Stephanie Kriiger

ie Behandlung akuter Manien
Dund manisch-depressiver

Mischzustdnde stellt nach
wie vor eine Herausforderung dar.
Schwere psychomotorische Erre-
gung, Aggressivitit und psychoti-
sche Symptome erschweren die
Therapie manischer Patienten oft er-
heblich. Mehr als 60% aller Patienten
mit akuten Manien haben einzelne
psychotische Symptome (1). Bei
mehr als 20% aller manischen Pa-
tienten sind die psychotischen
Symptome entweder schwer ausge-
prdgt oder sogar stimmungsinkon-
gruent (2). Stimmungsinkongruente
psychotische Symptome finden sich
am hdufigsten bei Patienten mit ma-
nisch-depressiven Mischzustdnden
(3).

Wie aus diesen Untersuchungen
hervorgeht, kénnen psychotische
Symptome bei Manien und ma-
nisch-depressiven Mischzustdnden
somit sowohl ,klassisch* stim-
mungskongruent sein und z.B. als
GroBenwahn und desorganisiertes
Verhalten auftreten, als auch stim-
mungsinkongruent sein und sich in
Form paranoider Wahninhalte, Hal-
luzinationen und desorganisiertem
Denken manifestieren.
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Quetiapin ist ein atypisches Neuroleptikum, das sowohl Positiv- als auch Negativsymptome
schizophrener Erkrankungen giinstig beeinflusst, ohne extrapyramidalmotorische Nebenwir-
kungen auszulésen oder die Kognition ungiinstig zu beeinflussen. Es gibt mittlerweile vier Fall-
berichte, sieben offene Studien, eine plazebokontrollierte, randomisierte Studie und eine retro-
spektive Untersuchung zum Einsatz von Quetiapin bei akuten Manien und therapierefraktdren
bipolaren Erkrankungen bei verschiedenen Patientengruppen. Insgesamt scheint Quetiapin
stimmungsstabilisierende Eigenschaften bei einem giinstigen Vertrdglichkeitsprofil zu haben.
Doppelblinde, plazebokontrollierte Studien miissen jedoch durchgefiihrt werden, um verbindli-

che Aussagen zum Einsatz von Quetiapin bei bipolaren Erkrankungen machen zu konnen.

Das Vorhandensein psychoti-
scher Symptome ist von grofl3er Be-
deutung fiir die akute Episode und
den Langsschnittverlauf der bipola-
ren Erkrankung.

Bipolare Patienten mit psychoti-
schen Merkmalen haben eine
schwerer ausgeprdgte manische
Akutsymptomatik, mehr Gereizt-
heit, Aggressivitat und Impulsivitdt
als manische Patienten ohne psy-
chotische Merkmale (1, 4). Keine Un-
terschiede zwischen Patienten mit
psychotischen und nicht-psychoti-
schen Manien ergaben sich in den
bisher vorliegenden Studien in Be-
zug auf Suizidalitdit und Komorbi-
ditdt mit anderen Erkrankungen (1).

Im Hinblick auf den Langzeitver-
lauf der bipolaren Erkrankung schei-
nen Patienten mit psychotischen

Episoden zwei bis dreimal hdufiger
Rezidive zu bekommen als Patienten
ohne psychotische Episoden (3, 5).
In Follow-up Studien konnte gezeigt
werden, dass bipolare Patienten mit
schwerpunktmaf3ig psychotischen
Manien bzw. Mischzustinden ein
deutlich geringeres Funktionsniveau
hatten als Patienten, deren mani-
sche Episoden meist ohne psychoti-
sche Merkmale verliefen (6, 7).
Obwohl es bisher noch nicht még-
lich ist, auf einen grofBen Datenpool
zum Thema psychotische und psy-
choseassoziierter Merkmale bei bipo-
laren Stérungen zuriickzugreifen, so
legen die vorhandenen Studien doch
nahe, dass es von enormer klinischer
Bedeutung ist, psychotische Merk-
male addquat und vor allem risikoarm
zu therapieren. Auch psychoseassozi-
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ierte Merkmale wie Angst, Unruhe,
Aggressivitdt und Impulsivitdt miis-
sen entsprechend behandelt werden.
Somit sollte die Behandlung akuter
Manien und manisch-depressiver
Mischzustande nicht nur die Therapie
Lklassischer* manischer Symptome
beinhalten, sondern dariiber hinaus
dem breiten Symptomspektrum, mit
dem die akuten Episoden einherge-
hen, gerecht werden.

