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Vorwort

Das Kompendium der Psychiatrischen Pharmakotherapie liegt jetzt in der
5. Auflage vor. Mit dieser Auflage gilt es ein Jubildum zu feiern: 30 Jahre
Psychiatrische Pharmakotherapie von Benkert/Hippius bei Springer.

Das Kompendium ist in der Nachfolge der seit 1974 in sechs Aufla-
gen erschienenen Psychiatrischen Pharmakotherapie entwickelt worden.
Danach wuchsen aber die Erkenntnisse in der Grundlagenforschung so
schnell, dass sie zusammen mit dem klinischen Fortschritt nicht mehr
in einem praktikablen Leitfaden integriert werden konnten. So erschien
1996 die erste Auflage des Kompendiums. Im Handbuch der Psychophar-
makotherapie, das 2005 erscheinen soll, werden wieder Grundlagenfor-
schung und Klinik vereint; die Herausgeber sind F. Holsboer, G. Griinder
und O. Benkert.

Die grofie Akzeptanz des Kompendiums bestitigt uns, dass das hier
angewandte Konzept seine eigene Berechtigung hat, ndmlich das klinisch
psychopharmakologische Wissen in einem sehr kompakten, zuverldssigen
und aktuellen Leitfaden zusammen zu fassen. Die Aktualitdt wird jetzt
durch das regelmiflige Erscheinen in einem Zwei-Jahres-Rhythmus unter-
mauert. Weitere Charakteristika des Kompendiums sind die Bewertungen
von Psychopharmaka und die Empfehlungen von Therapiestrategien; sie
erlauben eine schnelle Orientierung.

Es ist unser Ziel, das gesicherte Wissen ausgewogen in das Kompendi-
um einzubringen. Neue Ergebnisse werden gesichtet, kritisch hinterfragt
und sorgfiltig aufgearbeitet. Daraus ergibt sich oft eine Wertung maogli-
cher Therapiestrategien, z. B. die Empfehlung, sich fiir SSRI als Mittel der
ersten Wahl bei Zwangsstorungen zu entscheiden. Wir scheuen uns auch
nicht, mégliche risikoreiche Nebenwirkungen immer wieder zu betonen
(etwa den erhohten Prolaktinspiegel oder die Gewichtszunahme bei ei-
nigen atypischen Antipsychotika). Wir begriinden und verteidigen Posi-
tionen, die wir fiir wichtig erachten, etwa den vorsichtigen Umgang mit
Antidepressiva bei der bipolaren Depression. Durchaus wollen wir auch
Trends in der Psychiatrischen Pharmakotherapie setzen. Es war uns schon
frith ein Anliegen, die Verordnung von Medikamenten fiir Indikationen,
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die bisher als Randgebiete unseres Fachgebietes galten, zu betonen, etwa
die Medikamente bei sexuellen Funktionsstérungen.

Mit unserem Bewertungsvorgehen stehen wir einerseits zum Prinzip
der evidenzbasierten Medizin (EBM), lassen uns aber andererseits nicht
in ein steifes, noch lingst nicht abgesichertes Kriteriengeriist zwéngen.
Auch grofle Metaanalysen sind vielen Einflussfaktoren ausgesetzt, die ihre
Interpretation erschweren. Das gilt auch fiir die Flut von konkurrierenden
Leitfiden und Algorithmen, die von nationalen und internationalen Gre-
mien herausgegeben werden; ihnen ist oft ein einheitlicher und nutzbarer
Therapieplan nicht zu entnehmen. In die Beurteilung der klinisch-thera-
peutischen Wirkung (»effectiveness«) gehen so viele Variablen ein, dass
diese in »Efficacy-Studien« nicht regelmifig kontrolliert werden kénnen.
So geben uns zwar diese Studien eine breite Basis, von der aus wir unse-
re Bewertungen vornehmen kénnen; letztlich werden unsere Empfehlun-
gen aber durch die klinische Erfahrung, durch die Beurteilung der den
Studien zugrunde liegenden Methodik und die strikte Nutzen-Risiko-Ab-
wagung gepragt.

