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Uber Alkoholiker

1 haben eine gewisse Anzahl von thnen aufgenommen,
aber wir sollten es nicht tun. Sie konnen nicht geheilt werden.

Unter allen Kranken sind sie die am wenigsten angenchmen.

Der Wsychiater braucht viel 3eif und Beherrschung,

um Gleichmut zu bewahren gegeniiber einer derartigen
Mischung von €itelkeit, Charakterschwdche, Liigen und
W1derstand.”

Direktor Dr. €. W. Welmann
Rheinische Wrovinzial-Irrenanstalt zu Grafenberg, 1883
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Alkohol

ist in der EU eine der haufigsten Ursachen vermeidbarer Todesfalle
verursacht direkt > 30 Krankheiten,

Indirekt > 60 Krankheiten,

eine 8-fach erhohte Suzidrate

(WHO 2011):

Krebs
Herz-Kreislauf-Erkrankungen
ZNS-Erkrankungen
Magen-Darm-Erkrankungen
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Alkohol

Psychische Auswirkungen:

Verlust des Selbstwertgefuhls,
Primarstorungen werden weiter verstarkt

Soziale Folgen:

Angehorige leiden, Gewalt in der Familie
Reduktion der Arbeitsfahigkeit, Arbeitsplatzverlust, Unfalle
Destabilisierung und Verlust des sozialen Umfelds

Gewalt und Verbrechen:
25 — 85% der Gewaltverbrechen mit Alkohol assoziiert
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Alkohol

Weitere Folgen:
Allein in Deutschland 73.000 Todesfalle pro Jahr (BZgA)

Kosten durch alkoholbezogene Krankheiten:
jahrlich ca. 22,5 Mrd Euro (DHS)

In Deutschland (gleichbleibend in den letzten Jahren)

Der Volkswirtschaftliche Schaden wird auf 30 bis 50 Mrd Euro geschatzt
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Pravalenz von Alkoholproblemen in Deutschland

1600000

2700 000

5000000

Mann K, 2002
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Therapie

Herkommlich:

Ruckfallraten konventioneller Therapien (TAU) bis zu 80% (Moos & Moos,
2006; Miller et al., 2001)

Suche nach weiteren Therapieoptionen
Neue Ansatze:

Veranderung der Therapieziele
Abstinenz ist nicht mehr das Ziel
.Harm Reduction”
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Therapie

Hierarchie der Therapieziele bei Alkoholabhangigen:

® Sicherung des Uberlebens

® Behandlung von Folge- und Begleiterkrankungen

® Forderung von Krankheitseinsicht und Motivation zur Veranderung
® Aufbau alkoholfreier Phasen

® Verbesserung der psychosozialen Situation

® Dauerhafte Abstinenz

® Angemessene Lebensqualitat

Mann K, 2002
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Therapie

Medikamentose Therapieansatze:

Disulfiram (Antabus®), bei gleichzeitigem Alkoholkonsum kommt es zu
Ubelkeit, Erbrechen, Kopfschmerz, Herzrasen, Brustschmerzen, Schwindel
und Angst. Es kann bis zur Atemdepression, massiver Hypotonie,
Krampfanfallen oder Exitus fuhren.

Acamprosat (Campral®), in der Literatur wird fur Acamprosat eine
Uberlegenheit gegenuber Placebo gezeigt, in der Praxis fand dieser
Eindruck bisher wenig Bestatigung.

Naltrexon (Adepend®), Naltrexon wurde im Jahr 2010 auch in
Deutschland zur Ruckfallprophylaxe der Alkoholabhangigkeit zugelassen.
Die Anzahl trinkfreier Tage konnte um 4% erhoht werden, Ruckfalle sollen

sich um bis zu 17% reduzieren.
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| Baclofen

SUCHT, 56 (3-4), 2010, 167-174

Ubersichtsarbeit

Baclofen zur Behandlung
der Alkoholabhangigkeit

Aktueller Stand

Baclofen for the Treatment of Alcohol Dependence

Christian A. Muller, Katharina Volkmar, Jakob Hein und Andreas Heinz
Klinik fr Psychiatrie und Psychotherapie, Charité Campus Mitte, Charité — Universititsmedizin Berlin

