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Synopsis: neuere Antidepressiva
(Non-SSRI) und SSRI

P. Herzig

Glossar
5HT  Serotonin
(5-Hydroxytryptamin)

AD Antidepressivum

D Dosis

DRI Dopamin-Wiederauf-
nahmehemmung

ER extended release
(Retardform)

GI-NW gastrointestinale
Nebenwirkungen

H1 Histamin-1-Rezeptor

M1 muskarinischer
(cholinerger) Rezeptor

MAOH nichtselektiver,
irreversibler Monoamino-
oxidase-A-Hemmer

NA Noradrenalin

NL Neuroleptikum

NRI Noradrenalin-Wieder-
aufnahmehemmung

NW Nebenwirkungen

OCD Zwangserkrankung
(obsessive compulsive
disorder)

RI Wiederaufnahmehem-
mung (reuptake inhibition)

RIMA selektiver, reversibler
Monoaminooxidase-
Hemmer

SRI Serotonin-Wieder-
aufnahmehemmung

TZA  trizyklische Anti-
depressiva

UAW unerwiinschte Arznei-
mittelwirkungen

SNRI selektive Noradrenalin-
Wiederaufnahme-
hemmung

SSRI  selektive Serotonin-
Wiederaufnahmehemmung
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Einleitung

Fiir die medikamentdse Behandlung von De-
pressionen steht eine Vielzahl von Prdaparaten
zur Verfiigung, die sich in die folgenden Haupt-
gruppen einteilen lassen: Trizyklika (TZA),
MAO-Hemmer, selektive Serotonin-Wiederauf-
nahmehemmer (SSRI) und neuere Non-SSRI.
(Johanniskrautprdparate verfiigen in der
Schweiz nicht tiber die explizite Zulassung
zur Behandlung von Depressionen, werden
aber sehr hdufig eingesetzt.)

Die SSRI gelten heute im allgemeinen als Pra-
parate erster Wahl. Gegeniiber den Trizyklika
weisen sie zwar kaum nennenswerte Unter-
schiede in bezug auf die antidepressive Wir-
kung auf, aber das Risiko unerwiinschter
Arzneimittelwirkungen ist bei den SSRI im
Vergleich zu den TZA geringer. Die bessere Ver-
traglichkeit wirkt sich i.d.R. auf eine verbes-
serte Compliance aus und damit indirekt auch
auf den Behandlungserfolg.

Trotz den Vorteilen der SSRI stellen die TZA
(sowie tetrazyklische Substanzen wie Mapro-
tilin) auch heute noch eine wichtige Medika-
mentengruppe dar. Deutlich niedrigere Medi-
kamenten-Tageskosten, ein riesiger Datenfun-
dus, gute Vertrautheit in der Anwendung bei
vielen Praktikern und zusétzliche Indikationen
(z.B. als Adjuvans bei bestimmten Schmerz-
zustdnden) sind einige der Faktoren, welche
die Bedeutung der TZA ausmachen.

Wihrend die irreversiblen MAO-Hemmer in
der Anwendung grosse Vorsicht erfordern (in
der Schweiz ist gar kein entsprechendes Préi-
parat zugelassen), unterscheidet sich der re-
versible, selektive MAO-Hemmer Moclobemid
hinsichtlich antidepressiver Wirkung und Ne-
benwirkungsrisiko kaum nennenswert von
anderen modernen Antidepressiva. In bezug
auf einzelne unerwiinschte Wirkungen (sexu-
elle Dysfunktion, Gewichtszunahme) weist das
Prdparat moglicherweise sogar Vorteile ge-
geniiber mehreren SSRI und Non-SSRI auf.
Auch fiir die Gruppe der neueren Non-SSRI gilt,
dass die antidepressive Wirkung mit jener der
anderen Gruppen vergleichbar ist. Die Profile
der unerwiinschten Arzneimittelwirkungen
sind weniger einheitlich als z.B. jene der SSRI.
Der Stellenwert der neueren Non-SSRI ist noch
nicht endgiiltig festgelegt. Diese Priparate stel-
len jedoch unzweifelhaft eine wichtige und
wertvolle Ergdnzung der Palette von Wahlmog-
lichkeiten dar.

Zu den Tabellen

Die vorliegenden Tabellen sollen in erster Linie
dem praktisch tdtigen Psychiater bzw. Allge-
meinarzt helfen, sich einen Uberblick iiber die
derzeit in der Schweiz erhéltlichen, kassen-
zuldssigen, neueren Antidepressiva zu ver-
schaffen. Die Angaben beschrinken sich auf die
selektiven Serotoninwiederaufnahmehemmer
(SSRI) sowie die neueren Non-SSRI. Fiir die Tri-
zyklika existieren umfangreiche Dokumenta-
tionen und bewihrte Ubersichten, namentlich
das seit Jahren bekannte Schema, welches von
Prof. P. Kielholz entwickelt wurde und auf das
an dieser Stelle verwiesen sei (modifiziert auch
in Holsbhoer/Vanoni [8]).

