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Langzeittherapie mit Antidepressiva und Demenzrisiko

Schitzen Antidepressiva vor Demenz?

Fragestellung: Welche Auswirkungen haben verschiedene Anti-
depressivaklassen und einzelne Verbindungen mit unterschied-
licher Behandlungsdauer auf das Risiko einer Demenz?

Hintergrund: Angesichts der Notwendigkeit krankheitsmodifi-
zierender Therapien fiir Demenz ist eine Neubewertung von Arz-
neimitteln ein vielversprechender Ansatz, zumindest als Risiko-
minderungsbehandlung. Préklinische Studien legen nahe, dass
Antidepressiva, insbesondere selektive Serotonin-Wiederaufnah-
mehemmer (SSRI), positive Auswirkungen auf Demenzbiomar-
ker und die Alltagsfunktion haben kénnten. Die vorliegende Fall-
Kontroll-Studie bewertete die Auswirkungen verschiedener An-
tidepressivaklassen und einzelner Verbindungen mit unterschied-
licher Behandlungsdauer auf
das Risiko einer Demenz.
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Patienten und Methodik:
Die retrospektive Datenana-
lyse aus der Antidepressiva-
Marktforschung  (IQVIA)
umfasste 62.317 Patienten
mit einer Demenzdiagnose
(ICD-10: Fo01, F03, G30,
F06.7) und Kontrollen (nach

- Kommentar von Markus Weih, Ntrnberg

Alter, Geschlecht und Arzt gematcht). Es erfolgten logistische
Regressionsanalysen, die den Krankenversicherungsstatus und
komorbide Erkrankungen im Zusammenhang mit Demenz
oder Antidepressiva berticksichtigen, um den Zusammenhang
zwischen Demenzinzidenz und Behandlung mit vier Hauptklas-
sen von Antidepressiva und 14 der am hiufigsten verschriebe-
nen einzelnen Substanzen zu untersuchen.

Ergebnisse: Bei 17 von 18 Vergleichen war eine langfristige Be-
handlung (mindestens zwei Jahre) mit irgendeinem Antidepres-
sivum im Gegensatz zu einer kiirzeren Behandlung mit einer
reduzierten Demenzinzidenz assoziiert, auch wenn fiir
Depression kontrolliert wurde. Auch Trizyklika und pflanzli-
che Mittel inklusive Hypericum perforatum zeigten diesen Ef-
fekt, der jedoch fiir Escitalopram am grofiten war (Odds Ratio:
0,66; 95 %-Konfidenzintervall: 0,50-0,89).

Schlussfolgerungen: Eine langfristige Behandlung mit Antide-
pressiva, vor allem mit Escitalopram, war in dieser Studie mit
einer reduzierten Demenzinzidenz assoziiert. Wenn eine antide-
pressive Therapie gut vertragen wird und die depressiven Be-
schwerden so weit wie mdglich reduziert sind, konnte ein anti-
dementiver Effekt neben der Riickfallprivention ein weiterer
Grund fiir die Fortsetzung der Behandlung sein.

Interessanter Ansatz, aber ohne Implikation fiir die Praxis

Sehr stark richtet sich der Blick des Forschers auf innovative
Substanzen aus dem Labor, randomisierte Studien, und die
Leuchttlirme aus den nationalen und internationalen psychia-
trischen Universitdtskliniken. Auf die naturalistischen Daten-
sammlungen aus dem ambulanten Bereich oder die Marktfor-
schung wird wenn, dann eher despektierlich herabgeblickt,
als ware dies keine ,echte” Forschung. Frau Bartel aus Gottin-
gen ist zu danken, diese Briicke kleiner gemacht zu haben. Die
Epidemiologen von IQVIA betreiben weitgehend unbemerkt
schon seit 2009 die ,German Disease Analyzer Database”,
Uberblicken in ihrem Register aber Krankengeschichten bezie-
hungsweise Rezeptverordnungen seit 1992. Damit ergeben
sich interessante pharmakoepidemiologische Fragestellun-
gen, vor allem firr die Demenz, aber auch Krebserkrankungen.

Nicht zuletzt die Enttduschung tber die letzten gefiihlt 100
negativen Alzheimer-Studien sollten den Blick auf antidemen-
tive Effekte bewdhrter Substanzen wie der Antidepressiva len-
ken, die ja oft iiber ldngere Zeitraume eingenommen werden,
sodass sie theoretisch auch auf die Pathophysiologie der De-
menz Einfluss nehmen kdnnten. Genau dies ist aber auch die
groBe Frage der vorliegenden Studie. Wie will man erkléren,
dass fast alle Substanzen, wenn lang genug eingenommen,
gleichermal3en antidementiv wirken, dies aber bislang nie-
mandem aufgefallen ist?
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Dariiber hinaus gelten nattirlich andere Limitationen. So ist
auch die Diagnose Depression (Art und Schweregrad) allge-
mein, oder die zur Antidepressivaverordnung fiihrende Indi-
kation nicht kontinuierlich Uberpriift. Das gleiche gilt fir die
Demenzdiagnosen.

Eine richtige Empfehlung fir die Praxis kann aus der vorlie-
genden Studie also nicht abgegeben werden. Patienten, die
ihre Antidepressiva absetzen mochten, miissen natirlich wie
Ublich auf das steigende Rezidivrisiko hingewiesen werden.
Ob das Absetzen auch das Demenzrisiko erhoht, konnte nur
durch andere Studiendesigns gekldrt werden, die es aber
vermutlich angesichts des Aufwands oder der Dauer nie ge-
ben wird.
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