Fallvignette




Kardinalsymptome Depression
Symptomhaufigkeit

Symptom Haufigkeit in %
Interessen- und Freudlosigkeit 96,2
Schlafstrungen 92,4
Konzentrations- oder Denkstérungen 86
Angstgeflhle 84,3
Unruhe 80,9
Psychomotorische Hemmung 77,5
Gefihl der Wertlosigkeit / Schuldgefiihle 4.4
Anergie 73,2
Gedanken an den Tod 51,2
Gewichtsveranderung 42,6

 Mindestens zwei Wochen andauernd
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Leitfragen nach b

depressiven Symptomen

Konnen Sie sich freuen?

Wann haben Sie das letzte Mal gut gegessen, spaziert, gespielt,
Kino, Hobby?

Fallt es Ihnen schwer Entscheidungen zu treffen?
Neigen Sie zum Grubeln?

Haben Sie Ihre Energie verloren?

Haben Sie Schlafstérungen (zuwenig / zuviel)?
Haben Sie kdrperliche Beschwerden / Schmerzen?

Haben Sie gelegentlich den Eindruck, Sie kdnnen so nicht
weiterleben?
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Depression
Behandlung
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Patient
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Umgebung
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Behandler

nach: Fleischhacker, W. (2003) J Clin Psychiatry 64 Suppl. 16

Folie: Thomas Miller, UPD



Selective Publication of Antidepressant
Trials and Its Influence on Apparent Efficacy

Erick H. Turner, M.D., Annette M. Matthews, M.D., Eftihia Linardatos, B.S.,
Robert A. Tell, L.C.S.W., and Robert Rosenthal, Ph.D.

ABSTRACT

BACKGROUND
Evidence-based medicine is valuable to the extent that the evidence base is complete
and unbiased. Selective publication of clinical trials — and the outcomes within
those trials — can lead to unrealistic estimates of drug effectiveness and alter the

apparent risk—benefit ratio.

METHODS
We obtained reviews from the Food and Drug Administration (FDA) for studies of
12 antidepressant agents involving 12,564 patients. We conducted a systematic lit-
erature search to identify matching publications. For trials that were reported in the
literature, we compared the published outcomes with the FDA outcomes. We also
compared the effect size derived from the published reports with the effect size de-
rived from the entire FDA data set.
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AntidepreSSiva f.lNIVERSITI"\T

N (patients) Favours TCAs Favours SSRIs
Effect size (95% CI)
T All studies 102 (10,706) ——1— -0.03 (-0.09 to 0.03)
+ Complete 49 (4,864) & -0.025 (-0.10 to 0.05)
T Placebo-controlled 16 (2,549) 0.01 (-0.12 to 0.14)
T >100 patients 34 (7,380) S -0.00 (-0.07 to 0.08)
T Dose > 149 mg 41 (3,190) & -0.08 (-0.21 to 0.05)
» Dose < 100 mg 22 (3,401) e 0.025 (-0.04 to 0.09)
T High HAMD 38 (3,336) & -0.06 (-0.15 to 0.04)
T Low HAMD 41 (4,760) & -0.04 (-0.15 to 0.05)
T Inpatients 25(1,377) (p=0.012) _’ -0.23 (-0.40 to -0.05)
T Outpatients 50 (5,443) <& 0.02 (-0.06 to 0.10)
T General practice 9 (2,601) & 0.075 (-0.01 to 0.14)
i Adult 90 (9.469) —— -0.04 (-0.10 to 0.03)
® Elderly 11 (1,207) & 0.03 (-0.08 to 0.15)
T Random effects r ' ' ' ’ ' ' ' ] '
® Fixed effects -0.5 -0.4 0.3 -0.2 -0.1 0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5

Relative effect size (95% ClI)

.M. Anderson / Journal of Affective Disorders 58 (2000) 19 — Folie: Thomas Muller, UPD
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Antidepressiva
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N (patients) Favours TCAs Favours SSRls
Effect size (95% CI)
: — -0.03 (-0.09 to 0.03)

T All studies 102 (10,7086)
*  Fluvoxamine 24 (1.380) + .0.01 (-0.11 to 0.100
+  Fluoxetine 36 (3,021) ¢ 0.015 (-0.09 to 0.11)
T Paroxetine 25 (3,861) & -0.12 (-0.24 to 0.01)
T Sertraline 11 (1,761) & 0.05 (-0.11 to 0.20)
. .

Citalopram 6 (683) ¢ -0.14 (-0.31 to 0.03)

T Random effects ' T ' - = ' T f ' '

® Fixed effects -0.5 -0.4 0.3 -0.2 -0.1 0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5

Relative effect size (95% CI)

I.M. Anderson / Journal of Affective Disorders 58 (2000) 19 —
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N (patients) Favours TCAs Favours SSRIs

Effect size (95% ClI

T Al studies 102 (10,706) -0.03 (-0.09 to 0.03)

Clomipramine 18 (2264) -0.035 (-0.20 to 0.13)

Amitriptyline 30 (3053) (p=0.012) -0.14 (-0.25 to -0.03)

Imipramine 25 (2844) 0.06 (-0.06 to 0.18)

Dothiepin (689) 0.12 (-0.03 to 0.27)

Desipramine (369) -0.095 (-0.30 to 0.11)

Maprotiline 7 (448) L 2 -0.04 (-0.23to 0.15)

T

T Random effects ‘ ‘ ' I
-0. . . 0.3 0.4
e Fixed effects ' ) ' 01 ° o1

Relative effect size (95% CI)

.M. Anderson / Journal of Affective Disorders 58 (2000) 19 — olie: Thomas Muller, UPD
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Einflussfaktoren und Fehlerquellen bei der
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Bestimmung von Wirkstoffkonzentrationen im Blut

Blutentnahme
Unterschiedliche Zeit-
dauer zwischen Blut-
entnahme und Einnahme
der Dosis (,ntichtern”?)

Messfehler (Analytik)
Laborfehler (Proben-
vertauschungen etc.)
fehlerhafte Angaben
auf Begleitscheinen zu
Dosis, Gewicht etc.

Medikament
Dosis, Verteilung (b.id., t.id.)
Praparation (Generika,
Retard-Praparate)
Dauer (im Steady-State?)
Pharmakokinetische
Eigenschaften
Halbwertszeit, frist-pass-
Effekt, Autoinduktion etc.

Konzentration des
Wirkstoffes im Blut

Compliance
unregelmaBige bzw. nicht
vorschriftsmaBige
Einnahme der Medikation

Patient
Alter, Gewicht, Geschlecht
genetische Unterschiede
(genet. Polymorphismus)
Lebensgewohnheiten, z.B.
Rauchen, Alkohol, Koffein,
Ermdhrung (Grapefruit-Saft)

Komedikation
(auch ,Pille”, ,pflanz-
liche"Mittel)
Eigenschaften der
Komed.
enzym-induziend,
enzym-inhibierend,
Proteinbindung
Dosis etc.

Dauer der Einnahme
(Steady-State?) etc.

zusatzliche Erkrankungen

aus: Brandt C., Baumann P. et al. Nervenarzt. 2007 Aug 17 Folie: Thomas Muller, UPD
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Menopause & Antidepressiva

—= Without HRT

= With HRT

HDRS score




Restsymptomatik als Ruckfallrisiko




Kielholz-Schema (1968) —

Einteilung der Antidepressiva nach Wirkung auf die Psychomotorik
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leichtere Depression schwere Depression

Abb. 7-6 Remissionsrate von Patienten mit leichterer
und schwerer Major-Depression (Thase et al. 1997).

summarized in Vorderholzer & Hohagen, 2007



