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1 Einleitung
1.1 Theorie

1.1.1 Gesellschaftliche Bedeutung der Alkoholkrankheit

Den grofRen Einfluss der Alkoholabhangigkeit auf Lebensqualitdt und Lebensdauer
beschreibt das Global-Burden-of-Disease Projekt. Es beschéaftigt sich mit der
Quantifizierung von Todesfallen, Krankheit, Behinderung und Risikofaktoren, aufgeteilt
nach Regionen und Bevdlkerungsgruppen. Durchgefuhrt wird diese Projekt seit 1992 von
der Harvard University, der Weltgesundheitsorganisation (WHO) und der Weltbank.

Als Malfeinheit fur Lebensqualitat wurde das Disability-Adjusted Life Year (DALY)
eingefiihrt - ein negativer Behinderungsindex, der bei hohen Werten eine niedrige Lebens-
qualitat beschreibt und damit eine hohe Krankheitslast anzeigt [79]. DALYs kombinieren
die Anzahl verlorener Lebensjahre infolge eines vorzeitigen Todes und die Anzahl der mit
einer krankheitsbedingten Funktionseinschrankung (disability) verbrachten Lebensjahre [5,
51]. Die errechneten DALYs bedeuten verlorene Jahre eines gesunden Lebens. Weltweit
basieren nach Infektionskrankheiten (19,8%) die zweitmeisten DALYs (13,8%) auf
neuropsychiatrischen Erkrankungen, wobei unter den neuropsychiatrischen Erkrankungen
depressive Stérungen und alkoholbedingte Krankheiten dominieren. In Europa werden die
meisten DALY's durch neuropsychiatrische Erkrankungen verursacht (25,3%) [52,81].

Die durch vorzeitigen Tod verlorenen Lebensjahre (Years of life lost = YLL) entsprechen
der Anzahl von Todesféllen multipliziert mit der verbliebenen Lebenserwartung in dem
Alter, in dem der Tod vorzeitig eintritt [80]. Verlorene Lebensjahre (YLL) werden in Europa
haufig durch maligne Neoplasien (33,0%) und kardiovaskulare Erkrankungen verursacht
(28,9%). Der Anteil der YLL durch alkoholbedingte Erkrankungen betragt 5,0% [81].

Diese von der WHO 2004 veréffentlichten Daten zeigen den Einfluss von Alkoholkonsum
auf einen vorzeitigen Tod und den Verlust an Lebensqualitat und verdeutlichen, dass eine

Verbesserung an Lebensqualitat durch eine erfolgreiche Therapie zu erwarten ist.

1.1.2 Epidemiologie der Alkoholkrankheit

In der westlichen Welt leiden 5-15% der erwachsenen Bevdlkerung an Alkoholabhangigkeit
oder betreiben einen Alkoholmissbrauch [2]. 2009 sind laut deutscher Hauptstelle far
Suchtfragen 1.3 Millionen Menschen in Deutschland alkoholabhangig, einen Alkohol-
missbrauch betreiben ca. 2 Millionen Menschen, ein riskanter Alkoholkonsum liegt bei etwa
9.5 Millionen Menschen (18,3%) vor [16]. Von einem riskanten Alkoholkonsum wird

gesprochen, wenn bei Fortsetzung der téaglich bzw. wdchentlich konsumierten
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Alkoholmenge die Wahrscheinlichkeit fir somatische oder psychische Schaden ansteigen
wirde [13]. Die Grenzmarke wird aktuell ab einem Konsum von dber 30g reinen Alkohol
pro Tag Uber ein Jahr fir Manner angenommen (Frauen 20g/d/a) [10]. Die Mortalitat durch
Alkoholkonsum lag 2003 in Deutschland bei 73.714 Personen, wobei die Todesfalle durch
Alkoholkonsum alleine oder durch kombinierten Alkohol- und Tabakkonsum bedingt waren.
Der Anteil an alkoholbedingten Todesfallen an allen Todesféllen im Alter zwischen 35 und
65  Jahren betrug 21% (Frauen 13%, Manner  25%) [17]. Laut
Krankenhausdiagnosestatistik 1997 zur Morbiditat werden ca. 2% (Frauen 0,9%, Manner
3,4%) der stationaren Aufnahmen durch Alkohol und 3,5% durch kombinierten Alkohol und
Tabakgenuss [17] verursacht. Die Lebenserwartung sinkt bei einer Alkoholabhéngigkeit um
15% [24].

1.1.3 Folgen der Alkoholkrankheit

Alle Organsysteme konnen direkt (toxisch) oder indirekt (u.a. Malresorption und Hypo-
vitaminosen) geschadigt werden. Haufige Symptomenkomplexe sind Polyneuropathie,
Leberzirrhose,  Gerinnungsstorungen,  Hypertonie,  Osophagusvarizen,  Hormon-
verschiebungen [48] und Karzinome (Gastrointestinaltrakt, Rektum, Urothelkarzinom,
Mamma, Pankreas) [62]. Paralleler Nikotinabusus verursacht haufig Erkrankungen der
Atemwege wie chronisch-obstruktive Lungenerkrankung (COPD) und Bronchialkarzinome.
Es kommt zu einer potenzierten kanzerogenen Wirkung durch zwei krebserregende Stoffe.
Neuropsychiatrische Folgen der Alkoholkrankheit sind Depression, Suizidalitat,
Entzugskrampfanfalle, Alkoholhalluzinosen, Delirium tremens, Korsakow-Syndrom und

Wernicke-Enzephalopathie [72].

Als soziale Folgen ergeben sich oft Desintegration, Kriminalitdt, sozialer Abstieg,
Arbeitsplatzverlust und Unfélle [48]. Vielfach werden Straftaten unter dem Einfluss von
Alkohol begangen, sei es im Stralenverkehr oder Gewaltverbrechen. Bei T6tungsdelikten
sind zum Tatzeitpunkt 65% der Tater alkoholisiert und 26% alkoholabh&ngig [67].

Studien Uber Krankheitskosten (human capital approaches) ergaben, dass die volks-
wirtschaftlichen Kosten flr alkoholbedingte Krankheiten in Deutschland 2002 24,4 Mrd. €
[17] betrugen. Die Kosten entstehen bei Krankenhausbehandlungen, Frihberentungen,
Arbeitsunfahigkeiten sowie Arbeits- und Wegeunféllen. Die Aufwendungen fir
Rehabilitationsmafinahmen belaufen sich auf ca. 500 Millionen Euro jahrlich [70]. 570.000
Krankenhausaufenthalte und 850.000 Arbeitsunfahigkeitsfalle werden durch Alkohol

verursacht. Dabei entstehen Kosten von ca. 1,9 Milliarden € pro Jahr [3].
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1.1.4 Kriterien der ICD-10
Die ICD-10 definiert sechs Kriterien [18], von denen mindestens drei fur die Zeit von 12

Monaten vorliegen mussen, um eine Alkoholabhéangigkeit diagnostizieren zu kénnen:

e Starker Wunsch oder eine Art Zwang, Alkohol zu konsumieren (‘Craving’)

e Verminderte Kontrollféahigkeit des Alkoholkonsums

e Korperliches Entzugssyndrom bei Verringerung oder Beendigen des Alkoholkonsums
e Toleranzentwicklung

¢ Vernachlassigung anderer Tatigkeiten aufgrund des Alkoholkonsums

¢ Anhaltender Alkoholkonsum trotz des Wissens schadlicher Folgen

1.1.5 Theorie zur Entwicklung und Aufrechterhaltung einer Abhangigkeit
Das Entstehen der Alkoholabhangigkeit wird einerseits beeinflusst durch psychologische
Faktoren, genetische Disposition, das soziale Umfeld sowie kulturelle Einflusse,

andererseits durch die Eigenschaften des Alkohols als psychotrope Substanz.

Nach lerntheoretischen Annahmen Uberwiegen zu Beginn des Konsums die positiven
Wirkungen des Alkohols als Verstarker fur fortgesetztes Trinken. Langfristig entwickelt sich
ein gestorter Selbstregulationsprozess und der Konsum wird starker durch das Abwenden
von Entzugssymptomen beeinflusst (negative Verstarkung) [68]. Hull et al. formulierte 1943
basierend auf dem klassischen Konditionierungsmodell von Pawlow seine Spannungs-
Reduktionstheorie [38]. Der Konsum von Alkohol reduziert demnach negative Emotionen
wie Angst, Stress und Traurigkeit und hat dartber einen positiven Effekt. Eine Vermehrung
des Alkoholkonsums resultiert aus erwarteter Befriedigung als Stressreduktion
(dampfender Effekt des Alkohols), aus Verhaltensanderung nach Konsum (z.B.

Selbstsicherheit) sowie der Anerkennung in einer Gruppe (sozialer Druck) [69].

Genetische Disposition stellt einen Faktor zur Suchtentwicklung dar [28]. 150 Gene
(polygene Vererbung) fur eine genetische Vulnerabilitdt werden diskutiert [37]. In Zwillings-
studien wurde die Erblichkeit der Alkoholkrankheit mit 48-73% bei Mannern (51-65% bei
Frauen) angegeben [77]. Mit 28,8% besteht ein doppelt so hohes Risiko fiir eine Alkohol-
abhangigkeit bei den Verwandten von Alkoholkranken gegeniber familidr unbelasteten
Menschen [56]. Personen mit alkoholabh&ngigen Eltern erleben haufig eine Belastung durch
frihe Animation zum Konsum, mangelnde Fursorge der Eltern oder durch eine von Gewalt
gepragte Atmosphére (broken home). Die Personlichkeitsstruktur wird als Risikofaktor

bewertet und ist genetisch und durch soziale Entwicklung bestimmt [36].

Durch die weite Verbreitung und die historisch gewachsene gesellschaftliche Akzeptanz
von Alkohol ist eine Bekampfung dieses Risikofaktors fiir mannigfaltige Erkrankungen

schwierig. Obwohl der Krankheitswert fir Alkohol bekannt ist, werden Restriktionen wie
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beim Tabakkonsum weder gesellschaftlich noch politisch gefordert. Insofern hat ein um
Abstinenz bemuhter Alkoholabhangiger, die allgemeine Einstellung zum Konsum gegen sich,
was ein wesentlicher Grund fur Ruckfélle nach Beendigung einer Therapie ist.

1.1.6 Neuroadaptive Prozesse bei chronischem Alkoholkonsum
Chronischer Alkoholkonsum bewirkt eine veranderte Ausschittung an Neurotransmittern
ebenso wie eine Veranderung an Anzahl und Wirkung der Rezeptoren. Als Folge davon
sind Toleranzentwicklung und Entzugssymptomatik anzusehen. Einmal etabliert bleiben
neuroadaptive Veranderungen fir Monate und Jahre bestehen und treten sogar nach
langer Abstinenz bei erneuter Aussetzung zu Alkohol wieder auf [44].

Die neuronale Wirkung des Alkohols entsteht durch die Aktivierung des inhibitorischen
GABA,-Rezeptors und der Inhibition des exzitatorischen NMDA-Rezeptors des Glutamat-
Systems. Daraus resultiert eine Ungleichheit der aktivierenden und hemmenden
Signalkette [54]. Der Abbau von GABAa-Rezeptoren und die Ausbildung von NMDA-
Rezeptoren verursachen eine Toleranz gegeniiber der sedierenden Wirkung des Alkohols.
Zusétzlich wird das noradrenerge System herunter reguliert, so dass die gleiche Menge
Alkohol einen geringeren Effekt erzielt (Toleranzentwicklung). Sobald das Gehirn an die
chronische Zufuhr von Alkohol adaptiert ist und ein neues homdostatisches Gleichgewicht
besteht, setzen bei Mangel an Alkohol Entzugssymptome ein, weil das neu geschaffene
Gleichgewicht dadurch neuerlich gestért wird (rebound) [31]. Chronische Alkoholiker
erleben als Entzugssymptome Schwitzen, Tremor, Nausea, Schwindel, Unruhe,
Reizbarkeit, Dysphorie und Lichtscheu, ein verstarktes Alkoholverlangen (Craving) sowie

Entzugskrampfanfalle oder ein Delir.

Eine Konsumsteigerung erklart das Belohnungssystem des Gehirns, welches in meso-
limbischen dopaminergen Strukturen, vor allem im ventralen Tegmentum und dem Nucleus
Accumbens, lokalisiert ist [29,45]. Stimuliert durch Alkohol fuhrt die Ausschittung von
Dopamin und R-Endorphin zu Wohlbefinden, was eine positive Verstarkung fir fortgesetzten
Alkoholkonsum ist [30]. Um diese positive Verstarkung zu léschen oder zu mindern und

dadurch die Abstinenzzeiten zu erhéhen, sind langere Zeiten durchgéangiger Abstinenz nétig.

1.1.7 Vergleichsstudien

In Deutschland ist die Abstinenz vom Alkohol in Rehabilitationseinrichtungen flr Menschen
mit einer Alkoholkrankheit das oberste Ziel. Dadurch soll das Uberleben gesichert werden,
schwere korperliche Folgeschaden und soziale Desintegration verhindert sowie langere
Abstinenzphasen ermdoglicht werden [71,82]. Entgegen des Prinzips der vollstandigen
Abstinenz ist in den USA auch eine Verringerung der Trinkmenge zur Vermeidung von

Folgeschaden (harm reduction) ein akzeptiertes Ziel [11]. Ob bei Menschen mit
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Alkoholabhangigkeit dauerhaft vermindertes Trinken mdglich ist, erscheint aufgrund der
klinischen Erfahrung sehr fraglich. Fir die hier dargestellte Studie war deshalb Abstinenz
die wesentliche Outcome-Variable. Die mittlere Dauer von Entwohnungstherapien betragt
in Deutschland drei bis sechs Monate, in den USA hingegen nur vier Wochen [73].

Daten uber die Haufigkeit von Ruckféllen nach einer Therapie sind abh&ngig von der
Stichprobe und dem Untersuchungszeitraum. Es handelt sich um selektierte Stichproben,
da Patienten in der Nachbetrachtung unregelmafig an Studien teilnehmen. Die Werte fur
die Placebo-Gruppen aus Studien zu Aversiv-Medikamenten kénnen in erster Naherung
Vergleichswerte Uber die Ruckfallhaufigkeit liefern, jedoch wird dabei keine mehrmonatige
stationdre Entwdhnungsbehandlung durchlaufen.

In der Metaanalyse ,The efficacy of acamprosate in the maintenance of abstinence in
alcohol-dependent individuals® (2004) von Mann, Lehert und Morgan werden 17
randomisierte kontrollierte Studien zusammengefasst, die sich mit dem Behandlungserfolg
von Acamprosat hinsichtlich der Abstinenzdauer nach einer Entzugsbehandlung befassen.
Als Vergleichswert fir Ruckfallquoten ohne Psychopharmakatherapie nach einer Entzugs-
therapie kénnen die Quoten der Placebogruppe herangezogen werden. Nach 6 Monaten
waren 23,4% (n=4087) und nach einem Jahr 12,6% (n=1670) abstinent. Die Abstinenz

wurde als kontinuierliche Abstinenz definiert [49].

Die Studie ,Project Match — Matching Alcoholism Treatments to Client Heterogeneity:
Project Match Posttreatment Drinking Outcomes® (1996) untersuchte das Trinkverhalten
als Outcome nach verschiedenen Arten von Psychotherapien. Dabei haben Patienten eine
zwolfwbchige Entzugstherapie absolviert, in der entweder eine kognitive Verhaltens-
therapie zur Verbesserung von Bewaltigungsstrategien, eine Motivationstherapie oder eine
12-Stufen-Therapie durchgefihrt wurde, die an das Programm der Anonymen Alkoholiker
anlehnt. In der Nachsorge sind nach 6 Monaten ca. 50% der stationdren Patienten
abstinent, nach einem Jahr ca. 35% (n=774). Bei den ambulanten Patienten sind nach 6

Monaten ca. 27,5% und nach einem Jahr ca. 19% abstinent (n=952) [58].

Die Folgestudie ,Combined Pharmacotherapies and Behavioral Interventions for Alcohol
Dependence® (2006) der Combine Study Research Group beschaftigt sich mit der
Effektivitat von Anticraving-Medikamenten zur Rickfallprophylaxe mit oder ohne Psycho-
therapie. Die Kontrollgruppe erhielt 16 Wochen ausschlie3lich Verhaltenstherapie. 47
(29,9%) von 157 Patienten aus der Kontrollgruppe hatten ein Jahr nach Beendigung der
Verhaltenstherapie ein gutes klinisches Ergebnis, was als Abstinenz oder moderates
Trinken ohne Probleme definiert wurde (bis zu 11 Drinks bei Frauen und 14 Drinks bei

Méannern pro Woche) [12].
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Wie die genannten Studienergebnisse zeigen ist die dauerhafte Abstinenz bei Alkohol-
abhéangigkeit die Ausnahme [59] und Ruckfalle sind fur die Krankheit immanent [57].