Die Tabellen verfolgen drei Hauptzwecke: (1.)
Eine rasche Orientierung und Information im
Praxisalltag zu ermoglichen und dabei (2.) Ver-
gleiche mit andern Antidepressiva zu erleich-
tern; (3.) den interessierten Fachpersonen
mogliche Zusammenhénge zwischen Pharma-
kologie und Klinik zu verdeutlichen.
Notgedrungen kann eine Synopsis wie die vor-
liegende niemals vollstdndig sein. Allein schon
das Gebot der Ubersichtlichkeit zwingt zur
Beschriankung der Angaben. Zudem sind die
Daten in der Literatur nicht immer einheitlich
bzw. widerspruchsfrei.

Inshesondere die zu den Trizyklika gemachten
Angaben beschrianken sich auf das Wesentliche
und sollen v.a. Vergleiche zwischen den beiden
Klassen von Antidepressiva erleichtern.

Aus dem gleichen Grund wurden der reversible
MAO-Hemmer Moclobemid und der Johannis-
kraut-Extrakt in die Tabelle aufgenommen.
Weil Ahnlichkeiten mit Mirtazapin bzw. Nefa-
zodon bestehen, fanden Mianserin und Trazo-
don Aufnahme in die Tabelle, obwohl sie keine
«neuen» Substanzen sind. Diesem Umstand
wird durch die schwéchere Schattierung Rech-
nung getragen.

Leitgedanke bei der Erstellung der Tabellen
war immer die Frage, welche Informationen
fiir einen praktisch tédtigen Kliniker relevant
sind. Pharmakologen oder vorwiegend in der
Forschung tétige Fachleute wiirden moglicher-
weise andere Schwerpunkte setzen. Die An-
gaben stellen zuweilen einen Kompromiss
zwischen den Bediirfnissen des Klinikers und
pharmakologisch-wissenschaftlichen Ansprii-
chen dar. Auf Informationen zu Themen und
Fragen, die spezielles Wissen und Erfahrung
voraussetzen, wurde bewusst verzichtet. Aus



Tabelle 1. Neuere Antidepressiva (Non-SSRI).

Typus

strukturelle Ahnlichkeit

Venlafaxin
Efexor®/Efexor®ER

SNRI, Serotonin- und
Noradrenalin-RI, in hohen
Dosen auch Dopamin-RI

keine Ahnl. (NB: das Ano-
rexikum Sibutramin
[Reductil®] ist auch ein
dualer SNRI, aber nicht
als AD zugelassen)

Nefazodon
Nefadar®

SNaRl, Rl und post-
synapt. 5HT-2-Ant-
agonismus. Dual-
serotonerges AD

+ NA-RI

mit Trazodon
(Trittico®)
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Mirtazapin

Remeron®

NaSSA, noradrenerges
und spezif. serotonerges
AD; Antagonist fur
Alpha2-, 5HT2/3-,
H1-Rezeptoren

mit Mianserin (Tolvon®)
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A. Klinik

Indikationen

Klinische Erfahrungen
(nicht offiziell;
nicht zwingend belegt
durch Studien)

Dosierung (tibliches
Dosisspektrum)

Unerwiinschte Arznei-
mittelwirkungen
(wichtigste):

Gewichtszunahme

Obstipation

Nausea

Schlafstorungen

Schwindel
sexuelle Nebenwirkungen

anticholinerge (Mund-
trockenheit, Sehstorungen,
Obstipation, Schwitzen,
Miktionsbeschwerden,
Tachykardie)

Herz-Kreislauf-System

andere UAW

seltene, aber gefahrliche
UAW

Depressionen

Einsatz bei Hypersomnie
moglich

2x/d (ER: 1x/d);
75-375 mg/d,
einschleichen

nein (eher Gewichts-
verlust)

moglich

haufig (bei ER-Form
seltener)

haufig (> evtl. Komb. mit
Zolpidem [Stilnox®],

Trazodon [Trittico®]), aber
auch Schlafrigkeit moglich

moglich
moglich

wenig

rel. unproblematisch,
geringgradige Hyper-
tension bei hoheren

Dosierungen moglich

Agitiertheit, Cephalea
(> evtl. Komb. mit
Mirtazapin [Remeron®]),
Schwitzen, Schlafrigkeit

