Memorandum der DGSP zur Anwendung von
Antipsychotika

1 Einleitung

Seit Uber 50 Jahren werden zur Behandlung der Schizophrenie und anderer
psychischer Erkrankungen Antipsychotika (Neuroleptika) eingesetzt. Sie sind
jedoch keineswegs ideale Medikamente, wie sie etwa fir die Therapie wichtiger
internistischer Erkrankungen heute zur Verfigung stehen.

Neue Forschungsergebnisse legen nahe, dass das Nutzen-/Risikoprofil von
Antipsychotika ungunstiger ist als bisher angenommen wurde, so dass ihre
gegenwartige Anwendungspraxis hinterfragt werden muss. Der Umgang mit
Antipsychotika in der psychiatrischen Therapie stellt quasi eine Gratwanderung
zwischen Teil-Wirksamkeit und Patientenschadigung dar. Daher sollten dringend
Alternativen erforscht werden und zur Anwendung kommen. Ein internationaler
wissenschaftlicher Diskurs ist dazu in Gang gekommen.

Ein Expertenhearing der DGSP im Marz 2009 war ein erster Schritt zur
Konsensfindung fur einen angemessenen Umgang mit Antipsychotika. Mit dem
vorliegenden Memorandum will die DGSP den begonnenen Prozess weiterfiihren,
da die Fachoffentlichkeit bisher noch unzureichend auf die vielfaltigen Signale
aus internationalen Studien reagiert hat. Das gewachsene Selbstverstandnis und
die Kompetenz von Patienten und Angehorigen verpflichten zudem, diese in die
Diskussion einzubeziehen. Gleichzeitig will die DGSP Wege erschlielen, um
Alternativen zu einem einseitig auf Psychopharmaka reduzierten Umgang mit
Psychosen sichtbar zu machen. Antipsychotika werden weiterhin einen wichtigen
Stellenwert in der Behandlung von Menschen mit psychotischen Stérungen
behalten. Es geht hier um die Neubewertung ihrer Wirkungen und Risiken sowie
um ihren Stellenwert in einem mehrdimensionalen Behandlungssetting.

Das Memorandum konzentriert sich auf die pharmakotherapeutischen
Fragestellungen. Weitere problematische Aspekte der gegenwartigen
psychiatrischen Versorgung wie Okonomisierung, Qualitatseinbulen,
Fehlallokation finanzieller Ressourcen u.a. werden nur am Rande angesprochen,
sind jedoch fur die Kontextbedingungen der Anwendung von Antipsychotika und
Alternativen von erheblicher Bedeutung. Deshalb werden am Ende dieses Textes
aus unserer Sicht notwendige Anderungen dieser Rahmenbedingungen fiir die
Therapie aufgefuhrt, ohne sie jedoch naher zu begrunden.

2 Problematische Entwicklungen gegenwartiger Psychiatrie
2.1. Biologischer Reduktionismus in der Psychiatrie

Die zuruckliegenden Jahrzehnte in Wissenschaft und Praxis der Psychiatrie sind
gekennzeichnet von der Dominanz eines weitgehend biologisch fundierten
Krankheits- und Behandlungsparadigmas. Begunstigt wurde dies durch neue
Erkenntnisse im Bereich der Neurobiologie und die damit verbundenen



Hoffnungen auf eine Aufklarung der biologischen Ursachen psychischer
Erkrankungen.

Der einseitigen Interpretation neurobiologischer Forschungsergebnisse und
Ruckfuhrung psychischer Erkrankungen auf rein biologische Mechanismen und
der daraus abgeleiteten Dominanz biologischer Therapieverfahren liegt ein
verklrztes Verstandnis psychischer Erkrankungen zu Grunde. Dies entspricht
nicht dem Stand aktueller neurobiologischer Forschung. Komplexe
neurobiologische Modelle zeigen heute gerade die Interdependenzen zwischen
biologischen Systemen, sozialer und 6kologischer Umwelt und der Subjektivitat
psychischen Erlebens, und wie sich emotionale und soziale Erfahrungen im
Gehirn auch strukturell niederschlagen. Insofern unterstitzen gerade neuere
neurobiologische Studien, aber auch vielfaltige psychologische,
sozialwissenschaftliche und anthropologische Forschungsergebnisse,
Behandlungsansatze auf der Basis psychosozialer Interaktionen. Auch die
Erkenntnis, dass genetische Dispositionen meist erst durch komplexe Gen-
Umwelt-Interaktionen zu behandlungsbedurftigen psychischen Stérungen fiihren,
widerspricht einem einfachen genetischen Determinismus in der Genese
psychischer Stérungen.

Viele Hoffnungen einer derartig verkirzten psychiatrischen Wissenschaft haben
sich bisher jedoch nicht erfullt. Dennoch bestimmen Konzepte, welche die
Komplexitat neurobiologischer Vorgéange in ihrer Interaktion mit der Umwelt nicht
adaquat abbilden, nach wie vor die Behandlungspraxis und haben zu einer
Verengung psychiatrischen Handelns auf Pharmakotherapie und auf an
Medikamentencompliance orientierter Psychoedukation gefuhrt.

2.2 Die Ausweitung der Anwendung von Antipsychotika

Die Verschreibung von Psychopharmaka hat in den letzten Jahren stark
zugenommen, weil neue Substanzen als wesentlich nebenwirkungsarmer
betrachtet und vermarktet werden und der Anwendungsbereich verschiedener
Psychopharmaka stark ausgeweitet wurde. In den Jahren 1999-2001 wurden
beispielsweise 6% der Bevolkerung in Stiddeutschland zeitweise mit
Antipsychotika behandelt.' Die praktizierte Anwendung von atypischen
Neuroleptika bei affektiven Stérungen stellt eine solche Indikationsausweitung
dar, ist jedoch weitgehend nicht Evidenz basiert."

