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Den Beitrag ,Psychopharma-
kotherapie im Notarztdienst”
finden Sie in Ausgabe 6/2013
von Notfall + Rettungsmedizin.

Zu den haufigsten psychiatrischen
Storungen im Rahmen von Notarzt-
einsatzen gehoren Alkohol-
intoxikationen

Notfalle aufgrund psychischer
Erkrankungen nehmen tenden-
ziell zu

Mit Hilfe der notérztlichen diffe-
renzierten Psychopharmakothera-
pie sollen Transport, Diagnostik und
Therapie des Patienten ermoglicht
werden
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Lernziele

Nach Lektiire dieses Beitrags wissen Sie,

== Welches die entscheidenden Kriterien bei der Auswahl der fiir den Notfalleinsatz sinn-
vollen Psychopharmaka sind,

== Welche Substanzen hierfiir prinzipiell in Frage kommen,

= fiir welche Indikationen die einzelnen Substanzen zugelassen sind,

== wann der Einsatz einzelner Substanzen bzw. Kombinationen derselben im Rahmen
eines Notfalleinsatzes Erfolg versprechend ist und welche Kontraindikationen zu
beachten sind,

= wie maglichen Uberdosierungen oder Wechselwirkungen begegnet werden kann.

Hintergrund

Bei ihren Einsatzen werden Notérzte oft mit psychiatrischen Krankheitsbildern konfrontiert. Zu den
haufigsten psychiatrischen Stérungen gehéren Alkoholintoxikationen (z. B. im Rahmen von ,,binge-
drinking“ und ,,slimming“), die fiir etwa 1/3 der psychiatrischen Storungen im Notarztdienst ver-
antwortlich sind. Erregungszustande und Suizidversuche liegen bei etwa 1/4 der psychiatrischen
Stérungen vor [1, 2]. Untersuchungen in verschiedenen deutschen Stadten und Regionen von 1995-
2003 zeigten eine Tendenz zur Zunahme dieser Art von Notféllen [1, 2, 3]. Dieser Anstieg psychi-
scher Erkrankungen ldsst sich teilweise durch gesellschaftliche Veranderungen, wie das Fehlen fa-
milidrer Strukturen (Singlehaushalte), zunehmende Leistungserwartung und steigende Arbeitslosig-
keit, erkldren. Entsprechend finden sich in Bezirken mit einem hohen Anteil an Sozialhilfeempfin-
gern eine grofere Einsatzdichte und ein hoherer Anteil an psychiatrischen bzw. psychosozialen Ein-
sdtzen im Vergleich zu normal oder gut situierten Stadtteilen [3, 4, 5]. Aber auch Verdnderungen in
den drztlichen und besonders psychiatrischen Versorgungsstrukturen (z. B. Riickgang der stationa-
ren Verweildauer in der Psychiatrie, vielerorts verminderte Moglichkeit zur Wahrnehmung ambu-
lanter Notfallkontakte) tragen dazu bei.

Diese Einsatzrealitit erfordert von Notdrzten, die hdufig keine Psychiater sind, eine Auseinander-
setzung mit diesen Krankheitsbildern und einer differenzierten Psychopharmakotherapie. Ziel der-
selben ist eine ,,rapid tranquilisation’, eine medikamentése Krisenintervention, die Transport, Diag-
nostik und Therapie ermdglichen soll [6]. Diese ist keineswegs als unkritische Sedierung zu verste-
hen, denn der Patient soll bei der Aufnahme in der Klinik explorierbar sein, um Diagnostik und The-
rapie zeitnah durchfiithren zu konnen.

Fiir eine Psychopharmakotherapie stehen im Rettungsdienst kapazititsbedingt nur wenige Medi-
kamente zur Verfliigung. Rortgen et al. [7] ermittelten in ihrer Untersuchung zu vorgehaltenen Me-
dikamenten auf notarztbesetzten Rettungsmitteln in Deutschland die in @ Tab. 1 aufgefiihrten Psy-
chopharmaka. Interessant ist hierbei, dass Droperidol, das in 5,3% der notarztbesetzten Rettungs-
mitteln mitgefithrt wird, lediglich als Antiemetikum im Rahmen postoperativer Ubelkeit zugelassen

Psychotropic agents in emergency medicine

Abstract

The aim of this two-part CME article <Emphasis Type="Ttalic">Psychotropic agents and psychophar-
macotherapy in emergency medicine</Emphasis> is to give an overview of drugs and their indica-
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these drugs provide the required efficacy, universality and safety profile in emergency medicine, in
comparison to, for example, haloperidol, is presented in the following article.
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Tab.1 Aufnotarztbesetzten Rettungsmitteln in Deutschland vorgehaltene psychotrope Substanzen.

(Nach [7])
Psychopharmakon Darreichungsform Haufigkeit der Vorhaltung (%)
Midazolam Injektionslésung 96,8
Diazepam Injektionslosung 84,2
Haloperidol Injektionslosung 758
Promethazin Injektionslosung 38,9
Diazepam Tablette 31,6
Lorazepam Tablette 17,9
Injektionslosung 13,7
Droperidol Injektionslosung 53
Levomepromazin Injektionslésung 3,2
Chloralhydrat Tablette 2,1

ist, obwohl es bei akuten Unruhe-, Spannungs- und Erregungszustdnden gut wirksam ist [8]. Chlo-
ralhydrat (in 2,1% der notarztbesetzten Rettungsmittel vorhanden) ist ausschliefSlich zur Kurzzeit-
behandlung von Schlafstérungen zugelassen.