Studienergebnisse Uber Ruckfallraten wahrend einer Entwohnungsbehandlung liegen

bisher nicht vor.

1.2 Eigenschaften von Ethylglucuronid

1.2.1 Anforderungen an einen Alkoholmarker

Einige Laborparameter haben sich zur Diagnostik der Alkoholabhangigkeit und des lang-
fristigen Konsums bewaéhrt, unter anderem Gamma-Glutamyltranspeptidase (y-GT),
Kohlenhydrat-defizientes Transferrin (CDT) und mittleres korpuskuléres Volumen (MCV)
[87]; andere Marker wie der Atemalkohol oder der Blutalkoholspiegel haben sich fur den
Nachweis von kurzzeitig zurtickliegendem Alkoholkonsum etabliert.

In der Praxis mangelt es an sensitiven diagnostischen Moglichkeiten mit einer hohen
Spezifitét zur friihzeitigen Erkennung eines kiirzlich zuriickliegenden Rickfalls. Fraglich ist,
ob bei einem Verdacht auf einen Ruckfall die Kombination aus Selbstaussage,
Atemalkoholtest und Therapeuteneinschatzung ausreicht. Die Verlasslichkeit von
Selbstmeldung ist sehr gering und die Sensitivitat von Breathalyzertests ist problematisch.
Fur das Setting einer Rehabilitationseinrichtung ist es sinnvoll die Diagnostik zu erweitern,
da auf einer Heimfahrt von 72 Stunden ein Riickfall stattgefunden haben kann, ohne dass

er durch die genannten Methoden detektiert wird.

Patienten haben oftmals die Erfahrung gemacht, dass Alkoholkonsum und
Atemalkoholtests mittels eines Breathalyzers vereinbar sind, sobald der Patient lange
genug vor der Kontrolle den Alkoholkonsum einstellt. Legt man den Wert fir den
Alkoholabbau von 0,1%o bis 0,15%. pro Stunde flir einen Mann zugrunde, so wird ein Mann
mit 1,0%0 an einem Abend um 24h am nachsten Morgen in einem Atemalkoholtest wieder
negativ sein. Hieraus kann sich beim Patienten die Annahme entwickeln, dass ein
kontrolliertes Trinken moglich ist. Die klinischen Erfahrungen zeigen allerdings, dass
kontrolliertes Trinken vielfach mit einem folgenden kompletten Riickfall einhergeht. Um die
Entwicklung zu solch einer Fehleinschatzung beim Patienten zu unterbinden, ist es

winschenswert, friihzeitig therapeutisch intervenieren zu kénnen.

Um einen einmaligen Rickfall zu bestimmen, wird ein Indikator bendtigt, der ein langeres
Zeitfenster als der Atemalkoholtest und der Blutalkoholspiegel umfasst. Nimmt man eine
dreitdgige Heimfahrt eines Patienten als Beispiel, misste der Marker einen Rickfall bis zu
72h detektieren. Die Anforderungen an einen Laborparameter zur Bestimmung eines

Ruckfalls in den letzten 72 Stunden beinhalten einen mindestens so langen
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Nachweiszeitraum, eine hohe Sensitivitdt und eine hohe Spezifitat. Eine einfache, d.h.
nicht-invasive und kostenglinstige Nachweismethode ist zudem wiinschenswert. In der
Wissenschaft werden verschiedene Biomarker als geeignet angesehen. Als solche Marker
werden Ethylglucuronid (EtG) und Ethylsulfat (EtS) diskutiert [87]. EtG und EtS sollen die
Licke zwischen kurz- und langwirksamen Markern schlielen [26]. Zu den
intermedidrwirksamen Alkoholmarker gehdren EtG, EtS, Phosphatidylethanol (PEth) und
Fettsaureethylester (FAEE).

Kurzwirksame Intermedidrwirksame
Alkoholmarker Alkoholmarker

Nachweiszeitraum Nachweiszeitraum
bis zu 24h bis zu 72h

Abbildung 1.1: Nachweiszeitraume der Alkoholmarker

Das spezifische Zeitfenster des mdglichen Nachweises zwischen kurz- und langfristigen
Alkoholmarkern und die hohe Spezifitdt und Sensibilitdt eignen den Marker, einen Riickfall
auch bis zu drei Tage nach Alkoholkonsum zu detektieren. Somit erflllt der Alkoholmarker

EtG Forderungen, die eine Alkoholentwdhnungseinrichtung an einen Marker stellt.

1.2.2 Grundlagen des Alkoholmetabolismus
Zum Verstandnis der Entstehung von EtG und der potentiellen Nutzlichkeit in der

Therapiekontrolle ist eine kurze Darstellung tber den Alkoholstoffwechsel vorangestellt.

Die im Korper resorbierte Alkoholmenge wird Uberwiegend durch das Enzym
Alkoholdehydrogenase oxidiert. Uber 80% werden in der Leber abgebaut, bis zu 15% in
der Magenschleimhaut. Nur 2-10% des aufgenommenen Alkohols werden mit dem Urin
und dem Atem eliminiert. Daraus resultiert ein positiver Atemalkohol nach vorherigem

Konsum.

In den Hepatozyten bestehen drei Eliminationswege fir Alkohol: die Alkoholdehydrogenase
im Zytosol, das mikrosomale Ethanol oxidierende System (MEOS) im glatten
endoplasmatischen Retikulum sowie die katalytische Elimination, welche in den
Peroxisomen lokalisiert ist. Das Enzym Alkoholdehydrogenase wandelt Athylalkohol in
Acetaldehyd um. AnschlieBend wird Acetaldehyd unter Einwirkung des Enzyms
Aldehyddehydrogenase in Essigsdure umgewandelt, die unter Freisetzung von ATP weiter
in Kohlenstoffdioxid und Wasser abgebaut wird. Der jeweils abgespaltene Wasserstoff wird
auf NAD dbertragen, das zu NADH reduziert wird. Die Reoxidation von NADH stellt den
limitierenden Schritt des Ethanolabbaus dar [22]. Die Oxidation Uber MEOS ist von der
Cytochrome P450c Oxidase, Typ 2 E1 abhéngig. MEOS unterliegt bei chronischem
Alkoholkonsum einer Adaptation.
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Abbildung 1.2: Abbau von Athylalkohol im Koérper

Quelle: bearbeitet nach Julien (1997) [41]

Die Alkoholdehydrogenase unterliegt genetischen Variationen [8]. Dies erklart
Unterschiede in der Eliminationskinetik des Ethanols. Daraus leiten sich auch Variationen

in verschiedenen Bevdlkerungsethnien ab [15].

Ein geringer Teil des konsumierten Alkohols wird als Konjugat im Urin ausgeschieden.
Dabei wird Ethanol mittels des an Mitochondrien gebundenen Enzyms Uridindiphosphat-
Glukuronyl-Transferase (UGT) mit aktivierter Glukuronsaure (Uridin-5"-diphospho-R3-
Glukuronséaure) zu Ethylglucuronid (EtG) konjugiert. Bei Menschen wird je nach Studie
0,02 — 0,06% [14,25] oder 0,5-1,5% [21] des Ethanols als EtG detoxifiziert. Ethylglucuronid
ist ein direkter Alkoholmetabolit. EtG wird ausschlieZlich als Abbauprodukt aus im Korper
vorhandenem Ethanol gebildet. Es ist nicht-fliichtig, wasserléslich und lagerungsstabil [66].
Die Molekularformel von EtG ist CgH14,07, das Molekulargewicht liegt bei 222 g/mol und der
Schmelzpunkt liegt bei ungefahr 150°C [83].

1.2.3 Nachweis von Ethylglucuronid

Ethylglucuronid (EtG) wird nach einmaligem Konsum von 5-10g Alkohol im Urin
[1,60,74,83] und im Serum [55,63] nachweisbar. Zusatzlich ist EtG in verschiedenen
Karperflissigkeiten, Geweben und Haaren detektierbar [4,39]. Erstmals wurde EtG 1953 in
Kaninchen nach Alkoholinfusion nachgewiesen [43]. Die Bestimmung von EtG im
menschlichen Urin nach Alkoholkonsum erfolgte 1967 [21] und der Nachweis von EtG im
Serum nach Alkoholkonsum gelang 1995 [64]. EtG wurde als Ruickfallmarker fiir Alkohol im
Jahr 2000 eingefihrt [86]. EtG ist abhangig von der konsumierten Alkoholmenge bis zu 80

Stunden nach Alkoholkonsum bestimmbar [85] und beweist damit die Alkoholaufnahme.

Nachgewiesen wird EtG mit der Fliissigchromatographie-Massenspektrometrie Methode

mit Deuterium-markiertem EtG als internem Standard. Eine Regressionsanalyse von Wurst
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et al. (2004) [88] mit 453 Patienten ergab, dass der EtG-Spiegel signifikant durch Alter,
Geschlecht, Marihuana-Konsum, Nierenerkrankungen und Menge des aufgenommenen
Alkohols im letzten Monat beeinflusst wird. Dahingegen sind Rasse, Rauchen, Body-Mass-
Index, Leberzirrhose, die Dauer des chronischen Alkoholkonsums und das
Gesamtkorperwasser keine Einflussfaktoren.

Der EtG-Metabolismus macht einen geringen Teil des Alkoholabbaus aus, ist jedoch im
Gegensatz zu den anderen genannten Markern ein direktes Stoffwechselprodukt des
Alkohols. Der zuverlassige Nachweis im Urin und die Moéglichkeit der mehrtagigen stabilen
Lagerung bei Raumtemperatur machen diesen Alkoholmarker attraktiv. Fir eine
Fragestellung in einer Rehabilitationseinrichtung reicht eine bindre Aussage Uber das
Trinkverhalten des Patienten in den letzten 72h aus. Die nicht-invasive Probengewinnung
zur Bestimmung von EtG und EtS ist vorteilhaft gegentiber anderen Methoden, da kein Arzt
anwesend sein muss. Urinproben kénnen auf verschiedenen Stationen schnell gewonnen
werden, z.B. in Rehabilitationszentren, ambulanten Entzugsprogrammen und

Notaufnahmen.

EtG ist sensitiver, Rickfélle trockener Alkoholiker zu detektieren als Atem-Alkohol, Urin-
Alkohol, y-GT, CDT oder MCV [86]. Wurst et al. haben EtG als Marker zur Bestimmung
eines Ruckfalls wahrend eines Alkoholentzugsprogramms vorgeschlagen [66,84].

Ein &hnlicher Abbauweg des Alkohols ist der Abbau zu Ethylsulfat. Ethanol wird per
Sulfattransferase (SULT) zu Ethylsulfat (EtS) metabolisiert und ausgeschieden [78].
Ethylsulfat (EtS) ist wie Ethylglukuronid (EtG) ein direkter Metabolit des Ethanols.
Sulfotransferasen fihren Konjugationsreaktionen mit Ethanol durch. Dabei wird eine
Sulfonylgruppe an Ethanol geknlpft. Der Nachweiszeitraum von EtS im Urin liegt je nach
Studie zwischen 36 Stunden [20,32,65] und 78 Stunden [35] nach Alkoholkonsum.

Eine parallele Bestimmung von EtG und EtS erhoht die Sensitivitat fir die Bestimmung
eines zuruckliegenden Alkoholkonsums. Beides sind direkte Alkoholabbaumetabolite, die
jedoch auf verschiedenen  Stoffwechselwegen entstehen. Der  Spearmans
Rangkorrelationskoeffizient, ein Mal3 fir den Zusammenhang der beiden Werte, ergab in

einer Studie von Wurst et al. eine hohe Signifikanz (p=0.000) [90].

1.2.4 Aktuelle Studienlage zu EtG

Vor dieser Studie wurden einige Studien mit dem Ziel durchgefiihrt, EtG und EtS als
Biomarker zu testen und zu etablieren. Einen Vergleich verschiedener Alkoholmarker
leistet eine Studie von Borucki et al. (2005), welche zu dem Ergebnis kommt, dass EtG und
EtS im Vergleich zu den nicht-oxidativen Markern Fettsaureethylestern (FAEEs) und der
Ratio aus  5-Hydroxytryptophol/5-Hydroxyindolessigsdure  (5-HTOL/5-HIAA)  als
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Alkoholmarker die grofite Zeitspanne der Nachweisbarkeit sowie die hdhere Sensitivitat
aufweisen [7]. Daraus leiten die Autoren ab, dass EtG und EtS als Marker zur Bestimmung
eines Rickfalls den anderen Markern tberlegen sind.

Die grofite bisher durchgefuhrte Studie zu EtG ist Teil der von der WHO und der
International Society for Biomedical Research on Alcoholism (ISBRA) organisierten Studie
Uber den Zustand und die Eigenschaften von Alkoholmarkern zum Konsum und der
Abhangigkeit von Alkohol. Es wurden mehr als 5000 Urin- und Serumproben von Uber
1900 Probanden auf EtG untersucht. Dabei wurden neben EtG die ebenfalls neuen
Alkoholmarker wie FAEEs, PEth und 5-HTOL/HIAA verglichen. Das Ergebnis dieser Studie
besagt, dass die Bestimmung von direkten Alkoholmetaboliten als Alkoholmarker eine
signifikante Verbesserung der Therapie in Outcome und Effektivitat darstellt. Au3erdem
werde der Einsatz einen gesundheitlichen, sozialen und sozio6konomischen Gewinn

erbringen [89].

Eine Studie von Wurst et al. (2003) mit psychiatrischen Patienten in einer geschlossenen
Station ergab, dass Alkoholrtckfalle mittels der Bestimmung von EtG zu detektieren waren,
die ansonsten versteckt geblieben waren. Von 146 Proben waren 14 positiv und alle positiv
getesteten Personen gaben an, im vorangegangenen Zeitraum von bis zu 60h Alkohol
konsumiert zu haben. Die Studie lasst den Rickschluss zu, dass EtG als Ruckfallmarker in
vielen verschiedenen Einrichtungen sinnvoll ist, z.B. in Alkoholentzugskliniken oder in
sicherheitssensiblen Arbeitsbereichen [86)].

Von unserer Forschungsgruppe an der Universitat zu Libeck wurde dieser Studie eine
weitere Studie zur Prifung der Effektivitdt von EtG vorangestellt. Das Ziel der Studie von
Junghanns et al. (2009) war, den Effekt von zusatzlichen EtG- und EtS-Bestimmungen in
detoxifizierten alkoholabhangigen Patienten zu ermitteln. Die Studie ergab, dass die Anzahl
der detektierten Rickfalle fur die frihen Nachkontrollen signifikant hoher war, sobald EtG
und EtS zusatzlich bestimmt wurden. Das Ergebnis der Studie war, dass die Bestimmung

von EtG und EtS die Verifizierung der Abstinenz erhdhen [42].

1.3 Zielsetzung der Arbeit

Bislang gibt es keine Studien zum Ausmal3 heimlicher Trinkrickfalle wahrend einer
Entw6hnungsbehandlung und deren Auswirkung auf die Fortsetzung der Therapie und auf
die Abstinenzchancen im ersten Jahr nach Entlassung. Mittels systematischer Erfassung
des EtG und EtS-Gehaltes im Urin von Patienten einer Entwohnungstherapie nach einem

Wochenende aulRerhalb der Klinik sollten folgende Hypothesen Uberprift werden:



19

1. Die Zahl der mittels Atemalkoholmessung und mittels Befragung nach dem Wochenende
ermittelten Ruckfalle liegt signifikant niedriger als die Zahl der Ruckfalligen, wenn man die
EtG und EtS-Ergebnisse im Urin berticksichtigt.

2. Die EtG- bzw. EtS positiven Patienten beenden signifikant haufiger die

Entwohnungsbehandlung vorzeitig.

3. Die EtG- bzw. EtS-positiven Patienten haben bei den Katamnesebefragungen signifikant

haufiger Ruckfalle erlitten als die EtG- bzw. EtS-negativen Patienten.

4. Die behandelnden Psychotherapeuten kénnen anhand verschiedener Aspekte des
Patientenverhaltens einen Riickfall des vorlaufenden Wochenendes erkennen. Uber den
Vergleich mit den Etg- bzw. EtS-Daten sollen die Spezifitdt und Sensitivitat der

Therapeuteneinschatzung ermittelt werden.

