Vorlesung, Seminairr,

PoL, UaK (F2, F3)

Diagnostik und Therapie
bipolarer Storungen
(ICD-10: F31)

Klinik und Poliklinik fur Psychiatrie und Psychotherapie
Zentrum fur Psychosoziale Medizin
Universitatskrankenhaus Hamburg-Eppendorf (UKE)



I Universitatsklinikum I Vorlesu ng, Seminar,

Hamburg-Eppendorf POL, UaK (F2, F3)

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Erstellung des Inhalts:

Prof. Dr. Martin Lambert

Lehrbeauftragter

Klinik und Poliklinik fur Psychiatrie und Psychotherapie
Zentrum Psychosoziale Medizin
Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf (UKE)
Martinistr. 52, 20246 Hamburg

Gebaude W37

Tel.: +49-40-7410-24041

Fax: +49-40-7410-52229

E-Mail: lambert@uke.de



I Universitatsklinikum I

Hamburg-Eppendorf U be rbl |Ck

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

= Ubersicht zum Krankheitsbild

= Grundlagen

Epidemiologie

Symptomatik, diagnostische Kriterien, Typen bipolarer Storungen
Fruherkennung

Differentialdiagnostik

* Ursachen

= Therapie

Pharmakotherapie Uberblick
Pharmakotherapie der akuten Manie
Pharmakotherapie der akuten Depression
Phasenprophylaxe

Psychosoziale Therapien

= Verlauf und Prognose



Universitatsklinikum I

Hamburg-Eppendorf

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Ubersicht
zum Krankheitsbild



Universitatsklinikum I
Hamburg-Eppendorf

Symptome bipolarer Storungen
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Stimmungshoch oder gereizte Stimmung
Euphorie oder Dysphorie

Beschleunigung und Erregung psychischer Ablaufe:
Denken, Sprache, Motorik

' Vermehrtes Risikoverhalten, Ubertriebene Unternehmungslust,
verstarktes Kontaktbedurfnis, kurzschllssig-unuberlegtes
Verhalten, Impulsivitat, Aggressivitat

Antriebssteigerung, Energieuberschuss, Beschaftigungsdrang
vermehrte Kreativitat, vermindertes Schlafbedurfnis

Gesteigertes Selbstbewusstsein, Grollenideen / Grokenwahn

Depressive Stimmung
Gefiihl der Geflhllosigkeit, Angste, Pessimismus

Verlangsamung / Hemmung psychischer Ablaufe:
Denken, Sprache, Motorik

Ruckzugsverhalten, Interessenlosigkeit, l N
Konzentrations- und Aufmerksamkeitsstorungen e \‘ ,
Antriebsmangel, Energielosigkeit

Schuldgefuhle, Insuffizienzgefuhle, Suizidalitat

Schlafstérungen oder vermehrtes Schlafbedurfnis,
Friherwachen, Morgentief
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Vincent van Gogh (Bipolar) Catherine Zeta-Jones (Bipolar) Winston Churchill
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Wohnung einer Patientin mit Manie




Einteilung bipolarer Storungen
nach ICD-10 und DSM V
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Affektive Storungen

Sonstige affektive
Stérungen (F38)

Anhaltende affektive

Depressive Episode,
Stérungen (F34)

Manische Episoden Bipolare affektive Jep! ]
(F30) Storungen (F31) | I ““Ehmemn 5255

Dysthymia Gemischte Episode

Zyklothymia
(F34.1) (F38.0)

(F34.0)

D S M V Affektive

Storungen

Substanz-induzierte

Bipolare
affektive Stdérungen

Stérungen

Depressive Stérungen

Major Dysthme B Bipolar | Bipolar Ii Zyklothyme o e
Stérung Storung Storung Storung NNB

Depression
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Krankheitsaspekt
Lebenszeitpravalenz

Punktpravalenz

Geschlechterverhaltnis

Erkrankungsalter

Wichtige
Komorbiditaten

Erblicher Faktor

Leitlinien

Wissen

= Bipolarl: 1 %
Bipolar II: 1,1 %
Bipolare Storungen gesamt: 3,9—4,4 %

2.8 %

Bipolar I: m=w
Bipolar II: w > m

Bipolar |: im Durchschnitt 18,2 Jahre bei Ausbruch
Bipolar II: im Durchschnitt 23,3 Jahre bei Ausbruch

Angststorungen: 30 % (Punktpravalenz); 42-56 % (Lebenszeitpravalenz)

» Substanzmissbrauch: 4-13 % (Punktpravalenz); 15—72 % (Lebenszeitpravalenz)
= Personlichkeitsstorungen: 30-50 %

= ADHS (Lebenszeitpravalenz bei Erwachsenen): 9,5 %

» Erstgradige Verwandte von Patienten: Risiko 10-fach

= CANMAT/ISBD-Leitlinien 2009, APA-Leitlinien 2005, (in Vorbereitung: APA-
Leitlinien), WFSBP-Leitlinien 2004, NICE-Guidelines 2006

Quellenangaben: Voderholzer, U., Hohagen, F. Therapie psychischer Erkrankungen. Elsevier, 2013
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Epidemiologie
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40 4 383

B 1-Jahres-Pravalenz psychischer Erkrankungen 2005
M 1-Jahres-Pravalenz psychischer Erkrankungen 2011

30 1p7.

