pharma-kritik

AZA 9500 Wil ISSN 1010-5409
Jahrgang 22 Nummer 3/ 2000
EProsartan (UP. IMBSCNE) .......ooeoiiiiieiieiee ittt sttt st sttt ettt 9

Mirtazapin (A. HENneEmMann) .........ccccceeveeneeneeniecnieenn

Ein neues Antidepressivum, das sich von Mianserin ableitet. Es wirkt dhnlich wie die trizyklische Antide-
pressiva. Es verursacht héufig eine Sedation und nicht selten auch eine Gewichtszunahme.

Der sechste Angiotensin-11-Rezeptorantagoni<t, der in der Schweiz as Antihypertensivum erhdtlich ist. Die
Substanz unterscheidet sich vorwiegend in der Pharmakokinetik von den anderen Sartanen.

Synopsis

Eprosartan
UP. Masche

Eprosartan (Teveten®) ist ein neuer Angiotensin-ll-Rezeptor-
antagonist, der zur Behandlung der arteriellen Hypertonie
empfohlen wird.

Chemie/Phar makologie

Von den anderen Sartanen (eine Bezeichnung, die sich ds Grup-
penname fir Angiotensin1-Rezeptorantagonisten einbirgert) un-
terscheidet dch Eprosartan chemisch, indem es keine Biphenyl-
und keine Tetrazolgruppe enthdt. Die pharmakologischen Eigen+
schaften sind aber diesalben: Eprosartan bindet sich selektiv an den
Angiotensn-l1-Rezeptor-Subtyp AT, und hennt die Wirkung von
Angiotensn Il. Dieses Peptidhormon, das aus Angiotensnogen
und — unter Mithilfe des «Angiotensn Converting Enzyme»
(ACE) — aus Angiotendn | entget, ist Uber diverse Wege an der
Blutdruckregulation beteiligt. Es ruft eine Vasokongtriktion hervor
und verdérkt die Aldosteron- und Katecholaminsskretion sowie
die rende Natriumriickresorption. Ferner kdnnen durch Angioten-
gn 1l Verdnderungen in den Gefésswénden induziert werden, weas
langfristig ebenfalls den Blutdruck zu erhdhen vermag.*?

Phar makokinetik

Nach order Einnahme von Eprosartan wird die Plasmaspitzen-
konzentration nach 1 bis 2 Stunden erreicht. Eprosartan wird im
Magen-Darm-Trakt schlecht resorbiert, was damit zussmmen-
héngt, dass die Lédichkeit und Lipophilie pH-abhéngig snd. Die
biologische Verfligbarkeit betrégt, mit einer Dosis von 300 mg
begtimmt, durchschnittlich 13%. Bel hoheren Dosen ist Se mog-
licherweise noch geringer. Nahrungamittel kdnnen die Aufnahme
verzogern und mengenméssig geringgradig vermindern. Eprosar-
tan wird zum gréssten Teil unveréndert ausgeschieden, ungeféhr
zu zwe Dritten bili&, zu enem Drittdl rend. Die Plasmahdb-
wertszeit liegt zwischen 5 und 9 Stunden. Bei &lteren Leuten und
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bea Leber- oder Niereninaufffizienz findet man rund 1%% bis 2md
hohere Plasmaspiegd 2®

Klinische Studien

In klinischen Studien und «Postmarketing-Surveillance»Pro-
grammen ist Eprosartan bel etwa 3800 Méannern und Frauen
geprift worden, die an einer arteriellen Hypertonie litten, wo-
bel es sch mehrheitlich um eine leichte bis mittelschwere
Form handdte (diastolischer Wert zwischen 95 und
114 mmHg). Davon haben Uber ein Viertel das Mittel mindes-
tens ein Jahr lang verwendet.2* Alle Studien, die hier beschrie-
ben sind, wurden doppelblind durchgefihrt. Bei den Studienre-
sultaten wurde neben dem Ausmass der Blutdrucksenkung
meigens auch die Angprechrate genannt; ein Angprechen it
definiert s Absinken des diastolischen Wertes unter 90 mm Hg
oder ds Absinken unter 100 mm Hg, verbunden mit einer abso-
luten Reduktion um wenigstens 10 mm Hg.