5. Die nachfolgenden erhobenen Faktoren haben einen Einfluss auf die Abstinenzchancen

wahrend der Therapie:
- Beschaftigungsstatus bei Therapieende,
- Therapie aufgrund Auflage durch Gerichte,
- vorausgegangener Haftaufenthalt
- erhéhte Depressivitat bei Aufnahme
- Abstinenzzuversicht unter Therapie

6. Explorativ sollte geprift werden, ob das in der Gesamtstudie eingesetzte
Gedéachtnistraining einen positiven Effekt hat auf die Ruckfallrate wahrend des stationaren

Aufenthaltes.
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2 Material und Methoden

2.1 Material

2.1.1 Ablauf der Studie

Die Studie wurde an der AHG Klinik Holstein in Libeck in Kooperation mit der Klinik fur
Psychiatrie und Psychotherapie und dem Institut fiir Klinische Chemie der Universitat zu
Libeck durchgefiihrt. Diese vorliegende Arbeit ist ein Teil einer Gedachtnisstudie, die von
Prof. Dr. med. Klaus Junghanns geleitet und vom Verein zur Férderung der
Rehabilitationsforschung in Schleswig-Holstein, Hamburg und Mecklenburg-Vorpommern
(vffr-Projekt Nr. 91) auch finanziell gefordert wurde. Die anderen Teile der Studie werden

separat ausgewertet.

Die AHG Kilinik Holstein ist eine Fachklinik fiir Stérungen durch psychotrope Substanzen
und besteht aus einem Bereich fir Akutbehandlungen und einem medizinischen
Rehabilitationsbereich. Die Fachklinik Holstein ist eine medizinische
Rehabilitationseinrichtung fur Patienten mit Alkohol- und Medikamentenabhangigkeit und
deren Komorbiditaten. Die Klinik hat 60 Betten fir stationdre Entwohnung und eine
Tagesklinik, um eine ambulante Entwéhnung zu ermdglichen. Durch ein
verhaltenstherapeutisches Rehabilitationskonzept soll eine langfristige Alkohol- und
Medikamentenabstinenz gewébhrleistet werden. Im Rahmen der Entwéhnungstherapie, die
fur vollstationare Patienten 16 Wochen und fur tagesklinische Patienten 12 Wochen
betragen soll, haben die Patienten an den Ublichen Therapieoptionen in einer
Rehabilitationseinrichtung teilgenommen. Anhand des diagnostizierten Stérungsmodells
wird in der Holstein-Klinik ein individuell adaptierter Therapieablauf entwickelt, der im Kern
die psychotherapeutischen Prinzipien fir die Alkoholentwdhnung einschlieft: soziales
Kompetenztraining, Angstbewaltigungsprogramm, Depressionsbehandlung und Ruckfall-
pravention. In der Entwohnungsklinik sollen Krankheitseinsicht und Abstinenzstrategien

entwickelt werden. Oberstes Ziel der Therapie ist die Abstinenz.

Die klinische Studie umfasst sowohl die Patienten der Tagesklinik als auch die stationéren
Patienten. Alle Patienten gaben nach jeder Heimfahrt mit Ubernachtung bei Riickkehr
unverziglich unter Aufsicht eine Urinprobe ab, die bis zur Messung auf -25°C tiefgekihlt
wurde. Ebenfalls wurde der Atemalkoholwert mit einer Pustekontrolle festgestellt und die
Patienten zu einem mdglichen Rickfall befragt. Die Patienten der Tagesklinik gaben nur
nach einem Wochenende beziehungsweise nach einer langeren Abwesenheit als einer
Nacht, zum Beispiel Uber Feiertage, Urinproben ab. In der Regel ist es den vollstationaren

Patienten nicht gestattet, in den ersten drei Wochen der Therapie eine Heimfahrt
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anzutreten. Diese MalRnahme soll Therapieziele festigen helfen und so einen Ruckfall in
der gewohnten h&uslichen Umgebung vorbeugen. Es ist erwilinscht, dass das letzte
Wochenende vor Entlassung in der Klink verbracht wird.

Den Patienten war bekannt, dass bei Riickkehr in die Klinik die Abgabe einer Urinprobe
obligatorisch ist und dass diese auf Metaboliten des Alkoholstoffwechsels untersucht wird.
Den Patienten wurde zugesichert, dass die Ergebnisse dieser klinischen Studie keinen
Einfluss auf ihre unmittelbare Therapie haben und nur als Forschungsergebnisse

anonymisiert verwendet werden.

Die Studie wurde nach den Prinzipien der Deklaration von Helsinki durchgefiihrt und durch
die Ethikkommission der medizinischen Fakultat der Universitat zu Libeck genehmigt. Es
lag die informierte Einwilligung der Patienten vor, die sowohl schriftlich als auch mindlich
durch ihren Bezugstherapeuten tber die Zielsetzung aufgeklart wurden.

Alle Patienten der AHG Hoilstein Klinik in Libeck im Zeitraum von Juni 2007 bis August
2008 absolvierten einen mehrwochigen Alkoholentzug. In der Regel dauert dieser Entzug
16 Wochen. Alle Patienten erflillten die Kriterien der Alkoholabhangigkeit der DSM-IV [61].
Einige Patienten schieden vorher aus dem Programm aus, sei es aus disziplinarischen
Grunden aufgrund wiederholt offener Ruckfélle oder durch eine Verlegung in eine andere
Einrichtung.

2.1.2 Therapeuteneinschéatzung

Die Bezugstherapeuten gaben nach jeder Heimfahrt aufgrund der Patiententagebucher,
Selbstaussagen und des beobachteten Verhaltens des jeweiligen Patienten nach Rickkehr
aus dem aulBerstationdren Wochenende eine Einschatzung hinsichtlich der
Ruckfallwahrscheinlichkeit beziglich der abgelaufenen Heimfahrt ab. Dazu wurden
zunéachst in einer Pilotphase die Therapeuten gebeten, die Rickfallwahrscheinlichkeit bei
Patienten nach freien Wochenenden einzuschatzen und mittels Freitext anzugeben, nach
welche Kriterien sie meinen, einen Ruckfall erkennen zu kénnen. Aufgrund dieser Angaben
nach vier Wochenenden wurde dann ein Rickfalleinschatzungsfragebogen entworfen, der

acht Subskalen enthielt:

- Abstinenzmotivation

- Aktuelle Bereitschaft abstinenzrelevante Lebensveranderungen durchzufiihren
- Emotionale Stabilitat

- Stabilisierendes soziales Umfeld

- Struktur des Wochenendes

- Auffalligkeiten im Erscheinungsbild

- Verhalten nach dem Wochenende
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- Am Wochenende aufgetretene Risikosituationen
Fiur jedes Kriterium konnten O bis 10 Punkte vergeben werden. In den ersten funf
Subskalen ist eine hohe Punktzahl positiv zu bewerten, in den folgenden drei Subskalen
als negativ. Im Anschluss an diese Subskalen, gab der Therapeut eine allgemeine
Einschétzung hinsichtlich eines Ruckfalls des Patienten am Wochenende in Prozent an.

Der Therapeut gab eine Wahrscheinlichkeit fir einen Ruckfall in Prozentpunkten an. Die
Prozentangaben in Zehnerschritten reichen von 0% bis 100%. Aus den Prozentangaben
wurden drei Kategorien gebildet: 0-30% (niedrige Wahrscheinlichkeit), 30-60% (mittlere
Wabhrscheinlichkeit bzw. unentschlossen) und 70-100% (hohe Wahrscheinlichkeit).

Der Ruckfalleinschatzungsfragebogen ist im Anhang enthalten.

2.1.3 Psychologische Testverfahren
Zu Beginn und im Verlauf des Klinikaufenthalts wurden bei den Patienten psychologische

Testverfahren durchgefiihrt.

Bei Aufnahme wurde der Schweregrad einer depressiven Symptomatik der Patienten mit
dem Beck-Depressions-Inventar-1l [27] anhand von Selbstaussagen ermittelt. Dazu fiillten

alle Patienten einen Fragebogen mit 21 Fragen aus.

Die Antworten zu den Fragen des BDI beziehen sich dabei auf die Stimmungslage der
letzten Woche. Bei jeder Frage gibt es mehrere Antworten zur Auswahl. Anhand der
Antworten wird ein Summenwert erstellt. Fir Werte zwischen 0 und 13 Punkten wird eine
minimale Depression, zwischen 14 und 19 eine milde, zwischen 20 und 28 eine mittlere

und zwischen 29 und 63 eine starke Depression diagnostiziert.

Als weiterer psychologischer Test wurde mit den Patienten der Drug-Taking Confidence
Questionnaire (DTCQA) [47,50] durchgefihrt. Der Test wurde bei Aufnahme zur Therapie
und nach sechs Wochen durchgefiihrt. Der Test besteht aus 50 Selbstauskinften des
Patienten, um situationsspezifische Bewaltigungsstrategien beztglich Risikosituationen fir
einen Alkoholrtickfall zu beurteilen (Coping-Strategien). Patienten berichten auf einer 6-
Punkte Skala, wie zuversichtlich sie sind, in einer Risikosituation einen Ruckfall vermeiden

zu kénnen (0=nicht zuversichtlich, 100=sehr zuversichtlich).

2.1.4 Gedéachtnisstudie

Im Rahmen der Entwdhnungsbehandlung wurde von der Forschungsgruppe als weitere
therapeutische Komponente eine Gedachtnisstudie durchgefihrt. Dabei wurden die
Patienten in einem festgelegten Modus gangigen Ged&achtnistests unterzogen. Die
verwendeten Verfahren sind VLMT (Verbaler Lern- und Merkfahigkeitstest), WMS-R
(Wechsler Gedachtnistest — revidierte Fassung mit deutscher Adaptation), STROOP (Farb-



23

Interferenz-Test), TMT (Trial-Making-Test) und RAVEN (allgemeine Intelligenz). Durch
diese Tests werden verschiedene Gedéachtnisleistungen erfasst, unter anderem Kurz- und
Langzeitgedachtnis, Konzentrationsfahigkeit und das Adaptationsverhalten an
psychischem Stress. Nach zwei, sechs und zehn Wochen wurden die Patienten erneut
getestet. Die Testverfahren wurden standardisiert durchgefiihrt. Die Ergebnisse der
Gedachtnisstudie werden in einer weiteren Arbeit ausgewertet.

2.1.5 Gedéachtnistraining

Die vorliegende Studie Uber die Bestimmung der Ruckfalligkeit auf Heimfahrten durch den
Nachweis von EtG und EtS erfolgte im Rahmen einer Kohortenstudie, in der eine Kohorte
ohne Training mit einer Kohorte, die ein zusatzliches Gedachtnistraining erhielt, hinsichtlich
der Verbesserung von Testleistungen und ihres Rickfallverhaltens untersucht wurde
(Memo-Studie).

An der Memo-Studie nahmen insgesamt 274 Patienten teil, die auch an der Studie der
Alkoholrtickfalligkeit teilnahmen. Von den Patienten bilden 65 Patienten die Kontrollgruppe
ohne Training, 85 Patienten machen die Experimentalgruppe mit voller Anzahl an
Trainingssitzungen aus und 61 Patienten sind in der Ubergangsphase in die
Entwohnungstherapie eingetreten und haben daher nicht an der vollen Anzahl an
Trainingssitzungen teilnehmen kénnen. 63 Patienten wurden ausgeschlossen; ein Teil
davon vor Beginn des Gedachtnistrainings, andere Patienten aufgrund von kognitiven
Einschrankungen. Die Patienten der Experimentalgruppe haben sechs bis neun

Gedachtnistrainingssitzungen durchlaufen.

Alle Patientengruppen nahmen gleichermaf3en an der vorliegenden Studie zur Bestimmung

der Ruckfalligkeit wahrend einer Entwdhnungstherapie teil.

2.1.6 Katamnese

Jeder der 297 an dieser Studie beteiligten Patienten wurde in die Katamnese
aufgenommen und wahrend des Klinikaufenthalts dartber informiert, dass er sowohl auf
postalischem als auch per Telefon nachbefragt wird. Es erfolgte eine Einweisung, wie der

Katamnesebogen auszufillen ist.

Fir jedes Quartal bekommt der Patient einen individuell abgestimmten Kalender, auf dem
die jeweilige Trinkmenge fur jeden Tag einzutragen ist. FUr jedes Quartal wird gesondert
die Ruckfélligkeit beurteilt. Ein Alkoholriickfall besteht bei einem mindestens einmaligen
Konsum von Alkohol im jeweiligen Quartal. Nach dem zweiten Quartal und nach Abschluss
des Katamnesejahres wurden die Patienten zusatzlich telefonisch befragt. Falls die
Patienten den Katamnesebogen fir das jeweilige Quartal nicht zuriickgesandt hatten,

wurden die Patienten sowohl schriftlich als auch telefonisch dazu aufgefordert. Patienten,
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die nicht antworteten bzw. nicht erreichbar waren, wurden als riickféllig eingestuft. Die
Moglichkeit einer nochmaligen EtG-Bestimmung in der Katamnesephase bestand nicht.
Die Auswertung der 1-Jahres Katamnese beruht also auf den Selbstaussagen der
Patienten.

2.1.7 Das Patientenkollektiv mit Ein- und Ausschlusskriterien

Alle in die Studie integrierten Patienten haben eine Alkoholabhangigkeit F10.2 nach den
Kriterien der ICD-10. Das Patientenkollektiv umfasst die stationdren und tagesklinischen
Patienten der AHG Kilinik Holstein in Libeck im Zeitraum Juni 2007 bis August 2008.
Insgesamt wurden 297 Patienten in die Studie eingeschlossen. Nach einer Heimfahrt mit
Ubernachtung haben die Patienten jeweils Urinproben abgegeben. Die Gesamtzahl der
Proben verteilt auf die 297 Patienten betragt 1757. In diesen Proben wurde nach
Entlassung der Patienten aus der Rehabilitationseinrichtung EtG und EtS bestimmt. Alle
Patienten, die eine Heimfahrt mit Ubernachtung hatten, wurden in die Studie
eingeschlossen. Ausschlusskriterien waren eine alleinige Medikamentenabhéangigkeit wie
z.B. Benzodiazepinabhangigkeit. Die Patienten nahmen keine Arzneistoffe, die die
Alkoholentwdhnung unterstiitzen sollen wie Acamprosat, Disulfiram oder Naltrexon.
Naltrexon ist in Deutschland nur fir den Gebrauch beim Opiatentzug zugelassen, in den

USA wird es jedoch auch fur den Alkoholentzug genutzt.

Da flr einige Variablen nicht von allen Patienten adaquate Angaben zu erhalten waren,
fehlen die entsprechenden Daten. In der statistischen Auswertung wurden die Falle mit
fehlenden Daten nicht berlicksichtigt, d.h. sie wurden von der Analyse der entsprechenden

Parameter ausgeschlossen.

2.1.8 Stichprobenbeschreibung
Von den 297 Patienten waren 49 weiblich (16,5%) und 248 mannlich (83,5%). Das Alter
der untersuchten Patienten lag zwischen 21 und 67 Jahren (M=43,0 Jahre, SD+9,8). Alle

Patienten waren der deutschen Sprache méchtig.

284 Patienten machten Angaben zu ihrem Schulabschluss (Abbildung 2.1). Der
uberwiegende Teil der Patienten hatte einen Hauptschulabschluss erreicht (58,5%), 23,2%
der Patienten hatten einen Realschulabschluss und 11,6% der Patienten hatten gar keinen
Schulabschluss erreicht. 6,7% der Patienten hatten einen Gymnasialabschluss oder ein
Hochschulstudium abgeschlossen. Der Chi-Quadrat-Test ergab keine signifikanten

Unterschiede hinsichtlich Schulabschluss zwischen den Geschlechtern (p=.222).
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M Kein Schulabschluss

W Hauptschulabschluss

m Realschulabschluss

Gymnasial- bzw.
Hochschulabschluss

Abbildung 2.1: Schulabschluss des Patientenkollektivs (n=284)

Hinsichtlich der familiaren Belastung gab es statistisch gesehen keine signifikanten
Unterschiede zwischen den Geschlechtern.

M Keine erbliche Belastung

B Einfachbelastung durch
Geschwister oder
GroReltern

M Einfachbelstung bei
Elternteil

Zwei- oder mehrfache
Belastung

Abbildung 2.2: Familiare Vorbelastung des Patientenkollektivs (n=283)

Die Abbildung 2.2 zeigt die Zugehdrigkeit zu den gebildeten Kategorien. Keine erbliche
Belastung, d.h. keine Person in der nahen Blutsverwandtschaft litt unter einer
Alkoholabhangigkeit, lag bei 113 von n=290 Patienten vor (39,9%). Dagegen lag eine

Einfachbelastung durch Geschwister oder Grofeltern bei 8,5% der Patienten vor, eine
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Einfachbelastung durch ein Elternteil lag bei 27,6% vor. Eine hohere familidre Belastung,
d.h. eine zwei- oder mehrfache Alkoholkrankheit in der Familie lag bei 22,3% der Patienten

Vvor.

Der Familienstand bei Therapieende war bei allen 297 Patienten bekannt (Abbildung 2.3).
Davon waren 13,5% verheiratet, 8,8% verheiratet, allerdings getrennt lebend, 21,2%
geschieden, 31,0% ledig und 3,7% verwitwet. Die Ubrigen Patienten lebten in Beziehungen

oder der Familienstand war unbekannt.