Eine wissenschaftlich fundierte und evidenzbasierte medikamentose Therapie im psychiatrischen
Notfall ist durch das weitgehende Fehlen kontrollierter klinischer Studien eingeschrankt. Die Durch-
fuhrbarkeit solcher Studien ist erschwert, insbesondere durch die gerade im psychiatrischen Notfall
héufig fehlende oder eingeschrankte Einwilligungsfihigkeit sowie die individuelle Variabilitit und
Heterogenitit der Zielsymptomatik. Gleichwohl lassen sich aus der Literatur und deren Bewertung
sowie der bisherigen klinischen Erfahrung Empfehlungen ableiten. In unserem zweiteiligen Artikel
mdchte wir eine Ubersicht iiber die fiir den Rettungsdienst sinnvollen Psychopharmaka bieten und
differenzierte Therapiestrategien aufzeigen.

Psychopharmaka
Medikamentenauswahl

Das optimale Pharmakon, nicht nur fiir die Notfallpsychiatrie, hat
== eine grofle therapeutische Breite,

== keinen Einfluss auf die Atmung und das Herz-Kreislauf-System,
== cine kurze Halbwertszeit,

== keine Wechselwirkungen mit anderen Pharmaka und

== einen schnellen Wirkungseintritt mit hoher Wirksamkeit.

Da diese Medikamente sehr selten sind, gilt es bei der Auswahl von Psychopharmaka fiir den psychi-
atrischen Notfall folgende 3 Aspekte zu beriicksichtigen [9]: Wirkung, Wirklatenz und Sicherheit.

In der Notfallmedizin ist ein schneller Wirkungseintritt des Pharmakons erwiinscht. Zudem muss
die Medikamentenapplikation in gewissen Situationen ohne Einverstdndnis des Patienten erfolgen.
Deshalb sind priklinisch parenterale Applikationswege von Vorteil. Eine Ubersicht iiber die fiir die
Notfallpsychiatrie prinzipiell geeigneten Pharmaka gibt @ Tab. 2. Die fett gedruckten Medikamente
sind als i.v. oder i.m. (intramuskuldr) Zubereitung auf dem Markt und wéren somit prinzipiell fiir
die Notfallmedizin geeignet.

Zur Psychopharmakotherapie stehen im Notfall priklinisch lediglich Antipsychotika und Benzo-
diazepine zur Verfiigung. Im Folgenden sollen diese 2 Substanzklassen sowie einzelne Priparate, die
eine parenterale Applikation zulassen, besprochen werden.

Antipsychotika

Sie reduzieren

= Denk- und Wahrnehmungsstérungen,
= Angst,

== Anspannung sowie

== Agitation.

Aus der Literatur und der bisheri-
gen klinischen Erfahrung lassen sich
Empfehlungen zur medikamento-
sen Therapie im psychiatrischen
Notfall ableiten

Bei der Auswahl von Psychophar-
maka fiir den psychiatrischen Not-
fall sind Wirkung, Wirklatenz und
Sicherheit entscheidende Aspekte
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Antipsychotika bewirken einen Zu-
stand gewisser Gleichgiiltigkeit der
Umwelt gegeniiber, Intellekt und
Bewusstsein bleiben im Wesentli-
chen unbeeinflusst

Die Halbwertszeit der Antipsycho-
tika liegt zwischen 7 und 36 h

Die bedrohlich wirkende Neben-
wirkung der extrapyramidalmotori-
schen Storungen limitiert sich nach
Absetzen der Bezodiazepine regel-
haft selbst
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Tab.2 Applikationsformen von Psychopharmaka fiir psychiatrische Notfallsituationen

Psychophar-  Psychopharmakon iv. i.m. Schmelz-  Lo- Orale
makagruppe Perinfusionem  Akut tablette  sung Festform
Antipsycho-  Haloperidol + + - + +
tika Zuclopenthixolazetat — +(3Tage) - - -
Aripiprazol - + + + +
Olanzapin - + + - +
Ziprasidon - + - - +
Risperidon = = + + +
Amisulprid - - - + +
Sedativa Melperon - - - + +
Pipamperon — — — + -+
Promethazin + + - + +
Levomepromazin 4 + = + +
Chlorprothixen (+)? (+)? - + +
Anxiolytika Lorazepam + + + - +
Diazepam + + - + +
fett parenteral verfligbare Psychopharmaka 2Als Injektionsldsung nicht mehr auf dem Markt

Die Patienten gelangen in einen Zustand gewisser Gleichgiiltigkeit ihrer Umwelt gegeniiber. Intellekt
und Bewusstsein bleiben von der Wirkung im Wesentlichen unbeeinflusst.
Antipsychotika lassen sich einteilen nach
== chemischer Struktur (z. B. Butyrophenone),
== antipsychotischer Potenz oder
= Wirktyp.

Hochpotente Antipsychotika wirken in niedriger bis mittlerer Dosierung antipsychotisch, ohne zu
sedieren, wihrend niederpotente in niedriger bis mittlerer Dosierung eher sedierend und weniger
antipsychotisch wirken. Gemeinsam ist ihnen ein Antagonismus am D,-Rezeptor. Die Affinitit zu
diesem korreliert mit der antipsychotischen bzw. dimpfenden Eigenschaft. Die neueren atypischen
Antipsychotika weisen iiberwiegend zusitzlich eine antagonistische Aktivitdt am 5-HT,-Rezeptor
(5-HT: 5-Hyroxytryptamin) auf.