Stabile 1-Jahres-Pravalenz von 0.9%
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Wittchen et al. European Neuropsychopharmacology (2011) 21, 655-679



UriversittsKinikum | Betroffene mit bipolaren Storungen in

Hamburg-Eppendorf

Europa (2005 / 2011)

120 - 118,1

B Betroffene in Millionen 2005
e B Betroffene in Millionen 2011
80 1

2005: 2.4 Millionen Betroffene
60 - 2011: 3.0 Millionen Betroffene

Wittchen et al. European Neuropsychopharmacology (2011) 21, 655-679
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mit Behinderung in Europa 2011
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Depression 4320400
Demenz 2236514
Alkohol Krankheit I 2039741
Schlaganfall 1576838
 Bipoere Sorng p— 27841 2011 rangierte die bipolare
ToTane SI5ETT Storung unter allen psychischen
Schizophrenic | EE—— 637693 und neurologischen
Insomnie | 389753 Erkran ku ngen
Panikstorung 383783
Parkinson Krankheit 334446 an Platz 6!
Zwangsstorung 329684
Epilepsic | 260424 - - - -
STBS e 245475 Bl Lebensjahre mit Behinderung bei
Multiple Skierose mm 172826 psychischen und neurologischen
Mentale Retardierung | 5393 Erkrankungen
0 1000000 2000000 3000000 4000000 5000000

Wittchen et al. European Neuropsychopharmacology (2011) 21, 655-679
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Epidemiologie im Detail
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Krankheitsaspekt Wissen
= Bipolarl: 1 %
Bipolar II: 1.1 %
Bipolare Storungen gesamt: 3.9-4.4 %

2.8 %

Lebenszeitpravalenz

Punktpravalenz

Geschlechter- Bipolar I: m = w

verhaltnis

Bipolar I[I: w>m

= Bipolar |: im Durchschnitt 18,2 Jahre bei Ausbruch der ersten

(hypo)manen/depressiven Episode

Erkrankungsalter
= Bipolar II: im Durchschnitt 23,3 Jahre bei Ausbruch der ersten

(hypo)manen/depressiven Episode

Quellenangaben: Voderholzer, U., Hohagen, F. Therapie psychischer Erkrankungen. Elsevier, 2013
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Symptome bipolarer Storungen
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Stimmungshoch oder gereizte Stimmung
Euphorie oder Dysphorie

Beschleunigung und Erregung psychischer Ablaufe:
Denken, Sprache, Motorik

' Vermehrtes Risikoverhalten, Ubertriebene Unternehmungslust,
verstarktes Kontaktbedurfnis, kurzschllssig-unuberlegtes
Verhalten, Impulsivitat, Aggressivitat

Antriebssteigerung, Energieuberschuss, Beschaftigungsdrang
vermehrte Kreativitat, vermindertes Schlafbedurfnis

Gesteigertes Selbstbewusstsein, Grollenideen / Grokenwahn

Depressive Stimmung
Gefiihl der Geflhllosigkeit, Angste, Pessimismus

Verlangsamung / Hemmung psychischer Ablaufe:
Denken, Sprache, Motorik

Ruckzugsverhalten, Interessenlosigkeit, l N
Konzentrations- und Aufmerksamkeitsstorungen e \‘ ,
Antriebsmangel, Energielosigkeit

Schuldgefuhle, Insuffizienzgefuhle, Suizidalitat

Schlafstérungen oder vermehrtes Schlafbedurfnis,
Friherwachen, Morgentief
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Hypomanische Episode (nach ICD-10)
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» Klassifizierung (F 30.0, F 31.0)

= wenigstens ,einige Tage” folgende Symptome
* anhaltende leicht gehobene Stimmung
» gesteigerter Antrieb und Aktivitat

» auffallendes Gefuhl von Wohlbefinden, korperlicher und
seelischer Leistungsfahigkeit

» haufig zusatzlich: gesteigerte Geselligkeit, Gesprachigkeit,
Vertraulichkeit, Libidosteigerung, vermindertes Schlafbedurfnis

= Alternativ: Reizbarkeit, Selbstliberschatzung, ,flegelhaftes”
Verhalten statt Euphorie

* |n der Regel kein Abbruch der Berufstatigkeit, keine soziale
Ablehnung
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Manische Episode (nach ICD-10)

= wenigstens” 1 Woche folgende Symptome bei F 30.1, F 31.1
» situationsinadaquat gehobene Stimmung
= vermehrter Antrieb, Rededrang und Uberaktivitat
» Vermindertes Schlafbedurfnis
= starke Ablenkbarkeit
» Groldenideen und Ubertriebener Optimismus

= wenigstens” 1 Woche folgende Symptome bei F 30.2, F 31.2
» Selbstuberschatzung/Grol3enideen wahnhaften Ausmales
* |deenflucht und Rededrang bis zur sprachlichen Unverstandlichkeit
= evtl. Verfolgungswahn
= Korperl. Aktivitat bis zu Aggressivitat/Gewalttatigkeit
= evil. weitere psychotische Symptome (z.B. Wahngedanken,
Halluzinationen)
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Klassifizierung:
leicht (F32.0), mind. 2 Haupt- und 2 Zusatzsymptome

mittel (F32.1), mind. 2 Haupt- und 3-4 Zusatzsymptome

schwer; ohne/mit psychotischen Symptome (F32.2./F32.3) alle drei
Haupt, und mind. 4 Zusatzsymptome, davon einige schwer
Mindestdauer der Episode: etwa 2 Wochen

Hauptsymptome

» depressive Stimmung .

