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EinfluB8 von Olanzapin auf Zwischenfille
im Malsregelvollzug

C. Stadtland, G. GroB, N. Seitz, N. Nedopil

Der Einflu8 von atypischen Neuroleptika auf problematische Zwischenfalle im Malregelvollzug ist in Deutschland bisher unzureichend untersucht.
35 stationdre Malsregelvollzugspatienten wurden 12 Wochen vor und nach einer mindestens 12wdéchigen Therapie mit Olanzapin beobachtet. Neun
der 31 untersuchten potentiellen Zwischenfallvariablen verringerten sich signifikant. Nach Alpha-Korrektur fanden sich allerdings nur noch bei bedroh-
lichem Verhalten und sonstigen aggressiven Handlungen signifikante Abnahmen. Wenn Aggression und Gewalttatigkeit im Vordergrund stehen, kann
Olanzapin einigen Patienten helfen, Zwischenfélle zu vermeiden. Zukiinftige Langzeituntersuchungen sollten zeigen, ob die gefundene Risikoabnahme
von Dauer ist.

Schliisselwérter: Olanzapin, Zwischenfalle, Aggressionen, MalSregelvollzug

Olanzapine and the Incidence of Aggressive and Violent Behavior in Forensic Psychiatry. Atypical neuroleptics continue to be underutilized in
forensic psychiatry and pharmacologic strategies must be extrapolated from the non-offender population. A total of 35 violent and aggressive forensic
inpatients received olanzapine for at least 12 weeks. Outcome was measured with a list of 31 potentially violent acts. We found a significant decrease
in 9 variables including violence and aggression. Olanzapine may help some forensic inpatients to control their behavior. Atypical neuroleptics should

be considered when aggression and violence are major problems. ] Neurol Neurochir Psychiatr 2007; 8 (2): 36-40.

Key words: olanzapine, violence, aggressive behavior, forensic psychiatry

ggressives Verhalten psychiatrischer Patienten sollte

suffizient behandelt werden, bevor schwere Straftaten
zu einer Unterbringung im Mafregelvollzug fuhren [1].
Oftmals bestehen die Aggressionen auch im Malregel-
vollzug fort, es kann zu sogenannten Zwischenfallen kom-
men [2]. Walsh et al. [3] beschrieben, daf8 sich die Aggres-
sionen in dieser speziellen Population nicht allein durch
eine intensivere und sorgfaltigere Betreuung der Patienten
reduzieren lassen. Andere Autoren vermuteten, dals im
MaBregelvollzug oft eine unzureichende oder nicht zeit-
gemalle pharmakologische Behandlung erfolgt [4, 5]. Da
in der Allgemeinpsychiatrie seit langerem die antiaggres-
sive Wirksamkeit einiger atypischer Neuroleptika, darun-
ter vor allem Clozapin, Risperidon und Olanzapin, nachge-
wiesen wurde [6-12], Ubertrug man die Forschungsergeb-
nisse oft in unkritischer Weise auf die spezielle Situation
der forensischen Psychiatrie. Wahrend es in der Allgemein-
psychiatrie erstrangig auf eine Verbesserung der Psycho-
pathologie ankommt, steht in der forensischen Psychiatrie
die Risikoverminderung im Vordergrund der Behandlung.
Gerade delinquenzbedingende Aggressionen waren bei
vielen forensischen Patienten bereits der Unterbringungs-
grund. Grundsatzlich ist noch kaum erforscht, wodurch
sich diese straffallig gewordenen und dadurch unterge-
brachten Patienten von denen der Allgemeinpsychiatrie
unterscheiden.

Noch fehlen systematische Evaluationen tiber die Wirk-
samkeit von Atypika im Hinblick auf eine qualitative wie
auch quantitative Verringerung von Zwischenféllen in der
forensischen Psychiatrie fast vollstandig. Es ist kaum be-
kannt, inwieweit moderne pharmakologische Behandlung
den Bediirfnissen der anwachsenden Gruppe forensischer
Patienten entspricht.

Die Evaluation von Therapiemallnahmen im Malregel-
vollzug spielte in Deutschland bisher, von wenigen Aus-
nahmen abgesehen, eine untergeordnete Rolle. Erst in
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letzter Zeit wurden umfangreiche Evaluationsstudien be-
gonnen [13] und 2003 wurden im deutschen Sprachraum
erstmals haufige, spezifische Zwischenfille der forensi-
schen Psychiatrie von Grof8 und Stiibner systematisch in
einer Liste zusammengestellt [14, 15], welche damit als
Zielkriterium fur diese Studie zur Verfligung steht.

