Medikamente

Neur oleptika

Chemie:

Neuroleptika

ffl-8.3

Die meisten Substanzen enthalten einen tricyclischen Phenothiazin- bzw. Thioxanthenring. An dem drei-
ringigen Grundgerist findet sich eine Seitenkette, die entweder die Konstellation

oder eine Piperidinring oder einen Piperazinring enthélt.

Vorkommen:

Phenothiazinderivate
Azaphenothiazinderivate
Thiaxanthenderivate
Butyrophenonderivate

Diphenylbutylpiperidinderivate

Benzamidderivate
Rauwolfiaalkaloide

Stoffe mit geringer neuroleptischer Potenz

Generic name Markenname durchschnittl . Tagesdosis
klinisch ambulant

Chlorpromazin Megaphen® 150- 500 mg 75-300 mg
Levomepromazin Neurocil® 75- 300 mg 50- 75 mg
Mepazin Pacata ® 75- 400 mg 100-150 mg
Promazin Protactyl® 400-1200 mg 50-400 mg
Promethazin Atos|® 75- 150mg 50-150 mg
Propericiazin Aolept® 75- 150 mg 30- 60 mg
Prothipendyl Domina® 120- 600 mg 120-240 mg
Thioridazin Médleril® 100- 600 mg 50-100 mg
Trigluopromazin Psyquil 50- 200 mg 30- 75 mg

Stoffe mit hoherer und hoher neuroleptischer Potenz

Generic name Markenname durchschnittl. Tagesdosis
klinisch ambulant
Butaperazin Randol ectil® 10- 30mg 5- 10 mg
Chlorimpiphenin Ponsitd® 10- 30 mg 5- 15mg
Clopenthixol Ciatyl® 30-150 mg 10- 75 mg
Sordinol®
Dixyrazin Esucos® 75-150 mg 30- 90 mg
Perazin Taxilan® 150-600 mg 75-300 mg
Perphenazin Decentan® 12- 40 mg 8- 30 mg
Thioproperazin Majeptil® 3- 6mg 2- 3mg
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ffl-8.3 Neuroleptika

Neuroleptika

Medikamente

International e Kurzbezeichnung

Warenzeichen

Rauwaolfia-Alkaloid
Reserpin
Phenothiazin-Derivate
Promazin
Chlorpromazin
Triflupromazin
Levomepromazin
Promethazin
Alimemazin

Mepazin
Periciazin
Thioridazin
Sulforidazin

Butyrylperazin
Perphenazin
Fluphenazin

Dixyrazin
Imiclopazin
Perazin
Thioproperazin
Trifluoperazin

Thioxanthen-Derivate
Chlorprothixen
Clopenthixol
Flupentixol

Tiotixen

Weitere trizyklische Neuroleptika
Clozapin

Prothipendyl

Methylperidol

Fluanison

Benperidol

Pimozid

Fluspirilene

Benzamid-Derivat
Sulpirid

Indol-Derivat
Oxypertin

Serpasil, Sedaraupin

Protactyl

Megaphen mit aliphatischer
Psyquill Seiten-Kette
Neurocil

Atosil

Theralene

Pactal

Aolept mit Piperidyl-
Melleril Seiten-Kette
Inofal

Randol ectil

Decentan

Lyogen mit Piperazinyl-
Dapotum Seiten-K ette
Omca

Esucos

Ponsital

Taxilan

Mayeptil

Jatroneural

Truxal. Taractan
Ciatyl

Fluanxol
Orbinamon

L eponex
Dominal
Luvatrena
Sedalande
Glianimon
Orap
Imap

Dogmatil

Forit
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Medikamente Neuroleptika 111—8.3

Wirkungscharakter:

Aufnahme: Schnelle Resorption, hohe Eiweif3bindung, lipophil.
Metabolismus: Inaktivierung erfolgt in der Leber.
Ausscheidimg: Hauptséachlich in konjugierter Form Uber die Niere. Stérunge im Stoffwechsdl der Mono-
amine (Noradrenalin, Dopamin und Serotonin) - wahrscheinlich verantwortlich fir das Auftreten psychi-
scher Stérungen — werden therapeutisch beseitigt. Die Wirkung der Neuroleptika liegt in der blockieren-
den Wirksamkeit auf die Dopaminrezeptoren (Ausnahme: Rauwolfiaalkaloide). Unerwinschte Folgeer-
scheinungen der Dopaminrezeptorenblockade sind extrapyramidale Symptome.
Dazu gehdren:
a) medikamentdser Parkinsonismus (Rigor, Tremor, Akinesie), vorwiegend im Rahmen der neurologi-
schen Behandlung alterer Patienten.
b) das »bizarre neurologische Syndrom« (bei akuter Vergiftung).
AuRer dem EinfluR® auf den Dopaminstoffwechsel haben die meisten Neuroleptika eine mehr oder weniger
stark ausgepragte anticholinergische Wirkung.
Die antipsychotische Wirksamkeit wird zur Zeit mit einer Hemmung postsynaptischer dopaminerger Re-
zeptoren im Gehirn erklart. Die Hemmung mesolimbischer postsynaptischer Rezeptoren wird mit den er-
winschten Wirkungen (Besserung der Symptome einer Schizophrenie) in Verbindung gebracht, die Hem-
mung nigrostriataler postsynaptischer Rezeptoren mit einem Teil der unerwunschten Wirkungen (extra-
pyramidal-motorische Symptome) und die Hemmung tuberoinfundibularer postsynaptischer Rezeptoren
mit einer Beeintréchtigung der Releasing-Faktoren des Hypothalamus (z. B. verminderte Sekretion von
STH, vermehrte Sekretion von Prolactin). Dartiber hinaus kénnen u.U. auch noch zentrale anticholinerge
Wirkungen und eine Beeintrachtigung noradrenerger Rezeptoren zu den erwiinschten Wirkungen beitra-
gen. In der antipsychotischen Wirksamkeit bei einzelnen Neuroleptika bestehen bel &quivalenter Dosie-
rung in der Regel keine klinisch bedeutsamen Unterschiede. Allerdings kann ein bestimmter Patient durch-
aus auf ein bestimmtes Neuroleptikum besser ansprechen as auf ein anderes. Neben der antipsychotischen
Wirkung besitzen Neuroleptika noch andere gemeinsame Eigenschaften, allerdings in unterschiedlichem
Ausmalf3: Unspezifische Sedierung, a-adrenerg blockierende Wirkung, antiemetische Wirkung (sehr gering
bei Piperidin-substituierten Phenothiazinen, z. B. Thioridazin), Wirkungen auf das extrapyramidal-moto-
rische System, Antihistaminwirkung und vermutlich chinidinghnliche Wirkungen auf das Herz.
Wechselwirkungen: Verstarkte Wirkung auf das ZNS mit anderen ZNS-démpfenden Pharmaka, z. B. Se-
dativ-Hypnotika, Antihistaminika, Opiaten und Opioiden und Alkohol. Evtl. Verstarkung der anticholi-
nergen Wirkung von trizyklischen Antidepressiva, u. U. kann dies bei gleichzeitiger Gabe von Anticholi-
nergika zu paralytischem lleus, Harnverhaltung oder toxischem Delirium fihren. U. U. verstarkte a-adre-
nerg blockierende Wirkung mit trizyklischen Antidepressiva (besonders bei Chlorpromazin und Thiorida-
zin), verstarkte Hypotension auch bel gleichzeitiger Gabe von MAO-Hemmern, Reserpin, Phenoxybenz-
amin, Phentolamin, Guanethidin, Mecamylamin mdglich. Verstérkung der unerwiinschten Wirkungen
auf das Herz bei gleichzeitiger Gabe von Thioridazin und Amitriptylin. Mdglicherweise kénnen auch Phar-
maka wie Chinidin oder Procainamid die unerwinschten Wirkungen auf das Myokard verstérken, bel
gleichzeitiger Gabe dieser Antiarrhythmika und Neuroleptika sollten Fluphenazin oder Haloperidol be-
nutzt werden.
Wirkungsverstéarkung: Verléngerung der Dauer einer durch Narkotika oder Alkohol ausgeldsten Narkose
und Hemmung zentraler Amphetamin- und Apomorphinwirkungen. Die Analgesie nach Morphin und
morphinghnlichen Verbindungen wird verstarkt.

Symptome:

- extrapyramidale Erscheinungen: Krémpfe im Mund-, Zungen-, Schlundbereich, Schauanféle und
Blickkréampfe, Streck- und Torsionskrampfe im Bereich der Stamm- und Extremitatenmuskul atur und
stridre Hyperkinesen nach Art einer Chorea, eines Ballismus, einer Torsionsdystonie und Athetose;

.- anticholinerge Wirkungen: schwankende Blutdruckwerte, Hypotonie, Tachykardie, Temperaturregu-
lationsstérungen, Schwitzen, Mundtrockenheit, Akkomodationsstérungen, Delirien mit Halluzinatio-
nen; Harnverhaltung, lleus;

- hématologische Erscheinungen: Leukopenie, Agranulozytose und Panzytopenie;

- lkterus als Folge einer Cholestase in der Leber;

- Allergien, Photosensibilisierungen;

- Kardiale Spatkomplikationen, Korryj, A*ernsijlistand, Krémpfe.
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IH1-8.3 Neuroleptika Medikamente

Nachweis:

Qual. Dinnschichtchromatographie
Quant. Gaschromatographie

Therapie:

- beim anticholinergischen Syndrom Physostigminsalizylat (Anticholium® 2 mg i.m. oder langsam i.v.,
Wiederholung bei Bedarf),

- primére Giftelimination: Kohle-Pulvis-Gabe, Magenspulung, Kohle, Glaubersalz,

- sekundére Giftelimination: sehr unglnstig (grof3er Verteilungsraum, niedriger Blutspiegel dieser lipo-
philen Stoffe),

- bei extrapyramidalen Erscheinungen Akineton® i.v. (Biperiden 0,04 mg/kg KG).
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