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Erhaltungstherapie und Rezidivprophylaxe

Die vorliegenden Behandlungsempfehlungen fiir die
Erhaltungstherapie und Rezidivprophylaxe unipolarer
depressiver Storungen orientieren sich an den Leit-
linien der «World Federation of Societies of Biological
Psychiatry» (WFSBP) [1] und an der S3-Leitlinie /
Nationalen Versorgungsleitlinie der Deutschen Gesell-
schaft fiir Psychiatrie, Psychotherapie und Nervenheil-
kunde (DGPPN) [2]. Bei der Behandlung depressiver
Storungen sind kurz-, mittel- und langfristige Ziele zu
beachten. Die Akutphase der Behandlung erstreckt sich
von Beginn der Behandlung bis zur Remission, die als
priméres Therapieziel gilt. Die Erhaltungsphase folgt
der Akutphase und dient dem Erhalt und der Aufrecht-
erhaltung der Remission. Dabei geht es darum, einem
frihen Riickfall vorzubeugen, Residualsymptome zu
beseitigen und das psychosoziale und berufliche Funk-
tionsniveau wieder herzustellen. Die dritte Phase ist die
Rezidivprophylaxe bzw. die Langzeittherapie. Thr Ziel
ist die Verhinderung einer erneuten depressiven Epi-
sode, eines Suizids und einer Chronifizierung. Die
Dauer der Langzeittherapie orientiert sich an den Risi-
kofaktoren und am bisherigen Verlauf.

Die Erlduterungen zu Evidenz- und Empfehlungs-
graden sowie zur Methodenkritik, die gerade im Hin-
blick auf langdauernde psychische Erkrankungen und
daraus folgende, notwendige Behandlungen zu bertck-
sichtigen sind, finden sich im 1. Teil: Die Akutbehand-
lung der depressiven Episoden? sowie im Anhang 3 und
4 der oben erwidhnten S3-Leitlinie [2].

Erhaltungsphase

Das Modell des typischen Verlaufes einer depressiven
Episode und deren Behandlung ist in Abbildung 1 &1
dargestellt [3]. Nach der Akutbehandlung (erste Phase)
mit moglichst vollstindiger Remission folgen die Erhal-
tungsphase und die Rezidivprophylaxe bzw. Langzeit-
behandlung. Die Rezidivprophylaxe ist nicht fiir alle
Patienten notwendig, sondern nur fiir jene mit erhhtem
Riickfallrisiko oder mit lebensgeschichtlich erworbenen
ungiinstigen Einflussfaktoren und verminderten Bewal-
tigungsressourcen, welche die Krankheit unterhalten
oder zur Auslosung weiterer Krisen oder Chronifizie-
rung beitragen.

Ziel der Erhaltungstherapie der Depression ist es, die
Wahrscheinlichkeit eines Riickfalls in die tiberwundene
Depressionsphase zu verhindern. Die Erhaltungsthera-
pie wird in der Regel iiber sechs und mehr Monate

unverdndert durchgefiihrt. Bei Patienten mit lingeren
und/oder gehauften depressiven Episoden in der Ana-
mnese sollte die Erhaltungstherapie neun und mehr
Monate dauern. Da Residualsymptome Préddiktoren fiir
ein erhohtes Riickfallrisiko sind, soll die medikamentdse
Behandlung solange fortgesetzt werden, bis die Residual-
symptome abgeklungen sind.

