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Abstrakt

Die folgende Arbeit beschiftigt sich mit einzelnen Aspekten der Behandlung von stoffgebundenen und
nicht stoffgebundenen Abhéngigkeitserkrankungen am Beispiel von Alkoholabhéngigkeit und patholo-
gischem Gliicksspiel. Der Fokus liegt einerseits auf der pharmakologischen Behandlung der Entzugs-
symptome, die wahrend einer Entzugsbehandlung bei Alkoholabhédngigkeit auftreten konnen (Studie
a) und andererseits auf der Riickfallprophylaxe nach erfolgter Entzugsbehandlung (Studie b) mit dem
Antiepileptikum Levetiracetam. Levetiracetam ist in Deutschland zur Behandlung von Epilepsie zuge-
lassen und ist ein im Vergleich zu anderen Antiepileptika nebenwirkungsarmes Medikament.

Die Behandlung der nicht stoffgebundenen Abhédngigkeitserkrankung pathologisches Gliicks-
spiel befindet sich in Deutschland noch im Aufbau. Verschiedene Behandlungsstrategien haben
sich bisher als wirksam erwiesen. Gleichwohl gibt es bisher nur wenig systematische Forschung
im Bezug auf die tatsichliche Anwendung dieser Strategien in Deutschland. Vor diesem Hinter-
grund wurden stationdre Einrichtungen in Deutschland anhand einer telefonischen Befragung zu
dem vorhandenen Behandlungsangebot befragt (Studie c).

131 Patienten nahmen an der offenen Beobachtungsstudie (Studie a) zur Entzugsbehandlung
teil. Die Entzugssymptome wurden innerhalb von fiinf Tagen durch die Einnahme Levetiracetam
signifikant verringert. Die Ergebnisse weisen darauf hin, dass Levetiracetam fiir die ambulante
Entzugsbehandlung eine Behandlungsmoglichkeit darstellt.

An der multizentrischen, prospektiven, randomisierten, doppelblinden und placebo-kontrol-
lierten Studie (Studie b) zur Riickfallprophylaxe nach erfolgter Entzugsbehandlung nahmen 201
Patienten teil. Zwischen der Gruppe von Patienten, die Levetiracetam genommen hatten, und der
Gruppe von Patienten, die ein Placebo verabreicht bekamen, konnte in Bezug auf die Anzahl der
Riickfille und die Lénge der Zeit bis zum Riickfall kein Unterschied gefunden werden. Die Ergeb-
nisse liefern daher keinen Beleg fiir die Uberlegenheit von Levetiracetam gegeniiber Placebo fiir
die riickfallprophylaktische Behandlung.

Die stationdre Behandlung von pathologischem Gliicksspiel wurde hiufig in vorhandene
Behandlungskonzepte fiir Alkoholabhidngigkeit integriert und um stérungsspezifische Interven-
tionen wie Schuldnerberatung erweitert. Die pharmakologische Behandlung von pathologischem
Gliicksspiel kommt in Deutschland in den stationdren Einrichtungen noch wenig zum Einsatz.
Die psychotherapeutische Behandlung hingegen stellt den Schwerpunkt der Behandlung dar. Sie
ist zum einen spezifisch auf pathologisches Gliicksspiel ausgerichtet und zum anderen bedient sie
sich einzelner Bausteine der Behandlung der Alkoholabhingigkeit.

Weitere randomisierte, placebo-kontrollierte Studien zur pharmakologischen Behandlung von
Alkoholabhingigkeit fiir die Entzugsbehandlung und fiir die Riickfallprophylaxe sowie gezielte

Evaluationsstudien der einzelnen Behandlungsstrategien zur Behandlung von pathologischem

Gliicksspiel in Deutschland stehen noch aus.



Abstract

The following work investigates selected aspects of treatments for substance related and non-
substance related addictions through the examples of alcohol dependence and pathological
gambling. It focuses on the pharmacological treatment of withdrawal symptoms during alcohol
detoxification (study a) and relapse prevention after alcohol detoxification (study b) using the
antiepileptic drug levetiracetam. In Germany, levetiracetam has been approved for the treatment
of epilepsy and has few side effects compared to other antiepileptic drugs.

Treatments for pathological gambling as a non-substance related addiction are currently in
the stage of development in Germany. Different treatment strategies have already been shown to
be effective. However, systematic research regarding the actual use of these strategies in Germany
is limited. Thus, a phone survey was conducted to assess treatments offered by inpatient treatment
centers in Germany (study c).

One hundred thirty one patients were included in an open-label observational study for
alcohol detoxification (study a). Withdrawal symptoms were reduced significantly within a 5-day
period during the administration of levetiracetam. In light of this result, levetiracetam can be con-
sidered a possible treatment for withdrawal symptoms in an outpatient setting.

Two hundred one patients were included in a prospective, randomized, double-blind, and pla-
cebo-controlled study for relapse prevention after alcohol detoxification (study b). No differences
were found between patients receiving levetiracetam and placebo in regard to relapse rates and
time to relapse. Thus, results do not provide evidence in favor of levetiracetam compared with
placebo concerning its efficacy in relapse prevention.

Inpatient treatment of pathological gambling is often integrated into treatment approaches
for alcohol dependence, and is complemented with disorder-specific interventions such as debt
counselling. Pharmacological treatment of pathological gambling in inpatient treatment centers in
Germany is very rare. Psychotherapeutic approaches are at the focus of treatment, using specific
interventions for pathological gambling on the one hand, and components of the treatment for
alcohol dependence on the other.

Additional randomized, placebo-controlled trials for pharmacological treatment of alcohol
detoxification and relapse prevention of alcohol dependence, and specific evaluation studies on

treatment strategies for pathological gambling in Germany are still necessary.



1. Einfiihrung

Aufgrund der hohen psychischen, sozialen, aber auch volkswirtschaftlichen Kosten ist die Ent-
wicklung von geeigneten medikamentdsen und psychotherapeutischen Interventionsstrategien zur
Behandlung von Abhéngigkeitserkrankungen von groflem Interesse. Forschungsbemiihungen und
Behandlungsangebote in der Praxis bezogen sich lange Zeit iiberwiegend auf die Behandlung von
stoffgebundenen Abhéngigkeitserkrankungen wie der Alkoholabhédngigkeit. Dennoch sind noch
lange nicht alle Fragen zur Behandlung von Alkoholabhédngigkeit beantwortet und die Riickfallraten
sind weiterhin hoch (1).

Das pathologische Gliicksspiel wird erst seit wenigen Jahren intensiv beforscht und wird im
Diagnosesystem der Weltgesundheitsorganisation (ICD-10, 2) gesondert von den stoffgebundenen
Abhingigkeitserkrankungen in der Kategorie der ,,Psychischen und Verhaltensstorungen® als
»Abnorme Gewohnheiten und Stérung der Impulskontrolle* gefiihrt. Erst mit dem Erscheinen der
5. Edition des ,,Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders” (DSM-V, 3) wird das pa-
thologische Gliicksspiel als Verhaltenssucht eingeordnet. Der Grund fiir die neue Zuordnung des
pathologischen Gliicksspiels zu den Abhingigkeitserkrankungen ist, dass pathologisches Gliick-
spiel Ahnlichkeiten mit stoffgebundenen Abhingigkeitserkrankungen aufweist, was das klinische
Erscheinungsbild (4), die Neurobiologie (5) und die Komorbidititen (6) betreffen. Daher kann
davon ausgegangen werden, dass bei beiden Erkrankungsformen auch Parallelen in den Behand-
lungsstrategien bestehen (7). Die neue Klassifikation soll dazu beitragen, dass Patienten, die an
pathologischem Gliickspiel leiden, besser und einfacher behandelt werden konnen. Die folgenden
Arbeiten versuchen einen Beitrag zur weiteren Verbesserung der medikamentdsen Therapie der
Alkoholabhingigkeit zu leisten und beschreiben die bestehende Versorgungslandschaft beziiglich
des pathologischen Gliickspiels.

