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Zusammenfassung: Ausgehend von der
therapeutischen Realitit im ambulanten Be-
reich wird das pharmakotherapeutische Be-
handlungskonzept neurotischer Erkran-
kungen untersucht. Behandlungsergebnisse
der antidepressiven Pharmakotherapie un-
ter Beriicksichtigung psychotherapeutischer
Therapiekombinationen werden fiir neuro-
tische Depressionen, Angstattacken und
Zwangssyndrome dargestellt. Am Beispiel
der neurotischen Depression, die als nosolo-
gisches Konstrukt von vielen Autoren in
Frage gestellt wird, wird auf die Bedeutung
einer mehrdimensionalen, insbesondere
auch biologischen Konzeptualisierung von
Neurosen hingewiesen.

Schliisselwdrter: Antidepressiva, neuroti-
sche Depression, Angstattacke, Zwangs-
syndrom '

Summary: General practitioners as well as
private psychiatrists are used to treat most of
their neurotic patients by psychotherapeutic
drugs. In respect of this fact, the pharmaco-
therapeutic concept in treating neurotic dis-
orders was investigated. Results of antide-
pressant treatment alone or in combination
with psychotherapy are reviewed concerning
neurotic depression, panic attacks, and ob-
sessive-compulsive disorders. In this con-
text, neurotic depression, questioned as a
nosological construct by many authors, is
given as an example for the necessity of a
multidimensional, especially biological
concept of neurotic disorders.

Key words: Antidepressants, neurotic de-
pression, panic attacks, obsessive-compul-
sive disorders

Einleitung

Ein pharmakotherapeutisches Konzept in
der Behandlung neurotischer Erkrankun-
gen st Bt nicht selten auch hente noch auf
ein Vorurteil: Nur karperlich begriindba-
re oder ,endogene Erkrankungen seien
somatisch behandelbar, neurotische oder
psychogene Stdrungen hingegen seien nur
psychotherapeutischer Behandlung zu-
génglich. Andererseits hdngt nun aber der

*Vortrag im Rahmen der 2. Internationalen Psychiatri-
schen Fortbildungstagung in Igls/Innsbruck vom 23. -
24. 9. 1983

Behandlungsansatz bei neurotischen Er-
krankungen offenbar nicht nur von Schul-
meinungen und theoretischen Vaorstellun-
gen, sondern auch vom Handlungsort in
der Versorgungskette ab. Aus versor-
gungsepidemiologischen =~ Untersuchun-
gen ist bekannt, daf3 die Haufigkeit neuro-
tischer Storungen von der psychiatrischen
Klinik iiber die psychiatrische Fachpraxis
hin zur Allgemeinpraxis zunimmt, wih-
rend die Hiufigkeit psychotischer Er-
krankungen in gleicher Richtung ab-
nimmt (vgl. z. B. fiir depressive Stérungen
PAYKEL et al. 1970). Dabei zeigt sich (Ta-
belle 1), daB beispielsweise in Nervenarzt-
praxen in der Verordnungshaufigkeit von
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Tab. 1. Anteil von mit Psychopharmaka behandelten depressiven Patienten in der Nervenarztpraxis (LINDEN
1983) bzw. psychiatrischen Klinik (GAEBEL & PIETZCKER; SCHMIDT et al. 1983)

ambulant

stationdr
nicht nicht
endogen- endogen- endogen- endogen-
depressiv depressiv depressiv depressiv
N =138 N =174 N =101 N =28
Antidepressiva 55% 51% 90% 54%
Neuroleptika 24% 12% 43% 11%
Tranquilizer 18% 24% 48% 25%

Antidepressiva kein wesentlicher Untet-
schied zwischen endogenen und nichten-
dogenen depressiven Erkrankungen be-
steht (LINDEN 1983). Wie aus der Berliner
Untersuchung hervorgeht (Tabelle 2), wa-
ren knapp 80 % aller in der Nervenarzt-
praxis mit Antidepressiva behandelten de-
pressiven Stirungen nichtendogener Na-
tur, davon die Hilfte depressive Neurosen
und PersOnlichkeitsstdrungen. BARBER
berichtete 1981 {iber eine Untersuchung
in allgemeinérztlichen Praxen in England,
wo nach einem Erstkontakt von durch-
schnittlich 5,6 min depressiv gestorten Pa-
tienten in der Hilfte der Fille Tranquili-
zer oder Antidepressiva verschrieben

Tab. 2. Diagnostische Verteilung von 92 mit Antide-

pressiva behandelten Patienten in der Nervenarzipra-
xis (LINDEN 1983)

Gesamt  nicht-
endogen-
depressiv

Affektive Psychosen 20%
(ICD: 296.1, 296.3, 298.0)
Neurotische Depression und ~ 38% 50%
depressive Persénlichkeit
{ICD: 300.4, 301.1)
Akute depressive Reaktion 10% 13%
(ICD: 308.0, 308.4, 309.0)
Depressive Anpassungsstérung 26% 37%
(ICD: 309.1, 309.4)
Nicht niher klassifiziertes 6%
depressives Zustandsbild
(ICD: 311.0)

100% 100%

worden waren. Will man diese Fakten
nicht kurzschliissig als Ausdruck einer
»>-Minuten-Medizin” fehlinterpretieren,
so bleibt die Frage nach der gesicherten
Effektivitat als Begriindung einer derarti-
gen Behandlungsstrategie.