Die Halbwertszeit der Antipsychotika liegt zwischen 7 und 36 h. Auch bei i.m. Verabreichung ist
bei normaler Kreislauffunktion mit einem schnellen Eintritt der Wirkung zu rechnen. Prinzipiell soll
- die Kooperation des Patienten vorausgesetzt — die Medikation oral verabreicht werden [10]. Aber
angesichts limitierter Kapazitit in den Rettungsmitteln und einer vielfiltigeren Einsatzmoglichkeit
von parenteral verabreichbaren Substanzen werden Letztere bei der Bestiickung von Notarzteinsatz-
fahrzeugen und Rettungstransportwigen vermutlich bevorzugt werden.

Altere (typische) Antipsychotika

Haloperidol. Das zu den Butyrophenonen zihlende Antipsychotikum ist der bekannteste Vertre-
ter dieser Substanzklasse. Fiir Haloperidol liegt die grofite Evidenz in der Akutmedizin vor, und es ist
das meistgenutzte konventionelle (typische) Antipsychotikum fiir die Behandlung von Wahn, Hal-
luzinationen und akuten psychomotorischen Erregungszustinden [11, 12]. Es kann u. a. bei psycho-
motorischer Erregung, Alkoholentzugsdelir, akuten Alkoholpsychosen, Kokain- und Amphetamin-
intoxikationen erfolgreich angewendet werden [11, 13, 14].

Es kann p.o. (peroral), i.m. und i.v. verabreicht werden. Bei i.v. Applikation ist die Ableitung eines
EKG (Elektrokardiogramm) obligat. Der Hersteller des Originalpréaparats empfiehlt jedoch keine i.v.
Applikation mehr und nahm diese Applikationsform aus der Fachinformation heraus. Nach i.m. Ap-
plikation tritt die antipsychotische Wirkung bereits nach wenigen Minuten ein. Bei Bedarf kann ge-
fahrlos bis zur gewiinschten Wirksamkeit aufdosiert werden.

Méogliche Nebenwirkungen - auch nach Einmalgabe - sind extrapyramidalmotorische Stérun-
gen (EPS), wie Frithdyskinesien oder -dystonien, die bei etwa 20% der Patienten innerhalb der ers-
ten 48 h beobachtet werden (dosis- und altersabhingig). Diese eindrucksvollen und bedrohlich wir-
kenden Nebenwirkungen limitieren sich nach Absetzen regelhaft selbst, lassen sich aber auch erfolg-



reich mit Biperiden oder im Falle von Dystonien mit Benzodiazepinen behandeln. Hypotonie und
Orthostase sind weitere mogliche unerwiinschte Wirkungen. Besondere Vorsicht ist bei Patienten
mit Long-QT-Syndrom geboten, da es speziell bei i.v. Gabe zu Herzrhythmusstérungen wie Torsade
de pointes kommen kann. Prinzipiell besteht die Gefahr eines malignen neuroleptischen Syndroms
oder einer Agranulozytose, die aber in der Akutsituation zu vernachléssigen sind. Bei Patienten mit
M. Parkinson oder bekanntem malignem neuroleptischem Syndrom ist Haloperidol kontraindiziert.
Insgesamt ist es aber als sicheres Medikament in der Notfallmedizin anzusehen [15].

Zuclopenthixolacetat. Diese Substanz ist zur Initialbehandlung akuter Psychosen zugelassen.

Die i.m. Darreichungsform ist eine 6lige Losung, deren Wirkeintritt etwas verzogert ist. Ferner
bietet Zuclopenthixol den Nachteil, dass es bei akuten Alkohol-, Schlafmittel-, Schmerzmittel- und
Psychopharmakaintoxikationen kontraindiziert ist. Dies schrankt die Anwendung im Notarztdienst
stark ein, da nicht selten Fremdanamnesen beziiglich akuter Psychosen nicht erhoben werden kon-
nen und somit eine Intoxikation nicht ausgeschlossen werden kann. Bei einem dhnlichen Nebenwir-
kungsprofil und deutlich weiterem Behandlungsspektrum ist Haloperidol dem Zuclopenthixol im
Notarztdienst vorzuziehen.

Loxapin. Es wurde 1975 zur Therapie der Schizophrenie in den USA und in den folgenden Jahren
auch in vielen europiischen Landern (z. B. Frankreich) zugelassen. Neben einer Blockade von D,-Re-
zeptoren scheint Loxapin, wie viele neuere Antipsychotika, auch an 5-HT,-Rezeptoren zu wirken.
Es steht in einer oral und in einer per i.m. Injektion zu verabreichenden Form zur Verfiigung und
wird in Zukunft als Inhalat mit Applikator vertrieben werden. Diese rasch wirkende (2 min bis zum
Plasmaspitzenspiegel) nichtinvasive Applikationsform kénnte im Rahmen von Unruhe- und Span-
nungs- sowie Erregungszustinden zum Einsatz kommen. In 3 randomisierten, kontrollierten Stu-
dien wurden sehr gute Effekte fiir 5 und 10 mg inhaliertes Loxapin in diesen Indikationen im Rah-
men einer Bipolar-I-Stérung oder Schizophrenie beschrieben [16, 17, 18]. Als haufigste Nebenwir-
kungen wurden Schwindel, Sedierung und Geschmacksstérungen berichtet. Die Anwendung konn-
te bei pulmonalen Vorerkrankungen [z. B. COPD (,,chronic obstructive pulmonary disease“)] einge-
schrénkt sein. Die Zulassung fiir die Indikation Agitation wurde in den USA im Dezember 2012, fiir
die Indikationen Unruhe- und Spannungszustinde durch die European Medicines Agency (EMA)
im Februar 2013 erteilt.

