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Zwangsstoérungen

Verhaltenstherapie unterstiitzt die Wirkung von

SRI besser als Risperidon

Bei Patienten mit Zwangsstérungen, die unzureichend auf einen Serotonin-

Wiederaufnahmehemmer (SRI) ansprachen, erwies sich die Augmentation mit

einer kognitiven Verhaltenstherapie als wirksamer und nebenwirkungsarmer

als eine Kombination aus SRI und Risperidon.

Die Zwangsstorung (Obsessive com-
pulsive disorder, OCD) ist dadurch cha-
rakterisiert, dass Betroffene einen inne-
ren Drang verspiiren, bestimmte Dinge
zu denken und/oder zu tun.

Zugelassen flir die Behandlung von
Zwangsstorungen sind Clomipramin
und mehrere selektive Serotonin-Wie-
deraufnahmehemmer (SSRI), hier zu-
sammengefasst als Serotonin-Wieder-
aufnahmehemmer (SRI). Doch nicht
bei allen Patienten reicht die Monothe-
rapie aus, um ihre Zwangsgedanken
und -handlungen ausreichend kontrol-
lieren zu konnen. In diesen Féllen wird
hiufig eine Augmentation mit einem
Antipsychotikum empfohlen, darun-
ter Haloperidol, Risperidon, Quetiapin
oder Aripiprazol. Auch die Kombinati-
on von SRI mit einer kognitiven Verhal-
tenstherapie scheint die Therapieergeb-
nisse verbessern zu kdnnen.

Studienziel und -design

In der vorliegenden randomisierten
klinischen Studie wurde erstmals die
Kombination aus SRI und einem Anti-
psychotikum mit der Kombination SRI
und kognitive Verhaltenstherapie ver-

Yale-Brown
Obsessive Compulsive Scale (0-40)

Test zur Bewertung einer Zwangssto-
rung durch den Arzt.

Es werden 10 Bereiche abgefragt.

Die Bewertungsskala reicht jeweils von
0 (keine Symptome) bis 4 (extreme
Symptome) [1].

Download unter:
www.stlocd.org/handouts/YBOC-Sym-
ptom-Checklist.pdf.

glichen. Durchgefiihrt wurde die Studie

zwischen Januar 2007 und August 2012

mit 100 Patienten im Alter zwischen 18

und 70 Jahren, die in zwei Spezialam-

bulanzen in den USA rekrutiert wurden.

Bei allen hatte eine iiber mindestens

12 Wochen dauernde Behandlung ih-

rer Zwangsstorung mit einem SRI kei-

ne ausreichende Wirkung erzielt. Die

Probanden wurden randomisiert in drei

Studienarme aufgeteilt:

e SRI kombiniert mit Risperidon (bis
zu 4 mg/Tag) tiber acht Wochen,
n=40 Patienten

e SRI kombiniert mit Verhaltensthera-
pie (17 Therapiesitzungen, durchge-
fiihrt zweimal pro Woche), n=40 Pa-
tienten

e SRI kombiniert mit einem Plazebo,
n=20 Patienten

Gutachter bewerteten verblindet alle

Patienten zu Studienbeginn sowie nach

vier und acht Wochen.

Als bevorzugte Psychotherapie wur-

de die Exposure and Ritual Preven-

Tab. 1. Primarer Endpunkt, Woche 8 [Simpson et al.]

Y-BOCS-Durchschnitt -0,38 (1,72)*
(SE)

SE: Standard error of the mean; Y-BOCS: Yale-Brown Obsessive Compulsive Scale;

*p=0,83; **p<0,001

Tab. 2. Sekundéare Endpunkte, Woche 8 [Simpson et al.]

80%*

Y-BOCS-Riickgang 23%
>25%
Y-BOCS <12 13%

Y-BOCS: Yale-Brown Obsessive Compulsive Scale;

-9,72 (1,38)**

43%*

tion (EX/RP) eingesetzt, eine Varian-
te der kognitiven Verhaltenstherapie.
Der Schweregrad der Zwangsstérungen
wurde mit der Yale-Brown Obsessive
Compulsive Scale (Y-BOCS, Kasten)
gemessen.

Studienergebnisse

Patienten unter der Augmentation mit
der kognitiven Verhaltenstherapie er-
zielten in Woche 8 eine deutliche Re-
duktion auf der Y-BOCS (Tab.1).
Unter der Kombination von SRI und
Risperidon wurde dagegen keine sig-
nifikante Verbesserung gegeniiber dem
Plazebo-Arm erzielt (Tab.1). Mehr
Patienten mit einer Verhaltensthera-
pie sprachen auf die Behandlung an
(Y-BOCS-Riickgang um >25%), ver-
glichen mit der Risperidon- und Plaze-
bo-Gruppe (Tab. 2). Auch eine Verbes-
serung hin zu nur noch geringfligigen
Symptomen mit einer Y-BOCS von
<12 wurde deutlich hiufiger unter der
Augmentation mit der kognitiven Ver-
haltenstherapie erreicht als mit Risperi-
don oder Plazebo.

Die Uberlegenheit der Verhaltensthera-
pie gegeniiber den beiden anderen Be-
handlungsmethoden zeigte sich auch
in Bezug auf ein verbessertes Selbstbe-
wusstsein und Funktionieren sowie eine
verbesserte Lebensqualitat.

