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Kombination von Psycho- und Pharmakotherapie
bei Angststorungen: Gibt es additive Effekte?

Forschungsstand und Praxisempfehlungen

Mlichael Rufer

Die Kombination von Psycho- und
Pharmakotherapie ist, unter Beriick-
sichtigung des Langzeitverlaufes, bei
Angststorungen wirksamer als rein
medikamentose Behandlungen. Hin-
gegen findet sich in kontrollierten Stu-
dien keine generelle Uberlegenheit der
Kombinationstherapie gegeniiber der
alleinigen Psychotherapie. In der kli-
nischen Praxis kénnen dennoch ver-
schiedene Faktoren fiir eine Medikation
zusdtzlich zur Psychotherapie sprechen,
insbesondere eine massive Angstsympto-
matik, schwere komorbide Depressionen

und die Patientenpridiferenz.

ngststorungen konnen mit Psychotherapie, Phar-
A makotherapie (PhT) oder einer Kombination aus

beiden effektiv behandelt werden. Die auf theore-
tischen Uberlegungen oder auch auf Vorurteilen und
Konkurrenz zwischen Pharmako- und Psychotherapeu-
ten beruhende traditionelle Auffassung einer Unverein-
barkeit der gleichzeitigen Anwendung beider Verfahren
kann heute als tiberwunden gelten. Im Zeitalter der evi-
denzbasierten Medizin wird die Diskussion tiber die Vor-
und Nachteile einer Kombinationsbehandlung erfreuli-
cherweise sachlicher gefiihrt.

Dieser Artikel ist in zwei Hauptteile untergliedert:
B Der erste Teil beschiftigt sich mit den Ergebnissen
vergleichender empirischer Studien zu Effekten einer

Kombination von Psycho- und Pharmakotherapie im
Vergleich zur jeweiligen Monotherapie. Dariiber hin-
aus wird ein kurzer Uberblick iiber die Ergebnisse der
bis heute publizierten Metaanalysen zu diesem Thema
gegeben.

B Im zweiten Teil wird unter ergidnzender Beriicksichti-
gung praxisrelevanter naturalistischer Studien und
klinischer Erfahrungen das Vorgehen in der klinischen
Praxis diskutiert, und es werden Empfehlungen fiir
den klinischen Alltag gegeben.

Beziiglich der Psychotherapieverfahren beschridnken
sich die Ausfiithrungen tiberwiegend auf die (kognitive)
Verhaltenstherapie (KVT), da diese aufgrund der aktuel-
len Datenlage als erste Wahl bei Angststorungen gilt und
weil andere Psychotherapieverfahren kaum mit empi-
rischen Vergleichsstudien beziiglich der Effekte einer
Kombination mit PhT untersucht wurden: So fanden die
Autoren einer aktuellen Ubersichtsarbeit (4) zur Kom-
binationstherapie bei Panikstéorungen mit oder ohne
Agoraphobie insgesamt 23 methodisch akzeptable, ran-
domisierte Vergleichsuntersuchungen, 22 davon zur KVT
und nur eine zur psychodynamischen Psychotherapie.

Ergebnisse empirischer Studien

Panikstorungen und Agoraphohien

Die KVT fiihrt als alleinige Therapie bei 60 bis 80 Prozent
der Patienten mit Agoraphobien und/oder Panikstérungen
zu guten unmittelbaren und auch langfristigen Behand-
lungsergebnissen, wie eine grosse Zahl von Prd-post-
und Follow-up-Studien zeigen (11). Ahnliche Erfolgsquo-
ten konnen fiir die kurzfristigen Behandlungsergebnisse
mit vielen Antidepressiva erzielt werden. Allerdings
besteht nach dem Absetzen einer rein medikamentésen
Behandlung eine hohe Riickfallquote von bis zu 80 Pro-
zent, und selbst bei fortgesetzter Medikation scheint es
bei bis zu 50 Prozent der urspriinglich erfolgreich be-
handelten Patienten innerhalb von zwei Jahren zu Riick-
fillen zu kommen (13). Ebenfalls nur kurzfristig, fiir die
Zeit der Behandlung, sind Benzodiazepine wirksam, wo-
bei diese unter anderem wegen des Suchtpotenzials sehr
problematisch sind. Hinzu kommt, dass Benzodiazepine
— im Unterschied zu Antidepressiva — einen inhibitori-
schen Effekt auf verhaltenstherapeutische Expositionen
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haben (z.B. [15]). Beziiglich der Erfolgsquoten beider