» [nteressenverlust, -
Freudlosigkeit

» Antriebsmangel, erhohte .
Ermudbarkeit -

Depressive Episode (nach ICD-10)

Zusatzsymptome

verminderte Konzentration und Aufmerksamkeit
vermindertes Selbstwertgefuhl und
Selbstvertrauen

Gefuhl von Schuld/Wertlosigkeit

negative und pessimistische
Zukunftsperspektiven

Suizidgedanken und - handlungen
Schlafstorungen

verminderter Appetit
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Diagnostische Einteilung (nach ICD-10)
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ICD-10 Diagnostische Entitat

F31 Bipolare affektive Stérung (BAS)

F31.0 BAS, gegenwaértig hypomanische Episode

F31.1 BAS, gegenwartig manische Episode ohne psychotische Symptome

F31.2 BAS, gegenwartig manische Episode mit psychotischen Symptomen

F31.3 BAS, gegenwartig leichte oder mittelgradige depressive Episode

F31.4 BAS, gegenwartig schwere depressive Episode ohne psychotische Symptome
F31.5 BAS, gegenwartig schwere depressive Episode mit psychotischen Symptomen
F31.6 BAS, gegenwartig gemischte Episode

F31.7 Bipolare affektive Psychose, gegenwartig remittiert

F31.8 Sonstige bipolare affektive Stérungen = Bipolar |l-Stérung

F31.9 BAS, nicht naher bezeichnet
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Typen bipolarer Storungen
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Normale
Stimmungs- Bipolar |l Bipolar |
schwankung Storung Storung
Manie
Zyklothyme

Personlichkeit ﬁ

Hypomanie
\ A
Baseline [T /—b\ 7T ,'.,( _J /)

Depression

Schwere
Depression

Voderholzer, U., Hohagen, F. Therapie psychischer Erkrankungen. Elsevier, 2013
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Bipolar-1-Storung
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Bipolar-l-Erkrankung (Storung)

Manie

Hypomanie / \
Normale Stimmung \ /\ / \
Leichte Depression \ /

Schwere Depression

ICD-10: F30 und F31

Bipolar I-Erkrankungen sind durch ausgepragte Manien und Depressionen
charakterisiert. Der Betroffene hatte eine oder mehrere, tber mindestens eine Woche
anhaltende Phase, in der die Kriterien fur eine Manie erfullt.

Voderholzer, U., Hohagen, F. Therapie psychischer Erkrankungen. Elsevier, 2013
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Bipolar-ll-Erkrankung (Storung) Manie

Manie

Hypomanie /\

Normale Stimmung \ /\ / \
Leichte Depression \ /

Schwere Depression

ICD-10: F31.8

Die Bipolar IlI-Erkrankung ist durch weniger ausgepragte, bzw. kurzer andauernde
Manien, die sogenannten Hypomanien, und oft schwere depressive Episoden
gekennzeichnet. Diese Form der bipolaren Erkrankung ist sehr wichtig aber auch sehr
schwierig zu erfassen, da ruckblickend die Hypomanien oft nicht als krankheitswertig
erachtet oder erinnert werden.

Voderholzer, U., Hohagen, F. Therapie psychischer Erkrankungen. Elsevier, 2013
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Rapid Cycling
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A

12 Monate

A
/ \

Rapid Cycling

Manie

Hypomanie

Normale Stimmung \

Leichte Depression \

Schwere Depression

ICD-10: F31.8

Rapid Cycling bedeutet schneller Wechsel der Episoden. Bei dieser speziellen Form der
Bipolaren Erkrankung treten innerhalb von 12 Monaten mindestens vier (oder mehr)
Episoden der Manie, der Hypomanie oder der Depression auf. Es werden 3 Typen
unterschieden:

Rapid cycling (ICD 10: F31.8)

Mindestens 4 Phasen pro Jahr (in ca. 20 % der Falle)

Ultra rapid cycling (ICD 10: F31.8)

Phasenwechsel innerhalb von Wochen oder Tagen, mehr als 4 Episoden pro Monat
Ultradian cycling (ICD 10: F31.8)

Phasenwechsel innerhalb eines Tages, an mehr als 4 Tagen in der Woche

RS Ny e SRR SN P AN

Voderholzer, U., Hohagen, F. Therapie psychischer Erkrankungen. Elsevier, 2013
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Gemischte Episode

Hypomanie

R
Normale Stimmung < >\ /< >/
AR

Leichte Depression

Schwere Depression \/

Bei den ,gemischten Episoden® treten die Symptome der Manie und Depression in
raschem Wechsel aufeinander auf oder sind gleichzeitig vorhanden. Die klassischerweise
sich in die gleiche Richtung bewegende Hemmung (Depression) oder Erregung (Manie)
emotionaler, kognitiver und psychomotorischer Prozesse ist bei den Mischzustanden nicht
mehr vorhanden. Somit kdnnen zum Beispiel rasches Denken und Reden (wie in der
Manie) gleichzeitig mit angstlich-depressiver Stimmung vorkommen. Ein Mischzustand ist
ein aulerst vielgestaltiges, teils schwer zu diagnostizierendes und schwerer
behandelbares Krankheitsbild.

