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Den Tiefsinn wiederentdecken

Im Clinicum Alpinum (FL) kénnen Menschen mit schweren Depressionen seit Aprit
2019 genesen. Die Behandlung umfasst die flinf Sdulen von Bewegung, Schlaf, Licht
sowie medikamentose und Gesprachs- und nicht sprachliche Therapien. Im Interview
spricht Dr. med. Marc Risch (iber seine Erfahrungen.

Welche Bedeutung hat die Behandlung von schweren
Depressionen in lhrer Klinik?

Dr. Marc Risch: Wir konzentrieren uns im Clinicum Alpi-
num ausschliesslich auf die Behandlung von Menschen
mit mittleren bis schweren Depressionen. Dazu zahlt der
Diagnosebereich der affektiven Stérungen (ICD-10 F3)
sowie neurotische, Belastungs- und somatoforme Sto-
rungen (ICD-10 F4), da bei den Depressionen in einem hohen Mass Uber-
schneidungen mit anderen Stérungen vorliegen, insbesondere in den Berei-
chenvon Angst, Zwangund Panik. Die Patienten begleiten wir intensiv wah-
rend 8 bis 12Wochen. Die Konzentration unserer Klinik auf Depressionen hat
damit zu tun, dass Spezialisierung zu Professionalisierung fihrt. Diesen
Trend gibt es in der somatischen Medizin seit Jahrzehnten. In der Psychiatrie
hingegen entwickelt sich eine konsequente Spezialisierung historisch be-
dingt sehr zaghaft. Wir sehen uns mit unserer Fachklinik deshalb in der Tra-
dition der Spezialisierung in der somatischen Medizin und hoffen auf Nach-
ahmer, sehen uns aber nicht als Konkurrenz, vielmehr als belastbaren Be-

handlungspartner fir die Grundversorgungspsychiatrie und weitere
Spezialdisziplinen unseres Fachgebiets.

Welchen Stellenwert hat die pharmakologische Behandlung bei der
schweren Depression?

Marc Risch: Es ist wichtig, dass wir nicht in Schubladen denken und vor-
schnell ausschliesstich pharmakologisch behandeln und «mal schauen, wie
weit wir kommen». Es geht vielmehr um den Dreiklang von pharmakotogi-
scher, sprach- und nicht sprachbezogener psychotherapeutischer und kor-
perbasierter Behandlung. Studien sagen zwar, dass bei schweren Depressio-
nen die pharmakologische Therapie und die kognitive Verhaltenstherapie -
KBT - State-of-the-Art sind. Das hat aber auch damit zu tun, dass die KBT
gut beforscht ist. Zu systemischen und tiefenpsychologischen sowie nicht-
sprachlichen Therapieformen gibt es hingegen wenig belastbare quantita-
tive Studien, jedoch ausreichende Erkenntnisse aus dem qualitativen Kon-
text. Wenn wir Uber Psychotherapie reden, meinen wir deshalb implizit auch
die nicht sprachbezogenen, das heisst die korperbezogenen Therapien. An-
tidepressiva sind bei mittelgradig bis schweren Depressionserkrankungen
deshalb wichtig, weil diese das sogenannte «Window-of-opportunity», das
Fenster zu den therapeutischen Moglichkeiten, 6ffnen. Sie sind zu verste-
hen wie eine Gehhilfe, die unterstitzt, vom liegenden wieder in den stehen-
den Zustand zu gelangen, um spater ohne Stitzen psychotherapeutisch
weiterarbeiten und Fortschritte machen zu kdnnen.

Welchen Stellenwert hat Agomelatin in der Behandlung der Depression?
Marc Risch: Agomelatin hat seine Berechtigung als First-line-Medikament
in der Behandlung der Depression insbesondere dann, wenn die Schlaf-
qualitat eingeschrénkt und Erschépfung eingetreten ist und kognitive Pha-
nomene wie gedankliche Probleme und Konzentrationsstérungen vorhan-
den sind. Zu beachten ist zudem die Wirksamkeit und Akzeptanz eines

Medikamentes. Die jlingste Metaanalyse von Cipriani et al. zeigt, dass Ago-
melatin in Bezug auf die Akzeptanz bei Patienten an erster Stelle steht (11).
Esist auch ein optimaler «Behandlungspartner» bei Patienten, die (iber eine
grosse Sensibilitdt oder ein Vegetativum verfligen, das schnell austenkt.
Diese Phanomene werden als «somatisches Syndrom» der Depression be-
schrieben. Dazu gehdren Symptome wie innere Unruhe, Schwitzen, Ubel-
keit, Magen-Darmbeschwerden, Kribbelparasthesien, Schmerzen oder/und
Schwindel.