Die blutdrucksenkende Wirkung von Eprosartan it in mehreren
placebokontrollierten Studien belegt worden. Gegenliber Placebo
senkt Eprosartan den diagtolischen Blutdruck um etwa 2 bis
5 mm Hg, den systalischen um 5 bis 10 mm Hg. Dosisfindungs-
sudien lassen annehmen, dass der Effekt von Eprosartan zwi-
schen 200 und 1200 mg/Tag mehr oder weniger dosisabhéngig
ist.* Ein Beispid eines Placehovergleichs: 237 Personen wurden
auf drel Gruppen verteilt. Wahrend 9 bis 13 Wochen nahm die
erge eine Eprosartan-Dosis von Imd 400 bis 800 mg/Teg, die
zweite diesdbe Tegesdoss auf zwe Portionen verteilt (2mdl
200 his 400 mg/Tag) und die dritte Placebo. Wurde Eprosartan
enmd pro Tag verdbreicht, erreichte man eine Blutdrucksen-
kung von 10/9 mm Hg und eine Ansprechrate von 47%; wurde
es zweima pro Tag genommen, betrugen diese Werte 159 mm
Hg und 35%; mit Placebo waren es 4/4 mm Hg und 26%.°

In drei Studien ist Eprosartan mit dem ACE-Hemmer Enalapril
(Reniten® u.a) verglichen worden. Die grésste Untersuchung
umfasste 528 Personen und dauerte ein habes Jahr. Die An-
fangsdosis betrug bel Eprosartan 2ma 200 mg/Tag, bei Ena
lgoril Ima 5 mg/Tag. Fdls nétig, wurde die Eprosartan-Dosis
bis auf 2ma 300 mg/Tag, die Endapril-Dosis bis auf 1md
20 mg/Tag gesteigert. In beiden Gruppen bendtigten rund die
Hafte der Behanddten die maximae Dosis. Bel kngpp einem




Drittd liess 9ch der Blutdruck mit Eprosartan oder Endapril
dlein nicht kontrallieren, so dass man zusétzlich Hydrochlo-
rothiazid (Esidrex®, 1ma 12,5 bis 25 mg/Tag) verordnete. Ins-
gesamt verminderte sich der Blutdruck in der Eprosartan-
Gruppe im Durchschnitt um 16/13 mm Hg, in der Endapril-
Gruppe um 15/12 mm Hg. Die Ansprechrate war bel Personen
weisser Hautfarbe, dem Gros der Studienpopulation, ebenfdls
praktisch gleich (85 bis 90%, wenn man die Personen mit der
Diuretikumzugabe mitzéhite).°

In einer anderen Studien erhidten 110 Personen wéhrend 6 Wo-
chen entweder Eprosartan (2ma 300 mg/Tag), Enaapril (Ima
20 mg/Tag) oder Placebo. Bede Antihypertensva wirkten
gleich gut und sgnifikant besser ds Placebo. Mit Eprosartan und
Endapril reduzierte Sch der diastolische Blutdruck um 7 bis
9 mm Hg (Ansprechrate ungeféhr zwischen 42 und 53%), mit
Placebo um gut 3 mm Hg (Ansprechrate 25%).”