Die Auswahl der Medikation fiir die Erhaltungstherapie
orientiert sich in der Regel an der Akuttherapie. Es
wird empfohlen die Dosis, auf die der Patient in der
Akutbehandlung angesprochen hat, beizubehalten (vgl.
Behandlungsempfehlungen 1. Teil: Die Akutbehand-
lung der depressiven Episoden?). Bei Patienten ohne
Riickfall in der Erhaltungsphase ist ein langsames Aus-
schleichen der antidepressiven Medikation angezeigt,
wobei eine sorgfiltige Beobachtung des Patienten not-
wendig ist, um die Stabilitit der Remission zu evaluie-
ren. Bei allfalligen Frithzeichen einer depressiven Sym-
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Abbildung 1

Modell des typischen Verlaufes einer depressiven Stérung und deren Behandlung

(nach Kupfer [3]).

ptomatik sollte die Behandlung vor einem neuerlichen
Absetzversuch in der urspriinglichen Dosierung fiir
mindestens sechs weitere Monate fortgesetzt werden.
Nach einer erfolgreichen Lithium-Augmentation in der
Akutphase ist die weitere kombinierte Behandlung ei-
nes Antidepressivums mit Lithium in der Erhaltungs-
therapie wirksamer als die Monotherapie. Bei suizid-
gefihrdeten Patienten soll die Rezidivprophylaxe mit
Lithium zur Reduktion von suizidalen Handlungen in
Betracht gezogen werden.

Rezidivprophylaktische Behandlung der
depressiven Storung: Langzeitbehandlung

Die Hauptziele der Rezidivprophylaxe bestehen darin,
einem Rezidiv, einem moglichen Suizid und einer Chro-
nifizierung der Erkrankung vorzubeugen. Mit Rezidiv
ist gemeint: Depressive Symptome treten nach einer
vollstindig symptomfreien Periode von mindestens
sechs und mehr Monaten (Remission) wieder auf.
Folgender Algorithmus wird fiir den Beginn einer Rezi-
divprophylaxe empfohlen: 1. Liegen ein oder mehrere
Faktoren fiir ein erhdhtes Riickfallrisiko vor? Hiermit
ist gemeint: Je mehr von den in Tabelle 1 & aufgelisteten
Faktoren vorhanden sind, desto hoher ist die Wahr-
scheinlichkeit eines Riickfalls (Rezidiv). 2. Wie hoch ist
der Schweregrad der funktionellen Einschrankungen
und der Nebenwirkungen, die im Rahmen der medi-
kamentosen Erhaltungstherapie aufgetreten sind? 3.
Liegen lebensgeschichtlich erworbene ungiinstige, die
Storung unterhaltende Einflussfaktoren und vermin-
derte Bewdltigungsressourcen vor, die weitere Krisen
auslosen oder zur Chronifizierung beitragen konnten?

Durchfiihrung der Rezidivprophylaxe

Die Langzeitbehandlung von Patienten mit rezidi-
vierenden depressiven Storungen beinhaltet 1. die Psy-
choedukation, 2. die Pharmakotherapie, 3. das Moni-
toring der Medikamentencompliance sowie 4. die
Psychotherapie.
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Ergédnzend zu den somatischen Behandlungsempfeh-
lungen werden im Auftrag der SGPP auch Empfehlun-
gen fiir Psychotherapie und weitere therapeutische
Massnahmen bei chronischer Depression vorbereitet.

Psychoedukation

Da die Rezidivprophylaxe eine gute Compliance fiir die
Pharmakotherapie voraussetzt, sind Aufklarung und
ein enges therapeutisches Biindnis mit dem Patienten
und seinen Angehorigen von grosser Bedeutung. Die
Information von Patienten und ihren Angehorigen vor
einer Rezidivprophylaxe/Langzeitbehandlung sollte fol-
gende Themen beinhalten: Charakteristika und Verlauf
der Erkrankung, Behandlungsmoglichkeiten, Wirksam-
keit der Medikamente und unerwiinschte Nebenwir-
kungen, (tdglicher) Gebrauch von Selbstbeurteilungs-
instrumenten der Stimmung, um Frithwarnzeichen fiir
einen drohenden Riickfall oder ein Rezidiv zu erken-
nen, die Langzeitprognose sowie das voraussichtliche
Behandlungsende. Es ist wichtig, den Patienten dariiber
aufzukldren, dass evtl. mehrere Behandlungsvarianten
ausprobiert werden miissen, bevor die individuell beste
Behandlungsform gefunden wird.