Klassifikation und Privalenz Alkoholabhingigkeit gehort zu den stoffgebundenen Abhéngig-
keitserkrankungen. Die geschétzte 12-Monats-Privalenz fiir Alkoholabhéngigkeit liegt in Europa
bei 3,4% (8). Nach dem epidemiologischen Suchtsurvey von 2006 (9) liegt die 12-Monats-
Pravalenz bei Alkoholabhingigkeit in Deutschland insgesamt bei 2,4%, fiir Méanner bei 3,4% und
fiir Frauen bei 1,4%. Sie ist eine chronisch verlaufende psychiatrische Erkrankung und wird im
Diagnosesystem der Weltgesundheitsorganisation (ICD-10, 2) wie folgt beschrieben: drei der fol-
genden sechs Kriterien miissen innerhalb eines Jahres vorliegen: ,,1. starkes, oft uniiberwindbares

Verlangen, die Substanz einzunehmen, 2. Schwierigkeiten, die Einnahme zu kontrollieren (was den



Beginn, die Beendigung und die Menge des Konsums betrifft), 3. korperliche Entzugssymptome,
4. bendtigen immer groflerer Mengen, damit die gewiinschte Wirkung eintritt, 5. fortschreitende
Vernachlédssigung anderer Verpflichtungen, Aktivititen, Vergniigen oder Interessen (das Verlangen
nach der Droge wird zum Lebensmittelpunkt) und 6. fortdauernder Gebrauch der Substanz(en)
wider besseres Wissen und trotz eintretender schadlicher Folgen.*

Pathologisches Gliickspiel hingegen als nicht stoffgebundene Abhingigkeitserkrankung wird
gemil des Diagnosesystems der Weltgesundheitsorganisation (ICD-10, 2) als eine Impulskon-
trollstorung (F63.0) gefiihrt. Eine Reprasentativbefragung der Bundeszentrale fiir Gesundheitliche
Aufklarung hat 2011 ergeben, dass in Deutschland 0,49% der Bevolkerung unter pathologischem
Gliicksspiel leiden und 0,51% problematisches Gliicksspielverhalten aufweisen (10).

Betrachtet man die Kriterien flir pathologisches Gliicksspiel fallen die Parallelen zu den Kiri-
terien der stoffgebundenen Abhingigkeitserkrankung wie sie unter Kapitel F1x klassifiziert werden
deutlich ins Auge (siehe auch 4). Die Kriterien lauten: ,,1. wiederholte (zwei oder mehr) Episoden
von Gliicksspielen iiber einen Zeitraum von mindestens einem Jahr, 2. diese Episoden bringen dem
Betroffenen keinen Gewinn, sondern werden trotz subjektivem Leidensdruck und Stérung der Funk-
tionsfahigkeit im tiglichen Leben fortgesetzt, 3. die Betroffenen beschreiben einen intensiven Drang,
zu spielen, der nur schwer kontrolliert werden kann. Sie schildern, dass sie nicht in der Lage sind,
das Gliicksspiel durch Willensanstrengung zu unterbrechen und 4. die Betroffenen sind stindig mit
Gedanken oder Vorstellungen vom Gliicksspiel oder mit dem Umfeld des Gliicksspiels beschiftigt™
(2). Nach Griisser et al. (11) besteht eine groBe inhaltliche Ubereinstimmung dieser Kriterien mit
denen der substanzgebundenen Abhéngigkeitserkrankungen. Gemeinsames Merkmal der stoffge-
bundenen und nicht stoffgebundenen Abhédngigkeitserkrankungen ist das unwiderstehliche Verlan-
gen (Craving) nach der Substanz bzw. dem Gliicksspiel und eine eingeschrinkte Kontrolle {iber das
dysfunktionale Verhalten, sei es die Einnahme von Substanzen oder das Ausfiihren stimulierender
Tétigkeiten, wie dem Gliicksspiel, welches trotz negativer Konsequenzen fortgesetzt wird (ICD-10, 2).
Die korperlichen Entzugssymptome sowie die Toleranzentwicklung werden als Indikatoren fiir eine
stoffgebundene Abhingigkeitserkrankung angesehen, allerdings kdnnen nach Griisser et al. (4) bei
pathologischem Gliickspiel ,,Unruhe und Gereiztheit, beim Versuch, das Spielen einzuschranken*
auftreten, die vergleichbar erscheinen. Bei den vielen Ubereinstimmungen auch im Bezug auf die
Demographie, die Genetik, den Beginn und den Verlauf der Stérungen (7) ist es nur folgerichtig, dass
sich sowohl in der phdnomenologischen Beschreibung in den internationalen Klassifikationskriterien
als auch in den Behandlungsempfehlungen grofe Uberschneidungen zwischen dem pathologischen
Gliickspiel und den Abhéngigkeitserkrankungen zeigen.

Beides sind schwerwiegende psychiatrische Storungsbilder, bei denen sowohl medikamentds

als auch psychotherapeutisch Behandlungsbedarf besteht.



Behandlung Voraussetzung fiir eine erfolgreiche Behandlung sowohl von Alkoholabhingigkeit
als auch von pathologischem Gliicksspiel ist die Beendigung des Konsums bzw. des patholo-
gischen Verhaltens, der sogenannte Entzug.

Bei Alkoholabhidngigkeit bzw. dem andauernden Gebrauch von Alkohol kommt es zu
einer ausgleichenden Hochregulation des glutamatergen Systems und einer ,,Downregulation* des
GABAergen Systems. Bei plotzlichen Alkoholspiegelschwankungen schafft es das Gehirn als
autoregulatorisches Organ nicht, wieder kompensatorisch ein Gleichgewicht herzustellen, was
sich dann in korperlichen Entzugserscheinungen widerspiegelt (12). Typischerweise kommt es zu
Zittern, psychischer und motorischer Unruhe, verstirkter SchweiBbildung, Angsten und depres-
siven Verstimmungen. Nach dem Modell des ,,Kindling-Effekts* konnen bei wiederholten Alko-
holentziigen die korperlichen Entzugserscheinungen immer stiarker werden (Krampfanfélle oder
Delir, 13) und kénnen lebensbedrohlich sein. Diese schwerwiegenden Entzugserscheinungen, die
wihrend eines Alkoholentzuges auftreten konnen, stellen daher eine medizinische Behandlungsin-
dikation dar, bei der die pharmakologische Behandlung im Vordergrund steht. Wahrend die statio-
ndre Entzugsbehandlung schon lange ein fester Bestandteil psychiatrischer Einrichtungen ist, steht
die ambulante pharmakologische Entzugsbehandlung noch am Anfang. Nicht zuletzt aufgrund
des geringen Angebotes gibt es in Deutschland bisher keine Nachweise iiber die Wirksamkeit von
pharmakologischer Behandlung im ambulanten Setting. Momentan werden neben Benzodiazepinen
und Clomethiazol zur pharmakologischen Behandlung der korperlichen Entzugserscheinungen
auch Antiepileptika wie Valproat und Carbamazepin empfohlen (14). Die Probleme bei der
Behandlung mit Benzodiazepinen und ,,alten* Antiepileptika ist, dass diese toxische Effekte haben
konnen (15). Benzodiazepine haben ein Abhéngigkeitspotential und beinhalten das Risiko mit Alko-
hol zu interagieren. Das Antiepileptikum Levetiracetam weist hingegen ein geringes Risiko auf mit
anderen Medikamenten zu interagieren und wird kaum iiber die Leber verstoffwechselt (16, 17). Le-
vetiracetam ist in Deutschland zur Behandlung von Epilepsie zugelassen, wird jedoch bei Alkohol-
abhéngigkeit ,,off label“ angewendet. Daher ist in diesem Rahmen eine umfassende Aufkldrung des

Patienten tiber die Wirkung und Nebenwirkungen des Medikaments besonders wichtig.

