Bitte bei der Verordnung
von Antipsychotika beachten:

Bei der medikamentdsen Therapie somatisch
kranker Menschen mit psychotischen Sympto-
men und bei der Auswahl der Psychopharmaka
sind verschiedene Vorsichtsmalsnahmen zu
beachten. Hierbei sollte eine sorgfaltige Medi-
kamentenauswahl unter Berucksichtigung von
Nebenwirkungen und Interaktionen erfolgen.

Rauchstopp und
Clozapin-Behandlung

Die Auswirkungen einer Reduktion des Tabak-
konsums auf die Verordnung und Gabe von
Clozapin sollten berucksichtigt werden. Die im
Tabakrauch enthaltenen polyzyklischen aromati-
schen Kohlenwasserstoffe sind potente Indukto-
ren von CYP1A2. Ein Rauchstopp bzw. ein verrin-
gerter Tabakkonsum kann eine Deinduktion von
CYP1A2 bewirken und einen klinisch relevanten
Anstieg des Wirkstoffspiegels nach sich ziehen.
Daher sollten auch stabil auf Clozapin einge-
stellte Patienten hierauf aufmerksam gemacht
werden. Eine Kontrolle des Wirkstoffspiegels bei
verandertem Rauchverhalten, ggf. eine Dosisan-
passung ist empfohlen.

Da E-Zigaretten keine Auswirkung auf den
Arzneistoffmetabolismus haben ist auch beim
Umstieg von Zigarette auf E-Zigarette auf den
Clozapin-Spiegel zu achten!*

4 Anderson GD, Chan LN (2016) Pharmacokinetic drug inter-
actions with tobacco, cannabinoids and smoking cessation
products. Clin Pharmacokinet 55:1353-1368
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Anzahl der notwendigen Routinekontrollen; bei einmaliger
Messempfehlung im 1. Monat kann die Messung zwischen
der 4. und 6. Woche erfolgen.

Die AAP Olanzapin, Quetiapin und Zotepin sind struktur-
chemisch ebenfalls Trizyklika.

Ggf. auch Blutzuckertagesprofil, Glukosetoleranztest und
HbA:, insbesondere bei Clozapin und Olanzapin.

Bei unauffalligen Konstellationen bzw. stabilen Patienten
konnen halbjdhrliche Kontrollen ausreichen.

Ein EKG vor Behandlungsbeginn wird grundsatzlich emp-
fohlen. Bei Vorliegen oder Auftreten kardialer Symptome
oder einer signifikanten QTc-Zeit-Verldngerung ist eine kar-
diologische Abklérung notwendig.

Kontrolle bei allen Patienten > 60 J. empfehlenswert sowie
bei kardialen Risiken, ggf. auch haufiger; bei Ziprasidon,
Perazin, Fluspirilen und hochpotenten Butyrophenonen
sowie bei aufgetretenen QTc-Zeit-Verlangerungen und bei
Kombinationstherapien mit anderen potenziell QTc-Zeit-
verlangernden Substanzen sind haufigere EKG-Kontrollen
empfohlen.

Haufigere EEG-Kontrollen auch bei zerebraler Vorschadi-
gung, erhohter Anfallsbereitschaft und ggf. bei sehr hohen
Dosierungen (Kombinationen) vor und wahrend einer AP-
Behandlung sowie bei unklaren Bewusstseinsveranderun-
gen (DD: nichtkonvulsiver Status).

Messungen des Taillenumfangs werden empfohlen; zusatzlich
monatliche Gewichtskontrollen durch den Patienten selbst.

Nur Blutzucker, bei Auffalligkeiten und ®, ggf. Therapie und
monatliche Kontrollen; bei Vorliegen eines metabolischen
Syndroms monatliche BZ-Kontrollen.

Bei Dyspnoe oder unklarer Erschépfung unter
antipsychotischer Therapie wird ein EKG empfohlen
(S3-Leitlinie), v. a. unter Clozapin, Olanzapin, Quetiapin.

Die Empfehlungen entsprechen aktuellen Leitlinien,
gehen teilweise jedoch dariiber hinaus.