Depressionen

2x/d; 200-600 mg/d,
einschleichen

kaum

moglich

haufig

wenig (bei Schlaf-
storungen guinstig)

haufig
selten

wenig (Mund-
trockenheit)

bisher keine kardialen
NW bekannt, aber
noch rel. wenig
Erfahrungen

Sedation/Midigkeit,
Sehstorungen

fulminantes Leber-
versagen

Depressionen

Einsatz bei
anorexiformen

Ess- und Schlaf-
storungen moglich
15-45 mg/d,
abendliche Einzeldosis

haufig,
dosisunabhangig
wenig

selten

Sedation (H1-Antag.)
haufig, bei S. evtl.
gunstig. Wahrsch. inverse
Relation: tiefe D > starkere
Sedierung

moglich
selten

wenig (trockener Mund,
Obstipation, Schwindel)

bisher keine kardialen
NW bekannt, aber noch
rel. wenig Erfahrungen

selten Granulozyto-
penie/Agranulozytose



Reboxetin
Edronax®

NARI, selektiver Noradrenalin-Rl,

monozyklische Substanz,
pharmakologisches
Komplement zu den SSRI

Bupropion

Zyban®

NDRI, Noradrenalin-
und Dopamin-Rl

Moclobemid
Aurorix®

RIMA, reversibler,
selektiver Monoamino-
oxidase-A-Hemmer

keine Ahnlichkeiten
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Johanniskraut-Extrakt
(2001: 15 Praparate im Handel)

keine Ahnlichkeiten, hingegen ist
Maprotilin (Ludiomil®) auch ein
selektiver NARI (Tetrazyklikum)

Depressionen, Dysthymie

Einsatz bei Antriebsverminderung,

Miudigkeit und kognitiven
Einschrankungen maglich

2x/d; 8 mg total

keine

moglich

selten

moglich (Agitiertheit)

moglich
kaum

keine

noch wenig Erfahrungen mit
Herzpatienten, Blutdruck-
Erh6hung maéglich

trockener Mund, Obstipation, Harn- Agitiertheit, Epianfalle 4/1000,

Rauchentwohnung bei
Nikotinabhangigkeit

in den USA als
Antidepressivum
zugelassen

150-300 mg/d,
einschleichen

nein (eher Gewichtsverlust)

moglich

moglich

kénnen verstarkt werden
(Agitiertheit)

moglich
keine
?

selten dosisabhangige
Blutdruck-Erhéhung

retention (wg. noradrenerger Alpha- Mundtrockenheit,

1-Rezeptor-Stimulation; ist nicht
antichol. NW), Tremor, Schwitzen

Cephalea

Depressionen, soziale
Phobie

300-600 mg/d, einschlei-
chen, hohere Dosen auf
2-3 Einzelgaben verteilt

kaum

selten

moglich

moglich

moglich
keine

moglich

unproblematisch, ausser
in Kombination mit
tyraminreicher Nahrung

Verwirrtheitszustande;
cave bei grossen Mengen
tyraminreicher Nahrung

tension, Tachykardie)

bei gedriickter Stimmung
Stimmungslabilitat,
Antriebsmangel, Unaus-
geglichenheit mit
Spannungszustanden,
innerer Unruhe, Reizbarkeit,
Nervositat, Ein- und Durch-
schlafstérungen

keine anxiolytische
Wirkung nachgewiesen

je nach Praparat

nein

nein

moglich

nein

moglich
kaum
?

Hypotension maglich

allergische Hautreaktionen/
Photosensibilitat, Miidigkeit,
Unruhe, gastrointestinale
Beschwerden



Kontraindikationen
(wichtigste)

eingeschrankte Leber-
funktion

eingeschrankte Nieren-
funktion

altere Patienten

Schwangerschaft/
Laktation (Kategorie
gem. Kompendium)

Interaktionen
(wichtigste)

Interaktion mit Alkohol

Absetzphanomene
(v.a. bei abruptem
Absetzen)

Uberdosierung

Generika

Venlafaxin
Efexor®/Efexor®ER

Komb. mit MAOH

Dosisreduktion

Kreatinin-Clearance
<30 mi/min: Dosis um
bis zu 50% reduzieren

keine Dosisanpassung

C (Verabreichung nur,
wenn der potentielle
Nutzen das fotale Risiko
Ubersteigt); Stillen nur,
wenn potentieller Nutzen
grosser als Risiko

MAOH, TZA

keine Potenzierung der
Wirkung von Alkohol

haufig (Benommenheit,
Schwitzen, Unwohlsein
etc.)

Todesfalle sehr selten,
aber nicht ausgeschlossen

keine

Nefazodon
Nefadar®

Dosisreduktion

keine
Dosisanpassung

vorsichtig auf-
dosieren

C (Verabreichung
nur, wenn der poten-
tielle Nutzen das
fotale Risiko tiber-
steigt); Stillen nur
mit Vorsicht

MAOH, Carbamaze-
pin (Tegretol®),
Triazolam (Halcion®),
Midazolam (Dormi-
cum®), Bromazepam
(Lexotanil®), Alpra-
zolam (Xanax®),
Astemizol (Hismanal®),
Cisaprid (Prepulsid®)

keine Potenzierung
der Wirkung von
Alkohol

moglich

Todesfalle nicht
bekannt

keine
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Mirtazapin
Remeron®

Dosisreduktion

Kreatinin-Clearance
11-40 ml/min: Dosis
um 30% reduzieren;
<10 ml/min: 50%

keine Dosisanpassung

C (Verabreichung nur,
wenn der potentielle
Nutzen das fotale Risiko
Ubersteigt); Stillen nicht
empfohlen