Neue (atypische) Antipsychotika

Aripiprazol. Dieses atypische Antipsychotikum wird zur Behandlung von Agitiertheit und Verhal-
tensstorungen im Rahmen der Schizophrenie und bei manischen Episoden einer bipolaren Storung
eingesetzt. Es wirkt partiell agonistisch an D,- und 5HT},-, antagonistisch an 5HT5,- und an o;-
Rezeptoren. Dies kann zur Hypotension fiihren, insbesondere bei einer Komedikation mit Anti-
hypertensiva. Beziiglich Herz-Rhythmus-Storungen, z. B. durch eine QTc-Zeit-Verlingerung, scheint
es keinen negativen Einfluss zu haben. In Kombination mit Alkohol kann eine verstérkte Sedierung
auftreten. Aripirazol kann mit dem Benzodiazepin Lorazepam kombiniert werden. Aber auch hier-
bei muss mit einer verstirkten Sedierung gerechnet werden.

Aripiprazol hat einen grof8en therapeutischen Bereich. Uberdosierungen stellen sich iiberwiegend
als quantitative Bewusstseinsveranderungen (Somnolenz bis Koma) oder EPS dar [19]. Es sind Falle
mit der Einnahme der 40-fachen Tageshochstdosis ohne Todesfolge dokumentiert [20].

Obwohl es noch wenig Evidenz zu diesem Atypikum in der Notfallmedizin gibt, konnte sein Ein-
satz im Notarztdienst sinnvoll erscheinen. Im direkten Vergleich war Aripiprazol (9,75 mg i.m.) in
einer randomisierten, plazebokontrollierten Studie bei akut agitierten Patienten mit Schizophrenie,
schizoaffektiver oder schizophreniformer Storung dem Haloperidol in der Wirksamkeit ebenbiirtig
[21]. Raja u. Azzoni [22] kamen in ihrer naturalistischen Studie, in welcher sie Aripirazol im Rah-
men von psychotischen Stérungen in Notfallsituationen untersuchten, zu dem Schluss, dieses Medi-
kament als ,first line treatment in Betracht zu ziehen.

Olanzapin. Es ist gut wirksam bei Schizophrenie (Agitation, Verhaltensstérung) und bipolarer Sto-
rung. Es wirkt sehr komplex an vielen Transmittersystemen im Gehirn (Serotoninrezeptoren: 5HT4/2¢,
5HTj3, 5HTg; Dopaminrezeptoren: D;-Ds; cholinerge Muskarinrezeptoren: M;-Ms; a;-Rezeptor; His-

Bei Patienten mit M. Parkinson oder
bekanntem malignem neurolepti-
schem Syndrom ist Haloperidol kon-
traindiziert

Zuclopenthixol ist bei akuten Al-
kohol-, Schlafmittel-, Schmerzmit-
tel- und Psychopharmakaintoxika-
tionen kontraindiziert

Inhalatives Loxapin konnte im Rah-
men von Unruhe- und Spannungs-
sowie Erregungszustanden zum Ein-
satzkommen

Aripirazol kann mit dem Benzodia-
zepin Lorazepam kombiniert wer-
den

Aripirazol konnte sich bei psycho-
tischen Stérungen in Notfallsitua-
tionen zum Medikament der ersten
Wahl entwickeln
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Die potenziell mdglichen Interak-
tionen lassen Ziprasidon als ,all-
rounder” fiir den Rettungsdienst
als nicht geeignet erscheinen

Promethazin besitzt in niedriger bis
mittlerer Dosierung v. a. sedierende
Eigenschaften und wirkt antieme-
tisch

Promethaziniiberdosierungen
werden symptomatisch therapiert

Die Kontraindikationen fiir Levome-
promazin sind vergleichbar mit den-
jenigen von Promethazin

Anxiolyse, Sedierung, Relaxierung
und Antikonvulsion sind klinische
Wirkungen der Benzodiazepine
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taminrezeptor: H;). Zu anderen Formen oder Ursachen von psychomotorischer Unruhe oder Psy-
chosen gibt es fiir Olanzapin keinen Wirksamkeitsnachweis.

Die i.m. Formulierung darf nicht zusammen mit Benzodiazepinen parenteral verabreicht wer-
den. Dies schrinkt neben einer moglichen kardiopulmonalen Depression die Anwendung im Not-
arztdienst erheblich ein.

Ziprasidon. Es wirkt iiberwiegend tiber 5HT;5- und Dopamin-D,-Rezeptoren und ist zur akuten
Therapie von Erregungszustanden bei Schizophrenie zugelassen. Die potenziell moglichen Interak-
tionen (QTc-Zeit-Verldngerung mit Herz-Rhythmus-Stoérungen) mit u. a. anderen Antipsychotika,
Antiarrhythmika sowie Antibiotika lassen Ziprasidon als ,allrounder® fiir den Rettungsdienst als
nicht geeignet erscheinen.

Niederpotente Antipsychotika

Promethazin. Dieser Wirkstoff, eigentlich primar ein H;-Antagonist, ist in Deutschland zur Be-
handlung akuter Unruhe- und Erregungszustdnde im Rahmen psychiatrischer Grunderkrankungen
zugelassen, zudem zur Sedierung im Rahmen einer akuten allergischen Reaktion vom Soforttyp. Es
kann sowohl i.m. als auch i.v. verabreicht werden. Promethazin besitzt in niedriger bis mittlerer Do-
sierung v. a. sedierende Eigenschaften und wirkt antiemetisch. In Studien wurde es oft im notfallpsy-
chiatrischen Kontext mit Haloperidol in Kombination gegeben und wirkte synergistisch (schnellerer
Wirkungseintritt, bessere Wirkung; [23]). Im Vergleich zur Kombination von Haloperidol mit Ben-
zodiazepinen und Haloperidol mit Promethazin scheint Letztgenannte eine kiirzere Wirklatenz [24]
und ein geringeres Risiko der Atemdepression [25] aufzuweisen.