W verheiratet

m verheiratet, aber getrennt

lebend

M geschieden

H ledig

verwitwet

unbekannt oder in
Beziehung lebend

Abbildung 2.3: Familienstand bei Therapieende (n=297)

Ein weiterer zu betrachtender Sozialparameter der Studienpopulation ist das
Beschaftigungsverhaltnis bei Therapieende. Bei Ende der Entwdhnung lagen bei 290
Patienten Angaben Uber das Beschaftigungsverhdltnis vor. In einem Arbeitsverhéaltnis
standen 71 (24,5%) Patienten. Darunter waren 14 Frauen (29,8%) und 57 Manner
(23,5%). Arbeitslos waren dagegen 193 (164 Méanner und 29 Frauen), das entspricht einem
Anteil von 66,6% (67,5% der Manner, 61,7% der Frauen). Die Ubrigen Patienten waren
Uberwiegend Rentner sowie 1 Student und Patienten mit einem unbekannten Status.
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B beschaftigt

M arbeitslos

Rentner, Studenten,
unbekannter Status

Abbildung 2.4: Beschaftigungsverhdltnis bei Therapieende (n=297)

Vor der Aufnahme in die Rehabilitationseinrichtung waren von 261 Patienten 26 Manner
(10,8%) und eine Frau (2,1%) im geschlossenen Strafvollzug. Eine Therapie als Auflage
durch die Justizorgane fuihrten von 274 Patienten 14 Manner (4,8%) und 2 Frauen (0,7%)
durch.

In der Stichprobe (n=287) waren 189 Raucher (65,9%), unter den Mannern (n=240) waren
164 Raucher (68,3%), bei den Frauen (n=47) waren es 25 (53,2%). Der Chi-Quadrat-Test
nach Pearson ergab einen signifikant hoheren Raucheranteil unter den Mannern (X?
=4.007; p=0.045).

2.2 Methoden

2.2.1 Bestimmung der Ethylglucuronid- und Ethylsulfatkonzentration im Urin
Mehrere verschiedene Methoden zur Bestimmung von EtG und EtS wurden entwickelt.
Unter anderem die Gaschromatographie/Massenspektrometrie (GC/MS) [61], die
Flussigchromatographie-Massenspektrometrie-Kopplung (LC/MS, HPLC-MS) [74] und LC-
MS/MS (Liquid-Chromatographie-Massenspektometrie/Massenspektometrie) [85]. Die
Bestimmung der Konzentration an Ethylglucuronid (EtG) und Ethylsulfat (EtS) im Urin
wurde im Institut fir Klinische Chemie der Universitat Schleswig-Holstein, Campus Libeck
durchgefuhrt. Der Ablauf der Messungen wurde mittels Flussigchromatographie mit
Massenspektrometrie-Kopplung (LC/MS) durchgefiihrt und orientiert sich mit geringfligigen
Abweichungen an einer kirzlich veréffentlichten Methode von Helander et al. [33]. Diese
Methode ist abgeleitet von Stephanson et al. [74].
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Zur quantitativen Bestimmung von EtG und EtS miussen die Urinproben vorbereitet
werden. Zuerst werden die Urinproben bei Raumtemperatur aufgetaut, nachdem sie zuvor
bei -25°C tiefgefroren waren und so haltbar gemacht worden sind. Die Urinproben wurden
mittels direkter negativer Elektrospray-lonisation (ESI) aufbereitet und EtG und EtS wurden
in der LC-MS bestimmt. Bei dem lonisationsverfahren (ESI) werden die zu analysierenden
Stoffe bei Atmosphérendruck aus einer LC-Kapillare (ca. 0,1mm @) in ein elektrisches
Feld gebracht. An der Kapillarspitze und an der Gegenelektrode angelegte Spannung sorgt
fur eine Ubertragung von Ladungen auf Trépfchen, welche dann rasch verdampfen und
das ionisierte MolekUl der Probesubstanz verbleibt. Die entstandenen geladenen Molekile
gelangen durch eine Offnung in das Massenspektrometer. Die Molekiile mit
unterschiedlichen Ladungen kénnen im Massenspektrometer nach ihrem Masse-zu-
Ladungs-Quotienten aufgetrennt werden. Fir die massenspektrometrische Analyse
komplexer Gemische ist eine Auftrennung in die Einzelkomponenten notwendig, um einer

Uberlagerung der Spektren der einzelnen Molekille zu entgehen.

Zur Bestimmung von EtG und EtS wurde das Massenspektrometer 500-MS lon Trap, das
zweiteilige ProStar solvent delivery system und ein 410 Autosampler benutzt (alle Gerate
von Varian, Darmstadt). Das Substanzgemisch befindet sich in der flissigen Phase und als
stabile Phase dient eine Hypercarb 5y Saule (100x 2,1 mm) ausgestattet mit einem 10 X
2,1mm Schutznetz (Thermo Fisher, Dreieich), die auf 25°C temperiert wurde. Die mobile
Phase (25mmol/L Ameisensaure mit 5% Acetonitril) wurde als konstante Mischung mit
einer Flussrate von 200uL/min hinzugefligt. Nach dem Zentrifugieren wurden die
Urinproben im Verhdltnis 1 zu 9 mit einem selbst produzierten Gemisch versetzt. Dieses
Gemisch besteht aus penta-deuteriertem EtG (D5-EtG, Medichem, Steinenbronn) und
penta-deuteriertem EtS (D5-EtS, Lipomed, Bad Sackingen) als internem Standard.
AnschlieBend wird ein Anteil von 10uL in das LC-MS injiziert. Aus dem Gemisch aus
Losungsmitteln und gelosten Substanzen (Eluat) werden nun durch das lon-Netz im
Massenspektrometer die pseudo-molekularen lonen von EtG (m/z 221), D5-EtG (m/z 226),
EtS (m/z 125) und D5-EtS (m/z 130) bestimmt. Die Kalibrierungsstandards (EtG,
Medichem; EtS, Lipomed) wurden in Reinurin geldst und wie unbekannte Proben
gemessen. Das Quantifizierungslimit fur diese Methode lag in dieser Studie bei 0,4mg/L.
Die Beschreibung des Bestimmungsvorgangs von EtG und EtS ist an Junghanns et al. [42]
angelehnt. Die Bestimmungsgrenze dieser Methode liegt bei ca. 0,1mg/L, fur klinische
Zwecke wird in der Regel jedoch ein hoheres cut-off Limit von 0,5mg/L EtG (2,2umol/L)
verwendet [6], welches auch hier benutzt wurde. Die Bestimmung von EtS wird bei einem

Limit der Bestimmung von 0,1mg/L als Bestatigungstest fiir eine positive Probe angewandt.
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2.2.2 Statistische Analyse

Es wurden die absoluten Zahlen und die prozentuale Verteilung errechnet. Die
Prozentzahlen wurden gerundet, so dass die Gesamtsumme der Zahlen in einigen Fallen
nicht 100 entspricht. Deskriptive Statistiken wurden fir alle Variablen ausgewertet und
haben Mittelwerte, Mediane, Standardabweichung und Standardfehler. Der Signifikanz-
Wert p<0.05 wurde als Schwelle flr das Signifikanzniveau gewéhlt. Die maximal zulassige
Wahrscheinlichkeit flr das irrtimliche Ablehnen einer eigentlich richtigen Hypothese liegt
damit bei 5%. Fiir den Vergleich unterschiedlicher Kollektive wurde der x*-Quadrat Test
nach Pearson und bei kleiner Feldbelegung der Fisher’'s-Exact-Test herangezogen. Dabei
wurde ausgenutzt, dass der exakte Test nach Fisher robuster gegentber fehlenden Zahlen
ist. Zusatzlich wurde der T-Test durchgefiihrt. Univariate Varianzanalysen mittels one way
ANOVA wurden durchgefihrt, um die Varianz zwischen den verschiedenen gebildeten
Gruppen zu ermitteln. Zur Ermittlung von Signifikanzen hinsichtlich verschiedener
Merkmale zur Einschatzung der Rickfalligkeit durch die Therapeuten wurde eine

Multivarianzanalyse mittels logistischer Regression durchgefihrt.

2.2.3 Verwendete Software

Die Daten wurden in Microsoft Excel 2004 (Version 11.0) gesammelt, gruppiert und
bearbeitet. AnschlieRend wurden die Daten von Microsoft Excel in SPSS exportiert. Die
Daten wurden mit “Statistical Package for the Social Sciences” Version 16.0 (SPSS,
Chicago, IL) analysiert. Bei allen Tests wurde das Niveau fur die beiderseitige

Signifikanzprifung angegeben.
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3 Ergebnisse

3.1 Anzahl der Rickfalle wahrend der Therapie

3.1.1 Ruckfalle des gesamten Kollektivs

An der vorliegenden Studie nahm ein Patientenkollektiv teil, das sich aus 297 Patienten
zusammensetzt, die im Zeitraum Juni 2007 bis August 2008 nach Wochenenden und
sonstigen Heimfahrten 1757 Urinproben abgegeben haben.

Bei der Darstellung der Ergebnisse wird auf signifikante Unterschiede und deutliche
Gemeinsamkeiten in den gruppierten Kollektiven unter dem Gesamtkollektiv der Patienten

hingewiesen.

Von den 1757 untersuchten Urinproben sind bei der EtG-Bestimmung 1471 (83,7%)
negativ und 286 (16,3%) positiv. 22 Proben waren allein im EtG positiv, 2 Proben allein im
EtS. Wie in der Einleitung beschrieben handelt es sich um zwei direkte
Alkoholabbaumetabolite, so dass in dieser Studie alle Proben mit parallelen als auch mit
einzelnen auffélligen Werten in der EtG- und EtS-Bestimmung als positiv gelten. Zur
Vereinfachung wird im Folgenden von EtG gesprochen, wenn es richtiger EtG und EtS

heil3en sollte. Je nach Anzahl der Heimfahrten gaben die Patienten unterschiedlich viele

Proben ab.

EtG-Status Mannlich Weiblich Summe
Negativ 152 (61,3%) 32 (65,3%) 184 (62,0%)
Positiv 96 (38,7%) 17 (34,7%) 113 (38,0%)
Summe 248 (100%) 49 (100%) 297 (100%)

Tabelle 3.1: Ruckfalle der Patienten (detektiert mit EtG-Methode)

Die Tabelle 3.1 zeigt die EtG-Ergebnisse gegliedert nach positiven und negativen
Befunden abh&ngig vom Geschlecht. Der Anteil der Patienten, die in durch die EtG-
Bestimmung als rtickféllig bestimmt wurden, liegt bei den mannlichen Patienten bei 38,7%
und bei den weiblichen Patientinnen bei 34,7%. Es zeigt sich im Chi-Quadrat Test nach
Pearson keine Signifikanz hinsichtlich der Riickfalligkeit beim Geschlecht (X* =0.280;
p=0.597), so dass die weitere Auswertung der EtG-Daten unabhangig vom Geschlecht
erfolgen konnte.
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Anzahl der Ruckfalle Anzahl der Patienten
0 184 (62,0%)
1-2 73 (24,5%)
3-5 31 (10,4%)
6-11 9 ( 3,0%)

Tabelle 3.2: Anzahl der Ruckfalle nach Heimfahrten je Patient

In Tabelle 3.2 ist die Anzahl der mit der EtG-Bestimmung nachweisbaren Riuckfalle
patientenbezogen angegeben. Bei 62% der Patienten konnte mit dieser Methode kein
Ruckfall festgestellt werden. 40 Patienten hatten wahrend der

Alkoholentwdhnungsbehandlung jedoch 3 oder mehr Rickfalle (13,4%).

3.1.2 Wochenubersicht

In der Tabelle 3.3 ist der Zeitpunkt angegeben, an dem positive Proben, d.h. solche mit
erhdohten EtG-Werten bei den vollstationaren Patienten aufgefallen sind. Dabei ist zu
beachten, dass die Therapie der vollstationaren Patienten in der Regel 16 Wochen dauerte

und Wochenendurlaub in der Regel ab der dritten Therapiewoche mdglich war.

Woche Patientenzahl EtG neg. EtG neg.in  EtG pos. EtG pos.in
% %
3 113 90 79,6% 23 20,4%
4 113 90 79,6% 23 20,4%
5 123 102 82,9% 21 17,1%
6 124 99 79,8% 25 20,2%
7 105 87 82,9% 18 17,1%
8 126 101 80,2% 25 19,8%
9 96 84 87,5% 12 12,5%
10 124 104 83,9% 20 16,1%
11 104 87 83,7% 17 16,3%
12 92 80 87,0% 12 13,0%
13 94 80 85,1% 14 14,9%
14 80 69 86,3% 11 13,8%
15 37 32 86,5% 5 13,5%

Tabelle 3.3: Positive Proben bei vollstationdren Patienten nach Therapiewoche

40 Heimfahrten von vollstationdren Patienten entfielen auf den Zeitraum vor der dritten
oder nach der funfzehnten Therapiewoche. Von diesen Heimfahrten waren 21 positiv
(52,5%).
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Wie aus der Tabelle 3.3 zu ersehen ist, ergab sich eine tendenzielle Haufung der Ruckfalle
bei den vollstationaren Patienten zu Beginn der Therapie. Die Ruckfallraten nach der
8.Woche sind etwas geringer.

251 vollstationare Patienten nahmen an der Studie teil, von denen 99 (39,4%) in der EtG-

Bestimmung positiv getestet wurden.

Die folgende Tabelle 3.4 zeigt die Verteilung der positiven Proben bei den tagesklinischen
Patienten in den verschiedenen Therapiewochen. Heimfahrt in der Woche 0 bedeutet, dass
Patienten der Tagesklinik unter der Woche aufgenommen wurden und der Beginn der
Gedachtnisstudie, die ausschlaggebend fur die Zahlweise war, erst in der nachsten Woche

lag.

Woche Patientenzahl EtG neg. EtG neg.in  EtG pos. EtG pos.in
% %

0 31 28 90,3% 3 9,7%
1 34 30 88,2% 4 11,8%
2 30 27 90,0% 3 10,0%
3 31 28 90,3% 3 9,7%
4 31 26 83,9% 5 16,1%
5 29 26 89,7% 3 10,3%
6 28 25 89,3% 3 10,7%
7 31 27 87,1% 4 12,9%
8 20 17 85,0% 3 15,0%
9 19 15 78,9% 4 21,1%
10 17 16 94,1% 1 5,9%
11 17 14 82,4% 3 17,6%

Tabelle 3.4: Positive Proben bei tagesklinischen Patienten nach Therapiewoche

Insgesamt 34 Heimfahrten von tagesklinischen Patienten fanden nach der elften

Therapiewoche statt, davon waren 6 Heimfahrten positiv getestet worden (17,6%).

Wie aus Tabelle 3.4 zu ersehen ist, ergab sich keine eindeutige Haufung der Ruckfalle zu

einem bestimmten Zeitpunkt der Therapie bei den tagesklinischen Patienten.

46 tagesklinische Patienten nahmen an der Studie teil, von denen 14 (30,4%) in der EtG-

Bestimmung positiv getestet wurden.

Der Unterschied in der Rickfalligkeit zwischen den vollstationdren und den tagesklinischen
Patienten ist statistisch nicht signifikant (X*> =1.34; p=0.161).
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3.2 Vergleich der Bestimmungsmethoden zu einem
Alkoholrickfall

Um die Wertigkeit der EtG-Methode zur Bestimmung von Ruckfallen abschatzen zu
kénnen, werden im Folgenden die Ergebnisse der verschiedenen Erkennungsmethoden fur
einen Riuckfall verglichen.

3.2.1 Atemalkoholtest (AAK)

Eine messbare Atemalkoholkonzentration wurde in 14 Fallen nach Rickkehr aus dem
Wochenende bestimmt. 13 Patienten gaben einen Alkoholrickfall bei der Selbstaussage
an. Nur 1 Ruckfall wurde ausschlief3lich mit Hilfe der AAK Bestimmung festgestellt; dabei
wurde die Selbstaussage Uber einen Ruckfall verneint. In 11 dieser Félle zeigte auch das
EtG einen Rckfall an.

3.2.2 Angabe eines Rickfalls durch den Patienten
Patienten gaben in 18 Fallen einen Rickfall auf einer Heimfahrt an. In 13 Fallen war auch
die AAK-Bestimmung aufféallig und in 14 Fallen die EtG-Bestimmung positiv.

Insgesamt konnten mit Hilfe des AAK-Bestimmung und der Selbstangabe 19 Ruckfélle
(entspricht 1,1% aller Heimfahrten) erkannt werden. Davon wurden 5 nicht mittels der EtG-

Bestimmung erfasst.