MAOH

Potenzierung der Wirkung
von Alkohol méglich

moglich (Schwindel,
Ubelkeit, Angst, Schlaf-
storungen u.a.)
Todesfalle sehr selten,
aber nicht ausge-
schlossen

keine
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B. Pharmakologie

Rezeptoraktivitat:

SRI (5HT1A-Rezeptor)
(>antidepressiv,
anxiolyt., anti-OCD,
antibulimisch)

NRI (> antidepressiv,
Tachykardie, Tremor,
antriebssteigernd)
DRI (klin. Bedeutung
unklar)
5HT2-Rezeptor

(> Agitiertheit,
Insomnie, Angst,
sex. Dysfunktion)

Haupteffekt in niedrigen
Dosen

Effekt in mittleren bis
hoheren Dosen

Effekt in hohen bis sehr
hohen Dosen

in mittleren bis hoheren
Dosen (?)

ja, aber schwacher
als BHT2-Antagonis-
mus

ja, aber relativ
schwach

nein

Haupteffekt: Antago-

nismus > Somnolenz,
im Vgl. zu SSRI kaum
sex. Nebenwirkungen

keine SRI, aber Stimula-
tion der 5HT1A-Rezeptoren
(> verstarkte 5HT-Frei-
setzung)

keine NRI, aber Stimula-
tion der NA-Rezeptoren
(> verstarkte NA-Freisetzung

nein

Antagonismus
(> weniger UAW hier)



Reboxetin
Edronax®

Komb. mit MAOH

Dosisreduktion

Initialdosis 4 mg/d

Dosisreduktion um 50%

C (Verabreichung nur, wenn der
potentielle Nutzen das fotale
Risiko Ubersteigt); Stillen nicht
empfohlen

MAOH: keine Angaben

keine Angaben

keine bekannt

Todesfélle bisher nicht bekannt

Bupropion
Zyban®

Epilepsie, Bulimie, Anorexie,
Komb. mit MAOH,
ZNS-Tumor, die Krampf-
schwelle senkende Faktoren

Dosisreduktion bei schwerer
Leberzirrhose

keine Dosisanpassung

evtl. Dosisreduktion

B (hochstens geringes Risiko

wahrend der Schwangerschaft);

Stillen nicht empfohlen

2.T. mit TZA und Neuroleptika
(erhdhtes Anfallrisiko)

keine Angaben

keine Angaben

Todesfélle moglich.
Epileptische Anfélle in

Moclobemid

Aurorix®

akute Verwirrtheits-
zustande; gleichzeitige
Anwendung von Selegilin

Dosisreduktion bei
schweren Storungen des
Lebertstoffwechsels

keine Dosisanpassung

keine Dosisanpassung

B (hochstens geringes
Risiko wahrend der
Schwangerschaft); Stillen
nur mit Vorsicht

Tyramin in grossen Mengen,
Selegilin, Cimetidin,
serotonerge Substanzen

keine Angaben

keine bekannt

Todesfélle bisher
nicht bekannt
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Johanniskraut-Extrakt
(2001: 15 Praparate im Handel)

schwere Depressionen

keine Angaben

keine Angaben

keine Angaben

B (hochstens geringes Risiko
wahrend der Schwanger-
schaft); Stillen nur mit Vor-
sicht

mit Cumarinen, Ciclosporin,
oralen Kontrazeptiva,
Proteasehemmern. Inter-
aktionen mit anderen
Pharmaka (Theophyllin,
Digoxin u.a.) maglich,

noch keine definitiven
Angaben verfligbar

keine Potenzierung der
Wirkung von Alkohol

keine Angaben

Todesfélle bisher
nicht bekannt

s der Falle
keine keine Moclo A®
nein nein nein ja
Haupteffekt ja nein ja
nein ja nein ?
nein nein ?
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Venlafaxin
Efexor®/Efexor®ER

5HT3-Rezeptor (> Nausea, in mittleren bis hoheren

Gl-Nebenwirkungen, Dosen (?)
Cephalea)
H1-Blockierung nein

(> Gewichtszunahme,
Sedation/Miidigkeit)

Cholinerg/muskarinische nein
M1-Blockierung

(> Mundtrockenheit, Tachy-
kardie, Sehstérungen,
Obstipation, Schlafrigkeit,
Miktionsstor., sex. Dys-
funktion)

(NA) Alpha1-Blockierung nein
(> Hypotonie, Schwindel,
Tachykardie, Schlafrigkeit,
Ejakulationsstorungen)

(NA) Alpha2-Blockierung nein
(> antidepressiv, verstarkt

NA- und 5HT-Neuro-
transmission
[Priapismus?])