Bei akuten Intoxikationen mit zentral ddmpfenden Pharmaka und Alkohol ist Promethazin kon-
traindiziert, da es die Sedierung deutlich verstirkt. Uberdosierungen bzw. Intoxikationen mit Pro-
methazin spiegeln sich in Bewusstseinsstérungen (Somnolenz bis Koma), Angstzustinden, Agita-
tion, Krampfanfall, Stérungen der Herz-Kreislauf-Funktion (Hypotension, Herz-Rhythmus-Stérung)
und/oder Ateminsuffizienz wider. Uberdosierungen werden symptomatisch therapiert. Bei Kreislauf-
insuffizienz ist Adrenalin zu vermeiden, da es zu paradoxen Blutdruckabfillen kommen kann. Diese
kann stattdessen mit Volumentherapie und Gabe von Noradrenalin behoben werden. Ein prometha-
zininduziertes Koma kénnte auf Flumazenil ansprechen, wie Plant u. Macleod [26] in einem Fall-
bericht beschrieben.

Levomepromazin. Es kann zur Therapie von Agitation und Erregung bei psychotischen Zustan-
den eingesetzt werden, ebenso bei Erregung im Rahmen der Manie. Wie Promethazin ist die Verab-
reichung sowohl i.v. als auch i.m. moglich.

Zu Levomepromazin gibt es unseres Wissens nach keine hochwertigen Studien im Zusammen-
hang mit der Notfallpsychiatrie. Vielleicht finden niederpotente Antipsychotika u. a. deswegen in den
U.S.-amerikanischen Leitlinien zur Psychopharmakotherapie der Unruhe keine Erwédhnung [10]. Die
Kontraindikationen fiir Levomepromazin sind vergleichbar mit denjenigen von Promethazin: Intoxi-
kationen mit zentral ddmpfenden Pharmaka sowie Alkohol.

Benzodiazepine

Sie binden an GABA-Rezeptoren (GABA: y-Aminobuttersdure) und verstirken die hemmende
GABA-Wirkung im Gehirn. Daraus resultieren die klinischen Wirkungen wie Anxiolyse, Sedierung,
Relaxierung und Antikonvulsion.

Thre Wirkung setzt nach der Gabe schnell und zuverldssig ein. Aber insbesondere nach i.v. Ap-
plikation kénnen sie auch kreislaufwirksam sein (z. B. Hypotension) und atemdepressiv wirken. Die
jeweilige Schwelle kann hochst unterschiedlich sein, deshalb empfiehlt sich ein vorsichtiges Aufdo-
sieren an die optimale Wirkung. Speziell Patienten mit Psychopharmaka als Dauermedikation oder
mit Medikamenten- oder Drogenabusus benétigen haufig hohere Dosen, bis sich ein Effekt einstellt.
Eine Benzodiazepiniiberdosierung oder -intoxikation ldsst sich mit dem Antagonisten Flumazenil
behandeln. In Anbetracht unterschiedlicher Halbwertszeiten von Benzodiazepinen (z. B. 20-40 h fiir
Diazepam) und dem Antagonisten Flumazenil (40-80 min) muss der Patient nach Antagonisierung
stationdr aufgenommen und addquat tiberwacht werden.



Midazolam

Wenngleich es hiufig im Notarztdienst bei psychiatrischen Notfillen eingesetzt wird, muss man in
diesem Zusammenhang von einem ,,off-label use“ sprechen. Midazolam ist lediglich zu Sedierung,
Pramedikation und Hypnoseinduktion zugelassen und nicht zur ,,rapid tranquilisation bei Unru-
hezustinden. Die Wirksamkeit dieser Substanz allein oder in Kombination mit einem Antipsycho-
tikum wurde in Studien bestdtigt [27, 28]. Im Vergleich zwischen Olanzapin, Ziprasidon, Haloperi-
dol mit Promethazin, Haloperidol und Haloperidol mit Midazolam bei Agitation in der psychiatri-
schen Notaufnahme waren die Ergebnisse anhand der erhobenen Instrumente fiir die Kombination
aus Haloperidol und Midazolam am schlechtesten [29].

Lorazepam

Es hat ein breites Indikationsspektrum:
== Anxiolyse,

== ,,rapid tranquilisation” bei Agitation,
== Sedierung,

= Krampfanfille/Status epilepticus.

Zur schnellen Beruhigung eignet sich Lorazepam als Monotherapie oder in Kombination mit Halo-
peridol sehr gut [24, 30, 31]. Es besitzt eine Eliminationshalbwertszeit von 12-16 h. Durch Metabo-
lisierung entstehen ausschlief3lich inaktive Metaboliten.

Als Darreichungsform stehen Schmelztabletten und Ampullen zur i.v./i.m. Applikation zur Ver-
figung. Die Ampullen miissen kiihl gelagert werden. Da die heutigen Rettungsmittel iiberwiegend
mit Kiihlschranken ausgestattet sind, ist der parenterale Einsatz von Lorazepam mittlerweile in den
meisten Fallen moglich.

Diazepam

Es ist die dlteste und bekannteste Substanz aus der Gruppe der Benzodiazepine. Es hat ebenfalls ein
breites Indikationsspektrum:

== Priamedikation,

== dngstlich-agitierte Erregungszustinde,

== Angstzustinde,

== psychomotorische Erregungszustinde,

= Krampfanfall und

== Alkoholentzugsdelir.