Roland KUHN hat 1958 in einer amerika-
nischen Veroffentlichung zwar das beson-
ders glinstige Ansprechen typisch vitaler
depressiver Verstimmungen im Rahmen
endogener Depressionen auf Imipramin
hervorgehoben, zugleich aber gute Erfol-
ge bei maskierten, pseudoneurotischen
Formen sowie zwanghaften, hysterischen,
ingstlichen und phobischen Zustiinden
eindeutig neurotischer Genese berichtet.
Reaktive Depressionen, besonders wenn
sie nicht nach kurzer Zeit remittierten, sah
er als absolute Indikation fiir eine Imipra-
min-Behandlung an. SchlieBlich erwihnte
er auch ein giinstiges Zusammenspicl zwi-
schen Pharmakotherapie und Psychothe-
rapie bei neurotischen Depressionen.
Der Frage, was heute, 25 Jahre spiter, an
diesem Indikationskatalog, soweit er neu-
rotische Erkrankungen betrifft, gesichert
ist, soll im folgenden mit dem Akzent auf
depressiven Stérungen, aber auch Angst-

und Zwangssyndromen nachgegangen
werden.

Depressive Storungen

Gesicherte Effektivitit kann nur belegt
werden, wo ausreichend klare diagnosti-
sche Zuordnungen médglich sind. Nun um-
faBt die nach AusschluB somatogener und
endogener bipolarer wie psychotischer
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Depressionen  iibrigbleibende Gruppe
unipolarer depressiver Stérungen hetero-
gene Krankheitsbilder. Wihrend das dia-
gnostische Stereotyp einer ,endogenen”
oder ,endogenomorphen” (KLEIN 1974)
Depression in verschiedener Hinsicht
(Symptomatologie, Verlauf, Genetik,
Therapieresponse etc.) empirisch recht
gut abgesichert ist, gilt dies nicht gleicher-
maBen fir die residuale Kategorie nicht-
endogener Storungen. ,Neurotische De-
pression” und hiufig synonym gebraucht
wreaktive Depression”, ,depressive Ent-
wicklung” und ,depressive Personlich-
keit“ als im klinischen Alltag zur Routine
gewordene und im ICD-9 verankerte
Diagnosen werden vorwiegend nach Ver-
laufskriterien, Auslosefaktoren sowie Per-
sénlichkeitsauffilligkeiten zu unterschei-
den versucht. Die Abgrenzung unterein-
ander ist nicht immer einfach, die Grenze
zu endogenen Depressionen unscharf wie
auch zu anderen neurotischen Stérungen
aufgrund der hduligen Polysymptomatik
von Neurosen und Ubiquitit depressiver
Symptome (HELMCHEN und RUGER
1980). So verwundert es nicht, daB die
diagnostische Beurteileritbereinstimmung
bei der neurotischen Depression mit 0.37
sehr niedrig, die Uberschneidung mit an-
deren Depressionsformen grofl (KLER-
MAN et al. 1979) und die prospektive Ver-
laufsstabilitit gering ist (AKISKAL et al,
1978). SchlieBlich sind Personlichkeits-
auffalligkeiten nicht auf neurotische De-
pressionen beschrankt und auslésende
Faktoren auch bei endogenen Depressio-
nen nicht selten (MATUSSEK et al. 1981).
So kommen beispiclsweise Autoren wie
AKISKAL et al. (1978) und KLERMAN et al.
(1979) zu dem SchluB, das nosologische
Konstrukt aufzugeben. Im amerikani-
schen Klassifikationssystem DSM-III geht
die Diagnose in verschiedenen Depres-
sionsunterformen auf, zusitzlich bietet
sich dort die Moglichkeit, Personlichkeit
und psychosoziale Stressoren getrennt zu
kodieren.

Diese  kritischen Vorbemerkungen
erscheinen angebracht, wenn im folgen-

den Ergebnisse von Untersuchungen zur
antidepressiven Behandlung neurotischer
und reaktiver Depressionen zu bewerten
sind.