Ein besonderes Problem stellt die zunehmende ,,Off label“-Verschreibung dar,
d.h. die Anwendung dieser Pharmaka bei Stérungsbildern oder Altersgruppen, fur
die sie nicht zugelassen sind. Hierdurch kann es gerade bei alteren und jungen
Patienten mit besonderer korperlicher Sensibilitat zu teilweise schwerwiegenden
Schadigungen kommen. '™

2.3 Der Einfluss der pharmazeutischen Industrie auf psychiatrische
Forschung und Praxis

Diese kritisierten Entwicklungen stehen in wechselseitigem Zusammenhang mit
dem zunehmenden Einfluss der pharmazeutischen Industrie auf Forschung,
arztliche Fortbildung und Verschreibungsverhalten. Auch die zum Teil massiven
Interessenskonflikte fihrender Vertreter des Fachgebietes gefahrden die
Unabhangigkeit der Psychiatrie als Wissenschaft und Praxis und die Integritat des
arztlichen Berufsstandes, da eine unabhéngige Bewertung von Medikamenten
kaum mehr méglich ist." Die angesehene Organisation Transparency
International spricht angesichts dieser Interessensverflechtungen von einer



»strukturellen (d.h. im System angelegten) Korruption“ im Gesundheitswesen."
Die Interessenskonflikte akademischer Forschungsinstitutionen und fuhrender
Meinungsbildner gerade in der Psychiatrie werden in den angelsachsischen
Landern als gravierendes Problem in der (Fach-)Offentlichkeit breit diskutiert.
Viele renommierte Universitdten in den USA haben inzwischen begonnen,
konstruktive Losungen zu entwickeln, um den Einfluss der pharmazeutischen
Industrie auf die Medizin zu begrenzen. Diese Diskussion hat bei uns erst
begonnen, z.B. mit der Grindung der Initiative MEZIS (,,Mein Essen zahl ich
selbst.”).

Die pharmazeutische Industrie finanziert und kontrolliert inzwischen tber 80 %
der Kklinischen Studien. Die Literatur Uber einseitige Interpretation, selektives
Publizieren, Unterdriickung negativer Studienergebnissen, Manipulation von
Studiendesigns und —ergebnissen ist inzwischen unubersehbar, so dass viele
Arzte angesichts dieser Ergebnisse nicht mehr wissen, worauf sie sich verlassen
kénnen und renommierte Wissenschaftler keinen Hehl aus ihrer grundlegenden
Skepsis in die Vertrauenswurdigkeit vieler von der Industrie gesponserten
Studien machen."" Beispiele fiir diese Entwicklungen finden sich im Anhang
dieses Memorandums, wo auch auf die Ergebnisse einiger wichtiger Studien
Bezug genommen wird, soweit sie fur den Sachverhalt relevant sind.

2.4 Anwendung von Psychopharmaka bei Kindern und
Jugendlichen und bei Menschen mit geistiger Behinderung

Die Verordnung von Antipsychotika bei Kindern und Jugendlichen steigt in
Deutschland und in anderen westlichen Landern kontinuierlich an.""

Laut AOK stieg vor allem die Verordnung von Risperidon von 2001 bis 2006 fur
10-15 Jahrige um das 36-fache und fur 15-20 Jahrige um das 2,7-fache an. Der
Verbrauch von Typika blieb in dem Zeitraum unverandert.""

Auch die Anwendung von Antipsychotika zur Behandlung von
Verhaltensauffalligkeiten bei Menschen mit geistiger Behinderung oder mit
Autismus muss aufgrund neuerer Studien aufgrund fehlender Wirksamkeit oder
erheblicher Nebenwirkungen &uferst kritisch bewertet werden.™

2.5 Antipsychotika in der Geriatrie

Die als problematisch anzusehende Verordnung von Antipsychotika bei alteren
(geriatrischen) Patienten erfolgt aus unterschiedlichen Griinden, meist zur
Verhaltenssteuerung, und betrifft hdufig multimorbide Patienten.

Das Mortalitats- und Schlaganfallsrisiko sowie das Risiko von Herzversagen sind
bei alteren Patienten im Zusammenhang mit der Einnahme konventioneller und
atypischer Antipsychotika z. T. deutlich erhdht. Die Ursachen dafur sind nicht
eindeutig. Da auch die Anwendung von &lteren typischen Antipsychotika mit
erhohter Sterblichkeit verbunden ist, besteht zunehmend Konsens, dass
Antipsychotika insgesamt bei dieser Patientengruppe sehr zuruckhaltend
eingesetzt werden sollen.”

Die verharmlosende Werbung einzelner Hersteller fir die Anwendung dieser
Substanzen steht im Kontrast zu deren erheblichen Risiken. Dies unterstutzt
eine leichtfertige Verschreibungspraxis.



Nichtmedikamentdse Therapien finden bei der Behandlung der Demenz einen
unzureichenden Einsatz, obwohl Pilotstudien fur einzelne Strategien viel
versprechende Hinweise auf ihre Wirksamkeit geben. Es ist nicht hinnehmbar,
dass hierzu auf einem so bedeutsamen Gebiet bisher keine relevante Forschung
erfolgt (ist). Das IQWiG hat auf den eklatanten Mangel an hochwertiger
Forschung zu dieser Thematik kritisch hingewiesen.”

3. Zur Anwendung von Antipsychotika bei der Behandlung von
Menschen mit Psychosen

Bei schweren psychischen Erkrankungen, insbesondere Psychosen, werden
komplexe beziehungsorientierte Behandlungsformen unterbewertet oder gar
nicht angeboten und in der Psychosenbehandlung seit tber 10 Jahren die sog.
atypischen Antipsychotika als der zentrale Behandlungsfortschritt dargestellt.
Dies steht im deutlichen Gegensatz zur Behandlung leichterer psychischer
Storungen, bei denen es spezielle Indikationen fur Psychotherapien gibt, die auch
vielfaltig zur Anwendung kommen. Verantwortlich fur diese generelle
Fokussierung auf die medikamentdse Behandlung ist die Uberbewertung des
Nutzens sowie die Unterbewertung der Risiken von Antipsychotika und die
unzureichende Implementierung psychotherapeutischer und alternativer
Behandlungsmaglichkeiten.

Uberbewertung des Nutzens

Der Verlauf behandelter schizophrener Patienten hat sich — wie Langzeitstudien
zeigen - vor und nach Einfuhrung der Antipsychotika nicht grundséatzlich
verandert. Die Anteile mit ,,gutem®, ,maRigen*, ,schlechten”
Behandlungsergebnis haben sich nur geringfligig verschoben, trotz besserer
Behandlungsbedingungen insgesamt. Behandlungserfolge hat es mit
psychosozialen Interventionen auch schon vor der EinfUhrung der Antipsychotika
gegeben. Auch die Behauptung, Antipsychotika hatten die Enthospitalisierung
erst ermdglicht, ist unzutreffend.