Die Halbwertszeit liegt bei 20-40 h, die der aktiven Metaboliten bei bis zu 100 h. Die 6lige Emulsion
wird bei i.m. Injektion nur langsam resorbiert und ist schmerzhaft. Die i.v. Injektion reizt die Venen
mitunter stark. Eine zu schnelle i.v. Injektion kann zu Hypotension und Apnoe fithren. Ferner kon-
nen besonders éltere Patienten auf Diazepam paradox mit Agitation und Erregung reagieren. Ange-
sichts der groflen therapeutischen Breite und deutlich kiirzeren Halbwertszeit ohne aktive Metaboli-
ten bei dhnlichem Indikationsspektrum ist Lorazepam dem Diazepam vorzuziehen.

Resiimee

Mehr Informationen {iber Besonderheiten und Dosierung der Psychopharmaka fiir psychiatrische
Notfallsituationen gibt @ Tab. 3.

Fazit fiir die Praxis

== Fiir den Notarztdienst ist Haloperidol das Antipsychotikum, fiir welches die meisten Daten und
Erfahrungen in der Notfallpsychiatrie vorliegen. Es besitzt eine hohe Wirksamkeit und Universa-
litat, weswegen es weiterhin im Notarztdienst eingesetzt werden wird - trotz eingeschrankter
kardialer Vertraglichkeit v. a. bei i.v. Gabe.

== Von den atypischen Antipsychotika scheint v. a. Aripiprazol ein geeignetes Profil zu besitzen.

Midazolam ist lediglich zu Sedie-
rung, Pramedikation und Hypnose-
induktion zugelassen, nicht zur
»rapid tranquilisation” bei Unruhe-
zustanden

Zur schnellen Beruhigung eignet
sich Lorazepam als Monotherapie
oder in Kombination mit Haloperi-
dol sehr gut

Die Halbwertszeit von Diazepam
liegt bei 20-40 h, die der aktiven
Metaboliten bei bis zu 100 h

Lorazepam ist gegeniiber Diazepam
zu bevorzugen
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Tab.3 Psychopharmaka fiir psychiatrische Notfallsituationen. (Nach [9])

standsbilder
Psychomotorische Erregung
auch schwerster Auspragung

alteren Patienten niedriger (zu-
nachst 0,5-1,5 mg)
Gegebenenfalls Wiederholung
alle 30 min

Nicht mehrals 100 mg/24 h
p.o. bzw. 60 mg/24 h parenteral
(i.m.)

Vor allem in niedrigerer Dosis und
kurzer Anwendung p.o. und i.m. relativ
gute kardiovaskulare Vertraglichkeit
Hohes EPS-Risiko v. a. in hohen Dosis-
bereichen

Auch in Kombination mit BZD oder
Promethazin

Mégliche Interaktionen mit CYP3A4-In-
hibitoren oder -Induktoren

Indikation/Zulassung Dosierung Besonderheiten Cave
Haloperidol p.o./i.m.
Psychotische und delirante Zu-  i.v./i.m./p.0.: 5-10 mg, bei Hohes Wirkpotenzial QTc-Verlangerung moglich, besonders

bei parenteraler Anwendung

In hohen Dosen nur mit Monitoriiber-
wachung (ventrikulare Tachyarrhyth-
mien im Sinne von Torsades de pointes)
Friihdyskinesien, dann Biperiden
2,5-5mgi.v.

Zuclopenthixolazetat i.m.

Initialbehandlung von akuten
Psychosen, Manien und Exa-
zerbationen chronischer Psy-
chosen

i.m.:50-150 mg
1- bis 2-malige Wiederholung
alle 2 bis 3 Tage

Kurzzeitdepot mit guter Wirkung auch
bei akuten Erregungszustdnden
EPS-Risiko

QTc-Verlangerung mdglich
Friihdyskinesien, dann Biperiden
2,5-5mgi.v.

Olanzapin p.o./i.m.

Psychotische Zustandsbilder
Psychomotorische Erregung

i.m.:initial 2,5-5 mg, maximal
20 mg, bis 3 Tage, dann Umstel-

Geringeres EPS-Risiko
Problemloser Ubergang in p.o. Erhal-

QTc-Verldangerung maglich, aber selten
Bei i.m. Behandlung schnelle Umstel-

bei Schizophrenie und Manie, lung auf p.o. Medikation tungstherapie lung auf p.o. Applikation anstreben
insbesondere bei erhéhter Nei-  p.o.:initial 10-20 mg, Wieder- Schnell I6sliche p.o. Applikationsform Keine i.v. Applikation
gung zu EPS holung alle 30 min maglich, je-  mdglich Bei i.m. Gabe keine Kombination mit
doch nicht mehrals 20 mg/24h  Mégliche Interaktionen mit CYP3A4-In-  BZD
hibitoren bzw. -Induktoren Cave: Kombination mit Alkohol
Ziprasidon i.m.

Schnelle Beherrschung von
Erregungszustanden bei Patien-
ten mit Schizophrenie fiir die
Dauer von bis zu 3 aufeinander-
folgenden Tagen, wenn eine
p.o. Behandlung nicht moglich
ist

i.m.: Einzeldosis 10 mg, Wieder-
holung alle 2 h méglich bis
maximal 40 mg/Tag

Umsetzen auf p.o. Medikation
innerhalb von 3 Tagen

Geringes Risiko fiir Gewichtszunahme
und fiir metabolische Veranderungen
sowie Prolaktinerhohung (im Vergleich
zu anderen Atypika auf8er Aripiprazol)
Geringes EPS-Risiko; problemloser Uber-
gang in p.o. Erhaltungstherapie

QTc-Verlangerung maglich (fiir Ziprasi-
don dosisabhéngig beschrieben)
Schnelle Umstellung auf p.o. Applika-
tion anstreben

Vorsicht bei Kombination mit BZD u. a.
Psychopharmaka

Aripiprazol i.m.

