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Gliederung

A Akut-episodische vs. chronische Depression

A Schwierigkeiten bei der Behandlung chronischer
Depression

A Welche Psychotherapie? Studienlage

A Praktische Implikationen



Zwel distinkte Subgruppen

Chronische Depression
Friiher Beginn

Akut-episodische
Depression

Ca. 80%
early trauma

Chronische Depression
Spater Beginn
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Patientin mit akuter depressiver Episode

46-jahrige Mutter von drei Kindern (Sohne 18, 13 J.,
Tochter 11 J.), Vorarbeiterin, 1. depressive Episode

A Vor 12 Mon. hat sich ihr Mann wegen einer jungeren
Frau getrennt, wofur sich die Pat. eine Teilschuld
gibt. Auszug des Mannes 3 Monate spater,
Scheidung eingereicht. Zeitgleich zieht der Sohn aus.

A Vollzeit-Tatigkeit wg. finanzieller Probleme.

A Tochter leidet seit Trennung vermehrt unter
Essstorungen.

A Mutter der Pat. will einziehen.
A Streitigkeiten mit dem Mann wegen Unterhalt.




Patientin mit chronischer Depression

24 jahrige Pat., alleinelebend, Zeitjobs, wird i.R. einer Abtreibung zum
Psychiater tberwiesen.

Depressionen seit dem 11. Lebensjahr als die Mutter tber

Nacht die Familie verliel3. Vater Uberfordert, kUmmert sich

wenig, unter Alkoholeinfluss verbal aggressiv und abwertend.

Pat. f¢hlt sich unbeschetzt, Avog
sich zunehmend.

Sie versorgt den jingeren Bruder, bricht die Schule ab. Anhaltend
hilf- und hoffnungslos, leer, misstrauisch, soziale Angste, wenig
Beziehungen, Alkoholmif3brauch.

1. unbemerkter Suizidversuch mit 16 Jahren unter Alkohol. Bisher
keine Behandlung.



Begriffsklarung

ca. 40%

Chronisch
Dauer > 2 J.

u,Dosierung




Schwierigkeit Nr. 1
Chronizitat unterschatzt

Diagnose: Schwere depressive Episode, akut
Nicht diagnostiziert: Dysthymie mit frihem Beginn

DSMS5: anhaltende depressive Stérung (Dysthymie)

letzte 2 Jahre

Ausschliefllich

Folge:Therapieplan dysthymes Syndrom
begrenzt auf akuten it anhaltender

depressiver Episode
Zustand und
Sym pto m atl k it rezidivierenden I

depressiven Episoden
ind ggw. Episode

letzte 2 Jahre

letzte 2 Jahre

Mit rezidivierenden | letzte 2 Jahre
depressiven Episoden
ohne ggw. Episode |

Life-Chart!

nach DSM5, 2014



Behandlungsziel Symptomreduktion?
Patientenrelevante Outcomes (PRO)

ne t he f kesswrselimimatng depressive symptoms and more
oné ac hlomgteimnliipess management, functioning, and
guality of lifeé o

Keitner & Mansfield, 2012



Schwierigkeit Nr. 2
Frihe Traumatisierungen und Komorbiditat

_ ChrD mit frthem Beginn (n=55)
Nicht benannt oder erkannt:

Komorbiditat (&ngstlich-vermeidende

und misstrauische Personlichkeits-
zuge, Substanzmissbrauch) " 66

100

82

Frihe Traumatisierungen (emotionale >

Vernachlassigung und Missbrauch)

60

50

% percent

41

50

40

30

20

Anh
0

emotional phyS|caI sexual emot|onal physical

abuse neglect Schramm et al.,JAD, 2011




Reviews and Overviews

Mechanisms of Psychiatric Illness

A Case

Childhood Maltreatment_and Psychopathology:
enotypic Variants as Clinically

and Neurobiologically Distinct Subtypes

Martin H. Teicher, M.D., Ph.D.

Jacqueline A. Samson, Ph.D.

Objective: Childhood maltreatment in-
creases risk for psychopathology. For some
highly prevalent disorders (major depres-
sion, substance abuse, anxiety disorders,
and posttraumatic stress disorder) a sub-
stantial subset of individuals have a history
of maltreatment and a substantial subset
do not. The authors examined the evidence
to assess whether those with a history of
maltreatment represent a clinically and
biologically distinct subtype.

Method: The authors reviewed the liter-
ature on maltreatment as a risk factor for
these disorders and on the clinical differ-
ences between individuals with and with-
out a history of maltreatment who share
the same diagnoses. Neurobiological find-
ings in maltreated individuals were re-
viewed and compared with findings
reported for these disorders.