Wir geben Agomelatin bei Bedarf schnell und erhdhen rasch bis zur Maxi-
maldosis von 2 x 25 mg am Tag. Zu Behandlungsbeginn sind wir hdufig im
taglichen Kurzkontakt mit den Betroffenen. Wenn der Patient nach 3 bis 5
Tagen sagt, dass er einen Effekt spiirt, arbeiten wir bei Erhalt dieser Dosis in-
tensiv psychotherapeutisch weiter. Sagt jemand, dass es schlimmer wird, er
das Cefiihl habe, es liege am Medikament, schreitet eventuell die Erkran-
kung fort und zur Stabilisierung muss ein weiteres Medikament gegeben
werden. Kommunikation und engmaschige Begleitung sind gerade zu Be-
handlungsbeginn am wichtigsten.

Hat es Depressionsformen, die speziell gut auf Agomelatin ansprechen?
Marc Risch: Agomelatin eignet sich prinzipiell bei allen Depressionsfor-
men, aber insbesondere dort, wo eine Komorbiditdt vorhanden ist, bei-
spielswiese bei Patienten mit nicht organisch bedingten Insomnien im Zu-
sammenhang mit Affekt, Stress oder bei ADHS, die sich leer und ausge-
pragt freudlos fiihlen und ihre Gedanken nicht mehr sammeln kénnen.

Kdnnen Sie ein Beispiel geben?

Marc Risch: Frauen mit Kindern stecken oft in schwierigen Belastungssitua-
tionen, die problematisch sind, weil sie wenig Entscheidungsspielraume las-
sen. Ich habe dies im Rahmen des Impulsreferates anhand des Beispiels
einer «quirligen Mutter» beschrieben, die die eigenen Bediirfnisse bis zum
«emotionalen Motorschaden» ausgeblendet hat. Diese Patienten sind oft-
mals (iber einen langeren Zeitraum sehr miide, haben Angste, sind unruhig,
kénnen die Cedanken nicht abschalten, werden diinnhautig. Es liegen hdu-
fig Abhangigkeiten wie die Pflege eines Elternteils oder Teilzeitbeschafti-
gung vor. Hinzu kommt das Problem, dass die Behandlung von Depressio-
nen bei Frauen noch wenig beforscht ist, insbesondere in Bezug auf die me-
dikamentdse Therapie oder im Zusammenhang mit hormonellen
Verdnderungen. Mit Agomelatin hat man einen Player am Start, bei dem
man sich darauf verlassen kann, dass deutlich weniger Nebenwirkungen zu
erwarten sind, was die im Einzelverlauf voriibergehend durchaus notwen-
dige Substanzkombination erleichtert.

Wie héiufig kontrollieren Sie die Transaminasen?

Marc Risch: Leberschdden sind unter Agomelatin dusserst selten. Diesbe-
zlglich zeigt eine neue Studie (12), dass die Nebenwirkungen in der gleichen
Haufigkeit auftreten, wie bei den klassischen Antidepressiva. Bei schweren
Depressionen wird jedoch hdufig zweigleisig gefahren, sodass sich die Ne-
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benwirkungen potenzieren kénnen. Insofern denke ich, dass es unbedingt
sinnvoll ist, gemass den Swissmedic-Vorschriften vor der Behandlung die

Transaminasen zu kontrollieren und auch im Behandlungsverlauf (7). Ich

rate auch dazu, die Eintrittsabklarung fir eine Crossover-Untersuchung zu

nutzen und weitere Erschopfungsparameter abzuklaren, wie Vitamin B12,

Vitamin D, Eisen und Folsdure. Zudem gehort ein kleines Blutbild dazu, die

Abkldrung der Nierenfunktion und des Schilddrisenstatus speziell auch bei

Frauen und das C-reaktive Protein, welches auf entzlindliche Prozesse, die

weiter internistisch abgeklart werden sollten, hinweisen kann.

Was werden die Herausforderungen im Fach Psychiatrie fiir die néichsten
Jahre sein?

Marc Risch: Es bilden sich zwei Trends ab, die fiir die Zukunft betrachtet un-
glinstig sind: Die psychischen Erkrankungen werden weiter zunehmen, ins-
besondere die Affekterkrankungen (1). Das hat insbesondere mit den zwei
Treibern Vereinsamung und Verstddterung zu tun. Zudem werden wir

schlicht immer mehr Menschen, sodass auch die Erkrankungen in der
Summe mehr werden. Im Fach Psychiatrie sehen wir ein grosses Nach-
wuchsproblem wie der Kinder- und Jugend- als auch der Alterspsychiatrie.
Das bedaure ich sehr, denn als eines der letzten Facher haben wir als Psych-
iater die Méglichkeit mit tiefsinnigen Menschen zusammenarbeiten zu kdn-
nen. Denn: Depression bedeutet der Wortbedeutung nach «Tiefsinn». Wir

werden also daflir entschadigt, dass wir Patienten helfen, ihr Problem und
ihre Eigenanteile an der Problementstehung und -unterhaltung anzuerken-
nen und neue selbstwirksame Wege zu beschreiten.