Schnelle Beherrschung von
Erregungszustanden bei Patien-
ten mit Schizophrenie

Zur kurzzeitigen Anwendung,
wenn eine Behandlung p.o.
nicht moglich ist

i.m.:initial 9,75 mg (1,3 ml)

als einmalige i.m. Injektion,

ggf. auch niedrigere Dosis von
5,25 mg (0,7 ml) bei Vormedi-
kation

Wiederholung nach 2 h méglich
Maximal 3 Injektionen inner-
halb von 24 h

Héchstdosis 30 mg/Tag

Wenige Tage

Keine bedeutsame Verldngerung des
QTc-Intervalls

Relativ geringes EPS-Risiko

Sehr geringe metabolische NW

Schnell I6sliche p.o. Applikationsform
moglich

Mégliche Interaktionen mit CYP3A4-In-
hibitoren bzw. -Induktoren

Datenlage fiir Akutsituationen noch un-
vollstandig

Schnelle Umstellung auf p.o. Applika-
tion anstreben

Vorsicht bei Kombination mit BZD und
anderen Psychopharmaka

Promethazin i.m./i.v.

Akute Unruhe- und Erregungs-
zustande im Rahmen psychi-
atrischer Grunderkrankungen
(auch: akute allergische Reak-
tionen vom Soforttyp, wenn
gleichzeitig Sedierung indiziert
ist)

i.m./i.v.: initial in der Regel
25mg

Wiederholung nach 2 h méglich
Maximal kurzfristig 200 mg/Tag
bei schweren Unruhe- und Er-
regungszustanden

Gute sedierende Eigenschaften ohne
antipsychotische Wirkung
Antiemetische Wirkungen

Stark antihistaminisch

Zuséatzlich adrenolytisch, anticholinerg,
antiserotonerg

Kombination mit Haloperidol i.m. in
Akutsituationen evaluiert (unter eng-
maschiger Kontrolle)

Mégliche Interaktionen mit CYP2D6-
Inhibitoren

QTc-Verlangerung mdglich

Sehr haufig Mundtrockenheit und wei-
tere anticholinerge Wirkungen
Hypotonie

Cave: Bei i.v. Applikation RR- und Atem-
kontrollen

Schmerzhafte Extravasate

Cave: Vorsicht bei Intoxikationen mit
Alkohol und anderen Psychopharmaka
(v.a. Antidepressiva): kardiale NW, Delir,
Senkung der Krampfschwelle

404 | Notfall + Rettungsmedizin 5 - 2013



Tab.3 Psychopharmaka fiir psychiatrische Notfallsituationen. (Nach [9]) (Fortsetzung)

Indikation/Zulassung

Dosierung

Besonderheiten

Cave

Levomepromazin i.m./i.v.

i.m./i.v.: Akutbehandlung
schwerer psychomotorischer
Unruhe- und Erregungszustén-
de im Rahmen psychotischer
Stérungen

Akute Erregungszustdande bei
manischen Episoden

p.0. 25-200 mg; Hochstdosis
600 mg/Tag
i.m./i.v.25-150 mg

Sehr stark sedierende Eigenschaften
ohne deutliche antipsychotische Wir-
kung

Ausgepragt adrenolytisch und anti-
cholinerg

QTc-Verlangerung moglich

Sehr haufig Mundtrockenheit und wei-
tere anticholinerge Wirkungen
Ausgepragte Hypotonien mdglich

i.m. und i.v. Applikation mdglich

Cave: Vorsicht bei Intoxikationen mit
Alkohol und anderen Psychopharmaka
(v. a. Antidepressiva): kardiale NW, Delir,
Senkung der Krampfschwelle
Ausgepragte Hypotonie bei i.v. Gabe

Lorazepam p.o./i.m./i.v.

Psychomotorische Erregung
leichteren Grades sowie Adju-
vans bei starkerer Agitation (v. a.
Kombination mit Haloperidol)
Angstzustande

Auch bei akuter Suizidalitat
empfohlen

i.v./im.:initial 0,5-1 mg

p.o.: initial 1-2,5 mg, ggf. Wie-
derholung alle 60 min, nicht
mehrals 7,5 mg/24 h

Relativ kurze HWZ (24 h)
Keine aktiven Metaboliten
Gut steuerbar

Hypotonie und Atemdepression mog-
lich, insbesondere in hohen Dosen und
beii.v. Gabe

i.v. Applikation sehr langsam!
Ampullen kiihl lagern!

Diazepam i.m./i.v.

Symptomatische Behandlung
von akuten und chronischen
Spannungs-, Erregungs- und
Angstzustanden

Initial 10-20 mg i.m./i.v.
Héchstdosis 60 mg/Tag

Lange HWZ, insbesondere der aktiven
Metaboliten (bis zu 100 h)

Rasche Wirkung, lang anhaltend,
schlecht steuerbar
Kumulationsgefahr

Cave: Hypotonie und Atemdepression
moglich, insbesondere bei hohen Dosen
und bei i.v. Gabe

i.v. Applikation sehr langsam!

Cave: Thrombophlebitis

CYP Zytochrom, BZD Benzodiazepine, EPS extrapyramidalmotorische Stérungen, HWZ Halbwertszeit, i.m. intramuskuldr, i.v. intravends (auch per infusionem), NW
Nebenwirkungen, p.o. orale Applikation, RR Blutdruckmessung nach Riva Rocci

== Bevor definitive Empfehlungen zum Einsatz neuer Substanzen in der praklinischen Notfallmedi-
zin ausgesprochen werden kénnen, miissen diese Praparate in diesem Setting noch untersucht

werden.