Weitere wichtige Studienergebnisse hierzu finden sich auch im Anhang.
Unterbewertung des Risikos

Meist irreversible Spatdyskinesien, anteilig dosisabhangig und vor allem unter
typischen Antipsychotika sind seit vielen Jahrzehnten bekannt. Erst in den letzten
Jahren wurde die Zunahme von Ubergewicht, Diabetes mellitus, metabolischem
Syndrom und Kardiotoxizitat unter Antipsychotika und insbesondere Atypika
wissenschaftlich erforscht.”™

Verschwiegene und wenig erforschte Nebenwirkungen von Antipsychotika fuhren
zu einer Gefahrdung und Schadigung von Patienten, die dem Nutzen dieser
Medikamente entgegensteht. Die Zunahme von Ubergewicht, metabolischem
Syndrom und Diabetes vor allem durch sog. atypische Antipsychotika erhéhen
die somatische Morbiditat und damit vermutlich auch die langfristige Mortalitat
dieser Patienten. Das Risiko eines plotzlichen Herztodes ist fur typische und
atypische Antipsychotika im Durchschnitt gleich, fur einzelne Substanzen jedoch
unterschiedlich.™



Zu weiteren wichtigen Nebenwirkungsaspekten wie Neurodegeneration und
Folgen der Dopaminrezeptorblockade siehe den Anhang.

Pravention und Grenzen der Fruhintervention mit Antipsychotika

Die prinzipiell sinnvolle Friherkennung von psychotischen Stérungen im sog.
Prodromalstadium bringt gegenwaértig die Gefahr mit sich, zu einer nicht
begriundeten Indikationsausweitung fur Antipsychotika zu fuhren.
Konversionsraten von Hochrisiko-Prodromalstadien zu manifesten Psychosen von
durchschnittlich 40-50% innerhalb von 2 Jahren rechtfertigen keine generelle
antipsychotische Medikation, denn es kommt so notwendigerweise zu
schadigenden Fehlbehandlungen.”™ Hinzu kommen vielfaltige ethische Probleme
einer bedrohlichen, jedoch oftmals ungerechtfertigten Beflrchtung, an einer
Schizophrenie zu erkranken. Zudem sind Psychosen nach praventiver
Anwendung und Absetzen von Antipsychotika vdéllig unerforscht. Gute
psychosoziale Behandlungsmodelle sind hier von entscheidender Bedeutung. Es
ist mehr als erstaunlich, dass es bisher kaum Friherkennungsprojekte gibt, die
die erwiesenen therapeutischen Moéglichkeiten und Wirkungen von
Familientherapie auf die Ruckfallrate auch fur die Pravention der ersten Episode
nutzbar machen. Dies verwundert umso mehr, befinden sich doch die meisten
Klienten in der Spatadoleszenz und in Individuations- und Ablésungsprozessen
aus ihren Familien.

Fruhinterventionsmodelle mit dem zentralen Fokus auf medikamentdser
Behandlung nach Beginn von psychotischen Stérungen erbrachten bisher nur
inkonsistente und geringe, nicht anhaltende Behandlungseffekte.” Nicht die
frihe pharmakologische Intervention, sondern vor allem die
psychotherapeutische und psychosoziale Behandlungsqualitat scheint von
entscheidender Bedeutung fur die therapeutischen Moglichkeiten der
Frihintervention zu sein.™"

4. Zu weiteren Aspekten der Behandlung und Versorgung von Kranken
mit schweren psychischen Stérungen in der Bundesrepublik

Menschen mit schizophrenen Storungen sterben weiterhin 20-25 Jahre fruher als
die Durchschnittsbevélkerung, wobei die Ursachen noch nicht vollstandig geklart
sind.*™" Neben ungesiinderem Lebensstil und héheren Suizidraten gibt es
deutliche Hinweise, dass antipsychotische Behandlung (abhéngig von der
Substanz, Dosis und Polypharmazie) einen Anteil an der hoheren
Frihsterblichkeit von Menschen mit Psychosen hat.™

Trotz vergleichbar guter Behandlungsbedingungen und deutlich héherer
medikamentdser Behandlungspravalenz bleibt die Schizophrenie in den
Industrielandern beziglich Haufigkeit und Verlauf im Vergleich zu vielen
Entwicklungslandern eine Hochrisikoerkrankung.”™ Dies muss auch bezUlglich
unserer Behandlungspraxis zu denken geben (vgl. hier zu auch den Anhang).



5. ,,Gegenbewegungen®: Implementierung primar psychotherapeutischer
Methoden in der Schizophreniebehandlung

In anderen europaischen Landern schlagen sich die neueren Erkenntnisse aus
Neurobiologie (s. Abschnitt 2.1) und der Evaluation psychotherapeutischer
Interventionen in einer starkeren Gewichtung der Psychotherapie in der
Psychiatrie nieder, in Finnland in dem Recht auf Psychotherapie, auch und gerade
far psychotische Patienten, in GroRbritannien in den z. T. wegweisenden
Behandlungsleitlinien flr Schizophrenie des britischen National Institute for
Clinical Excellence (NICE), die z.B. kognitive Verhaltenstherapie und
familientherapeutische Interventionen fir jeden Patienten obligat vorsehen und
weitgehend von der nur auf die Sicherung der Einnahme von Psychopharmaka
ausgerichteten ,,Adherence-Therapy" (Compliance) und von der Psychoedukation
ohne Einbeziehung der Familie oder kognitiv-verhaltenstherapeutische Elemente
abraten.

In Deutschland hingegen finden diese Erkenntnisse bislang noch kaum Widerhall
in der Praxis. Psychotherapeutische Behandlungsformen, die seit vielen Jahren
auch durch systematische Literaturauswertungen (Metaanalysen) als wirksam
anerkannt sind (z.B. Familientherapie, kognitive Verhaltenstherapie), werden
nicht implementiert, da keine Anreize bestehen, sie anzuwenden und viele
Ressourcen in der Psychiatrie durch die Behandlung leichter psychischer
Storungen gebunden sind.

