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Einleitung: Ziprasidon, ein Benzisothiazolylpipera-
zin-Derivat, ist ein ,atypisches* Antipsychotikum,
welches mit hoher Affinitdt an 5HT2A- und D2-
Rezeptoren bindet. Bisher wurde mit der Positronen-
Emissions-Tomographie (PET) lediglich die Bindung
von Ziprasidon an striatalen D2-Rezeptoren charak-
terisiert. Aufgrund seiner hohen Affinitat eignet sich
[*®F]Fallypride auch zur Quantifizierung extrastriata-
ler D2/D3 Rezeptoren. In dieser Studie wurde die
Besetzung von D2/D3-Dopamin-Rezeptoren durch
Ziprasidon bei Patienten mit einer schizophren St6-
rung quantifiziert, um die Hypothese zu Uberprifen,
dass Ziprasidon praferentiell extrastriatal bindet.

Methode:

Bei 16 stationdren mit Ziprasidon behandelten Pati-
enten mit einer schizophrenen Stérung wurde ein
[*®F]Fallypride-PET-Scan durchgefiihrt. Im Rahmen
ihrer Behandlung nahmen sie eine konstante Dosis
zwischen 80 und 160 mg/die ein. Die Rezeptorbeset-
zung wurde berechnet als prozentuale Reduktion des
Bindungspotentials relativ zu Werten von zwolf ge-
sunden Kontrollprobanden.
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im N. caudatus von 61 + 22% (19-83%), im Thala-
mus von 58 + 20% (10-83%) und im superioren tem-
poralen Kortex von 61 + 21% (38-86%). Bei niedri-
geren Plasmakonzentrationen fanden sich tendenziell
hohere Rezeptorbesetzungen in extrastriatalen Hirn-
regionen als im Striatum. Diese préferentiell
extrastriatale Bindung scheint bei hoheren Plasma-
konzentrationen verloren zu gehen.

Diskussion:

Zunéchst bestétigen unsere Befunde, dass Ziprasidon
plasmakonzentrationsabhangig zu hohen striatalen
D2-Rezeptorbesetzungen fiihren kann. Bei hohen
Plasmakonzentrationen wird auch die 80%-Schwelle
iberschritten, oberhalb derer das Risiko fir extrapy-
ramidalmotorische Nebenwirkungen steigt. Uber
einen weiten Plasmaspiegelbereich scheint die Bin-
dung an extrastriatale D2/D3-Rezeptoren jedoch
héher zu sein als die striatale Bindung. Diese
extrastriatale Préferenz geht bei htheren Plasmakon-
zentrationen verloren. Diese Charakteristik teilt
Ziprasidon mit anderen ,,atypischen* Antipsychotika.

Abbildung:

Beziehung zwischen D,/D; Rezeptorbesetzung und
Ziprasidon—Plasmakonzentration im Putamen (blau),
Thalamus (grin) und Inferiorem Temporalen Cortex
(rot).