Results: Maltreated individuals with de-
pressive, anxiety, and substance use dis-
orders have an earlier age at onset,
greater symptom severity, more comor-
bidity, a greater risk for suicide, and poorer

treatment response than nonmaltreated
individuals with the same diagnoses. Im-
aging findings associated with these disor-
ders, such as reduced hippocampal volume
and amygdala hyperreactivity, are more
consistently observed in maltreated indi-
viduals and may represent a maltreatment-
related risk factor. Maltreated individuals
also differ from others as a result of epi-
genetic modifications and genetic polymor-
phisms that interact with experience to
increase risk for psychopathology.

Conclusions: Phenotypic expression of
psychopathology may be strongly influ-
enced by exposure to maltreatment, lead-
ing to a constellation of ecophenotypes.
While these ecophenotypes fit within con-
ventional diagnostic boundaries, they likely
represent distinct subtypes. Recognition of
this distinction may be essential in de-
termining the biological bases of these
disorders. Treatment guidelines and algo-
rithms may be enhanced if maltreated and
nonmaltreated individuals with the same
diagnostic labels are differentiated.

Teicher et al, Am J Psychiatry, 2013

Eine klinisch und biologisch
distinkte Subgruppe

Treatment guidelines and algorithms
may be enhanced if maltreated and
nonmaltreated individuals with the same
diagnostic labels are differentiated.



Differential responses to psychotherapy versus
pharmacotherapy in patients with chronic forms of
major depression and childhood trauma (n=496)

Charles B. Nemeroff*'*, Christine M. Heim*T, Michael E. Thase', Daniel N. Klein5, A. John Rush™, Alan F. Schatzberg?l,
Philip T. Ninan*T, James P. McCullough, Jr.**, Paul M. Weiss', David L. Dunner™*, Barbara O. Rothbaum*?.
Susan Kornstein®55, Gabor Keitner™T, and Martin B. Keller™ PNAS | November 25, 2003
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Frihe zwischenmenschliche Traumatisierungen

iR De t h PAT/ﬂ/\/T x UMWELT
U n e a C me
&

U Reduzierte Motivation, Probleme anzugehen

U Social threat hyper-responsiveness, extremes
Vermeidungsverhalten, Fertigkeitendefizite

> Eingeschrankte Empathie bzw. ToM (Dekodierung
emotionaler Zustande anderer) und Alexithymie
(Wahrnehmen eigener Emotionen)

Zus.f.: McCullough et al, 2000; Teicher et al, 2013



Wirkung von CBASP auf ToM-Fahigkeit - eine fMRT-Studie

EP: Fiihlt sich die Hauptperson [
schlechter — gleich — besser als
auf dem Bild zuvor? |

Vs, —
VP: Nimmt die Hauptperson 1
weniger — gleich viele — mehr
lebende Wesen wahr als auf dem
Bild zuvor?

6.5 sec 8.5 sec

“g T

8.5 sec

* Zeitablauf: ‘ CBASP-Behandlung (12 Sitzungen) ‘

| SSRI-Behandlung |

| Keine Behandlung (Kontrollgruppe) ‘

T f T I I T t » Woche

ChrD vs. gematchte Kontrollen: hohere Aktivierung der Pat. im mittleren
Sulcus Temporalis Superio rechtsseitig

CBASP hat spezifischen Effekt auf die Funktion des ToM-Netzwerkes (vgl. mit SSRI)

Hent ze, Schr amméSct



Schwierigkeit Nr. 3:Behandlung
Welche Therapie?

Korrekte Diaghose Fallbsp.: Chronische Depression (Double
Depression), friher Beginn.

Schwere emotionale Vernachlassigung und Missbrauch (ETI, CTQ)

Komorbid: angstlich-vermeidende und misstrauische Zige,
Alkoholmissbrauch



. S3-Leitlinie (Revision Nov 2015):

$3 Praxisleitlinien

Behandlungsempfehlung
chronische Depression

Empfehlung/Statement Empfehlungs-
grad

3-45 mod 2015

Bei Double Depression und chronischer Depression soll der Patient dariiber infor-

miert werden, dass eik@ Kombinationstherapie mitBsychotherapie und Antide- A
pressiva gegentiiber einer Monotherapie wirksamer ist.

LoE: mehrere Metaanalysen

Aber welche Psychotherapie?