Therapieformen, der KVT und der PhT, darf nicht dari-

ber hinweggesehen werden, dass etwa 25 Prozent der als

Therapie-Responder klassifizierten Patienten nur parti-

ell ansprechen und trotz deutlicher Symptomreduktion

weiterhin pathologische Angste behalten, welche die

Lebensqualitét erheblich beeintréchtigen konnen (9).

Angesichts dieser Daten wiren additive Effekte einer

Kombination von Psycho- und Pharmakotherapie sehr

wiinschenswert. Allerdings sind die Ergebnisse kontrol-

lierter Studien hierzu insgesamt enttduschend: Nur etwa
die Halfte aller Untersuchungen zeigte am Ende der Be-
handlung eine Uberlegenheit der Kombination von KVT
und PhT im Vergleich zur jeweiligen Monotherapie,
wiihrend sich in den anderen Studien keine Uberlegen-
heit der Kombination fand (z.B. [2]). Eine kiirzlich publi-
zierte Metaanalyse der Resultate von 124 Studien brachte
keine signifikanten Unterschiede zwischen den unmit-
telbaren (préd-post) Ergebnissen alleiniger KVT im Ver-
gleich zur Kombinationstherapie (6). Frithere Meta-
analysen hatten widerspriichliche Resultate berichtet,
nur in zwei der vier Analysen zeigte sich eine kurz-
fristige Uberlegenheit der Kombinationstherapie (aus-
fithrliche Diskussion in [7]). Die Autoren einer ganz
aktuellen systematischen Auswertung von 23 randomisierten

Vergleichen zur Kombinationstherapie, die insgesamt

1709 Patienten mit Panikstérung mit oder ohne Agora-

phobie einschlossen, kommen dementsprechend auch zu

folgender Beurteilung (4):

B Die rein medikamentése Behandlung ist nicht erste
Wahl bei Panikstorungen mit oder ohne Agoraphobie,
da sie der Kombination von Psycho- und Pharmakothe-
rapie unterlegen ist.

B Behandlungen erster Wahl sind hingegen entweder die
alleinige qualifizierte Psychotherapie oder eine Kom-
bination von dieser mit Psychopharmaka.

B Die Entscheidung zwischen diesen beiden Behandlun-
gen der ersten Wahl ist massgeblich von den Priferen-
zen und Grundeinstellungen des Patienten abhéngig,
wobei 6konomische Gesichtspunkte fiir die alleinige
Psychotherapie sprechen.

In Bezug auf die besonders praxisrelevanten Langzeit-
effekte iiber die Zeit der Behandlung hinaus kommen
mehrere Untersuchungen zu recht einheitlichen Resul-
taten (Ubersicht iiber die Studien in [4, 9]):

1. Alleinige KVT versus KVT plus Antidepressiva

Die publizierten Studien zeigen iibereinstimmend, dass
langfristig keine Unterschiede zwischen einer alleinigen
kognitiv-verhaltenstherapeutischen Behandlung und der
Kombination mit einem Antidepressivum bestehen.

2. Alleinige Medikation versus KVT plus Antidepressiva
Die (allerdings noch unzureichende) aktuelle Datenlage
spricht dafiir, dass die hohen Riickfallraten nach dem Ab-
setzen rein medikamentdser Behandlungen durch eine

zusitzliche KVT gesenkt werden kénnen.

