Sulpirid
Sycrest* » Asenapin
Syneudon » Amitriptylin

T

Tafil » Alprazolam

Tavor » Lorazepam

Taxilan » Perazin

Tebonin » Ginkgo biloba
Tegretal » Carbamazepin
Tegretol (A, CH) » Carbamazepin
temazep von ct » Temazepam
Temesta (A, CH) » Lorazepam
Texx » Hypericum-Extrakt
Thymanax (A) » Agomelatin
Tianeurax* » Tianeptin
Timonil » Carbamazepin
Tofranil » Imipramin

Tolid » Lorazepam
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Tolvon (A, CH) » Mianserin
Topamax » Topiramat
Topilex (A) » Topiramat
Tranxilium* » Dikaliumclorazepat
Tresleen (A) » Sertralin
Trevilor retard » Venlafaxin
Triblet » Trimipramin
Trimant » Trimipramin
Trimidura » Trimipramin
Trimineurin » Trimipramin
Trisif » Trimipramin
Trittico (A, CH) » Trazodon
Truxal » Chlorprothixen
L-Tryptophan-ratiopharm
» Tryptophan

Vv

Valdoxan* » Agomelatin
Valedonis » Sildenafil
Valium » Diazepam
Valocordin-Diazepam » Diazepam
Valocordin-Doxylamin

» Doxylamin
Venaxibene (A) » Venlafaxin
Venla TEVA » Venlafaxin
Venlafab (A) » Venlafaxin
Venlagamma retard » Venlafaxin
Venla-Q » Venlafaxin
Venlasan » Venlafaxin
Venlax (CH) » Venlafaxin
Viagra » Sildenafil
Vigil Modafinil aurobindo

» Modafinil
Vivanza (A, CH) » Vardenafil
Vivinox » Diphenhydramin
Vizarsin (A) » Sildenafil
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w

Wellbutrin XR (A, CH) » Bupropion

X

Xanax (CH) » Alprazolam
Xenical » Orlistat
Xeplion* » Paliperidon
Xeristar (A) » Duloxetin
Ximovan » Zopiclon
Xyrem* » Natriumoxybat

Y

Yasnal » Donepezil

Yentreve » Duloxetin
Yocon-Glenwood » Yohimbin
Yohimbin Spiegel » Yohimbin

y 4

Zalasta » Olanzapin
Zaredrop (A) » Venlafaxin
Zeldox* » Ziprasidon
Zoloft » Sertralin
Zopiclodura » Zopiclon
Zyban* » Bupropion
Zypahera » Olanzapin
Zyprexa » Olanzapin
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