Halbwertszeit 5 h (Metabolit 11 h)

(durchschnittlich)

ublicher Plasmaspiegel
(in ng/l = ng/ml)

im steady state (nach
4 Halbwertszeiten)

aktive Metaboliten

150 ug/l

O-Desmethylvenlafaxin
(O-DMV)

Metabolismus durch
CYP450

CYP450-Hemmung

2D6, 3A4

evtl. 2D6 schwach

Nefazodon
Nefadar®

ja > Nausea haufige
Nebenwirkung
(5HT3-Stim. evtl.
wegen Metaboliten)

nein

nein

schwach vorhanden,
durch NRI praktisch
kompensiert

nein

2-4 h (3 Hauptmeta-
boliten 1,5-4, 4-8
und 18 h)

Hydroxynefazodon
(ahnl. aktiv wie N.,
rel. hohe Serum-
spiegel), Meta-
Chlorphenylpiperazin
(m-CPP), Triazoldion

2D6?, 3A4?

3A4
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Trazodon
Trittico®

wahrscheinlich ja

ja > deutliche
Sedierung

nein

ja, deutlich.

Im Gegensatz zu
Nefazodon nicht
durch NRI
kompensiert

ja, 14x schwacher
als Alpha1-
Blockierung.

Im Gegensatz zu
Nefazodon nicht
durch NRI kompen-
siert

7-12h

Meta-Chloro-
phenylpiperazin
(m-CPP)

diesem Grund finden sich z.B. keine Hinweise
auf mogliche Kombinations- oder Augmenta-
tions-Strategien, auf Kriterien, die beim Wech-
sel von bestimmten Substanzen auf andere
Prdparate zu beachten sind, und dergleichen

mehr.

Aus Griinden der Ubersichtlichkeit wurde dar-
auf verzichtet, jeder einzelnen Angabe Refe-
renzen hinzuzufiigen. Ebenso beschranken
sich die Literaturangaben auf die Hauptquel-

len.

Mirtazapin
Remeron®

Antagonismus
(> weniger UAW hier)

ja > Sedierung, Gewichts-
zunahme, Mundtrocken-

heit

? (wahrscheinlich
schwach)

geringe Affinitat

Haupteffekt:
Antagonismus
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Mianserin
Tolvon®

ja, aber schwacherer
Antagonismus als
bezligl. 5HT2

ja > Sedierung,
Gewichtszunahme,
Mundtrockenheit (H2
nicht antagonisiert)

nein

ja, klinisch wahrsch.

nicht relevant

Haupteffekt:
Antagonismus

> antidepressiv, verstarkte > antidepressiv,
NA- und 5HT1A-Neuro- verstarkte NA- und
transmission (grossere  5HTTA-Neurotrans-

Selektivitat als
Mianserin)

20-40 h

Desmethyl-Mirtazapin,
10x schwachere

mission

21-61h

70 ug/l

8-Hydroxy-Mianserin,
Desmethyl-Mianserin

Aktivitat (beide schwach
wirksam)
2D6, 1A2, 3A4 3A4

1A2 (schwach)
3A4 (schwach)

keine relevante

Spezielle Bemerkungen

1. Rezeptor-Aktivitéit/klinische Wirkung: Die
Zusammenhdnge zwischen den molekula-
ren Wirkmechanismen auf Rezeptor-Ebene
und der klinischen Wirkung sind i.d.R. hoch
komplex. Eine einfache kausale Zuordnung
ist aus verschiedenen Griinden nicht mog-
lich. Es muss davor gewarnt werden, die in
der Tabelle teilweise angedeuteten Zusam-
menhénge als definitiv zu betrachten.

2. Dosierung: I.d.R. wird eine einschleichende
Dosierung empfohlen, wodurch das Risiko
fir unerwiinschte Arzneimittelwirkungen
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Reboxetin Bupropion Moclobemid Johanniskraut-Extrakt
Edronax® Zyban® Aurorix® (2001: 15 Praparate im Handel)
nein nein ?

nein nein ?

nein nein ?

nein nein ?

nein nein ?

12h 12-30 h 1-3h ca.25h

keine 3 aktive klinisch nicht relevant ?

3A4 2B6 2C19, 2D6 3A4

3A4 (schwach) 2D6 (schwach) 2D6 ?

im allgemeinen deutlich verringert werden 5. CYP450-Metabolismus/Interaktione: Aus-

kann.

. Plasmaspiegel: Bisher konnte fiir kein Anti-

depressivum eine eindeutige Beziehung
zwischen der Plasmakonzentration und der
antidepressiven Wirkung gefunden werden.
Fiir zahlreiche neuere Substanzen existie-
ren noch keine verldsslichen Angaben.