Dariiber hinaus belegen mehrere Untersuchungen, dass
bei Nichtansprechen der Patienten auf eines der beiden
Therapieverfahren die zusitzliche Behandlung mit dem
jeweils anderen Verfahren bei einem Teil der bis dahin
«therapieresistenten» Patienten Erfolge bringt (3, 5).

Soziale Phohien

Wie bei den Agoraphobien und/oder Panikstérungen ist
auch fiir die sozialen Phobien eine gute kurz- und lang-
fristige Wirkung der KVT vielfach nachgewiesen worden
(10). Die PhT mit geeigneten Antidepressiva ist kurzfris-
tig etwa vergleichbar wirksam, allerdings mit hohen
Riickfallraten nach Absetzen einer alleinigen Medikation
(14). Benzodiazepine sind, wie oben begriindet, nicht zu
empfehlen.

In Bezug auf die Kombinationstherapie kommt eine
grosse, randomisiert doppelblinde, plazehokontrollierte
Studie mit 295 Patienten mit sozialen Phobien zu dem Er-
gebnis, dass die 14-wdchige Kombinationshehandlung
mit KVT plus Fluoxetin keinen Vorteil im Vergleich zur
jeweiligen Monotherapie hatte. Auch in anderen kontrol-
lierten Vergleichsstudien fanden sich entweder keine
Unterschiede der Ergebnisse von alleiniger KVT und der
Kombination mit Psychopharmaka oder sogar eine Uber-
legenheit der alleinigen KVT im Vergleich zur Kombina-
tion (Ubersicht in [9]).

Generalisierte Angststdrungen

Sowohl die KVT (kurz- und langfristig) (10) als auch die
PhT (fiir den Zeitraum der Behandlung) sind wirksam
(12), aber insgesamt etwas weniger Erfolg versprechend
als bei den anderen Angststorungen. Benzodiazepine
sind, abgesehen vom erwidhnten Suchtpotenzial, auch
wegen der fehlenden Wirkung auf die bei generalisierten
Angststorungen besonders hédufigen komorbiden De-
pressionen nicht zu empfehlen.

Die Kombinationstherapie im Vergleich zu Monothera-
pien ist bisher bei den generalisierten Angststorungen
nicht ausreichend untersucht worden (9, 12), sodass
aktuell keine evidenzbasierte Aussage iiber eventuelle
additive Effekte moglich ist.

Spezifische Phohien

Eine PhT wegen einer spezifischen Phobie ist in der
Regel nicht indiziert. Selbst in schweren Féllen mit ex-
tremer Vermeidung ist die alleinige KVT die Behandlung
erster Wahl (9).

Empfehlungen fiir die klinische Praxis

Fiir Praxisempfehlungen sind neben kontrollierten em-
pirischen Studien auch naturalistische Untersuchungen
und klinische Erfahrungen zu beriicksichtigen. Ein in
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Tabelle 1:

Ausprigungen von Angststirungen

Schweregrad der Angststirung Art der Therapie

Leicht M Selbsthilfeliteratur®

wenn kein Erfolg:

Mittelgradig B Selbsthilfeliteratur®

Schwer W Selbsthilfeliteratur®

KVT = (kognitive) Verhaltenstherapie, PhT = Pharmakotherapie

Stufenmodell zur Indikation einer Komhination aus KUT und PhT entsprechend unterschiedlichen

M Professionelle Beratung

B Kurzzeit-KVT (bis ca. 25 Sitzungen), symptomarientiert, evtl. im Gruppensetting**, ***

W Kurzzeit-KVT (bis ca. 25 Sitzungen), symptomorientiert, evtl. im Gruppensetting™*, *##*
wenn kein Erfolg oder lange Wartezeit auf KVT:
M zusatzlich vortibergehend geeignetes Antidepressivum

