CHRONISCHE DEPRESSION

Chronische Depression

Univ.-Prof. Dr. Gerhard Lenz (Foto), Dr. Petra Hofbauer, Petra Hulle-Wegl

Depressive Storungen gehoren neben
Angststorungen und alkoholbedingten
Storungen zu den haufigsten psychiatri-
schen Erkrankungen bei Patienten in
der allgemeinmedizinischen Praxis.

Die Diagnose wird nach ICD-10 dann
gestellt, wenn Uber einen Zeitraum von
mindestens zwei Wochen zumindest zwei
von drei Kernsymptomen (depressive
Verstimmung, Interessensverlust, An-
triebsverminderung) gemeinsam mit wei-
teren Zusatzsymptomen (Verlust des
Selbstvertrauens, unangemessene Schuld-
gefuhle, Suizidgedanken, vermindertes
Konzentrationsvermdgen, psychomotori-
sche Agitiertheit oder Hemmung, Schlaf-
storungen, Appetitverlust oder gesteiger-
ter Appetit) — zusammen insgesamt min-
destens vier Symptome — vorhanden sind.

Wenn das Vollbild einer Depression
nicht erreicht wird (,,subdepressives Syn-
drom*), aber der Zustand langer als zwei
Jahre andauert, spricht man von einer
Dysthymie.

Nicht nur durch unterschiedliche még-
liche Symptomkonstellationen, sondern
auch durch verschiedene Ursachenkon-
stellationen und unterschiedliche Ver-
laufsformen ist die Depression als eine
sehr inhomogene Erkrankung anzuse-
hen, was von grof3er Relevanz fir die
Planung geeigneter pharmakotherapeu-
tischer und psychosozialer Therapiestra-
tegien ist.

Die wichtigste Unterscheidung nach
dem Verlauf ist die Unterteilung in uni-
polar depressive Verlaufe (nur depressi-
ve Episoden) und bipolare Verlaufsfor-
men (hier kommen neben den depressi-
ven auch hypomanische oder manische
Epsioden vor).

Unipolar depressive Erkrankungen

verlaufen in ca. 20-30 % der Falle chro-
nisch. Von einem chronischen Verlauf

4 1/2011

spricht man ab einer Krankheitsdauer
von zwei Jahren, wobei hier wiederum
verschiedene Formen zu unterscheiden
sind (Abb. 1):

< chronische typische Depression;

e Dysthymie (subdepressive Sympto-
matik Gber mindestens zwei Jahre);

e doppelte Depression (typische de-
pressive Episode bei einer bestehen-
den Dysthymie);

» typische depressive Episoden mit un-
vollstdndiger Remission.

Chronische Depression ist beeintréch-
tigender als eine einzelne depressive Epi-
sode, Suizidversuche sind hé&ufiger und
auch das Gesundheitssystem wird stérker
in Anspruch genommen, u.a. durch mehr
stationare Aufenthalte. Mindestens 60%
der chronisch depressiven Patienten ha-
ben Traumata oder schwere Belastungen
in der Kindheit erleben mussen. Auch
bestehen mehr Komorbiditaten als bei
akuten depressiven Episoden: Angst- und
Panikstorungen (46%), Substanzmiss-
brauch und -abhéngigkeit (30%0), Person-
lichkeitsstorung (> 50%0). Die Therapie-
ansprechbarkeit ist sowohl auf Pharma-
kotherapie als auch auf Psychotherapie
schlechter als in der akuten Depression,

ebenso sind die Spontanremissionsrate
(< 10%) und die Placeboresponse (12—
15%) deutlich geringer als bei der akuten
depressiven Episode.

Vom Begriff der chronischen Depres-
sion zu unterscheiden ist der Begriff
.therapieresistente Depression®, der aus
der Pharmakotherapie kommt und be-
deutet, dass zwei Behandlungsversuche
mit chemisch differenten Antidepressiva
in ausreichender Dosierung und ausrei-
chender Dauer keine adaquate Besse-
rung erbrachten. Dies betrifft ca. 20%
aller Depressionen und am haufigsten
Patienten im mittleren Lebensalter. Als
ausreichende Dauer eines Behandlungs-
versuches werden vier bis sechs Wochen
betrachtet, eine adaquate Dosierung
variiert je nach Substanzklasse (siehe
auch Tabelle 1). Es gibt eine groke Uber-
schneidung zwischen chronischer und
therapieresistenter Depression, aber nicht
alle therapieresistenten Depressionen
sind auch schon chronisch und nicht alle
chronischen sind auch therapieresistent
(oft noch keine adaquaten Behandlungs-
versuchel!).