Zusammenfassung: Fragestellung: Ziel dieser Arbeit ist die zusammenfassende Darstellung des aktuellen Kenntnisstandes zur Behand-
lung der Alkoholabhiingigkeit mit Baclofen unter Berticksichtigung priiklinischer und klinischer Befunde. Merhodik: Es wurde eine
systematische Literaturrecherche in der medizinischen Datenbank PubMed durchgefilhrt. Folgende Schliisselbegriffe wurden dabei ver-
wendet: baclofen, alcohol dependence, craving, treatment, pharmacotherapy, relapse prevention. Ergebnisse: Sowohl in priiklinischen als
auch in ersten klinischen Studien fanden sich Hinweise auf die Wirksamkeit des GABA,-Rezeptor-Agonisten Baclofen bei der Behand-
lung der Alkoholabhingigkeit. Im Rahmen offener und einfach-verblindeter Studien konnte Baclofen bei alkoholabhiingigen Patienten
die Symptomatik des Alkoholentzugssyndroms bei guter Vertriiglichkeit abmildern. Dartiber hinaus zeigen die Befunde mehrerer offener
sowie zweier randomisierter, kontrollierter Studien, dass die Anwendung von Baclofen als medikamentiise Riickfallprophylaxe effektiv
und sicher ist. Zudem fuhrte Baclofen zur Reduktion ciner bestchenden Angstsymptomatik bei alkoholabhingigen Patienten. Allerdings
mmmwmmmmmuuu&mwmmum
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glnstigsten Nutzen-Risiko-Profil sowie des vorrangig respondierenden Patientensubtyps zu kldren,




Baclofen

GABA-B Agonist
Seit 50 Jahren Verwendung in der Neurologie als zentrales
Muskelrelaxans (zentrale Spastiken, MS), bis 300mg sicher

Erste Hinweise auf Anti-Craving-Wirkung
ab 1976 (Cott et al., 1976; Tarika&Winger, 1980); (Krupitsky et al., 1993)

Zunehmendes Interesse ab 2004 (O. Ameisen)
Wenig RCTs, viele Kasuistiken
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Baclofen

DR. OLIVIER AMEISEN
Das Ende meiner Sucht

Prof. Dr. Olivier Ameisen:
~Das Ende meiner Sucht” -

Geschicher cinen hochbegabern *‘ ’
Medisinery, devwn Leben i Ao

ol versnks. Ex st aber anch de

Ceuhiboe comer anfrehenenegen

den Enndechung. Wern Sie oder

ein Memch, der [heen sabe siche,

Alkoholabhangiger Kardiologe, S
der sich nach zahlreichen konventionellen e o i
aber vergeblichen Behandlungsversuchen

selbst mit Baclofen behandelte und sich seit

2004 als ,, geheilt” bezeichnet.

Ameisen O., Alcohol and Alcoholism 2005; Complete and prolonged suppression of symptoms
and consequences of alcohol-dependence using high-dose baclofen: a self-case report of a physican

©Paradigmenwandel e.V. 2013



Baclofen

Hypothesen Prof. Dr. Olivier Ameisen:

® Werden die Symptome der Sucht unterdruckt,
wird die Sucht unterdruckat.

® Wird das Craving unterdruckt statt nur reduziert,
findet kein Kontrollverlust statt.

@® Baclofen ist die einzige bekannte Substanz,
die Craving unterdrucken kann.

Ameisen, 2004
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Baclofen

Starkes Verlangen (Gier, Craving, Suchtdruck)

® Wahrscheinlich das wesentliche Symptom einer Suchtstorung

® Craving bezeichnet das unstillbare Verlangen nach einer Substanz
trotz bekannter schadigender Auswirkungen (imperatives Verlangen
ahnlich Hunger und Durst)

® Bindeglied zwischen Stoffgebundener Sucht (Alkohol, Medikamente,
Drogen) und nicht Stoffgebundener Sucht wie Pathologisches
Spielen, Internetsucht u.a.
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Baclofen

~Sie sind erstaunt und erkennen,
dass die Unentbehrlichkeit des Alkohols,
die sie ein Leben lang begleitet hat,
plotzlich verschwunden ist”

_Annie Rapp, Paris 2010
(Arztin und Psychotherapeutin)
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Baclofen
Bildgebende Verfahren visualisieren Craving (f MRT)