. Latenz bis zum Wirkungseintritt: Alle Anti-

depressiva weisen eine Latenzzeit von ca.
7-14 Tagen auf, bis eine Wirkung eintritt.
Bisher konnte fiir kein Antidepressivum ein
rascherer Wirkungseintritt nachgewiesen
werden.

fithrliche Angaben iiber den CYP450-Meta-
bolismus zahlreicher Medikamente konnen
im Internet gefunden werden (z.B. unter
http://medicine.iupui.edu/flockhart) sowie
in den Tabellen von de Luca/Gysling iiber
Zytochrome [6].

. Interaktionen: Bei Vorgingen, die den Me-

tabolismus dahingehend beeinflussen, dass
die Serotonin-Verfiigharkeitim ZNS ansteigt,
besteht die Gefahr eines sog. Serotonin-Syn-
droms. Wesentliche Symptome desselben
sind Hyperthermie, Schweissausbriiche,
Schiittelfrost, gastrointestinale Symptome,
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psychische Verdnderungen (Unruhe, Ver-
wirrung), Myoklonus, Hyperreflexie, Krampf-
anfille. Das Syndrom ist extrem selten.

7. Uberdosierung: Zweck der Angabe ist ein
Hinweis auf die Sicherheit des Prédparats.
Die Aussagekraft der Angaben ist aber be-
schrankt, weil die Inzidenz von Todesfillen
von diversen Parametern abhédngt, z.B. von
der Héufigkeit der Verschreibung u.a.m.

8. Preise: Auf die Angabe von Preisen wurde
bewusst verzichtet. Zum einen sind diese
immer wieder Anderungen unterworfen,
zum andern ist ein direkter Preisvergleich
wenig aussagekriftig und oftmals irre-
fithrend. Fragen zum Aspekt der Kosten von
Medikamenten sind &usserst komplexer
Natur und konnen ohne Beriicksichtigung
des individuellen Kontexts nicht addquat
untersucht werden. Wo der verschreibende
Arzt es fiir angezeigt hélt, ein Generikum zu
wihlen, bietet ihm die entsprechende Zeile
eine Hilfestellung.

9. Stellenwert der medikamentosen Thera-
pie von Depressionen: Jeder erfahrene,
praktisch titige Arzt weiss, dass die Wirk-
samkeit von Medikamenten im Einzelfall
von unzédhligen Faktoren abhingig ist, wel-
che oftmals schwer zu definieren sind und
sich héufig der Moglichkeit einer direkten
Messung entziehen. So héngt z.B. die Com-
pliance des Patienten wesentlich von der
Qualitdt der Arzt-Patienten-Beziehung ab,
und soziale, 6konomische, biologische und
psychologische Parameter beeinflussen die
Entstehung und den Verlauf einer Erkran-
kung. Faktoren dieser Art werden i.d.R. im
Rahmen von wissenschaftlichen Studien
zur Wirksamkeit von Medikamenten nicht
berticksichtigt. Solche Studien suggerieren
oftmals, dass die Wirkungen von Medika-
menten absolut und objektiv messbar seien.
Die Entstehung, der Verlauf und die Be-
handlung einer Depression konnen jedoch
nicht z.B. auf Verdnderungen der Rezeptor-
aktivitit von Neurotransmittern reduziert
werden, und ebenso wenig kann eine Be-
handlung erfolgversprechend sein, die sich
lediglich auf diese Faktoren konzentriert. Es
sollte daher keinesfalls vergessen werden,
dass der Stellenwert der medikamentdsen
Therapie bei der Behandlung komplexer ge-
sundheitlicher Probleme (wie z.B. von De-
pressionen) zwar unzweifelhaft von grosser
Bedeutung ist, letztlich aber immer auch
kritisch reflektiert und relativiert werden
sollte.

Der Verfasser dankt den folgenden Personen
fiir die kritische Durchsicht, Hinweise auf not-
wendige Korrekturen, konstruktive Anregun-
gen, praktische Unterstiitzung und generelles
Wohlwollen dem Projekt gegeniiber:
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(Prangins), Dr. Tazio Carlevaro (Bellinzona),
Dr Dominique Chatton (Geneve), Dr Jean-
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Fuchs (Wetzikon), Dr. Martin Hatzinger
(Basel), Dresse Lilli Herzig (Epalinges), Frau
Prof. Dr. Edith Holsboer-Trachsler (Basel),
Dr. Julius Kurmann (Luzern), Prof. Dr. Kon-
rad Michel (Bern), Dr Christian Monney
(Martigny), Prof. Dr. Bogdan Radanov
(Ziirich), PD Dr. Josef Schopf (Ziirich), Dr.
Christian Vanoni (Basel), Dr. Hanspeter
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— Herrn Bernhard Schneeberger, Dr. Thomas
Schwaller, Marc Gutmann (Firma Pharma-
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welche die Entwiirfe aus pharmakologi-
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wachem, kritischem Blick gepriift hat und
welcher der Autor zahlreiche sehr wertvolle
Hinweise zu verdanken hat.

