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For as long as I can remember I was fright-
eningly, although often wonderfully, be-
holden to moods. Intensely emotional as a
child, mercurial as a young girl, first sever-
ely depressed as an adolescent and then un-
relentingly caught up in the cycles of ma-
nic-depressive illness by the time I began my
professional life I became, both by necessi-
ty and intellectual inclination, a student of
moods.
Dr. Kay Redfield Jamison, in:
»An unquiet mind“

‘Was Dr. Jamison in ihrem Buch beschreibt
ist typisch fiir den Beginn bipolarer St6-
rungen mit Stimmungsschwankungen
und Depressionen in der Adoleszenz und
dem frithen Erwachsenenalter. Hiufig, so
auch bei ihr, werden Betroffene und Arz-
te langere Zeit unsicher sein, ob sich hier
eine Erkrankung entwickelt und wenn ja,
welche. Erhebungen zeigen, dass es im
Mittel 9 Jahre dauert, bis die Diagnose
bipolare Storung korrekt gestellt und so-
mit der Grundstein fiir eine addquate Be-
handlung gelegt wird [1, 37]. Da die Er-
krankung in der Regel rezidivierend und
hiufig auch chronisch verlauft, geht sie
tiber die vielen Krankheitsjahre mit er-
heblichen individuellen und soziookono-
mischen Konsequenzen einher und in et-
wa 15% der Fille steht ein Suizid am En-

A. Pfennig’ - C.U. Correll? - K. Leopold’ - G. Juckel® - M. Bauer’

! Klinik und Poliklinik fiir Psychiatrie und Psychotherapie, Universitatsklinikum

Carl Gustav Carus, Technische Universitat Dresden

2The Zucker Hillside Hospital, Psychiatry Research, North Shore —

Long Island Jewish Health System, Glen Oaks

3 Klinik fiir Psychiatrie, Psychotherapie und Préventivmedizin, Ruhr-

Universitat Bochum, LWL-Universitatsklinikum, Bochum

Friherkennung und
Frithintervention bei
bipolaren Storungen

Forschungsstand und Perspektiven

de des kurzen Lebens. All dies sind Griin-
de, das Potenzial einer frithestmdglichen
Identifizierung von bereits Erkrankten
und von Hochrisikopersonen fiir die Ent-
wicklung bipolarer Stérungen zu unter-
suchen. Ziele einer frithen Intervention
sind die Reduktion bestehender Symp-
tome, die Verbesserung oder Stabilisie-
rung des funktionellen Niveaus, die Ver-
hinderung oder Verzégerung der Erstma-
nifestation, die Minimierung des Erkran-
kungsschweregrades, die Verkiirzung un-
behandelter Krankheitsphasen sowie die
positive Beeinflussung des Krankheitsver-
laufs [4, 10, 27, 16].

Wihrend Fritherkennungsmafnah-
men bei vergleichbar folgenreichen so-
matischen Erkrankungen heute ubiqui-
tdr und im Versorgungsalltag angekom-
men sind, gibt es bei den psychiatrischen
Erkrankungen bislang nur wenige Initia-
tiven, welche vor allem im Rahmen von
Forschungsprojekten umgesetzt werden.
Modellcharakter haben dabei die seit
Mitte der 1990er Jahre auch in Deutsch-
land gegriindeten Fritherkennungszent-
ren fiir Psychosen (http://www.fetz.org),
welche ihren Fokus auf der frithzeitigen
Erkennung und Behandlung von Vor-
stufen schizophrener Erkrankungen ha-
ben. Hierbei wurde gezeigt, dass nach
Entwicklung und Einsatz valider Unter-

suchungsskalen Hochrisiko- bzw. ,,Pro-
dromal“-Kriterien definiert werden kén-
nen [14] und dass 20-30% dieser Hoch-
risikopatienten innerhalb von 1 bis 3 Jah-
ren in das Vollbild einer Psychose iiber-
gehen [25]. Des Weiteren konnte belegt
werden, dass eine frithe Intervention mit
psychotherapeutischen und/oder psycho-
pharmakologischen Methoden die Sym-
ptomatik im Prodrom, also der dynami-
schen Periode zwischen einer eher stabi-
len pramorbiden Phase und der Erstmani-
festation, vermindern und das Auftreten
des Vollbildes einer Psychose zeitlich auf-
schieben konnte [34, 41]. Dies scheint auf
den ersten Blick wenig spektakulér, kann
im Einzelfall fiir den Betroffenen jedoch
sehr viel bedeuten, wenn z. B. ein Schul-
abschluss oder die erfolgreiche Beendi-
gung einer Ausbildung dadurch (noch)
erreicht werden kénnen. Ob die Entwick-
lung zum Vollbild der Erkrankung ver-
hindert werden kann, ist letztlich noch
nicht abschliefSend geklart, auch aufgrund
(zu) kleiner Fallzahlen und (zu) kurzer
Laufzeiten. Um dies weiter zu untersu-
chen, werden aktuell grofle multizentri-
sche Studien (wie bspw. PREVENT, [6])
durchgefiihrt.