Der dritte Vergleich befaste sch mit 118 Personen, die ene
schwere Hypertonie mit diastolischen Werten zwischen 115 und
125 mm Hg aufwiesen. Die Studie ersreckte sSch Uber 8 his
10 Wochen. Auch hier war ds weiteres Antihypertensvum
Hydrochlorothiazid erlaubt (25 mg/Tag). Unter Eprosartan (2mal
200 his400 mg/Tag) sank der Blutdruck um 29/20 mm Hg, unter
Endapril (1md 10 bis40 mg/Tag) um 21/16 mm Hg; beim systo-
lischen Wert war der Unterschied signifikant. Die Angprechrate
betrug 70% in der Eprosartan und 54% in der Endapril-Gruppe
(kein dgnifikenter Unterschied). In beiden Gruppen nahmen
knapp 40% der Personen zusitzlich Hydrochlorothiazid®

In einer Studie wurde Eprosartan gegen ein anderes Sartan ge-
testet, wobel man keine sgnifikanten Unterschiede finden konn-
te: 60 Personen behanddte man 4 Wochen lang mit Eprosartan
(Ima 600 mg/Tag) oder Losartan (Cosaar®, 1ma 50 mg/Tag).
Mit Eprosartan fiel der Blutdruck um 13/12 mm Hg, mit Losar-
tan um 11/10 mm Hg.®

Bei 205 Personen wurde Eprosartan (2ma 200 bis 300 mg/
Tag) Uber 12 Wochen einem Nifedipin-Retardpréparat (Ada
lat® CR u.a, 1ma 60 bis 90 mg/Tag) gegeniibergestellt. De-
tails zu dieser Studie sind nicht publiziert; doch ist erwéhnt,
dass Nifedipin —in dieser Untersuchung offenbar relativ hoch
dosert — signifikant besser wirkte als Eprosartan (Abnahme
des diastolischen Blutdrucks von 15 bzw. 11 mm Hg).?

Unerwiinschte Wirkungen

Als unewinschte Symptome unter Eprosartan werden Kopf-
schmerzen, Infekte der oberen Luftwege, Mydgien, Schwindd,
Bauchschmerzen und Diarrhoe aufgefiihrt. In Bezug auf diese
Nebenwirkungen unterschied sich Eprosartan nicht signifikant
von Placebo. Vereinzdt sind Félle von Hyperkaidmie vorgekom-
men. Hugten trat &hnlich héaufig auf wie bei Placebo und war da
mit deutlich seltener ds bel Endapril. >* Eine andere, gefahrliche
Neberwirkung von ACE-Hemmern, das Angioddem, ist bei Epro-
sartan selbst noch nicht beobachtet worden, bel anderen Sartanen
aber beschrieben.

Interaktionen

Da Eprosartan praktisch nicht metabolisiert wird, ist das Risiko
von pharmakokinetischen Interaktionen als gering einzuschét-
zen. Es liegen Untersuchungen vor, in denen Eprosartan mit
Medikamenten kombiniert wurde, die eine schmale therapeuti-
sche Breite aufweisen (z.B. Digoxin), wobei keine Interaktio-
nen nachgewiesen werden konnten. Zusammen mit anderen
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kaliumsparenden Mitteln oder mit Kalium verabreicht, ist an
eine Vergédrkung der Hyperkalidmiegefahr zu denken. ACE-
Hemmer kdnnen zu einem Angtieg des Lithiumspiegels fuh-
ren; eine entsprechende Wechsalwirkung kann auch bei Sarta
nen nicht ausgeschl ossen werden.

Dosierung, Verabreichung, Kosten

Eprosartan (Teveten®) ist kassenzuldssig und ds nicht teilbare
Tabletten zu 600 mg erhdtlich, was — einmd pro Tag genom-
men — die empfohlene Dosis id. Eprosartan ist nur fir die Be-
handlung der arteridlen Hypertonie zugelassen; der Einsatz bei
Herzinauffizienz ig nicht untersucht. Die maximale blutdruck-
senkende Wirkung von Eprosartan tritt innerhab von zwei bis
drel Wochen ein. Fals die Wirkung ungeniigend i, kann Epro-
sartan mit einem anderen Antihypertensvum wie zum Beispid
enem Thiaziddiuretikum kombiniert werden. Be schwerer Le-
ber- und Niereninauffizienz, bei Volumenmange und bel ande-
ren Krankheitszusénden, bel denen das Renin-Angiotensin-
Sygtem aktiviert ist, ollte Eprosartan nur mit Vorsicht eingesetzt
werden. Sartane dirfen in der Schwangerschaft nicht verschrie-
ben werden, da sie zu schweren fetdlen Schéden fiihren konnen.
Zur Anwendung in der Stillzeit und bel Personen unter 18 Jahren
dnd keine Daten vorhanden.