6. Notwendige Konsequenzen fur die Behandlung psychotisch
erkrankter Menschen

— 10 Forderungen der DGSP —

Die Psychiatrie muss sich als Wissenschaft und Praxis aus ihrer verkirzt
biologischen Orientierung befreien und als interdisziplinare Humanwissenschaft
begreifen, in der biologische, psychische und soziale Erklarungsansatze und ihre
Forschungsmethoden gleichwertig integriert werden. In diesem Sinn ist eine
richtig verstandene und nicht einseitig verkurzte biologische Psychiatrie kein
Gegensatz, sondern eine wichtige Bricke zu den verschiedenen Disziplinen, die
der Psychiatrie zu Grunde liegen.

Das Fundament einer guten Psychosenbehandlung ist ein komplexes
psychosoziales Behandlungsmodell. Antipsychotika sollten in einem solchen
Behandlungsansatz selektiv und in der Regel in niedrigen Dosierungen gegeben
werden. Sie kdnnen die psychosoziale Behandlung erganzen.

Veranderungen in den folgenden 10 Bereichen erscheinen notwendig:

6.1. Psychotherapie und psychosoziale Hilfen im Rahmen der
Gemeindepsychiatrie

Entsprechend den oben angefihrten Argumenten sind Hilfen flr psychisch
erkrankte bzw. behinderte Menschen nur durch regionale gemeinde-
psychiatrische Hilfesysteme (Gemeindepsychiatrische Verblinde)



adaquat moglich. Ambulante, teilstationare und stationare Formen der
Akutbehandlung, Rehabilitation und Teilhabe mussen als integrierte Systeme in
der Lage sein, auf die unterschiedlichen Bedurfnisse und Erfordernisse
personenbezogen reagieren konnen. Dies bedeutet im Einzelnen:

Die Akutbehandlung psychischer Erkrankungen muss madglichst im
Lebensfeld der betroffenen Menschen — d.h. in der Regel zu Hause —
stattfinden. Unter Einbezug der Familien sowie des sozialen Kontextes
muss der Schwerpunkt einer Behandlung auf psychotherapeutische und
psychosoziale Intervention und Begleitung gelegt werden. Dies gilt analog
auch fur die Langzeitbehandlung, sowie fir die Rehabilitation und Teilhabe.
Dabei ist eine langfristige tragfahige Beziehungskontinuitat so weit wie
maoglich und sinnvoll sicherzustellen.

Gemeindepsychiatrische Hilfen sind multidisziplinar zu erbringen.
Erforderlich sind nicht nur medizinische Kompetenzen sondern auch
Psychotherapie, Soziotherapie, Krankenpflege, Ergotherapie,
Kunsttherapie, Musiktherapie, Bewegungstherapie sowie nicht zuletzt
Kompetenzen der Sozialarbeit — um nur die wichtigsten zu nennen. Fur
alle Berufsgruppen ist eine psychotherapeutische bzw.
gemeindepsychiatrische Basiskompetenz eine unerlassliche Voraussetzung,
um in diesem Feld innerhalb von Verbundsystemen arbeiten zu kénnen.
Wichtig ist, Psychiatrie-Erfahrene sowie auch Angehorige als ,,Experten” in
die Hilfen aktiv mit einzubeziehen. Deshalb sollten ,,Psychoseminare* und
bezahlte Mitarbeit von Experten aus Erfahrung sowie unterschiedliche
Formen der Selbsthilfe Teil der Hilfesysteme sein.

Insbesondere fur schwer akut aber auch chronisch erkrankte Menschen
sind die Méglichkeiten und Zugange zu ambulanten, interdisziplinaren
psychotherapeutischen und gemeindepsychiatrischen
Behandlungsmadglichkeiten zu erschlieRen und zu erweitern.

Von besonderer Bedeutung ist die Sicherstellung einer frihest méglichen
Integration in Ausbildung und Beruf oder sinnvollen Beschaftigung durch
professionelle Unterstutzung gemafl dem ,supported employment” und der
»Supported education*.

Stationare Milieus fur die Akutbehandlung miussen fir akut psychotische
Menschen angemessen reizgeschutzt, traumasensibel und
psychosebegleitend sein.

Es mussen offentliche Mittel fur innovative psychosoziale Projekte unter
Beteiligung von Betroffenen und Angehorigen bereitgestellt werden, um
Alternativen zur einseitig psychopharmakologischen Behandlung — wie z.B.
Soteria-Einrichtungen, bedurfnisangepasste Behandlung und ambulante
gemeindepsychiatrische Behandlungsteams — fir Patienten zuganglich zu
machen.

6.2 Pharmakotherapie: Indikationsstellung

Umfassende Behandlungsaufklarung

Selektiver und behutsamer Einsatz von Antipsychotika in geeigneten
therapeutischen Settings/Kontexten™

Hierzu liegen insbesondere experimentelle Studien fur die
psychosebegleitende Soteria-Behandlung und das finnische
bedirfnisangepasste Behandlungsmodell vor.”™" In solchen Modellen
kénnen Uber 40 % der Menschen mit erster Episode einer Schizophrenie
auch langfristig mit gleich guten oder besseren Ergebnissen ohne
Antipsychotika behandelt werden. Weitere ca. 20% bendtigen nur



vorubergehend/intervallweise Antipsychotika und fir weitere sind haufig
sehr viel niedrigere Dosierungen als tblich ausreichend. Andere
psychotische Stdérungen lassen sich noch haufiger auch ohne
Antipsychotika behandeln.

Maoglichst niedrige Akutbehandlungsdosis mit Dosisobergrenzen wie z.B. 6
mg*™ bzw. 7,5 Haloperidolaquivalente™" pro Tag. Additive Effekte bei
Polypharmazie sind zu bericksichtigen. Bei Ersterkrankten niedrigere
Dosis, z.B. 0.5-2 mg Haloperidolaquivalente pro Tag.”" Ausnahmen sind
z.B.: CYP 450 Schnellmetabolisierer; vorbehandelte Patienten mit
Uberhohter Vormedikation, die nur langsam herunterdosiert werden
kénnen.

Patienten sind nach genauer Aufklarung tber alle relevanten
Nebenwirkungen so weit wie méglich an diesen Entscheidungen zu
beteiligen.