In den letzten Jahren wurde der Fokus
iiber die Psychosefritherkennung im en-
geren Sinne hinaus auf die Erkennung von
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Tab. 1
Entwicklung bipolarer Stérungen

Ubersicht iiber in aktuellen Modellen abgebildeten méglichen Risikofaktoren fiir die

Potenzielle Risikofaktoren Zeitlicher Verlauf Auftreten
Uber- Fluktu-  Eherfriih  Eher
dauernd ierend spater

Familienanamnese X X

Personlichkeitsmerkmale/Temperament X X

Friihes Trauma X Xb Xb

Besondere Kreativitdt X X

ADHS/Verhaltensauffalligkeiten (z. B. oppositio- X X

nelles Verhalten)

Angst/Angstlichkeit 2 X

Schlafstérungen/Stérungen der zirkadianen X X

Rhythmik

Stimmungsschwankungen X X

Substanzgebrauch @ X

Beeintrichtigung des Funktionsvermégens X Xb Xb

Dissoziative Symptome X g

Unterschwellige depressive Symptome (oder X X

Vollbild der Depression)

Unterschwellige gemischte Symptome X X

Unterschwellige manische Symptome X X

Unterschwellige psychotische Symptome X X

Psychotische Depression X X

Atypische oder saisonale Depression X X

2Einordnung ist bislang nicht méglich; °beide Verlaufsformen scheinen méglich zu sein.
ADHS Aufmerksamkeitsdefizit-/Hyperaktivitdtsstérung.

Frithphasen in der Entwicklung bipolarer

Storungen erweitert. Drei Uberlegungen

lassen vermuten, dass sich die Fritherken-

nung bipolarer Stérungen komplexer ge-

staltet:

== Lange Zeit ging man davon aus, dass
die Erkrankung mit einer sehr plotz-
lich einsetzenden manischen Phase
beginnt und damit wenig Chance be-
steht, Personen mit Risiko lange ge-
nug vor Einsetzen der Manie zu iden-
tifizieren. Einige retrospektive Stu-
dien lieferten bereits vor mehreren
Jahren Hinweise auf mogliche Pro-
dromalsymptome (s. unten), jedoch
wurden diese bis heute nur in Ansét-
zen systematisch untersucht. Jedoch
bleibt die Schwierigkeit, bipolare Pro-
dromalsymptome auch vor einer de-
pressiven ersten Phase (womit die bi-
polare Storung am héufigsten be-
ginnt) genauer zu bestimmen und zu
erkennen.

== Anders als bei den Psychosen, bei
denen ein eher lineares Fortschreiten
unterschwelliger Positivsymptomatik
Fokus der Fritherkennung ist, miissen
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bei den bipolaren Storungen mehrere
Symptome verschiedener Qualititen
und Dimensionen (z. B. Schlaf, Stim-
mung, Antrieb; s. auch nachstehend
unter Risikokonstellationen) gleich-
zeitig beobachtet werden, die sich

im Ubergang von Vorstufen der Er-
krankung zur Manifestation teils epi-
sodisch verandern. Zusétzlich kon-
nen bei der Entwicklung der bipola-
ren Storung mehrere Symptome so-
gar in Anteilen tiberschwellig auftre-
ten, ohne dass ein Ubergang zu einem
bipolaren ,,Psychosedquivalent® vor-
liegt, fiir das ein einziges syndromales
positives psychotisches Symptom aus-
reicht. Demgegeniiber ist bei der Ma-
nieentwicklung selbst das Vorliegen
mehrerer tiberschwelliger Sympto-
me bei unzureichender Anzahl oder
Dauer noch immer als ,,prodromal®
zu werten.