Eine frithe 4wochige plazebokontrollierte
Doppelblindstudie von BALL und Ko+
(1959) an 97 ambulanten Patienten kam
zu folgendem Ergebnis: Von den endoge-
nen Depressionen respondierten 74 % auf
Imipramin im Gegensatz zu 59 % der
reaktiven Depressionen. Die entsprechen-
den Plazeboresponseraten lagen in bei-
den Gruppen um 20%. Viele der reakti-
ven Patienten litten, wenngleich von ihrer
depressiven Symptomatik befreit, weiter
an Spannungssymptomen und anderen
neurotischen Manifestationen, ertrugen
diese aber nach Angaben der Autoren
leichter als vorher. KELLNER hat 1970 un-
ter ca. 100 Arbeiten zur medikamentdsen
Behandlung necurotischer Patienten ge-
funden, daB in 6 von 7 plazebokontrollier-
ten Studien an neurotisch-depressiven Pa-

tienten trizyklische Antidepressiva Plaze-

bo iiberlegen waren. Ebenfalls hatten 3
von S plazebokontrollierten Studien mit
MAO-Hemmern signifikante Besserun-
genunter Verum gegeniiber Plazebo erge-
ben. Wirksamkeitsunterschiede zwischen
trizyklischen Antidepressiva und MAO-
Hemmern fanden sich nicht. MEYENDORF
hat 1971 aus dem deutschsprachigen
Raum eine offene Vergleichsstudie an 194
stationdren Patienten, davon 173 mit en-
dogenen und neurotischen Depressionen,
vorgelegt. Unter kombinierter oraler und
Infusionsbehandlung mit Clomipramin
zeigten nach 6—8wdchiger Behandlung
endogene Depressionen in 75 % sehr gute
und gute klinische Behandlungsergebnisse
gegeniiber 63 % der neurotischen Depres-
sionen. Die MiBerfolgsrate beider Krank-
heitsbilder lag bei 20 %. Hervorzuheben
ist, daf die neurotischen Depressionen zu-
vor ldngere Zeit psychotherapeutisch ver-
geblich behandelt worden waren und eine
Polysymptomatik (Angst, hysterische,
zwanghaft-phobische und hypochondri-
sche Ziige) geboten hatten. Der Autor
kommt zu dem Schiuf, daB es sich beiden
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respondierenden Patienten um pseudo-
neurotische Varianten endogener Krank-
heitsbilder gehandelt haben kénnte, und
stellt das Konstrukt der neurotischen De-
pression als eigenstindiger Krankheit in
Frage.

Die Ergebnisse einer Ubersichtsarbeit
von ROGERS und CLAY (1975) sind ein
Beispiel fiir die Bemerkung von RICKELS
(1968), daB letztlich das AusmaB des Pla-
zeboeffekts dariiber entscheidet, ob ein
echter Medikamenteneffekt erkennbar
wird oder nicht. Es fand sich (Reanalyse
durch KERRY und ORME 1977), daB die
Responserate auf Imipramin fiir alle 3 un-
tersuchten Patientengruppen (endogene
Depressionen, gemischt endogene und
neurotische Depressionen, neurotische
Depressionen) bei 70 % lag. Aufgrund dex
Plazeboresponserate hingegen, die fiir
die gemischte Gruppe am hdchsten und
fiir die Gruppe ambulanter neurotisch-
depressiver Patienten mit 9 % am niedrig-
sten lag, ergibt sich der SchluB, daB die
neurotischen Patienten mehr noch als die
endogen depressiven Patienten von der
medikamentdsen Behandlung profitiert
haben. Dieses Ergebnis steht allerdings im
Gegensatz zu den meisten anderen Stu-
dien, ohne daB die Autoren hierfiir eine
plausible Erklidrung finden.

MORRIS und BECK (1974) berichten inih-
rer Ubersicht zur Wirksamkeit antide-
pressiver Medikamente bei nicht niher

spezifizierten depressiven Stérungen un-.

ter anderem {iber 26 ambulante plazebo-
kontrollierte Doppelblindstudien mit tri-
zyklischen Antidepressiva, davon 77%
(20) zugunsten der Trizyklika. MAO-
Hemmer erwiesen sich in allen 3 zitierten
ambulanten Studien Plazebo signifikant
Uberlegen (100 %), in 2 ambulanten Stu-
dien ergab sich kein signifikanter Unter-
schied zu Imipramin. Aufgrund der einlei-
tenden epidemiologischen Daten 148t sich
der indirekte SchluB zichen, daB der Bin-
satz von trizyklischen Antidepressiva so-
wie MAO-Hemmern bei ambulanten,

ii.berwiegend nevurotisch-depressiven Pa-
uenten effektiv ist.