Als Fachéarzte ist es an der Zeit, sich gesundheitspolitisch auch fiir Mental-
Health-Themen zu engagieren. Denn unsere depressiven Patienten kdnnen
dies nicht!
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Moderne Depressionsbehandlung:
Der Stellenwert von Agomelatin

Laut Angaben der WHO wird die Depression bis 2030 die welt-
weit hiufigste Erkrankung sein (1). Der Psychiater Dr. med Marc
Risch, Mitinitiant und Chefarzt des Clinicum Alpinum auf Gaflei
(FL), setzt in der Behandlung von schweren Depressionen auf
einen Dreiklang aus Psychotherapie, Pharmakotherapie und
nicht sprachlichen Therapien.

Ob Fihrungskraft, Hausfrau oder Fachangestellter - eine Depression
kann jeden treffen. «Der Arzt sollte wissen, was er von einer Behand-
lung erwarten kann», sagte Dr. med. Marc Risch, FAMH Psychiatrie und
Psychotherapie am «Update Refresher - Psychiatrie und Psychothera-
pie» in Zirich, «aber vor allem auch, was der Patient von der Behand-
lung und dem Behandler erwartet.» Denn unausgesprochene Angste
gegenlber angebotenen Therapien kdnnen vorhanden sein, die zu dis-
kutieren sind. Diese betreffen haufig insbesondere die medikamentose
Behandlung der Depression. «Die Patienten mochten ein Medikament
mit wenigen Nebenwirkungen», so Risch. Mit Agomelatin steht laut
dem Facharzt ein Wirkstoff zur Verfligung, der diesen Erwartungen ent-
spricht, und zwar sowohl als First-line-Behandlung als auch in Kombi-
nation mit einem klassischen Antidepressivum, das beispielsweise am
Morgen eingenommen wird.

Potenziell synergistische Wirkung

Agomelatin (Valdoxan®) ist ein melatonerger (MT1- und MT2-Rezepto-
ren) Agonist und 5-HT2C-Antagonist. Experimentelle Studien zeigen,
dass diese Eigenschaften eine potenzielle synergistische Wirkung
haben, die zur Normalisierung gestorter zirkadianer Rhythmen fiihrt
(2-4). Die biologische Uhr pragt zudem den Tagesablauf und hat bei-
spielsweise Einfluss auf kognitive Funktionen wie Koordinationsfahig-
keit oder Vigilanz. Stérungen im zirkadianen Rhythmus wiederum sind
in Verbindung mit der Entwicklung von Depressionen, Kognitions- und
Gedachtniseinbussen gebracht worden (5). Agomelatin erhoht die Frei-
setzung von Katecholaminen Noradrenalin (NA} und Dopamin (D) und
fuihrt dadurch zu besserer Konzentration, Kognition und Antrieb (NA),
Freude, Interesse und Motivation (D) {6). Durch den unveranderten Se-
rotoninspiegel hat der Wirkstoff eine sehr gute Vertraglichkeit {2). Aus-
serdem wirktValdoxan nicht sedierend, sondern stellt (durch seinen an-
deren Wirkmechanismus) das gesunde Schlafprofil wieder her. Seine
agonistische Wirkung auf die beiden melatonergen Rezeptoren (MT1,
MT2) bewirkt eine Phasenvorverschiebung und Rhythmisierung des
Schlafes. Die antagonistische Wirkung auf die serotonergen 5SHT2c-Re-
zeptoren von Agomelatin reguliert die Schlafarchitektur und bringt
einen physiologischen Tiefschlaf zuriick. Agomelatin ist kardial neutral,
beeinflusst weder das Gewicht noch die sexuelle Funktion (7-9) und
fuhrt nicht zu Absetzsymptomen (10). Eine Kombination mit allen Me-
dikamenten - ausser mit starken CYP1A2-Inhibitoren - ist méglich.
Eine neue Metaanalyse von Cipriani et al. zeigt ausserdem, dass unter
den direkten Vergleichsstudien zwischen Medikamenten Agomelatin
zu den sieben wirksamsten Antidepressiva gehort.

In Bezug auf Vertraglichkeit hatte Valdoxan am wenigsten Studienab-
briiche {signifikant weniger Dropouts) gegeniiber Plazebo, was darauf
schliessen ldsst, dass es sich um das am besten vertragliche Medika-
ment handelt (11).