Eprosartan (600 mg/Tag) kostet 55 Franken pro Monat und it
damit um ein paar Franken billiger ds die niedrigste Dosis ande
rer Sartane. Ein genauer Preisvergleich ist indessen nicht mog-
lich, weil man zuwenig weiss, welche Dosen ds gleichwertig zu
betrachten Sind.

Kommentar

Was man bai den ACE-Henmern verfolgen konnte, wird nun bel
den Sartanen fortgefihrt. Es lockt ein profitabler Markt, so dass
eine Substanz nach der anderen angeboten wird und man sich it
Eprosartan schon zwischen sechs Sartanen entscheiden muss.
Hauptunterschied and die pharmakokinetischen Eigenschaften
der eénzdnen Substanzen, und hier bietet Eprosartan nichts, was
man beim einen oder anderen Sartan nicht auch fande.

Die in der Schweiz empfohlene Eprosartan-Dosierung (1mal
600 mg/Tag) unterscheidet sich von der Dosierung, diein den
meisen Klinischen Sudien festgelegt war (2mal 200 bis
400 mg/Tag), und dirfte deshalb nicht Uber alle Zweifel erha-
ben sein. Abgesehen davon, dass sie keine individuell ange-
passte Behandlung erlaubt, bleibt auch die Frage, ob esimmer
geniigt, das Mittel nur einmal pro Tag zu nehmen.

Zum Schluss s einmal mehr darauf hingewiesen, dass der Ein-
satz von Sartanen nur zu unterstiitzen i, wenn ACE-Hemmer
nicht toleriert werden. Dies gilt mindestens solange, bis die Re-
aultate der Sudien vorliegen, die im Gange sind und den Ein-
fluss der Sartane auf kardiovaskulére Endpunkte untersuchen.
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Synopsis

Mirtazapin
A. Hennemann

Mirtazapin (Remeron®) wird ds das «erste noradrenerge und
spezifisch serotonerge Antidepressivumy» (NaSSA) angeboten.

Chemie/Phar makologie

Mirtazapin ist ein tetrazyklisches Piperazinoazepin, das struk-
turell nahe mit Mianserin (Tolvon®) verwandt ist. Wie Mianse-
rin blockiert Mirtazapin einerseits zentrale présynaptische Az-
adrenerge Rezeptoren, wodurch vermehrt Noradrenalin frei-
gesetzt wird. Andererseits blockiert es auch postsynaptische
5-HT,- und 5-HTs-Rezeptoren (jedoch nicht die 5-HT14-Re-
zeptoren) und bewirkt so eine vermehrte Serotonin-Aus
schiittung. Die Substanz hat ferner eine ausgeprégte Hemm-
wirkung im Bereich der H;-Histaminrezeptoren. Die Wieder-
aufnahme von Noradrendin oder Serotonin wird dagegen
kaum beeinflusst und auch die Affinitét zu cholinergen, mus-
karinischen und dopaminergen Neuronen ist gering.*

Phar makokinetik

Mirtazapin wird nach oraler Gabe schnell resorbiert, aber teil-
weise présystemisch — in der Darmwand und in der Leber —
metabolisiert. Maximale Plasmakonzentrationen sind spétes-
tens nach 2 Stunden erreicht; die Bioverfigbarkeit betragt
etwa 50%.

