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Einschätzung	  des	  Risikopoten3als:	  
Pharmakovigilanz	  	  
	  
Das	  AMSP-‐Projekt:	  

¤ 	  Das	  AMSP-‐Projekt	  dokumen3ert	  und	  analysiert	  seit	  
1993	  systema3sch	  unerwünschte	  ArzneimiGelwirkungen	  
von	  Psychopharmaka	  mit	  dem	  Ziel,	  die	  
Behandlungssicherheit	  durch	  Dokumenta3on	  und	  
Weiterbildung	  zu	  erhöhen.	  
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Akutbehandlung: dopaminerge Strategien 
mit relevanten Nachteilen 

l  Haloperidol: höheres Risiko EPS, QTc 
Stärke 3 



hNp://www.sifoweb.it/pdf/no(zie/
GU_23giu10_aloperidolo.pdf	  

l  seit 1.6.2010: 



Akutbehandlung: dopaminerge Strategien 
mit relevanten Nachteilen 

l  Ziprasidon: QTc Stärke 2 
l  Olanzapin: QTc Stärke 1, cave BZD 
l  Zuclopenthixolacetat: Halbwertszeit 32h, senkt 

Krampfschwelle, anticholinerg, EPS-Risiko, QTc Stärke 2 
l  Laevomepromazin: senkt Krampfschwelle, QTc Stärke 2, 

mittelstarker Hemmer CYP3A, 2D6, Halbwertszeit 15-30h 
l  Prothipendyl i.m. oder langsam i.v.: Orthostase, Benkert: 

„keine Verordnung bei kardialen Störungen, Bradykardie, 
Hypokaliämie, Lungenfunktionsstörungen“, mit 
Benzodiazepinen, Opioiden: Gefahr der Atemdepression, 
QTc Stärke 2 



Akutbehandlung:  
bewährte Strategien 

Benzodiazepine 
 
l  Lorazepam i.v. 2mg 

l  Metabolismus: Lorazepam wird fast vollständig glucuronidiert, die 
Metabolite sind pharmakologisch inaktiv. Nach i.m. Gabe kann bereits 
nach wenigen Minuten die Konzentration des Glukuronids, das mit einer 
Halbwertszeit von etwa 3,8 h gebildet wird, gemessen werden.  

l  mediq: „2–4 mg als Anfangsdosis, cave Atemdepression. Bei Alten 
Dosisreduktion um 50%.“  



In der Versorgungspsychiatrie nicht 
empfehlenswert: 

l  Diazepam, Clorazepat (aktive Metaboliten) 

l  Midazolam (Narkotikum: besondere Überwachung) 



Akutbehandlung:  
bewährte Strategien 

l  Valproat i.v. 3-4 x 500mg/die 

l  Cave: Schwangerschaft, off label 

l  Grunze H, Erfurth A, Amann B, Giupponi G, Kammerer C, 
Walden J.  
 Intravenous Valproate Loading in Acutely Manic and 
Depressed Bipolar I Patients. Journal of Clinical 
Psychopharmacology 1999; 19:303-309 



•  ADASUVE	  –	  PHARMAKOKINETIK	  

ADASUVE	  –	  PHARMAKOKINETIK	  Loxapin orale Anwendung: 25 mg, Einzeldosis  Cmax 20 ng/ml /2 h 
 
Loxapin IM Anwendung :     20 mg Einzeldosis, Cmax 17.8 ng/ml / 1h 
 
Inhaliertes Loxapin:             10 mg Einzeldosis Cmax  135 ng/ml / 2 min  

Spyker et al. Pharnacokinetics of Loxapine Following Inhalation of a Thermally Generated Aerosol in Healthy Vollunteers, J. Clin. Phamacol. 2010; 50;169-178  

ADASUVE 
Pharmakokinetik 



2 4 6 8 10 

–  Median	  Tmax	  =	  2	  min	  
–  Mean	  T1/2	  =	  7.1	  ±	  1.5	  hr	  

ADASUVE 
Pharmakokinetik 



 
 

 

 

	  

	  	  	  	  	  	  	  









Besonderheiten	  des	  agi(erten	  Suchtpa(enten	  
	  
• Differenzierung	  Aku3ntoxika3on	  vs.	  Entzugssymptoma3k	  

• Berücksich3gung	  der	  „Komorbiditäten“	  
•  Ross	  HE,	  Glaser	  FB,	  Germanson	  T.	  The	  prevalence	  of	  psychiatric	  disorders	  in	  pa3ents	  with	  

alcohol	  and	  other	  drug	  problems.	  Arch	  Gen	  Psychiatry.	  1988;45(11):1023–31.	  	  
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treatment	  pa3ents:	  rate	  and	  risk	  factors.	  J	  Affect	  Disord.	  2007;99(1-‐3):213–20.	  	  

• Primat	  der	  Therapie	  der	  Suchterkrankung	  

• S3gma	  der	  Subs3tu3onstherapie	  
•  Maremmani	  I,	  Zolesi	  O,	  Agueci	  T,	  Castrogiovanni	  P.	  Methadone	  doses	  and	  

psychopathological	  symptoms	  during	  methadone	  maintenance.	  J	  Psychoac3ve	  Drugs.	  
1993;25(3):253–6.	  

•  Maremmani	  I,	  Canoniero	  S,	  Pacini	  M.	  Methadone	  dose	  and	  reten3on	  in	  treatment	  of	  heroin	  
addicts	  with	  Bipolar	  I	  Disorder	  comorbidity.	  Preliminary	  Results.	  Heroin	  Addic3on	  and	  
Related	  Clinical	  Problems.	  2000;2(1):39–46	  
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