W nur EtG
1%  mAAK, Selbstaussage, EtG
m Selbstaussage

Atemalkohol

0%

Abbildung 3.1: Nachweis der Rickfalle nach Methode

Die Abbildung 3.1 zeigt die Anteile der verschiedenen Nachweismethoden an allen

nachgewiesenen Ruckféllen. Bei einer Gesamtzahl von N=1757 Proben wies am
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haufigsten der Nachweis von EtG auf einen Rickfall hin (N=286 (16,3%)). In 5 Fallen hat
die EtG-Bestimmung den Nachweis eines Alkoholriickfalls nicht erbracht, sondern ein
positiver Atemalkoholtest (1 Fall) oder die Selbstangabe des Patienten (4 Falle). Mit den
zur Verfugung stehenden Methoden wurden also nach Heimfahrten 291 Ruckfalle
detektiert (16,6%). In 5 Fallen (0,3%) wurde ein Ruckfall nur durch positive AAK oder durch
die Selbstangabe eines Rickfalls festgestellt und nicht durch die EtG-Bestimmung
detektiert. Mit der EtG-Methode konnten 286 Falle erfasst werden, d.h. 98,3% aller
Ruckfalle wurde mittels dieser Methode ermittelt. Mit den klassischen Nachweisverfahren
Bestimmung der Atemalkoholkonzentration mittels Breathalyzertests und Selbstauskunft
Uber einen Rickfall wurden nur 19 von 291 Rickfallen (6,5%) erkannt. Der Vergleich der
unterschiedlichen Detektionsmethoden eines Rickfalls zeigt eine deutlich héhere Anzahl
aufgedeckter Ruckféalle in der chemischen Nachweismethode mittels EtG und EtS (286
detektierte Ruckfélle) als in den herkémmlich angewendeten Methoden Atemalkoholtest

und Selbstangabe des Patienten Uber einen Rickfall (18 detektierte Rickfalle).

3.3 Art der Entlassung

281 Patienten hatten bei Abschluss der Datenerhebung die Therapie beendet (Tabelle
3.5), 16 Patienten waren zum Abschluss der Datenerhebung noch in stationarer Therapie.

Art der Anzahl EtG EtG RF offen RF offen RF offen RF offen
Entlassung positiv p0s.% wahrend  wahrend und EtG-  und EtG
Therapie  Therapie positiv pos. %
%
regular 222 69 31,1% 35 15,1% 23 9,9%
Vorzeitig auf 29 16 55,2% 18 90,0% 11 55,0%
arztliche
Veranlassung
Vorzeitig ohne 30 18 60,0% 16 53,3% 7 23,3%

arztliche

Einverstandnis

Tabelle 3.5: Art der Entlassung aus der Therapie und Ruckfélligkeit

Die Skalenbezeichnung RF offen wahrend der Therapie setzt sich aus Riuckféllen
zusammen, die in der Therapieeinrichtung aufgefallen sind. Es handelt sich hierbei nicht
um die Rickfalle auf Heimfahrten, die mittels EtG-Bestimmung, Selbstaussage oder
Atemalkohol nachgewiesen wurden. Die Anzahl der Patienten, die sowohl offen riuckfallig
wurden als auch eine positive EtG-Probe haben, zeigt die Spalte RF offen und EtG-positiv.
Die prozentualen Angaben sind der Anteil der Patienten an der Gesamtzahl, der auf jene

Weise entlassenen Patienten. Ein offener Rickfall wurde nicht zwangslaufig mit einer EtG-
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Bestimmung kombiniert, da offene Ruckféalle haufig auch unter der Woche bekannt wurden
und die Urinabgabe zur EtG-Bestimmung nur nach Heimfahrten am Wochenende
durchgefuhrt wurde.

Vollstationdre Patienten haben die Entwohnungstherapie reguldr abgeschlossen, wenn sie
in der Regel 16 Wochen Therapie absolviert haben und an allen Therapiemodulen
teilgenommen haben, bei tagesklinischen Patienten waren es 12 Wochen Therapie. Von
den Patienten (n=222), die regular die Therapie abgeschlossen haben, waren auf den
Heimfahrten 69 ruckfallig (31,1%). Bei den Patienten, die vorzeitig auf &rztliche
Veranlassung, d.h. nach mehrmaligen Ruckfallen oder aus disziplinarischen Griinden
entlassen wurden, war der Anteil der EtG-positiven Patienten mit 55,2% grof3er. Bei den
Patienten, die die Therapie ohne arztliches Einverstdndnis beendet haben, d.h. aus
Eigeninitiative abgebrochen haben, waren 60,0% vorher auf Heimfahrten positiv auf EtG

getestet worden.

Patienten, die die Therapie vorzeitig beendeten (auf arztliche Veranlassung oder ohne
arztliches Einverstandnis), waren statistisch signifikant haufiger rickféallig auf Heimfahrten
als die Patienten, die die Therapie regulér abschlossen (X* =14.3; p=0.001).

Patienten mit einem vorzeitigen Therapieabbruch waren zusatzlich statistisch signifikant
haufiger offen in der Therapie rickfallig, als Patienten, die die Therapie regular beendeten
(X*=76.8; p=0.001).

3.3.1 Artder Entlassung und Katamnese
Die Tabelle 3.6 zeigt die Katamneseergebnisse der Patienten ein Jahr nach Abschluss der

Therapie je nach Art der Entlassung aus der stationdren Behandlung.

Art der Anzahl EtG-positiv Katamnese Katamnese
Entlassung abstinent abstinent und
EtG-positiv
regular 222 69 64 6
Vorzeitig auf 29 16 2 0
arztliche

Veranlassung
Vorzeitig ohne 30 18 2 0
arztliches

Einverstandnis

Tabelle 3.6: Art der Entlassung und Katamnese-Abschluss
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Von den Patienten, die die Therapie regular beendet haben oder in eine andere
Therapieeinrichtung verlegt wurden, sind nach Selbstaussage 64 von 222 (28,8%) nach
einem Jahr abstinent gewesen. Von diesen Patienten sind 6 Patienten positiv auf einer
Heimfahrt getestet worden. 59 Patienten haben die Therapie nicht regulér beendet, d.h. sie
haben die Therapie selbst abgebrochen oder haben auf &rztliche Veranlassung die
Therapie aus disziplinarischen oder therapieschddigendem Verhalten beenden mussen.
Von diesen Patienten geben vier Patienten (6,7%) vollige Abstinenz in der einjahrigen
Nachbefragung an. Diese vier Patienten sind in den EtG-Proben nicht auffallig gewesen.
Patienten, die die Therapie vorzeitig beendeten, wurden im Katamnesezeitraum signifikant
haufiger rickfallig als Patienten mit einem regularen Therapieabschluss (X? =12.4;
p=0.002).

3.4 Auswertung Katamnese

Die folgende Tabelle 3.7 zeigt die Ruckfalligkeit der Patienten in der 1-Jahreskatamnese,
aufgesplittet nach  positiven und  negativen  EtG-Bestimmungen in  der
Alkoholentwohnungszeit wéhrend des Klinikaufenthalts. Die Werte der Tabelle 3.7
entstammen  einer abschlieBenden Befragung der Patienten nach dem

Gesamtkatamnesezeitraum von einem Jahr.

Katamnese EtG neg. EtG neg. % EtG pos. EtG pos.% Summe
Summe 180 62,1% 110 37,9% 290
rickfallig 118 40,7% 104 35,8% 222

abstinent 62 21,4% 6 2,1% 68

Tabelle 3.7: Katamnese uber ein ganzes Jahr nach Entlassung (n=290)

Insgesamt waren nach Entlassung von 290 Patienten nach Eigenaussage im
Katamnesezeitraum von einem Jahr 68 Patienten abstinent (23,4%). Das bedeutet, es lag
in keinem Quartal ein Ruckfall vor. Von den 290 Patienten, deren Trinkverhalten in der
Nachbetrachtung untersucht wurde, waren 118 Patienten wahrend der Entw6hnung
abstinent und in der Nachbetrachtung ruckfallig (40,7%). 104 Patienten waren wahrend der
Entw6hnungsbehandlung im EtG- und EtS-Test aufféllig gewesen und in der Katamnese
ruckfallig (35,8%) gewesen. 62 Patienten, bei denen in der Entwohnungstherapie kein
Ruckfall nachgewiesen werden konnte, gaben an, im Katamnesezeitraum abstinent
geblieben zu sein (21,4% aller Patienten). Bei 6 Patienten war in der Entwdéhnung ein
Ruckfall nachgewiesen worden, jedoch gaben sie an, in der Nachbetrachtungszeit von

einem Jahr abstinent gewesen zu sein (2,1%).

Die folgende Abbildung 3.2 verdeutlicht graphisch den Einfluss der Alkoholabstinenz
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wahrend der Entwohnungstherapie (gemessen mit der EtG-Bestimmung) auf die

Alkoholrtickfalligkeit in einem Katamnesezeitraum von einem Jahr.

200
150
W insgesamt
100 .
M abstinent
50 rickfallig

EtG negativ EtG positiv

Abbildung 3.2: Katamnese iliber 1 Jahr (n=290)

Von den Patienten, die wahrend der Alkoholentwohnung riickféllig geworden sind (N=110)
sind nach Eigenaussage nur sechs Patienten (5,5%) nach einem Jahr abstinent. Am
Gesamtkollektiv betragt der Anteil der Patienten, die in der Entwohnung rickfallig wurden
und nach einem Jahr abstinent sind 2,1%. Der Anteil der Patienten, der wahrend der
Alkoholentwdhnung abstinent war (N=180) und nach einem Jahr noch abstinent ist, ist mit
62 Patienten dazu im Vergleich grélRer (34,4%). Die Ergebnisse zeigen statistisch
signifikant, dass Patienten, die wahrend der Entwdhnung abstinent blieben, auch in der 1-
Jahreskatamnese h&ufiger abstinent waren als diejenigen, die wahrend der Entwéhnung
EtG-positiv waren (X* =32.0; p=0.000).

140

120

80 %/ —EtG_negatiV + RF
/ \ == FtG-positiv + RF

60 EtG-negativ + abstinent
EtG-positiv + abstinent
40
20
O T T T T 1

1.Quartal 2.Quartal 3.Quartal 4.Quartal 1Jahr

Abbildung 3.3: Darstellung der Katamnese nach EtG-Status (n=290)
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Die Abbildung 3.3 zeigt den Verlauf der Katamnese in den Quartalen je nach EtG-Status.
Es zeigt sich, dass die Abstinenzraten im Zeitverlauf sinken und die Ruickfallraten steigen.
Die zu Beginn grofdte Gruppe der wahrend der Therapie EtG-negativen Patienten und in
der Nachbetrachtung abstinenten Patienten (EtG-negativ + abstinent) schrumpft im
zeitlichen Verlauf von 113 Patienten im ersten Quartal auf 62 Patienten auf das
Gesamtjahr bezogen zusammen. Gegenlaufig verhalt es sich bei dem Anteil der Patienten,
die in der Therapie abstinent waren, nach einem Jahr jedoch als rickfallig eingestuft
werden missen (EtG-negativ + RF). Der Anteil an diesen Patienten vergrof3ert sich von 67
im ersten Quartal nach Entlassung auf 118 im Gesamtjahr. Der Anteil der Patienten, die in
der Therapie rickfallig wurden und in der Nachbetrachtung ruckfallig waren (EtG-positiv +
RF), blieb ungefahr auf gleich hohem Niveau und stieg von 85 auf 104 Patienten. Die
Anzahl der Patienten, die wahrend der Therapie rickfallig wurden und sich selbst in der
Nachbetrachtung als abstinent einstuften (EtG-positiv + abstinent) betrug 25 Patienten im

ersten Quartal und 6 im Gesamtjahr.

Die folgende Tabelle 3.8 zeigt die Ruckfalligkeit in der 1-Jahreskatamnese in absoluten

Zahlen bei den Patienten, die EtG-negativ wahrend der Therapie geblieben sind.

Zeitpunkt EtG negativ + rickfallig EtG negativ + abstinent
1.Quartal 67 113
2.Quartal 80 100
3.Quartal 99 81
4.Quartal 105 75
Gesamtjahr 118 62

Tabelle 3.8: Katamnese bei EtG-negativen Patienten (n=290)

Es zeigt sich eine Zunahme der Ruckfalligkeit: In der Therapie waren 180 Patienten ETG-
negativ, von diesen waren im ersten Quartal 67 (37,2%) Patienten rickfallig, im
Gesamtjahr waren es 118 (65,6%) Patienten. Die Ruckfallwahrscheinlichkeit war im ersten
Quartal mit 56,8% aller Rickfalle am grof3ten und signifikant hoher als in den Ubrigen
Quartalen (X? =94.3; p=0.001).

Die folgende Tabelle 3.9 zeigt den zeitlichen Verlauf der Riickfalligkeit, der mittels EtG und

EtS positiv getesteten Patienten auf.

Zeitpunkt EtG positiv + ruckféllig EtG positiv + abstinent
1.Quartal 85 25
2.Quartal 90 20

3.Quartal 94 16
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4.Quartal 93 17
Gesamtjahr 104 6

Tabelle 3.9: Katamnese bei EtG-positiven Patienten (n=290)

Bei den EtG-positiv getesteten Patienten begann die Katamnese mit einer hohen Anzahl
an ruckfélligen Patienten, die auch angaben, im ersten Quartal nach Entlassung riickfallig
geworden zu sein (85 von 110 = 77,3%). Auf diesen Sockel an rickféalligen Patienten
addierten sich im Verlauf der Quartale zwischen 5 bis 6 zusatzlich ruckfallige Patienten

(3,6% bis 4,5%). In einem Quartal war ein Patient weniger riickfallig als im Quartal zuvor.

Es zeigt sich, dass der prozentuale Zuwachs der Ruckfalligkeit bei den EtG-positiven
Patienten kleiner war als bei den Patienten, die wahrend der Therapie abstinent waren
(17,3% zu 28,3%). Nach Abschluss der 1-Jahreskatamnese war der Anteil der rickfalligen
Patienten, die schon wahrend der Entwohnung riickfallig wurden, jedoch gréRRer als der
Anteil der ruckfalligen Patienten bei den abstinenten Patienten wahrend der Entwohnung
(94,5% zu 65,6%). Es wurden also signifikant mehr Patienten im Jahr nach Abschluss der
Therapie ruckfallig, wenn sie schon wahrend der Therapie EtG-positiv und somit verdeckt
riickfallig waren (X? =32.0; p=0.000).

Im ersten Quartal nach Entlassung wurden 152 von 290 Patienten rickfallig. Das entspicht
einem Anteil von 52,4%. Davon waren 67 Patienten EtG- und EtS-negativ und 85 Patienten
wahrend der Entwéhnungstherapie positiv getestet worden.

Die Angaben fir das Gesamtjahr entstammen einer telefonischen Nachfrage nach
Abschluss des Katamnesezeitraums von einem Jahr und beziehen sich auf den

Gesamtzeitraum von einem Jahr.

3.4.1 Katamnese in den einzelnen Quartalen
Es folgt die Darstellung der 1-Jahreskatamnese aufgeteilt nach vier Quartalen sowie die

Nachbetrachtung fur das Gesamtjahr.

Katamnese EtG neg. EtG neg. % EtG pos. EtG pos.% Summe
rackfallig 67 23,1% 85 29,3% 152
abstinent 113 39,0% 25 8,6% 138

Summe 180 62,1% 110 37,9% 290

Tabelle 3.10: Katamnese fur das 1.Quartal nach Entlassung (n=290)

Die prozentualen Angaben in der oben stehenden Tabelle 3.10 zeigen jeweils den Anteil
am Gesamtkollektiv. Im 1.Quartal waren 85 von 110 Patienten (77,3% der EtG- und EtS-

positiven Patienten) rickfallig, die im EtG- und EtS-Test auffallig gewesen waren. Bei 67
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von 180 Patienten (37,2%), bei denen kein Ruckfall mit der EtG- und EtS-Methode
wahrend des Klinikaufenthalts festgestellt wurde, wurde ein Rickfall fir das erste Quartal
angegeben. 25 von 110 Patienten (22,7%), die positiv auf EtG und EtS getestet wurden,
gaben fir das erste Quartal vollstandige Abstinenz an. 113 Patienten (62,7%) waren in der
EntwOhnung in Tests negativ und gaben in der Nachbefragung an, im ersten Quartal nach
Entlassung abstinent gewesen zu sein. Es ergibt sich ein statistisch signifikanter
Unterschied zwischen den Riickféllen der EtG-positven und EtG-negativen Patienten (X2
=43.9; p=0.001).