In der Psychotherapie existiert keine
Definition fur eine ,,therapieresistente
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Depression®, da es keine Ubereinstim-
mung gibt, was eine ausreichende ,,Do-
sis“ und Dauer einer adaquaten Psycho-
therapie ist.

Pharmakotherapie bei
chronischer Depression

Gerade Patienten mit chronisch de-
pressiven Storungen werden oft nicht
oder nicht adaquat medikamentos be-
handelt, obwohl dies durchaus angezeigt
und erfolgversprechend ist. Eine Kombi-
nation aus Psychopharmakotherapie und
Psychotherapie ist dabei allerdings einer
alleinigen Pharmako- oder Psychothera-
pie Uberlegen.

Antidepressiva sind sowohl bei Dys-
thymie als auch bei chronischer typi-
scher Depression bzw. doppelter De-
pression wirksam, empfohlen wird eine
Pharmakotherapie Uber zwei bis drei
Jahre in der gleichen Dosis, wie auch bei
akuten depressiven Erkrankungen. In
der Wirksamkeit gibt es hier keine Un-
terschiede zwischen den Antidepressiva-
klassen, wohl aber in der Vertraglichkeit
und dem Auftreten von Nebenwirkun-
gen, weswegen ,,neuere* Antidepressiva
(wie SSRI oder SNRI) den ,alteren*
(wie Trizyklika) vorzuziehen sind.

Bei mangelndem Therapieansprechen
sollten die haufigsten Grunde fur eine
Pseudotherapieresistenz beachtet wer-
den, die da sind:

» inadaquate Diagnose, Ubersehene Ko-
morbiditat (z.B. Abhangigkeitser-
krankungen);

e Ubersehene somatische Diagnose
(z.B. Schilddrisenerkrankungen);

» gravierende psychosoziale Belastungen
ohne entsprechende psychosoziale Be-
handlung;

* zu kurze medikamentdse Behandlung;

e zu niedrige Dosierung;

* zu niedriger Plasmaspiegel,

* mangelnde Compliance.

Vor einer Umstellung der antidepres-
siven Therapie sollte die Diagnose Uber-
prift und Komorbiditaten, sowohl psy-
chiatrischer als auch somatischer Natur,
ausgeschlossen bzw. behandelt werden.
Auch psychosoziale Stressoren sollten als
mogliche Ursache einer Nonresponse
Beachtung finden. Haufig werden Ab-
hangigkeitserkrankungen  (Alkohol-,
Benzodiazepinabhéngigkeit) oder Angst-
erkrankungen tbersehen bzw. nicht be-
handelt. Weiters sollte auf somatische

Tabelle 1

Wirkstoff Handelsnamen Startdosis Angestrebte
(mg/Tag) Tagesdosis
(mg)

Selektive Serotonin-

Wiederaufnahmehemmer

Citalopram Citalopram, Citalostad, Pram, 10-20 20-60
Seropram

Escitalopram Cipralex 5-10 10-30

Fluoxetin Felicium, Fluctine, Flux, Mutan, 10-20 20-60
Positivum

Fluvoxamin Floxyfral 50 100-300

Paroxetin Paroxat, Seroxat 10-20 20-60

Sertralin Adjuvin, Gladem, Sertralin, 25-50 50-200
Tresleen

Selektive Noradrenalin-

W;Bdﬂl f h h ner

Reboxetin Edronax 4 4-10

Selektive Serotonin- u.

Noradrenalin-

w;l:!;l:l f h nmer

Duloxetin Cymbalta 30-60 60-120

Milnacipran Dalcipran, Ixel 50 100

Venlafaxin Efectin, Venlafab 37,5-75 75-375

Selektive Noradrenalin- u.