Langsame Aufdosierung uber Wochen, um eine minimale Dosis zu finden.
Eine vorubergehende Gabe von Benzodiazepinen ist haufig sinnvoll und
unschadlicher als eine Hoherdosierung von Antipsychotika.
Hochdosierungen nur mit strengster und begrindeter Indikation
Angebot langsamer Reduktions- und gegebenenfalls Absetzversuche im
Rahmen therapeutischer und psychotherapeutischer Behandlung.

Bei Patienten mit seltenen Episoden (seltener als alle zwei Jahre) kann
Behandlung ohne Antipsychotika bezuglich des Langzeitverlaufs positiv
sein. Psychotische Episoden nach vollstdndiger Remission kdnnen oft auch
erfolgreich mit niedrigen Dosierungen oder mittels kurzfristiger Gabe von
Benzodiazepinen behandelt werden.""

Vermeidung von Polypharmazie/Kombinationsbehandlungen so weit wie
maoglich. Wenn diese sinnvoll erscheint, sollte eine antipsychotische
Polypharmazie wegen des deutlich erhéhten Mortalitatsrisikos nur unter
strenger Kontrolle der kardialen und metabolischen Nebenwirkungen
erfolgen.

Nutzung von Behandlungsvereinbarungen

XXVi

6.3 Pharmakotherapie: Monitoring

RegelméaRige Kontrolluntersuchungen entsprechend den S3-Leitlinien der
DGPPN und den jungst veroffentlichten Leitlinien zum Monitoring der
Psychopharmakabehandlung bei Patienten mit bipolaren Stérungen™",
auch bei Medikamentenumstellungen. Kontrolle von Gewichtszunahme und
Ubergewicht, Screening auf Diabetes, Hyperlipidamie, QT-Intervall-
Verlangerung im EKG, Prolaktinerh6hung und sexuelle Nebenwirkungen,
extrapyramidale Stérungen, Akathisie, Spatdyskinesien, Katarakt,

Myokarditis. ™

Non-Responder: Patienten, die nachweislich Non-Responder sind, muss
spatestens nach einem Behandlungsversuch mit Clozapin und evtl. mit
einem zweiten Antipsychotikum die Méglichkeit gegeben werden, unter
guter psychosozialer Begleitung die Medikation zu reduzieren und
eventuell vollstandig abzusetzen.



6.4 Anforderungen an die Kompetenz von Therapeuten und
Krankenhauser

Mehr psychiatrische und pharmakologische Kompetenz bei der Behandlung
von multimorbiden insbesondere &lteren Patienten mit psychischen
Stoérungen

Auch nicht-arztliche Professionelle (insbesondere auch gesetzliche
Betreuer) bendtigen eine psychopharmakologische Basiskompetenz.

Nutzung von intelligenten Softwaresystemen (CPOE) zur fruhzeitigen
Erkennung von Medikamenteninteraktionen und anderen Risiken bei der
Verordnung von Antipsychotika bei multimorbiden Patienten

Die Qualitat der pharmakologischen Behandlung und ihres kontinuierlichen
Monitorings sollte ein Kriterium fir den Qualitatsstandard eines
Krankenhauses sein.

Einbeziehung der Krankenhausapotheker zur Therapieoptimierung
Entlassungsbriefe missen Begrindungen fur Medikamentenwechsel und

Vorschlage fur spatere ambulante Veranderungen und Umstellungen
enthalten.

6.5 verbesserte Rahmenbedingungen

Den Moglichkeiten psychotherapeutischer Behandlung, Niedrig-Dosis-
Behandlung und Behandlung ohne Antipsychotika entsprechend der
aktuellen Leitlinie von NICE muss addquater Raum eingeraumt werden.

Recht auf einen medikamentenfreien Behandlungsversuch auch im
Krankenhaus. Dies erfordert eine Anderung der Richtlinien des
Medizinischen Dienstes der Krankenkassen, damit die Notwendigkeit der
Krankenhausbehandlung nicht alleine durch die Medikamentengabe oder
komplexe medikamentdse Behandlungsregimes begrundet ist.

Uberarbeitung der S3 Leitlinien Schizophrenie der DGPPN in Kooperation
mit anderen Organisationen und Berucksichtigung alternativer
Behandlungsstrategien

Thematisierung des Aspektes ,,GréRere Sicherheit neuroleptischer
Behandlung“ innerhalb des von der Bundesregierung verabschiedeten
Aktionsplanes zur Verbesserung der Arzneimitteltherapiesicherheit in
Deutschland.

Umfassende Transparenzregeln bei der Offenlegung von
Interessenskonflikten zwischen Medizin und Pharmaindustrie

6.6 Fortbildung — Qualifizierung - Information

Verpflichtende von der Pharmaindustrie unabhangige arztliche Fort- und
Weiterbildung fur Therapeutinnen und Therapeuten in der Anwendung von
Antipsychotika und Psychopharmaka als fester Bestandteil des Curriculums
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Kein kommerzielles Sponsoring fur wissenschaftliche Fortbildungen in
psychiatrischen Institutionen. Bereitstellung einer ausreichenden
industrieunabhangigen Finanzierung von Fortbildungen

Psychotherapeutisch/sozialpsychiatrisch ausgerichtete
Qualifizierungsmalnahmen fur alle Berufsgruppen der Psychiatrie

Unabhangige Informationssysteme iiber Psychopharmaka fir Arzte,
Patienten und Burger

Regeln im Umgang mit Pharmareferenten im Krankenhaus analog den
Regeln der Klinik flr Psychiatrie und Psychotherapie des
Universitatsklinikums Mainz™*

6.7 Einbeziehung von Patienten und Angehorigen

Verpflichtende Mitwirkung und Kontrolle durch Betroffene und Angehdrige
bei der Gestaltung der Versorgung. Sie ist auf allen relevanten Ebenen der
psychiatrischen Versorgung erforderlich und maglich (Beirate,
Beschwerdestelle, Gemeindepsychiatrischer Verbund, Psychosoziale
Arbeitsgemeinschaften, Anerkennung von nutzergeleiteten Einrichtungen,
Einstellung von Psychiatrie-Betroffenen as Angestellte etc.).

Es gibt inzwischen Qualifizierungsprogramme von und fur Betroffene, um
Experten aus eigener Erfahrung (peer experts) auch in der Behandlung
anderer zu werden. Das mit EU-Mitteln geférderte Projekt Ex-In schafft
seit 2005 auch in Deutschland die strukturellen Voraussetzungen fur den
Einsatz von Psychiatrie-Erfahrenen in verschiedenen sozialpsychiatrischen
Berufsfeldern.