Research Article

EFFICACY AND ACCEPTABILITY OF ACUTE
TREATMENTS FOR PERSISTENT DEPRESSIVE
DISORDER: A NETWORK META-ANALYSIS

Levente Kriston, Ph.D.,'* Alessa von Wolff, MLA.,' Annika Westphal, BA.' Lars P. Hélzel, BA
and Martin Harter, M.DD., Ph.ID.'t

DEPRESSIIN AND ANXIETY 00:I1-10 (2014
CBASP

SP+MED

Netzwerkanalyse:
45+15 Studien, -
2719 Pat. (PT) COTMED _

IPT+MED BCBT

PLAC

- Fir CBASP und etwas weniger fur KVT Uberzeugende Evidenz

- Nutzen von IPT und SP fir diese Population fraglich Kriston et al, 2014



Kombination PT und Medikation

bel chronischer Major Depression (N=681)

Remission
nach 12 Wochen

Hamilton Wert

30

A24% CBASP
A22% Nefazodon

20

15

10

A42% Kombi

Ko m} p<.001

o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

I I I I I I T I T 1

Untersuchungszeitpunkt (Woche)

Keller et al., NEJM, 2000



Cognitive Behavioral Analysis System of
Psychotherapy (CBASP)

A Einzige spezifische Therapie fir chronisch Depressive

von
L James
'g 2| lones Mt M CCU | Iou g h

Psychotherapie der
chronischen Depression

Cognitive Behavioral Analysis System
of Psychotherapy — CBASP
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Schramm et al., 2006 < §




Therapeutische Herausforderungen bel

akuter

VS.

chronischer Depression

Belastungsabhangige Episode

Entwicklungsstérung

Ziel: Problembewaltigung,
Remission

Remission, Prophylaxe,
Personlichkeitsentwicklung

Veranderungsmotivation: DP ist
iIch-dyston

fehlende\/erd&nderungsmotivation:

DP ist ich-synton

Ressourcenorientiert

Ther. Beziehung nicht im Fokus

Wenig Ressourcen,
Inter lzienz,
er. Beziehung im Fok

Kurzere Dauer

Hohere Komplexitat/Komorbiditat
3 Langere Dauer + Nachsorge




Beziehungsstil chronisch Depressiver:
Pragungen durch frihe Missbrauchserfahrungen

@ Distanz und/oder Feindseligkeit des Patienten

=N
|
“SADomi nanzfall en: k o mp | ementarE)Pr
0 L
nach Dominanz \
Z <D
.._______._-__‘--..’

nach McCullough, 2000



Komplementare Beziehungsgestaltung nach Kiesler

Dominant
Feindselig - ‘ 4

Freundlich -
Dominant

Dominant

/{eindselig D

Feindselig -
Unterwirfig

<| Freundiich

Freundlich -
Unterwdrfig




Therapeutische Elemente bei CBASP

Sich persoénlich einbringen
(Disciplined Personal Involvement)

\ 4

—
Safety signal

1 Pragungen durch Bezugspersonen

{ proaktive Ubertragungs-Hypothesen

9 Interpersoneller Diskrimination

Situationsanalyse

Fertigkeiten-
Training

Modifikation
Verhaltens-
weisen




Liste pragender Beziehungen

Mutter: Hat sich nicht gekiimmert, war oft selbst depressiv. Mit 11 Jahren
Uber Nacht verschwunden. Meine Mutter ist wie eine Fremde.

Stempel (causal conclusion): Al ch wei C nicht, wie

Vater: Habe ihn selten nichtern erlebt. War aggressiv, wenn er getrunken
hatte. Mit mir und meinem Bruder Uberfordert, hat sich nicht gekUmmert.

St e mp ¥dn ManAern habe ich nichts zu erwarten (auRer dass sie mich

verl etzen). i

Ubertragungshypothese:AiWenn ich Fr. Dr. Schram
habe ich nichts zu erwarten (wird micl



Lernansatz CBASP:
Interpersonelles Diskriminationslernen

o0 Pro-aktive Gegenuberstellung bei problematischer
l bertragungssituation (fnhot
Sitzung)

NWie hatte | hre Mutter reagi
AWi e habe ich reagiert?if
AWel che Unt er s @@iskrimidaionétrainiag)

AWas bedeutet das, wenn ich

Spo:

ert ?

ande



Treating Chronic Depression With

Disciplined Personal Involvement
McCullough, 2006

n éDPI als Alternative zur therapeutischen
Neutralitdte . komtingenter Weise genutzt, um
dysfunktionale interpersonelles Verhalten zu
modifizieren.

Zugeschnitten auf die Bedurfnisse chronisch
Depressiver: authentisch-personliche, transparente
Bezi ehungsgestaltung¢eéo



http://www.cbasp.org/books.htm

CBASP: Interpersonell effektiv werden

Aufbau einer therapeutischen Beziehung
(disciplined personal involvment)

\ 4 \ 4

fPr2gung durch ASigniAi/cant Ot her sn

{ proaktive Ubertragungs-Hypothesen

o Situationsanalyse
7 Interpersoneller Diskriminations-

prozess
\A\//M
Modifikation
Fertigkeiten- Verhaltens-
Training weisen

Nach Hohagen, 2006



Situationsanalyse

Situation:

Mein Kollege wirft mir vor, dass ich mir keine Mihe gebe mit den Kunden.
Ich sage nichts und gehe raus.

Interpretation: ' Verhalten: '

Ich habe alles falsch gemacht. Ich gehe raus.
Alle hassen mich.