Groflere Schwankungen z. B. der
Stimmungslage und des Antriebs sind
in der Allgemeinbevélkerung weit
verbreitet. Daher ist die Abgrenzung
zu Vorstufen von bipolaren Storun-

gen allein auf phdnomenologischer
Ebene erschwert, und eine zeitige, zu-
sdtzliche Untersuchung von poten-
ziellen Biomarkern (wie z. B. von en-
dokrinen Markern und solchen, die
mit Verdnderungen der zirkadianen
Rhythmik assoziiert sind) sogar noch
bedeutsamer als beim psychotischen
Prodrom.

Zur Férderung von Kooperationen in die-
sem neuen Forschungsfeld wurde 2008
das Netzwerk ,,Network for Early Recog-
nition and Intervention in Bipolar Di-
sorders® (NERIBID) mit Wissenschaft-
lern aus Dresden (Michael Bauer, And-
rea Pfennig, Karolina Leopold), Bochum
(Georg Juckel, Seza Ozgiirdal), Ham-
burg (Martin Lambert), K6Iln (Andreas
Bechdolf), Hamm (Martin Holtmann),
Lausanne (Phillippe Conus), New York
(Christoph Correll) und Wiirzburg (An-
dreas Reif) gegriindet. Synergien sol-
len gestarkt und fiir die Erarbeitung ge-
meinsamer wissenschaftlicher und klini-
scher Standards sowie die Planung und
Durchfithrung gemeinsamer Studien-
projekte genutzt werden. Erste gemein-
same Schwerpunkte waren die Aufarbei-
tung des aktuellen Forschungsstands, die
Durchfithrung einer retrospektiven Er-
hebung bei Patienten mit bipolarer St6-
rung einschliellich deren Angehorigen
zu Prodromalsymptomen und zugrunde
liegenden bzw. begleitenden Personlich-
keitsmerkmalen, die gemeinsame (Wei-
ter)entwicklung von Fritherkennungsins-
trumenten sowie die Planung und Um-
setzung einer ersten klinischen Studie zu
Moglichkeiten der Frithintervention.

Zum aktuellen Forschungsstand
der Friiherkennung
bipolarer Storungen

In einer Reihe retrospektiver Studien wur-
den Patienten mit bipolaren Stérungen
(und teilweise deren Angehorige) befragt,
wann welche Symptome friih aufgetre-
ten sind, die mit der spiteren Diagno-
se in Verbindung gesehen wurden. Dabei
sind u. a. die Studien von Lish et al. [33],
Hirschfeld et al. [29] (die Studienpopula-
tionen von Lish et al. 1994 und Hirschfeld
etal. 2003 iiberlappen sich teilweise), Ege-
land et al. [20], Fergus et al. [23], Berk et



al. [10], Correll et al. [16], Rucklidge et al.
[40] und Ozgiirdal et al. [36] zu erwih-
nen. Die Ergebnisse zeigen, dass in einer
Vielzahl, wenn nicht der Mehrzahl, der
Fille dem manischen Vollbild eine Pro-
dromalphase vorausgeht, die sich aus af-
fektiven und kognitiven Symptomen so-
wie Verhaltensauffalligkeiten zusammen-
setzt. Diese Symptomkomplexe konnen
dabei aus attenuierten oder subsyndro-
malen Manifestationen der spéteren bi-
polaren Storung bestehen und/oder aus
Krankheitszeichen, die nicht mit den der-
zeitig verwendeten diagnostischen Krite-
rien iiberlappen. Beschriebene Symptome
gliedern sich in
1. unspezifische Allgemeinsymptoma-
tik, subjektive Beeintrachtigung und
Funktionsverlust,
2. subsyndromale oder syndromale
depressive Verldufe und
3. subsyndromale (hypo-)manische Er-
scheinungsbilder mit entweder einer
zu geringen diagnostischen Symp-
tomanzahl, Symptomschwere und/
oder einer zu kurzen Symptomdauer
(s.auch @ Tab.1).