6.8 Beachtung der UN-Konvention Uber die Rechte von Menschen mit
Behinderungen

Die UN-Konvention Uber die Rechte von Menschen mit Behinderungen ist
zu beachten. Die Schaffung von therapeutischen Wahlmaéglichkeiten fur
Betroffene, insbesondere zum Zwecke der Minimierung
psychopharmakologischer Behandlung, ist auch vor dem Hintergrund der
von der Bundesregierung kurzlich ratifizierten UN-Konvention geboten. Die
haufige klinische Praxis, Menschen mit schwerwiegenden oder chronisch
rezidivierenden psychischen Erkrankungen keinerlei Mitspracherecht bei
der Therapie einzurdumen - mit dem Argument, dass es den Patienten
krankheitsbedingt an Einsichtsfahigkeit mangele - ist nicht mehr
hinnehmbar.

6.9 Versorgungsstrukturen und ihre Finanzierung

Regionale Gemeindepsychiatrische Verbinde aller relevanten
Leistungstrager und Leistungserbringer in verantwortlicher Koordination
durch die Kommune, ein regionales gemeindepsychiatrisches
Qualitdtsmanagement unter Einbeziehung von Betroffenen und
Angehdrigen sind auf- bzw. auszubauen.
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Regionale Steuerung des Ressourceneinsatzes auf dieser Grundlage.

Neue Entgeltsysteme, die eine Akutbehandlung am Lebensort unter
Einbeziehung der sozialen Bedurfnisse der Patienten ermoglichen und
qualifizierte Langzeitbehandlung, Reintegration und Recovery
gewahrleisten. Regionale Budgets, bessere integrierte Versorgung,
Aufhebung der groRen Finanzierungsunterschiede zwischen intensiver
ambulanter (Home Treatment) und stationarer Vergutung sowie weniger
Anreize zur ,,Chronifizierung” von Patienten sind von zentraler Bedeutung.

Mit dem personlichen Budget ist eine gesetzliche Grundlage zu mehr
Teilhabe von Menschen mit Behinderungen geschaffen worden.
Evaluationsprojekte kbnnen aufzeigen, wie weit Mitentscheidung der
Patienten Uber die Verwendung der fur sie zu Verfugung stehenden Gelder
mittlerweile umgesetzt ist.

6.10 Forschung

Eine unabhangige Psychopharmaka-Forschung, auch unter Beteiligung von
Betroffenen und Angehérigen, muss ermdglicht werden. Eine relativ
unabhangige Forschung lasst sich geméal dem Vorgehen US -
amerikanischer Elite-Universitaten wie Stanford und Yale erreichen. Ein
strikter Verhaltenskodex fur den Umgang mit der Industrie unterbindet
dort nahezu alle direkten finanziellen Verbindungen zwischen Industrie und
Arzteschaft bzw. akademischen Zentren. Eine Ausnahme bilden dort Pool-
Losungen fur finanzielle Zuwendungen der Pharmaindustrie, aus denen
dann eine unbeeinflusste Forderung der Fortbildung und Forschung
moglich ist. Zusatzlich bedarf es in starkerem Mal3e wieder 6ffentlich
finanzierter Forschung, damit vielversprechende Forschungsansatze, die
der Pharmaindustrie jedoch keine Gewinne bringen, nicht unterbleiben.

Obligatorische industrieunabhéngige Durchfihrung von Phase-4-Studien
(randomisierte Studien unter Routinebedingungen) gleich nach der
Zulassung neuer Medikamente als Grundlage fur die Erstattungsfahigkeit
von Medikamenten. Hierzu sollten Uber die Verbesserung der
psychopathologischen Symptome hinaus gehende patientenrelevante
Ergebnisparameter angewendet werden, die z.B. neben Lebensqualitat und
Langzeitverlauf insbesondere auch die soziale Integration erfassen.

Verbindliche Meldung aller klinischen Studien in einem 6ffentlich
zuganglichen Studienregister und die zeitnahe Veroffentlichung der
Ergebnisse nach Beendigung der Studie.

Starkere Gewichtung der Erforschung von nicht-medikamentdsen
Therapieverfahren. Offentliche Forderung von Studien und Modellen
optimaler psychosozialer Behandlung bei schweren psychischen
Erkrankungen auch mit der Mdglichkeit minimaler oder fehlender
antipsychotischer Pharmakotherapie. Eine solche Forderung kame auch
den Wiinschen vieler psychiatrischer Patienten entgegen.
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7. Anhang

Einseitige Information, Unterdruckung von Studienergebnissen,
selektives Veroffentlichen von Studien durch weitgehende Kontrolle der
Forschung

90% der Medikamentenstudien sind industrieabhangig. Wurden 1991 noch
80% der industriegesponsorten Studien durch relativ unabhangige Forscher an
Universitaten durchgefiuhrt, so fuhrt die Pharmaindustrie inzwischen 80% dieser
Studien selbst durch oder beauftragt damit private Unternehmen (CRO). Sie
besteht dabei auf weitgehender Kontrolle der von ihr gesponserten Studien vom
Design bis zur Verdéffentlichung. ™"

Das hatte schwerwiegende Folgen fur die Bewertung und den Einsatz der
Antipsychotika. Denn in 90% der Studien zu Atypika wurde das Praparat des
Sponsors als das Uberlegene ermittelt.”" Dies wurde wesentlich dadurch
erreicht, dass in 94% aller US-amerikanischen und 80% aller britischen
Medikamentenstudien zu Atypika in den Kontrollgruppen mit Typika
Referenzdosierungen verwendet wurden, die die obere Grenze der empfohlenen
Dosierungen fur diese Patienten und oft sogar auch die fur schwer Erkrankte
Uberschritten hatten. So entstanden verzerrte Nebenwirkungsprofile in den
Kontrollgruppen. >

So kam es erst mit jahrelanger Verzogerung durch die Ergebnisse der
industrieunabhangige CATIE-Studie (2005)™" wie auch der zwei weiteren
unabhangigen Studien™' zu einer erniichternden Neubewertung der Atypika
nachdem zuvor nur industrieabhangige Studien zur Verfigung standen.

