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banden aus den beiden anderen Studi­
enarmen.

Fazit
Bei Patienten mit Zwangsstörun­
gen, die mit einem SRI unzurei­
chend behandelt waren, erwies sich 
eine Augmentation mit Risperidon 
als wirkungslos, während eine Aug­
mentation mit einer kognitiven Ver­
haltenstherapie die Therapieergebnis­
se verbessern konnte und mit weniger 
unerwünschten Wirkungen verbunden 

war. Dies stellt den Einsatz von An­
tipsychotika bei der Behandlung von 
Zwangsstörungen infrage. Auch sollte 
weiter verfolgt werden, ob es Patien­
ten gibt, die schlechter oder besser auf 
eine kognitive Verhaltenstherapie an­
sprechen und ob bei den Letzteren die 
SRI­Dosis reduziert werden kann. Die 
Suche nach weiteren alternativen me­
dikamentösen Methoden zur Behand­
lung der Zwangsstörungen ist sinn­
voll.

Quelle
Simpson HB, et al. Cognitive­behavioral therapy 
vs. risperidone for augmenting serotonin reuptake 
inhibitors in obsessive­compulsive disorder. 
JAMA Psychiatry 2013;70:1190–9. doi:10.1001/
jamapsychiatry.2013.1932.
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Alkoholabhängigkeit ist Ursache für 
vielfältige psychische, somatische und 
psychosoziale Probleme. Die Kosten, 
die durch alkoholabhängige Menschen 
verursacht werden, liegen bei über 1 % 
des Bruttosozialprodukts von Indust­
rienationen. Von den schätzungsweise 
8,5 Millionen alkoholabhängigen US­
Amerikanern erhalten etwa 720 000 
ein Arzneimittel, das von der Food and 
Drug Administration (FDA) für die Be­
handlung einer Alkoholabhängigkeit 
zugelassen ist.
Klinische Symptome der Abstinenz, 
die auch langfristig bestehen bleiben 
können, umfassen vor allem Craving 
sowie Stimmungs­ und Schlafstörun­
gen. Diese Störungen gelten wieder­

um als Risikofaktoren für einen Rück­
fall.
Gabapentin ist von der FDA und EMA 
zugelassen für die Behandlung von epi­
leptischen Anfällen sowie von neu­
ropathischen Schmerzen. Vermutlich 
blockiert die Substanz die alpha­2d­
Untereinheit der spannungsgesteuerten 
präsynaptischen Calciumkanäle und 
moduliert dadurch indirekt die Gam­
ma­Aminobuttersäure(GABA)­Neuro­
transmission. In präklinischen Studi­
en normalisierte sich durch Gabapentin 
die stressinduzierte GABA­Aktivie­
rung in der Amygdala – ein Vorgang, 
der vermutlich im Entzug eine wichtige 
Rolle spielt. Einige kleinere klinische 
Studien ergaben Hinweise auf eine gu­
te Verträglichkeit und Wirksamkeit von 
Gabapentin bei Alkoholkrankheit. In 
einer neuen, größeren Studie sollte die 
dosisabhängige Wirksamkeit von Ga­
bapentin in den ersten Abstinenzwo­
chen noch differenzierter untersucht 
werden.

Methodik
In die 12­wöchige randomisierte, dop­
pelblinde, Plazebo­kontrollierte Studie 
waren 150 aktuell alkoholabhängige 

Männer und Frauen über 18 Jahre ein­
bezogen. Die Studie wurde von 2004 
bis 2010 in einer ambulanten US­
amerikanischen Forschungseinrich­
tung durchgeführt. Es wurden nur Pa­
tienten aufgenommen, die den Wunsch 
nach einer Entzugsbehandlung hatten 
und lediglich alkohol­ und gegebenen­
falls nicotinabhängig waren. Zusätzli­
che Abhängigkeiten beispielsweise von 
Benzodiazepinen, Cocain, Tetrahydro­
cannabinol oder Methamphetamin wur­
den (inkl. per Urintest) ausgeschlossen. 
Die Patienten erhielten entweder Pla­
zebo oder Gabapentin oral 900 mg/Tag 
oder 1800 mg/Tag. Zusätzlich wurde 
eine strukturierte Beratung angeboten. 
Primäres Studienziel war die Rate kom­
pletter Abstinenz, koprimäre Zielvaria­
ble das Fehlen von „schwerem Trinken“ 
(mehr als 4 alkoholische Getränke/Tag 
bei Frauen und mehr als 5 alkoholische 
Getränke/Tag bei Männern; ein alkoho­
lisches Getränk entspricht 14 g reinem 
Ethanol).