Baclofen reduces cocaine and alcohol craving

Anna Rose Childress, Ph.D. Res. Assoc. Professor
Dept. of Psychiatry, University of Pennsylvania School of Medicine
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GABA-Rezeptoren

GABA: Wichtigster hemmender Neurotransmitter

GABA-A: Phasisch, schnell, kurzfristig
Hier setzt Alkohol an

GABA-B: Tonisch, langsam, langfristig
Hier setzt Baclofen an

Gamma-amino-butyric acid (Gamma Amino-Butter-Saure)
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GABA-Rezeptoren

GABA-Rezeptoren

Transmitter Rezeptor Rezeptortyp Lokalisation Wirkung
apti Wirk
GABA,, oS bt
GABA, < GABA,, glial Wirkung
prasynaptisch Wirk:
GABA,, Bl Sy
GABAc glial Wirkung
GABA GABA : prasynaptisch Wirkun
G GABA, postsynaptisch w-rkmg
GABAC:, glial xlkmg
prasynaptisch irkung
S GABA, gty
glial Wirkung
e - Présynaptisch. - Wirkung
postsvnapnsd' : ,Wﬁg:gg
. \ ! lé
ionotrope -nezeptloren me ano I’O -Rezep oren
trope GABA-Rezept tbt peGABAR i

BT -GABA, O

Herbert — Grundlagen zelluldre & mc.ekulare Neurobiologie - WS 04/05
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_
Don‘t worry

a role for GABA(B)
receptors in anxiety and
depression. (Cryan,
Kaupmann, 2005)

Baclofen ist der einzige,
bisher bekannte Agonist
des GABA(B)-Rezeptors

,B" happy!

GABAg,, GABAp
GABA, baclofen_
compeltitive antagonists o No ligand binding
1a N N ‘ _
/
Sushi motifs —
N
/J Positive modulator
L N w CGP7930
Extracellular (»d 2 £) ”
Intracellular '
-
Coiled-ccil motifs Activation of heterotrimeric
G proteins through GABAg2,
(b)
GABAg
/ hemoreeaptor
% Glutamate B

— c |

.fzg\

Spines

Dendritic shafts

Postsynaptic GABA, receptor
GABAg receptor

TRENDS in Pharmacological Sclences
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Belohnungssystem

Dopamine Pathways

Frontal

corlex Striatum

Functions
* Reward (motivation)
*Pleasure, euphoria

*Motor function Nucleus i3

(fine-tuning) accumbens Hippocampus

*Compulision S e P
*Perseveration P
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Wirkung

® Reduktion von Entzugserscheinungen (Colombo et al., 2004;
Addolorato et al., 2000, 2005, 2009)

® Reduktion von Craving (Addolorato et al., 2007, 2009;
Agabio et al., 2007)

® Reduktion von Angst (Cryan & Kaupmann 2005; Mombereau et al. 2005)

® Reduktion von Depression (Cryan & Kaupmann 2005;
Mombereau et al., 2005)

® Zunahme an Lebensqualitat (Ferrulli et al., 2010; Weigel et al. 2012)



Wirkung

® Abstinenz oder moderater Konsum nach WHO-Kriterien

(bis zu 2 Standarddrinks* an maximal 5 Tagen pro Woche)
bei uber 70% (Weigel et al., 2012)

Parallel bestatigten sich in Frankreich bei retrospektiven Studien
(Rigal et al., 2012; Jaury 2012) ahnliche Ergebnisse. Bel einer
Nachbeobachtung uber 3 Jahre (Jaury 2012) geringerer Erfolg, aber
immer noch erfolgreiches Ergebnis bei mehr als 50% der Patienten

® Keine Wirkung bei 15% (Rigal et al., 2012)

*Standard Drink (SD) bezeichnet ca. 0,33 | Bier oder 0,125 | Wein (10g reiner Alkohol, DHS)



Behandlung

@ Individuelle Wirkungsdosis

@ Individuelle Erhaltungsdosis
(Gache et al., 2012; Weigel et al., 2012)
Unabhangig von Alter, Geschlecht und Konsummenge!