Neuroleptika in der

Maniebehandlung

Die Gabe ,typischer”, d.h. hoch-
potenter Neuroleptika gehért nach
wie vor zu den klassischen Vorge-
hensweisen in der Therapie akuter
Manien, unabhdngig davon, ob psy-
chotische Symptome vorliegen oder
nicht (8).

Hochpotente Neuroleptika wer-
den vor allem zur Sedierung erregter
und aggressiver Patienten sowie zur
Therapie manischer Symptomatik
(kognitive Symptome, Logorrhoe,
manische Verhaltensweisen, etc.)
eingesetzt. In dieser Indikation hat
sich vor allem Zuklopenthixol als
Kurzzeit Depot-Neuroleptikum ei-
nen festen Platz in der Maniebe-
handlung erobert.

Zusdtzlich erwartet man von der
Gabe hochpotenter Neuroleptika
natiirlich auch eine giinstige Beein-
flussung vorhandener psychotischer
Symptome (8, 9).

Studien zufolge werden bis zu
90% aller Patienten mit akuten Ma-
nien oder Mischzustdnden mit klas-
sischen Neuroleptika behandelt (10).
Dariiber hinaus werden bei 76% die-
ser Patienten hochpotente Neuro-
leptika auch im Sinne einer ,Phasen-
prophylaxe* als Dauermedikation
eingesetzt (11).

Wirksamkeitsspektrum

klassischer Neuroleptika

bei akuten Manien

Die Wirksamkeit klassischer
Neuroleptika bei akuten Manien und
Mischzustdnden ist begrenzt; nur
maximal 30% der Patienten zeigen
eine ausreichende, d.h. umfassende
Response auf eine Monotherapie, so
dass diese Substanzen meist mit Ben-
zodiazepinen oder stimmungsstabili-
sierenden Medikamenten (Lithium,
Carbamazepin, Valproat) kombiniert
werden miissen (9). Klassische Neu-
roleptika haben keine stimmungssta-
bilisierenden Eigenschaften.

Ihr Einsatz ist nur kurzfristig zur
Behandlung psychotischer Symptome
und Aggressivitdt bei akuten Manien
und manisch-depressiven Mischzu-
standen gerechtfertigt. Auch stellen
weder eine Mono-Dauertherapie
mit diesen Substanzen noch eine
Kombinationstherapie mit einer
stimmungsstabilisierenden  Sub-
stanz (Lithium, Antikonvulsiva) ada-
quate Behandlungsstrategien dar.

LI Atypische Neuroleptika beeinflussen eine Vielzahl von
Symptomen bei akuten Manien und
manisch-depressiven Mischzustinden

Manische Symptome

Effektive antimanische Wirksamkeit
Rascher Wirkungseintritt

Wirksam bei Rapid Cycling

Wirksam bei Non-Response auf klassische Stimmungsstabilisierer

Dysphorische Symptome
Reduktion von Irritierbarkeit
Verminderung von Agitation
Verminderung von Aggressivitat

Kognition

Verbesserung der kognitiven Funktionen wahrend der Therapie

Psychotische Symptome

Verminderung psychotischer Symptome bei Manien/Mischzustanden
Verminderung depressiv-psychotischer Symptome
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Risikogruppe

Maniepatienten

Die Therapie mit klassischen
Neuroleptika geht gerade bei Patien-
ten mit einer bipolaren Erkrankung
mit einer Vielzahl an Problemen ein-
her, denn bipolare Patienten stellen
im Hinblick auf die Entwicklung mo-
torischer Nebenwirkungen inklusive
tardiver Spatdyskinesien eine Risi-
kogruppe dar. Untersuchungen zei-
gen, dass 30% aller Patienten mit bi-
polaren Erkrankungen EPS ent-
wickeln, und dass das Risiko akuter
Dyskinesien bei bipolaren Patienten
26,1% betragt, im Vergleich zu schi-
zophrenen Patienten, die in 5,9% der
Fdlle akute Dyskinesien entwickeln
(12). 39% der bipolaren Patienten
entwickeln Spdtdyskinesien, im Ver-
gleich zu 25% der schizophrenen Pa-
tienten (13). Es sind vor allem diese
Nebenwirkungen, die dazu fiihren,
dass viele Patienten mit bipolaren
Erkrankungen eine Behandlung mit
klassischen Neuroleptika ablehnen.

