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Die Nervenzelle vergisst
das Verlangen nach Alkohol

Wirkungsmechanismen
eines neuen Mittels

gegen Abhängigkeit

aufgedeckt

HORST MEERMANN

Acamprosat - ein neuartiges Mittel zur
Behandlung von Alkoholkranken - mindert

die durch Abstinenz hervorgerufenen

Unruhe- und Spannungszustände
und verhindert so den Rückfall und
damit eine weitere Verstärkung der
Abhängigkeit. Mit diesem Alkoholentwöhnungspräparat,

das in der Schweiz unter
dem Handelsnamen Camprai® bereits
auf dem Markt ist, lässt sich, wie eine

breit angelegte Untersuchung in zehn

europäischen Ländern an insgesamt
4000 Patienten erwies, die Abstinenzdauer

verdoppeln. Den Wirkmechanismus

des Präparats deckte in Zusammenarbeit

mit der französischen Firma, die

Acamprosat auf den Markt brachte, ein

Experte auf, der seit vielen Jahren mit
molekular- und zellularbiologischen
Techniken biochemische Suchtmechanismen

unter die Lupe nimmt: Prof.
Walter Zieglgänsberger vom Klinischen
Institut des Max-Planck-Instituts für
Psychiatrie in München.

Alkoholmissbrauch steigert die

Erregbarkeit der Nervenzellen

Der Münchner Neuropharmakologie
sieht den Machanismus der
Abhängigkeitsentwicklung in einer Veränderung
neuronaler Kommunikationsprozesse
des Zentralen Nervensystems (ZNS)
begründet. Die akute Zufuhr von Alkohol

hemmt neuronale Erregungsvorgän-
ge und gleichzeitig werden Hemmvorgänge

aktiviert, an denen GABA

(y-amino-Buttersäure) als hemmender
Überträgerstoffbeteiligt ist. Dabei werden

diese beiden Prozesse durch die
chronische Zufuhr von Alkohol so weit
reduziert, dass es zu einer latenten
Übererregbarkeit der Nervenzelle kommt.
Bei der Abstinenz entfällt dann die

dämpfende Wirkung des chronisch
zugeführten Alkohols; die latente neuronale

Übererregbarkeit wird manifest und
löst dann offenbar das Verlangen nach

Alkohol aus, um diese Überaktivität
wieder auf das Ausgangsniveau zu bringen.

«Beim Alkoholkranken löst diese
neuronale Überaktivität das sogenannte

«craving», d.h. die Gier nach Alkohol

aus und schreibt die Sucht fort, da

Alkohol als sehr wirksames und meist
rasch verfügbares Mittel erkannt wird,
um diesen unangenehmen Zustand
zumindest vorübergehend zu unterbrechen»

(Zieglgänsberger). Dieser
Zustand der neuronalen Übererregbarkeit
ist vermutlich auch die Ursache für die
Angst und die innere Unruhe des

Alkoholabhängigen in dieser Phase, die sich
bis zum Delir, das mit Krämpfen
einhergeht, steigern kann.

Die Wirkung von Acamprosat

Hier setzt nun die Wirkung von Acamprosat

ein: Das Präparat blockiert
Vorgänge an Nervenzellen, die eng mit der
Übertragung und Speicherung von
Informationen in Nervenzellen verbunden
sind - Acamprosat bringt die Nervenzellen

dazu, dass sie bei Abstinenz nicht
in diese Überaktivität verfallen.
Mit anderen Worten: In den mit dem

Alkoholentwöhnungsmittel gedämpften
Zellen treten diese Perioden der
Übererregbarkeit beim Absinken des

Alkoholspiegels nicht mehr auf und - so
illustriert Prof. Zieglgänsberger den

Wirkungsmechanismus - in der Nervenzelle

laufen Rückbildungsvorgänge ab,
die schliesslich wieder zu einer weitge¬

hend normalen Erregbarkeit führen. Die
Nervenzellen «vergessen» regelrecht,
dass Alkohol für sie etwas Unverzichtbares

ist. Ein wesentlicher Vorteil des

Präparats: Der Patient kann sich mit
Hilfe dieser «Krücke» viel freier in
seinem sozialen Umfeld bewegen - natürlich,

so betont Prof. Zieglgänsberger,
ohne dabei seine psychotherapeutische
Betreuung aufzugeben. Der nach einigen

Wochen erkennbare Therapieerfolg

- länger anhaltende Abstinenz - ist
motivierend sowohl für den Alkoholkranken

als auch für den Therapeuten.

Wird eine Abhängigkeit
durch eine andere ersetzt?

Stellt sich nun die Frage, ob man aber
nicht den Teufel mit dem Beelzebub
austreibt. Führt dieses Alkoholentwöhnungspräparat

vielleicht doch zu einer
neuen Abhängigkeit? Wirkt Acamprosat

eventuell wie ein Benzodiazepin?
Nach allen bisher vorliegenden
Untersuchungen kann, so Prof. Zieglgänsberger,

ausgeschlossen werden, dass es sich
bei Acamprosat um eine Substanz
handelt, die wie ein Benzodiazepin auf
Nervenzellen wirkt und GABA-vermittelte
Hemmvorgänge verstärkt.

Acamprosat bindet nicht an GABA-
Rezeptoren und verstärkt im Gegensatz

zu Benzodiazepinen nicht die durch
GABA an Nervenzellen ausgelösten
Ionenströme. Prof. Zieglgänsberger erläutert:

«Unsere Untersuchungen zeigen,
dass, obwohl Acamprosat strukturelle
Ähnlichkeit zu GABA besitzt, diese
Substanz an der Nervenzelle völlig
anders wirkt. Würde Acamprosat GABA-
vermittelte Hemmvorgänge nachahmen
oder verstärken, müsste man erwarten,
dass beim Patienten ähnlich wie unter
Beruhigungsmitteln von Benzodiaze-

pintyp Müdigkeit auftritt: Acamprosat
erniedrigt aber nachweislich die
Vigilanz nicht».
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Die eingehende wissenschaftliche Analyse

der Wirkungsmechanismen von
Acamprosat bietet jetzt die Voraussetzung

dafür, dass das Alkoholentwöhnungspräparat

auch in Deutschland und
in der SChweiz (als Camprai®) auf den
Markt gebracht werden könnte.
Prof. Zieglgänsberger schliesst mit
folgendem Hinweis: Das Ziel der Behandlung

von Alkoholkranken mit Acamprosat

liegt im Erreichen der Abstinenz für
diese durch Alkohol besonderes gefährdeten

Menschen und nicht nur in einer
Verringerung fortgesetzten Alkoholgenusses.

Auszüge aus: MPG Presseinformation:
Forschungsberichte und Meldungen aus
der Max-Planck-Gesellschaft
München, Dezember 1994. Redaktionell
bearbeitet durch Martin Hafen.
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