M Langzeit-KVT (40-60 Sitzungen), multimodal, Einzelsetting evtl. plus Gruppe**, ***
wenn die Angste die KVT stark einschranken oder wenn Erfolg ausbleibt:

M zusatzlich voriibergehend Antidepressivum

#2.B. (8); **z.B. (1); ***vgl. dazu den Beitrag von Carraro/Delsignore im diesem Heft

der Praxis sehr relevanter Einflussfaktor ist das Vorlie-
gen von komorbiden psychischen oder somatischen
Storungen. So besteht bei Angststorungen unter anderem
eine hohe Komorbiditdt mit Depressionen, Suchterkran-
kungen und auch zwischen den verschiedenen Angst-
storungen. Das Vorliegen schwerer komorbider Storun-
gen sowie eine sehr schwere Angstsymptomatik (ZTabelle 1)
konnen fiir eine Kombinationstherapie sprechen, wenn
Belastbarkeit, Motivation und/oder Risikobereitschaft
fiir eine aktive Bewdltigung der Angstsymptomatik im
Rahmen einer alleinigen KVT nicht ausreichen. Solche
Patienten lehnen eine KVT auch nicht selten ab, da sie
sich damit tiberfordert fithlen. Erst durch eine Reduktion
der Angste mihilfe eines Antidepressivums kann in
diesen Fillen die notwendige psychotherapeutische Be-
handlung ermdoglicht werden.

Dariiber hinaus spielt die Motivationslage der Patienten
in der Praxis eine wichtige Rolle fiir die Auswahl einer
Monotherapie oder Kombinationstherapie. Wenn sich
ein Patient nach ausfiihrlichen Informationen iiber psy-
cho- und pharmakotherapeutische Behandlungsmog-
lichkeiten fiir eine alleinige antidepressive Medikation
entscheidet, wird es hdufig giinstig sein, eine solche erst
einmal zu beginnen und im Verlauf wéhrend der thera-
peutischen Kontakte sukzessive seine Motivation fiir
eine aktive Bewiltigung der Angste zu fordern. Hierfiir
sind auch Selbsthilfe-Literaturempfehlungen niitzlich
(z.B. [8]), mit deren Hilfe sich der Patient mit Bewalti-
gungsmoglichkeiten und Hintergrundfaktoren auseinan-
der setzen kann. Evtentuell wird er dann, sofern notwen-
dig, zu einem spiteren Zeitpunkt fiir eine KVT motiviert
werden konnen. Dieses pragmatische Vorgehen beziig-

lich einer Medikation gilt aufgrund des Suchtpotenzials
ausdriicklich nicht fiir Benzodiazepine. Bei ausgeprégter
Unruhe und Panik («Angst-Notfall») konnen aber auch
Benzodiazepine notwendig sein, wenn beruhigende Ge-
spriche keine Besserung bringen. Diese sollten aber nur
in niedriger Dosierung fiir eine sehr begrenzte Zeit (we-
nige Tage, maximal 3-4 Wochen) eingesetzt werden. In
Einzelfdllen kann ein Benzodiazepin eine Art «<Amulett-
funktion» fiir Patienten haben, indem die Tablette «zur
Sicherheit» mitgenommen, aber nicht oder nur sehr sel-
ten eingenommen wird. In der Regel gelingt es, den Pa-
tienten, diese Sicherheitsmassnahme aufzugeben, wenn
sie aktive Angstbewiltigungsstrategien gelernt hahen.
Diese und weitere praxishezogene Indikationen fiir eine
Kombination von Psycho- und Pharmakotherapie sind in
Tabelle 2 schematisch dargestellt. Eine solche tabellari-
sche Zusammenfassung einer so komplexen Materie be-
deutet unvermeidlich eine grobe Vereinfachung; sie soll
dementsprechend nur der Orientierung dienen.
Grundsitzlich ist die Entscheidung fiir oder gegen eine
Kombinationstherapie im Einzelfall individuell zu pri-
fen, auf Basis der empirischen Befunde, klinischen Er-
fahrungen und der Patientenmeinung.