Auch kognitive Nebenwirkun-
gen, die unter klassischen Neurolep-
tika auftretende Prolaktinerhohung
mit den Risiken von Infertilitdt und
Osteoporose sowie die Begiinsti-
gung der Entwicklung depressiver
Symptome, vermindern die Compli-
ance der Patienten und kénnen so-
mit zu einer ungiinstigen Entwick-
lung des Verlaufes bipolarer Storun-
gen beitragen.

Die Suche nach Therapiealterna-
tiven in der Behandlung akuter Ma-
nien und manisch-depressiver
Mischzustdnde ist somit ein wichti-
ger Schritt zur Verbesserung thera-
peutischer Standards und zur Forde-
rung der Compliance bipolarer Pati-
enten.

B Atypische Neuroleptika

So genannte atypische Neurolep-
tika spielen in den letzten zehn Jah-
ren eine zunehmend wichtige Rolle
in der Akutbehandlung bipolarer Er-
krankungen, da sie positiv auf ver-
schiedene Symptome akuter Manien
und manisch-depressiver Mischzu-
stande wirken (Tab. 1), jedoch ein
geringeres Risiko fiir extrapyrami-
dalmotorische und kognitive Neben-
wirkungen haben und keine Prolak-
tinerh6hung bewirken sollen. Das
Problem ist jedoch, dass bisher nur
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eine dieser Substanzen (Olanzapin)
zur Therapie der akuten Manie zu-
gelassen ist. Die anderen Prdparate
aus dieser Substanzgruppe werden
somit, wenn sie bei akuten Manien
und Mischzustinden eingesetzt
werden, auRerhalb ihres Indikati-
onsgebietes, d.h. off-label verordnet.
Der meist hohe Preis dieser Substan-
zen spielt vor allen Dingen in der
ambulanten Versorgung bipolarer
Patienten eine nicht unerhebliche
Rolle.

Es ist zu erwarten, dass nach
Olanzapin auch andere Substanzen
aus der Gruppe der atypischen Neu-
roleptika die Zulassung fiir die Indi-
kation ,Behandlung der akuten Ma-
nie“ erhalten werden, so dass zu-
mindest im Hinblick auf deren indi-
kationsgerechten Einsatz zuneh-
mend weniger Probleme bestehen
werden.

Im Einzelnen sieht die Datenlage
zur Behandlung der akuten Manie
mit atypischen Neuroleptika Folgen-
dermaf3en aus:

Clozapin

Clozapin war das erste atypische
Neuroleptikum, dessen stimmungs-
stabilisierende Wirksamkeit in
Fallserienberichten und offenen Stu-
dien belegt werden konnte. Engma-
schige Blutbildkontrollen bei Cloza-
pin-naiven Patienten und orthosta-
tische Dysregulation zu Beginn der
Clozapinbehandlung limitieren je-
doch dessen Einsatz in der Behand-
lung akuter Manien (10, 14).

Risperidon

Auch Risperidon scheint stim-
mungsstabilisierende Eigenschaften
zu haben, wie in einer Doppelblind-
studie und in mehreren offenen Stu-
dien und Fallserienberichten bei Pa-
tienten mit bipolaren und schizoaf-
fektiven Erkrankungen gezeigt wer-
den konnte (15, 16).