Limitationen der retrospektiven Untersu-
chung ergeben sich u. a. durch die Tatsa-
che, dass die vorliegende Erkrankung bei
Betroffenen und Angehoérigen die Attri-
buierung von fraglichen Symptomen vor
Einsetzen der bipolaren Stérung verian-
dern kann. Aber auch die lange Zeitspan-
ne zwischen Auftreten und Erfassung frii-
her Symptomatik verschlechtert die Qua-
litat und Validitit der erhobenen Daten.
Demgegeniiber bieten prospektive Stu-
dien eine verlasslichere, jedoch ressour-
cenintensivere Alternative, frithe Sym-
ptomatik zu untersuchen, die dem Voll-
bild der bipolaren Stérung vorangeht.
Diese werden an gesunden Jugendlichen
und jungen Erwachsenen mit oder ohne
(bekannte) Risikofaktoren (wie bspw. Fa-
milienangehoérige mit bipolarer Stérung,
bereits selbst erlebte depressive Episode,
subklinische manische Symptomatik oder
das Vorliegen einer Aufmerksambkeitsde-
fizit-/Hyperaktivitatsstorung [ADHS] in
der Anamnese) durchgefithrt. Wichti-
ge Studien sind hierzu u. a. Akiskal et al.
1985 [1, 29], Akiskal et al. 1995 [2], Angst
etal. 2003 [3], Egeland et al. 2003 [21] und
Shaw et al. 2005 [43], Reichart et al. 2005
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Zusammenfassung

Erste Symptome einer sich entwickelnden bi-
polaren Storung treten haufig bereits in der
Adoleszenz oder im friihen Erwachsenalter
auf. Dennoch wird die Diagnose oft sehr spét
gestellt und dadurch eine addquate Behand-
lung verzogert. Die Erfahrung aus der Friih-
erkennung von Psychosen nutzend, sollen
durch die Griindung eines deutschsprachi-
gen Netzwerks von Wissenschaftlern der The-
menbereiche bipolare Storungen und Friih-
erkennung psychischer Stérungen (,Network
for Early Recognition and Intervention in Bi-
polar Disorders”, kurz: NERIBID) Synergien ge-
starkt und fiir die Erarbeitung gemeinsamer
wissenschaftlicher und klinischer Standards
und die Planung und Durchfiihrung gemein-
samer Studienprojekte genutzt werden. Ini-
tiale gemeinsame Schwerpunkte waren u. a.

Zusammenfassung - Summary
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Friiherkennung und Friihintervention bei bipolaren
Storungen. Forschungsstand und Perspektiven

die Aufarbeitung des aktuellen Forschungs-
stands sowie die (Weiter)entwicklung von
Fritherkennungsinstrumenten. Erste Ergeb-
nisse werden im vorliegenden Beitrag dar-
gestellt. Perspektivisch gilt es, zu klaren, ob
die Fritherkennung von Risikostadien fiir die
Entwicklung bipolarer Stérungen mdglich
ist, und wenn ja, welche Friihinterventionen
sinnvoll sind. Sollte dies moglich sein, muss
die weitere Frage geklart werden, wie die ak-
tuell meist im Rahmen von Forschungsvor-
haben realisierten Friiherkennungsinitiativen
pragmatisch in der klinischen Versorgungs-
landschaft etabliert werden kdnnen.

Schliisselworter
Bipolare Storung - Friiherkennung -
Risikofaktor - Pravention - Prodromalphase

Summary

Early signs of developing bipolar disorder are
frequently already present in adolescence or
early adulthood. Despite this the disorder is
often diagnosed late leading to a delay in ad-
equate treatment. Benefiting from the expe-
rience of the early recognition of psychosis,
we aimed to strengthen synergies by found-
ing a German-speaking network of scientists
in the fields of bipolar disorders and early rec-
ognition of mental disorders (“Network for
Early Recognition and Intervention in Bipolar
Disorders”, short: NERIBID) in order to devel-
op joint scientific and clinical standards and
design and conduct collaborative study proj-
ects. Initial key aspects of establishing the
network included a review of the research

to date and the (further) development of in-
struments for early recognition. Preliminary

Early recognition and intervention for bipolar
disorders. State of research and perspectives

results of these initiatives are presented in
this article. In the long term it has to be clar-
ified whether early detection of at-risk states
for the development of bipolar disorders is
possible and, if so, which early intervention
strategies are most appropriate? If it is possi-
ble to reliably identify individuals at true risk
for bipolar disorder, the next question to be
answered is how early detection initiatives
that presently are mostly realized within re-
search projects could be established prag-
matically within clinical settings in the health
care system.

Keywords
Bipolar disorder - Early detection - Risk factor -
Prevention - Prodromal phase

[38] und Hillegers et al. 2005 [28], Koch-
man et al. 2005 [31], Duffy et al. 2007 [18]
und Duffy et al. 2010 [19] sowie Beesdo et
al. 2009 [8] und Tijssen 2010 [44].