Ergebnisse
Durch Gabapentin verbesserten sich 
nach zwölf Wochen sowohl die Raten 
für Abstinenz (p = 0,04) als auch für 
schweres Trinken (p = 0,02) signifikant 
(Tab. 1). Die größte Wirkung zeigte ei­
ne Behandlung mit der höheren Gaba­
pentin­Dosis. Die Number needed to 
treat (NNT) lag in der 1800­mg­Grup­
pe für Abstinenz bei acht, für die Re­
duktion des schweren Trinkens bei 
fünf. Vergleichbare dosisabhängige Ef­
fekte erzielte man bei den Scores für 
die Stimmung (erfasst mit Beck De­

Alkoholabhängigkeit

Gabapentin hilft bei der Entwöhnung

Gabapentin kann Alkoholabhängigen helfen, die ersten Wochen in der Absti-

nenz besser zu überstehen. In einer Plazebo-kontrollierten Studie reduzierte 

Gabapentin die Tage mit Abstinenz und die Tage mit heftigem Trinken sowie 

Dysphorie und Schlafstörungen durch den Alkoholentzug.

Tab. 1. Wirkung von Gabapentin zur 
Behandlung der Alkoholabhängigkeit 
(nach 12 Wochen)

Abstinenz 
[%] (95%-KI)

Nicht-schwe-
res-Trinken 
[%] (95%-KI)

Plazebo 4,1 (1,1–13,7) 22,5 (13,6–37,2)

Gabapentin 
900 mg/Tag

11,1 (5,2–22,2) 29,6 (19,1–42,8)

Gabapentin 
1800 mg/Tag

17,0 (8,9–30,1) 44,7 (31,4–58,8)

KI: Konfidenzintervall
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Im Jahre 2010 haben Substanzmiss­
brauch und psychische Störungen wie 
Depression, Angst und Schizophre­
nie die Weltbevölkerung insgesamt 
183,9 Millionen behinderungsberei­
nigte Lebensjahre (Disability­adjusted 
life years, DALYs) gekostet und stan­
den damit auf Platz fünf der Verursa­
cher von Krankheitslast, hinter Herz­
Kreislauf­Erkrankungen, Infektionen, 
Erkrankungen der Neugeborenen und 
Krebs. Dies besagt eine vor kurzem 
veröffentlichte Analyse von Daten der 
GBD­Studie 2010 und zusätzlicher ak­
tueller Quellen.

Viele krankheitsbelastete Jahre, 
relativ wenig Todesfälle?
Neben den DALYs wurden auch de­
ren beiden Einzelkomponenten erfasst: 

die „mit Behinderung gelebten Jah­
re“ (Years lived with disability, YLDs) 
und die „durch vorzeitigen Tod verlo­
renen Jahre“ (Years of life lost, YLLs). 
Dabei zeigte sich, dass psychische Stö­
rungen und Substanzmissbrauch 2010 
für 175,3 Millionen YLDs (22,9 % aller 
YLDs) verantwortlich waren und damit 
mehr YLDs verursachten als alle ande­
ren Erkrankungsgruppen.
Zudem führten psychische Störungen 
und Substanzmissbrauch zu 8,6 Millio­
nen YLLs (0,5 % aller YLLs). Suizide 
und andere Todesfälle mit klar definier­
ter physischer Todesursache wurden bei 
diesen verlorenen Lebensjahren nicht 
mitgezählt: Es erwies sich als schwie­
rig zu ermitteln, inwieweit Depression, 
Angst oder Sucht tatsächlich zu diesen 
Todesfällen beigetragen hatten. 