Dopamin-

Bupropion Elontril ret, Wellbutrin XR ret 150 300

Andere

Wirkmechanismen

Mirtazapin Mirtabene, Mirtaron, Mirtazapin, 15-30 30-45
Remeron

Trazodon Trittico ret 50 75-600

Agomelatin Valdoxan 25 25-50

Moclobemid Aurorix 300 300-600

Tianeptin Stablon 375 75-112,5
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Faktoren wie Schilddriisenerkrankungen
oder depressionsfordernde Medikamen-
te geachtet werden. Bei niedrigen Plas-
maspiegeln der Antidepressiva sollte die

facharzt

Compliance Uberpriift werden bzw. durch
psychoedukative MaRnahmen verbessert
werden oder eine Testung des genetischen
Polymorphismus durchgefuhrt werden.
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Nemeroff CB. et al. Proc Nall Acad Sci 2003: 100: 14293-14296

Vor Wechsel des Antidepressivums sollte
eine Erhdhung der Dosis in Betracht ge-
zogen werden, v.a. dann, wenn bisher nur
eine mittlere Dosierung gegeben wurde.

Nach vier Wochen Behandlung in ad&-
quater Dosierung ohne Besserung sinkt
die Wahrscheinlichkeit eines Anspre-
chens auf dieses Antidepressivum. Bei
partieller Response und deutlichen psy-
chosozialen Stressoren wird eine Ver-
langerung des Behandlungsversuchs um
weitere zwei bis vier Wochen empfohlen.
Auch bei &lteren Patienten kann die An-
sprechzeit bis zu 12 Wochen betragen.
Spatestens dann muss eine alternative
Behandlung erwogen und das Behand-
lungsregime geandert werden. Dafur gibt
es wiederum mehrere Strategien:

e Wechsel zu einem anderen Antide-
pressivum aus einer anderen pharma-
kologischen Klasse;

e Wechsel zu einem anderen Antide-
pressivum aus derselben Klasse;

 Kombination zweier Antidepressiva
aus verschiedenen Klassen;

e Augmentation des Antidepressivums
mit anderen Wirkstoffen;

e Kombination des Antidepressivums
mit Psychotherapie.

Wechsel zu einem neuen AD
aus einer anderen Klasse

Bei ca. 50% der Patienten kann durch
einen Wechsel der Substanzklasse (SSRI
und TZA\) eine Response erzielt werden.
Ein langsames Ausschleichen des ersten
Antidepressivums wird empfohlen, um
Absetzphdnomenen vorzubeugen. Durch
diese Behandlungsstrategie wird einer
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Polypharmazie entgegengewirkt, was Ne-
ben- und Wechselwirkungen verhindert
und insgesamt die Compliance verbes-
sert. Nachteile waren ein partieller Wirk-
verlust der ersten Substanz sowie die
Wirklatenz der neuen Substanz.

Wechsel zu einem neuen AD
aus derselben Klasse

40-70% der Patienten respondieren
bei einem Wechsel von einem SSRI zu
einem anderen. Bei TZA scheint dies
weniger zuzutreffen (nur 9-27 % Re-
sponseraten).

Kombination von zwei AD
unterschiedlicher Klassen

Diese Strategie ist weit verbreitet, aber
die Wirksamkeit ist eigentlich schlecht
untersucht. Vorteile sind die Aufrechter-
haltung einer Teilresponse bzw. das Hint-
anhalten von Verschlechterung beim Ab-
setzen des alten AD und die Wirklatenz
des neuen AD. Nachteile einer Polyphar-
mazie sind mogliche Wechsel- und ver-
mehrte Nebenwirkungen, verminderte
Compliance und auch vermehrte Kosten.
Die Kombination verschiedener SSRI
mit Mirtazapin erwies sich in offenen Stu-
dien als ginstig. Die Kombination von
SSRI mit TZA kann zu vermehrten Ne-
benwirkungen und erhohtem Toxizitéts-
risiko des TZA fuhren.

