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Agitation – was ist das? 

• Erregung, beschleunigte Psychomotorik, Hyperaktivität, Hyperarousal, 

erhöhte Reizresponsivität  

• Ärger, Wut, Reizbarkeit, aggressives Verhalten, Drohungen, Tätlichkeit 

• Anspannung, Angst, Unruhe, körperliche Manifestationen wie Tremor, 

Zappeln, Hyperventilation  

• Unkooperativität, Abwehrhaltung,  Verweigerung, Widerstand 

• Impulsivität, Frustrationsintoleranz, Beleidigungen, Zerstörung von 

Gegenständen, tätliche Angriffe, keine Berücksichtigung von 

Konsequenzen 
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Agitation – was gehört dazu? 
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Agitation: Expert Consensus 

Dr. David Zilles, UMG 

Ziele:  

1. Literaturreview zu Management der Agitation 

2. Delphi-Methode: klinische Empfehlungen 
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Agitation: Expert Consensus 

Dr. David Zilles, UMG 

aetiology and 

differential 

diagnosis 

 

 

 

 

 

non-pharmacological 

intervention 
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Agitation: Expert Consensus 

Dr. David Zilles, UMG 

pharmacological 

intervention 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Special subpopulations 
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Pharmakotherapie der Agitation: Anforderungen 

 Schnelles Ansprechen (Verhindern von Eskalation) 

 einfache Applikation 

 

 Sicherheit und Verträglichkeit (i.d.R. keine Zeit für 

Diagnostik, ausführliche Anamnese) 

 Kardial/respiratorisch 

 Interaktionen 

 

 Grundlage für weitere Therapie, Vertrauen, Kooperativität 

Dr. David Zilles, UMG 
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} 

} 

Wirk-

latenz 

„Zwang“ 
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Inhalatives Loxapin als  
innovative Therapieoption zur Behandlung  

agitierter Patienten 
 

 

 

 

 

 
 

adasuve®  

Fachinformation ADASUVE November 2016 



Staccato® Loxapin: Inhalationspulver für die 
schnelle Deeskalation von Agitiertheit. 

Antipsychotikum mit D2- und     
5HT-2A -Blockade, belegter 

Wirksamkeit und gutem 
Sicherheitsprofil 

Loxapin 

Schnelle Absorption des 
Wirkstoffs       Plasmaspitzen in 
der systemischen Zirkulation 
innerhalb weniger Minuten 

Staccato® 

adasuve® 

Loxapine for schizophrenia (Review) 

[Loxapine] is as effective as typical drugs in the short term 

(4 - 12 weeks) (Global effect: n=580, 13 RCTs; mental state: 

n=915, 6 RCTs). Loxapine is also as effective as atypicals 

(risperidone, quetiapine) (n=468, 6 RCTs). 
 

Chakrabarti A, Bagnall A, Chue P, Fenton M, Palaniswamy V, Wong W, Xia 

J. Cochrane Database Syst Rev. 2007 Oct 17;(4):CD001943 
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Staccato® System 



Aktivierung und Wirkstoffverabreichung durch einmaliges Einatmen 

Staccato® System 

Loxapin-Film 

Atem-Sensor 

Heizelement 

Mundstück 

Batterie Kunststoff-
Lasche für 

Aktivierung 

Der Loxapinfilm  verdampft, 
kondensiert und bildet das 
Inhalations-Aerosol.   

Durch das Einatmen wird ein 
mechanischer Sensor 
ausgelöst. Der Sensor 
aktiviert die Batterie. 

Die Batterie erzeugt einen 
elektrischen Impuls und 
induziert so die Erwärmung 
innerhalb des Heizelements.  

Der Patient atmet durch das 
Mundstück ein und aktiviert 
so den Inhalator. 

Durch schnelles Aufheizen* 
(≈250 msec) der Oberfläche 
verdampft der Loxapin-Film.  

* Die Kunststoff-Hülle erwärmt sich nach dem Gebrauch 
für eine Dauer von 10-15 Sec. auf ~40°C (104°F). Die 
Aerosol-Temperatur steigt auf nicht mehr als 30°C (86°F). 

Noymer et al. The Staccato System: Inhaler design characteristics for rapid treatment of CNS disorders. Respiratory 

Drug Delivery 2010 

 



Pharmakologische Behandlungsoptionen 

Formulierung Rationale / Verordnung Optionen Dosis [mg] Tmax   [min] 