Die Ergebnisse von prospektiven Stu-
dien mit Risikopersonen lieferten interes-
sante Ergebnisse (s. auch @ Tab. 1). Bei-
spielsweise ergab die prospektive Unter-
suchung von Kindern mit einem an einer
bipolaren Stérung erkrankten Elternteil,
dass hiufig unspezifische Angstlichkeit

oder eine Angststorung sowie bei einem
kleineren Teil Schlafstérungen dem Auf-
treten affektiver Symptome und der spa-
teren Manifestation einer bipolaren St6-
rung vorausgingen [18, 19]. Die Ergebnis-
se sind wahrscheinlich jedoch nur fiir den
Teil der Patienten giiltig, der diese speziel-
len Risikofaktoren tragt (was bei der fa-
milidren Belastung bspw. nur ca. 10% der
an einer bipolaren Stérung erkrankten Pa-
tienten ausmacht). Die wenigen prospek-
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tiven Studien mit Stichproben Jugend-
licher und junger Erwachsener aus der
Allgemeinbevolkerung hatten ein brei-
tes Untersuchungsspektrum und konn-
ten daher fiir die einzelne psychiatrische
Erkrankung nicht detailreich genug er-
heben, welche moglichen Frithsympto-
me wann und wie schwer bestanden. Zu-
kiinftig kénnte es sich lohnen, relevante
Verdnderungen zu definieren und diese
als Indikatoren mitzuerheben. Allerdings
ist die Ubergangsrate zur bipolaren Sto-
rung bei unselektierten Kohorten selbst
bei langer Untersuchungsdauer gering,
weshalb ressourcenintensive, prospekti-
ve Studien sich eher auf eine Population
mit bestehenden Risikofaktoren fokussie-
ren sollten.

Die Ergebnisse der retro- und pros-
pektiven Studien gingen in die Entwick-
lung von Modellen und Fritherkennungs-
instrumenten fiir bipolare Stérungen ein
(s. folgender Absatz). Eine ausfiihrlichere
Darstellung der Evidenz aus den genann-
ten retro- und prospektiven Studien findet
sich bei Leopold et al. [32], eine detaillier-
te Ubersicht zu prospektiven Studien an
Populationen mit einzelnen potenziellen
Risikofaktoren wie bspw. Schlafstérungen
bei Ritter et al. [39].

Modelle fiir Risikokonstella-
tionen fiir die Entwicklung
bipolarer Storungen

In Zusammenschau der Ergebnisse der
oben genannten Studien und der klini-
schen Erfahrung der im Netzwerk akti-
ven Wissenschaftler entstanden Modelle
zu Risikokonstellationen fiir die Entwick-
lung bipolarer Stérungen:

In den Arbeiten von Correll et al. [15,
16] werden vor allem Charakteristika des
Manieprodroms beschrieben, die mit-
tels der dafiir entwickelten Bipolar Pro-
drome Symptom Scale-Retrospective
(BPSS-R) erhoben werden. Dieses entwi-
ckelt sich im Mittel {iber 18 Monate, hiu-
fig anfangs langsam und eher stufenfor-
mig und spit dann mit relativ plotzlicher
Dynamik. Hauptsachlich werden unspe-
zifische Symptome (wie Leistungsabfall,
Stimmungsschwankungen, Wutausbrii-
che, sozialer Riickzug und oppositionel-
les Verhalten), unterschwellige manische
Symptome (wie Gereiztheit/Wut, Gedan-
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kenrasen, vermehrte Energie/zielgerich-
tete Aktivitit), unterschwellige depressi-
ve Symptome (wie niedergedriickte Stim-
mung und Anhedonie) und unterschwel-
lige gemischte Symptome (wie Ablenkbar-
keit und psychomotorische Agitiertheit)
berichtet. Attenuierte psychotische Sym-
ptome traten héufig erst unmittelbar vor
Manifestation einer (psychotischen) Ma-
nie auf ([15], s. auch [13]). Aufgrund der
Erfahrungen mit der BPSS-R-Skala wur-
de ein prospektives Interview und Ra-
tinginstrument (BPSS-P) entwickelt, das
in Kiirze validiert zur Verfiigung stehen
wird (C. Correll, personliche Kommuni-
kation). Parallel dazu wurden, ausgehend
von Risikopersonen fiir Psychosen, die im
Verlauf statt einer schizophrenen Erkran-
kung eine bipolare Stérung entwickelten,
Kriterien fiir ein Prodrom vor einer ers-
ten manischen Phase formuliert [7]. Hier
werden ebenfalls eine positive Familien-
anamnese, ein junges Alter bei Auftre-
ten der Symptomdynamik und psychopa-
thologische Charakteristika (wie unter-
schwellige manische, depressive und zy-
klothyme Symptomatik) kombiniert. In
einer aktuell vor der Veroffentlichung ste-
henden prospektiven Studie wurden diese
Kriterien validiert und erlauben die Ein-
schitzung eines relativ maniefernen oder
manienahen Risikostatus [5]. Zusatzlich
wurde die Entwicklung eines Risikoin-
dex vorgeschlagen, der distale Risikofak-
toren und mehr proximale subsyndroma-
le Symptomkomplexe mit einem Punkt-
wertsystem vereint [12], hierfiir steht eine
Validierung allerdings noch aus.