Levetiracetam scheint nur wenig Effekt auf die Komponenten normaler synaptischer Transmission
zu haben (18, 19), sondern vielmehr selektiv die Transmission neuronaler Hyperaktivierung zu
inhibieren, z. B. iiber eine reduzierte Freisetzung verschiedener Neurotransmitter (20). Die genaue
Wirkung von Levetiracetam auf die Entzugssymptome von Alkohol ist bisher noch nicht geklart.
In einem Tierversuch konnte gezeigt werden, dass Levetiracetam einen positiven Effekt auf die
korperlichen Entzugserscheinungen bei Alkohol hat (21). Die Ergebnisse von Krebs et al. (22),

die eine offene Pilotstudie mit Levetiracetam durchfiihrten, weisen darauf hin, dass Levetiracetam



ein sicheres und effizientes Verfahren in der Behandlung der korperlichen Entzugserscheinungen
darstellen kann. Levetiracetam scheint auBerdem einen Antikindlingeftekt zu haben (23). Die hier
abgeleitete Untersuchungsfrage, der in Studie a nachgegangen wird, lautet: stellt Levetiracetam
ein wirksames und sicheres Medikament fiir die Behandlung der Entzugserscheinungen wéhrend
einer Entzugsbehandlung bei alkoholabhéngigen Patienten dar? Zusatzlich werden in der Studie
mogliche Pradiktoren fiir einen Riickfall gesucht.

Sowohl bei den stoffgebundenen, als auch bei den nicht stoffgebundenen Abhangigkeitserkran-
kungen wird in Deutschland eine Langzeitbehandlung (Entwohnungsbehandlung, bis zu 3 Monaten)
zur Riickfallprophylaxe und Abstinenzerhaltung empfohlen. Bei den stoffgebundenen Abhdngig-
keitserkrankungen ist dies schon ein fester Bestandteil der Behandlung. Bei der pharmakologischen
Riickfallprophylaxe von Alkoholabhédngigkeit besteht jedoch noch ein grofer Bedarf an wissen-
schaftlicher Priifung der Wirksamkeit einzelner Praparate. Studien zeigen, dass Medikamente wie
der Opioidantagonist Naltrexon und der Glutamatantagonist Acamprosat das Verlangen nach Alko-
hol vermindern und die Zeit der Abstinenz verldngern (24). Allerdings fallen die Effektstarken der
Studien bisher relativ niedrig aus (25). Antiepileptika wurden ebenfalls auf ihre Wirksamkeit zur
Riickfallprophylaxe bei Alkoholabhédngigkeit gepriift. Es gibt Studien, die darauf hinweisen, dass die
Antiepileptika Topiramat, Carbamazepin und Valproat eine riickfallprophylaktische Wirkung haben
und die Menge des Alkoholkonsums verringern (26, 27, 28). Das Medikament Levetiracetam weist
Vorteile gegeniiber anderen Medikamenten auf, da es auch bei alkoholabhidngigen Patienten mit
schon vorhandener Leberschiadigung eingesetzt werden kann. Levetiracetam ist nicht nur neben-
wirkungsirmer als andere Antiepileptika (z. B. Cabermarzepin oder Phenytion), sondern wird kaum
iber die Leber verstoftfwechselt. Zu den haufigsten Nebenwirkungen von Levetiracetam zdhlen Ast-

henie, Somnolenz, Schwindel, Kopfschmerzen, Infektionen und Ataxie (29).

Eine Studie von 2011 zeigte, dass sich bei Ratten durch die Gabe von Levetiracetam die Menge des
freiwilligen Konsums von Alkohol reduzierte (30). Bisher gibt es noch keine randomisierte, kon-
trollierte klinische Studie zur riickfallprophylaktischen Behandlung mit Levetiracetam. Der Frage,
ob Levetiracetam auch zur pharmakologischen Riickfallprophylaxe eingesetzt werden kann, wird in

Studie b nachgegangen.

Nach den Empfehlungen der Spitzenverbdnde der Krankenkassen und Rentenversicherungstriager
fiir die medizinische Rehabilitation bei pathologischem Gliicksspiel ist es seit 2001 auch moglich,
Betroffene einer Einrichtung fiir Abhéngigkeitserkrankungen mit einem spezifischen Konzept fiir
pathologisches Gliicksspiel oder einer geeigneten psychosomatisch-psychotherapeutischen Rehabi-

litationseinrichtung zuzuweisen. Die Entwohnungsbehandlung wird in Deutschland sowohl im am-



bulanten als auch im stationdren Setting durchgefiihrt. In der Therapie von pathologischem Gliicks-
spiel ist eine ambulante Behandlung wegen der gravierenden Auswirkungen der Erkrankung auf
sozialer, psychischer und finanzieller Ebene oft nicht ausreichend und eine stationire Behandlung ist
angezeigt (4).

Die Wirksamkeit der psychotherapeutischen Behandlung von stoffgebundenen Abhéngig-
keitserkrankungen (Alkoholabhingigkeit) ist international gut erforscht (25). Zur Behandlung von
nicht stoffgebundenen Abhingigkeitserkrankungen (pathologisches Gliicksspiel) gibt es schon
internationale Evaluationen, die auf eine Wirksamkeit sowohl psychotherapeutischer (31, 32) als
auch medikamentoser Interventionen (33, 34) hinweisen. Bezogen auf die psychotherapeutischen
Behandlungstechniken kann man noch nicht unterscheiden, welche Methode wann wirksamer ist. Im
deutschsprachigen Raum steht die Erforschung der Wirksamkeit von therapeutischen Maflnahmen
noch aus. Momentan gibt es in Deutschland noch wenige Studien zur Behandlung von pathologi-
schem Gliicksspiel (35, 36). Dies ist damit zu erkldren, dass sich die Behandlungsstrukturen und
-konzepte noch im Aufbau befinden.

Die riickfallprophylaktische Behandlung in Rehabilitationseinrichtungen bei Alkoholabhiangig-
keit ist in Deutschland etabliert. Die riickfallprophylaktische Behandlung in Rehabilitationseinrich-
tungen von pathologischem Gliicksspiel befindet sich in Deutschland hingegen in der Entwicklung.
Spezifische Behandlungsangebote lehnen sich an bestehende Behandlungskonzepte fiir stoffgebun-
dene Abhéngigkeitserkrankungen an. In der Behandlung der Alkoholabhéingigkeit stehen eine Viel-
zahl von psychotherapeutischen Techniken wie verhaltenstherapeutische Maflnahmen, motivationale
Gespréchsfiihrung und das 12-Schritte-Programm (25) zur Verfligung. Internationale Metaanalysen
zur psychotherapeutischen Behandlung von pathologischem Gliicksspiel zeigen, dass verhaltens-
therapeutische Maflnahmen, wie sie auch in der Behandlung stoffgebundener Abhangigkeitserkran-
kungen zum Einsatz kommen, wie Psychoedukation, kognitive Umstrukturierung, Verdnderungen von
falschen Uberzeugungen, Analyse von Risikosituationen, Bewiltigungstraining, Problemldsetraining,
Selbstsicherheitstraining, Soziales Kompetenztraining, Kommunikationstraining, Desensibilisierung
in sensu, Konfrontation in vivo, Ablehnungstraining, Stimuluskontrolle, Entspannungstraining und
Aktivititenplanung aber auch Geldmanagement und Motivational Interviewing wirksam sind (32).

Es fehlt jedoch bislang an Erhebungen dariiber, welche Behandlungstechniken iiberhaupt in
Deutschland fiir die Behandlung von pathologischem Gliicksspiel angewendet werden und ob sich
die psychotherapeutische und pharmakologische Behandlung der nicht stoffgebunden Abhéngig-
keitserkrankung pathologisches Gliicksspiel von der Behandlung der stoffgebundenen Abhéngig-
keitserkrankung Alkoholabhéngigkeit unterscheidet. In Studie ¢ wird daher untersucht, wie sich die
Behandlung von pathologischem Gliicksspiel in Deutschland darstellt. Dieser Frage wird in einer

Erhebung der aktuellen stationdren Behandlung von pathologischem Gliickspiel nachgegangen.



