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“So long and thank you for all the serotonin”

so lautet - in Anspielung auf Douglas Adams’ legendare Science-Fiction-Komaddie Hitchhiker’s Guide to
the Galaxy - der Schlusssatz eines lesenswerten, provokanten Editorials des britischen Psychiaters
und kritischen Psychopharmakologen David Healy zum Thema Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-
Hemmer (SSRI; 1). Der Autor hat sich in der Vergangenheit wiederholt kritisch zur Geschichte der
Pharmakologie (2) und Themen wie Ghostwriting (vgl. 3) und Publikationsbias (vgl. 4) geduRert. In
seinem Editorial stellt er das Konzept des extrazelluldren Serotoninmangels als alleinige Ursache von
Depressionen in Frage. Dieser “Serotonin-Mythos” sei in den 1980er Jahren von Arzten, Patienten,
Pharmaindustrie und Komplementdarmedizin dankbar angenommen worden, da er eine
mechanistische und scheinbar einfache Erkldarung fiir die Entstehung von Depression liefere.
Urspriinglich - in den 1960er Jahren - seien die SSRI erfolglos auf der Suche nach einer Indikation
(arterielle Hypertonie, Adipositas) gewesen, bevor sie als die “besseren” Antidepressiva und
Anxiolytika im Vergleich zu den alteren trizyklischen Antidepressiva und Benzodiazepinen vermarktet
worden seien. Diese und andere Arzneimittel, denen kein so populédres Wirkprinzip zugrunde lag, die
aber kostengiinstiger und fiir viele Storungen auch wirksamer seien, seien dadurch “marginalisiert”
worden. Serotonin spiele - so wie andere Neurotransmitter (Noradrenalin, Dopamin, Glutamat) und
Kortisol auch - eine Rolle bei vielen psychischen Storungen; SSRI hatten aber keine nachgewiesene
Wirkung bei “Depressionen mit stark erhohtem Suizidrisiko” und bei Patienten mit Impulskontroll-
Storungen. Zum Schluss stellt der Autor wichtige Grundsatzfragen: Werden durch eine plausible (aber
mythische) Darstellung eines biologischen Wirkprinzips und einer Behandlung negative Studiendaten
beiseite geschoben? Und umgekehrt: Machen es klinische Studiendaten, die als Nachweis einer
Wirksamkeit vermarktet werden, leichter, eine mythische Darstellung biologischer Vorgange zu
akzeptieren? Im Gegensatz zu technischen Produkten wiirden viele Arzneimittel nicht von Jahr zu
Jahr besser und sie kdnnten auch dann zu Blockbustern werden, wenn sie weniger wirksam und

weniger sicher seien als ihre Vorganger.

Wir haben uns in den vergangenen Jahren in mehreren Hauptartikeln mit der Pharmakotherapie von
Depressionen bzw. Angststorungen befasst (5-7): 2010 wurden SSRI aufgrund von Metaanalysen und
Berichten des Instituts fiir Qualitdit und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) in
Ubereinstimmung mit deutschen und britischen Leitlinien als Mittel erster Wahl bei mittelschweren
und schweren Depressionen empfohlen (5). Dies gilt auch fiir die Gruppe der chronischen
Angststorungen - falls eine langerfristige medikamentdse Behandlung erforderlich ist (6). Gleichzeitig
wiesen wir auf den hohen Stellenwert flankierender Mali nahmen wie Psycho- und Verhaltenstherapie
sowie Hilfe zur Selbsthilfe in der Behandlung von Depressionen und ganz besonders von
Angststorungen hin. Vor allem bei alteren Patienten empfahlen wir Zuriickhaltung mit Antidepressiva,
da sie mit deutlich erhdhter Letalitat und Morbiditat assoziiert sind und zwar SSRI zum Teil noch

starker als Trizyklische Antidepressiva, wie eine grofe britische Beobachtungsstudie ergab (6).

Diese Publikation ist urheberrechtlich geschiitzt. Vervielfaltigung sowie Einspeicherung und Verarbeitung in elektronischen Systemen ist nur mit
Genehmigung der Herausgeber des ARZNEIMITTELBRIEFS gestattet.

— Seite 1von 2 —



Unsere Position hat sich nicht geandert. Wir glauben, dass Antidepressiva zu haufig und sehr oft zu
lange verschrieben werden. Randomisierte kontrollierte Absetzstudien (“withdrawal studies”) sind
dringend erforderlich. Dass “mythische” Erklarungsmodelle oft die Evidenz verdrangen, kann man in
vielen Bereichen der Pharmakotherapie beobachten, seien es verschreibungspflichtige Wirkstoffe
oder nicht (siehe z.B. Frequenzsenkung mit Ivabradin; 8). Das mahnende, wenn auch provokante
Statement des britischen Kollegen halten wir fiir bedenkenswert - kritische Stimmen aus der

Psychiatrie wiinscht man sich haufiger.

Fazit: Antidepressiva werden, insbesondere bei é&lteren Patienten, zu groRziigig verschrieben.
Indikation, Wahl des Wirkstoffs und Dauer der Therapie sollten wesentlich differenzierter erfolgen als
dies in der Regel der Fall ist. Auch aus der Psychiatrie kommen zu diesem Thema erfreulicherweise

kritische Stimmen.
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