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Komplette Remission hei Major-Depression -
das duale Wirkprinzip macht’s maglich

Bei Patienten mit einer Depression geht es in der Therapie

in erster Linie darum, die psychischen Symptome zu lin-

dern. «Doch wiirden bei der Behandlung auch kérperliche

Beschwerden beriicksichtigt, konnte die Therapie um

einiges effektiver sein», meint Professor Stephan M. Stahl

von der University of California in San Diego (1). Denn

etwa 80 Prozent der depressiven Patienten in allgemein-

drztlicher Praxis klagen ausschliesslich iiber korperliche

Beschwerden (2). Mit dual wirkenden Substanzen wie den

Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmern

(SNRI) wie beispielsweise Duloxetin® und Venlafaxin

konnen sowohl die psychischen als auch die physischen

Symptome reduziert werden. Und das wiederum machi

sich bemerkbar bei den Remissionsraten: Mit den SNRI

gelingt bei 45 Prozent der Patienten eine Remission, wie

Professor Stahl in einem Editorial im «Journal of Clinical

Psychiatry» berichtet.

Korperliche Schmerzen sind ein
Aspekt, der bei Patienten mit einer
Depression oft vernachldssigt wird,
was sich auch in aktuellen Diagnose-
kriterien widerspiegelt: Die Hamilton
Rating Scale (HAM-D), mit der das
Ausmass einer Depression beurteilt
werden kann, berticksichtigt die kor-
perlichen Symptome kaum. Von den
zehn Kriterien beinhalten nur drei
somatische Beschwerden (Fatigue,
Schlaflosigkeit, Appetitverlust) (3).
Ebenfalls unterreprésentiert sind die
korperlichen Beschwerden im DSM-
IV-Manual (Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders) zur Dia-
gnose einer Major-Depression: Acht
der neun Kriterien beinhalten emotio-

nale oder vegetative Symptome. Und
auch das neunte Kriterium beriick-
sichtigt lediglich Beschwerden wie
Fatigue oder einen Mangel an Energie
und keine somatischen Beschwerden
wie Schmerzen (4).

Die Frage Professor Stahls lautet:
«Warum werden schmerzhafte korper-
liche Symptome bei der Diagnose ei-
ner Depression nicht stirker beriick-
sichtigt?». Immerhin suchen 70 Prozent
der Patienten mit Depressionen ihren
Arzt zundchst nur wegen der korper-
lichen Beschwerden auf (5). Viele
Hausédrzte wiirden dann aber bei
Patienten, die iiber psychische Be-
schwerden Kklagen, sehr sorgfiltig
nach psychischen Ursachen forschen.

Doch bei korperlichen Beschwerden
wie Fatigue oder allgemeiner Kraftlo-
sigkeit liege der Fokus dann oft auf
der Suche nach korperlichen Krank-
heiten, wihrend an die Depression als
mogliche Ursache der Beschwerden
kaum gedacht werde.

Komplette Remission ist nur mit
Linderung aller Symptome maglich
Um eine komplette Remission bhei Pa-
tienten mit einer Depression zu errei-
chen, miissten alle drei Komponenten
einer Depression — emotionale, vege-
tative und schmerzhafte Symptome -
gelindert werden, so Professor Stahl.
Doch wie lédsst sich dieses Ziel am
besten erreichen? Den Ansatz fiir eine
entsprechende Therapie liefern neue
Forschungsergebnisse.

Schon seit einigen Jahren ist bekannt,
dass die Monoamine Serotonin und
der Entstehung
einer Depression beteiligt sind. Man
nimmt an, dass im Gehirn die Signal-
iibertragung der serotonergen und
noradrenergen Bahnen gestort ist,
was auch die Vielzahl der verschiede-
nen Symptome einer Depression er-
klért. «Bis vor kurzem wurde aber nur
wenig berticksichtigt, dass Serotonin
und Noradrenalin auch Signale in den
absteigenden Bahnen weiterleiten
und dadurch die Sensorik aus dem
Kérperinneren regulieren», so Profes-
sor Stahl (Abbildung).