Oral 

• für kooperative Patienten 
Haloperidol 5                   PO 

5                   IM 
30-60 

20 

• langsamerer Wirkeintritt vs  Injektion 
Olanzapin 10-20            PO 

10                 IM 
120 
20 

• kollaborative Option 
Ziprasidon 40 – 160       PO 

10-20            IM 
360-4801  

40 

Injektion 

• generell als Zwangsmaßnahme 
empfunden 

Aripiprazol 9.75              IM 30 

• kann in den meisten Fällen vermieden 
werden 

Lorazepam 2                    IM 
0.5 – 2          PO 

12 
12 

• invasiv, schmerzhaft und unangenehm 
für den Patienten 

Midazolam 5 – 15           IM 40-502 

• Beachtung der rechtlichen Grundlagen 
bei Einsatz von Zwangsbehandlungen 

Inhalation 
• für kooperative Patienten 
• Sehr schneller Wirkeintritt*  

Loxapin 
Pulver zur 
Inhalation 

4.5 /9.1   2 

* Lesem et al. Br J Psychiatry. 2011 Jan;198(1):51-58. Kwentus et al. Bipolar Disord. 2012 Feb;14(1):31-40,  1 Benkert et al. Kompendium der Psychiatrischen 

Pharmakologie, Springer (2008): S 312;  2 Gregory et al.  Gregory's Pediatric Anesthesia, With Wiley Desktop Edition (2012) 



PEC: zeitlicher Verlauf 

Schizophrenie Patienten Bipolare Patienten 

Staccato Loxapin (10 mg) 10 min 20 min 30 min 45 min 60 min 90 min 2 hrs 

Schizophrenie <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 

Bipolare Störung  <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 <0.0001 

 t (min)  t (min) 

-10 

-9 

-8 

-7 

-6 

-5 

-4 

-3 

-2 

-1 

0 

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 

M
it

tl
e

re
 Δ

 z
u

 B
a

s
e

li
n

e
 

-10 

-9 

-8 

-7 

-6 

-5 

-4 

-3 

-2 

-1 

0 

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 110 120 

Placebo 5 mg 10 mg 

nach Lesem et al., 2011; Kwentus et al., 2012 



AE, N (%) 

Placebo  

(N=263) 

Staccato® Loxapin Dosis 

5 mg 

(N=265) 

10 mg 

(N=259) 

Geschmacksstörung 13 (4,9%) 
30 (11,3%)  

p=0,0102 

37 (14,3%) 

p=0,0003 

Sedierung/Somnolenz 25 (9,5%) 
32 (12,1%) 

p=0,4005 

31 (12,0%) 

p=0,3978 

Müdigkeit 5 (1,9%) 
6 (2,3%) 

p=1,000 

3 (1,2%) 

p=0,7245 

Reizung im 

Rachenbereich 
1 (0,4%) 

2 (0,8%) 

p=1,000 

7 (2,7%) 

p=0,0364 

EPMS 1 (0,4%) 5 (1,9%) 4 (1,5%) 

Phase II/III: häufigste Nebenwirkungen 

Adasuve Psychopharmacologic Drugs Advisory Committee Briefing Document www.fda.gov 
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Off-Label ?  
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 Fallbericht 

m, 29a, F31.1, F19.1 
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Fallbericht 

• Aufnahme mit manisch-gereiztem Bild 

•  Aripiprazol + Valproinsäure 

• Im Verlauf gute Response 

 

• Ausgang (Konsum von MDPV) 

• Extrem gespannt, impulsiv-gereizt, aggressiv 

• Verbal massiv bedrohend 

•  Sicherheitsdienst und Polizei 

 
Dr. David Zilles, UMG 
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Fallbericht 

• Pat. im Raucherraum  

• Unter Polizeipräsenz Angebot Medikation 

 

• ADASUVE vor ‚Spritze‘ bevorzugt 

• Selbständige Inhalation 

 

• Rasche und deutliche Response (< 5 Minuten) 

• Pat. lässt sich auf Zimmer begleiten 

Dr. David Zilles, UMG 
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Take Home Messages I 

• Agitation: Erregung, Anspannung, Unkooperativität, mangelnde Impulskontrolle 

und Feindseligkeit 

 

• Polyätiologisch (organische Ursache?, schizophrene Psychose, Manie, 

Intoxikation, Delir, Panik, Akathisie, …) 

 

• Therapieziele 

• schnelles und sicheres Ansprechen 

• Sicherheit/Verträglichkeit 

 

• Bisherige Therapieoptionen [nach (vermuteter) Ätiologie]: 

• Antipsychotika, Benzodiazepine i.m. (oral) 

 

• Probleme: invasiv (= ‚Zwang‘), Wirklatenz bei oraler Applikation, EPMS, QT-

Zeit, respiratorische Insuffizienz,  

 

Dr. David Zilles, UMG 
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Take Home Messages II 

• ADASUVE® Inhalatives Loxapin als neue Option 

• Einfache Applikation, schneller Wirkeintritt (T max < 2 min) 

• QT-neutral, geringes Risiko für EPMS 

• Bei Beachtung der KI Asthma, COPD gutes Sicherheitsprofil 

• Sinnvolle Erweiterung der therapeutischen Optionen bei Agitation 

 

• Empfehlung: Sammeln Sie eigene Erfahrung! 

 

Dr. David Zilles, UMG 

By Whileexist (Own work) [Public domain], via Wikimedia Commons 