BIELSKIund FRIEDEL kommen 1976 inei-
ner Ubersicht zur Responsepridiktion
von trizyklischen Antidepressiva zu dem
Ergebnis, daB endogene Charakteristika
wie Gewichtsverlust, Friherwachen, psy-
chomotorische Hemmung, allerdings kei-
ne Wahnsymptomatik, ein giinstiges An-
sprechen erwartenlassen, die Diagnose ei-
ner neurotischen oder reaktiven De-
pression sowie allgemein neurotische,
hypochondrische oder hysterische Per-
sonlichkeitsziige hingegen nicht. Auf-
grund der methodischen Mangel einiger
der zitierten Arbeiten riumen die Auto-
ren jedoch ein, da8 ein Teil neurotischer
Patienten in Einklang mit der klinischen
Erfahrung durchaus gut respondiere, und
verweisen dabei auf die Befunde von
RICKELS. RICKELS et al. (1970 a, 1970 b,
DOWNING und RICKELS 1973) haben in
einer Reihe von plazebokontrollierten
Doppelblindstudien die Wirksamkeit von
trizyklischen Antidepressiva beiallerdings
breit diagnostizierten neurotischen De-
pressionen zeigen kdnnen und dabei ins-
besondere auf die Settingabhdngigkeit
von Plazebo-Verum-Unterschieden hinge-
wiesen. Patienten in der Allgemeinpraxis
zeigtenin der Regel die besten Erfolge un-
ter Verum, was darauf hinweisen konnte,
daB mit zunehmender ,,Psychiatrisierung®
des Settingsder Anteil therapierefraktirer
Patienlen zunimmt. Es kdonnte aber auch
bedeuten, daB sich fiir diese Patientender
Medikamenteneffekt gegen den Plaze-
boeffekt des Kliniksettings nicht mehr ab-
heben kann. :

FowrEs und GERsH (1979) tibersehen im
wesentlichen die gleichen Studien und
stellen in ihrer Wirksamkeitsbeurteilung
trizyklischer Antidepressiva bei neuroti-
schen Depressionen deren gute Plazebo-
response mehr in den Vordergrund, An-
dererseits betonen sie den hiufig protra-
hierten, chronisch rezidivierenden Ver-
lauf dieses Krankheitsbilds, Zu dem damit
angesprochenen Aspekt ldngerfristiger
Behandlung wie auch katamnestischer
Nachuntersuchungen liegen Ergebnisse
von kontrollierten Studien zur kombinier-
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ten Pharmako- und Psychotherapie de-
pressiver Stérungen vor (Tabelle 3; Uber-
sicht bei GAEBEL und LINDEN 1984). Die-
se Untersuchungen wurden an ambulan-
ten unipolaren, nichtpsychotischen,
tiberwiegend neurotisch-depressiven Pa-
tienten durchgefiihrt. Zusammenfassend
1Bt sich aus den 3—4monatigen Studien
zur Akutbehandlung (WEISSMAN et al.
1979, BELLACK et al. 1981, FRIEDMAN
1975, Covrietal. 1974, 1976) folgern, da
eine Behandlung mit trizyklischen Antide-
pressiva signifikante Zustandsbesserun-
gen sowohl hinsichtlich Psychopathologie
als auch sozialer Integration erbringen
kann. Auch speziell auf die Behandlung
depressiver Storungen ausgerichtete Psy-
chotherapieformen vorwiegend aus dem
Kreis verhaltenstherapeutisch-kognitiver
Verfahren kdnnen zu signifikanten Besse-
rungen fiihren. Damit stehen Behand-
lungsalternativen zur Verfiigung, die es
z. B. erlauben, auf die sehr unterschiedli-
chen Friih-drop-out-Raten adaptiv zu rea-
gieren, d.h. Patienten, die beispielsweise
Medikamente ablehnen, psychotherapeu-
tisch zu behandeln und umgekehrt. Diffe-
rentielle Therapieeffekte wie friihe Wir-
kung der Antidepressiva auf vegetative
Symptomatik und SchlafstGrungen sowie
psychotherapeutische Einfliisse auf Angst
und Depressivitiit lassen sich offenbar im
Sinne einer komplementdren Interaktion
ausnutzen. Unterschiede in der sozialen

Integration waren erst in der Einjahreska-
tamnese einer der Studien zugunsten der
psychotherapeutisch behandelten Gruppe
feststellbar, Ein wichtiges Ergebnis im
Hinblick auf die Beeinflussung der Com-
pliance der Patienten war, daB unter Psy-
chotherapiebedingungen weniger Spit-
drop-outs auftraten, d. h. bei einer Kom-
binationsbehandlung die Behandlungs-
treue eher gewihrleistet zu sein scheint.