Die Haufigkeit der Arztbesuche zur psychiatrischen
Beurteilung und dem Monitoring der Medikation (z.B.
Beurteilung von Nebenwirkungen, Medikamentenblut-
spiegel oder diskreten Restsymptomen) kann bei sta-
bilen Patienten von monatlichen Konsultationen bis zu
Terminen alle drei bis sechs Monate variieren. Bei in-
stabilen Patienten sind hiufigere Termine notwendig.
Falls der Patient wdhrend der Langzeitbehandlung
eine korperliche Erkrankung entwickelt, sollten mog-
liche Wechselwirkungen zwischen Medikamenten be-
dacht werden. Eine enge Zusammenarbeit zwischen
somatisch behandelndem Arzt und psychiatrischem
Facharzt ist notwendig. Die Abgabe eines Medikamen-
tenpasses kann die interdisziplindre Zusammenarbeit
erleichtern. Patienten und Angehorige sollten aufge-
klart werden, dass sie ihren behandelnden Arzt infor-
mieren, wenn erste Zeichen einer erneuten Depres-
sion auftreten.

Pharmakotherapie

Medikamente erster Wahl zur Rezidivprophylaxe von
unipolaren Depressionen sind entweder das Antide-
pressivum, mit dem in der Akut- und Erhaltungsthera-
pie eine Remission erreicht wurde, oder Lithium. Die
Dosis des Antidepressivums, das in der Akut- und
Erhaltungsphase erfolgreich eingesetzt wurde, sollte im
Rahmen der Rezidivprophylaxe unverdndert belassen
werden. Bei der Wahl des Medikaments empfiehlt es
sich, die Erfahrungen (Wirkungen, Nebenwirkungen)
des Patienten zu beriicksichtigen. Bei anamnestisch be-
kannten Nebenwirkungen unter trizyklischen und tetra-
zyklischen Antidepressiva kénnen diese durch neuere
Antidepressiva ersetzt werden. Die Anwendung von Li-
thium in der Langzeittherapie auch von rezidivieren-
den unipolaren Depressionen, nicht nur von bipolaren
Verlaufsformen, ist weltweit gut belegt. Die langfristige
Lithiumprophylaxe senkt das Suizidrisiko und scheint
die hohe Mortalitdtsrate von Depressionen zu normali-
sieren.
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Monitoring der Medikamentencompliance

Die Wichtigkeit der regelméssigen Medikamenten-
einnahme gemdiss drztlicher Verordnung ist mit dem Pa-
tienten eingehend und gegebenenfalls wiederholt zu
besprechen. Wahrend der Langzeitanwendung von Li-
thium sind regelméssige Plasmaspiegelbestimmungen
empfohlen: drei- bis viermal pro Jahr, bzw. hdufiger bei
Veranderungen der Schilddriisen- und/oder Nierenfunk-
tionen sowie im Rahmen von kdrperlichen Erkrankun-
gen (z.B. akuter Diarrhoe, Medikamenteninteraktionen).
Eine regelméssige Spiegelbestimmung erlaubt sowohl
die Objektivierung der Medikamentencompliance als
auch die notwendige Anpassung der Dosierung bei Un-
ter- oder Uberdosierung.

Psychotherapie
Siehe separate Behandlungsempfehlungen SGPP.