Generell ist die empirische Basis antiaggressiver pharma-
kologischer Behandlungen im MalRregelvollzug gering, da
ihr rechtlich enge Grenzen gesetzt sind und die Patienten
als ,vulnerable” Patientengruppe gelten. lhre Einwilli-
gungsfihigkeit ist bereits durch die unfreiwillige Unter-
bringung eingeschrankt [16]. Da Strafgefangene gemaf
der Deklaration von Helsinki des Weltarztebundes als
nicht einwilligungsfahig gelten, ist die pharmakologische
Forschung mit Strafgefangenen in Deutschland explizit
verboten [16, 17]. Demgegentber steht das berechtigte
Interesse der Allgemeinheit an Sicherheit [16], welche
erst durch eine Reduktion von delinquenzbedingenden
psychopathologischen Auffilligkeiten zu erreichen ist.
Daraus ergibt sich, dal$ bei Mafregelvollzugspatienten er-
hohte Anforderungen an die Zuverldssigkeit einer Sub-
stanz gestellt werden mussen.

In diesem Spannungsfeld sind einerseits systematische Un-
tersuchungen der Wirksamkeit einer Substanz (z. B. Dop-
pelblindstudien) und Vergleiche mit Kontrollgruppen nicht
moglich, andererseits sollten gerade die schwierigsten und
gefahrlichsten Patienten eine moglichst effektive Behand-
lung erhalten. Deshalb wurde in dieser Arbeit der Einflul}
von Olanzapin auf Zwischenfille im Mafregelvollzug, ge-
messen mit der Zwischenfall-Liste nach GroB8 und Stiibner
[14, 15], durch eine systematische Nachbeobachtung un-
tersucht.

Patienten und Methoden

In unterschiedlichen deutschen forensisch-psychiatrischen
Kliniken wurden Therapeuten gebeten, ihre Erfahrungen
mit jenen Mafregelvollzugspatienten mitzuteilen, die zur
Verringerung von Aggressionen mindestens 12 Wochen
lang Olanzapin erhalten hatten. Art und Anzahl von Zwi-
schenfdllen in einem Zeitraum von 12 Wochen vor Be-
handlungsaufnahme wurden mit Art und Anzahl wihrend
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der 12wochigen Behandlung mit Olanzapin verglichen.
Die Therapeuten Ubermittelten die Ergebnisse der Beob-
achtung anonym auf einem dafiir entwickelten und in Kli-
niken sowie auf einem forensischen Kongrels verteilten
Evaluationsbogen. Nur die eingegangenen Bogen konnten
zentral ausgewertet werden. Ein ,Recall-Bias” konnte
somit nicht erfalBt werden. Nachdem 35 Untersuchungs-
bogen eingegangen waren, wurde die Beobachtung
beendet. Alle Patienten konnten in der Untersuchung aus-
gewertet werden und es wurden spiter keine Patienten
mehr ausgeschlossen. Einige wenige Untersuchte erhielten
nach Ermessen ihrer Therapeuten zwar eine Begleit-
medikation, diese durfte aber weder in den 12 Wochen vor
noch wahrend der 12wéchigen Beobachtungszeit verdn-
dert worden sein. Die Begleitmedikation konnte bei dieser
Auswertung nicht gesondert berticksichtigt werden.

Bei den Ubermittelten Daten handelte es sich um Beobach-
tungen von 35 stationdr untergebrachten Malregelvoll-
zugspatienten, darunter 34 Manner und eine Frau, die im
mittleren Alter von 35,91 Jahren (Range: 15-67 Jahre) tiber
einen Zeitraum von mindestens 12 Wochen Olanzapin in
einer mittleren Dosis von 15,4 mg/Tag (Range: 5-30 mg/
Tag) erhalten hatten. Die Diagnosen wurden nach ICD-10
gestellt. Von diesen Patienten waren 23 (65,7 %) schizo-
phren, 6 (17,1 %) Patienten waren personlichkeitsgestort
und 4 (11,4 %) primdr intelligenzgemindert. Ein Patient litt
an einer organischen, ein weiterer an eine neurotischen
Storung.

Sowohl die Art als auch die Anzahl von Zwischenfallen
wurde vor und nach der medikamentosen Behandlung mit
Olanzapin retrospektiv erfalt und systematisch mit 31 po-
tentiellen Malregelvollzugs-Zwischenfallvariablen, modi-
fiziert nach Grof8 und Stiibner [14, 15] (Tab. 1), ausgewer-
tet.