In einem umfangreicheren Ansatz
wurden jiingst Risikokonstellationen defi-
niert, die zusdtzlich noch vor oder parallel
zum Manieprodrom bestehen kénnen und
somit eventuell eine noch frithere Identi-
fikation von Risikopersonen erméglichen
konnten [32]. Hauptrisikofaktoren sind
dabei eine genetische Vulnerabilitit (posi-
tive Familienanamnese fiir affektive oder
schizoaffektive Storungen), zunehmen-
de Stimmungsschwankungen bzw. Zyk-
lothymie und das erwdhnte (Hypo)ma-
nieprodrom. Nebenfaktoren sind spezi-
fische Schlaf- und Tagesrhythmusstérun-
gen sowie Substanzgebrauch, Verdachts-
diagnose einer oder aktuell/anamnestisch
diagnostizierte ADHS, Beeintrachtigung
des psychosozialen Funktionsvermégens

(vor allem in sozialen Beziehungen), eine
manifeste oder anamnestische affektive
Stérung (ohne die Kriterien einer bipola-
ren Storung zu erfiillen) sowie Angst bzw.
Angstlichkeit. Die Charakteristika Aus-
pragung der Kreativitit und dissoziative
Symptome werden aktuell miterfasst, tra-
gen jedoch (noch) nicht zum Risikoprofil
bei. Aktuell werden diese Risikokonstella-
tionen in Validierungsstudien des Erfas-
sungsinstruments EPIbipolar gepriift [27].

Um den in Studien [22, 31] gefundenen
Anbhalt fiir einen Einfluss spezifischer kli-
nischer und Personlichkeitsmerkmale auf
das Risiko fiir die Entwicklung bipola-
rer Storungen detailliert zu untersuchen,
wurden diese bei mit der BPSS-R (s. oben)
charakterisierten Patienten mit bipolaren
Stérungen in drei Kliniken von Netzwerk-
partnern erhoben (fiir eine Zwischenana-
lyse s. auch [30]).

In @ Tab. 1 findet sich eine Ubersicht
moglicher Risikofaktoren, die aufgrund
der genannten Evidenz und der klini-
schen Erfahrung der Netzwerkmitglie-
der in den beschrieben Modellen aufge-
griffen wurden.

Forschungsstand zu
Friihinterventionen bei
Risikopersonen

Nun ergibt sich die berechtigte Frage
nach Moglichkeiten der Frithinterven-
tion bei Vorliegen eines der vorgenann-
ten (Hoch-)Risikostatusmerkmale. Aus-
reichende Evidenz fehlt hierzu weitge-
hend. Die wenigen publizierten psycho-
pharmakologischen Studien wurden an
Risikopersonen mit bereits erheblicher
Symptomatik durchgefiihrt. Unter einer
nichtverblindeten Gabe von Valproat [11,
42] bzw. Quetiapin [17] kam es zur Sym-
ptombesserung; aufgrund der fehlenden
Kontrollgruppe sind diese Effekte jedoch
schwer zu interpretieren. Die placebokon-
trollierte Gabe von Lithium [26] bzw. Val-
proat [24] fithrte nicht zu besseren Ergeb-
nissen im Vergleich zu Placebo.

Die Entscheidung fiir eine Interven-
tionsstrategie muss nach griindlicher
Aufklirung und Beratung der Betroffe-
nen individuell und symptomorientiert
unter Abwigung von Nutzen und Risi-
ken erfolgen. Hier sollten wir aufgrund
der noch wenigen Validitatsdaten mit ri-
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