Universitat Regensburg

Klinische Pharmakologie am Lehrstuhl mit Poliklinik fiir Psychiatrie und
Psychotherapie der Universitdat im Bezirksklinikum Regensburg

Medikamentose Schlaftherapie
Nutzen und Risiken



83 Jahre

Gillain-Barré-Syndrom
Blutdruckkrise
Obstipation
Schlaflosigkeit

50 mg Diphenhydramin >
1,5 mg Lorazepam
7,5 mg Zopiclon
50 mg Melperon
15 mg Mirtazapin
/5 mg Pregabalin

V VYV VYV



Nutzen

OHNE SCHLAFMITTEL

M VERGLEICH ZU IHREM NORMALEN SCHLAF WAR DER SCHLAF HEUTE

ruhig *H’ unruhig
tiaf ‘;( ober flachlich
sehr erholsam ;g{ wenig  erholsam

MIT EINEM SCHLAFMITTEL

ruhig X unruhig
tief ;{ oberflachlich
sehr aerholsam ;.:: weanig erholsam

aus: Das Geheimnis des Schlafs von A. Borbély - Kapitel 5, Buchausgabe © 1984 Deutsche Verlags-Anstalt GmbH, Stuttgart (vergriffen)
Ausgabe fir das Internet, 1998, A. Borbély, Universitat Zurich.
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83 Jahre

50 mg Diphenhydramin >
1,5 mg Lorazepam
7,5 mg Zopiclon
50 mg Melperon
15 mg Mirtazapin
/5 mg Pregabalin

VV VYV YV

ausgepragtes Uberhangphdnomen
Dammerzustand

schwere Zunge

Schwerfalligkeit mit starker
Beeintrachtigung der Mitarbeit bei
der Physiotherapie



Schlafmittel (Hypnotika)
» ( » Barbiturate )

» Benzodiazepine

» Nicht — Benzodiazepin — ,Benzodiazepine*

» Antihistaminika (H,-Blocker) rezeptfrel
» Phythopharmaka rezeptfrel
» niedrigpotente Antipsychotika

» sedierende Antidepressiva

» Chloralhydrat (Trichlorathanol)

» ( Alkohol )



Risiko: zu lange Wirkdauer

Diphenk

Lorazep

Zopiclo Wirkdauer
Melperc

Mirtaza 5 X t]/z
Pregaba

angegeben ist die Eliminationshalbwertszeit aus einem schlafgestorten, ansonsten
aber gesunden Patienten im Alter zwischen 18 und 65 Jahren
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Wie Wirkung verlangern?

Verdoppelung der Dosis
verlangert die Wirkdauer

um
1 Xt
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Wie Wirkung verkurzen?

Halbierung der Dosis
verkirzt die Wirkdauer

um
1 Xt
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Risiken

e zu lange Wirkung



83 Jahre

50 mg Diphenhydramin >
1,5 mg Lorazepam
7,5 mg Zopiclon
50 mg Melperon
15 mg Mirtazapin
/5 mg Pregabalin

VV VYV YV

letztlich keine wirkliche
Besserung des Schlafes:

— schwerste Alptraume
- Erwachen 02h00 - 04h00



Risiken

e zu lange Wirkung
e zu kurze Wirkung



Benzodiazepine

Wirkstoff

lang wirksam
Diazepam
Flunitrazepam
Lorazepam
mittellang wirksam
Oxazepam
Temazepam
Lormetazepam
kurz wirksam
Midazolam
Triazolam

Brotizolam
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Nicht — Benzodiazepin — ,,Benzodiazepine*

Zolpidem 2 -3

Zopiclon 5

Zaleplon ]
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Schlafprofil nach Alkohol

Wiutend walzt sich einst im Bette
Kurfurst Friedrich von der Pfalz.
Gegen alle Etikette

brillte er aus vollem Hals:

Wie kam gestern ich ins Bett, fallera?

Bin scheint‘s wieder voll gewest, fallera!*

Deutsches Studentenlied 1887, Melodie: Karl Hering, Text: August Schuster
Raimund Lang, »... was ein guter Vorsatz nitzt«. Ein Rausch vor genau 400 Jahren: Die Nacht vom 9. zum 10. Juni 1598, SK 2/98,S. 11-12.