In einer 8monatigen ambulanten Lang-
zeitstudie von KLERMAN et al. (1974) an
zu 85 % neurotisch-depressiven Patienten,
die zuvor auf eine Akutbehandlung mit
Amitriptylin angesprochen hatten, zeigte
sich, da Patienten unter der Erhaltungs-
therapie mit Amitriptylin sowoh! hinsicht-
lich Symptomatik wie Rezidivhaufigkeit
am besten abschnitten. Zusitzliche Effek-
te einer psychotherapeutischen Behand-
lung lieBen sich fiir diesen Bereich nicht
nachweisen, so daB offenbar das prophy-
laktische Potential von Amitriptylin voll
ausgeschopft wurde (Interaktionstyp der
Reziprozitit). Demgegeniiber waren die
unter Amitriptylin rezidivfrei gebliebenen
Patienten mit zusitzlicher Psychotherapie
ab 4. Monat sozial deutlich besser inte-
griert (Arbeit, Ehe, soziale Kommunika-
tion). In einer Einjahreskatamnese waren
diese Behandlungsunterschiede allerdings
nicht mehr nachweisbar. Allerdings waren
nur 29 % der Patienten vollig beschwerde-
frei. Chronisch depressiv waren 12 % der

Tab. 3. Therapiestudien zur Kombinationsbehandlung depressiver Stérungen

Autoren Davuer Behandlung
WEISSMAN et al, (1979) 4 Monate Amitriptylin (100-200 mg)/Inter-
personale Therapie/Minimalkontakt (n = 81)
BELLACK et al. (1981) 3 Monate Amitriptylin (200-300 mg)/Plazebo/
soz. Kompetenztraining/Psychodynam.
Einzeltherapie (n=72)
FRIEDMAN (1975) 3 Monate Amitriptylin (100-200 mg)/Plazebo/
Paartherapie/Minimalkontakt (n = 196)
COVI et al. (1974) 4 Monate Impramin (100-200 mg)/Diazepam
(10-20 mg)/Plazebo/analyt. Gruppen-
therapie/Minimatkontakt (n = 218)
KLERMAN et al. (1974) 8 Monate Amitriptylin (100-200 mg)/Plazebo/

Interpersonale Therapie/Minimal-

kontakt (n = 150)
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Patienten, interessanterweise hatten sie
keine aktive Therapie erhalten, wiesen
hohere Neurotizismuswerte (im MPI) und
katamnestisch einen hoheren Tranquili-
zerverbrauch auf. Diese Ergebnisse unter-
streichen den auch von anderen Autoren
angegebenen  riickfallprophylaktischen
Effekt der Antidepressiva (DAVis 1976)
und damit die Notwendigkeit einer medi-
kamentdsen Langzeitbehandlung dieser
Patientengruppe.

Es wurde bereits erwihnt, daB die Gruppe
neurotischer oder reaktiver Depressionen
heterogen zusammengesetzt ist. Ansitze
zur Subtypisierung mit multivariaten stati-
stischen Verfahren anhand von Sympto-
matik, Personlichkeit und Verlauf haben
relativ ibereinstimmend 3—4 Untergrup-
pen ergeben (GERSH und FOWLES 1979).
Wenn auch bisher klinisch von geringerer
Bedeutung, scheint interessant, daf} die-
se empirisch gefundenen Subgruppen
unterschiedlich pharmakotherapeutisch
respondieren. Zwei Gruppen, die von
PAYKEL (1972) nach ihren hervorste-
chendsten Charakteristika als ,hostile®
bzw. ,junge“ Depressive mit Personlich-
keitsstdrungen beschricben wurden, hy-
sterische Ziige trugen und haufig als
»reaktive diagnostiziert wurden, sprachen
gut auf Antidepressiva und MAO-Hem-
mer an (PAYKEL 1972, 1979), sind aber of-
fenbar auch gute Plazeboresponder. Mog-
licherweise besteht hier eine Uberschnei-
dung mit dem von KLEIN und DAvIs
(1969) beschriebenen klinischen Bild der
whysteroiden Dysphorie®.