ICD-10: F31.6

Voderholzer, U., Hohagen, F. Therapie psychischer Erkrankungen. Elsevier, 2013
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A

\ 4

Zyklothymia 2 Jahre

Manie

Hypomanie

Normale Stimmung / \/\

Leichte Depression

Schwere Depression

ICD-10: F34.0

Eine abgeschwachte Form der Bipolaren Erkrankung ist die sogenannte Zyklothymia
oder zyklothyme Stérung. Bei diesen Menschen finden sich oftmals fortlaufend Uber einen
Zeitraum von mindestens zwei Jahren Stimmungsschwankungen starkeren
Auspragungsgrades, wobei die Kriterien fur eine Depression oder Manie im einzelnen
nicht erflllt werden und welche oftmals unabhangig von auferen Einflissen vorkommen.
Die Ubergange sind jedoch sehr flieRend, so dass bei Menschen, die mit der
Verdachtsdiagnose Zyklothymia in eine Klinik oder Ambulanz kommen, oft eine Bipolar (-
II) Storung festgestellt werden kann.

Voderholzer, U., Hohagen, F. Therapie psychischer Erkrankungen. Elsevier, 2013
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Fruherkennung
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Fruhwarnzeichen
einer bipolaren Storung

Fruhwarnzeichen einer Depression

= Mudigkeit, Erschopfungsgefuhl, Energielosigkeit

= Bedruckte Stimmung, Niedergeschlagenheit

= Gesteigertes Ruhebedurfnis

= Vermindertes Selbstvertrauen, Selbstzweifel

» Vermehrtes Grubeln und sich Sorgen machen

» |nteressenlosigkeit, Lustlosigkeit

= Ein- oder Durchschlafstérungen

= Alltagliche Verpflichtungen werden vernachlassigt

» Konzentrationsschwierigkeiten, (Denken fallt schwer)

» Vermindertes sexuelles Interesse

= Angstlichkeit, Nervositét

= Verringerte Belastbarkeit, Abnahme des
Leistungsvermogens

= Alles auf sich beziehen, das Gefuhl haben, dass
andere schlecht Uber einen reden

» Veranderungen im alltaglichen Tagesablauf

= Korperliches Unwohlsein

» Vermehrter Alkoholkonsum

= Anspannung, Unruhe

» Reizbarkeit

Fruhwarnzeichen einer Manie

» Hochstimmung, Euphorie

» Neue ldeen, Gedankenrasen

» Starkeres Redebedurfnis

= Vermehrte Aktivitat und Energie

» Veranderte Wahrnehmung (Gerauschempfindlichkeit,
scharfere Wahrnehmung, Gefuhl in einer anderen Welt zu
sein)

» Erhohte Kreativitat

» Vermindertes Schlafbedurfnis

» Starkere Kontaktbereitschaft

» Gefuhl wichtig zu sein oder im Mittelpunkt des Interesses
zu sein

= Vermehrter Alkohol-/ Drogenkonsum

» Gesteigertes Selbstvertrauen, Gefuhl alles zu schaffen
was man sich vornimmt

» Reizbarkeit, Angespanntheit, Ungeduld

= Gesteigertes sexuelles Interesse

» Vermehrtes Geldausgeben

» Konzentrationsschwierigkeiten, Ablenkbarkeit

» Ruhelosigkeit, Unruhe

= Mehr Streitigkeiten als sonst

= Alltaglicher Tagesablauf wird nicht eingehalten
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= Sehr langer Zeitraum zwischen dem Auftreten der ersten Symptome
(z.B. depressive Phase) und der Diagnose ,bipolare
Storung” (Beispiel unten)’

= |laut epidemiologischer Studien sind ca. 50% der Patienten nach der
ersten Phase noch unbehandelt und ca. 30% erhalten nach 10

Jahren noch keine angemessene Therapie 2

Alter 19,3 23,1 28,4 28,8 34,1 36,1
| | | 1
erste 1. Arzt- erste erste Diagnose:
Depression besuch Manie Behandlung Bipolare
mit STS o
erste Behandlung Storung
mit AD

" Ghaemi SN et al. ; APA Anual Meeting Abstracts 1998:151, NR 136; 2Bergmann A; Neuro-Psychiatrische Nachrichten 01/2001: 9
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Bipolare Storungen beginnen zu 70-80% mit Depression!
Aber: wie kann ich eine bipolare Depression erkennen?

| ' J
Klinische Besonderheiten Verlaufsparameter Haufiger Komorbiditat
= Haufiger stimmungslabil = FrUhes Erkrankungsalter = Sucht (60%)
= Psychomotorische = Rascher Beginn = Angststorungen (bis 40%)
Hemmung = Oft abruptes Ende = Pramorbide Personlichkeit
= Psychotische Symptome = Hyperthymie
= Haufiger positive = Zyklothymia
Familienanamnese
\ J
|

Wahrscheinlichkeit fur bipolare Depression erhoht!
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Grundlagen:
Differentialdiagnostik
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Differentialdiagnostik

Differentialdiagnose

Schizophrenie

Schizoaffektive
Storung

Depression

Wissen

Schwierige Unterscheidung anhand Art
psychotischer Symptome, da bei Bipolar |
Storungen alle Arten psychotischer Symptome
moglich

Bei Bipolaren Patienten hoheres pramorbides
Funktionsniveau

lch-Storungen deuten auf schizoaffektive Storung
Bei schizoaffektiver Storung auch psychotische
Symptome in stimmungsnormalen Phasen

Bei depressiven Phasen immer nach friheren
hypomanischen oder manischen Phasen fragen
Im Durchschnitt alter bei Erstepisode

Sonstige Kriterien siehe Folie 30
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Grundlagen:
Komorbiditat
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Komorbiditat bei bipolaren Storungen