In den letzten Jahren hat auch die 6ffentliche Diskussion um die »Off-
label«-Anwendung von Psychopharmaka zugenommen. Der Leser des
Kompendiums kennt unser Bemiihen, auf wissenschaftlich und klinisch
bedeutsame Erkenntnisse bei der Indikation von Psychopharmaka, auch
ohne BfArM- Zulassung, frithzeitig hinzuweisen. Ein zulassungsiiber-
schreitender Einsatz von Psychopharmaka ist heute auf Grund eines Ur-
teils des Bundessozialgerichts vom Mirz 2002 noch sorgfiltiger abzuwi-
gen. Da auf der einen Seite Konsens dariiber besteht, dass dem Versicher-
ten eine wirksame Therapie nicht vorenthalten werden darf, miissen auf
der anderen Seite Kriterien fiir die Kosteniibernahme erfiillt sein: es darf
keine andere Therapie verfiigbar sein, es miissen zur Wirksamkeit und
Zuverldssigkeit des Priparates ausreichend Daten publiziert sein, die fiir
eine baldige Zulassung sprechen und der voraussichtliche Nutzen muf in
Fachkreisen akzeptiert sein. Am einfachsten werden diese Kriterien er-
fillt, wenn eine erweiterte Zulassung bereits beantragt ist. Durch eine
neue Kennzeichnung des Zulassungsstatus im Préparateteil des Kompen-
diums (s. Leseanweisung S. XXV) kann der Leser die Indikationen genau
zuordnen. Auf eine noch fehlende Zulassung bei wichtigen Indikationen
und auf neue Indikationen, die durch erste Studienergebnisse angedeutet
oder schon begriindet sind, wird jeweils hingewiesen.

Bei einer Jubildumsausgabe ist eine Riickschau erlaubt. Dem jungen
Leser mochte ich die psychopharmakotherapeutische Landschaft An-
fang der 70er-Jahre aufzeigen. Wir waren begeistert von den Moglichkei-
ten der Biologischen Psychiatrie. Norbert Matusseks Optimismus farbte
auf uns ab. Sein Ziel war es, der klinischen Psychiatrie Impulse aus der
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Grundlagenforschung heraus zu geben, die er im Max-Planck-Institut fiir
Psychiatrie in Miinchen gestaltete. Die damals neue Noradrenalin- und
Serotonin-Hypothese der Depression war ein fruchtbarer Boden fiir die-
se Forschungsrichtung. Sehr friih sah auch Hanns Hippius in dieser For-
schungsrichtung eine grofie Chance fiir die Psychiatrie und versammelte
alle Gleichgesinnten in der Psychiatrischen Klinik der Universitit Miin-
chen. Er gab uns einen wertvollen Freiraum fiir die klinische Forschung
und die Grundlagenforschung.

Die Erfolge, die mit Psychopharmaka damals erreicht werden konn-
ten, waren fiir uns sehr stimulierend. Die Sozialtherapie baute auf ihnen
auf und die damals dominierende Psychoanalyse verlor um so mehr an
Boden, als das Wissen um die Zusammenhinge zwischen Gehirnfunkti-
onsstérungen und psychischen Stérungen evident wurde. Um die Aussa-
ge, dass die Depression eine Gehirnfunktionsstorung sei, musste damals
noch gekdmpft werden.

Ich selbst wollte diesen Ansatz erweitern und war auf Grund meiner
ersten Tierversuche und klinischen Untersuchungen mit Aminen zum se-
xuellen Verhalten davon iiberzeugt, dass auch bei sexuellen Dysfunktio-
nen eine Ursache im gestdrten zentralnervosen Stoffwechsel zu finden wi-
re. Mir lag daran, die psychodynamischen Hypothesen zu ergénzen. Nach-
dem die ersten pharmakotherapeutischen Untersuchungen mit Aminpra-
kursorn erfolgreich abgeschlossen werden konnten, riickten aber immer
mehr die urologischen Therapien, insbesondere dann die Zufalllsentde-
ckung mit den PDE-5-Hemmern, in den Vordergrund, so dass ich die For-
schungen zur zentralen Regulation der sexuellen Dysfunktion zuriickge-
stellte. Ich hoffe aber, dass diese spéter wieder aufgenommen werden kén-
nen.

Im klinischen Alltag vor 30 Jahren gab es ebensowenig eine operationa-
lisierte Diagnostik wie die Begriffe Panikstérung, Bipolare Storung oder
Negativsymptomatik. Wir kannten aber auch keine Systematik in der Be-
handlung psychischer Stérungen mit Psychopharmaka. Es gab damals nur
dltere Handbiicher, die sich vorwiegend mit der Entdeckung der ersten
Psychopharmaka der fiinfziger und sechziger Jahre auseinander setzten;
auch die groflen englischsprachigen Biicher zur Pharmakotherapie waren
noch nicht geschrieben. Aus dem Wunsch heraus das aktuelle Wissen aus
Klinik und Grundlagenforschung zusammenzutragen, zu strukturieren
und fiir die praktische Anwendung auf zu arbeiten, entstand die erste Auf-
lage der Psychiatrischen Pharmakotherapie. Das Wissen in der Grundla-
genforschung ist in den 30 Jahren enorm gewachsen; es ist aber auffillig,
dass der Fortschritt bei der Entwicklung wirklich neuer Therapiestrategi-
en dann nicht mehr mithalten konnte. Dennoch ist etwa die Ablosung der
trizyklischen Antidepressiva durch SSRI und andere neue Antidepressiva
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wegen der geringeren Nebenwirkungen im klinischen Alltag wertvoll; dies
trifft ebenso fiir die Ablosung der konventionellen durch die atypischen
Antipsychotika zu. Bipolare Stérungen behandeln wir heute durch den ge-
zielten Einsatz von Stimmungsstabilisierern besser als friiher. Angst- und
Zwangserkrankungen sprechen auf SSRI gut an und ergénzen sich mit der
Verhaltenstherapie; das wussten wir damals noch nicht.