2. Zielstellung

Den Fokus der folgenden Arbeiten stellt die Erkenntnisgewinnung {iber potentielle Behandlungs-
moglichkeiten von stoffgebundenen und nicht stoffgebundenen Abhingigkeitserkrankungen dar.
Die Zielstellung der ersten beiden Studien bezieht sich auf die medikamentdse Behandlung von
Alkoholabhingigkeit im ambulanten Setting. Die Zielstellung der dritten Studie bezieht sich auf
die Erhebung der Behandlungsansétze von pathologischem Gliicksspiel in Deutschland im statio-

nidren Setting.
Studie a Untersuchung der Wirksamkeit von pharmakologischer Entzugsbehandlung bei
Patienten mit Alkoholabhéngigkeit mit Levetiracetam im ambulanten Setting.

Studie b Untersuchung der Wirksamkeit von pharmakologischer Riickfallprophylaxe bei

Patienten mit Alkoholabhéngigkeit mit Levetiracetam im ambulanten Setting.

Studie ¢ Erhebung vorhandener Behandlungsmaoglichkeiten im stationdren Setting in

Deutschland fiir Patienten, die an pathologischem Gliicksspiel leiden.



3. Methodik

3.1 Studie a zur Wirksamkeit und Sicherheit von Levetiracetam fiir die ambulante Alkoholentzugs-

behandlung bei Alkoholabhdingigkeit

Bei der Studie handelt es sich um eine monozentrische, offene Beobachtungsstudie, die im Rahmen
eines ambulanten Alkoholentzugs durchgefiihrt wurde. Vor dem Einschluss in die Studie durchliefen
die Patienten ein Screeningverfahren, Bluttests, ein EKG, ein Drogenscreeningverfahren und
einen Alkoholatemtest.

Einschlusskriterien waren: Alter zwischen 18 und 70 Jahren, die Diagnosekriterien einer
Alkoholabhingigkeit nach ICD-10 und DSM IV miissen erfiillt sein, Alkoholkonsum in den
letzten 24 Stunden vor der Entzugsbehandlung, Aufklidrung iiber den oft-label Gebrauch von
Levetiracetam und die Teilnahme an und den Ablauf der Studie.

Ausschlusskriterien waren: Komplikationen in der Vorgeschichte, wie Delirium oder
Krampfanfall, andere psychiatrische Storungen, wie Schizophrenie oder ein schweres depressives
Syndrom, andere neurologische Erkrankungen, Einnahme von anderen Psychopharmaka, Poly-
toxikomanie oder schwere korperliche Erkrankungen.

Innerhalb des ambulanten Alkoholentzugs wurden die Patienten fiinf Tage lang taglich unter-
sucht und erhielten an bis zu sieben Tagen eine Dosis Levetiracetam, die zwischen 500 und 4000 mg
pro Tag lag, je nach Schweregrad der Entzugserscheinungen. Zur Messung des Schweregrads der
Entzugserscheinungen wurde die Alcohol Withdrawal Syndrome Skala (AWS Skala, 37) einge-
setzt. Bei sehr starken Entzugserscheinungen wurde zur Sicherheit zusitzlich Diazepam (Benzo-
diazepin, 5 mg Tabletten und bis zu einer Dosis von 30 mg pro Tag) verabreicht. Dariiber hinaus
erhielten die Patienten wihrend der Entzugswoche eine Stunde verhaltenstherapeutische Psycho-
therapie und Beratung zu weiteren Behandlungsmdglichkeiten, sowie Vitamin B1 Tabletten (200
mg pro Tag). Weiterhin wurden die Patienten sechs Monate nach der Untersuchung zum weiteren
Verlauf der Abstinenz befragt (Follow-Up).

Die statistische Auswertung erfolgte mit dem Programm SPSS (Statistical Package for Social
Science, Version 12.0). Gruppenunterschiede wurden anhand des Man-Whitney-U-Tests berechnet.
Bei der Auswertung wurden die Verldufe {iber Kaplan-Meier-Kurven visualisiert. Mit Hilfe einer

Regressionsanalyse wurden mogliche Pradiktoren fiir einen Riickfall berechnet.
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3.2 Studie b zur Wirksamkeit und Sicherheit von Levetiracetam zur Riickfallprophylaxe bei
Alkoholabhdngigkeit

Diese Studie b zur Sicherheit und Wirksamkeit von Levetiracetam (Keppra®) fiir die Riickfallprd-
vention alkoholabhdngiger aktuell abstinenter Patienten ist eine multizentrische, prospektive, rando-
misierte, doppelblinde und placebo-kontrollierte Studie. Die Studie wurde in 11 Zentren in Deutsch-
land durchgefiihrt. Insgesamt umfasste die Studie einen Zeitraum von 140 Tagen. Die Studie enthielt
13 Visiten (1.-6. Visite wochentlich, 7.-12. 14-tdgig, 13. 28 Tage spiter) und gliederte sich in drei
Abschnitte. In der ersten Phase (Screeningphase) wurde die psychometrische Diagnostik der Patien-
ten durchgefiihrt und gleichzeitig wurde eine Abstinenz von mindestens sieben Tagen sichergestellt.
In der zweiten Phasen erfolgte die pharmakologische Behandlung: 112 Tage erhielten die Patienten
Levetiracetam als orale Gabe von jeweils 500 mg in der 1. Woche (7 Tage): 1-0-1, in der 2.-14. Woche:
2-0-2 inder 15. Woche: 1-0-1 und in der 16.Woche: 0-0-1. In den darauffolgenden 28 Tagen (3. Phase)
wurden die Studienteilnehmer beobachtet, ohne dass sie eine Medikation erhielten.

Die Randomisierung erfolgte durch die Apotheke. Das Studienteam erhielt lediglich eine Ran-
domisierungsnummer, die mit einer Nummer auf den Medikamentencontainern korrespondierte.
Somit war die Verblindung von Studienleitern und Studienteilnehmern wihrend der Studie gewihr-
leistet. Neben der in der Eingangsdiagnostik verwendeten Untersuchungsinstrumente wurden u. a.
die OCDS (Obsessive Compulsive Drinking Scale, 38) zur Erfassung des Verlangens nach Alkohol
und das TLFB (Timeline Follow Back Interview, 39) zur Erfassung der Riickfille innerhalb der Visi-
ten angewendet. Als einen “schweren Riickfall” wurde fiir Ménner mehr als 60g und fiir Frauen mehr
als 48g Alkohol pro Tag festgelegt. Weniger als die angegebene Menge pro Tag wurde als “leichter
Riickfall” gewertet. Zusétzlich wurde bei jeder Visite der Atemalkohol, der Puls, der Blutdruck und
unerwiinschte Ereignisse (AE = adverse events, wie Nebenwirkungen) erhoben.

Die Einschlusskriterien umfassten: Alter bei Einschluss 18 bis 65 Jahre, Alkoholabhéngig-
keit nach DSM IV und ICD-10, ein negatives Urindrogenscreening fiir Benzodiazepine und andere
Hypnotika. Bei Frauen: Vorliegen von entweder mindestens einem Jahr Menopause, Sterilisierung
oder Antibabypille, Minipille, Dreimonatsspritze, Vaginalring, Hormonpflaster, Hormonspirale
mindestens ein Monat vor Studieneinschluss oder Benutzung der doppelten Barriere-Methode mit
Spermiziddiaphragma plus Kondombenutzung oder der Verzicht auf Geschlechtsverkehr wihrend
der gesamten Studiendauer und der Entschluss, eine Schwangerschaft zu vermeiden bei negativem
B-HCG-Test. AuBBerdem sollte der erfolgte Alkoholentzug nicht langer als 14 Tage vor dem Studien-
einschluss zuriickliegen und der Patient sollte anschliefend alkoholabstinent gewesen sein. Die Pati-
enten mussten die Bedeutung und Tragweite der Studie verstehen und vor Studienbeginn ihr schrift-