Wenn unter Beriicksichtigung dieser Aspekte die Indi-
kation fiir eine PhT zusétzlich zur KVT besteht, muss
darauf geachtet werden, dass die Medikation nicht zu
vermehrten Therapieabbriichen durch unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen fiihrt. Als vorteilhaft hat sich in
der Praxis diesbeziiglich eine nebenwirkungsgeleitete
Auswahl des Antidepressivums mit intensivem Einbezug
der Patientenmeinung erwiesen: die verschiedenen
héufigsten Nebenwirkungen der fiir die Behandlung der
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Tabelle 2:
Indikationen fiir die Kombination von KUT und PhT bei Angststarungen (modifiziert nach [91)

Indikation fiir Komhination von KUT und PhT  Therapeutisches Uorgehen

Schwere Angstsymptomatik, durch die eine
alleinige KVT behindert wird
(z.B. zu geringe Risikobereitschaft)

M Parallel oder einige Wochen vor der KVT Behandlung mit geeignetem Anti-
depressivum, Absetzen mdglichst noch wahrend der KVT bei entsprechendem
Therapieerfolg

Komorbiditat (insbesondere Depression) B Indikation abhangig von der Auspragung der komorbiden Stérung;
bspw. haufige Indikation einer zumindest voriibergehenden antidepressiven
Medikation zusétzlich zur KVT bei mittlerer bis schwerer Depression

W Uberbriickung der Wartezeit bei schwerer Angstsymptomatik mit geeignetem
Antidepressivum, stufenweises Absetzen dann zu Beginn der KVT

Wartezeit auf eine KVT

Fehlende Motivation des informierten W Alleinige Medikation mit geeignetem Antidepressivum; parallel Planung einer
Patienten fiir eine KVT KVT

falls dennach keine Motivation fur KVT
M Vorerst alleinige PhT, im Verlauf Motivation fiir aktive Bewéltigungsstrategien
fordern
B Bei Absetzen der Medikation zusétzlich KVT oder zumindest verhaltensthera-
peutisch orientierte Basisinformationen vermitteln inkl. Selbsthilfeliteratur
Vorbestehende PhT bei Beginn einer KVT B Stufenweises Absetzen der PhT im Rahmen der KVT, sofern keine weitere
Indikation fiir Kombinationstherapie besteht
Misserfolg einer KVT W Zuallererst sollte das verhaltenstherapeutische Vorgehen selbst Gberprift
und ggf. modifiziert und/oder intensiviert werden
B Wenn sich dennoch kein Erfolg einstellt: Zusatzliche Behandlung mit einem
geeigneten Antidepressivum
B Ein Wiederabsetzen der Medikation dann erst bei positiv veranderter
(Belastungs-) Situation und erlernten Kompetenzen bei der Angstbewéltigung

Leichte Symptomatik seit kurzem, mit
identifizierbarem und zeitbegrenztem Ausldser
(z.B. bevorstehende Priifungen)

M Kurzfristig verhaltenstherapeutisch orientierte Basisinformationen, Selbsthilfe-
biicher und evtl. voriibergehend ein Antidepressivum, um so eine Symptom-
reduktion bis zur Verdnderung der Ausldsesituation zu erméglichen

falls kein Erfolg bzw. keine Veranderung
W KVT, stufenweises Absetzen eines evtl. Antidepressivums bei ersten Erfolgen
der KVT

Schwere Angstsymptomatik mit starker Unruhe
(«Angst-Notfall»)

B Wenn nicht zu vermeiden: kurzzeitig (Tage bis max. 3-4 Wochen) niedrig
dosiertes Benzodiazepin