Quelle:
Benkert/Hippius, 2021 (DOI: 10.1007/978-3-662-61753-3)

ANTIPSYCHOTIKA

Was ist bei der
Verordnung zu beachten?
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Was ist bei Clozapin-Verordnung
zu beachten?

Clozapin - Agranulozytoserisiko!

* Vor Beginn: Leukozytenzahl = 3500/mm?;
Zahl der neutrophilen Granulozyten >
2000/ mm?3

* Wochentliche Kontrollen der Leukozytenzahl
und der Zahl der neutrophilen Granulozyten
in den ersten 18 Wochen, danach monatlich;
nach Absetzen von Clozapin Kontrolle Gber
weitere 4 Wochen;

* Clozapin muss abgesetzt werden, wenn
Leukozyten < 3000/mm?3oder neutrophile
Granulozyten < 1500/ mm? absinken.

Clozapin-Myokarditisrisiko!

* Inzidenz am haufigsten innerhalb von 3-4
Wochen nach Behandlungsbeginn;

* Rasche Aufdosierung (> 25 mg/d), Komedika-
tion mit Valproinsaure und hoheres Lebens-
alter sind mit héherem relativen Risiko fur
eine Myokarditis verbunden.

In den ersten 4 Wochen

* Jede Woche zusatzlich zum
BB Bestimmung CRP, Trop I/T + EKG

e Tagliche RR/HF Messung

* Regelmalige Symptomerhebung
und korperliche Untersuchung

Auf Zeichen der
Clozapinintoxikation achten

* Depression des zentralen
Nervensystems (63 %)

» Tachykardie (40 %)
* Unruhe/Agitation (16 %)
e Verwirrtheit/Desorientiertheit (15%)
* Dysarthrie (15 %),
arterielle Hypertension (11 %)
* Bradykinesie (10 %)

* Atemdepression (10 %)

o QTcZeitverlangerung (8 %)

Seltener kénnen Patienten eine Hypersali-
vation, extrapyramidal-motorische Sympto-
me, Tremor, Schwindel, epileptische Anfille,

Hyperthermie, Hypotonie oder gastrointesti-

nale Symptome wie Ubelkeit und Erbrechen
entwickeln.’

MaBnahmen
* Absetzen von Clozapin

* kardiologisches Konsil
bei Erhéhung von Trop I/T auf das
>2-fache des oberen Grenzwertes
oder CRP >100mg/I

Vorsicht bei COVID-19 Infektion
und Clozapin-Behandlung

Bei einer Infektion mit Erhéhung des CGreaktiven
Proteins kann es zu Veranderungen des Arznei-
stoffmetabolismus Uber die Enzyme des CYP-Sys-
tems kommen. Die bei einer Infektion freigesetzten
Zytokine konnen zu einer Hemmung des Abbaus
von Psychopharmaka flihren. Entsprechend sind
Erhohungen des Wirkstoffspiegels von Clozapin

zu beflrchten. Es ist mit einer durchschnittlichen
infektionsbedingten Erhéhung des Wirkstoffspie-
gels um 48 % zu rechnen.

Die Clozapin-Dosis sollte im Fall von Fieber/grippa-
len Symptomen halbiert werden. Bestatigt sich der
Verdacht einer SARS-CoV-2-Pneumonie, so sollte
kritisch die weitere Reduktion auf ein Drittel der
Ausgangsdosis oder ein vollstandiges Absetzen
von Clozapin diskutiert werden.?

Vorsicht bei COVID-19-Impfung
und Clozapin-Behandlung

Aufgrund der beobachteten Zytokin-vermit-
telten inhibitorischen Effekte auf CYP1A2 im
Zuge einer COVID-19-Impfung sollte sorgfaltig
auf Zeichen einer Clozapinintoxikation geachtet
werden. Der Patient und seine Angehdrigen
und/oder Betreuer sollten hiertber ausfuhrlich
aufgeklart werden. Bei begrindetem Verdacht
sollte eine Bestimmung des Clozapinspiegels im
Serum erfolgen.?
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Sie haben Fragen?

Eine schnelle Einschatzung zu
Arzneimittel-Interaktionen und
Nebenwirkungen Uber das
Telefonkonsil der Experten-Hotline:

} +49 (0) 152 04 59 82 63
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