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

= Komorbiditat mit psychischen Erkrankungen ist hoch, z.B.
« Angsterkrankung: bis zu 93%
« Panikstorung: 16 bis 37%?
« Zwangsstorung: bis 21%?3
« Alkoholmissbrauch bzw. -Abhangigkeit: bis 61%?*
« Drogenmissbrauch bzw. -Abhangigkeit: bis 46%
« Personlichkeitsstorungen: bis 50%

» Komorbiditaten haben negative Auswirkungen auf
Response und Prognose

"Kessler RC et al.; Psychol Med 1997;(27):1079-1089; 2Pini S et al. ;J Affect Disord 1997(42):145-153; 3Chen YW et al.; Psychiatry Res1995(59):
57-64; *Kessler RC et al.;J Affect Disord 1997(45):19-30
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Grundlagen:
Ursachen
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affektiver Storungen
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TR Ungunstige Irritierbare,
Belastun frhkindliche selbstunsichere
9 Erfahrungen Personlichkeit
Geringe Ge ringe Fehlendes soziales
. Bewaltigungs-/
Stressresistenz W o Netzwerk
Problemlosefahigkeit

~>

Akute und / oder chronisch psychosoziale Belastung

O

, gemeinsame Endstrecke”

\ Symptome einer affektiven Storung ./
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Therapie
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Therapieziele im Uberblick
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‘\Behandlung/

Symptome akuter | Funktionsfahigkeit |
Episoden therapiey wiederherstellery

— —_— — -

Ruckfalle
verhindem)

Agency for Healthcare Research and Quality. Depression in Primary Care: Vol.2. Treatment of Major Depression. Rockville, MD:1993.
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und Rezidivprophylaxe

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Die Behandlung bipolarer Storungen hat 3 Ziele

|
Behandlung der Behandlung der | | eZldivprophylaxe
i . von Manie und
akuten Manie akuten Depression |
Depression
|

Im Langzeitverlauf bestimmen zu 70-80% (wiederkehrende)
Depressionen den Krankheitsverlauf!
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Phasenspezifische Therapieziele
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Depressive Episode Manische Episode Phasenprophylaxe
Kurzfristi = Akutbehandlung von Angst, = Kontrolle von psychomotorischer
(Stunden gis Unruhe und Insomnie Unruhe, Rededrang und
Tage) » Verhinderung suizidaler Aggressivitat -
J Handlungen » Verlangerung der Schlafdauer
= Besserung von Stimmung, Antrieb YomineEng von EelbeileEE:
Mittelfristig g von 9 Ubersteigertem Selbstwertgeflnhl
. und Denkvermogen : .
(Tage bis = Beseitiquna psvehosozialer » Verminderung gesteigerter -
Wochen) gung psy Betriebsamkeit im sozialen,

Belastungsfaktoren beruflichen und sexuellen Bereich

» Verhinderung eines raschen

Ruckfalls in der vulnerablen Zeit RUCKIAlS I.n d.er vulnerablen Zeit
o nach Remission

nach Remission

eliepril] Verhinderung von Chronifizierung - MaiineBlig velr

» Verhinderung eines raschen

(Wochen bis und Therapieresistenz Therapieresistenz -
Monate) . Wiedererlapn U von sozialer = Behebung negativer Folgen der
gung v o gesteigerten Betriebsamkeit
Kompetenz mit Reintegration in : . i
e » Reintegration in Familie, Beruf und
Familie, Beruf und Gesellschaft
Gesellschaft
= Verhinderung von

Lanafristi Rezidiven und Chronifi-
(Jaar;]?e;'s 'g - zierung; Verhinderung von

raschem Phasenwechsel
(Rapid cycling)
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Theraple:
Pharmakotherapie Uberblick
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Pharmakotherapie: Uberblick

Behandlung der Behandlung der Phasenpro_phylaxe
. . von Manie und
akuten Manie akuten Depression .
Depression
|
I
Phasenprophylaktika Benzodiazepine
Antipsychotika Antidepressiva
!
I

Verordnung v.a. nach Zulassungsstatus, Episodentyp,
Effektivitat und Nebenwirkungen
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I Pharmakotherapie: Zugelassene

medikamentose Optionen

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Gruppe

Phasenprophylaktikum

Antipsychotikum

Benzodiazepine

Antidepressiva

Praparat

Lithium
Valproinsaure
Carbamazepin
Lamotrigen
Aripiprazol
Clozapin
Haloperidol
Olanzapin
Quetiapin
Risperidon
Ziprasidon
Diazepam
Lorazepam
Alle (CAVE Switch Risiko)

Zulassungsstatus

Akute
Manie

Akute
Depression

Phasen-
prophylaxe
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Details zu zugelassenen Medikamenten:
Phasenprophylaktika (I)

Praparat Gruppe
Lithium

(Quilonum Retard®, Lithiumsalze
Hypnorex®)

Carbamazepin

(Tegretal®, Timonil®) AT

Valproinsaure

(Ergenyl®, Orfiril®) Antiepileptikum

Lamotrigin

(Lamictal®) Antiepileptikum

Dosierung

Dosierung nach Plasmaspiegel
Rezidivprophylaxe: 0.5 - 0.8
mmol/I (antimanisch: 1.0 - 1.2
mmol/l)

Erwachsene zu Beginn 2x
200mg Carbamazepin retard pro
Tag

eine Erhohung um 200mg findet
jeden 2. bis 3. Tag statt
Zieldosis zwischen 400 und
1600 mg pro Tag.

Wirkung setzt etwa 1-4 Tage
nach erreichen des
Plasmaspiegels von 50-100g/ml
ein.