Risperidon fiihrt zu keiner Se-
dierung, weswegen bei schwer er-
regten Patienten immer auch eine
zusdtzliche Therapie mit sedieren-
den bzw. anxioloytischen Substan-
zen, wie z.B. Benzodiazepinen erfor-
derlich ist. In hoheren Dosen (ab 6
mg), wie sie bei schwer kranken,
psychotischen manischen Patienten
nicht selten benotigt werden, kann

Risperidon auch zu EPS fiihren (17,
18). Da es unter Risperidon auch bei
langerer Gabe zu keiner signifikan-
ten Gewichtszunahme kommen soll,
ist es fiir die bipolaren Patienten ge-
eignet, die Gewichtsprobleme ha-
ben, oder bei denen abzusehen ist,
dass sie iiber lingere Zeit ein Neuro-
leptikum benétigen werden (19).

Olanzapin

Olanzapin ist bisher das einzige,
zur akuten Maniebehandlung bzw.
zur Therapie manisch-depressiver
Mischzustdnde zugelassene atypische
Neuroleptikum. Es liegen bisher drei
doppelblinde (20-23) und mehrere
offene Studien (9) zu dessen stim-
mungsstabilisierenden Eigenschaften
vor. Olanzapin kann je nach Schwere
der zugrunde liegenden Symptomatik
als add-on zu konventionellen stim-
mungsstabilisierenden Substanzen
(z.B. Valproat) oder als Monotherapie
eingesetzt werden. Olanzapin scheint
sowohl antimanische als auch antide-
pressive Eigenschaften zu haben. Pro-
blematisch ist beim Olanzapin die
zum Teil erhebliche Gewichtszu-
nahme der Patienten (24), wobei es
sich dabei aber eher um eine mittel-
bis langfristige Problematik handelt,
durch welche die Akuttherapie nicht
wesentlich betroffen ist (19, 24).

Quetiapin - Rezeptorspektrum

und klinischer Einsatz

Quetiapinfumarat (Seroquel®) ist
ein Dibenzothiazepin, das 1997 zur
Behandlung akuter Psychosen zuge-
lassen wurde. Bisher sind mehr als
500 000 Patienten mit dieser Subs-
tanz behandelt worden, die meisten
davon waren Patienten mit Schizo-
phrenien.

Schwerpunkt

Quetiapin hat eine hohere Affi-
nitdt fiir Serotonin 5-HT,,- und 5-
HT,-Rezeptoren als fiir Dopamin-D,-
Rezeptoren. Aullerdem hat es eine
hohe Aktivitdt an Dopamin-D;-Re-
zeptoren, Histamin- und Alpha-Ad-
renozeptoren. Somit erfiillt auch
Quetiapin die Kriterien, die an eine
atypische Substanz gestellt werden
- antipsychotische Wirksamkeit
ohne Auslésung extrapyramidalmo-
torischer Nebenwirkungen (25, 26)
(Abb. 1).

In Bezug auf sein Wirkspektrum
hat Quetiapin in der Schizophrenie-
behandlung eine mit konventionel-
len Neuroleptika vergleichbare an-
tipsychotische Wirksamkeit gezeigt.
Quetiapin war konventionellen Neu-
roleptika im Hinblick auf die Wirk-
samkeit auf depressive Begleitsymp-
tomatik, Aggressivitit und Feind-
seligkeit tiberlegen (25, 26).

Letztere Befunde legten nahe,
die Wirksamkeit von Quetiapin in
der Behandlung akuter Manien zu
untersuchen. Die Datenlage diesbe-
ziiglich ist zwar immer noch limi-
tiert, allerdings gibt es mittlerweile
eine plazebo-kontrollierte randomi-
sierte Studie, sieben offene Studien,
vier Fallberichte und eine retrospek-
tive Untersuchung, die eine positive
Wirkung von Quetiapin bei akuten
Manien belegen und deren Ergeb-
nisse im Folgenden dargestellt wer-
den sollen.

Vergleich von Quetiapin mit kon-
ventionellen Neuroleptika bei
bipolaren Erkrankungen
Sajatovic et al. (27) konnten bei
zehn bipolaren und zehn schizoaf-
fektiven Patienten, die ein konven-
tionelles Neuroleptikum in Kombi-
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nation mit Lithium oder einem Anti-
konvulsivum erhielten, zeigen, dass
der Austausch konventioneller Neu-
roleptika gegen Quetiapin in Dosie-
rungen von 50-400 mg/Tag zu einer
Verbesserung der psychopathologi-
schen Symptomatik (gemessen mit
der Hamilton-Depressions-Skala,
HAM-D; der Young Mania Rating
Skala, YMRS, und der Brief Psychia-
tric Rating Scale, BPRS) fiihrte. 35%
der Patienten in dieser Untersu-
chung litten an Tardivdyskinesien.
Quetiapin fiihrte zu keiner Ver-
schlechterung der motorischen
Symptome (gemessen mit der Ab-
normal Involuntary Movement
Scale, AIMS).