Behandlung bei Symptomverschlechterung

und Rezidiv

Kurze, leichte depressive Symptome treten im Rahmen
der Rezidivprophylaxe recht haufig auf. Sie sind ge-
wohnlich selbstlimitierend und verlangen in der Regel
im Gegensatz zu Rezidiven (wieder auftretende Episo-
den) keine spezifische Behandlung oder Anderung des
Behandlungsschemas. In der Regel ist das psychia-
trische Management hilfreich und ausreichend. Damit
sind z.B. Dosisanpassung, Beruhigung des Patienten
mittels Gespriachen und/oder mit sedierenden Medika-
menten zur Regulierung der Schlaf- und/oder Angstzu-
stinde und/oder psychotherapeutische Interventionen
mit Fokus auf akute psychosoziale Stressoren und
Konfliktsituationen gemeint. Tritt trotz dieser Massnah-
men ein Rezidiv auf, kann eine Friihintervention die
Episodenldnge verkiirzen. Empfehlenswert ist eine
erneute differentialdiagnostische Abkldrung hinsicht-
lich psychosozialer Verdnderungen, Stressoren sowie
Substanzmissbrauch und anderer komorbider Krank-
heiten wie der haufig ebenfalls vorliegenden Angst-
oder weiterer Storungen. Mdogliche Massnahmen zur

Tabelle 1

EMPFEHLUNGEN

Behandlungsoptimierung sind: Erhéhung des Serum-
spiegels in den oberen Bereich des therapeutischen
Fensters, «Add-on»-Therapie mit Lithium, zuséitzliche
psychotherapeutische Interventionen und héaufigere
Arztbesuche. Tritt trotz Behandlungsoptimierung keine
Besserung ein, sollte eine erneute Akutbehandlung mit
anschliessender Erhaltungstherapie begonnen werden.
Abbildung 2 KX stellt einen Algorithmus zur Rezidiv-
prophylaxe einer depressiven Episode dar. Die Behand-
lungsmoglichkeiten umfassen die Kombination eines
Antidepressivums mit Lithium, die Kombination von
Lithium und Carbamazepin, die Kombination zweier
Antidepressiva verschiedener Klassen sowie die Elek-
trokrampftherapie (EKT). Diese wird flir Patienten
empfohlen, welche bereits in der Akuttherapie auf EKT
remittiert sind, insbesondere, wenn eine Erhaltungs-
medikation nicht durchfithrbar oder ungeniigend
wirksam ist. Dabei werden ein bis zwei EKT-Behand-
lungen pro Monat empfohlen. Es gibt keine kontrollier-
ten Studien zu den Wirkungen einer Langzeit-EKT-
Behandlung, daher sind die Langzeitrisiken nicht
bekannt.

Dauer und Ende einer Rezidivprophylaxe

Der optimale Zeitpunkt, eine Langzeitmedikation zu
beenden, ist schwierig zu bestimmen. Nach Kupfer et al.
[4] konnten die giinstigsten Verldufe bei jenen Patienten
beobachtet werden, welche iiber mindestens fiinf Jahre
die volle Medikamentendosis erhielten. Patienten mit
zwei oder mehr depressiven Episoden und damit ver-
bundenen bedeutsamen funktionellen Einschrdnkungen
sollen das Antidepressivum mindestens zwei Jahre in
der Dosierung der Akuttherapie zur Langzeitprophylaxe
nehmen [2]. Bei suizidgefahrdeten Patienten soll zur Re-
duzierung suizidaler Handlungen eine Lithiummedika-
tion in Betracht gezogen werden. Eine dreijdhrige Rezi-
divprophylaxe wird routineméssig empfohlen, wenn der
aktuellen Episode in den letzten fiinf Jahren eine andere
Episode voran ging oder wenn eine Remission nur
schwer zu erreichen war [1]. Eine fiinf- oder langjéhrige

Fragen zur Einschatzung des Riickfallrisikos in eine depressive Episode (nach [1]).

Hat der Patient schon drei oder mehr Episoden einer depressiven Stérung erlitten?

War die Ruckfallhdufigkeit hoch, d.h. traten innerhalb der letzten finf Jahre zwei oder mehr depressive Episoden auf?

Trat die letzte depressive Episode innerhalb der letzten zwolf Monate auf?

Wurden Residualsymptome wéhrend der Erhaltungstherapie beobachtet?

Wurden subsyndromale Residualsymptome in der Remission beobachtet?

Liegt eine zusatzliche dysthyme Stérung vor («Doppel-Depression» / «double depression»)?