In der Regel Behandlung mit
500-1000mg/Tag

1. und 2.Woche: 25 mg/Tag, 3.
und 4. Woche: 50 mg/Tag
Erhaltungsdosis: 100 — 200 mg/
Tag

Besonderheiten

Geringe therapeutische Breite
Intoxikation (> 1.5 - 1.8 mmol/l) Tremor,
Erbrechen, Ataxie, Dysarthrie,
Bewusstseinstribung, Koma

Durch Aktivierung von Cytochrom-P450
beschleunigter Abbau von anderen
Medikamenten

Plasmaspiegel wird durch andere
Substanzen erhoht (z.B. Fluoxetin oder
Fluoxamin) oder gesenkt (z.B. Valproinsaure
oder Theophyllin)

Uberpriifung der Serumspiegel und
Dosisanpassung notwendig

Gewichtszunahme, Haarausfall, Sedierung

Bei zu schneller Aufdosierung gefahrliche
Haut- und Schleimhautreaktionen (Exanthem,
exfoliative Dermatitis, Stevens-Johnson-
Syndrom)
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Phasenprophylaktika (1)

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Praparat Differenzierte Wirksamkeit
= Akute (euphorische) Manie
Lithium = Bipolare Depression, wenn andere Substanzen nicht effektiv
(Quilonum Retard®, = Phasenprophylaxe
Hypnorex®) » Eingeschrankte Response: Mischzustand (40%), psychotische

Manie (30%), Rapid Cycling (25%)

= Effektiv bei akuter Manie
= Pravention von Manien, evtl. auch von Depressionen bei der
Dauertherapie, hier ahnlich effektiv wie Lithium

Carbamazepin
(Tegretal®, Timonil®)

= Wirksam bei der akuten Manie
Valproinsaure = Besondere Wirksamkeit bei der dysphorischen Manie und beim
(Ergenyl®, Orfiril®) Rapid Cycling

= Als Add-on zu Lithium besonders wirksam in der Prophylaxe

= Gut wirksam und zugelassen in der Phasenprophylaxe
depressiver Episoden
= Gut wirksam bei Rapid Cycling

Lamotrigin
(Lamictal®)
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Details zu zugelassenen
Medikamenten: Antipsychotika

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Praparat
Aripiprazol
(Abilify®)
Haloperidol
(Haldol®)

Clozapin
(Leponex®)

Olanzapin
(Zyprexa®)

Quetiapin
(Seroquel®)

Risperidon
(Risperdal®)

Ziprasidon
(Zeldox®)

Dosierung

10-30 mg/tgl.

10-30 mg/tgl.

200-800 mgltgl.

10—-20 mg/tgl.

300-750 mg/tgl.

3-6 mg/tgl.

80-160 mg/tgl.

Besonderheiten

Nebenwirkungen: Akathisie ab 15mg/tgl. gehauft

Nebenwirkungen: haufig EPMS, Gefahr Spatdyskinesie

Indikation erst nach Versagen anderer Antipsychotika
und/oder andere Therapieoptionen

Nebenwirkungen: Gewichtszunahme, Gefahr
Metabolisches Syndrom, Hypersalivation, Sedierung

Nebenwirkungen: Gewichtszunahme, Gefahr
Metabolisches Syndrom, Sedierung

Nebenwirkungen: Gewichtszunahme, Gefahr
Metabolisches Syndrom, Sedierung, orthostatische
Dysregulation

Prolaktinerhohung, Gefahr von EPMS in hoheren
Dosierungen

Gefahr von EPMS in hoheren Dosierungen
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Therapie:
Pharmakotherapie der
akuten Manie
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CANMAT Empfehlung
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» Phasenprophylaktikum alleine (Lithium oder Valproinsaure)

= Antipsychotikum alleine (Olanzapin, Risperidon, Quetiapin,
Aripiprazol, Ziprasidon)

= Kombinationstherapie (Lithium oder Valproinsaure +
Risperidon, Lithium oder Valproinsaure + Quetiapin, Lithium
oder Valproinsaure + Olanzapin)

1. Wahl
alle ggf. plus
Benzodiazepin

= Carbamazepin
2. Wanhl = EKT
= Lithium + Valproinsaure

= Haloperidol
= Chlorpromazin

3. Wahl = Lithium oder Valproinsaure + Haloperidol
= Lithium + Carbamazepin
» Clozapin

el @msislilen = Monotherapie mit Lamotrigen

= Risperidon + Carbamazepin




UniversttsKinikum Optimierungsmoglichkeiten in der

Hamburg-Eppendorf

Therapie der akuten Manie

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

= Compliancesicherung (Blutspiegelkontrollen)

» Antipsychotische Zusatzmedikation bei psychotischer (wahnhafter)
Symptomatik

= Behandlung psychiatrischer Komorbiditat (z. B. von Alkohol- und
Substanzmittelmissbrauch, Nikotin- und Koffeinabusus)

= Diagnostik und Behandlung somatischer Komorbiditat (z. B. von
interkurrierenden oder okkulten somatischen Erkrankungen

= Ausschluss negativer Arzneimittelinteraktionen (mit psychiatrischer
und internistischer Komedikation)

=  Ausschluss krankheitsauslosender oder krankheitsunterhaltender
internistischer Medikamente

Allgemeine
Moglichkeiten

» Ausreichende Dauer der antimanischen Medikation (in der Regel > 4
Wochen)
Optimierung = Dosissteigerung
Pharmakotherapie Serumspiegel der Phasenprophylaktika (Lithium, Carbamazepin,
Valproat) anheben