Einsatz bei akuten Manien

Quetiapin scheint bei akuten
Manien mit psychotischen Merkma-
len eine wirksame und sichere Subs-
tanz zu sein, die gut mit konventio-
nellen stimmungsstabilisierenden
Substanzen kombiniert werden
kann. Fiinf Patienten mit schweren
akuten Manien und drei mit ma-
nisch-depressiven Mischzustdnden,
die auf Valproat oder Lithium allein
oder in Kombination nur unzurei-
chend respondiert hatten, erhielten
Quetiapin als add-on. Die mittlere
Quetiapindosis betrug 421 mg/Tag
und fiihrte nach 14 Tagen zu einer
signifikanten Besserung der mani-
schen, psychotischen und in den drei
Fdllen mit akuten Mischzustdnden,
auch der depressiven Symptomatik.
Quetiapin wurde gut vertragen,
fiihrte allerdings bei allen Patienten
zu Miidigkeit und bei drei Patienten
auch zu orthostatischen Problemen
(28-30).

Zarate et al. (31) konnten bei 145
Quetiapinrespondern, die das Medi-
kament iiber neun Monate entwe-
der als Monotherapie (N=29) oder in
Kombination mit anderen Substan-
zen (N=116) erhalten hatten, durch
retrospektive Untersuchungen zei-
gen, dass die Diagnose einer akuten
Manie oder eines manisch-depressi-
ven Mischzustandes einen positiven
Prddiktor fiir eine Quetiapinres-
ponse darstellte. Die Responserate
war mit >74% bei Patienten mit einer
affektiven Erkrankung (N=106)
hoher als bei Patienten mit einer
schizophrenen Erkrankung (N=19),
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wahnhaften Stérung (N=1) oder ei-
ner nicht ndaher spezifizierten psy-
chotischen Erkrankung (N=19). Die
Diagnose einer depressiven Episode
mit psychotischen Merkmalen und
eine lingere Krankheitsdauer hinge-
gen stellten negative Pradiktoren fiir
eine Quetiapinresponse dar. Die Au-
toren schlussfolgerten daraus, dass
Quetiapin ein wirksames adjuvantes
Medikament in der Behandlung
akuter Manien und manisch-depres-
siver Mischzustdnde sei, aber mogli-
cherweise bei depressiven Episoden
mit psychotischen Merkmalen und
bei chronischen affektiven Erkran-
kungen keine so gute Wirksamkeit
zeige.

In einer Untersuchung an sieben
geriatrischen Patienten, die unter
psychotischen Symptomen im Rah-
men einer akuten Manie, schizoaf-
fektiven oder schizophrenen Erkran-
kung litten, konnte gezeigt werden,
dass Quetiapin sowohl Positivsymp-
tome verbesserte als auch zu einer
Reduktion von durch die Gabe typi-
scher Neuroleptika bedingter EPS
fiihrte. Die Kombination von Quetia-
pin mit Lithium, Antikonvulsiva und
Venlafaxin war gut vertraglich. Die
Autoren schlussfolgerten, dass Que-
tiapin auch bei geriatrischen Patien-
ten eine wirksame und sichere Sub-
stanz ist (32).