Wurden wahrend der letzten Episode psychotische Symptome und/oder Suizidalitdt beobachtet; handelte es sich also um eine schwere

depressive Episode?

Dauerten die vorangegangenen Episoden lange (d.h. langer als 6 Monate)?

Ist der Ruckfall aufgrund der fehlenden Einnahme der Medikamente eingetreten?

Besteht ein zusatzlicher Substanzmissbrauch?

Bestehen komorbide Angststérungen oder Angstsymptome?

Waurde eine depressive Episode auch bei Verwandten ersten Grades beobachtet?

Hat die depressive Erkrankung vor dem 30. Lebensjahr begonnen?

Ist der Patient aktuell 60 Jahre alt oder &lter?
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Rezidivprophylaxe wird bei Patienten mit einem grosse-
ren Risiko empfohlen, besonders wenn 2 oder 3 Absetz-
versuche eine weitere Episode innerhalb eines Jahres
zur Folge hatten [1]. In der klinischen Praxis miissen
Antidepressiva nach einer Rezidivprophylaxe immer
langsam ausgeschlichen werden, da sonst das Rezidiv-
risiko (Absetzdepression) erhoht wird. In diesem Zu-
sammenhang heisst «langsam» eine Periode von vier
bis sechs Monaten. Hiermit wird ein friihzeitiges Erken-
nen erneut auftretender Symptome ermdoglicht und das
Risiko von Absetzsymptomen minimiert. Absetzsymp-
tome nach einem abrupten Absetzen der Medikation
wurden fiir alle Antidepressivaklassen berichtet. Typi-
sche Absetzsymptome bei selektiven Serotonin-Wieder-
aufnahmehemmern (SSRI) und selektiven Noradrena-
lin-Wiederaufnahmehemmern (SNRI) sind Schwindel,
Ataxie, gastrointestinale und grippedhnliche Symptome
sowie Schlafstorungen. Auch bei Lithium scheint ein ab-
ruptes Absetzen zu einem erhohten Rezidivrisiko zu
fithren. Nach Beendigung der Lithiumbehandlung ist
das Risiko bei bipolaren Erkrankungen fiir unmittelbar
neu auftretende manische und depressive Episoden er-
hoht [1]. Unklar ist, ob dies auch fiir unipolar depressive
Patienten zutrifft.

EMPFEHLUNGEN

Unabhéngig von der Medikation sollte der Patient in
dieser Phase engmaschiger betreut werden. Besondere
Sorgfalt und Betreuung ist beim Ausschleichen der
Medikamente bei jenen Patienten indiziert, welche
nach den Kriterien aus Tabelle 1 ein erhdhtes Rezidiv-
risikoprofil aufweisen. Das engmaschige Monitoring
muss iber mindestens sechs Monate erfolgen. Manifes-
tiert sich wiahrend der Ausschleichperiode eine neue
vollstindig depressive Episode, sollte erneut die volle
therapeutische Dosis des Medikaments gegeben wer-
den [1]. Wichtig ist, das Ausschleichen der Medika-
mente mit dem Patienten zu besprechen, die Vor- und
Nachteile zu diskutieren und tber frithe Warnzeichen
eines Rezidivs aufzukldren.

Konversion von einer unipolaren depressiven

Stérung zu einer bipolaren Stérung

Beirund 10% bis 20% der Patienten wird eine Diagnose-
dnderung von einer unipolaren depressiven Stérung zu
einer bipolaren Stérung beobachtet. Falls unter Anti-
depressivabehandlung ein Switch in die Manie auf-
tritt, sind eine rasche Dosisreduktion des Antidepres-
sivums und eine gleichzeitige Behandlung der mani-
schen Episode einzuleiten. Latente bipolare Stérungen