= Kombinationsbehandlungen (2-fach oder 3-fach Kombination)
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Therapie:
Pharmakotherapie der
akuten Depression
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und nur manchmal manisch

= Hohe Morbiditat und Mortalitat bipolarer Depressionen

= Bei Bipolar | Storung (Manien und Depressionen) sind
depressive Episoden sind 3-4 mal haufiger als manische

= Bipolar Il Patienten (Hypomanien und Depressionen) sind
depressive Episoden 39 mal haufiger als hypomanische

= Anzahl depressiver und nicht der manischen Episoden ist
entscheidend fur Erhalt der Funktionsfahigkeit

» Suizidalitat ist bei einer bipolaren depressiven Episode
34 mal haufiger als bei einer manischen Episode!
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unter verschiedenen Antidepressiva

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Antidepressiva
Trizyklika
Reboxetin
Venlafaxin
Duloxetin
Mirtazapin
MAO-|
Fluoxetin
Paroxetin
Fluvoxamin

Sertralin

Einige Forscher vertreten die Meinung, die Fahigkeit Bupropion
eines Antidepressivums, einen Switch auszulosen,

sei ein Indikator fur seine Wirksamkeit bei bipolarer Cltalopram/ESCItalopram
Depression (z.B. Jules Angst, 2008; Eduard Vieta,
2008)

Switchrisiko
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CANMAT Empfehlung

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

= Phasenprophylaktikum alleine (Lithium oder Lamotrigen)

1. Wanhl = Antipsychotikum alleine (Quetiapin)
alle ggf. plus = Kombinationstherapie (Lithium oder Valproinséaure + SSRI,
Benzodiazepin Olanzapin + SSRI, Lithium + Valproinsaure, Lithium oder

Valproinsaure + Bupropion)
= Quetiapin + SSRI

2. Wahl = Lithium oder Valproinsaure + Lamotrigen
= Carbamazepin
= Olanzapin
= Valproinsaure

3 Wan = Lithium + Carbamazepin

= Lithium oder Valproinsaure + Venlafaxin
= Lithium + MAO-Hemmer

= EKT

= Lithium oder Valproinsaure + TZA
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Therapie der akuten Depression

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Allgemeine
Moglichkeiten

Optimierung
Pharmakotherapie

Compliancesicherung (Blutspiegelkontrollen)

Antipsychotische Zusatzmedikation bei psychotischer (wahnhafter)
Symptomatik

Behandlung psychiatrischer Komorbiditat (z. B. von Alkohol- und
Substanzmittelmissbrauch, Nikotin- und Koffeinabusus)

Diagnostik und Behandlung somatischer Komorbiditat (z. B. von
interkurrierenden oder okkulten somatischen Erkrankungen

Ausschluss negativer Arzneimittelinteraktionen (mit psychiatrischer und
internistischer Komedikation)

Ausschluss krankheitsauslosender oder krankheitsunterhaltender
internistischer Medikamente

Ausreichende Dauer der antidepressiven Medikation (4—6 Wochen)
Ausreichende Dosis (z. B. Trizyklika und Venlafaxin > 150 mg/Tag,
SSRI > 20 mg/Tag; Duloxetin > 60 mg/Tag; Bupropion > 150 mg/Tag)
Kombinationsbehandlungen (2-fach oder 3-fach Kombination)
Augmentationsstrategien

Suche nach depressionsunterhaltenden Belastungsfaktoren
Zusatzlich Psychotherapie




I Universitatsklinikum I

Hamburg-Eppendorf

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Therapie:

Phasenprophylaxe
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CANMAT Empfehlung

1. Wanhl

2. Wanl

3. Wahl

» Phasenprophylaktikum alleine (Lithium, Lamotrigen,
Valproinsaure)

» Antipsychotikum alleine (Quetiapin, Olanzapin)

= Carbamazepin

» Lithium + Valproinsaure

» Lithium + Carbamazepin

= Lithium oder Valproinsaure + Olanzapin

= Aripiprazol, Risperidon, Ziprasidon

= Lithium + Risperidon oder Quetiapin

» Lithium + Lomotrigen oder SSRI oder Buproprion
= Olanzapin + Fluoxetin

* Clozapin
= EKT
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Theraple:

Psychosoziale Therapien
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Psychologische Therapien

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

» |Interpersonal and Social Rythm Therapy
(IPSRT)

= Kognitive Verhaltenstherapie

» Familientherapeutische Ansatze (Family-
Focused Treatment, FFT)

= Psychoedukation

» |nternetgestutzte Psychoedukation
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(IPSRT)

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Ziele: Therapiemanuale (Beispiele):
= emotionale Bearbeitung der

interpersonellen Probleme Schramm
= Verbesserung der sozialen i

Fertigkeiten zur Bewaltigung der

Schwierigkeiten

» Reduzierung der Symptomatik

Interpersonelle
Psychotherapie

Mit dem Original-Therapiemanual
von Klerman, Weissman, Rounsaville und Chevron

Mit Geleitworten von
Klaus Grawe und Ulrich Schnyder

¥ Schattauer

Urheberrechtlich geschiitztes Material
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Kognitive Verhaltenstherapie
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Ziele: Therapiemanuale (Beispiele):
: N