Die Metaboliserung, vor dlem durch N-Demethylierung, N-
Oxidation und 8-Hydroxylierung, erfolgt in erster Linie Uber
die Zytochrom-lsoenzyme CY P2D6 und CY P3A4.? Die Halb-
wertszeit bel Erwachsenen betrégt 20 bis 40 Stunden und ist
bel Frauen im Durchschnitt deutlich langer (37 Stunden) as
bel Ménnern (26 Stunden). Bei dteren Mannern, weniger auch
bel Frauen, ist die Clearance im Vergleich mit Jingeren redu-
Ziert. Bel einmal t&glicher Verabreichung wird innerhalb von 4
bis 6 Tagen ein FHiessgleichgewicht erreicht. Der Hauptmeta
bolit Demethylmirtazapin besitzt nur eine geringe pharmakolo-
gische Aktivitét; andere aktive Metaboliten snd mengenmés-
sg belanglos?

Die Elimination erfolgt hauptsachlich in Form von Metaboli-
ten, zu 85% mit dem Urin und zu 15% mit dem Stuhl. Die
Ausscheidung erfolgt sowohl bei render ds auch bel hepati-
scher Insuffizienz verzogert.

Klinische Studien

Mirtazapin ist in zahlreichen Studien sowohl mit Placebo as
auch mit verschiedenen anderen Antidepressiva verglichen
worden. Diese Studien dauerten in der Regd sechs Wochen.
Zur Beurteilung der Depresson und des Verlaufs dienten die
bekannten Skalen; am haufigsten wurde die «Hamilton De-
presson Rating Scale» (HDRS) verwendet. Als Ansprechen
auf die Behandlung wurde bezeichnet, wenn der HDRS-Wert
gegentiber dem Ausgangswert um wenigstens 50% reduziert
werden konnte.

Im Vergleich mit Placebo war Mirtazapin in mehreren Doppel -
blindstudien bei mittelschwerer bis schwerer Depression signi-
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fikant besser wirksam. Die in diesen Studien verwendete Ta
gesdosis betrug, individudl titriert, zwischen 5 und 35 mg. Mit
Mirtazapin wurden Ansprechraten von 50 bis 60% erreicht,
mit Placebo nur etwavon 25 bis 35%."

Vergleiche mit Amitriptylin

Mehrere Studien dienten dem Vergleich mit Amitriptylin
(Saroten® retard u.a.). Dabel wurden ebenfals individuell an-
gepasste Dosen der Antidepressiva eingesetzt. Zwei in der am-
bulanten Praxis durchgefiihrte Doppeblindstudien umfassten
zusammen rund 300 Kranke. In diesen Studien war Mirtazapin
in relativ niedriger Dosis (durchschnittlich um 20 mg/Tag)
ahnlich wirksam wie Amitriptylin (Tagesdosis im Mittel um
120 mg), jedoch der Placebokontrolle klar Uberlegen.®4Wie
Amitriptylin hat Mirtazapin auch eine deutliche anxiolytische
und schlaffordernde Wirkung.

Mirtazapin wurde auch bei diteren Leuten (Uber 60 Jahre) so-
wie —in wesentlich htherer Dosis (im Mittel 50 mg/Tag) — bei
hospitaliserten Kranken mit Amitriptylin verglichen. Auch in
diesen Studien waren die beiden Medikamente praktisch gleich
antidepressiv wirksam.>® Die Vergleiche mit Amitriptylin wur-
den wiederhalt in Metaanalysen zusammengefasst, die bestéti-
gen, dass die beiden Medikamente 8hnlich gut und ungeféhr
innerhalb derselben Zeitspanne wirken.”

Die einzige publizierte Langzeitstudie umfasste 217 Personen,
die in vorausgehenden kirzeren Studien geméss klinischer
Beurteilung gut auf die Behandlung angesprochen hatten und
ihr Medikament weiter doppelblind erhielten. Geméss einer
Beurteilung nach 20 Wochen Behandlung kam es unter Mirtar
zapin (mittlere Dosis: 23 mg/Tag) oder Amitriptylin (mittlere
Dosis 138 mg/Tag) sgnifikant saltener zu einem Ruickfall der
Depresson as unter Placebo. Zu diesem Zetpunkt hatten
4,1% der mit Mirtazapin Behandelten und — nicht-signifikant
mehr " 7,0% der mit Amitriptylin Behandelten einen Riickfall
erlebt.