Als prignanteste Gruppe konnten sog,
»Angstdepressionen* abgegrenzt werden
(GERsH und FOwLES 1979), mit hohem
Angstscore, Tendenz zu chronisch rezidi-
vierendem Verlauf und schlechter Re-
. sponse auf Plazebo, trizyklische Antide-
pressiva und MAO-Hemmer (PAYKEL
1972, 1979). Diese Gruppe ist moglicher-
weise fiir manche der negativen Thera-
pieergebnisse an neurotisch-depressiven
Patienten verantwortlich. Am ehesten re-
spondiert diese Gruppe auf Diazepam
oder Phenothiazine (GERSH und FOWLES

1979). Unklar und kontrovers ist die Stel-

lung dieser Gruppe zu den Angstsyndro-

men einerseits sowie depressiven Syndro-

men andererseits. Dal die Relation zwi-

schen Angst und Depressivitit fiir die

Therapieresponse von Bedeutung ist,

konnte RICKELS (1970 c) zeigen (Abb. 1)

Bei vorherrschender Angstsymptomatik

war Chlordiazepoxid, bei vorherrschen-

der depressiver Symptomatik Amitripty-

lin, bei gleichstarker Ausprdgung von

Angst und Depressivitit die Medikamen-

tenkombination am giinstigsten. Dabei

schien das Ausmal} der Plazeboresponse

von der Hohe des Angstscores und nicht

von der Hohe des Depressionsscores ab-

zuhédngen.

Die Bedeutung einer Unterscheidung zwi-
schen pravalierender dngstlicher oder de-
pressiver Symptomatik fiir die medika-
mentdse Differentialindikation ist aller-
dings nicht unwidersprochen geblieben,
schon deshalb, weil beide klinisch hdufig
hoch korrelieren (JOHNSTONE et al. 1980).
So kommen ROWAN et al. (1982)in einer
plazebokontrollierten ~ Vergleichsstudie
zwischen Amitriptylin und Phenelzin an
einem ambulanten gemischten Patienten-
gut mit depressiven Neurosen und Angst-
neurosen zu dem Ergebnis, daf} beide Me-
dikamente bereits nach 2 Wochen Plazebo
signifikant iiberlegen sind, sowohl antide-
pressive wie in geringerem Ausmal anxio-
lytische Eigenschaften aufweisen, wobei
Phenelzin Amitriptylin gering iiberlegen
ist. Demnach sind trizyklische Antide-
pressiva sowie MAO-Hemmer bei dieser
Population gute Behandlungsalternativen.
Insbesondere hat sich in dieser Untersu-
chung die Behauptung, daB MAO-Hem-
mer Vorziige bei einer Subgruppe atypi-
scher Depressionen aufwiesen, nicht be-
stitigen lassen.

Andere Indikationen

Eine therapeutisch bedeutsame Unter-
scheidung ist die zwischen verschiedenen
Angstsyndromen. Dies gilt insbesondere
fiir die Unterscheidung zwischen ingst-
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Abb, 1. Klinische Besserung nach 4 Wochen (HDS) in Abhiingigkeit von Medikation und Relation dngstlich-

depressiver Ausgangssymptomatik (RickeLs et al. 1970 ¢)

lich-phobischen Dauerzustdnden und at-
tackenartig  auftretenden  panischen
Angstanfillen. Dieses Syndrom der
wAngstattacke* (Tabelle 4) zeichnet sich
durch spontane, anfallsweise auftretende
Angstzustinde bis hin zur Panik sowie ent-
sprechende psychophysiologische Korre-
late aus. Angstattacken stehen mehr oder
weniger im Zentrum verschiedenster neu-
rotischer Erkrankungen wie Angstneuro-
sen, Agoraphobien, phobischer Deperso-
nalisationssyndrome, funktioneller kar-
diovaskuldrer Stdrungen oder Mischneu-
rosen mit phobischer, hysterischer und
hypochondrischer Symptomatik. Diagno-
sen wie ,atypische Depression® und ,,pho-
bisches Angstsyndrom* gehdren in die-
sen Zusammenhang, Hervorstechendstes
Merkmal dieses hdufig nicht auf den er-
sten Blick erkennbaren Syndroms ist ein
zur Chronifizierung neigender Verlauf,
fehlendes Ansprechen auf Benzodiazepi-
ne sowie hiufig jahrelange frustrane psy-
chotherapeutische Behandlungsversuche.
Demgegentiber hat sich seit den ersten
Beschreibungen therapeutischer Erfolge
mit Imipramin und MAO-Hemmern die

Tab. 4. Diagnostische Kriterien fiir Angstattacken
(nach RDC modifiziert)

A, Uberbesorgtheit oder Angstlichkeit in
Kombination mit:
1. Atemnot
2. Herzklopfen
3. Druckgefiibl oder Schmerzen im
Brustbereich
. KloB- oder Erstickungsgefiihl
. Désigkeit, Schwindel, Gefiihi der
Unwirklichkeit
. Taubheitsgefith! (Kribbeln)
. Schwitzen
. Ohnmachtsgefiihl
. Motorische Unruhe oder Zittern
. Angst zu sterben, veriickt zu werden,
Kontroile zu verlieren
B. Hiufigkeit mindestens I mal/Woche
{iber 3~6 Wochen
C. Nervositiit zwischen den Angstattacken
D. Soziale Folgestdrungen, Abusus,
Behandlungsersuchen
E. AusschluB einer kérperlichen Ursache
oder Psychose