= Achtsamkeit im Umgang mit den
Medikamenten zu erhohen

» Fruhwarnzeichen der Ausloser der
Krankheitsphasen kennenzulernen

» Unterstutzung beim Aufbau des
regelmaldigen Lebensrhythmus

= Stressbewaltigung eyer . autzmge
= Depressionsbewaltigung

Bipolare Storungen

» Entspannungsfertigkeiten

Kognitiv-verhaltenstherapeutisches
Behandlungsmanual

» Schlafverhalten zu verbessern
» Problemldsungsfahigkeiten verbessern

\N
0‘\\. 3

= Zwischenmenschlichen Beziehungen
im personlichen sozialen Netzwerk
(wieder) zu verbessern

=
&
N
aTER 2
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(Family-Focused Treatment, FFT)

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Ziele: Therapiemanuale (Beispiele):
» Verbesserung der Beziehungen e e d Tl

und der Kommunikation in der

Familie

= Verbesserte Aufklarung der B|DO|ar
Familie Disorder

= Entlastung der Familie
. A Family-Focused
= Forderung von kompetenten Treatment Approach

Verhalten
» Forderung der Selbsthilfe

= Verbesserte
Ruckfallverhinderung

DAVID J. MIKLOWITZ
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Psychoedukation
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Ziele: Therapiemanuale (Beispiele):
= Beschreibung von Symptomen hypomaner, A ——
manischer, depressiver und gemischter (natsta Goucx
Episoden | Kognifiv-
= Verlauf und Prognose 1 psychoedukative
= Vulnerabilitats-Stress-Modell i e ool

Gruppen

= die Rolle von Stress und belastenden
Lebensereignissen

= Rolle genetisch-biologischer Faktoren

» Rolle von Risiko- und protektiven Faktoren
(z. B. Substanzabusus, Arbeitsrhythmus) e

= |ndividuelle Analyse der Entstehung der
letzten Episoden unterschiedlicher Polaritat

* |ndividuelle Frihwarnsymptome (versus
normale Schwankungen in der Stimmung)

» Medikamentose Behandlungsoptionen

= Psychologische Behandlungsoptionen

Ein Therapiemanual

|
|
‘ bipolaren Erkrankungen
|
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Internetgestutzte Psychoedukation

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Beatin
g 1 What is Bipolar Disorder? X
& /| Topic 1: Overview >
& /| Topic 2: Diagnosis | 2
@ /| Topic 3: Symptoms | | 2
e | Topic 4: Symptoms I >
3
& || Topic 5: Your Life Chart | 2
) y
& /| Module Summary >
A '
@ 8
5
&) complete 7
=53 ) Forum S }) Logout -
¢)) started 6

*)) not started Intro @) Portfolio



I Universitatsklinikum I

Hamburg-Eppendorf

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Verlauf und Prognose
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Erkrankungen ()

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

Verlaufsmuster bipolarer Stérungen

= Manische Einzelepisode ? /_—P

ohne vorangegangene Zyklothymie |

= Manische Einzelepisode T/\\//\\//\\//\\//—; >

= mit vorangegangener Zyklothymie

= Rezidivierende manisch-depressive Erkrankung ‘/\ /7
: \/ g

ohne vorangegangene Zyklothymie
= mit vollstandiger Remission zwischen den Episoden

= Rezidivierende manisch-depressive Erkrankung
= ohne vorangegangene Zyklothymie
= ohne vollstandiger Remission zwischen den Episoden

D
>
>

= Rezidivierende manisch-depressive Erkrankung
= mit vorangegangene Zyklothymie 7V
= mit vollstandiger Remission zwischen den Episoden

>.
:
A

= Rezidivierende manisch-depressive Erkrankung
= mit vorangegangene Zyklothymie
= ohne vollstandiger Remission zwischen den Episoden \/

i
\
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Erkrankungen (lI)

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

= Nur ein kleiner Anteil der Patienten (um 10%) ist im
Langzeitverlauf nicht mehr autark

= Bei ca. 2/3 der Patienten wird die berufliche und soziale
Mobilitat nicht gestort

= Ca. 1/3 der Patienten entwickeln persistierende
Alterationen

= Asthenisches Insuffizienzsyndrom
» Chronifiziertes subdepressives Syndrom
= Chronifiziertes hyperthymes Syndrom

Marneros: Manisch-depressive und andere bipolare Erkrankungen, Thieme-Verlag 2000
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Erkrankungen (lI1)

Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie

= Faktoren, die die Entstehung persistierender Alterationen
beeinflussen:

= Anzahl der Episoden
= Pramorbide Personlichkeit

= Ansprechen auf Akuttherapie und Phasenprophylaxe
= Substanzmissbrauch

= Komorbiditat

» Der Langzeitverlauf bipolarer Erkrankungen ist insgesamt
ungunstiger

Marneros: Manisch-depressive und andere bipolare Erkrankungen, Thieme-Verlag 2000
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Mortalitat bei Bipolaren Storungen
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= Die Standard Mortalitatsrate (1 = Normalbevolkerung)
far Suizidversuche ist in grof’en Stichproben (hier:
Schweden)

= 15.0 bei Mannern
= 22.4 bel Frauen

» Die Standard Mortalitatsrate (1 = Normalbevolkerung)
Ist in groRen Stichproben (hier: Schweden) bei
naturlichen Todesursachen

= 1.9 fur Manner und
= 2.1 fur Frauen

Osby et al., Arch Gen Psy, 2001



Herzlichen Dank fur lhre
Aufmerksamkeit!

Bei Fragen bitte unter:
http://www.uke.de/kliniken/psychiatrie/index_2512.php