Katamnese EtG neg. EtG neg. % EtG pos. EtG pos.% Summe
rackfallig 80 27,6% 90 31,0% 170
abstinent 100 34,5% 20 6,9% 120

Summe 180 62,1% 110 37,9% 290

Tabelle 3.11: Katamnese fur das 2.Quartal nach Entlassung (n=290)

Die prozentualen Angaben in der oben stehenden Tabelle 3.11 zeigen jeweils den Anteil
am Gesamtkollektiv. Im 2.Quartal gaben 90 von 110 der Patienten (81,8%), die im EtG-
und EtS-Test auffallig gewesen waren, an, Alkohol getrunken zu haben. 80 von 180
Patienten (44,4%), bei denen kein Ruckfall mit der EtG- und EtS-Methode wahrend des
Klinikaufenthalts festgestellt wurde, tranken im zweiten Quartal nach Entlassung wieder
Alkohol. 20 von 110 Patienten (18,2%), die positiv auf EtG und EtS getestet wurden, gaben
fur das zweite Quartal vollstdndige Abstinenz an. 100 Patienten (55,5%), die in der
Entwohnung nicht riuckfallig wurden, sind nach eigener Angabe ein halbes Jahr nach
Entlassung abstinent. Der Unterschied zwischen den Ruckféllen der EtG-positven und EtG-
negativen Patienten ist statistisch signifikant (X* =39.3; p=0.001).

Insgesamt sind 6 Monaten nach Therapieanschluss nach Selbstaussage 120 Patienten
abstinent (41,4%).

Katamnese EtG neg. EtG neg. % EtG pos. EtG pos.% Summe
rackfallig 99 34,1% 94 32,4% 193
abstinent 81 27,9% 16 5,5% 97

Summe 180 62,1% 110 37,9% 290

Tabelle 3.12: Katamnese fiur das 3.Quartal nach Entlassung (n=290)

Die prozentualen Angaben in der oben stehenden Tabelle 3.12 zeigen jeweils den Anteil
am Gesamtkollektiv. Im 3.Quartal hatten 94 von 110 Patienten (85,5%), die im EtG- und
EtS-Test auffallig gewesen sind, einen Rickfall. Bei 99 von 180 Patienten (55,0%), bei
denen kein Ruckfall mit der EtG- und EtS-Methode wahrend des Klinikaufenthalts
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festgestellt wurde, wurde ein Ruckfall fur das dritte Quartal angegeben. 16 von 110
Patienten (14,5%), die positiv auf EtG und EtS getestet wurden, gaben fur das erste
Quartal vollstandige Abstinenz an. 81 Patienten (45,0%) waren in der Entwdhnung negativ
getestet worden und gaben an, im 3.Quartal nach Entlassung abstinent gewesen zu sein.
Es ergibt sich ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den Riickféllen der EtG-
positven und EtG-negativen Patienten (X* =28.4; p=0.001).

Katamnese EtG neg. EtG neg. % EtG pos. EtG pos.% Summe
rackfallig 105 36,2% 93 32,1% 195
abstinent 75 25,9% 17 5,9% 92

Summe 180 62,1% 110 37,9% 290

Tabelle 3.13: Katamnese fur das 4.Quartal nach Entlassung (n=290)

Die prozentualen Angaben in der oben stehenden Tabelle 3.13 zeigen jeweils den Anteil
am Gesamtkollektiv. Im 4.Quartal sind 93 von 110 Patienten (84,5%), die im ETG-Test
auffallig gewesen sind, riickfallig geworden. 105 von 180 Patienten (58,3%), bei denen kein
Ruckfall mit der EtG-Methode wahrend des Klinikaufenthalts festgestellt wurde, gaben im
vierten Quartal nach Entlassung an, riickfallig zu gewesen zu sein. 17 von 110 Patienten
(15,5%), die positiv auf EtG getestet wurden, gaben fliir das vierte Quartal vollstandige
Abstinenz an. 75 von 180 (41,7%) Patienten, die nicht auffallig waren im EtG- und EtS-
Test, sind im vierten Quartal nach Entlassung abstinent. Es ergibt sich ein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen den Rickfallen der EtG-positven und EtG-negativen
Patienten (X* =21.7; p=0.001).

3.5 Therapeuteneinschatzung

Insgesamt liegen 1706 Einschétzungen der Therapeuten zu den vorangegangenen
Heimfahrten der Patienten vor. Bei insgesamt 1757 Heimfahrten war bei 19 Patienten der
Ruckfall nach einer Heimfahrt bekannt, entweder durch positiven Atemalkoholwert
und/oder durch eine dementsprechende Selbstaussage des Patienten. Bei 32 Heimfahrten

fehlt die Einschatzung des Therapeuten zur Heimfahrt.

Fur die acht verschiedenen Bewertungssubskalen ergab sich bei der Berticksichtigung der
wiederholten Testung (Bonferoni-Korrektur) kein statistisch signifikanter Unterschied fir

den Vergleich der rickfélligen und abstinenten Patienten.

Eine abschlieBende Einschéatzung der Wahrscheinlichkeit eines Ruckfalls des Patienten

machten die Therapeuten mit einer Prozentangabe.
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0-30% Anteil 40-60% Anteil 70-100% Anteil
Negativ 1170 87,4% 220 82,4% 40 39,6%
Positiv 168 12,6% a7 17,6% 61 60,4%
Gesamt 1338 100% 267 100% 101 100%

Tabelle 3.14: Therapeuteneinschatzung zu der Wahrscheinlichkeit eines Ruckfalls

Die folgenden Prozentangaben der Therapeuteneinschétzung beziehen sich auf Tabelle
3.14. In Tabelle 3.14 sind alle Ruckfalle auf Heimfahrten inbegriffen, unabhéangig von der
Detektionsmethode. In 1338 Fallen (78,4% aller Einschatzungen) kamen die Therapeuten
zu dem Schluss, dass kein Ruckfall am Wochenende stattgefunden hat (0-30%). Der Anteil
der falschlicherweise als abstinent eingeschatzten Patienten betrug dabei 12,6% (168
Einschatzungen). Richtig negativ bewertet wurden die Patienten in 1170 Fallen (87,4%)
nach den Heimfahrten. Die Sensitivitdt, d.h. der korrekte Anteil der negativ bewerteten

Patienten an der Gesamtheit lag bei dieser Bewertungsmethode bei 87,4%.

In 267 Fallen (15,7%) schatzten die Therapeuten die Rickfallwahrscheinlichkeit mit 40-
60% an. Der Anteil der rickfalligen Patienten betrug hierbei 17,6% (47 Einschatzungen).

In 101 Fallen (5,9%) bewerteten die Therapeuten den Patienten auf der Heimfahrt als
rickfallig (70-100%). Der Anteil der falschlicherweise als wahrscheinlich rickfallig
eingestuften Patienten betrug 39,6% (40 Einschatzungen). Die Spezifitait der
Therapeuteneinschatzung, d.h. der Anteil der ruckfalligen Patienten, die als solche durch

die Therapeuten diagnostiziert wurden, lag bei 60,4%.

Die ermittelten Prozentangaben der Therapeuteneinschatzung sind in Abbildung 3.4
graphisch dargestellt.

M falsch positiv

M richtig positiv
| falsch negativ
richtig negativ

1170 unentschlossen

Abbildung 3.4: Ergebnis der Therapeuteneinschatzung
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Auf 1757 Heimfahrten wurden die Patienten in 291 Fallen riuckfallig, bestimmt mittels EtG,
Atemalkohol und Selbstaussage. Von den 291 Heimfahrten, auf denen ein Ruckfall vorlag,
hatten die Therapeuten fir 269 Heimfahrten eine Einschétzung hinsichtlich der
Ruckfallwahrscheinlichkeit abgegeben. In 19 Fallen war den Therapeuten der Ruckfall des
Patienten durch positive Atemalkoholkontrolle oder durch Selbstaussage bekannt, in drei
Fallen fehlt die Einschatzung des Therapeuten zu der jeweiligen Heimfahrt. 61 Ruckfalle
haben die Therapeuten richtig eingeschatzt, in 208 Fallen ist den Therapeuten ein Ruckfall
entgangen. Somit wurden von den Therapeuten 22,7% der bisher unentdeckten Rickfalle
als solche eingeschatzt. 77,3% der Ruckfalle wurden nur durch die Bestimmung von EtG
und EtS aufgedeckt.

3.6 Risikofaktoren

Es werden potentielle Risikofaktoren fiir die Rickfalligkeit in einer Entzugstherapie geprift:

- erbliche Belastung

Beschaftigungsverhaltnis bei Therapieende

- Therapieauflage durch Justizorgane

- vorangegangenen Justizvollzugsanstalt-Aufenthalt
- Dauer des problematischen Alkoholkonsums

- Psychologische Testverfahren

3.6.1 Erbliche Belastung

Es wurde untersucht, ob es einen Zusammenhang zwischen einer erblichen Belastung fir
Alkoholabhangigkeit und Ruckfallen wahrend der Entwdhnungsbehandlung gibt, da
erbliche Belastung als Risikofaktor fir die Entstehung und Aufrechterhaltung einer
Alkoholabhangigkeit gilt.

Wie die in Tabelle 3.15 dargestellten Ergebnisse zeigen, besteht kein statistischer
Zusammenhang zwischen den mittels der EtG-Methode festgestellten Rickfallen und der
erblichen Belastung fiir Alkohol (X* =2,86, p=0,580).

Gesamt @ Ruckfall @ Ruckfall Ruckfall in % an RF in

in EtG in EtG % EtG EtG
Keine 113 69 61,1% 44 38,9%
Geschwister/ 24 18 75,0% 6 25,0%
Grolelternteil
Elternteil 78 50 64,1% 28 35,9%
Mehrfachbelastung 63 39 61,9% 24 38,1%

Tabelle 3.15: Erbliche Belastung als Risikofaktor (n=283)
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3.6.2 Beschaftigungsverhaltnis bei Therapieende

Als weiterer Risikofaktor ist das Beschaftigungsverhéltnis nach Therapieende zu
untersuchen. Tabelle 3.16 zeigt das Beschéaftigungsverhaltnis der Patienten bei
Therapieende. Es wird statistisches Signifikanzniveau zwischen den Rduckfallen im
Zusammenhang mit dem Beschéftigungsverhéltnis bei Therapieende erreicht (X* =9.867,
p=0.043).

Gesamt EtG neg. EtG neg. % EtG pos. EtGpos.%
Arbeit 71 47 66,2% 24 33,8%
Arbeitslos 193 117 60,6% 76 39,4%
Rentner 16 13 81,3% 3 18,7%

Tabelle 3.16: Beschéaftigungsverhaltnis bei Therapieende (n=280)

Wahrend unter den EtG-positiven Patienten 73,8% arbeitslos waren, waren es unter den
EtG-negativen Patienten 66,1%. Umgekehrt waren bei den EtG-positiven Patienten 26,2%

in Arbeit oder berentet, wahrend es unter den EtG-negativen Patienten 33,9% waren.

3.6.3 Therapieauflage

16 Patienten hatten durch ein deutsches Justizorgan die Auflage, eine Alkoholentwdhnung
zu absolvieren, 11 wurden in der EtG-Bestimmung rickfallig (68,8%). Von 274 Patienten
ohne Therapieauflage wurden 99 Patienten rtckfallig (36,1%). Eine Therapieauflage durch
ein deutsches Justizorgan ist ein statistisch signifikanter Risikofaktor fiir einen Riickfall (X?
=6.832; p=0.009).

3.6.4 Vorangegangener Strafvollzug

27 Patienten waren vor der Entwohnungstherapie im Strafvollzug in einer
Justizvollzugsanstalt, wovon 16 Patienten in der EtG-Bestimmung rickfallig wurden
(59,3%). Von 270 Patienten ohne vorherigen Aufenthalt in einer Justizvollzugsanstalt
wurden 97 in der EtG-Bestimmung ruckfallig (35,9%). Ein vorheriger Aufenthalt in einer
Justizvollzugsanstalt stellt statistisch einen signifikanten Risikofaktor fur eine Ruckfalligkeit
in einer Entwdhnungsbehandlung dar (X* =6.019; p=0.014). Allerdings ist auch hier die
vergleichsweise kleine Anzahl im Vergleich zu den Patienten ohne Haftstrafe zu

bertcksichtigen.

3.6.5 Psychologische Testverfahren: Depressivitat und Abstinenzzuversicht
Wie in den Methoden beschrieben wurden die Patienten zu Beginn der Therapie und im

Verlauf mehreren psychologischen Testverfahren unterzogen.

Das BDI (Beck-Depression-Inventar 1), welches zur Selbsteinschatzung einer depressiven

Symptomatik dient, wurde bei 277 Patienten durchgefiihrt. Es zeigte sich kein statistisch
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signifikanter Unterschied im Summenwert zwischen den EtG-positiven und —negativen
Patienten (ANOVA: df=1, F=1.817, p=0.179). Bei der Gruppe der EtG-positiven Patienten
war der Summenwert mit 9,7 Punkten (SD 8,4 Punkte) niedriger als bei den nicht-
ruckfalligen Patienten mit 11,2 Punkten (SD £9,5 Punkte).

In der ersten und in der sechsten Therapiewoche wurde mit den Patienten der Drug-Taking
Confidence Questionnaire for Alcohol (DTCQA) durchgefihrt. Bei den Werten, die die
Zuversicht angeben, einem Risikoereignis fur einen Ruckfall widerstehen zu kdnnen,
zeigten sich beim ersten Zeitpunkt fir den gesamten DTCQA-Test ahnliche Werte (EtG-
negativ: 77,0 Punkte, EtG-positiv: 75,6 Punkte), die nicht statistisch signifikant waren
(ANOVA: df=1, F=0.245, p=0.621).

Beim zweiten Untersuchungszeitpunkt in der sechsten Woche zeigten sich im DTCQA-
Gesamtwert geringe Unterschiede (EtG-negativ: 87,5 Punkte, EtG-positiv: 85,0 Punkte),
die ebenfalls nicht statistisch signifikant waren (ANOVA: df=1, F=1.710, p=0.192).

Auffallend sind hingegen Ergebnisse des BDI und des DTCQA bei den Patienten, die im
Verlauf der Therapie vielfach rickfallig wurden (dreimal oder haufiger). Der BDI-Wert, der
zu Beginn der Therapie ermittelt wurde, unterscheidet sich zwischen den Patienten, die
ein- bis zweimal (11,6 +10,2 Punkte) und den Patienten (17,5 10,7 Punkte), die haufiger
auf Heimfahrten rickfallig wurden signifikant (ANOVA: df=3, F=4.865, P=0.003).

Das bedeutet, dass die Patienten, die zu Beginn der Therapie eine starker ausgepragte
depressive Symptomatik angegeben haben, ein héheres Risiko fir mehrmalige Ruckfalle
aufweisen. Ebenfalls signifikant unterschiedlich ist das Ergebnis des Gesamtwertes
DTCQA zum zweiten Testzeitpunkt nach sechs Wochen zwischen den Patienten, die gar
nicht, einmal, zweimal oder dreimal und haufiger rickfallig wurden (ANOVA: df=1, F=4.794,
p=0.030).

Signifikant unterschiedlich sind die Subskalenwerte zum zweiten Testzeitpunkt im DTCQA
fur negative Gefiihle (ANOVA: df=1, F=9.096, p=0.003), kontrolliertes Trinken (ANOVA:
df=1, F=8,308, p=0.004) und Geselligkeit (ANOVA: dfl, F=4.173, p=0.042) fir die
Patienten, die mehrmals aufféllig werden gegeniber den Patienten, die nur einmal oder gar
nicht rackfallig werden. Die Patienten, die wahrend der Entwdhnung riuckfallig wurden,
hatten in diesem Testverfahren bei den angegebenen Parametern statistisch signifikante
Ergebnisse gegeniber den abstinenten Patienten. In dem untersuchten Personenkollektiv
sind dies die Risikosituationen, die sich die Patienten der Studie nicht zutrauen, ohne

rickfallig zu werden.
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3.7 Einfluss Gedachtnistraining

Die vorliegende Studie, die als Teil einer Gedachtnisstudie angelegt war, untersuchte den
Einfluss von Gedé&chtnistraining auf die Ruckfalligkeit wahrend der Therapie. Die Kollektive
setzten sich wie in der Methodik beschrieben zusammen. In der Tabelle 3.17 werden die
Gruppen hinsichtlich der festgestellten Ruckféalle (durch die EtG- und EtS-Bestimmung)
verglichen. Signifikante Gruppenunterschiede konnten nicht festgestellt werden (X =0.82,
p =0.845). Es besteht beziglich der mit EtG-festgestellten Ruckfélle keine statistisch
signifikanten Unterschiede zwischen der Kontrollgruppe und der Experimentalgruppe
(X?=0.61, p=0.498). In der Kontroligruppe waren 41,5% der Patienten wéahrend der

Entwdhnungstherapie riickfallig geworden, in der Experimentalgruppe mit Training 35,3%.

Gedéachtnistraining Anzahl der EtGneg. EtGneg.% EtGpos. EtGpos.%

Patienten
Ausgeschlossen 63 41 65,1% 22 34,9%
Ubergang 61 39 63,9% 22 36,1%
Kontrollgruppe 65 38 58,5% 27 41,5%
Mit Training 85 55 64,7% 30 35,3%

Tabelle 3.17: Einfluss des Gedachtnistrainings auf die Ruckfalligkeit

Die in Tabelle 3.18 dargestellten Ergebnisse zeigen eine Abnahme der positiven EtG-
Proben bei steigender Anzahl der Sitzungen, jedoch besteht keine statistische Signifikanz

in den Ergebnissen zwischen den Gruppen.