~ ~

Tatsachliches Ergebnis:
Ich sage nichts und gehe raus.

T .

"Erwiinschtes Ergebnis: BN Erreicht?:
Ich wollte ihn um Unterstiitzung bitten./;i*Nem.




Studien zum CBASP



Zeltpunkt fur PT: REVAMP Studie

A Research Evaluating the Value of Augmentation of Medication by Psychotherapy
A 808 Pat. mit chronischer MDD
A 8 Zentren, NIMH

Phase 1: 8-12 Woch} Phase 2: 12 Wochen>

»  Supportive
Therapie
N= 808
Medikationsalgorithmus N= 491
Non-Responder > CBASP
Probleme: Praferenz, kurze Dauer (4 12 Sitz.), Medikation:
Zeitpunkt, Nachhaltigkeit? =augment or switch

Kocsis et al. Arch Gen Psychiatry, 2009



Behandlungspraferenz ist ein Moderator fur Response

Figure 1. Intent-to-Treat Remission Rates by
Treatment Preference and Treatment

Treatment Received
60+ B Medication
O Psychotherapy

50— O Combination 50.0
455 455
40- 8.9 391 393
g
O  30- 27.6 28.
[0)
o
204 17.
104 7.7
0

Medication WOtherapy Combination None
(N=33) =53) (N =255) (N=288)
Preferred Treatment
Kocsis et al.,2009, based on Keller study



Schramm et al. BMC Psychiatry 2011, 11:134 f—- . .
http//www biomedcentral.com/1471-244X/11/134 BMC D F G M u I t I C e n te r - E t u d I e -
Psychiatry L]

CBASP VS. SP be| Chronisch
Comparative efficacy of the Cognitive Behavioral . . . . .
Analysis System of Psychotherapy versus d ep Fressiven Pat| enten m |t fru hem Beg Inn

Supportive Psychotherapy for early onset chronic
depression: design and rationale of a multisite
randomized controlled trial

Elisabeth Schramm ", Martin Hautzinger?, Ingo Zobel', Levente Kriston®, Mathias 5-_‘rqer' and Martin Harter

9 Zentren
TUbingen
L Uibeck Acute phase

Heidelberg 24 sessions (20 weeks)

FMRI

Marburg
Bonn

Hamburg Continuation FMRI
Mannheim 8 sessions (28 weeks)

Stuttgart
Freiburg

CBASP vs. unspezifische Therapie

Schramm, Hautzinger et al., 2011



Primary Outcome; HRSER4 after 20 weeks

Mean scores on the Hamilton Rating Scale for Depression for both groups during the study (95% Cl) (N=268)

HRSD

weeks of study

*means and Cls correspond to estimated marginal means (ANCOVA

Schramm et al, in prepar.



EffectivenessStudie:
CBASP vs. CAU bei chronischer Depressimai139; g 23Sitzungen
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Nach 52 Wochen

(completer)

—e— CAU -

— m— CBASP Remission
A26% CBASP
A 9% CAU

Weeks

A Signifikant starkere Reduktion IDS Score nach 52 Wochen CBASP (t=-2.00,

p=0.05)

Wiersma et al, PPS, 2014



MBCT vs. CBASP vs. TAU bei chronischer Depression
(n=106; 8 Wochen Gruppenprogramm)

Overall Pre-Post Intervention Effects

Intent to Treat Analysis HAMD
Sign. Unterschied zw.
CBASP und TAU (p=.008)
L Treatment Kein Unterschied
- CBASP .
© B MBCT zwischen MBCT und TAU
| | TAU
Trea_tment

Michalak et al, JCCP, 2015



100

% 90
80

70

60

50

40

30

20

10

Offene Studie CBASP-stationar, 12 Wochen (n=70)

19%

Non-Response

Feasibility

82%

Response

Hohe Akzeptanz und
Zufriedenheit

43%

Remission

Langzeit Outcome

12 Mon.: 48% Ruckfalle

HAMD-24

' Brakemeiler et al, PPm, 2015



Empfehlungen fur die Praxis

Differenzierte Diagnostik (Chronizitat, friher Beginn, Traumatisier-

ungen, Komorbiditat, Schwere)

Zielerweiterung: Symptomreduktion plus emotionale / interpersonelle

Entwicklung (Empathie, soziale Kompetenz, Emotionswahrn./regulation)
Kombinationsbehandlung empfohlen

Differentielle Indikation bericksichtigen (z.B. Praferenz, friihes

Trauma, ToM)

Vorteile hochspezifischer Verfahren (CBASP), langere Dauer




Was wird noch gebraucht? {;}g

A Mehr Langzeit- und versorgungsrelevante Studien

A Non-response: Weitere Prozessforschung, weitere Erforschung der
differentiellen Indikation

A Hohere und langere Verfiigbarkeit von PT
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