Einsatz bei therapierefraktdren
bipolaren Erkrankungen
Verschiedene Autoren haben
Quetiapin bei therapierefraktiren
bipolaren Erkrankungen eingesetzt.
Chisholm et al. (33) untersuchten 19
mit Quetiapin als add-on zu stim-
mungsstabilisierenden Substanzen
behandelte Patienten nach und fan-
den, dass Quetiapin meistens bei
therapierefraktiren = hypomanen
Symptomen, Stimmungsinstabilitdt,
persistierenden psychotischen
Symptomen und Schlafstérungen
erfolgreich eingesetzt worden war.
Miidigkeit, Schwindel, gastrointesti-
nale Beschwerden waren die
hdufigsten Nebenwirkungen der an-
sonsten als gut vertrdglich beschrie-
benen Therapie. Die mittlere Quetia-
pindosis betrug 161 mg/Tag.
Ghaemi und Katzow (34) unter-
suchten sechs Patienten mit einer
therapierefraktiren bipolaren Er-

krankung und fanden, dass die Mo-
notherapie mit Quetiapin in einer
Dosierung bis zu 600 mg/Tag bei
zwei Patienten zu einer Verbesse-
rung des allgemeinen Befindens (ge-
messen mit der Clinical Global Im-
pression Skala, CGI) fiihrte. Es fand
keine systematische Erfassung ma-
nischer, depressiver oder anderer
psychopathologischer Symptomatik
statt.

Einsatz in der Kinder-

und Jugendpsychiatrie

Die meisten Untersuchungen
zum Einsatz von Quetiapin bei bipo-
laren Erkrankungen stammen aus
der Kinder- und Jugendpsychiatrie.
Schaller und Behar (35) konnten zei-
gen, dass Quetiapin in einer Dosie-
rung bis 450 mg bei einem neun-
jahrigen Mddchen mit einer iiber
vier Monate bestehenden schweren
manischen Episode mit psychoti-
schen Merkmalen als add-on zu Val-
proat zu einer Symptomremission
fithrte. Andere atypische Neurolep-
tika (Olanzapin, Risperidon) hatten
sogar zu einer Verschlechterung der
manischen Symptomatik (Zunahme
der Dysphorie, Aggressivitit und
psychotischer Symptome) gefiihrt.

In einem weiteren Fallbericht
(36) und einem randomisierten pla-
zebokontrollierten Fallserienbericht
(37) konnte die positive Wirkung
von Quetiapin auf therapierefrak-
tdre bipolare Erkrankungen im Ju-
gendalter ebenfalls gezeigt werden.

In dem Fallbericht wurde ein 15-
jahriger Junge mit einem schweren
psychotischen manisch-depressiven
Mischzustand, bei dem sdmtliche
Versuche mit Valproat, Lithium,
Carbamazepin. Olanzapin, Risperi-
don, Verapamil und Bupropion ent-
weder zu nicht zu tolerierenden Ne-
benwirkungen oder zu unzureichen-
der Response gefiihrt hatten, erfolg-
reich mit 450 mg Quetiapin als Mo-
notherapie behandelt. Die Vollre-
mission der Symptomatik konnte
nach sechs Wochen erzielt werden,
und der Patient blieb zum ersten
Mal seit seinem 12. Lebensjahr tiber
zwei Jahre symptomfrei.

Der Fallserienbericht schloss 30
Jugendliche mit akuten Manien bzw.
manisch-depressiven Mischzustan-
den ein, die mit einer Valproathoch-
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dosistherapie anbehandelt und
dann entweder in eine Plazebo-
gruppe oder eine Quetiapingruppe
randomisiert wurden. Die Patienten,
die Quetiapin in einer mittleren Do-
sis von 432 mg/Tag erhielten, zeig-
ten iber den Beobachtungszeitraum
von sechs Wochen eine signifikante
Reduktion manischer, depressiver
und psychotischer Symptomatik. Es
kam zu keiner Prolaktinerh6hung
oder zu Gewichtsverdnderungen.
Auch EPS traten nicht auf. Die hdu-
figsten Nebenwirkungen waren Mii-
digkeit, Ubelkeit und Kopfschmer-
zen. Verdnderungen im Blutbild
(Leukopenie) traten in der Quetia-
pin/Valproatgruppe ebenfalls hdufi-
ger auf als in der Plazebo/Valproat-

gruppe.