Diese absteigenden Bahnen gewdihr-
leisten, dass normale somatische
Empfindungen aus dem Kérper, wie
sie zum Beispiel bei der Verdauung
entstehen, nicht ins Bewusstsein ge-
langen. Fehlen die hemmenden Ein-
fliisse von Serotonin und Noradrena-
lin, gelangen diese Empfindungen ins
Gehirn, wo sie als Schmerzen wahrge-
nommen werden (6).
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Abbildung: Absteigende serotonerge und noradrenerge Bahnen sind bei

der Signallbermittlung

im Ruckenmark beteiligt. Sie hemmen unter

anderem dort die Weiterleitung somatischer Afferenzen ins Gehirn.

SNRI lindern psychische

und physische Symptome

Folglich kann eine Erhohung des
Serotonin- oder Noradrenalinspiegels
sowohl psychische als auch physische
Symptome der Depression lindern.
Bisher wurden Patienten mit Depres-
sionen meist nur mit selektiven Seroto-
nin-Wiederaufnahmehemmern (SSRI)
behandelt. Doch den besten Erfolg
scheint eine Therapie zu erzielen, die
beide Komponenten beeinflusst. Dies
ist bei Antidepressiva der jiingsten
Generation wie etwa den SNRI der
Fall. Durch das duale Wirkprinzip
wird sowohl die Wiederaufnahme von
Serotonin als auch von Noradrenalin
gehemmt. «Die Chance fiir eine Re-
mission ist mit einem dual wirkenden
Antidepressivum signifikant hoher»,
schreibt Professor Stahl.

Dabei scheint eine ausgewogene
Hemmung des Reuptake fiir beide
Monoamine ausschlaggebend zu sein.
Doch bei den verschiedenen Serotonin-
Noradrenalin-Wiederaufnahmehem-
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mern gibt es in diesem Punkt
Unterschiede. Wahrend sich bei Dulo-
xetin die Wirkung auf die beiden
Monoamine nur um den Faktor 9 un-
terscheidet, betrédgt dieser Faktor zum
Beispiel bei Venlafaxin 30 (7). Ein
weiterer Unterschied zwischen diesen
beiden SNRI fillt ausserdem bei der
Betrachtung der Nebenwirkungen auf.
So wurde eine signifikante Blutdruck-
erhohung nur bei Venlafaxin beob-
achtet (6).

Duales Wirkprinzip erhoht die
Chance auf eine Remission

Der Erfolg des dualen Wirkprinzips
schlédgt sich auch in besseren Remissi-
onsraten nieder. In einer Studie mit
iiber 2000 Patienten konnten mit den
herkommlichen SSRI Remissionsraten
von 35 Prozent erreicht werden, mit
einem dualen Wiederaufnahmehem-
mer lag diese Rate hingegen bei 45
Prozent (8).

Die Bedeutung von korperlichen
Schmerzen bei einer Depression kann

gar nicht tiberschitzt werden, meint
Professor Stahl. Denn solange Patien-
ten iiber Schmerzen klagen, auch
wenn die psychischen Symptome der
Depression gelindert sind, entspricht
das nicht einer kompletten Heilung.
Werden in diesem Stadium die noch
bestehenden Schmerzen einfach igno-
riert, fithrt das langfristig nicht zu
einem zufrieden stellenden Therapie-
erfolg. Werden hingegen durch eine
Beeinflussung der serotonergen und
noradrenergen Bahnen auch die aus
dem Korper ins Hirn gelangenden
schmerzhaften Empfindungen durch
eine entsprechende Therapie gehemmt,
ist das die beste Strategie fiir eine er-
folgreiche und lang anhaltende effek-
tive Behandlung von Patienten mit
Depressionen.
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*Duloxetin (Cymbalta™) ist in der Schweiz

noch nicht zugelassen.
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