v

[t oo B I

Wirksamkeit beider Substanzen in ver-
schiedenen Studien immer wieder besti-
tigt (GRUNHAUS et al. 1981, KESSLER
1981). So konnten beispielsweise SHEE-
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HAN etal. 1980 in einer ambulanten plaze-
bokontrollierten Vergleichsstudie zwi-
schen Imipramin und Phenelzin nach
3monatiger Behandlung Besserungsraten
fiir beide Medikamente zwischen 80 und
90 % gegeniiber 50 % unter Plazebo fest-
stellen, Der wesentliche Effekt, der sich
bereits ab 2. Woche abzuzeichnen be-
ginnt, betrifft das Sistieren der Angstattak-
ken. Antizipatorische Angst und phobi-
sches Meideverhalten werden nur in ge-
ringerem Umfang sekundiir beeinfluft,
wie auch die fehlende Medikamentenwir-
kung bei rein phobischen Syndromen
ohne Angstattacken zeigt. Kombination
mit einem verhaltenstherapeutischen Ver-
fahren wie In-vivo-Exposition oder syste-
matische Desensibilisierung ist daher vor-
teilhaft (ZITRIN et al. 1980). Aufgrund der
hohen Riickfallquote nach Absetzen der
Medikation empfiehlt sich eine lingerfri-
stige Erhaltungstherapie.

DaB die Wirksamkeit der Antidepressiva
auf Angstattacken nicht vom Vorhanden-
sein depressiver Symptomatik abhingt,
konnten verschiedene Studien zeigen (Z1-
TRIN et al. 1980, SHEEHAN et al. 1980),
trotzdem wird dieser Punkt kontrovers
diskutiert. Demgegeniiber weist die giin-
stige Beeinflussung einer gleichzeitig be-
stehenden Zwangssymptomatik in der zi-
tierten Arbeit von SHEEHAN et al. (1980)
auf die innere Verwandtschaft phobischer
Angst- und Zwangssyndrome hin. DaB al-
lerdings ein Ansprechen von Zwangssyn-
dromen auf MAO-Hemmer moglicher-
weise nur bei gleichzeitig vorliegenden
Angstattacken zu erwarten ist, geht aus
neueren Behandlungsergebnissen hervor
(JENIKE et al. 1983). Die hiufigsten Er-
fahrungen iiber die pharmakotherapeuti-
sche BeeinfluBbarkeit von Zwangssyndro-
men liegen hingegen mit Clomipramin
vor. So berichteten beispielsweise LOPEZ-
IBOR und LOPEZ-IBOR (1974) aus einer
offenen Studie an 29 Patienten unter kom-
binierter oraler und Infusionsbehandlung
mit durchschnittlich 280 mg Clomipramin
iber 45% vdllige Heilungen und 45%

Besserungen. Die Besserung der Zwangs-
symptomatik setzte nach 3—6wochiger
Behandlung ein. THOREN et al. (1980) be-
richten aus einer plazebokontrollierten
Vergleichsstudie zwischen Clomipramin
und Nortriptylin eine Responserate unter
maximal 225 mg Clomipramin von 50 %,
die sich erst ab der 5. Woche abzeichnete.
Nortriptylin erwies sich hingegen als dem
Plazebo nicht {iberlegen. Plasmaspiegel-
untersuchungen und biochemische Unter-
suchungsergebnisse der gleichen Studie
(THOREN et al. 1980 a) wurden von den
Autoren so interpretiert, da es fiir den
antianankastischen Effekt des Clomipra-
min ein therapeutisches Fenster gibt. Ka-
tamnesen dieser langfristig weiterbehan-
delten Patienten bis zu 4 Jahren zeigten
Riickfille nur fiir nicht kooperative Pa-
tienten. SchlieBlich fanden MARKS et al.
(1980), daB unter maximal 225 mg Clomi-
pramin die Compliance mit einer In-vivo-
Expositionsbehandlung gré8er als unter
Plazebo war, die medikamenttse Behand-
lung also die Patienten offenbar ,therapie-
fédhiger machte. Mdglicherweise in Zu-
sammenhang damit fand sich ein additiver
antianankastischer Therapieeffekt unter
der kombinierten Pharmako- und Psycho-
therapie.