Vergleiche mit anderen Trizyklika

Mirtazapin wurde in Tagesdosen zwischen 20 und 80 mg wéh-
rend 6 Wochen auch mit Clomipramin (Anafranil®) und Doxe-
pin (Sinquan®) verglichen und erwies sich dabei as praktisch
gleichwertig.

Bei 107 hospitdisierten Kranken mit einer schweren Depressi-
on wurde die Wirksamkeit von Mirtazapin mit derjenigen von
Imipramin (Tofranil®) verglichen, und zwar 2 und 4 Wochen
nachdem vordefinierte Plasmaspiegel erreicht worden waren.
Die mittlere Dosierung von Mirtazapin betrug 77 mg/Tag, die-
jenige von Imipramin 235 mg/Tag. Imipramin war in dieser
Studie signifikant wirksamer: 50% der mit Imipramin Behan-
delten, aber nur 22% der mit Mirtazapin Behandelten sprachen
auf die Therapiean.’

Vergleiche mit anderen Antidepressiva

In drei grésseren, 6 bis 8 Wochen dauernden Doppelblindstu-
dien wurde Mirtazapin in Tagesdosen zwischen 15 und 60 mg
mit sdektiven Serotonin-Wiederaufnahmerhemmern vergli-
chen. In alen drei Studien konnte in den ersten 2 bis 4 Wochen
eine Uberlegene Wirkung von Mirtazapin festgestellt werden,
goédter fanden sich jedoch keine signifikanten Unterschiede zu
den Vergleichssubstanzen Citalopram (Seropram®), Fluoxetin
(Fluctine® u.a.) und Paroxetin (Deroxat®) mehr.1°
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Im Vergleich mit Trazodon (Trittico®) war Mirtazapin in zwei
Studien gleichwertig oder etwas besser wirksam.*
Vergleiche mit Mianserin (Tolvon®) liegen nicht vor.

Unerwiinschte Wirkungen

Gesamthaft gleichen die unerwiinschten Wirkungen von Mir-
tazapin denjenigen der trizyklischen Antidepressiva. Im Vor-
dergrund stehen die teilweise ausgepragte Sedation (bei rund
50% der Behandelten), die Appetitsteigerung (bei rund 15%)
und die Gewichtszunahme (bei 10 bis 15%). Es igt nicht klar,
ob die sedierende Wirkung mit der Zeit oder dlenfalls unter
héheren Dosen abnimmt. Rund 8% der Behanddlten setzten in
den Studien Mirtazapin wegen Gewichtszunahme ab.

Etwa 25% der Behanddten beobachten trockene Mund-
schleimhéute, 12% eine Obgtipation, 9% Schwindd, je etwa
4% abnormes Denken, ungewdhnliche Traume und Odeme.
Im Unterschied zu den Trizyklika sind dagegen kardiovaskul&
re Symptome nicht héufiger a's unter Placebo. Seitens der La:
borbefunde wurde geméss der amerikanischen Dokumentation
bei 15% ein Cholesterinangtieg, bei 6% ein Triglyzeridangtieg
und bei 2% ein Angtieg der Transaminasen beobachtet.

Bisher sind unter Mirtazapin mindestens 6 Fale von Agranu-
lozytose beobachtet worden.™ Diese hamatologische Kompli-
kation war nach Absetzen von Mirtazapin reversibel.

Nur bei einer von rund 2800 Personen, die in klinischen Stu-
dien Mirtazapin erhielten, ist ein epileptischer Anfall aufgetre-
ten. In Anbetracht der Erfahrungen mit Mianserin ist jedoch
bei Epilepsiekranken besondere Vorsicht angezeigt.