® Start low, go slow!
® Langsam absetzen!
® Notfalldosis
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Dosierungsvorschlag

Einnahmezeiten 8h 13h 18h Nacht Total
TI1IT2T3T4 TS Smg 0 0 Smg 10mg
T6T7T8TOT10 5mg Smg 5mg Smg 20mg
T1I1T12T13T14T15 10mg 5mg 5mg 10mg 30mg
T16T17 T18 T19 T20 10mg 10mg 10mg 10mg 40mg
T21T22T23 T24 T25 15mg 10mg 10mg 15mg 50mg
T26 T27 T28 T29 T30 15mg 15mg 15mg 15mg 60mg
T31T32T33T347T35 20mg 15mg 15mg 20mg 70mg
T36 T37 T38 T39 T40 20mg 20mg 20mg 20mg 80mg
T41 T42 T43 T44 T45 25mg 20mg 20mg 25mg 90mg
T46 T47 T48 T49 TS0 25mg 25mg 25mg 25mg 100mg
T51 T52 T63 T54 T65 30mg 30mg 30mg 30mg 120mg
TS56 TS7 TS58 TS59 T60 40mg 30mg 30mg 40mg 140mg
T61 T62 T63 T64 T65 40mg 40mg 40mg 40mg 160mg
T66 T67 T68 T69 T70 50mg 40mg 40mg 50mg 180mg
T71 und folgende Tage 50mg 50mg 50mg 50mg 200mg
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B Behandlung

SHZ GielRen: Offene Sprechstunde seit November 2011

® Keine Selektion der Patienten

® Verschreibung , off-label” im Rahmen eines individuellen Heilversuchs
® Medikation und Begleittherapie, teilweise im Rahmen ambulanter Reha
® Bisher > 50 Patienten

©Paradigmenwandel e.V. 2013



M Einschrankungen

® Kein Wundermittel!
® Primarstorung beachten und behandeln!

® Baclofen allein genugt nicht, Begleitung ist notwendig!
(Psychotherapie)

® Motivation des Patienten
® Wirkung binnen 2 Wochen feststellbar
® CAVE: Off-label-Verschreibung, individueller Heilversuch
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M Einzelbeispiel Motivation

Baclofen /Tag Baclofen Dosierungsverlauf und (Neben)Wirkungungen (R.L.)

140 mg
1. bis 20. Woche:immer wieder Herzklopfen, Zittern (kein Ent-
zugzittern!), Kopf- u. Gliederschmerzen, Mudigkeit, Kribbeln #—&

120mg T, Korperu. in Gliedern, Konzentrationsschwache, Schlaf-
stérungen, Antriebslosigkeit, Taubheitsgefuhlin den

o GliedmalRen, Mundschleimhaut - u. Zungenschwel-

lung direkt nach Tabletteneinnahme, Unruhe.
16. Woche ff

deutlich starkerer

80mg Schwindeldadurch
Einschrankungen
meiner Aktivitaten

60 mg
21. Woche Ende
desSchwindels
M 1. bis 21. Woche und fastaller
2 Nebenwirkungen
absolute Abstinenz ne
e 2.Woche Beginn
des Schwindels
Woche
0 "‘g T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1

B 2 w3 A E5L 0 Bs 1 f 8 9L 0305 GUE: 2005 4., 15 36k ¥ 180 19 2200 2]
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Unerwunschte Arzneimittel Wirkung (UAW)

Neurologisch: Schwachung der Muskelkraft, Tremor,
Muskelschmerzen, Mudigkeit, Ataxie, Schwindel,
Nystagmus, Parasthesien, Blasenentleerungsstorungen;
bei Uberdosierung: Koma, Atemdepression, fokale oder
generalisierte Krampfanfalle
(CAVE: niedrigere Schwelle bei Epileptikern)

Psychisch: Benommenheit, Depression, Euphorie, Halluzinationen,
Konzentrationsstorungen

Allgemein: Exantheme, gastrointestinale Storungen, Hypotonie,
Hyperthermie



B Umfrage Forum 5/2012

10. Haben Sie im vergangenen Monat schwere unerwiunschte Wirkungen

(Nebenwirkungen) verspuirt?
Response Response
Percent Count
Ja(F10.1) =~ 18,5% 12

Nein (F10.2) (I 81,5% 53
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B Umfrage Forum 5/2012

11. Im vergangenen Monat hatte ich folgende unerwiinschte Wirkungen
(Nebenwirkungen), es kdnnen bis zu 5 Wirkungen angegeben werden.