SchiuBfolgerungen

Wie diese sicher nicht vollstindige Uber-
sicht zeigt, hat sich der eingangs erwihnte
Indikationskatalog von KUHN hinsichtlich
der antidepressiven Behandelbarkeit ei-
ner Reihe von ,nichtendogenen®, im wei-
testen Sinne neurotischen Stdrungen,
wenn auch nicht einstimmig, replizieren
lassen. Dabei liegt die therapeutische Evi-
denz in der medikamentsen BeeinfluB-
barkeit neurotischer Depressionen iiber-
wiegend im ambulanten Bereich und ent-
spricht damit wohl dem breit praktizierten
Vorgehen. Sieht man von den methodi-
schen Mingeln der vorgestellten Unter-
suchungen ab, dann betonen andererseits
die fehlende Einstimmigkeit und die
wechselnden Plazeboresponseraten die
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Notwendigkeit einer therapiebezogenen
Differentialdiagnostik. Mit der zum
ambulanten Bereich hin zunehmenden
»verdinnung“ typischer Krankheitsbil-
der, vielfach bunterer Symptomkonstella-
tion bei gleichzeitiy abnehmendem
Schweregrad, wird der diagnostische Pro-
zeB allerdings nicht leichter. Nur bedingt
erlauben unsere derzeitigen diagnosti-
schen Mdglichkeiten die Abgrenzung zwi-
schen z. B. situativen, selbstlimitierenden
depressiven Syndromen, depressiven Syn-
dromen bei Charakterstorungen oder ab-
ortiven Formen und Vorformen manisch-
depressiven Krankseins. Oft wird der Ver-
lauf iiber Diaghose und Therapieindika-
tion mit zu entscheiden haben.

Hier ist nun vermutlich sowohl hinsicht-
lich Differentialdiagnostik wie Differen-
tialindikation zukiinftig einiges von der
biologischen Bearbeitung der Neurosen
zu erwarten. Vorldufig werden aber in der
praktischen Arbeit die gewohnten diagno-
stischen Stereotype neurotischer Storun-
gen weiter notwendig und hilfreich sein.
Wie aber das Beispiel der Panikattacke,
ein eher pharmakotherapeutisch definier-
tes Syndrom, zeigt, ist eine vorliufig de-
skriptive, keine bestimmte Atiologie pri-
judizierende Betrachtungsweise thera-
peutisch auBerordentlich fruchtbar.

Was die Differentialindikation der Anti-
depressiva betrifft, so haben sich auch te-
trazyklische Antidepressiva wie Maproti-
lin in der Behandlung neurotischer De-
pressionen den trizyklischen Antidepres-
siva als ebenbiirtig erwiesen (VAN DER
VELDE 1981). Im Einzelfall wird man sich
in der Praxis auBer am Nebenwirkungs-
profil beziiglich Zielsymptomen weiter
am 3-Komponenten-Schema von KIEL-
HOLZ (1971) orientieren. So sind Doxepin
(DAvIs 1980) wie auch Mianserin (MUR-
PHY 1978) als besonders anxiolytisch
wirksame Antidepressiva bei #ngstlich-
depressiven neurotischen Storungen emp-
fohlen worden. Inwieweit bei Angst- und
Zwangssyndromen vorwiegend seroton-
erg wirkende Antidepressiva wie Clomi-
pramin zur Anwendung kommen sollten,

ist noch offen (MAVISSAKALIAN 1983).
Hinsichtlich der Dosierung zeigen Dosier-
gewohnheiten in Nervenarztpraxen (LIN-
DEN et al. 1983) sowie Ergebnisse von
Plasmaspiegeluntersuchungen, da ambu-
lante neurotisch-depressive Patienten of-
fenbar auf geringere Dosen respondieren,
als iiblicherweise empfohlen werden (LIN-
NOILA et al. 1980).

MAO-Hemmer in den hier vorgestellten
Indikationen haben sich gegeniiber trizy-
klischen Antidepressiva als allenfalls ge-
ring iiberlegen herausgestellt. Sie sind
aber als Therapiealternative, z. B. bei
Therapieversagen auf Trizyklika, bei Be-
achtung der iiblichen Kautelen sicher in
der Anwendung. Dies gilt auch fiir eine
eventuell erforderliche Kombination mit
trizyklischen Antidepressiva (RAZANI et
al. 1983).

AbschlieBend sei betont, daB in dem heu-
te geldufigen, mehrdimensionalen Be-
handlungsansatz psychiatrischer Erkran-
kungen die antidepressive Pharmakothe-
rapie neurotischer Stérungen durchaus ih-
ren Platz hat. Dies gilt um so mehr, als
negative therapeutische Effekte bzw.
negative Interaktionen mit psychothera-
peutischen Verfahren nicht nachweisbar
waren. Im Gegenteil haben gerade die
Kombinationsstudien gezeigt, daB sich
differentielle Therapieeffekte synergi-
stisch nutzen lassen. Damit stehen Thera-
piealternativen zur Verfiigung, die es er-
lauben, die Behandlung adaptiv auf den
individuellen Patienten abzustimmen.
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