liches Einverstdndnis zur Teilnahme abgegeben haben.
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Die Ausschlusskriterien umfassten: Ein beginnendes oder bestehendes Alkoholentzugssyndrom, die
gleichzeitige ambulante oder stationdre Entwohnungstherapie, nicht aber die Teilnahme an Selbsthil-
fegruppen. Weiterhin ist eine spezifische verhaltens- oder tiefenpsychologische Einzeltherapie oder
manualgeleitete Gruppentherapie parallel zur klinischen Studie nicht erlaubt. Jegliche weitere

zusitzliche Substanzabhéngigkeit auler Nikotin- und/oder Koffeinabhéngigkeit (ein Substanzabusus
nach den Kriterien von DSM-IV bzw. ICD-10 gilt nicht aus Ausschlussgrund) fithren zum Ausschluss
aus der Studie. Ideopathische Epilepsie, nicht aber bekannte Alkoholentzugskrampfanfille, Anamnese
von schweren Hirntraumata oder anderen schweren neurologischen Erkrankungen (Alkoholhalluzinose,
Korsakoftf-Syndrom oder Wernicke-Enzephalopathie) sind weitere Ausschlusskriterien. Schwere
Nebenwirkungen gegeniiber der Studienmedikation fiihren auch zum Ausschluss aus der Studie.
Uberempfindlichkeit gegeniiber Pyrrolidondevirate, Laktoseintoleranz, aber auch Schwanger-
schaft oder Stillzeit sind weitere Ausschlusskriterien. Akute, schwergradige, behandlungsbediirftige
psychiatrische Storungen der Achse I nach DSM-1V, akute Suizidalitét, nicht glaubhaft absprachefahig,
schwere internistische Erkrankungen, z. B. Pankreatitis, Pneumonie, Herzinfarkt, gastrointestinale
Blutungen etc., schwere Nierenschdadigung (ab dekompensierter Retention — Stadium 3 nach der
National Kidney Foundation) oder schwere Leberschidigung (ab Child B nach Child-Pugh-Score
bei Leberzirrhose) bzw. Kreatininclearance > 30ml/min stellen weitere Ausschlusskriterien dar. Die
gleichzeitige Teilnahme oder innerhalb der letzten 4 Wochen an einer anderen klinischen Studie und
Studienabbruch sind Ausschlusskriterien, jedoch besteht kein Ausschluss bei vorheriger Teilnahme

an der Entzugsbehandlungsstudie mit Levetiracetam.

Die Eingabe der Daten erfolgte in eine computergestiitzte Datenbank, die iiber das Internet zugéing-
lich war (ECRF). Die Auswertung wurde mit dem Programm SPSS (Statistical Package for Social
Science) durchgefiihrt. Bei der Auswertung wurden einseitige Logrank-Tests verwendet. Verlaufe
wurden tiber Kaplan-Meier-Kurven visualisiert. Um die Rate der Riickfélle von den beiden Gruppen
(Placebogruppe vs. Verumgruppe) zu vergleichen, wurde ein nach Yate korrigierter y>-Test durch-
gefiihrt. Mit einem T-Test wurden die Gruppen in Bezug auf die Tage bis zum Riickfall verglichen.
Das Verlangen nach Alkohol, gemessen mit der OCDS, wurde in einer Varianzanalyse mit Messwie-
derholungen mit dem Innersubjektfaktor ,.Zeit™ (Visite 1-13) und Zwischensubjektfaktor ,,Gruppe*

(Placebo vs. Levetiracetam) ausgewertet.

Die Hypothesen lauteten:
H1: Levetiracetam ist ein wirksames und sicheres Medikament bei der
riickfallprophylaktischen Behandlung von alkoholabhéngigen Patienten

H2: Levetiracetam beeinflusst das riickfallfreie ,,Uberleben* gegeniiber Placebo
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Die priméren Zielgrofen waren: der Zeitpunkt eines ,,schweren® Alkoholriickfalls (fiir Madnner
mehr als 60g und fiir Frauen mehr als 48g Alkohol pro Tag an zwei aufeinanderfolgenden Tagen
oder Alkoholkonsum von weniger als 60 bzw. 48g pro Tag an flinf Tagen in einer Woche) im Ver-
gleich von zwei Studienarmen (Levetiracetam vs. Placebo) tiber 140 Tage.

Als sekunddre Ziele wurden untersucht: Héaufigkeit von ,,kleinen* Riickfdllen (weniger als
60g bzw. weniger als 48g Alkohol pro Tag), Zeitraum bis zum ersten Trinken, Trinkmenge, ku-

mulative Abstinenzzeiten, Ausmal} des Craving, Haufigkeit der Nebenwirkungen, Drop-Out Rate.

3.3 Studie c zur stationdren Behandlung von pathologischem Gliicksspiel in Deutschland

Stationdre Rehabilitationseinrichtungen, die angaben, dass sie pathologisches Gliickspiel behan-
deln, wurden iiber Internetrecherche ermittelt. Recherchiert wurde dafiir in der Suchmaschine
,»Google* mit den Suchbegriffen: ,,pathologisches Gliicksspiel” + ,, Therapie®, ,,pathologisches
Gliicksspiel“ + ,,stationdre Therapie®, ,,pathologisches Gliicksspiel* + ,,Behandlung®, ,,pathologi-
sches Gliicksspiel“ + ,,Klinik*. Die leitenden Therapeuten und Arzte sowie Bezugstherapeuten fiir
pathologisches Gliicksspiel der Einrichtungen wurden zur Behandlung mit einem selbstentwickel-
ten strukturierten Interviewleitfaden telefonisch befragt.

Bei der Entwicklung des Fragebogens orientierten wir uns an der internationalen Literatur zu
Behandlung von pathologischem Gliicksspiel (32, 40, 41, 42). Das Interview bestand aus Fragen
zur Einrichtung selbst, zur Tragerschaft, zum Personal, zur Anzahl der Patienten, die in der
Einrichtung behandelt wurden, zur Therapieabbruchquote, zu psychotherapeutischen Malinah-
men, zu pharmakologischer Therapie und zu weiteren therapeutischen Ansitzen wie Ergo- und
Bewegungstherapie. Ziel der Studie war eine Experteneinschétzung, daher wurde das behandelnde
Fachpersonal befragt. Das Interview hatte im Durchschnitt eine Dauer von 30 Minuten.

Die Erhebung der Daten erfolgte auf einer Papierversion des Fragebogens. Die Daten wurden
in SPSS (Statistical Package for Social Science) iibertragen, mit dem auch die Auswertung statt-
fand. Die Auswertung war groftenteils beschreibend und es erfolgte eine qualitative inhaltliche

Zusammenfassung der Antworten.
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4. Ergebnisse

4.1 Studie a

131 Patienten nahmen an der Untersuchung teil und 112 Patienten (93,1%) beendeten den ambu-
lanten Alkoholentzug erfolgreich. Fiir 85 Patienten (64,9%) war es die erste Entzugsbehandlung,
fiir 33 Patienten (25,5%) die zweite Entzugsbehandlung und 13 Patienten (9,9%) hatten schon
zwel und mehr Entzugsbehandlungen in Anspruch genommen. Die durchschnittlich verabreichte
Dosis von Levetiracetam betrug 1850 mg am ersten Tag. Es gab eine Gruppe von Patienten, die
monotherapeutisch mit Levetiracetam behandelt wurde und eine Gruppe von Patienten, der Di-
azepam zusétzlich verabreicht wurde. Die Entzugserscheinungen, gemessen mit der AWS Skala
(30), verringerten sich deutlich {iber die fiinf Tage. Ausgewertet mit dem nonparametrischen
Man-Withney-U-Test fiir nicht normalverteilte Stichproben zeigten sich keine Unterschiede zwi-
schen der Monotherapiegruppe und der Gruppe von Patienten, die zusétzlich Diazepam erhielten
(Z = 1,11, p = 0,266). Sechs Monate spiter berichteten 59 Patienten (45,0%) einen Riickfall
gehabt zu haben, 57 Patienten (43,5%) waren immer noch abstinent und zu 15 Patienten (11,5%)
konnte kein Kontakt mehr hergestellt werden, hier wurde ein Riickfall angenommen. Da kein
Teilnehmer der Studie aufgrund von Nebenwirkungen die Behandlung abbrechen musste und
keine schwerwiegenden gesundheitlichen Probleme bei den Teilnehmern auftraten, kann man
insgesamt davon ausgehen, dass Levetiracetam ein sicheres Medikament ist, welches eine gute
Vertrédglichkeit aufweist. Patienten, die schon mal eine Entzugsbehandlung hinter sich hatten,
hatten ein signifikant hoheres Risiko einen Riickfall zu erleiden, als Patienten, die zum ersten
Mal eine Entzugsbehandlung durchliefen. Andere Pradiktoren fiir einen Riickfall konnten nicht

festgestellt werden.

