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Zusammenfassung

Aus der Zusammenschau der gegenwartigen Studi-
enliteratur sowie den Ergebnissen der vorliegenden
Untersuchung lasst sich ableiten, dass die Fahr-
tiichtigkeit eines unter Reboxetin oder Mirtazapin
zum Teil remittierten Patienten als glinstiger einzu-
schatzen ist als die eines unbehandelten depressi-
ven Patienten. Die Bewertung eines Antidepressi-
vums kann, wie die vorliegenden Ergebnisse zei-
gen, nicht vorrangig auf Basis der sedierenden Ei-
genschaften eines Préaparats vorgenommen wer-
den. Die experimentelien Daten belegen, dass
neben der Verordnungsdauer und den damit zu er-
wartenden Adaptationsmechanismen auch der Ein-
nahmezeitpunkt entscheidend bei der Bewertung
der Substanz in Bezug auf die Verkehrssicherheit
ist. Die vorliegenden Ergebnisse haben dariiber
hinaus wichtige Implikationen fiir die Einschatzung
des Risikopotenzials neuerer selektiver Antidepres-
siva im Rahmen gesetziicher Verordnungen. Bei
der Bewertung des Geféhrdungspotenzials dieser
Substanzgruppe scheinen weit weniger die phar-
makologischen Effekte als vielmehr morbogene
Faktoren zu berlicksichtigen zu sein. Die Beratung
und Aufkiarung von Patienten miissen aus diesem
Grund individuell erfolgen, unter besonderer
Beriicksichtigung des Krankheitsbildes, einschlief3-
lich neuropsychologischer Funktionen, pharmaka-
differenzieller Aspekte sowie beruflicher und sozia-
ler Wiedereingliederungsbemiihungen.

Dem Individualverkehr kommt aufgrund des hohen
Mobilitatsgrades unserer Gesellschaft ein besonde-
rer Stellenwert zu: Das Auto kann als Garant fiir die
Teilnahme am beruflichen und gesellschaftlichen
Leben angesehen werden. Die Folgen psychischer
Erkrankungen kénnen die zeitweilige Beschran-
kung der Fahrtiichtigkeit oder die Aufhebung der
Fahreignung implizieren. Das Ziel pharmakologi-
scher Behandlungsstrategien ist, eine lang anhal-

tende Remission der Symptomatik zu erreichen, die
es dem Patienten ermdglicht, an Aktivitaten des
taglichen Lebens teilzunehmen. Durch die Weiter-
entwicklung der medikamentdsen Behandlungs-
moglichkeiten hat sich die Prognose neuropsychia-
trischer Erkrankungen deutlich verbessert. Gleich-
zeitig sind in den letzten Jahren vermehrt Fragen
der Verkehrssicherheit bei Arzneimitteleinnahme in
den Mittelpunkt des Interesses gerilickt. Die mei-
sten der derzeit erhaltlichen Antidepressiva sind
weitgehend vergleichbar in Bezug auf ihre thera-
peutische Effektivitat, sodass bei der Auswahl der
Medikamente ‘in erster Linie das Nebenwirkungs-
profil ausschlaggebend ist. Systematische Untersu-
chungen zur Frage der Auswirkung antidepressiver
Medikation auf die Fahrtlichtigkeit depressiver Pati-
enten existieren jedoch kaum. Die meisten Studien
wurden an gesunden Probanden nach Einmaldo-
sierung durchgefihrt.