Einsatz bei Rapid Cycling

Zum Einsatz von Quetiapin bei
bipolaren Verlaufsformen mit hoch-
frequentem Phasenwechsel (Rapid
Cycling) gibt es bisher nur eine of-
fene Studie, in der 16 Patienten mit
therapierefraktirem Rapid Cycling,
von denen zehn auf konventionelle
Antikonvulsiva und/oder Lithium
eingestellt waren und sechs keine
Therapie erhielten, {iber einen pro-
spektiven Beobachtungszeitraum
von 12 Wochen mit Quetiapin als
add-on Medikation bzw. in den
sechs Fallen ohne stimmungsstabili-
sierende Substanzen als Monothera-
pie behandelt wurden (38). Die
mittlere Behandlungsdosis betrug
160 mg/Tag bei den Patienten, die
Quetiapin als add-on erhielten und
112 mg (25-350 mg/Tag) bei den Pa-
tienten, die mit Quetiapin als Mono-
therapie behandelt wurden. Zum
Zeitpunkt der Publikation dieser Un-
tersuchung hatten jedoch erst zwolf
Patienten (davon drei mit Quetia-
pin-Monotherapie), die Untersu-
chung abgeschlossen. Von diesen
neun Patienten waren fiinf Respon-
der, d.h. sie zeigten unter der Be-
handlung eine >50%ige Reduktion
des HAMD-Scores und des YMRS-
Scores. Unter den fiinf Respondern
waren zwei Patienten, die iiber
zwolf Wochen eine Quetiapin-Mo-
notherapie erhalten hatten.

Die hdufigsten Nebenwirkungen
in der Gesamtgruppe waren Miidig-
keit, kognitive Funktionsstorungen

und gastrointestinale Nebenwirkun-
gen, wobei neun Patienten gar keine
Nebenwirkungen aufwiesen.

Einsatz bei bipolaren Patienten

mit Komorbiditdt

In einer offenen Studie mit zwolf
bipolaren Patienten (zehn Patienten
mit einer Bipolar-I Stérung, zwei mit
einer Bipolar-II Stérung), bei denen
ein komorbider Kokainabusus vor-
lag, wurde Quetiapin iiber zwolf
Wochen in einer mittleren Dosis von
312,5(SD 95,6) mg verabreicht. Que-
tiapin fiithrte bei acht Patienten zu
einer deutlichen Reduktion des Ko-
kain-Craving sowie zu einer deutli-
chen Stimmungsstabilisierung. Die
Datenlage zum Einsatz von Quetia-
pin bei bipolaren affektiven Stérun-
gen ist noch limitiert und besteht
iiberwiegend aus Einzelfdllen oder
Fallserienberichten mit relativ klei-
nen Patientenzahlen. Dennoch zeigt
sich, dass Quetiapin eine sinnvolle
Alternative oder adjuvante Behand-
lungsmoglichkeit bei akuten Manien
und manisch-depressiven Mischzu-
stinden zu sein scheint. Die gute
Vertrdglichkeit der Substanz scheint
seinen Einsatz auch bei der Therapie
akuter Manien im Kindes- und Ju-
gendalter bzw. bei dlteren Menschen
zu rechtfertigen. Moglicherweise
kann Quetiapin eine sinnvolle Er-
gdanzung bei therapierefraktdren bi-
polaren Erkrankungen, Patienten
mit komplizierten Verldufen (Rapid
Cycling) oder bei Patienten mit Ko-
morbiditdt darstellen. Um die Wirk-
samkeit von Quetiapin bei den un-
terschiedlichen Schwerpunkten der
Behandlung bipolarer Erkrankungen
(Akuttherapie, Erhaltungstherapie,
Rezidivprophylaxe) abschliefend
beurteilen zu kénnen, sind plazebo-
kontrollierte, doppelblinde Untersu-
chungen mit groReren Fallzahlen er-
forderlich.

Quetiapine in the treatment of bipo-
lar disorder

Quetiapine is a novel antipsychotic,
which is efficacious in the treatment
of positive and negative symptoms in
schizophrenia. It does neither worsen
cognitive symptoms nor does it exa-
cerbate extrapyramidal motor sym-
ptoms. There are 4 case reports, 7

Schwerpunkt

open studies, 1 placebo controlled
randomized and 1 retrospective study
investigating its use in the treatment
of bipolar disorder. Quetiapine seems
to have mood stabilizing properties
and a good safety profile. Double-
blind placebo controlled studies are
warranted to confirm these prelimi-
nary findings.
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