Wichtige Hinweise

Die Angaben der Synopsis erheben keinen An-
spruch auf Vollstindigkeit. Insbesondere kann
aus dem Fehlen einer Angabe nicht geschlos-
sen werden, dass keine klinisch relevanten In-
formationen vorliegen. Im Zweifelsfall wird auf
die aktuelle Ausgabe des Arzneimittelkompen-
diums verwiesen.

Die Verwendung der in den Tabellen gemach-
ten Angaben zu praktischen Zwecken erfolgt in
alleiniger Verantwortung des Anwenders. Der
Autor lehnt jegliche Haftung ab fiir Folgen, die
sich aus der Anwendung der Tabellen ergeben.
Die Angaben in den Tabellen entsprechen dem
Stand Marz 2002.
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Fluoxetin Sertralin Paroxetin Citalopram Fluvoxamin
Fluctine® Zoloft®/Gladem® Deroxat® Seropram® Floxyfral®
A. Klinik
Indikationen Depressionen, Depressionen, Depressionen, Depressionen, Depressionen,
Bulimie Zwangsstorungen, Zwangsstorungen, Panikstérungen, Zwangsstorungen
Panikstérungen, Panikstérungen, Zwangsstorungen
posttraumatische soziale Phobie,
Belastungsstérung generalisierte
Angststérungen,
posttraumatische
Belastungsstorung
Dosierung 20-80 mg/d 50-200 mg/d 20-50 mg/d 20-60 mg/d 100-300 mg/d
(Gbliches Dosis-
spektrum)
Unerwiinschte
Arzneimittel-
wirkungen:
Gewichtszunahme nein (eher kaum kaum kaum kaum

Nausea
Schlafstérungen
Somnolenz

sexuelle Neben-
wirkungen

anticholinerge

Herz-Kreislauf-
System

andere UAW

seltene, aber
gefahrliche UAW

Kontraindikationen
(wichtigste)

eingeschrankte
Leberfunktion (Eli-
mination der SSRI:
hepatisch)

eingeschrankte
Nierenfunktion

altere Patienten

Gewichtsverlust)
v.a. initial mdglich
moglich

moglich

fragl. seltener als
andere SSRI

kaum

im allgemeinen
unproblematisch,
auch bei Herz-
patienten

eher aktivierend,
Tremor

Hyponatriamie
(evtl. mit Hirn-
o6dem, deliranten
Sy, Krampf-
anfallen)

Kombination mit
MAO-Hemmern

Dosisanpassung
notig

Vorsicht bei
schwerer Insuffi-
zienz

niedrigere Dosie-
rung empfohlen

v.a. initial mdglich
moglich
moglich

maglich (Libido-
verminderung)

kaum

im allgemeinen
unproblematisch,
auch bei Herz-
patienten

Diarrhoe, Tremor

Hyponatriamie
(evtl. mit Hirn-
o0dem, deliranten
Sy, Krampf-
anfallen)
Kombination mit
MAO-Hemmern

Dosisanpassung
notig

Vorsicht bei
schwerer Insuffi-
zienz

keine Dosisanpas-
sung notwendig

v.i. initial mdglich
maoglich

moglich

oft deutl. Libido-
verminderung und
Orgasmusverzoge-
rung (> Einsatz bei
Ejaculatio praecox
maoglich)

hat schwache
anticholinerge
Komponente

im allgemeinen
unproblematisch,
auch bei Herz-
patienten

Sedierung, Tremor,
Schwitzen

Hyponatriamie
(evtl. mit Hirn-
o6dem, deliranten
Sy, Krampf-
anfallen)

Kombination mit
MAO-Hemmern,
Komb. mit Thio-
ridazin (Melleril®)

Dosisanpassung

notig

Dosisanpassung
notig

niedrigere Dosie-
rung empfohlen

v.a. initial moglich
maoglich
maoglich

moglich (Libido-
verminderung)

kaum

im allgemeinen
unproblematisch,
auch bei Herz-
patienten

Mundtrockenheit,
Schwitzen

Kombination mit
MAO-Hemmern

Dosisanpassung
notig

Vorsicht bei schwe-
rer Insuffizienz

Dosisanpassung
notig (ca. 50% der
Ublichen Dosis)

v.a. initial moglich
moglich

moglich
Ejakulations-
storungen seltener

als bei anderen
SSRI

kaum

im allgemeinen
unproblematisch,
auch bei Herz-
patienten

Tremor

Kombination mit
MAO-Hemmern

Dosisanpassung
notig

Vorsicht bei schwe-
rer Insuffizienz

keine Dosisan-
passung notig



Schwangerschaft/
Laktation (Kate-
gorie gem.
Kompendium)