== Beim Einsatz von Benzodiazepinen sollte auf Lorazepam zuriickgegriffen werden. Es bietet

neben variablen Applikationsformen (bukkal als Schmelztablette, i.v./i.m.) ein gutes Nebenwir-
kungsprofil mit kurzer Halbwertszeit und inaktiven Metaboliten.

Korrespondenzadresse

A. Wolf
Klinik fiir Andsthesiologie,

Intensivmedizin und Schmerztherapie,
Universitatsklinikum des Saarlandes
Kirrberger StraBe 100, 66421 Homburg/Saar
alexander.wolf@uniklinikum-saarland.de
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o Die Frage-Antwort-Kombinationen werden online individuell zusammengestellt.
o Es istimmer nur eine Antwort maglich.

Q Welche der folgenden Aussagen zu

O

O

Antipsychotika trifft nicht zu?
Promethazin ist zur Sedierung von Pa-
tienten mit allergischer Reaktion geeig-
net.

Das maligne neuroleptische Syndrom
(MNS) entwickelt sich unmittelbar nach
i.m. Injektion von Haloperidol.

Bei Patienten mit antihypertensiver The-
rapie kann Aripiprazol zu Blutdruckabfal-
len fiihren.

Antipsychotika wirken antagonistisch am
D2-Rezeptor.

Kontraindikationen fiir Zuclopenthixol
sind u. a. Intoxikationen mit Alkohol,
Schlaf- und Schmerzmitteln.

Q Welche Aussage zu Benzodiazepinen

O

trifft zu?

Midazolam ist zugelassen fiir die Akut-
therapie von Agitation im Rahmen einer
Psychose.

Die Halbwertszeit der aktiven Metaboli-
ten von Diazepam liegt bei 36 h.
Lorazepam darf nicht mit Haloperidol
kombiniert werden.

Eine Intoxikation mit Benzodiazepinen
kann erfolgreich mit Naloxon antagoni-
siert werden.

Lorazepam hat eine Halbwertzeit von et-
wa 14 h und weist keine aktiven Metabo-
liten auf.

0 Welches Antipsychotikum hat das ge-

ringste Risiko fiir eine QTc-Verlange-
rung?

Haloperidol

Zuclopenthixolazetat

Ziprasidon

Promethazin

Aripiprazol

Welches Psychopharmakon ist als
Inhalat verfiigbar?

Loxapin

Promethazin

Levomepromazin

Diazepam

Lorazepam

Welche Initialdosierung der Psycho-
pharmaka ist falsch?

Diazepam: 10-20 mg i.v.
Haloperidol: 5-10 mg i.m.
Lorazepam: 5-10 mg i.v.

Aripiprazol: 5,25-9,75 mg i.m.
Promethazin: 25 mg i.v.

Fiir welche Indikation ist Lorazepam
nicht zugelassen?

Anxiolyse

Hypnotikum bei operativen Eingriffen
Agitation und Unruhezustdnde
Status epilepticus

Sedierung

0000t ¢ 00000 @ 0O0O0O0O0 @ 0OO0O0OOo

O IndiesemFallekannHaloperidol eingesetzt
werden, da eine Kombination von Prome-
thazin und Haloperidol gut vertraglich ist.

O Bei Uberdosierungen kommt es immer
zu quantitativen Bewusstseinsstérungen
und niemals zu Agitation oder Angstzu-
standen.

O Bei einem promethazininduziertem
Koma kénnte Flumazenil wirksam sein.

0 Welche Aussage zu den atypischen
Antipsychotika ist richtig?

O olanzapin sollte mit einem Benzodiaze-
pin kombiniert werden, um ein schnelle-
res Anfluten zu erreichen.

O Aripiprazol darf nicht mit Lorazepam
kombiniert werden.

O Ziprasidon kann mit anderen Antipsy-
chotika, Antiarrhythmika und Antibiotika
interagieren.

O Aripiprazol kann in Kombination mit
Antihypertensiva zu paradoxen Blut-
druckanstiegen fiihren.

O olanzapin ist fiir alle Formen der psycho-
motorischen Unruhe und Psychose zuge-
lassen.

0 Haloperidol darf bei welcher der fol-
genden Erkrankungen nicht eingesetzt
werden?

Alkoholentzugsdelir
Malignes neuroleptisches Syndrom

0 Ein Patient hat versehentlich das Anti-
psychotikum Promethazin iiberdosiert.
Welche Aussage ist korrekt?

Q Welches der genannten, bislang nicht
in der Notfallmedizin gebrauchlichen
Psychopharmaka, konnte fiir den Ein-

Psychomotorischer Erregung

O
O
O Akute Alkoholpsychose
O
O Amphetaminintoxikation

satz im Notarztdienst besonders geeig- O Bei Kreislaufinsuffizienz im Rahmen der Diese zertifizierte Fortbildung ist

net sein? Intoxikation ist Epinephrin das Medika- 12 Monate auf springermedizin.de/
Ziprasidon ment der Wahl. eAkademie verfiigbar. Dort erfahren Sie
Zuclopenthixol O Bei Bewusstlosigkeit durch Uberdosie- auch den genauen Teilnahmeschluss.
Quetiapin rung von Promethazin stellt Naloxon das Nach Ablauf des Zertifizierungszeitraums

konnen Sie diese Fortbildung und den
Fragebogen weitere 24 Monate nutzen.

Aripiprazol
Olanzapin

Therapeutikum der Wahl dar.

O
O
O
O
O
>
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