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protokollgemiB. Die Abbriiche wegen
Unvertrédglichkeit lagen zwischen 1,6 %
(10 mg/Tag Blonanserin) und 6,7 %
(Haloperidol).

Alle aktiven Behandlungen waren nach
6 Wochen signifikant besser wirk-
sam als Plazebo (p<0,001; Abb. 1):
10 mg/Tag Blonanserin bereits nach der
ersten Behandlungswoche, 5 mg/Tag
Blonanserin und 10 mg/Tag Haloperidol
nach Woche 2 und 2,5 mg/Tag Blonan-
serin nach Woche 3. Die Reduktion des
mittleren PANSS-Scores war nach Wo-
che 6 unter 10 mg/Tag Blonanserin si-
gnifikant gréBer als unter 2,5 mg/Tag
Blonanserin (p<0,001).

Eine differenzierte Analyse der PANSS
zeigte, dass im Vergleich zu Plazebo alle
vier aktiven Therapien die Positivsym-
ptomatik verbesserten (p<0,001), aber
nur Blonanserin (5 und 10 mg/Tag)
der Plazebo-Gabe in der Besserung der
Negativsymptome signifikant iiberlegen
war (p<0,001).

Der Anteil der Patienten mit einer Re-
duktion des PANSS-Scores um >20%
war unter 5 und 10 mg/Tag Blonanse-
rin sowie unter Haloperidol signifikant
hoéher als unter Plazebo (p=0,0029;
p=0,0017; p=0,0009). Der Anteil
der Patienten mit einer Verbesserung
von >40% unterschied sich nur mit
10 mg/Tag Blonanserin signifikant von
Plazebo (p=0,0073).

Die mittlere Anderung des CGI-S-
Scores war ab Woche 3 unter allen ak-
tiven Behandlungen gréfBer als unter
Plazebo (p=<0,05).

Vertraglichkeit

Insgesamt traten bei 52,4 % der Patienten
unerwiinschte Ereignisse auf. Die Inzi-
denz war in der 10-mg/Tag-Blonanserin-
und der Haloperidol-Gruppe (64 % und
70 %) hoher als in den anderen Gruppen:
in der 2,5-mg/Tag- und der 5-mg/Tag-
Blonanserin-Gruppe berichteten 32,8 %
beziehungsweise 41,4 % der Patienten
unerwiinschte Ereignisse, in der Plaze-
bo-Gruppe waren es 51,3 %. Von nur
drei Patienten wurden schwerwiegende
unerwiinschte Ereignisse bekannt (unter
Plazebo: Verschlimmerung eines Darm-
geschwiirs und Krampfanfille; unter Ha-
loperidol: Lungenentziindung).
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Abb. 1. Verlauf der mittleren PANSS-
Gesamtscores iiber einen Zeitraum von
6 Wochen. Verglichen wurden drei ver-
schiedene Dosierungen von Blonanserin
mit Haloperidol und Plazebo bei Patien-
ten mit akuter Schizophrenie

[nach Garcia E et al. 2009].

Die hiufigsten unerwiinschten Ereig-
nisse unter 10 mg/Tag Blonanserin
waren Insomnie (9,4 %) und Tremor
(7,8 %), wéhrend unter Haloperidol
Tremor (23,3 %), Agitation (10 %) und
Kopfschmerz (8,3 %) am héufigsten
auftraten.

Unberiicksichtigt in dieser Aufzih-
lung sind die extrapyramidal-moto-
rischen Symptome (EPMS). Sie traten
unter Haloperidol (53,3 %) doppelt so
haufig auf wie unter 10 mg/Tag Blon-
anserin (26,6 %). In den beiden ande-
ren Blonanserin-Gruppen (2,5 mg/Tag:
16,4%; 5 mg/Tag: 10,3 %) lag die Inzi-
denz aller EPMS nahe am Plazebo-Ni-
veau (9,4 %). Die haufigsten Ereignisse
unter Haloperidol waren Parkinsonis-
mus (28,3 %), Akathisie (21,7 %) und
erhohter Muskeltonus (20 %). Unter
10 mg/Tag Blonanserin traten Akathisie
(17,2 %) und Parkinsonismus (9,4 %)
am haufigsten auf.

Alkoholmissbrauch

Haloperidol verursachte ab Woche 2
durchgehend bis Woche 6 eine Erho-
hung der Prolactinspiegel. Im Unter-
schied dazu waren die Plasmaprolactin-
spiegel unter Blonanserin nicht erhéht.

Die Zunahme des Korpergewichts war
in allen Gruppen gering (0,08—-0,57 kg).
Die Autoren schlielen aus den Ergeb-
nissen, dass Blonanserin aufgrund
seiner guten Wirksamkeit und Vertrég-
lichkeit ein grofles Potenzial als neues
atypisches Antipsychotikum hat.

Kommentar

Die Ergebnisse dieses ersten internatio-
nal publizierten Vergleichs von Blonan-
serin mit Haloperidol fielen fiir die neue
Substanz tiberzeugend aus. Vorteile von
Blonanserin gegeniiber Haloperidol
zeigten die Daten zur Wirksamkeit ge-
gen Negativsymptome (auch wenn sie
bei einer Kurzzeitstudie vorsichtig be-
wertet werden miissen) und zur Vertrag-
lichkeit. Interessant ist auch die deutlich
erkennbare Dosis-Wirkungs-Beziehung,
wobei die Tagesdosis von 5 mg zwar et-
was schwicher wirksam war, aber deut-
lich weniger Nebenwirkungen verur-
sachte als die 10-mg-Dosis.
Weitergehende Bewertungen erscheinen
allerdings zu diesem frithen Zeitpunkt
der klinischen Entwicklung von Blon-
anserin nicht sinnvoll.