Interaktionen (vgl.
auch CYP450-
Hemmung)

Interaktion mit
Alkohol

Washout-Phase
bei Wechsel

Fluoxetin
Fluctine®

C (Verabreichung
nur, wenn der
potentielle Nutzen
das fotale Risiko
Ubersteigt); Stillen
nicht empfohlen

mit div. TZA und
NL, einigen Anti-
konvulsiva sowie
mit anderen Medi-
kamenten, insbes.
MAO-Hemmern,
kann den Lithium-
spiegel erhohen

keine Potenzierung
der Wirkung von
Alkohol

Sertralin
Zoloft®/Gladem®

C (Verabreichung
nur, wenn der
potentielle Nutzen
das fotale Risiko
Ubersteigt); Stillen
nicht empfohlen

MAO-Hemmer

keine Potenzierung
der Wirkung von
Alkohol

Paroxetin
Deroxat®

C (Verabreichung
nur, wenn der
potentielle Nutzen
das fotale Risiko
Ubersteigt); Stillen
nicht empfohlen

mit div. TZA und
NL, einigen Anti-
konvulsiva sowie
anderen Medika-
menten, insbes.
MAO-Hemmern
und einzelnen Anti-
koagulantien

keine Potenzierung
der Wirkung von
Alkohol
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Citalopram
Seropram®

B (hochstens gerin-
ges Risiko wahrend
der Schwanger-
schaft); Stillen
nicht empfohlen

MAO-Hemmer

keine Potenzierung
der Wirkung von
Alkohol
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Fluvoxamin
Floxyfral®

B (hochstens gerin-
ges Risiko wahrend
der Schwanger-
schaft); Stillen
nicht empfohlen

einige Antikon-
vulsiva und NL
sowie mit anderen
Medikamenten,
insbes. MAO-
Hemmern

Potenzierung

der Wirkung von
Alkohol nicht aus-
geschlossen

1204

a) von SSRI auf a) 5 Wochen a) 2 Wochen a) 2 Wochen a) 2 Wochen a) 2 Wochen
RIMA
b) von MAOH auf b) 2 Wochen b) 2 Wochen b) 2 Wochen b) 2 Wochen b) 2 Wochen
SSRI
c) von RIMA auf c) 24 Std. c) 24 Std. c) 24 Std. c) 24 Std. c) 24 Std.
SSRI
Absetzphanomene aufgrund der maoglich maglich moglich moglich
(v.a. bei abruptem  langen Halbwerts-
Absetzen: Angst, zeit selten (sowohl
Schwindel, Par- erwiinschte als
asthesien, Tremor, auch uner-
Palpitationen, wiinschte Wirkun-
Nausea u.a.) gen kénnen tber
mehrere Wochen
persistieren!)
Uberdosierung i.d.R. unproble- i.d.R. unproble- i.d.R. unproble- i.d.R. unproble- i.d.R. unproble-
matisch matisch matisch matisch matisch
Generika Fluocim®, fluox- keine keine keine Flox-Ex®
basan®, Fluoxetin-
Helvepharm®,
Fluoxetin-Mepha®,
Fluoxifar®, Flusol®
B. Pharmakologie
Rezeptoraktivitat:
SRI (5HT1A- ja ja ja ja ja
Rezeptor)
(> antidepressiv,
anxiolyt., anti-OCD,
antibulimisch)
NRI ja ja
(> antidepressiv,
Tachykardie, Tre-
mor, antriebsstei-
gernd)
DRI ja
(klin. Bedeutung
unklar)
5HT2C-Rezeptor ja

(> Agitiertheit,
Insomnie, Angst,
sex. Dysfunktion)



PRAXIS

Cholinerg/
muskarinisch M1-
Blockierung

(> Mundtrocken-
heit, Sehstérun-
gen, Obstipation,
Schlafrigkeit, Erek-
tionsstérungen)

Halbwertszeit
(durchschnittlich)

ublicher Plasma-
spiegel

(in pg/l = ng/ml) im
steady state (nach
4 Halbwertszeiten)

aktive Metaboliten

Metabolismus
durch CYP450

CYP450-Hemmung

Fluoxetin
Fluctine®

1-4 Tage

(Muttersubstanz)

7-15 Tage
(Metabolit)
200-400 pg/l
(Summe von
Fluoxetin und
Norfluoxetin)

vorhanden
(Norfluoxetin)

2D67?, 3A4?

2D6 stark
2C19 mittel
3A4 schwach

Sertralin
Zoloft®/Gladem®

Paroxetin
Deroxat®

ja (schwach)

26 h 24 h
25-180 pg/l 40-70 pg/l
keine keine
3A4?

2D6 (sowie ein

unbekanntes
zweites Enzym)

2D6 schwach
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Citalopram Fluvoxamin Trizyklika
Seropram® Floxyfral®
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33h 20 h
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Verfasser.
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