4.2 Studie b

201 Patienten wurden in die Studie aufgenommen. 95 Patienten wurden durch die Randomisierung
der Verumgruppe (Levetiracetam) zugeordnet und 106 Patienten wurden der Placebogruppe zuge-
ordnet. Im Bezug auf die Stichprobenvariablen konnten keine Unterschiede zwischen den Gruppen
gefunden werden. 40% der Patienten in der Placebogruppe (n = 42) und 45% der Patienten in der
Verumgruppe (n = 43) erlitten einen schweren Riickfall wihrend der Studie (%*=0,653; P =0,419).

14



Es wurde kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen in Bezug auf die Zeit bis zu ei-

nem schweren Riickfall gefunden (t . = 0,123; P = 0,903). 34% der Patienten der Placebogrup-

188
pe und 35% der Patienten in der Verumgruppe blieben abstinent bis an das Ende der Behand-
lung (x* = 1,016; P = 0,313). Tendenziell mehr Patienten in der Placebogruppe (25%, n = 26)
als in der Verumgruppe (13%, n = 12) beendeten die Studie friihzeitig und wurden als Dropout
definiert (> =3,767; P =0,052).

Von Nebenwirkungen, die als adverse events (AE) erhoben wurden, berichteten 72% der
Patienten. Die meisten adverse events traten unabhingig von der Behandlung auf und es bestand kein

Unterschied in der Auftretenshiufigkeit zwischen der Verumgruppe und der Placebogruppe.

4.3 Studie ¢

Die Internetrecherche ergab 31 stationdre Einrichtungen, die angaben, in Deutschland pathologi-
sches Gliicksspiel zu behandeln. 21 dieser Einrichtungen verfiigten zu diesem Zeitpunkt {iber ein
spezifisches Behandlungsangebot fiir Patienten, die an pathologischem Gliicksspiel leiden. Auf
diese Einrichtungen wird in der folgenden Darstellung der Ergebnisse eingegangen.

Die befragten Experten wurden jeweils von den Einrichtungen selbst bestimmt. 85,7% (18)
der befragten Experten waren ménnlich und 14,3% (3) weiblich. Die Befragten waren iiberwie-
gend Psychologen (57,1%, davon 7 leitende Psychologen und 5 angestellte Psychologen). 23,8%
der Befragten waren Arzte (2 Chefirzte und 3 Oberirzte). Die verbleibenden 19% der Befragten
setzten sich aus Suchttherapeuten, Sozialarbeitern und Erziehungswissenschaftlern zusammen.

Bei den Einrichtungen handelte es sich in 23,8% (5) der Fille um Rehabilitationseinrichtungen
bzw. Einrichtungen der Rentenversicherungen. 42,9% (9) der Einrichtungen wurden von den
Krankenhdusern selbst bzw. den Krankenkassen getragen. 28,6% (6) der Einrichtungen wurden
tiber Stiftungen und eine Einrichtung durch eine GmbH finanziert.

Die Berufsgruppen, welche in den Einrichtungen titig waren, sind Arzte, Psychologen,
Pflegepersonal, Sozialarbeiter, Ergotherapeuten, Sporttherapeuten, Arbeitstherapeuten und Sozial-
piadagogen. Unter die Kategorie “sonstige” fielen: Co-Therapeuten (Suchttherapeuten, Kranken-
schwestern mit Zusatzausbildung), Erndhrungsberater, Soziologen, Soziotherapeuten, Spezialthe-
rapeuten, Musik-, Kunst- und Gestalttherapeuten. In jeder Einrichtung war mindestens ein Sozial-
arbeiter und ein Psychologe tétig.

Zwei der 21 befragten Kliniken gaben eine Spezialisierung ihrer Einrichtung auf Automaten-
spieler an und eine Einrichtung war nur auf die Behandlung von Méinnern ausgerichtet. 76,2% (16)

der Einrichtungen hatten keine Spezialisierung auf eine bestimmte Gliicksspielart.
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Pro Woche befanden sich nach Angaben der befragten Experten insgesamt 3.112 Patienten in den
Einrichtungen (alle Einrichtungen summiert). 148,2 Patienten wurden durchschnittlich in den ein-
zelnen Einrichtungen pro Woche behandelt (Range: 43-406) mit einer Standardabweichung (SD)
von 90,4. Die Anzahl der Patienten, die an pathologischem Gliicksspiel leiden, betrdgt insgesamt
396 (12,7%) in allen Einrichtungen gemeinsam. Durchschnittlich sind das pro Woche 18,9 Patien-
ten (SD = 12,6; Range: 4-50) pro Einrichtung, welche die Diagnose ,,pathologisches Gliicksspiel*
(F 63.0) erhalten.

Die durchschnittliche Behandlungsdauer der Patienten, die an pathologischem Gliicksspiel
leiden, betrug 10,7 Wochen (SD = 3,8; Range: 5-24 Wochen). Die durchschnittliche Behandlungs-
dauer aller Patienten betrug 12,2 Wochen (SD = 3,8; Range: 5-18 Wochen).

Die von den Befragten geschitzte Abbruchquote lag bei den Patienten insgesamt durch-
schnittlich bei 14,6% (SD = 13,4%; Range: 1,5-60%) und speziell bei Patienten mit der Diagnose
»pathologisches Gliicksspiel* lag die Abbruchquote bei 12,8% (SD = 4,9%; Range: 1,5-60%), also
im Vergleich numerisch niedriger.

Im Bezug auf die Compliance der Patienten mit der Diagnose ,,pathologisches Gliicksspiel*
gaben die befragten Experten eine ,,Schulnote® von 2,3 (SD = 0,6; Median: 2; Range: 1-3). 52,4%
der Befragten vergaben dabei die Note 2, 28,6% vergaben eine 3 als Schulnote fiir die Compliance
der Patienten.

Der Automatenspieler wurde als vorherrschender Spieltyp von 20 Interviewpartnern
genannt. Weitere Nennungen beziiglich der hdufigsten Spieltypen waren mit dem Computer
assoziiert (z. B. Internet, Chat, Computer, Rollenspiele, Medienspieler, PC, PC Gebrauch, Internet
Gliicksspieler, Onlinespieler), welche von acht Einrichtungen genannt wurden. Drei Einrichtungen
gaben zusétzlich an, vor allem Patienten zu behandeln, die in Casinos gespielt hatten und jeweils
von einer Einrichtung wurden Pokerspieler und Sportwetter als vorherrschende Spieltypen zusétz-
lich genannt.