Epidemiologie

Neuropsychologische Beeintréchtigungen wie psy-
chomotorische Verlangsamung, Einschrankungen
des Gedachtnisses und der Exekutivfunktionen
sind eine haufige Begleiterscheinung der Depressi-
on [1, 14], die sich auf unterschiedliche Bereiche
des alltaglichen Lebens, wie z. B. die Teilnahme am
motorisierten StralBenverkehr, negativ auswirken
koénnen. Gerade bei Senioren wird die Pravalenz
von kognitiven Beeintrachtigungen im Rahmen
einer Depression mit einem Anteil von rund 70 % in
der Hausarztpraxis meist unterschatzt. Zudem koén-
nen sedierende Effekte, wie sie bei manchen Anti-
depressiva beobachtbar sind, ebenfalls zu einer
Beeintrachtigung der Fahrtichtigkeit fiihren. Basie-
rend auf einer Meta-Analyse Uber 62 Studien zu
Verkehrssicherheit und Krankheit weist VAA [16]
auf ein fast zweifach erhdhtes Unfallrisiko psy-
chisch kranker Personen hin (siehe Bild 1). RAY et
al. [12] konnten belegen, dass das Unfallrisiko fiir

Medikamente -] [
Diabetes ] !
Psychische Erkrankung 1 l
Neurologische Erkrankung ] l
Herzinfarkt ] ! co
Epilepsie | l o
Schiafentzug 17-19h ] ! .
0,5 Promille ] ! l
0 1 .2 s

Bild 1: Verkehrsunfalirisiko Krankheit [nach VAA, 2003}
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sltere Fahrer unter Behandlung mit Trizyklika um
ein 2.2faches erhoht ist. Die Einnahme von Amitrip-
tylin mit einer Tagesdosis = 125 mg steigerte das
Risiko sogar um das 6fache.

Antidepressiva und Verkehrssicherheit —
Ergebnisse unter Praxisbedingungen

Die meisten der bisher erhaltlichen Antidepressiva
sind weitgehend vergleichbar in Bezug auf ihre the-
rapeutische Effektivitat, sodass bei der Auswahl in
erster Linie das Nebenwirkungsprofil ausschlagge-
bend ist [9]. Dabei scheinen nicht-sedierende Anti-
depressiva im Allgemeinen die Fahrttchtigkeit nicht
zu beeinflussen, wohingegen die Kombinationsthe-
rapie mit Benzodiazepinen mit inkompatiblem phar-
makologischem Profil eine erhebliche Beeintrachti-
gung der Verkehrssicherheit zur Folge hat [10].
Auswirkungen der pharmakologischen Behandlung
auf die Fahrtlichtigkeit wurden bisher vorwiegend
an gesunden Probanden untersucht [Ubersicht in
7]. Studien zur Fahrtiichtigkeit von Patienten unter
einer klinisch relevanten Dosis antidepressiver Me-
dikation existieren nur wenige. Sowohl Laborunter-
suchungen [2, 5] als auch Ergebnisse von realen
Fahrproben [18] weisen auf Beeintrachtigungen der
Verkehrssicherheit depressiver Patienten unter
pharmakologischen Steady-state-Bedingungen und
weitgehender Remission der psychopathologi-
schen Symptomatik hin. Legt man die Beurtei-
lungsrichtlinien der Fahrerlaubnisverordnung (FeV)
an die psychomotorische Leistungsfahigkeit zu-
grunde, so belegen Laboruntersuchungen, dass
etwa 20-30 % der Patienten mit depressiven Er-
krankungen, kurz vor Entlassung aus der sta-
tiondren Behandlung und unter pharmakologischen
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Bild 2: Antidepressiva und Verkehrssicherheit [nach BRUN-
NAUER et al., 2006]

Steady-state-Bedingungen, erhebliche Beeintrach-
tigungen in Bezug auf die Verkehrssicherheit auf-
weisen (siehe Bild 2). Vor allem neuere, selektive
Antidepressiva zeichnen sich hierbei durch ein giin-
stigeres Nebenwirkungsprofil im Vergleich zu Trizy-
klika aus.