Hauptursache: Depression
Unter den psychischen und Substanz­
missbrauchs­Störungen wurden die 
meisten DALYs (40,5 %) durch Depres­
sionen verursacht. In weitem Abstand 
folgten Angsterkrankungen (14,6 %), 
Drogenmissbrauch (10,9 %), Alko­
holmissbrauch (9,6 %), Schizophrenie 
(7,4 %), bipolare Störungen (7,0 %), 
schwerwiegende Entwicklungsstörun­
gen, wie Autismus inkl. Asperger­Syn­
drom (4,2 %), kindliche Verhaltensstö­
rungen (3,4 %), Essstörungen (1,2 %), 
andere psychische Störungen (0,8 %) 
und idiopathische geistige Behinderung 
(0,6 %).
Dabei erwiesen sich Alkohol­ und Dro­
genmissbrauch als die größten Räu­
ber von Lebensjahren mit den meisten 
YLLs, während Depression und Angst 
– bei Nichtberücksichtigung der Suizi­
de – eher zu Lebensjahren mit Behinde­
rung (YLDs) führten.

Jungen häufiger als Mädchen betrof-
fen, aber Frauen häufiger als Männer
In der Altersgruppe von ein bis zehn 
Jahren traten psychische Störungen bei 
Jungen häufiger auf als bei Mädchen. 
Ab 10 Jahren dagegen waren Mäd­
chen und Frauen häufiger betroffen als 

Global burden of disease

Psychische Störungen und Substanzmissbrauch 
auf Platz 5

Sie zählen zu den Volkskrankheiten und sollten nicht unterschätzt werden: 

Psychische Störungen sind zusammen mit dem Missbrauch von Alkohol, Opi-

oiden und Cocain für 7,4 % der weltweiten Krankheitslast (Global burden of 

disease, GBD) verantwortlich. 

pression Inventory II, F2­Wert = 7,37; 
p = 0,001) sowie Schlaf (erfasst mit 
Pittsburgh Sleep Quality Index, F2 für 
Schlaf = 136; p < 0,001) und Craving (F2 
für Craving = 3,56; p = 0,03). Schwere 
unerwünschte Wirkungen traten nicht 
auf. Die Abbruchraten aufgrund von 
unerwünschten Ereignissen und die Ra­
ten der Teilnehmer, die die Studie been­
deten, waren in allen drei Behandlungs­
gruppen gleich.

Zusammenfassung
Gabapentin erleichtert dosisabhängig 
den Entzug bei Alkoholikern in den 
Einzelaspekten Tage in Abstinenz, Ta­
ge mit schwerem Trinken sowie Stim­
mung, Schlaf und Craving. Die größ­
te Wirkung wurde bei einer täglichen 
Dosis von 1800 mg Gabapentin erzielt. 
Die Trinkmengen wurden von den Stu­
dienteilnehmern angegeben und durch 

die Bestimmung der Gamma­Gluta­
myltransferase (GGT) überprüft. Das 
Sicherheitsprofil war gut. Somnolenz 
– von den Patienten in den Gabapentin­
Studien zur Epilepsie und zum neuro­
pathischen Schmerz häufig angegeben 
– trat bei den alkoholabhängigen Studi­
enteilnehmern nur selten auf. Hinweise 
auf einen Gabapentin­Missbrauch oder 
den Einsatz als Alkoholersatzmittel er­
gaben sich nicht.

Fazit
Interpretiert werden sollte die Studie 
vor dem Hintergrund, dass die Stu­
dienabbruchquote wie bei allen Stu­
dien mit Substanzabhängigen relativ 
hoch ausfiel. Trotzdem war die durch­
schnittliche Zeit des Verbleibs in der 
Studie mit 9,1 Wochen ausreichend 
hoch, um noch klinisch relevan­
te Aussagen über den Therapieeffekt 

machen zu können. Der typische Stu­
dienteilnehmer trank an durchschnitt­
lich fünf Tagen pro Woche und war in 
der Lage, die für die Studienaufnah­
me geforderte Abstinenz über drei Ta­
ge einzuhalten. Bei diesen nicht sehr 
schwer alkoholabhängigen Patien­
ten kann Gabapentin helfen, die ers­
ten Wochen der Entwöhnung besser 
durchzuhalten.

Quelle
Mason BJ, et al. Gabapentin treatment for alcohol 
dependence. A randomized clinical trial. JAMA 
Intern Med 2013; e­pub 4. November 2013.

Dr. Barbara Kreutzkamp, 
Hamburg