Fir die vorliegende Stichprobe wurde die Veranderung der
Zwischenfille untersucht. Dazu wurde der Vorzeichentest
fur verbundene Stichproben benutzt. Dieser Test betrachtet
die Veranderungen der hier ordinalen Variable, der Veran-
derung des Verhaltens (Abnahme, unverandert, Zunahme).

Um einer bei multipler Testung tiblichen Alpha-Kumulie-
rung entgegenzuwirken, wurde eine Alpha-Korrektur nach
Bonferroni-Holm durchgefiihrt.

Die Daten wurden mit SPSS 12.0° (SPSS Inc.) und SAS 9.1¢
(SAS Institute Inc.) ausgewertet.

Ergebnisse

Medizinische Parameter (Korpergewicht, EKG, EEG, Blut-
bild) konnten bei der retrospektiven Nachbeobachtung
nicht erfafit werden. Gleichwohl brachen die Therapeuten
den Therapieversuch mit Olanzapin bei keinem Patienten
wegen medizinischer Nebenwirkungen ab.

Der Effekt des Neuroleptikums auf 31 potentielle Zwi-
schenfallvariablen [14, 15] wurde erfa8t. Die potentiellen
Zwischenfille Nr. 29-31, die deshalb bei keinem der 35
Patienten abnehmen konnten, weil sie niemals zuvor bei
einem Untersuchten aufgetreten sind, wurden als ,nicht
vorhanden” bezeichnet. Bei den tibrigen 28 Variablen war
das untersuchte Verhalten vor Behandlungsbeginn bei
mindestens einem Patienten vorhanden und verdnderte
sich im Untersuchungszeitraum. In der Spalte ,unveran-

dert” sind all jene potentiellen Zwischenfdlle, die sich im
Untersuchungszeitraum nicht verdanderten, unabhangig
davon, ob sie vor Behandlungsbeginn beobachtet wurden
oder nicht.

Die vier deutlichsten Veranderungen (definiert als Ab-
nahme bei mindestens 10 von 35 Patienten) waren: ,Re-
duktion bedrohlichen Verhaltens ohne Titlichkeiten” bei
21 (60 %) der 35 Patienten; bei einem Patienten nahm die-
ses Verhalten zu. ,Gewalt gegen Mitpatienten” verringerte
sich bei 11 (31,4 %) der Untersuchten und nahm bei
einem zu. ,Sonstige aggressive Handlungen” verringerten
sich bei 11 (31,4 %) Personen. ,Leichte Korperverletzun-
gen” wie Ohrfeigen o. & nahmen bei 10 (28,6 %) Patien-
ten ab.

Insgesamt lagen fiir 28 Variablen Beobachtungswerte vor.
Statistisch signifikante Veranderungen des jeweiligen Ver-
haltens nach Einnahme von Olanzapin wurden bei insge-
samt 9 untersuchten Variablen (Signifikanzniveau 5 %)
festgestellt (Tab. 1).

Nach sequentieller a-Bonferroni-Korrektur (Holm-Prinzip)
zu o = 0,05 (adjustierter a-Fehler fiir 28 Tests) waren aller-
dings nur noch die Reduktion ,bedrohlichen Verhaltens
ohne Tatlichkeiten” und die Reduktion ,sonstiger aggressi-
ver Handlungen” signifikant (Tab. 1).

Alle 31 untersuchten potentiellen Zwischenfille sind
nach der Grole des p-Wertes in Tabelle 1 aufsteigend
dargestellt. Die potentiellen Zwischenfille ,vollendete
Totungen”, ,Suizide” und ,gewalttitige sexuelle Uber-
griffe” wurden nicht beobachtet.

Diskussion

Die Auswertungen unserer retrospektiven Beobachtung
zeigen, dall Olanzapin das Verhalten einiger MaRregel-
vollzugspatienten, denen die Substanz unter antiaggressi-
ven Gesichtspunkten gegeben wurde, positiv beeinflussen
kann. Viele der untersuchten Zwischenfallvariablen [14,
15] traten seltener auf.

Am deutlichsten war die Abnahme bedrohlichen Verhal-
tens, welches sich bei 21 Patienten verringerte und nur bei
einem zunahm. Gewalttaten traten bei 11 Patienten selte-
ner auf. Daneben entfernten sich nach der Behandlung
weniger Patienten ohne Genehmigung ihrer Therapeuten
aus den Kliniken.