Es ist aber auffillig, dass es in unserem Fach in den 30 Jahren zu kei-
nem Therapiesprung gekommen ist, so wie wir ihn gerade mit den PDE-
5-Hemmern bei den sexuellen Funktionsstérungen oder mit den Statinen
bei den Herz-Kreislauf-Erkrankungen oder mit den Protonenpumpen-
hemmern in der Gastroenterologie erleben.

Die erste klinische Studie zur Beeinflussung der HPA-Achse bei depres-
siven Patienten mit dem »Corticotropin-Releasing«-Hormon haben wir
schon 1982 in Mainz durchgefiihrt, aber immer ist noch nicht absehbar,
ob aus dieser Entwicklung die erhoffte Gruppe neuer Antidepressiva mit
einem wirklich entscheidenden Fortschritt fiir den Patienten entsteht. Da-
bei ist unverkennbar, dass wir in der Zwischenzeit ganz Wesentliches {iber
die Bedeutung der HPA-Achse in der Psychiatrie gelernt haben. Auch die
schnell wachsenden Kenntnisse iiber molekularbiologische Zusammen-
hinge ermutigte uns schon in der vorherigen Auflage, eine individuelle
Pharmakotherapie in absehbarer Zeit zu erhoffen.

Aber zunichst wird der Hiatus zwischen Grundlageforschung und
Klinik eher grofier. Liegt es an der Komplexitit der Gehirnfunktionssto-
rung bei psychisch Kranken im Vergleich zu Krankheiten der Inneren
Medizin? Liegt es an der schwierigen klinischen Evaluationsméglichkeit
von Psychopharmaka? Der Wirkunterschied zwischen Antidepressiva
und Placebo liegt in klinischen Studien tatsdchlich nur bei ca. 15%. Oder
ist der Hiatus auf die verkrustete Gesetzgebung bei der Durchfiihrung
von klinischen Studien zuriickzufiihren? Spontane klinische Entdeckun-
gen konnen ja gar nicht mehr evaluiert werden. Der junge Forscher wird
heute vielmehr durch die moderne Technologie verfiihrt, ein einmal als
richtig erkanntes Wirkprinzip einer Substanz konsequent zu verfolgen
und auch das nur in abgestimmter Teamarbeit. Die Moglichkeit ist sehr
grof3, dass er bei der systematischen Suche am Computer nach noch spe-
zifischeren Psychopharmaka, die etwa an den Dopamin- und Serotonin-
rezeptoren binden, erfolgreich ist. Die Grundlagenforschung wird berei-
chert; aber eine neue Wirkidee wird nicht geboren. Hat der kreative For-
scher noch genug Freiraum, dem Zufall die ersehnte Chance zu geben?

30 Jahre Psychiatrische Pharmakotherapie bedeutet zundchst den Dank
an unsere treuen Leser. Besonders freuen wir uns, dass wir eine wachsen-
de Zahl neuer Leser gewinnen konnen. Es ist jetzt schon die dritte Psychi-
atergeneration, die an unserem Beitrag zur Diskussion unseres Fachgebie-
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tes teilnimmt. Das ist fiir ein medizinisches Fachbuch etwas Besonderes.
Gelingen konnte das nur, weil das Kompendium geprigt ist durch das Wis-
sen und die sorgfiltige Bewertung neuer wissenschaftlicher Befunde al-
ler Koautoren; ohne ihre Arbeit hitte auch diese Neuauflage nicht entste-
hen konnen. Meine Dankbarkeit fiir ihr Vertrauen und ihre Mitarbeit ist
grof3. Es gilt nicht nur ihnen mein Dank, sondern auch der fritheren Mit-
arbeit von I. Vernaleken an der 4. Auflage und besonders von H. Wetzel in
den Jahren von 1986-2000. Die gemeinsame Arbeit mit H. Wetzel ist dau-
erhaft in die Psychiatrische Pharmakotherapie eingegangen. Und nicht zu-
letzt: Ich habe gerne 30 Jahre lang mit dem Springer-Verlag zusammen-
gearbeitet.

Mainz, im Herbst 2004 Otto Benkert
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