Der Schwerpunkt der Behandlung in den Einrichtungen liegt nach den Aussagen der befragten
Experten auf der psychotherapeutischen Behandlung. Die Therapieprogramme sind iiberwie-
gend verhaltenstherapeutisch ausgerichtet (erste Nennung: 19, 90,5%) und zwei Einrichtungen
(9,5%) gaben eine tiefenpsychologische Ausrichtung ihrer Therapien an. Andere Therapierich-
tungen, die zusitzlich genannt wurden waren: systemische Therapie (7 Nennungen), Gesprachs-
therapie nach Rogers (3 Nennungen), Schematherapie bzw. erlebnisorientierte Psychotherapie,
strukturbezogene Psychotherapie nach Rudolf und integrative Therapie (jeweils 2 Nennungen).
Zusitzlich wurden folgende therapeutische Ansétze genannt: Bonding Psychotherapie, interaktio-
nelle Aspekte, Korpertherapie, ganzheitlicher Ansatz und dialektisch-behaviorale Therapie nach

Linehan.
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Durchschnittlich fanden 4,6 psychotherapeutische Einheiten pro Woche in einer Einrichtung
statt, die spezifisch auf pathologisches Gliicksspiel ausgerichtet sind (SD = 2,6; Range: 1-10). Im
Durchschnitt fanden insgesamt 12,6 Einzelsitzungen wihrend eines Aufenthaltes statt (SD = 4,9;
Range: 7-25), wobei im Durchschnitt 1,3 Sitzungen (SD = 0,6; Range:1-3 Sitzungen) pro Woche
stattfanden. Die Dauer einer Einzelsitzung betrug im Durchschnitt 48 Minuten (SD = 9), minimal
20 und maximal 60 Minuten. Im Durchschnitt fanden insgesamt 39 Gruppensitzungen (SD = 23;
Range: 7-77 Sitzungen) statt, wobei im Durchschnitt vier Sitzungen pro Woche erfolgten (SD =
2,1; Range: 1-9). Die Gruppen bestanden durchschnittlich aus 10,7 Teilnehmern (SD = 1,9), mini-
mal aus sechs Personen und maximal aus 13 Personen. Die Dauer einer Gruppensitzung betrug im
Durchschnitt 86 Minuten (SD = 15), minimal 60 und maximal 120 Minuten.

Unter den Spontanangaben zu den Inhalten der Therapiesitzungen wurden vor allem Geldma-
nagement, Riickfallprophylaxe, Kommunikationstraining und Entspannungsiibungen aufgefiihrt.
Die Entwicklung eines Storungsmodells, Psychoedukation, Konfrontationstechniken, alternative
Bewiltigungsstrategien und motivationale Strategien wurden von mehr als drei Einrichtungen
genannt. Von drei Einrichtungen wurden nachfolgende Therapiemethoden genannt: Genuss-
training, erlebnisorientierte Ubungen, Bearbeitung der Hintergrundproblematik, interaktionelle
Methoden und kognitive Umstrukturierung.

In 47,6% (10) der befragten Kliniken wurden Manuale in den Therapien eingesetzt. Uber die
Halfte der Einrichtungen (52,4%, 11 Einrichtungen) wendeten kein spezifisches Manual an fiir die
psychotherapeutische Arbeit mit Patienten, die an pathologischem Gliicksspiel leiden.

Eine Einrichtung setzte pharmakologische Behandlung (Stimmungsstabilisierer) speziell
zur Behandlung von Patienten mit pathologischem Gliicksspiel ein, ansonsten wurden Medika-
mente nur zur Behandlung von komorbiden psychiatrischen Stérungen verschrieben.

Als weitere Therapieangebote wurden am hiufigsten Bewegungs- und Sporttherapie
(21 Nennungen), Ergotherapie (14), Selbsthilfegruppen (12) sowie Kreativtherapie (10) genannt.
Weitere Nennungen waren: Angehdrigenberatung (5), andere Indikations- und Bezugsgruppen
(5), Paartherapie, -gespriache und -gruppen (4) und Arbeitstherapie (4) sowie sozialpsychiatrische
Beratung beziiglich Ausbildung, Berufsberatung, Arbeitsplatzerprobung, medizinisch-beruflich
orientierte Rehabilitation. Weitere Therapien, die genannt wurden, waren erlebnisorientierte
Verfahren und Musiktherapie, aber auch korperorientierte Verfahren wie Yoga und themenspezifische
Vortrdage und Gruppen.

42,9% (9) der Einrichtungen boten eine Schuldnerberatung an, die Teil der Einrichtung war
und 57,1% (12) der Einrichtungen arbeiteten mit externen Schuldnerberatungen zusammen. 61,9%
(13) der Einrichtungen gaben an, keine Regelung beziiglich des Zeitpunkts der Schuldnerbera-

tung zu haben und drei Einrichtungen hatten keine Angabe dazu gemacht. Bei vier Einrichtungen
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erfolgte die Schuldnerberatung am Anfang der Therapie und bei einer Einrichtung im letzten Drit-
tel der Behandlung.

Fiinf Einrichtungen (23%) flihrten zum Zeitpunkt der Befragung keine Evaluation ihrer
Behandlung durch, bei zwei Einrichtungen (9,5%) war eine Evaluationsstudie geplant und bei
14 (66,7%) Einrichtungen wurde eine Evaluation der Behandlung durchgefiihrt (Evaluationszeit-
punkte: Prd-Post-Behandlung, nach drei Monaten, einem Jahr und zwei Jahren). Diese Evalua-
tionen dienen laut Expertenaussage zur ,einrichtungsiibergreifenden Ergebnisqualitdt und

»Qualititssicherung®.
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5. Diskussion

Vergleicht man die Behandlung von stoffgebundenen und nicht stoffgebundenen Abhingigkeits-
erkrankungen miteinander, so zeigen sich auf der einen Seite viele Gemeinsamkeiten und auf der
anderen Seite erhebliche Unterschiede. Zusitzlich wird sichtbar, dass sich die Behandlung der
einzelnen Abhéngigkeitserkrankungen in unterschiedlichen Entwicklungsstadien befindet.

Bei der Behandlung von alkoholabhiingigen Patienten ist ein sehr differenzierter Blick
bezliglich der pharmakologischen Behandlung sinnvoll und notwendig. Die Studie a (43) ist unseres
Wissens nach die erste Studie zur pharmakologischen Entzugsbehandlung mit Levetiracetam bei
Alkoholabhingigkeit, die im ambulanten Setting durchgefiihrt wurde. Die durchgefiihrte Studie
gibt Hinweise darauf, dass die medikamentdse Entzugsbehandlung der Alkoholabhingigkeit mit
Levetiracetam im ambulanten Setting wirksam sein kdnnte und zeigt damit in die gleiche Rich-
tung wie die Pilotstudie von Krebs et al. (22). Da es sich bei der hier vorgestellten Studie um eine
monozentrische, offene Beobachtungsstudie handelt, miissen die Ergebnisse mit grofler Vorsicht
betrachtet werden.

In einer randomisierten und placebo-kontrollierten Studie von Richter et al. (44) zur pharma-
kologischen Entzugsbehandlung bei Alkoholabhingigkeit mit Levetiracetam im stationdren Set-
ting zeigten sich keine Unterschiede zwischen der Gruppe von Patienten, die Levetiracetam erhielt
und der Placebogruppe. Diese kontroversen Ergebnisse konnten moglicherweise dafiir sprechen,
dass sich Levetiracetam besonders fiir die Entzugsbehandlung im ambulante Setting eignet, da
man vermuten konnte, dass die Patienten relativ stabil und noch nicht so stark erkrankt sind. So
war es zum Beispiel fiir 64% unserer Studienpatienten die erste Entgiftung. Dieser Hypothese
miisste in weiteren placebo-kontrollierten Studien im ambulanten Setting nachgegangen werden.