Response Response

Percent Count
Midigkeit/Schlafrigkeit 54,5% 18
Benommenheit 6,1% 2
Tagessedation 9,1% 3
Muskulaturschwache 9,1% 3
Mundtrockenheit 27,3% 9
Herzklopfen (Palpitationen) 3,0% 1
Missempfindungen (Parasthesien) 6,1% 2
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W Off-label-Behandlung

Evidenz: PubMed 02.01.2013

® Baclofen & Alcohol N = 625

® Baclofen & Alcohol & double blind N = 11
® korrigiert auf Alkohol N =7

@® fur Off-label hinreichend belegt,
individueller Heilversuch gerechtfertigt!
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Off-label-Behandlung

Evidenz basierte Medizin ist nicht unumstritten
(Moller, 2012, 2009;: De Vreese 2011)

Evidenz basierte Medizin als Einschrankung arztlichen Handelns
(Pertutschnig, 2012; ,,Der geknebelte Arzt”)

Off-label-Behandlung ist gangige Praxis
bis zu 30% aller Psychopharmaka werden off-label verschrieben



Ausblicke

Zulassung in Deutschland:
kein Interesse der Industrie, da Baclofen keinen Patentschutz
genieldt (Generika)

Verwendung in Deutschland:
steigend, jedoch wollen viele Kolleginnen nicht genannt werden

SHZ Giel3en:

erste Suchthilfe-Einrichtung Deutschlands, die Baclofen als
Behandlungsoption anbietet

Aktuelle Studien:
Frankreich, Holland, und Deutschland, derzeit noch nicht abgeschlossen



Ausblicke

Medien in Deutschland: Baclofen wird in den Medien ignoriert

Medien in Frankreich: breite Diskussion in allen Medien

Staatliche Forderung der Forschung in Frankreich;
> 50.000 Patienten bisher behandelt

Baclofen-Forum Frankreich > 8.500 Mitglieder

Baclofen-Forum Deutschland: > 1.080 Mitglieder



B Forum

www.baclofen-forum.de

~Damit ein Wunder
geschehen kann,

mussSt du daran glauben,
dass es moglich ist.*

Das Forum wurde am 27.11.2009 von Friedrich J. Kreuzeder und Dr. Harald
Rippel gegrundet. Beitrage: 17059 | Themen: 1699 | Mitglieder: 1085 (01/2013)

Wir bieten Informationen fur Betroffene aber auch fuir Behandlerlnnen.

Partnerforen in Frankreich (8500 Mitglieder) liefern wertvolle Informationen. Die
nichtoffentliche Community ,Forum médecins baclofene” (650 Mitglieder) ermaglicht
den Erfahrungsaustausch unter Arzten und Psychologen (ca. 3.000 Patienten).

Hauptanliegen des deutschen Forums ist es, Betroffenen einen optionalen Ausweg

aus der Sucht aufzeigen und nachhaltig Unterstutzung in Krisensituationen zu bieten.
Im deutschen Forum sind derzeit 3 Arzte und ein Psychologe engagiert.
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B Forderverein

Das Verstandnis neurobiologischer Vorgange in den Neurotransmittersystemen kann das
primare Symptom des Alkoholismus auf eine Storung dieses Gleichgewichts zuruckfuhren.
AuBerst effektive Pharmaka wie das bisher als Muskelrelaxans bekannte Baclofen sind in der
Lage, dieses Gleichgewicht wieder herzustellen.

Ein Paradigmenwandel zeichnet sich in der Behandlung der Alkoholabhangigkeit ab:

Ziel der Behandlung ist nicht mehr die Abstinenz, sondern Unterdrickung des sogen. Craving
(Suchtdruck). Damit eroffnen sich in der Alkoholismusbehandlung neue Moglichkeiten, mit Hilfe
modifizierter psychotherapeutischer Unterstitzung statt der Symptome, die Ursachen wirksam
behandeln zu konnen.

www.paradigmenwandel.org
Vielen Dank fur |hre Aufmerksamkeit
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it works,
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it works,

It's safe,




it works,
It's safe,
try it!




Vielen Dank fur Ihre Aufmerksamkeit
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