Unter einem Signifikanzniveau von 5 % waren nach
o-Korrektur (Bonferroni-Holm) noch bei 2 Variablen
(,Bedrohliches Verhalten”, ,Sonstige aggressive Handlun-
gen”) signifikante Unterschiede zu erwarten.

Gleichwohl mussen sich auch die gefundenen Effekte
nicht alle ausschliellich durch eine Verminderung von
Aggressionen begriinden lassen, wie am Beispiel des sich
unerlaubten Entfernens aus der Klinik verdeutlicht werden
soll. Eine plausible Erklarung waren auch reine Sedie-
rungseffekte, die die Patienten dann abgehalten hatten,
sich zu entfernen.

Grundsatzlich ist bedrohliches und aggressives Verhalten
in der forensischen Psychiatrie ein haufigerer Grund
fir die Aufnahme einer Pharmakotherapie als in der All-
gemeinpsychiatrie. In dieser Nachbeobachtung waren
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Tabelle 1: Zwischenfalle [14, 15] geordnet nach GroRe des p-Wertes (aufsteigend)

Fehlende Bonferroni-

Tat Unverindert ~ Abnahme Zunahme  Angaben p-Wert Signifikanz Holm
1. Bedrohliches Verhalten 13 21 1 0 0,0001 ook #
2. Sonstige aggressive Handlungen 23 1 0 1 0,001 rx #
3. Leichte Korperverletzung 25 10 0 0 0,002 ** n.s.
4. Entweichung (Gefahr) 26 9 0 0 0,0039 o n.s.
5. Gewalt (allgemein) 23 11 1 0 0,0063 ok n.s.
6. Entweichung (Androhung) 28 7 0 0 0,0156 * n.s.
7. Alkoholmifbrauch 27 7 0 1 0,0156 * n.s.
8. Drogenmifbrauch 29 6 0 0 0,0313 * n.s.
9. Eigentumsdelikte 29 6 0 0 0,0313 * n.s.
10. Entweichung (durchgefiihrt) 30 5 0 0 0,0625 n.s. n.s.
11. TablettenmiBbrauch 30 5 0 0 0,0625 n.s. n.s.
12. Gewalt gegen das Personal 30 5 0 0 0,0625 n.s. n.s.
13. Ausgang tiberzogen 27 6 1 1 0,125 n.s. n.s.
14. Uberziehen von Beurlaubungen 27 6 1 1 0,125 n.s n.s.
15. Zerstorung fremder Sachen 31 4 0 0 0,125 n.s. n.s.
16. Zerstorung eigener Sachen 29 5 1 0 0,2188 n.s. n.s.
17. Ernsthafter Suizidversuch 31 3 0 1 0,25 n.s. n.s.
18. Selbstverletzung 32 3 0 0 0,25 n.s. n.s.
19. Angedeuteter Suizidversuch 32 2 0 1 0,25 n.s. n.s.
20. Schwere Korperverletzung 32 3 0 0 0,25 n.s. n.s.
21. Totungsversuche 33 2 0 0 0,5 n.s. n.s.
22. Gewalttitige Eigentumsdelikte 33 2 0 0 0,5 n.s. n.s.
23. Nicht gewalttitige sexuelle Ubergriffe 33 2 0 0 0,5 n.s. n.s.
24. Handel mit Drogen/Alkohol 33 2 0 0 0,5 n.s. n.s.
25. Brandstiftungen 33 1 1 0 1 n.s. n.s.
26. Entweichungsversuche 34 1 0 0 n.s. n.s.
27. Fluchthilfe 34 1 0 0 1 n.s. n.s.
28. Befiirchtete sexuelle Ubergriffe 34 1 0 0 1 n.s. n.s.
29. Vollendete Tétungen Keine
30. Suizide Keine

31. Gewalttitige sexuelle Ubergriffe Keine

*p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001; Vorzeichentest (,sign-test”)

#signifikant nach sequentieller a-Bonferroni-Korrektur (Holm-Prinzip) zu o = 0,05; adjustierter a-Fehler fiir 28 Tests

Aggressionen in den 12 Wochen vor Behandlungsauf-
nahme Einschlufkriterium. Viele der anderen hier unter-
suchten Zwischenfallvariablen sind dagegen eher seltene
Ereignisse und kdnnen mehr oder weniger als Ausdrucks-
form einer aggressiven Haltung interpretiert werden. Um
deutliche Verdnderungen erfassen zu konnen, wadren in
Zukunft langere Beobachtungszeitrdume mit einer grofie-
ren Anzahl von Probanden notwendig.