Das gesamte Patientenkollektiv klagte
iiber die bekannten unerwiinschten Wir-
kungen von SRI wie Anorgasmie, erek-
tile Dysfunktion und Miidigkeit. Die
Probanden wa-
ren im Durch-
schnitt  auch
iibergewichtig.
Wiéhrend  der
Augmentati-
on berichteten
die Patienten,
die Risperidon
erhielten, hau-
figer tiber ei-
nen trockenen

-10,10(1,68)**

15% Mund, Midig-
keit und eine
5% verschlechterte

Libido als Pro-

*p=0,001 fiir Uberlegenheit der Verhaltenstherapie (Chi-Quadrat-Test)
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banden aus den beiden anderen Studi-
enarmen.

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

Alkoholabhéangigkeit

war. Dies stellt den Einsatz von An-
tipsychotika bei der Behandlung von
Zwangsstorungen 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
SRI-Dosis reduziert werden kann. Die
Suche nach weiteren alternativen me-
dikamentdsen Methoden zur Behand-
lung der Zwangsstérungen ist sinn-
voll.

Gabapentin hilft bei der Entwéhnung

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

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

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

Dysphorie und Schlafstérungen durch den Alkoholentzug.

Alkoholabhéngigkeit ist Ursache fiir
vielfaltige psychische, somatische und
psychosoziale Probleme. Die Kosten,
die durch alkoholabhidngige Menschen
verursacht werden, liegen bei iiber 1%
des Bruttosozialprodukts von Indust-
rienationen. Von den schitzungsweise
8,5 Millionen alkoholabhingigen US-
Amerikanern erhalten etwa 720000
ein Arzneimittel, das von der Food and
Drug Administration (FDA) fiir die Be-
handlung einer Alkoholabhéngigkeit
zugelassen ist.

Klinische Symptome der Abstinenz,
die auch langfristig bestehen bleiben
konnen, umfassen vor allem Craving
sowie Stimmungs- und Schlafstérun-
gen. Diese Storungen gelten wieder-

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

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

Plazebo 41(1,1-13,7)  22,5(13,6-37,2)
Gabapentin 11,1 (5,2-22,2) 29,6 (19,1-42,8)
900 mg/Tag

Gabapentin 17,0 (8,9-30,1) 44,7 (31,4-58,8)
1800 mg/Tag

KI: Konfidenzintervall

um als Risikofaktoren fiir einen Riick-
fall.

Gabapentin ist von der FDA und EMA
zugelassen fiir die Behandlung von epi-
leptischen Anfillen sowie von neu-
ropathischen Schmerzen. Vermutlich
blockiert die Substanz die alpha-2d-
Untereinheit der spannungsgesteuerten
prasynaptischen Calciumkanile und
moduliert dadurch indirekt die Gam-
ma-Aminobuttersdure(GABA)-Neuro-
transmission. In préaklinischen Studi-
en normalisierte sich durch Gabapentin
die stressinduzierte GABA-Aktivie-
rung in der Amygdala — ein Vorgang,
der vermutlich im Entzug eine wichtige
Rolle spielt. Einige kleinere klinische
Studien ergaben Hinweise auf eine gu-
te Vertraglichkeit und Wirksamkeit von
Gabapentin bei Alkoholkrankheit. In
einer neuen, grofleren Studie sollte die
dosisabhéngige Wirksamkeit von Ga-
bapentin in den ersten Abstinenzwo-
chen noch differenzierter untersucht
werden.

Methodik

In die 12-wdchige randomisierte, dop-
pelblinde, Plazebo-kontrollierte Studie
waren 150 aktuell alkoholabhingige
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Simpson HB, et al. Cognitive-behavioral therapy
vs. risperidone for augmenting serotonin reuptake
inhibitors in obsessive-compulsive disorder.
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Holzgerlingen

Minner und Frauen iiber 18 Jahre ein-
bezogen. Die Studie wurde von 2004
bis 2010 in einer ambulanten US-
amerikanischen Forschungseinrich-
tung durchgefiihrt. Es wurden nur Pa-
tienten aufgenommen, die den Wunsch
nach einer Entzugsbehandlung hatten
und lediglich alkohol- und gegebenen-
falls nicotinabhéngig waren. Zusitzli-
che Abhingigkeiten 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. Zusitzlich wurde
eine strukturierte Beratung angeboten.
Primiéres Studienziel war die Rate kom-
pletter Abstinenz, koprimére Zielvaria-
ble das Fehlen von ,,schwerem Trinken*
(mehr als 4 alkoholische Getrinke/Tag
bei Frauen und mehr als 5 alkoholische
Getrdnke/Tag bei Méannern; ein alkoho-
lisches Getrank entspricht 14 g reinem
Ethanol).

Ergebnisse

Durch Gabapentin verbesserten sich
nach zwolf Wochen sowohl die Raten
fiir Abstinenz (p=0,04) als auch fiir
schweres Trinken (p=0,02) signifikant
(Tab. 1). Die grote Wirkung zeigte ei-
ne Behandlung mit der hoheren Gaba-
pentin-Dosis. Die Number needed to
treat (NNT) lag in der 1800-mg-Grup-
pe fiir Abstinenz bei acht, fiir die Re-
duktion des schweren Trinkens bei
fiinf. Vergleichbare dosisabhéngige Ef-
fekte erzielte man bei den Scores fiir
die Stimmung (erfasst mit Beck De-

Wissenschaftliche Verlagsgesellschaft Stuttgart, Download von: www.ppt-online.de