Augmentation eines AD
Vorteile dieser Strategie sind wieder-
um die Aufrechterhaltung einer Teilre-

sponse und die fehlende Wirklatenz bei
einer Umstellung.

facharzt

Augmentation mit Lithium

Aufgrund der Studienlage (Evidenz-
level A) erste Wahl einer Augmentati-
onsstrategie. Die Beurteilung des An-
sprechens sollte erst nach zwei bis vier
Wochen erfolgen, der angestrebte Lithi-
um-Serumspiegel liegt wie in der Pha-
senprophylaxe bei 0,6-0,8 mmol/Il.

Augmentation mit Schilddriisenhormonen

Studien bzgl. dieser Augmentations-
strategie beziehen sich tiberwiegend auf
Trijodthyronin, zumeist wurden 25-37,5
pg T3/Tag verabreicht.

Augmentation mit
atypischen Antipsychotika

Auch Antipsychotika kdnnen zur Aug-
mentation der antidepressiven Therapie
nicht psychotischer Patienten verwendet
werden, positive Ergebnisse gibt es hier
fur Aripiprazol, Olanzapin, Quetiapin
und Risperidon.

Elektrokrampftherapie (EKT)

Auch die EKT kann bei chronischer
bzw. therapieresistenter Depression in
Betracht gezogen werden.

Psychotherapie bei
chronischer Depression

Patienten mit chronischer Depression
berichten haufiger Gber unginstige Ent-
wicklungsbedingungen in der Kindheit
wie Gewalterlebnisse, Vernachléssigung,
Ubertriebene Einengung oder auch Ver-
wohnung. Die dadurch oft blockierte
Differenzierung der psychischen Ent-
wicklung in der Kindheit kann im inter-
personellen Bereich das Erreichen der
operatorischen Entwicklungsstufe im
Sinne Piagets erschweren. Die betroffe-
nen Personen sind nicht in der Lage,
Konsequenzen ihres Verhaltens zu anti-
zipieren und in ihre Verhaltensplanung
einzubeziehen, sie denken deshalb ego-
zentrisch und kdénnen nur schwer Empa-
thie entwickeln. Weiters ist bei diesen
Patienten haufig auch die soziale Kom-
petenz gestort, sie haben problemati-
schere Beziehungen in Partnerschaft,
Familie und Freundeskreis und berich-
ten Uber mehr belastende Lebensereig-
nisse durch interpersonelle Konflikte.
Die besondere kognitive Vulnerabilitat
aufert sich in einer niedrigschwelligen
Auslésung depressiver Schemata, die
dann zu endlosem Grtibeln fiihren kén-
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nen. An sozialen Vulnerabilitatsfaktoren
spielen haufig Arbeitslosigkeit und fi-
nanzielle Probleme eine Rolle.

Fir eine spezifische Psychotherapie
bei chronischer Depression gibt es Wirk-
nachweise fur die kognitive Verhaltens-
therapie (KVT) und deren Modifikati-
on, das Cognitive Behavioural Analysis
System of Psychotherapy (CBASP) so-
wie die Interpersonelle Therapie (IPT).

Cognitive Behavioural Analysis Sys-
tem of Psychotherapy (CBASP) ist das
einzige Psychotherapieverfahren, das
spezifisch zur Behandlung chronischer
Depressionen entwickelt wurde. CBASP
beruht auf einem biopsychosozialen
Modell. Der Ansatz integriert behavio-
rale, kognitive, psychodynamische, sowie
interpersonelle Strategien. Die Therapie
setzt direkt an der Psychopathologie an.
Dabei bezieht sich McCullough auf Pia-
gets Entwicklungstheorie und vergleicht
chronisch Depressive mit Kindern vor
ihrem siebenten Lebensjahr, in deren
praoperatorischer Phase. Spezielle Tech-
niken, die einerseits ein zu schnelles \Vor-
gehen verhindern, andererseits aber
doch konfrontierend zu Veranderungen
anleiten, zielen auf sozial-interpersonel-
les Lernen ab.

Behandlungsziele in der Therapie sind
die schrittweise Heranfihrung der Pa-
tienten, operative Denkweisen zur L06-
sung sozialer Probleme einzusetzen, um
eigene Verhaltensmuster zu erkennen
und sich in sozialen Beziehungen empa-
thisch zu verhalten. Speziell eingesetzte
Techniken zielen auf das interpersonelle
Lernen ab. Durch die ,,Person x Um-
welt“-Perspektive soll der Patient erken-
nen, was er bei anderen auslost. Einen be-
sonderen Stellenwert hat die therapeuti-
sche Beziehung, die genltzt wird, um
spezifische interpersonelle Techniken, so
genannte interpersonelle Diskriminati-
onstibungen zum Einsatz zu bringen. Da-
bei werden dysfunktionale Beziehungs-
muster und negative Interaktionsmuster
verandert.

