PRAXIS STECKBRIEF

SSRI

Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-Hemmer wirken gut antidepressiv.
Sie zdhlen zu den meistverordneten Antidpressiva
ist die Kombination mit Wirkstoffen, die Serotonin ebenfalls erhéhen.

erotonin ist ein wichtiger

Transmitter, der zahlrei-

che Funktionen im Kor-

per steuert. So ist Serotonin
unter anderem an der Regulation
des Schlaf-Wach-Rhythmus, der
Korpertemperatur, dem Schmerz-
empfinden, dem Hungergefiihl, der
Stimmung und der Impulskontrolle
beteiligt. Selektive Serotonin-Wie-
deraufnahme-Hemmer wirken stim-
mungs- und antriebssteigernd und
werden zur Therapie der mittel-
schweren bis schweren unipolaren
Depression eingesetzt. Weitere In-
dikationen sind Ess-, Angst- oder
Zwangsstorungen. Zielstruktur der
groflen Gruppe der SSRI ist der
Serotonintransporter, der uber-
schiissiges Serotonin aus dem sy-
naptischen Spalt zuriick in die Zelle
schleust. Durch selektive Hemmung
dieses Mechanismus wird die Kon-
zentration an Serotonin im synap-
tischen Spalt und an den postsy-
naptischen Rezeptoren erhoht. SSRI
steigern sehr bald nach Therapiebe-
ginn den Antrieb, die antidepres-
sive Wirkung setzt jedoch @hnlich
wie bei anderen Antidepressiva erst
mit einer Wirklatenz von ein bis
zwei Wochen ein. Das ldsst sich auf
die nachgeschalteten Anpassungs-
prozesse auf Rezeptorebene zuriick-
fithren. Prasynaptische Serotonin-
Autorezeptoren registrieren eine
Erh6hung der Serotonin-Konzentra-
tion im synaptischen Spalt und ge-
ben ein Signal an das Axon weiter,
sodass kein weiteres Serotonin pro-
duziert und ausgeschiittet wird. Mit
der Zeit verlieren die Rezeptoren an
Sensitivitdt und die Rezeptordichte
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nimmt ab. Ab sofort wird Serotonin
wieder produziert und ausgeschiit-
tet. Der antidepressive Effekt tritt
ein. Die Wirkstoffe Citalopram,
Escitalopram, Paroxetin, Fluoxetin,
Sertralin und Fluvoxamin unter-
scheiden sich in ihrer Wirksamkeit
kaum, haben allerdings unterschied-
liche pharmakokinetische Eigen-
schaften und Nebenwirkungen. SSRI
werden nur wenig iiber die Nieren,
vermehrt iiber die Leber ausgeschie-
den. Fluoxetin hat eine besonders
lange Halbwertzeit mit zwei bis vier
Tagen, was bei Umstellungen auf an-
dere Antidepressiva beachtet werden
sollte. SSRI wirken nicht sedierend
und schrinken die Reaktionsfihig-
keit nicht ein. Sie sollten wegen der
antriebssteigernden Wirkung mor-
gens eingenommen werden. Die Pa-
tienten konnen daher Auto fahren,
arbeiten und auch Maschinen be-
dienen. Wie bei anderen Antidepres-
siva wird schleichend bis zur thera-
peutisch wirksamen Dosis eindosiert
und spéter auch langsam wieder aus-
schleichend abgesetzt, um Absetz-
phdnomene zu vermeiden.

Paroxetin und Fluoxetin hemmen
CYP2D6, Fluvoxamin CYP1A2 und
CYP2C19. Hier ist auf Wechselwir-
kungen mit anderen Wirkstoffen zu
achten, die tber die gleichen Isoen-
zyme metabolisiert werden. Die
wichtigsten Nebenwirkungen der
SSRI sind Unruhe, Schlafstérungen,
Kopfschmerzen, Ubelkeit, Diarrho
und sexuelle Dysfunktion. Citalo-
pram und Escitalopram konnen re-
levante QT-Zeit-Verlingerungen
hervorrufen, deshalb wurde die zu-
gelassene Tagesdosis vor einigen

. Zu beachten

Jahren von 40 auf 20 Milligramm re-
duziert. Werden noch weitere QT-
Zeit-verlangernde Medikamente bei
einem erhohten Grundrisiko des
Patienten gegeben, sollten regelma-
Bige Kalium- und EKG-Kontrollen
vorgenommen werden. Kontrain-
diziert ist die gleichzeitige Einnahme
von Monoaminoxidase-Hemmern
(MAO-Hemmer). Auch Johannis-
kraut sollte nicht mit SSRI kombi-
niert werden, da das Risiko fiir ein
Serotoninsyndrom dosisabhingig
erhoht ist. Symptome dieser toxi-
schen Serotoninkonzentration sind
Fieber, Tremor, Unruhe, Krampfe
und Bewusstseinsstorungen. Besteht
der Verdacht, miissen die serotonin-
erhohenden Medikamente schnellst-
moglich abgesetzt werden. Mit Anti-
koagulanzien besteht die vermehrte
Gefahr fiir gastrointestinale oder pe-
rioperative Blutungen. In Schwan-
gerschaft und Stillzeit sind Sertralin,
Citalopram und Paroxetin nach
sorgfiltiger Risiko-Nutzen-Abwé-
gung bei klarer Diagnosestellung
einsetzbar. Bei Langzeittherapie
steigt das Risiko fiir das Auftreten
von Knochenbriichen. M
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Selektive Serotonin-
Wiederaufnahme-Hemmer
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Citalopram

Wirkung

Hemmung der Wiederaufnahme von Serotonin aus dem synaptischen Spalt in die Zelle,
antidepressive Wirkung.

Hauptindikationen

Zur Behandlung depressiver Erkrankungen, Essstorungen und Angststorungen.-

Einnahme

Oral, Einnahme bevorzugt morgens, langsam ein- und ausschleichen.

Nebenwirkungen

Kopfschmerzen, Schlafstérungen, gastrointestinale Beschwerden, teilweise Verlingerung des QT-Zeit,
Libidoprobleme, Erektionsstorungen. :

Kontraindikationen

Kombination mit Monoaminooxidase-Hemmer und Linezolid, bekannte Verldngerung des QT-Intervalls.

Wechselwirkungen

Mit serotonergen Wirkstoffen Gefahr des Serotoninsyndroms, Paroxetin und Fluoxetin
hemmen CYP2D6, Fluvoxamin CYP1A2 und CYP2C19, Wechselwirkungen mit Substraten moglich,
Antikoagulanzien, NSAR
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