Da Levetiracetam aktuell keine Zulassung fiir die Behandlung von Alkoholabhidngigkeit
besitzt und daher ,,off label* verwendet wird, sind empirische Hinweise auf die Vertréglichkeit bei
dieser Indikation wichtig. Unsere Ergebnisse weisen daraufhin, dass es sich bei Levetiracetam um
ein sicheres und gut vertragliches Medikament handelt. Im Bezug auf die Entzugserscheinungen
zeigten sich keine Unterschiede zwischen der Monotherapie mit Levetiracetam und der Thera-
pie mit Levetiracetam kombiniert mit dem Benzodiazepin Diazepam. Dariiber hinaus 6ffnen die
Ergebnisse der Studie die Moglichkeit, dass die Dosis von Diazepam in der Entzugstherapie ver-
ringert werden konnte, was einen Missbrauch unwahrscheinlicher macht und die Interaktion von
Diazepam mit Alkohol reduzieren wiirde. Dies konnte besonders fiir die Behandlung im ambulan-

ten Setting einen grofBen Vorteil darstellen.
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Fiir die Riickfallprophylaxe ergab das Medikament Levetiracetam keinen Vorteil gegeniiber dem Pla-
cebo. Ebenso wie in Studie a konnte in Studie b (45) jedoch nachgewiesen werden, dass es sich bei Le-
vetiracetam um ein sicheres Medikament handelt, dass eine gute Vertraglichkeit aufweist. Bei der hier
durchgefiihrten Studie handelt es sich unseres Wissens nach um die erste prospektiv, randomisierte und
kontrollierte Studie, die sich mit der Wirksamkeit und Sicherheit von Levetiracetam zur Riickfallpro-
phylaxe von Alkoholabhingigkeit auseinandersetzt. Es gibt eine Reihe von prospektiv, randomisiert
und doppel-blind Studien zur Riickfallprophylaxe der Alkoholabhingigkeit fiir die beiden in Deutsch-
land zugelassenen Medikamente Acamprosat und Naltrexon (12, 24, 25). Bisher existierten wenig
Studien zur Riickfallprophylaxe mit Antiepileptika, die ein Studiendesign aufweisen, das prospektiv,
randomisiert und doppelblind ist (27, 46). AuBBerdem ist bei den meisten bisher durchgefiihrten
Studien die Zeit der Behandlung sehr kurz (21) und die Stichprobe sehr klein (28). 2012 wurde eine
weitere randomisierte und kontrollierte Studie zur Riickfallprophylaxe bei Alkoholabhéngigkeit mit
Levetiracetam veroffentlicht, die Patienten mit starkem Alkoholkonsum (heavy drinker) untersuchte
(47). In dieser Studie stellte Levetiracetam ebenfalls keinen Vorteil gegeniiber Placebo dar.

In unserer Studie wurde nicht untersucht, ob der Alkoholkonsum durch die Einnahme von Leveti-
racetam reduziert wird, wie die Studie von Zalewska-Kaszubska et al. (30) anhand von nicht abstinen-
ten Ratten zeigte. Aulerdem hétte man die Dosis mdglichweise auf 3000mg pro Tag erhdhen kdnnen,
wie es in der Behandlung von Epilepsie der Fall ist, da sich in der durchgefiihrten Studie keine Unter-
schiede im Bezug auf die Nebenwirkungen zwischen der Placebogruppe und der Verumgruppe zeigten.

Die hier durchgefiihrte Studie gibt Hinweise darauf, dass moglicherweise Levetiracetam eine
effektive und sichere Behandlungsmoglichkeit fiir die ambulante Entzugsbehandlung ist. Die Ergeb-
nisse machen jedoch auch deutlich, dass befriedigende pharmakologische Behandlungsstrategien
sowohl in der ambulanten Entzugsbehandlung und besonders fiir die Riickfallprophylaxe fehlen.

Die Behandlung von Alkoholabhédngigkeit ist verglichen mit der Behandlung von patholo-
gischem Gliicksspiel in einem weiter fortgeschrittenen Entwicklungsstadium, da man auf eine
zeitlich ldngere Tradition der Behandlung zuriickblicken kann.

In Bezug auf die pharmakologische Behandlung sind deutliche Unterschiede zwischen den
stoffgebundenen und nicht stoffgebundenen Abhingigkeitserkrankungen zu sehen. Wahrend die
pharmakologische Behandlung von alkoholabhéingigen Patienten schon weit fortgeschritten ist, be-
findet sich die pharmakologische Behandlung von pathologischem Gliicksspiel noch im Aufbau.

Obwohl durchaus Studien existieren, die eine Wirksamkeit der pharmakologische Behandlung
von pathologischen Gliicksspiel zeigen (31, 33), kommt diese in Deutschland, nach der hier durchge-
fithrten Studie zufolge noch kaum zum Einsatz. Dies ist moglichweise damit zu erkliren, dass pharma-
kologische Préiparate bisher zur Behandlung von pathologischem Gliicksspiel nicht zugelassen sind.

Die Behandlung von Patienten, die an pathologischem Gliicksspiel leiden, findet in denselben
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stationdren Einrichtungen statt wie die Behandlung von alkoholabhingigen Patienten. Die Ergebnisse
der Studie ¢ (48) zeigen, dass die Behandlung von pathologischem Gliicksspiel in Deutschland in das
bestehende Behandlungskonzept fiir alkoholabhédngige Patienten implementiert und um stérungsspe-
zifische Behandlungsangebote erweitert wurde. So wurden in die vorhandenen Therapieangebote neue
Therapiebausteine eingefligt. In einigen Einrichtungen wurde eine Schuldnerberatung etabliert und in
anderen Einrichtungen bestand die Mdglichkeit, eine externe Schuldnerberatung in Anspruch zu neh-
men. Vor allem die psychotherapeutische Behandlung ist spezifisch auf pathologisches Gliicksspiel
ausgerichtet. Es bestehen spezifische Behandlungsangebote fiir pathologisches Gliicksspiel. In den Ein-
richtungen werden gruppen- und einzelpsychotherapeutische Sitzungen zu pathologischem Gliicks-
spiel angeboten. Dieses Behandlungsangebot enthélt Elemente der Behandlung von Alkoholabhéngig-
keit, wie Riickfallprophylaxe und Entspannungstechniken, aber es bestehen auch stérungsspezifische
Techniken wie Geldmanagement. Durch die Studie wird auch deutlich, wie viele unterschiedliche,
tiberwiegend verhaltenstherapeutische Therapiemethoden in den befragten Einrichtungen zum Einsatz
kommen. Die Studie zeigt jedoch, dass Evaluationsstudien von sowohl psychotherapeutischer als auch
medikamentoser Behandlung sowie Kombinationstherapien noch ausstehen.

Die Riickfallprophylaxe von pathologischem Gliicksspiel wird in Deutschland sowohl im
ambulanten als auch im stationdren Setting durchgefiihrt. Nach Griisser et al. (4) ist hiufig eine
stationdre Behandlung aufgrund der gravierenden Auswirkungen der Erkrankung indiziert und
daher in Deutschland weit verbreitet. In der hier durchgefiihrten Studie wurde daher die stationére
Behandlung untersucht. Es wire jedoch sinnvoll in Zukunft auch das ambulante Behandlungs-
angebot fiir pathologisches Gliicksspiel in Deutschland zu erfassen.

Die hier dargestellten Arbeiten geben einen Einblick in den Forschungsstand der Behandlung von
stoffgebundenen und nicht stoffgebundenen Abhéngigkeitserkrankungen im ambulanten und stationé-
ren Setting. Fiir die pharmakologische Behandlung von Alkoholabhéangigkeit miissen weitere pros-
pektive, randomisierte und placebo-kontrollierte Studien sowohl zur Entzugsbehandlung als auch zur
Riickfallprophylaxe durchgefiihrt werden. Aufbauend auf den Ergebnissen zur stationdren Behand-
lung von pathologischem Gliicksspiel sollten Evaluationsstudien der einzelnen Behandlungsstrategien
im ambulanten und stationdren Setting durchgefiihrt werden. Insbesondere sollten deutschsprachige
verhaltenstherapeutische Manuale zur Behandlung von pathologischem Gliicksspiel entwickelt und
evaluiert werden, da diese sowohl im ambulanten als auch im stationdren Therapiesetting eingesetzt
werden konnen. Hierbei wire es sinnvoll sich an dem Manual von Heinz et al. (49) zur Gruppen-
therapie bei Alkoholabhéngigkeit zu orientieren. Dies wiirde bedeuten, dass sich die Behandlung der
nicht stoffgebunden Abhéngigkeitserkrankung pathologisches Gliicksspiel sinnvollerweise an der
Behandlung der stoffgebunden Abhéngigkeitserkrankung Alkoholabhédngigkeit ausrichtet, was erneut
die Einordnung des DSM-V(3) von pathologischem Gliickspiel als Verhaltenssucht untermauert.
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