Rezidivprophylaxe (RP)*
mit einem Antidepressivum,
wirksam in der Akut- und Erhaltungstherapie

l

h 4

Rezidiv (Breakthrough) wahrend der RP

= Behandlung der neu aufgetretenen Episode
=>»Diagnostische Neubeurteilung

= Behandlungsoptimierung oder Wechsel der RP**

A

¥

Wechsel zu einem
Antidepressivum
aus einer anderen Klasse

F 3

Wechsel zu Lithium
oder
Antidepressivum + Li

h 4

Wechsel zu einem Antidepressivum
aus einer anderen Klasse
oder
Kombination aus
zwei Antidepressiva

verschiedener Klassen

Wechsel zu einem Antidepressivum
aus einer anderen Klasse
oder
Li + Antidepressivum
aus einer anderen Klasse
oder
Li + CBZ
oder
CBZ

Abbildung 2

Flussdiagramm «Therapeutische Maglichkeiten fiir eine Rezidivprophylaxe einer depressiven Episode». Aus der Medikamentengruppe
der Stimmungsstabilisierer sind fir die Erhaltungstherapie der unipolaren Depression Lithium und Carbamazepin die am meisten untersuchten
Substanzen (Evidenzgrad C). Andere Stimmungsstabilisierer (z.B. Valproinsdure, Lamotrigin oder atypische Neuroleptika) sind bisher nicht in
plazebokontrollierten oder doppelblinden Vergleichsstudien fur die Erhaltungstherapie der unipolaren Depression untersucht worden.

*

Elektrokrampftherapie (EKT) ist eine Erhaltungstherapiemdglichkeit fir Patienten, die in der akuten Phase der Behandlung auf EKT

angesprochen haben oder bei denen zwei oder mehr rezidivprophylaktische Therapieversuche fehlgeschlagen sind.
** Die Indikation einer stérungsspezifischen Psychotherapie sollte geprift werden.

RP = Rezidivprophylaxe; Li = Lithium; CBZ = Carbamazepin.
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werden oft nicht erkannt, wobei diese Patienten beson-
ders gefihrdet sind, einen Switch in eine Manie zu er-
leiden.

Kombination von medikamentdser
Behandlung und Psychotherapie

Diese Behandlungsempfehlung konzentriert sich auf
biologische Behandlungsmethoden. Deshalb werden
psychotherapeutische Behandlungsmethoden nur kurz
erwahnt. Innerhalb der Palette psychotherapeutischer
Methoden liegen evidenzbasierte Daten vor, dass die
kognitive Verhaltenstherapie (KVT) eine wirksame
Behandlungsform ist, um Rezidive bei Patienten mit
einer depressiven Episode nach erfolgreicher Behand-
lung zu vermindern, oder auch, um Residualsym-
ptomen vorzubeugen. Auch die interpersonelle Psycho-
therapie (IPT) wurde fiir Erhaltungstherapie untersucht
(siehe hierzu ausfiihrlich Hautzinger [5] und Grawe
[6]). Die Anmerkungen zu Kriterien der evidenzbasier-
ten Medizin sind im 1.Teil: Die Akutbehandlung der
depressiven Episoden? aufgefiihrt.

Auch wenn zurzeit fiir die Erhaltungstherapie noch
keine Langzeitstudien fiir die Kombination von Psycho-
therapie und Pharmakotherapie vorliegen, kann davon
ausgegangen werden, dass die Kombinationsbehand-
lung den besten Schutz vor einem Rezidiv bietet.

EMPFEHLUNGEN

Aktualisierung der
Behandlungsempfehlungen

Diese Behandlungsempfehlungen werden in Abstim-
mung mit den WFSBP-Leitlinien sowie den Leitlinien S3
der DGPPN aktualisiert und auf der Website der SGAD
(www.sgad.ch), der SGBP (www.ssbp.ch) und der SGPP
(www.psychiatrie.ch) publiziert.

Korrespondenz:

Dr. med. Josef Hattenschwiler

Zentrum flr Angst- und Depressionsbehandlung Zirich ZADZ
Dufourstrasse 161

CH-8008 Ziirich

jhaettenschwiler@zadz.ch
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