Interaktionen

Bisher vorliegende Studien in vitro lassen annehmen, dass
Mirtazapin die fir seinen Stoffwechsel wesentlichen Zy-
tochrome kaum hemmt und deshalb den Metabolismus an-
derer Medikamente nicht beeinflusst. Inhibitoren von
CYP2D6 und CYP3A4 konnen zu einem leichten, wahr-
scheinlich nicht relevanten Anstieg der Mirtazapin-Plas-
maspiegel fuhren. Bedeutsam ist wahrscheinlich die gleich-
zeitige Verabreichung des Zytochrominduktors Carbamaze-
pin (Tegtretol® u.a), die eine starke Abnahme der Mirtaza-
pin-Spiegel zur Folge hat.? Allgemein ist vor einer Potenzie-
rung der zentralnervésen Dampfung durch andere Sedativa—
insbesondere Alkohol — zu warnen.

Dosierung, Verabreichung, Kosten

Mirtazapin (Remeron®) ist as Tabletten zu 30 mg erhdtlich.
Empfohlen wird eine initidle Doserung von 15 mg pro Tag in
einer Einzddosis vor dem Schlafengehen. Um eine gute anti-
depressive Wirkung zu erreichen, muss die Tagesdos's oft auf
30 mg, ausnahmsweise auf 45 mg, gesteigert werden.

Da eine entsprechende Dokumentation fehlt, sollten Kinder,
schwangere und stillende Frauen kein Mirtazapin einnehmen.
Auch die gleichzeitige Einnahme mit MAO-Hemmern gilt ds
kontraindiziert (siehe auch: Interaktionen). Personen, die auto-
fahren oder andere Tétigkeiten ausiiben, die motorische Ge-
wandtheit erfordern, miissen auf die Risken der sedierenden
Wirkung hingewiesen werden. Besondere Vorsicht ist bel ein-
geschrankter Nieren- oder Leberfunktion angezeigt; in der Re-
gel muss die Dosis reduziert werden. Die Behanddten sollten
ausserdem Uber die Symptome einer moglichen Agranulozyto-
seinformiert werden.

12

Bei einer Tagesdosis von 30 mg ergeben sich monatliche Kosten
von rund 95 Franken. Zum Vergleich: eine dhnlich wirksame
Amitriptylin-Dosis (100 mg/Tag, Saroten® retard) kostet monat-
lich nur wenig Uber 25 Franken; auch eine Ubliche Mianserin-
Dosis (60 mg/Tag) kostet nur rund 47 Franken pro Monat.

Kommentar

Bringt uns Mirtazapin mehr als die Vorgangersubstanz Mian-
srin? Diese Frage l1asst sich nicht genau beantworten, da kei-
ne Publikationen von direkten Vergleichen der beiden Qub-
stanzen vorliegen. Grosso modo gleichen sich aber Mirtazapin
und Mianserin wie ein Ei dem anderen. Da Mirtazapin schon
st mehreren Jahren in zahlreichen Landern eingefihrt ist
und nur wenige Agranulozytosefélle bekannt geworden sind,
darf man immerhin annehmen, dass die neue Substanz wahr-
scheinlich kein bedeutsames Agranulozytose-Risiko darstelit.
Im Vergleich mit «alten» trizyklischen Antidepressiva weist
Mirtazapin einzig im Bereich der kardiovaskul&éren Nebenwir-
kungen Vorteile auf — dies gilt jedoch auch fir Mianserin.
Nimmt man die selektiven Serotonin-Wiederaufnahmehemmer
zum Vergleich, so fallt die Bilanz der Vor- und Nachteile der
unter schiedlichen Nebenwirkungsspektren wohl eher zu Guns-
ten der Serotonin-Wederaufnahmehemmer aus. Es gibt zwei-
fellos Félle, in denen man Uber die Alternative Mianserin/
Mirtazapin froh ist. In diesen Fallen ist zu bedenken: Mirtaza-
pin kostet das Doppelte von Mianserin und ist in seinen lang-
fristigen Auswirkungen noch ungentigend dokumentiert.
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