Aber auch hinsichtlich der Antidepressive kam es 2008 zu einer Neubewertung,
weil sich in Meta-Analysen™" unter Hinzuziehung bisher unpublizierter Daten
von Evaluationsstudien deutliche Hinweise ergaben, dass die Wirksamkeit von
Antidepressiva Uberschatzt, die Nebenwirkungsraten jedoch unterschatzt werden,
und der Placeboeffekt deutlich hoher ist, als bisher angenommen. Der einfache
Grund: von 36 Studien, die durch die FDA mit negativen bzw. fragwirdigen
Ergebnissen bewertet waren, wurden bis auf drei nicht (22) oder so publiziert
(11), dass sie ein positives Ergebnis tbermittelten. Von den Studien mit
positiven Ergebnissen (37) hingegen wurde nur eine nicht verodffentlicht. Durch
diese selektive Verotffentlichung erh6hte sich die Effektstérke der untersuchten
Antidepressiva insgesamt um 32 %. Fur leichte (und moéglicherweise auch fur
mittelschwere Depressionen) besteht demnach keine solide Indikation mehr fur
eine primar medikamentdse Behandlung.

Selektive Publikation und Interpretation von Forschungsergebnissen sind
insgesamt zu einem bedeutsamen verzerrenden und irrefihrenden
wissenschaftlichen Problem geworden. Insgesamt 50% der Daten zur
Wirksamkeit und 65% zu schadigenden Effekten in randomisierten kontrollierten
Studien werden unvollstandig publiziert.”*" Firmen verweigern selbst nationalen
Instituten wie dem Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im
Gesundheitswesen (IQWiG) die Herausgabe von Studienergebnissen zur
Bewertung von Medikamenten und Behandlungen im Rahmen ihrer gesetzlichen
Aufgabe .
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Die Herausgeber 12 fuhrender medizinischer Fachzeitschriften erklarten 2001,
dass klinische Studien hauptsachlich zum Zweck des Marketing durchgefuhrt
werden und Sponsoren oftmals Design und Datenveréffentlichung kontrollieren.™
Dies missbrauche Studien, mache diese zur Farce und auch wissenschaftliche
Journals anfallig fur Fehldarstellungen.

Marketing

In Deutschland werden pro Jahr 2 Mrd. € fur Pharmareferenten aufgewendet,
die ganz uberwiegend dem Zwecke von Marketing und einseitiger Information
dienen und die letztendlich zulasten der Krankenkassen bzw. der Beitragszahler
gehen.

Uber 90% des von Pharmareferenten in Arztpraxen hinterlassenen
Werbematerials sind entweder irrelevant, falsch, nicht belegt oder stimmen mit
den Angaben der Literatur, auf die sie sich beziehen nicht tiberein.* Etwa ein
Drittel des Umsatzes der Pharmaindustrie wird fur das Marketing von
Medikamenten eingesetzt, das 2 bis 3-fache dessen, was sie fur Forschung und
Entwicklung ausgibt.

Zum Marketing gehort auch die Verteilung von kleineren und grofReren
Geschenken an die Verordner, die Finanzierung von Kongressteilnahmen, von
Arzteverbanden und Patientenorganisationen sowie sog.
Anwendungsbeobachtungen, die meist keinen wissenschaftlichen Wert haben.
Obwohl viele Arzte und Arztinnen der Meinung sind, ihr Verordnungsverhalten
werde dadurch nicht beeinflusst, zeigen Studien eindeutig das Gegenteil . "

Ebenso beunruhigend ist die Tatsache, dass die pharmazeutische Industrie in
mehreren Fallen z. T. erhebliche Nebenwirkungen von Psychopharmaka
verheimlicht oder erst mit deutlicher Verzégerung bekannt gegeben hat.

Lilly z. B. verfalschte fur die Zulassung bei der FDA die Inzidenz von
Hypoglycadmien von 3,6 vs. 1,05 auf 3,1 vs. 2,5. (NYT 17./20./21. Dez 2006)
Erst durch eine undichte Stelle im System kamen die unterdrickten Daten Dez.
2006 an die Offentlichkeit. Lilly (Olanzapin) zahlte daraufhin 1,2 Mrd. an 26.000
Diabetesopfer in den USA im Rahmen eines juristischen Vergleichs.

GlaxoSmithCline hielt 5 Jahre lang Studienergebnisse tber die Unwirksamkeit
seines Antidepressivums Paroxiten und dessen erhebliches Suicidrisiko in der
Anwendung bei Kindern zuriick. Dies veranlasste die Britische Regierung erst
unlangst, auf EU Ebene strengere Gesetze gegen die Unterdriickung von
Studienergebnissen zu forden *

Gezielte gesetzeswidrige Aufforderung zur Off-label-Verschreibung durch
Hersteller haben in den USA zu Strafen und Schadensersatzforderungen in
Milliardenhdhe geflhrt.

Die vielfaltigen Verzerrungen und Irrefihrungen aus Marketinginteressen
erzeugen eine Situation, in der weder klinisch noch gesundheitspolitisch
verlassliche Entscheidungen getroffen werden kénnen.

Uberbewertung des Nutzens von Antipsychotika

Eine Metaanalyse von Hegarty et al™ tiber 100 Jahre Schizophrenie-Behandlung
zeigte bereits 1994, dass - unter Einschluss von Patienten mit weniger als 6

Monaten Symptomdauer - in Studien vor 1925 ein Anteil von 45% der Patienten
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im Verlauf deutlich gebessert waren, wahrend dies in Studien von 1975-1994 nur
far 41% zutraf. Schlie3t man die Patienten mit kurzer Symptomdauer aus,
erhohte sich der Anteil deutlich gebesserter Patienten seit EinfUhrung der
Antipsychotika von 20% auf 30%. Effekte durch verbesserte
Behandlungsstrukturen und psychosoziale Therapien sind in dieser Zunahme
allerdings ebenfalls enthalten.