Anzahl der EtG pos. EtG pos. % EtG neg. EtG neg. % Summe
Sitzungen
2-5 8 45,4% 10 55,5% 18
6 9 40,9% 13 59,1% 22
7 15 41,7% 21 58,3% 36
8 7 28,0% 18 72,0% 25
9 5 27,8% 13 72,2% 18

Tabelle 3.18: Anzahl der Trainingssitzungen als Einflussgrof3e auf die Rickfalligkeit
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4 Diskussion

4.1 Hypothesen und Ergebnisse

Die in der Einleitung ausfuhrlicher dargestellten Hypothesen der Arbeit sind zur Ubersicht

den einzelnen Ergebnissen kurz vorangestellt.

Hypothese 1: Die EtG- und EtS-Bestimmung im Urin fihrt zum Nachweis von signifikant
mehr Ruckfallen wahrend der Heimfahrten.

In der vorliegenden Arbeit konnte diese Hypothese bestatigt werden. Es konnte durch die
Bestimmung von EtG und EtS im Urin nach Heimfahrten von alkoholabhangigen Patienten
aus einer Entwohnungsklinik signifikant mehr Rulckfalle bei Rickkehr in die Klinik

nachgewiesen werden als durch Befragung und Atemalkoholkontrolle.

Mittels der EtG- und EtS-Methode wurden 286 Ruckfalle nachgewiesen, mit den Methoden
Atemalkoholkontrolle und Selbstauskunft des Patienten wurden nur 19 Falle erkannt.
Insgesamt wurden von den 297 Patienten auf Heimfahrten 113 (38,0%) rlckfallig. 40 der
rickfalligen Patienten (13,4%) wurden auf drei oder mehr Heimfahrten rickfallig. Die
Bestimmung des EtG und EtS im Urin stellt daher eine wesentliche Erweiterung der
Moglichkeiten dar, einen Alkoholriickfall zu erkennen. Es wurden anteilig mehr
vollstationare Patienten wéahrend der Entwohnung rickféllig als tagesklinische Patienten
(39,4% zu 30,4%).

Hypothese 2: Die EtG- bzw. EtS-positiven Patienten beenden signifikant haufiger die

Entwdhnungsbehandlung vorzeitig.

Auch diese Hypothese konnte bestatigt werden. 59 Patienten beendeten die Therapie nicht
regular, von diesen Patienten waren 34 (57,6%) EtG- und EtS-positiv getestet worden. Die
Patienten, die die Therapie reguléar beendet haben, wurden zu 31,1% im EtG auffallig (69

von 222 Patienten).

In der 1-Jahreskatamnese schneiden Patienten, welche die Therapie vorzeitig beenden,
schlechter ab. Nur 4 (6,8%) von 59 Patienten gaben an, ein Jahr nach Therapieende
abstinent zu sein. Bei den Patienten, die die Therapie regular beendet hatten, lag der Anteil
bei 28,8% (64 von 222 Patienten).

Hypothese 3: Die EtG- bzw. EtS-positiven Patienten haben bei den
Katamnesebefragungen signifikant haufiger Ruckfalle erlitten als die EtG- bzw. EtS-

negativen Patienten.
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Diese Hypothese wurde in dieser Studie bestatigt. 110 von 290 Patienten (37,9%) sind
bereits wahrend der Entwohnungstherapie riickfallig gewesen, von diesen waren nach
einem Jahr nur noch 6 Patienten (5,4%) nach eigenen Angaben abstinent. Dagegen waren
nach einem Jahr von den 180 Patienten, die wahrend der Entwdhnung nicht auffallig
gewesen sind, noch 62 Patienten (34,4%) abstinent. Somit liegt der Anteil der Patienten,
die wahrend der Entwéhnung abstinent waren und nach einem Jahr abstinent sind, deutlich
hoher als bei den Patienten, die wahrend der Therapie unentdeckt riickfallig geworden
sind. Es wird also deutlich, dass unentdeckte Rickfalle einen massiven Einfluss auf die
langfristige Abstinenz haben. Insgesamt waren nach einem Jahr noch 68 Patienten
(23,4%) der Studie abstinent. In der Nachbefragung wurde auch deutlich, dass der grofite
Anteil an RuUckfallen mit 52,4% im ersten Quartal nach Entlassung aus der
Entwdhnungstherapie auftrat (152 von 290 Patienten). Die Ruckfallwahrscheinlichkeit im
ersten Quartal nach Entlassung aus der Entwéhnungstherapie ist folglich wesentlich gréRer
als in den Folgequartalen des Nachbetrachtungszeitraums. Die prozentuale Zunahme der
rickfalligen Patienten in den Folgequartalen ist deutlich geringer als im ersten Quartal nach

Abschluss der Therapie (maximal 7,9% im 3.Quartal).

Hypothese 4: Die behandelnden Psychotherapeuten kdnnen einen Riickfall des Patienten

bestimmen.

Diese Hypothese konnte nicht gestitzt werden. Die Studie zeigt vielmehr, dass die
Therapeuteneinschatzung Uber einen Riuckfall wahrend einer Heimfahrt aus einer
Therapieeinrichtung nur ein sehr bedingt probates Mittel ist. Die Sensitivitidt, also der
korrekte Anteil der in der biochemischen Bestimmung negativ klassifizierten Patienten an
der Gesamtheit, liegt bei der Therapeuteneinschatzung bei 87,4%. Der Anteil der
Patienten, die falschlicherweise als abstinent gewertet wurden, jedoch nach der EtG-
Bestimmung positiv ist, betragt 12,6%. Die Spezifitdt der Therapeuteneinschatzung betragt
60,4%, d.h. nur bei diesem Anteil wird bei den tatsachlich rtckfalligen Patienten nach
Therapeuteneinschatzung ein Ruckfall diagnostiziert. Falsch positive Bewertungen, also
der Anteil der falschlich als positiv klassifizierten Patienten, betragt 39,6%. Die Hypothese,
dass Therapeuten mit einem dafur entwickelten Bewertungsbogen Riickfalle verlasslich
erkennen konnen, wird in dieser Studie folglich entkraftet. Des Weiteren zeigt diese Studie,
dass ein Einschatzungsbogen mit verschiedenen bewerteten Eigenschaften nicht eindeutig
auf einen Ruckfall hinweist. Die Hypothese, dass einzelne Verhaltensweisen oder
Stimmungslagen der Patienten nach dem Wochenende auf einen Rickfall hinweisen, kann

nicht aufrecht gehalten werden.

Hypothese 5: Verschiedene erhobene psychologische und soziale Faktoren haben einen

Einfluss auf die Abstinenzchancen wahrend der Therapie.
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Dieser Versuch, ein Risikoprofil fur rickfallige Patienten zu erstellen, gelingt nur bedingt.
Statistisch signifikant sprechen ein vorangegangener Justizvollzugsanstaltsaufenthalt
sowie eine Therapieauflage durch ein Justizorgan fiir ein erhéhtes Rickfallrisiko wahrend
der Therapie. Bei dieser statistischen Aussage sind jedoch die geringen Fallzahlen zu
beachten. Bei einer insgesamt sehr hohen Arbeitslosenquote im Patientenkollektiv zeigt
sich dennoch, dass unter den EtG-negativen Patienten signifikant mehr Personen in Arbeit
oder in Rente sind als bei den EtG-positiven Patienten. Erbliche Belastung mit
Alkoholabhangigkeit hatte dagegen keine Auswirkung auf Ruckfalle wahrend der

Entwdhnungsbehandlung.

In Bezug auf Depressivitat und Abstinenzzuversicht zeigte sich der interessante Befund,
dass sich die EtG-positiven und EtG-negativen Patienten zum Aufnahmezeitpunkt und
auch bei Kontrolle nach 6 Wochen Therapie nicht wesentlich unterscheiden. Die wahrend
der Therapiezeit aber mehrfach EtG-positiv getesteten Patienten zeichnen sich durchaus
durch eine erhohte Depressivitdt und eine verminderte Abstinenzzuversicht aus. Zum
zweiten Testpunkt nach sechs Wochen Entwdhnungstherapie zeigten die Ergebnisse
dieser Studie im DTCQA signifikante Unterschiede zwischen den Patienten die gar nicht
oder einmal und denen die mehrmals riickfallig wurden in den Subskalen, die sich mit dem
Aufsuchen von Risikosituationen beschaftigen wie negative Gefiihle, kontrolliertes Trinken

und Geselligkeit.

Hypothese 6: Das in der Gesamtstudie eingesetzte Gedachtnistraining hat einen positiven
Effekt auf die Rlckfallrate wahrend des stationdren Aufenthalts. Diese Hypothese konnte
nicht bestéatigt werden. Es zeigte sich kein signifikanter positiver Effekt von
Gedachtnistraining auf die Abstinenzrate wahrend der Therapie. Allenfalls ein leichter
Trend hin zu mehr Abstinenz unter denjenigen, die besonders viele Trainingssitzungen

hatten, liel3 sich aufzeigen.

Insgesamt zeigt diese Studie, dass ein relevanter Anteil der Patienten einer
Entwohnungsbehandlung heimlich trinkt und dies mit einer hoheren Zahl von
Therapieabbriichen und raschem Rickfall nach Therapieende bezahlt. Die niedrigen
Abstinenzraten des EtG-positiven Patientenkollektivs liegen in etwa auf dem Niveau von
Ruckféallen nach einer Entzugsbehandlung. Fir die EtG-positiven Patienten ist damit die
teure Entwéhnungsbehandlung in Hinblick auf das Erreichen von Abstinenz nicht besser
geeignet als eine Entzugsbehandlung von ein paar Tagen. In dieser Hinsicht werden also

finanzielle Ressourcen in nennenswertem Mal3e unnoétig ausgegeben.

In dieser Studie ist es nicht gelungen, im sozialen Umfeld, aktueller Lebenssituation oder in

Charakterziigen einen Hinweis flr einen moglichen Rickfall zu erhalten. Ein sogenanntes
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Risikoprofil fur den Alkoholrtckfall kann nicht erstellt werden, da keiner der untersuchten
Parameter signifikant auf einen Ruckfall hindeutete. Vielmehr bestétigt diese Studie die
vorherrschende wissenschaftliche Meinung, wonach die Grinde fir einen Ruckfall
vielschichtig sind [19]. Vielfach wird das Craving nach Alkohol dafir verantwortlich gemacht
[9]. Dabei spielt eine psychische als auch eine somatische Komponente eine wichtige Rolle
wie in der Einleitung beschrieben.

Da unsere Studie keinen Hinweis darauf ergab, wie man prospektiv erkennen kann, wer
aus der Stichprobe wahrscheinlich heimlich trinken wirde, kann die Wirtschaftlichkeit am
besten dadurch gesteigert werden, dass EtG-Bestimmungen nach Wochenendheimfahrten
routinemafig durchgefihrt und zeithah ausgewertet werden sollten. Dadurch werden
Ressourcen und Kapazitdten eingespart. Der Preis flr eine biochemische EtG- und EtS-
Bestimmung ist mit 10 bis 20 Euro recht hoch, jedoch dirften die dadurch mdglichen

Einsparungen in der Entwéhnungstherapie diesen Preis mehr als ausgleichen.

Eine zeithahe Bestimmung der Urinproben bietet auch die Mdoglichkeit, die heimlichen
Ruckfélle offen zu legen und so in der Therapie zu nutzen. Wie unsere Studie zeigt, fuhrt
ein unentdeckter kurzzeitiger Konsum wéhrend einer Heimfahrt zu einem raschen Riickfall
nach Therapiebeendigung. Die Aufdeckung eines solchen Ruckfalls wahrend einer
Heimfahrt wirde erlauben, frihzeitig therapeutisch intervenieren zu koénnen [46].
Moglicherweise wirden so entdeckte Patienten bei einer resultierenden adaquaten

Behandlung doch noch zur Abstinenzeinhaltung motiviert werden kdénnen.

Die Folgen des heimlichen Trinkens wahrend der Heimfahrten lassen sich gut
psychologisch erklaren. Es ist zu vermuten, dass viele dieser heimlich trinkenden Patienten
der Uberzeugung sind, sie konnten doch kontrolliert trinken, da sie ja wahrend der
Therapie nicht auffallen. Dabei verwechseln sie eine externe Kontrolle ihres Trinkens mit
einer internen, selbstgesteuerten Trinkkontrolle. Sobald dann bei Entlassung die externe
Kontrolle entfallt, zeigt sich rasch, dass eine interne Kontrolle des Trinkens nicht gelingt.
Eine Verbesserung der externen Kontrolle mittels EtG- und EtS-Bestimmungen wirde
erlauben, diese Fehlannahmen des Patienten noch wéhrend der Therapie in Frage zu

stellen und so die Einsicht in die Notwendigkeit von Abstinenz férdern.

Neben der psychologischen Erklarung gibt es auch erste Hinweise auf eine
neurobiologische Grundlage dafiir, dass es nach heimlichem Trinken noch wahrend der
Therapie zu raschem Rickfall nach der Therapie kommen muss. Dies ist mit dem
neuronalen Verstarkersystem zu erklaren, wonach eine langere Zeit der Abstinenz benotigt
wird, bis sich ein neues neuronales Gleichgewicht einstellen kann [44]. Fir die

Wiederherstellung der Funktion Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse
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sind das beispielsweise ca. 3 Monate [23]. Wenn es in der Therapie mittels verbesserter
Abstinenzkontrollen mehr Patienten gelingt, eine mehrmonatige Abstinenz zu schaffen, so
durfte dies die Abstinenzchancen auch aus neurobiologischer Sicht verbessern. Auch
unsere Ergebnisse, wonach die Ruckfallraten bei den vollstationdren Patienten nach 8
Wochen abzufallen scheinen, konnten eine Untermauerung dieser neurobiologischen

Uberlegung sein.

4.2 Methodenkritik

Die EtG- und EtS-Auffalligkeit ware unter Umstdnden noch hoéher gewesen, wenn
chemische Bestimmungen des Urins auch unter der Woche durchgefihrt worden waren
und dadurch eine  zeitlich  lickenlose  biochemische  Bestimmung von
Alkoholabbaumetaboliten stattgefunden hatte. Rickfalle an Wochentagen oder an
Wochenenden ohne Heimfahrt wurden nicht mittels einer chemischen Bestimmung erfasst,
da es keine Urinkontrollen zu diesen Zeitpunkten gab. Daraus lasst sich schlussfolgern,
dass die Zahl der detektierten Ruckfalle mittels EtG und EtS bei einer zeitlich lickenlosen
Kontrolle von Urinproben hoher ware als in dieser Studie. Allerdings fanden wahrend der
Behandlung wiederholt unangekiindigt Atemalkoholkontrollen statt, so dass die Gefahr
wahrend des Aufenthalts in der Klinik entdeckt zu werden relativ hoch war. Zusatzlich
erscheint es schliissig, dass Patienten, die ein heimliches Trinken wahrend des stationaren
Aufenthaltes betreiben, dies erst recht wahrend der Heimfahrten betreiben. Insofern dirfte
die Zahl der zusatzlich entdeckten Personen mit heimlichem Trinken durch die haufigeren

Urinmessungen eher klein sein.

Bei Vergleich der eingesetzten Bestimmungsmethoden wahrend der
Entwohnungsbehandlung mit denen wahrend der Katamnese féllt ein gewisser
Widerspruch auf: Wéhrend sich in der Entwohnungsbehandlung zeigte, dass den
Selbstaussagen der Patienten recht oft nicht getraut werden kann, wird in den
katamnestischen Erhebungen von der Richtigkeit dieser Aussagen ausgegangen.
Finanzielle Restriktionen sind dafir ausschlaggebend. Die Urinproben zuverldssig zu
bekommen, hétte einen erheblichen logistischen und finanziellen Aufwand bedeutet, der im
Rahmen der Studie nicht geleistet werden konnte. Zudem kamen die Patienten der
Entwohnungsklinik aus dem gesamten norddeutschen Raum, so dass weder die Patienten
die Klinik, noch Klinikpersonal die Patienten viermal im Jahr hatte aufsuchen k&nnen.
Insofern ist die katamnestische Befragung mittels Fragebogen und Telefon ein
Kompromiss. Allerdings ist diese Art der katamnestischen Auswertung allgemein Gblich

und erlaubt somit einen Vergleich mit anderen Studienergebnissen.
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Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass die Bestimmung von EtG und EtS im Urin
besser geeignet ist, kurzzeitige Ruckféalle nach Heimfahrten zu detektieren als
Atemalkoholkontrollen und persénliche Befragung. Es gab jedoch auch Falle, bei denen
ein Ruckfall angegeben wurde (viermal) und der Atemalkohol positiv war (einmal), jedoch
die EtG- und EtS-Bestimmung negativ ausfiel. Dies kann zum einen in einer
Falschaussage der Patienten, einem fehlerhaften Atemalkoholwert, menschlichem
Versagen bei der Probenbehandlung oder durch Fehler der EtG- und EtS-Bestimmung
begrindet sein. Die wahrscheinlichere Erklarung ist allerdings die, dass die konsumierten
Alkoholmengen bei den Betroffenen so niedrig waren und zeitlich so weit vor der
Urinproben-Entnahme lagen, dass die EtG-Bestimmungen bei diesen Patienten den relativ
hoch gewahlten cut-off Score (Limit of Quantification, LOQ) von 0,5 mg/L nicht erreichten.
Bei einer maximal dreitatigen Heimfahrt kénnen ebenfalls Proben negativ ausfallen, obwonhl
der Patient rickfallig gewesen ist. Die Detektionszeiten von EtG und EtS zeigen grof3e
inter-individuelle Unterschiede. Eine Studie von Helander et al. [35] ergab eine individuelle
Zeitspanne fur den Nachweis von EtG im Urin von 40-130h mit einem Median von 78h. In
anderen Studien wurden Methoden mit niedrigen LOQ bis 0,1 mg/L eingesetzt, die den
Nachteil mit sich bringen, falsch-positive Resultate anzeigen zu kénnen. Grundsétzlich ist

zu diskutieren, wo der Cut-off Level fur EtG und EtS festgesetzt wird.