Reboxetin, Mirtazapin und Verkehrssicherheit

Die Ergebnisse der bisherigen klinischen Untersu-
chungen zu Wirkungen von Antidepressiva auf die
Verkehrssicherheit lassen jedoch keine ursachli-
chen Rickschliisse auf pharmakologische Effekte
zu, da Untersuchungen, die die Fahrtlchtigkeit vor
Beginn der pharmakologischen Behandlung unter-
sucht haben, fehlen. In einer klinischen Verlaufsun-
tersuchung depressiver Patienten konnte gezeigt
werden, dass vor Beginn der medikamentdsen Be-
handlung 63 % der depressiven Patienten nicht die
gesetzlichen Mindestanforderungen zum Fihren
eines Kraftfahrzeuges erfiillten [3]. Bereits nach der
zweiten Behandlungswoche (1) waren in beiden
Behandlungsgruppen sowohl eine signifikante Ver-
besserung der affektiven Symptomatik als auch
eine deutliche Steigerung in den Bereichen Reakti-
ons- und Konzentrationsfahigkeit sowie Belastbar-
keit zu beobachten; zudem konnte ein Rickgang
der Unfallhaufigkeit am Fahrsimulator gezeigt wer-
den. Pharmaka-differenzielle Effekte zwischen den
Behandlungsgruppen ergaben sich nicht (s. Bild 3)

Die Ergebnisse der Studie stehen im Einklang mit
Untersuchungen an gesunden Kontrollpersonen
[13, 17] und Patientenstudien [2, 8], in denen ge-
zeigt wird, dass neuere, selektive Antidepressiva
sich nicht negativ auf die Verkehrssicherheit aus-
wirken. Reboxetin zeichnet sich durch eine hohe
Selektivitdt der Modulation der noradrenergen ge-
geniber der serotonergen Ubertragung aus. Mirta-
zapin weist demgegeniiber eine starke Hemmwir-
kung bezlglich des postsynaptischen H1-Rezep-
tors auf: dieser Mechanismus wird mit den sedie-
renden Eigenschaften des Praparats in Zusam-
menhang gebracht. In verschiedenen Studien
konnte kein negativer Einfluss von Reboxetin auf
kognitive und psychomotorische Leistungen Ge-
sunder nachgewiesen werden [6, 15]. Bei depress;i-
ven Patienten fihrte Reboxetin zudem zu einer po-
sitiven Modulation der lnformationsverarbeitungs_
geschwindigkeit und Vigilanz [4]. Unter Mirtazapin
zeigten sich unter Einmalgabe Einschrénkungen in
psychomotorischen Leistungstests [13, 17]. Dies
war jedoch nicht der Fall, wenn die Medikation as
nachtliche Dosis verabreicht wurde bzw. nach ein-
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Bild 3: Psychomotorische Leistungsféhigkeit und Fahrsimulation unter Reboxetin und Mirtazapin [nach BRUNNAUER et al., 2007]

wochiger Verabreichung des Préparats [11, 17]. Bei
weitgehend remittierten depressiven Patienten
konnte unter pharmakologischen Steady-state-Be-
dingungen sogar ein Vorteil von mit dem NaSSA
Mirtazapin behandelten Patienten gegeniiber Tri-
zyklika und SSRI — Citalopram und Paroxetin — ge-
zeigt werden [2].

Sowohl unter Reboxetin als auch unter Mirtazapin
kam es in den fahrtlichtigkeitsrelevanten Parame-
tern zu deutlichen Leistungssteigerungen. Unter-
schiede zwischen den beiden Substanzgruppen
waren nicht zu beobachten. Eine mdgliche Er-
klarung hierflr ist, dass alle Patienten Mirtazapin
als Abendmedikation erhielten, d. h. in der Nacht
vor der Leistungsuntersuchung. Zu t{ hatten die Pa-
tienten das Medikament bereits eine Woche erhal-
ten. Dies mag ausschlaggebend fiir das giinstige
Resultat von Mirtazapin gewesen sein und bestatigt
Ergebnisse, die keine negativen Auswirkungen auf
die Fahrtiichtigkeit bei langerfristiger Verabrei-
chung bzw. unter Berlcksichtigung des Verord-
nungszeitpunkts belegen konnten [2, 11, 17].
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