Quelle

Garcia E, et al. The efficacy and safety of blon-
anserin compared with haloperidol in acute-phase
schizophrenia. A randomized, double-blind, pla-
cebo-controlled multicentre study. CNS Drugs
2009;23:615-25.

Priv.-Doz. Dr. Dieter Angersbach,
Wolfratshausen

Naltrexon hilft abstinent zu werden

Seit 1. August 2010 ist der Opioid-Rezeptorantagonist (Adepend®) in Deutsch-

land zur Unterstiitzung der Alkoholentwéhnung nach dem Entzug von Alko-

holabhdngigen verfiigbar. Der Wirkstoff wurde in dieser Indikation bei einem

Pressegesprach der Firma Desitin Arzneimittel GmbH vorgestellt.

In Deutschland sterben jdhrlich
42000 Menschen an den Folgen eines
schddlichen Alkoholgebrauchs. Die
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Dunkelziffer der Alkoholabhingigen
ist grof3: schitzungsweise jeder zehn-
te Patient einer Durchschnittspraxis
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missbraucht Alkohol oder ist abhéngig.
Letztlich kommen aber nur 10 % der Al-
koholabhingigen zur Behandlung. Friith
sollte dabei das Ziel Abstinenz ange-
strebt werden. Die Riickfallgefahr liegt
in den ersten drei Abstinenzmonaten
bei etwa 50 % und innerhalb der ersten
12 Monate sogar bei 80 %.

Naltrexon vermindert iiber die Blockade
der p-Opioid-Rezeptoren das Gliicks-
und Belohnungsgefiihl beim Trinken.
Denn je hoher die Verfiigbarkeit von
u-Rezeptoren, desto hoher ist auch der
Suchtdruck. Adepend® wird nach der
Entgiftung eingesetzt, um das Craving
(Verlangen nach Alkohol) zu reduzie-
ren, die Abstinenzdauer zu verldngern
und bei Abstinenzunterbrechungen
Riickfille zu verhindern. Dabei zeigt
Naltrexon keine unerwiinschten Wir-
kungen in der Kombination mit Alko-
hol und auch kein eigenes Suchtpoten-
zial (weder psychisch noch physisch).
Neben der Psychotherapie kamen bis-
her vor allem sogenannte Anti-Cra-
ving-Substanzen wie beispielsweise

Acamprosat zum Einsatz. In einer Ver-
gleichsstudie von Rubio et al. (2001)
waren 54 % der 77 einbezogenen Patien-
ten, die mit Naltrexon therapiert wur-
den, nach einem Jahr abstinent. Von den
80 Alkoholabhéngigen, die mit Acam-
prosat behandelt wurden, waren es nur
27 %. Auch die Zeit bis zum ersten
Riickfall war unter Naltrexon signifi-
kant langer (63 versus 42 Tage). Zudem
blieben Patienten, die mit dem Opioid-
Rezeptorantagonisten behandelt wur-
den, deutlich mehr Wochen in der The-
rapie und nahmen signifikant hiufiger
an den notwendigen Sitzungen teil.

Naltrexon wirkt unabhdngig von der
Erkrankungsdauer des Patienten. Es
ist auch einsetzbar, wenn der Alkohol-
abhédngige zusitzlich medikamenten-
stichtig sein sollte. Die Behandlung mit
Naltrexon kann wéhrend der stationédren
Entzugsbehandlung, aber auch ambulant
begonnen werden. Sie sollte mindestens
drei Monate dauern, die Wirksamkeit ist
jedoch belegt bis 12 Monate. Die Dosie-
rungsempfehlung lautet 50 mg/Tag.

Naltrexon ist bereits in den USA und
zahlreichen europdischen Landern zur
Alkoholriickfallpridvention zugelassen.
Es wurde bis heute in tiber 20 kontrol-
lierten Studien iiber 3 bis 12 Monate
an mehr als 3 000 Patienten untersucht.
Naltrexon ist gut vertriaglich. Mogliche
Nebenwirkungen — in den ersten zwei
bis drei Wochen — sind gastrointestina-
le Beschwerden (Erbrechen >10 %) und
Kopfschmerzen. Es kann auch zu einer
Antriebsminderung oder -steigerung
des Patienten kommen. Da Naltrexon
die Alkoholtoxizitit nicht erhoht, kann
es auch bei einem Riickfall weiter ange-
wendet werden.

Quellen

Prof. Dr. Falk Kiefer, Mannheim/Heidelberg.
Pressegespriach ,,Adepend®“, Miinchen,
2. Juli 2010, veranstaltet von der Desitin Arz-
neimittel GmbH.

Rubio et al. Naltrexone versus acamprosate: One
year follow-up of alcohol dependence treat-
ment. Alcohol & Alcoholism 2001;36:419-25.

Dr. med. Nana Mosler,
Leipzig
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