Schlafprofil nach Alkohol

RASCHES J ZU FRUHES ERWACHEN.,
EINSCHLAFEN WACHLIEGEN M BETT |

WACH I'I ] -Lq

NON-} 2 | ll--l
REM 3
5
REM
I T  — ‘—-| ; —!——r—-
23 24 1 2 3 4 5 6

UHRZEIT

ANFANGS VERZOGERTER
|TIEFER SCHLAF| | REM - SCHLAF

aus: Das Geheimnis des Schlafs von A. Borbély - Kapitel 5, Buchausgabe © 1984 Deutsche Verlags-Anstalt GmbH, Stuttgart (vergriffen)
Ausgabe fir das Internet, 1998, A. Borbély, Universitat Zurich.
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Risiken

e zu lange Wirkung
e zu kurze Wirkung



83 Jahre

50 mg Diphenhydramin >
1,5 mg Lorazepam
7,5 mg Zopiclon
50 mg Melperon
15 mg Mirtazapin
/5 mg Pregabalin

- Tagesrhythmus der
Klinik

V VYV YV YV

— psychische Belastung
durch Lahmungen
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Risiken

e zu lange Wirkung
e zu ,kurze” Wirkung
* keine L6sung der Schlafprobleme



SCHLAFSTADIEN UND EEG-SPEKTREN

OHNE SCHLAFMITTEL MIT SCHLAFMITTEL
s } u._a ==

| —

WENIGER
LANGSAME
WELLEN

MEHR
MITTELRASCHE
UMD RASCHE
WELLEM

0 1 2 3 4 b= +] 'I" i} 1 2 3 4 5 Lo T
STUNDEN STUNDEN

aus: Das Geheimnis des Schlafs von A. Borbély - Kapitel 5, Buchausgabe © 1984 Deutsche Verlags-Anstalt GmbH, Stuttgart (vergriffen)

Ausgabe fir das Internet, 1998, A. Borbély, Universitat Zurich.
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Risiken

e zu lange Wirkung

e zu ,kurze” Wirkung

« keine L6sung der Schlafprobleme
* kein physiologischer Schlaf



Risiko Alter: Veranderung Elimination

Metabolismus
_Lebermasse ! (- 40%)
L eberdurchblutung | (- 50%)
perenzymaktivitat |
perenzyminduktion ¢

renale Ausscheidung
Nierendurchblutung !

glomerulare Filtration ¢
tubulare Sekretion !

,Dosis” anpassen



Risiko Alter: Interaktionen

ACE-.Hemmer
K+-sparende Diuretika
Analgetika (NSAP)

NSAP
Aminoglykosic
Schleifendiuretika
Sntgenkontrastmittel

. ;—Blocker
Vasodilatatoren
Psychopharmaka

RR l
Orthostatischer Kollaps
Stiirze
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Risiko Alter: Veranderung Rezeptorsysteme

Dopaminerges System

Adrenerges System

R-Adrenozeptor/cAMP-System l
Empfindlichkeit der a,—~Adrenozeptoren |

Cholinerges System

GABAerges System
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Risiko: Benzodiazepine

weitere Beeintrachtigungen

Muskelrelaxation

Sturze
vor allem bei alteren

Menschen




Risiko: Anpassungsprozesse
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Risiko: Anpassungsprozesse

1. Rezeptor-Runter-/Raufregulation

2. Enzyminduktion

5
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Risiko: Anpassungsprozesse

e Toleranzentwicklung

 Abhangigkeit
— ,rebound“-Schlaflosigkeit



rebound“-Phanomene

verstarktes Wiederauftreten der
ursprunglichen Symptomatik nach

plotzlicher Unterbrechung des

Dauergebrauchs von Xenobiotika
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Risiken

e zu lange Wirkung
e zu ,kurze” Wirkung

« keine L6sung der Schlafprobleme

 kein physiologischer Schlaf
e Altersveranderungen

e Toleranzentwicklung
 Abhangigkeit