M Falls weitere Griinde fir eine Kombinationstherapie vorliegen: gleichzeitiger
Beginn mit geeignetem Antidepressivum

KVT = (kognitive) Verhaltenstherapie, PhT = Pharmakotherapie

jeweiligen Angststorung zugelassenen Antidepressiva
werden mit dem Patienten besprochen, sodass er selbst
entscheiden kann, welche der potenziellen Nebenwir-
kungen er am ehesten tolerieren wiirde. Dies kann
sowohl die Entscheidung zwischen trizyklischen Anti-
depressiva und selektiven Serotonin-Wiederaufnahme-
hemmern (SSRI) beziehungsweise Serotonin-Noradrena-
lin-Wiederaufnahmehemmern (SNRI) beeinflussen als
auch zwischen den einzelnen SSRI/SNRI, die unter-
schiedliche Nebenwirkungsprofile besitzen. Da sich

Patienten mit Panikstérungen, aber zum Teil auch mit
anderen Angststérungen, hdufig beziiglich somatischer
Sensationen sehr genau beobachten und unter Umstédn-
den schon leichte Nebenwirkungen als gefidhrlich be-
werten (was zum Therapieabbruch fithren kann), hat
sich eine Aufdosierung in kleinen Schritten bewihrt. Die
Patienten sollten dann, wenn gewiinscht (wenige lassen
lieber den Arzt «verordnen», um selbst keine Verantwor-
tung iibernehmen zu miissen), viel eigensidindige Kontrolle
iiber den Zeitpunkt der Dosiserhohung bekommen. Dies
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gilt auch fiir den Zeitpunkt der Einnahme im Tagesver-
lauf. Beispielsweise werden SSRI/SNRI wegen der poten-
ziellen Nebenwirkungen von innerer Unruhe und Schlaf-
storungen iiblicherweise morgens eingenommen. Treten
diese Probleme jedoch nicht auf, hingegen eine am Tag
beeintriachtigende Ubelkeit oder in Einzelfillen auch
Miidigkeit, kann der Patient versuchen, die Medikation
abends einzunehmen. Diese aktive Teilnahme des Pa-
tienten an den Entscheidungen beziiglich der Medika-
tion kann die Compliance erhdhen, sodass die medika-
mentose Therapie nur selten abgebrochen wird, selbst
wenn leichte Nebenwirkungen auftreten.

Bei der Kombination von KVT und PhT sollte fortwéh-
rend tiberpriift werden, ob die Medikation noch wihrend
der laufenden KVT stufenweise ahgesetzt werden kann,
mit dem Ziel, dass der Patient Therapieerfolge auf seine
erlernten Kompetenzen zuriickfiihrt. Beispielsweise be-
wihrt es sich in der Praxis, Expositionsiibungen im zwei-
ten Teil der KVT medikamentenfrei durchzufiihren, da-
mit der Patient merkt, dass er die Angste auch ohne den
Schutz einer Medikation bewiltigen kann. Eine solche
Starkung der Selbstwirksamkeit dient der Riickfallpro-
phylaxe, da Patienten dann mehr Vertrauen haben, dass
sie eventuell zukiinftig erneut auftretende Angste eigen-
stindig bewdiltigen konnen (und nicht auf eine erneute
Medikation angewiesen sind). Die Entscheidung, ob und
wenn ja wie lange eine Fortsetzung der Medikation er-
forderlich ist, ist abhéngig vom Therapieverlauf, eventu-
ell bestehenden komorhiden Stérungen, psychosozialen
Belastungen und inshesondere der Meinung und Risi-
kobereitschaft des Patienten. Fiir ein Absetzen sprechen
insbesondere erfolgreich durchgefiihrte Expositions-
tibungen im Rahmen der KVT, da der Patient dann mit
Erfolg Angstmanagementstrategien angewandt hat und
auf diese Weise lernen konnte, dass und wie er aufkom-
mende Angste aktiv bewiltigen kann. [ |
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