Es ist moglich EtG nachzuweisen, nachdem bestimmte Nahrungsmitteln konsumiert
wurden. Eine Studie von Musshoff et al. [53] hat bei einem Cut-off Wert von 0,1mg/I
positive EtG-Bestimmungen nach dem Verzehr von alkoholfreiem Bier, Fruchtsaften und
Sauerkraut ergeben. Positive EtG-Proben hat Thierauf et al. nach Aufnahme von Hefe [75]
sowie nach dem Trinken von alkoholfreiem Bier [76] nachgewiesen. Bisher ist es in der
chemischen Beweisfiihrung nicht gelungen zu ermitteln, ab welchem Wert zwingend von
Alkoholkonsum ausgegangen werden kann und ab welchem Wert von einer Kontamination
oder einem anderen Entstehungsprozess ausgegangen werden kann [40]. Fur weitere
Studien und im Klinischen Gebrauch ist es aber sicherlich interessant, mit einer feineren
Methode als der unseren zu arbeiten, wobei dann aber die Einhaltung von Richtlinien
notwendig ist, insbesondere bei der Nahrungsaufnahme [40]. Ebenso kénnen

Harnwegsinfekte falsch-negative EtG-Resultate verursachen [34].

Da EtG und EtS auf verschiedenen Stoffwechselwegen des Ethanolabbaus entstehen,
dienen sie beide jeweils als Marker fir zurlckliegenden Alkoholkonsum. Wurst et al. [90]
haben gezeigt, dass die Sensitivitat der Bestimmung eines Ruckfalls erhdht wird, wenn EtG
und EtS gleichzeitig bestimmt werden. Daraus ist ersichtlich, dass es kein Widerspruch ist,

wenn 22 Proben ausschlieBlich EtG positiv und 2 Proben ausschlie3lich EtS positiv waren.
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Diese prospektive Studie basiert auf einer groRen und ausgewogenen Stichprobe mit 297
Patienten, die aus einer Entw6hnungsklinik stammt und nur marginal selektiert wurde.
Zufallige Fehler werden durch die ausreichend hohe Fallzahl minimiert. Die Abgabe der
Urinproben und die Durchfihrung der EtG- und EtS-Bestimmung waren standardisiert. Fur
diese Studie bestand als Einschlusskriterium allein die Alkoholabhangigkeit nach ICD-10,
so dass es bei fehlenden Ausschlusskriterien keine systematischen Fehler (engl. bias)
beim Randomisieren gibt. Fir die Patienten bestand Behandlungsgleichheit. Die
Einschatzung Uber die Patienten wurde von zehn verschiedenen Therapeuten
durchgefuhrt, so dass die Konfundierung der Ergebnisse durch Therapeutenvariablen

mdglichst klein gehalten wurde.

4.3 Einordnung in die aktuelle Wissenschaft

Die Studie ,Urinary ethyl glucuronide (EtG) and ethyl sulphate (EtS) assessment: valuable
tools to improve verification of abstention in alcohol-dependent patients during in-patient
treatment and follow-ups“ von Junghanns et al. [42], die der vorliegenden Studie
vorausging, zeigte bereits, dass es eine nicht unbetrachtliche Zahl an Ruckfallen wahrend
der drei- bis vierwOchigen stationaren Entzugsbehandlung gibt. 13,2% der entgifteten
Patienten (N=107) sind wahrend eines dreiwdchigen Abstinenzmotivationsprogramms
rickfallig gewesen. Im Follow-up der Patienten waren nach 12 Wochen 28% der Patienten

(N=25), die einen Rickfall verneinen im EtG positiv.

Unterschiede im Setting gibt es bei der Art und der Lange des Aufenthalts im Vergleich zu
der vorliegenden Studie. In der Studie von Junghanns et al. [42] gab es eine einmalige
zweitdgige Heimfahrt am Ende des dreiwtchigen Aufenthalts sowie wahrend der Therapie
wiederholt unangekiindigte Atemalkoholkontrollen. In der Lénge des Aufenthalts, den
wiederholt durchgefihrten Atemalkoholkontrollen und der geringeren Anzahl an
Heimfahrten liegt der grof3te Unterschied zu der hier untersuchten Studie. Die Rate an
Ruckfalligkeit wahrend der Therapie von 16 Wochen ist in der vorliegenden Arbeit mit
38,0% deutlich hoher. In der Nachbefragung, in diesem Fall per Post und telefonischen
Kontakt, jedoch ohne EtG-Bestimmung und persénlichen Kontakt waren im
Vergleichszeitraum von einem Quartal von den Patienten, die keinen Ruckfall wahrend der

Therapie hatten nach eigener Aussage 37,2% ruckfallig.

Die vorliegende Arbeit ,Nachweis von Ruckfallen bei Alkoholabhangigen in einer
Entwohnungsklinik mittels Ethylglucuronid- und Ethylsulfat Bestimmung® erweitert nach
Zusammenschau bisheriger Studien die wissenschaftliche Kenntnis tber Alkoholrickfalle

wahrend der Rehabilitation. Dartber liegen bisher keine wissenschaftlichen Daten vor.
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Die vorliegende prospektive Studie hat vergleichbare Ergebnisse hinsichtlich der
Ruckfalligkeit im post-stationdren Verlauf im ersten Jahr nach Therapie wie andere
vergleichbare Studien erbracht. Wie in der Einleitung beschrieben gibt es einige groR3e
Studien, die sich mit dem Follow-up nach Aufenthalt in einer Rehabilitationseinrichtung
beschéftigen und zusétzlich hohen Qualitatskriterien entsprechen. Die Abstinenzraten
unterscheiden sich je nach Setting, jedoch sind die Rickfallraten mit einem Range

von12,6% bis ca. 35% tendenziell &hnlich hoch.

Studie 6 Monate 12 Monate
Mann, Lehert und Morgan 23,4% (n=4087) 12,6% (n=1670)
Project Stationar ~50% ~35%
Match (n=774)
Ambulant ~27,5% ~19%
(n=952)
Combine (n=157) Keine Angabe 29,9%
EtG (n=290) 41,4% 23,4%

Tabelle 4.1: Follow-up von Abstinenzraten aus Vergleichsstudien

Die COMBINE Studie [12] zeigt, dass nach einem Jahr keine Unterschiede hinsichtlich der
Abstinenz zwischen den Gruppen, die unterschiedlich mit Placebo, verschiedenen
Aversivmedikamenten und Verhaltenstherapie behandelt werden und der Kontrollgruppe

mit Verhaltenstherapie bestehen. Die Kontrollgruppe dient hier als Vergleichspopulation.

Die vorliegende Studie beweist, dass das schlechte Abstinenzniveau ein Jahr nach
Therapieabschluss zu einem erheblichen Teil auch auf Patienten zurtickzufiihren ist, die
schon waéhrend der Therapie rickfallig waren. Wéhrend der Therapie positiv getestete
Patienten bezeichneten sich nach einem Jahr nur noch zu 5,4% als abstinent. Patienten,
die wahrend der Therapie abstinent waren, waren dagegen nach einem Jahr noch zu
34,4% abstinent. Ein solch hoher Abstinenzwert wird in den in Tabelle 4.1 dargestellten
Studien nur im Project Match erreicht, wo die Menge des téglichen Alkoholkonsums vor der
Therapie fur deutsche Verhaltnisse eher niedrig lag (durchschnittlicher pro Kopf-Konsum
dort: 160g reiner Alkohol/d; in Studien wie von Junghanns et al [42] liegt der Pro-Kopf-
Konsum bei 260g/d. In der einzigen referierten deutschen Studie lag die Abstinenzrate

dagegen mit 12,6% deutlich schlechter.

4.4 Ausblick

Die vorliegende Studie hat gezeigt, dass die EtG-Bestimmung einen wertvollen Beitrag

wahrend der Alkoholentwohnungstherapie leistet, indem bisher unbekannte Rickfélle in
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Rehabilitationseinrichtungen aufgedeckt werden. Das Spektrum der EtG-Bestimmung ist
bisher haufig auf forensische oder arbeitsmedizinische Fragestellungen begrenzt. Dies
sollte nach den vorliegenden Ergebnissen tberdacht und revidiert werden.

Als groRRter Erkenntnisgewinn fur Wissenschaft und Praxis ist aus dieser Studie sicherlich
die hohe Quote verheimlichter Ruckfalle wahrend der Entwohnungstherapie und deren
Folgen fir die nachstationdre Abstinenzentwicklung anzusehen. Dariber lagen bisher
keine Daten vor. Die Konsequenz aus dieser Studie muss sein, Patienten wéhrend der
Entwohnungstherapie strikter zu kontrollieren, um Ruckféalle zu verhindern und
gegebenenfalls schnell intervenieren zu kdnnen. Idealerweise waren mit strikteren
Kontrollen héhere Abstinenzraten sowie eine damit verbundene hdhere Lebensqualitat fur
die Patienten und geringere gesellschaftliche Folgekosten zu erreichen.

In weiteren Studien ist nun zu untersuchen, ob eine EtG-Bestimmung einen positiven Effekt
auf die Ruckfalligkeit wahrend einer Entwohnungstherapie hat, wenn den Patienten
bewusst ist, dass es zu einer sofortigen Auswertung der Urinproben kommt. Fuir
abnehmende Rickféalligkeitsraten bei sofortiger Auswertung spricht die sofortige
Konfrontation durch den Therapeuten. Auf3erdem kann den Patienten das Fehldenken des
kontrollierten Trinkens besser erlautert werden. Das Wissen von Tests und das sofortige
Auswerten wird die Ruckfallrate in der Entwohnung vermutlich verringern. Zusatzlich ist
anzunehmen, dass die Abbruchrate der Therapien abnimmt, da die Therapeuten ein
verlassliches Mal? fur einen Ruckfall haben und so besser intervenieren konnen. Die hohen
Ruckfallraten der Patienten, die wahrend der Entwdhnung schon riickféllig werden, fielen
im ersten Jahr nach Entwoéhnung unter Umstanden geringer aus, wenn auf den Rickfall
wahrend der Therapie zeitnah eingegangen werden koénnte. Um diese Hypothesen zu
belegen, sind jedoch weitere Studien sinnvoll, in denen EtG- und EtS-Bestimmungen auch
wahrend der Therapiewochen durchgefiihrt werden und eine sofortige Auswertung
stattfindet. Abschliel3end sei darauf hingewiesen, dass die Studie auch zeigte, dass ein
wichtiger sozialer Faktor, die Berufstatigkeit, eine bessere Abstinenzprognose mit sich
bringt. In der untersuchten Stichprobe dirfte die hohe Arbeitslosenquote einen
wesentlichen negativen Beitrag fur heimliche Ruckfalle und fur Rickfalle wahrend des
Katamnesezeitraumes spielen. Es sollte ein politisches bzw. gesamtgesellschaftliches Ziel

sein, hier bessere Abstinenzchancen zu schaffen.
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5 Zusammenfassung

Die vorliegende Studie untersuchte, ob es bei Patienten in der Alkoholentwéhnungs-
therapie Ruckfalle auf Heimfahrten gibt, die nicht durch Befragung, Atemalkoholkontrollen
oder Therapeuteneinschatzung entdeckt werden kdnnen. Es sollte geprift werden, ob
unentdeckte Ruckfélle negative Auswirkungen auf die Behandlungsdauer und die
nachstationare Abstinenz haben. Zur Ermittlung der heimlichen Rickfalle wurden die
Alkoholmetaboliten Ethylglucuronid (EtG) und Ethylsulfat (EtS) im Urin bestimmt.

297 alkoholabhéngige Patienten dieser Studie absolvierten eine meist 16-wochige
Entwohnungstherapie, die in der AHG Holsteinklinik in Kooperation mit der Klinik far
Psychiatrie und Psychotherapie der Universitat zu Libeck durchgefihrt wurde. Nach jeder
Heimfahrt gaben die Patienten Urinproben ab. Nach Abschluss der Therapie fand eine
einjahrige Nachbefragung Uber das Trinkverhalten postalisch und telefonisch statt.

Die Bestimmung von EtG und EtS aus Urin wurde mittels Flissigchromatographie-
Massenspektrometrie-Kopplung (LC/MS) im Institut fur Klinische Chemie der Universitét zu
Libeck durchgefihrt.

In der EtG-Bestimmung waren 286 von 1757 Proben positiv. Von 297 Patienten wurden
nach Heimfahrten wahrend der Therapie 113 Patienten (38,0%) positiv getestet. 40
Patienten (13,5%) wurden dreimal oder haufiger ruckfallig. Der Anteil der abstinenten
Patienten am Gesamtkollektiv ergab in der Nachbetrachtung von einem Jahr einen Antell
von 23,4% (68 von 290 Patienten). In der Nachbetrachtung waren die EtG-negativen
Patienten nach einem Jahr zu 34,4% (62 von 180 Patienten) abstinent, die EtG-positiven
Patienten nur zu 5,4% (6 von 110 Patienten). Mit der EtG-Methode wurden 286 Riickfalle
bestimmt, von denen zugleich 14 im Atemalkohol und in der Selbstaussage positiv waren.
4 Riuckfalle wurden ausschlief3lich durch die Selbstaussage, 1 Rickfall nur durch positiven
Atemalkohol ermittelt. Die Therapeuteneinschatzung zur Ruckfallwahrscheinlichkeit auf
Heimfahrten ergab eine Sensitivitat von 87,4% und eine Spezifitdt von 60,4% und erwies
sich damit als wenig zuverlassig. Es wurden von 269 bewerteten Rickfallen nur 22,7% als

solche bewertet. 77,3% der Riickfalle waren allein im EtG positiv.

Die Studie belegt den Nutzen der EtG-Bestimmung fur die Alkoholentwéhnungstherapie.
Die EtG-Bestimmung ist den herkdmmlichen Mitteln zur Detektion eines Ruckfalls
Atemalkohol, Selbstaussage und Therapeuteneinschatzung Uberlegen, so dass bisher
unentdeckte Rickfalle nachgewiesen werden kénnen. AufRerdem bestéatigt die Studie die
Hypothese, dass unentdeckte Rickfalle in der Therapie die langfristige Abstinenz negativ

beeinflussen.
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7 Anhang

7.1 Ruckfall-Einschatzungs-Fragebogen (REF)

Herr/Frau aus Gruppe hat das Wochenende vom
bis aul3erhalb der Klinik verbracht. Wie schatzen Sie als Bezugstherapeut die
Wabhrscheinlichkeit ein, dass der Patient einen unentdeckten Ruckfall am Wochenende
hatte und wie kommen Sie zu dieser Einschatzung?

Einschatzung bezilglich der Kategorien fur dieses spezifische Wochenende:
Abstinenzmotivation:

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Aktuelle Bereitschaft abstinenzrelevante Lebensveranderungen durchzufihren:

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Emotionale Stabilitat:

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Stabilisierendes soziales Umfeld:

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Struktur des Wochenendes:

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Auffalligkeiten im Erscheinungsbild:

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Verhalten nach dem Wochenende (z.B.: nervds, gereizt etc):

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Risikosituationen:

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Weitere Grinde/Kommentar:

Ruckfallwahrscheinlichkeit in % (bitte umkreisen)
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Einschatzender Therapeut:
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7.2 Erklarung Uber die Genehmigung durch die

Ethikkommission der Universitat zu Lubeck

Die dieser Studie zugrundeliegenden Untersuchungen wurden von der Ethikkommission

der Universitat zu Lubeck geprtft und zugelassen.

Das Genehmigungsverfahren hat das Aktenzeichen 06-099 und ist auf den 26.07.2006
datiert.
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