Eine der Haupttechniken im CBASP
ist die Situationsanalyse. Sie gliedert sich
in eine Explorationsphase und eine Lo-
sungsphase und hat zum Ziel, praopera-
torische Funktionsweisen zu Uberwin-
den und zu erkennen, dass Verhalten
Konsequenzen hat. Patienten lernen
fehlangepasste Interpretationen zu er-
kennen und zu veréndern. Mit der Situa-
tionsanalyse werden in der Regel auch
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Verhaltensdefizite der Patienten er-
kennbar, die nach der Situationsanalyse
bearbeitet werden.

Das CBASP ist auf die Bedurfnisse am-
bulanter chronisch depressiver Patienten
zugeschnitten und dessen Wirksamkeit
wurde in einer kontrollierten Studie (Kel-
ler et al. 2000) Uberpruft. In dieser Studie
wurde erstmals an einer grof3en Zahl von
Patienten nachgewiesen, dass in der Be-
handlung der chronischen Depression die
Kombination aus Psychotherapie und
Pharmakotherapie wirksamer ist als Phar-
makotherapie oder Psychotherapie allein.

Rehabilitation bei
depressiven Stérungen

Mit insgesamt 29%o sind psychiatrische
Erkrankungen die haufigste Ursache fur
die Zuerkennung einer Berufsunféhig-
keitspension, fast die Halfte davon be-
trifft die Affektiven Stérungen. Die we-
sentlichen Ziele der psychiatrischen Re-
habilitation sind die Erhaltung bzw.
Wiederherstellung der Berufsfahigkeit
und die Sicherung der sozialen Integra-
tion.

Pensionsversicherung und Hauptver-
band der Sozialversicherungstrager ha-
ben die psychiatrische Reha in das Re-
gelangebot fiur alle Versicherten aufge-
nommen. Malknahmen werden dann
gewahrt, wenn bereits Invaliditat oder
Berufsunfahigkeit vorliegen oder wenn
ohne diese Malinahmen eine solche in
absehbarer Zeit eintreten wiirde.

Neben den Mdglichkeiten der statio-
naren psychiatrischen Rehabilitation (in
Bad Hall, Klagenfurt, St. Radegund, St.
Veit/Pongau, Rust, Lans in Tirol, Otten-
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schlag) gibt es seit Herbst 2010 in Wien
auch eine ambulante psychiatrische Re-
ha-Klinik (Zentrum fur Seelische Ge-
sundheit Leopoldau www.bbrz-med.at ).

Hier werden 80 Patienten in einem sto-
rungsspezifischen Reha-Programm (ber
sechs Wochen jeweils Montag bis Freitag
von 8-16 Uhr (bzw. bis 17 Uhr) intensiv
behandelt. Die Rehabilitation besteht aus
pharmakotherapeutischen (Optimierung
der Medikation durch Facharzte fur Psy-
chiatrie), psychotherapeutischen (sto-
rungsspezifische und storungsubergrei-
fende Einzel- und Gruppentherapien mit
Schwerpunkt kognitive Verhaltensthera-
pie sowie Psychoedukation durch Psycho-
therapeuten und Klinische Psychologen)
und soziotherapeutischen MalRnahmen
(durch Ergotherapeuten, Physiotherapeu-
ten, Sozialarbeiter, psychiatrische Pflege).
Ein Beispiel fur einen Wochenplan fir
Patienten mit Schwerpunkt Depression
zeigt die Abb. 4.

Die Zuweisung zur ambulanten Reha
kann durch alle Arzte (niedergelassen
oder in ambulanten oder stationéren
Einrichtungen) durch Antrag an die
Pensionsversicherungsanstalt erfolgen
(Antragsformular auf der Homepage
des Zentrums oder der PVA herunter-
ladbar).
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