Langzeitstudien (Uber 22-32 Jahre) aus der Zeit vor Einfuhrung der
Antipsychotika finden vergleichsweise hohe Raten an Gesundung (Recovery)
zwischen 46% — 68%, meist ca. 55%.*"

Eine systematisches Review*"' von 37 Verlaufsstudien mit Patienten nach erster
schizophrener oder schizo-affektiver psychotischer Episode (alle Studien nach
1980 und von durchschnittlich 3 jahriger Dauer) kommt zu folgenden
zusammenfassenden Ergebnissen: 42% der 4100 Patienten hatten ein gutes,
35% ein makliges, 27% ein schlechtes Behandlungsergebnis. Pradiktor fur gute
Verlaufe war zuséatzlich psychosoziale Therapie. Studien mit selektiver
Antipsychotika-Behandlung wurden in dem Review nicht bertcksichtigt.

Die Enthospitalisierung, die in Grof3britannien weit vor 1954 begann, zeigt keinen
spezifischen Anstieg nach Einfihrung der Antipsychotika. In der
Rehabilitationsstudie in Vermont™" nahmen nur 25% der erfolgreich
enthospitalisierten und rehabilitierten Patienten kontinuierlich Antipsychotika,
25% zeitweise, 50% nie.

Neurodegeneration

In mehreren bildgebenden Verlaufsstudien seit 1998 zeigte sich eine mit der
antipsychotischen Gesamtdosis korrelierende Verminderung der Grauen Substanz
vor allem des Frontalhirns. Im September 2008 kuindigte die renommierte
neurobiologische Psychiaterin Nancy Andreasen in der New York Times™" die
Publikation einer 18-Jahres Verlaufsstudie tiber 305 Patienten an, durch die sie
die Sicherheit gewonnen habe, dass Antipsychotika — neben der Erkrankung
selbst - einen zusatzlichen Abbau von Hirnsubstanz verursachen. Bei einigen
Patienten betrage der Abbau 1% pro Jahr. Nancy Andreasen empfiehlt mdglichst
niedrige Dosierungen und mehr nicht-medikamentdse Therapien.

Folgen der Dopaminrezeptorblockade

Medikamentds antipsychotische Behandlung besteht im Kern aus der Blockade
von D2-und anderen zentralnerviosen Rezeptoren, was zu einer Verringerung von
sogenannten Positivsymptomen fihren kann. Dies kann die Psychose
symptomatisch verbessern. Die Behandlung mit Antipsychotika korrigiert
allerdings nicht die eigentliche neuronale Stérung, sondern kann diese sogar
paradoxerweise verschlechtern, insbesondere im weiteren Verlauf.”™ Denn
Antipsychotika verursachen auch eine ungiinstige Vermehrung' und
Sensibilisierung" der Dopaminrezeptoren sowie eine Blockade prasynaptischer
D2-Autorezeptoren, die zu einer kompensatorischen Erhéhung der Dopamin-
Synthese fithren." Diese kontraproduktiven Effekte bedingen Dosiserhéhungen
im Behandlungsverlauf, erhéhte Ruckfallraten durch abruptes Absetzten" und
eine verstarkte Symptomatik bei spateren Psychosen. Damit wére ein erheblicher
Anteil der Rickfallrate und des Drehtureffektes durch Antipsychotika mit
induziert. Erhdhte Dosierungen und die Vernachlassigung psychotherapeutischer
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Behandlungsformen kdnnen aus den genannten Grunden daher zu somatischen
Schadigungen, vermeidbarem psychischem Leiden, erhéhter Chronifizierung und
moglicherweise auch zu einer héheren Fruhsterblichkeit fuhren.

Auch die Induzierung von Negativ-Symptome bzw. einem Defizitsyndrom durch
Antipsychotika selbst wird nicht ausreichend beachtet und in die Nutzen/Risiko-
Erwagungen miteinbezogen. Das gilt auch dosisabhéngig fur Atypika.

Behandlungsalltag

Der gegenwartige Behandlungsalltag ist gekennzeichnet von de facto
Verringerung der Ressourcen fur schwer psychisch erkrankte Menschen.
Psychotherapeuten behandeln 25 % der Patienten mit 65% der Gesamtausgaben
in der ambulanten psychiatrischen Versorgung, Psychiater, PIA und Nervenéarzte
(facharztliche Psychiatrie) 75 % der Falle mit rund 35% der Gesamtausgaben. Je
héher der Hilfebedarf von psychisch Kranken, um so weniger stehen
bedarfsgerechte Hilfen zur Verfiigung. Es besteht eine mangelnde Vernetzung."
Damit einhergehen QualitdtseinbuRen sowie haufig eingeschrankte psychosoziale
und psychotherapeutische Handlungskompetenz der Professionellen. Die
unzureichende Umsetzung der PsychPV, Querfinanzierungen zugunsten
somatischen Abteilungen und Gewinnentnahmen bei privaten
Krankenhaustragern sind hierfir wesentliche Ursachen. Bestehende
Entgeltsysteme und die Kontrollmechanismen der Krankenkassen sowie eine
einseitige auf Medikation fixierte Begutachtungspraxis des MDK fuhren zu
Liegezeitverklurzungen ohne ausreichende und abgestimmte ambulante
Behandlung. Alternativen zur stationar-psychiatrischen Behandlung werden kaum
gefordert. Dies alles verschlechtert die Behandlungssituation schwerer psychisch
erkranker Menschen und fuhrt oft nur zu beschleunigten Drehtureffekten bei
insgesamt nicht verkurzter Hospitalisierungsdauer tUber langere
Behandlungsperioden. Uberdosierungen und Polypharmazie sind haufig Folge
dieser forcierten Entlassung. Sie gefahrden und schadigen Patienten,
widersprechen guter arztlicher Praxis und dem Grundsatz des nihil nocere
(schade nicht).

Der Personalmangel auf Akutstationen lasst diese fur viele Patienten zu einer
zusatzlich belastenden bis traumatisierenden Erfahrung werden.

Letztendlich fuhren die strikte Trennung der ambulanten und stationaren
Psychiatrie, die fehlende therapeutische Kontinuitat, die finanziellen Anreize fir
stationédre Behandlungen und die Vergutungspraxis der niedergelassenen
Psychiater dazu, dass eine teambasierte, die psychosoziale Gesamtsituation der
Patienten bericksichtigende umfassende ambulante Behandlung (wie z.B. in
Regionen Skandinaviens und Englands) in Deutschland in vielen Féallen nicht
moglich ist. Stattdessen reduziert sich Behandlung hier Uberwiegend auf die
Verordnung von Psychopharmaka.
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