Frihere Gewalttatigkeit ist nicht nur bei forensischen Pati-
enten einer der wichtigsten Risikofaktoren zukunftiger
Gewalttatigkeit [18, 19]. Innerhalb von Institutionen ist
bedrohliches und aggressives Verhalten der haufigste
Grund fur ZwangsmaBBnahmen [20]. Derartige eingreifen-
de MalRnahmen konnen vermieden werden, wenn recht-
zeitig addquat und effektiv pharmakologisch interveniert
werden kann.

Olanzapin hat bei einem Teil der Patienten dieser Nach-
beobachtung zu einer Risikoreduktion gefthrt. In den
12 Wochen vor Behandlungsaufnahme war das Verhalten
dieser Patienten problematischer als nach mindestens
12wochiger Behandlung. Auch wenn der weitere Verlauf
der Patienten hier nicht erfallt werden konnte, ist mogli-
cherweise damit eine erste Basis fiir weitere Interventionen
geschaffen worden. Erst eine Abnahme bedrohlichen und
aggressiven Verhaltens und eine Reduktion affektiver
Spannung ermoglichen psychotherapeutische Interventio-
nen. Sie ermoglichen Einsicht in problematische Fehl-
verhaltensweisen und Uberschiefende Fehlreaktionen.
Gerade der Aufbau der Einsichtsfahigkeit [21] mindert vor
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allem bei schizophrenen Patienten das Risiko fur Zwi-
schenfille.

Weitere bemerkenswerte Effekte konnten beziglich des
Substanzmifbrauchs gefunden werden, der bei Patienten
mit antisozialen und psychopathischen Personlichkeits-
zligen haufig ist [22]. Ob die Verringerung von der Klinik
ausschlieSlich beobachtet oder auch durch seltener positi-
ve Alkohol- und Drogentests dokumentiert wurde, ist hier
nicht bekannt geworden. Dal sich der Milbrauch von
Alkohol, Drogen und Tabletten bei einigen Patienten durch
die Medikation verringerte, verbessert kurzfristig die
Behandlungsprognose und senkt langfristig das Risiko fur
kriminelle Ruckfalligkeit [18, 19].

Die gefundenen Effekte wurden bei allen Diagnosegrup-
pen beobachtet. Eine andere Auswertung der Stichprobe
ergab, daR prognostisch relevante klinische Risikovaria-
blen durch den Einsatz von Olanzapin unabhdngig von
den psychiatrischen Diagnosen abnehmen [23].

Die vorhandenen methodischen Schwachen sind in
Deutschland bei Untersuchungen an untergebrachten
forensisch-psychiatrischen Patienten kaum zu umgehen.
Ilhnen kommt als schwiacheren Mitgliedern der humanisti-
schen Zivilisation besondere Fursorge zu [16]. In diesem
Spannungsfeld missen auch bei freiwilliger Behandlung
erhohte Anforderungen an die Sicherheit eines Medika-
ments gestellt werden. Unter der Therapie mit modernen
atypischen Neuroleptika wie Olanzapin wurden Neben-
wirkungen beschrieben. Diese sind vor allem Gewichtszu-



nahme, metabolisches Syndrom bzw. Diabetes mellitus
Typ Il und Erhohung des Prolaktinplasmaspiegels [24-27].
In dieser Arbeit wurden schwere Nebenwirkungen nicht
systematisch erfallt, aber von den Behandlern auch nicht
berichtet. Aufgrund der potentiellen, wenn auch seltenen
Nebenwirkungen von Olanzapin ist ein unkritischer Ein-
satz bei untergebrachten Patienten zu vermeiden. Zudem
ist gerade bei der antiaggressiven Behandlung von Patien-
ten mit Personlichkeitsstorungen mit der Substanz Olanza-
pin zu bedenken, dafd es sich (noch) um einen sogenann-
ten ,off-label-use” handelt (Uberblick zur Rechtsprechung
bei [28]). Trotz der von uns beobachteten positiven Ergeb-
nisse sollte nach Meinung der Autoren der Einsatz von
Olanzapin bei personlichkeitsgestorten Mafregelvollzugs-
patienten auf kritische Falle, bei denen eine alleinige
Psychotherapie nicht ausreicht und eine pharmakologi-
sche Behandlung unumganglich ist, beschrankt bleiben.

Bei der vorgestellten retrospektiven Erhebung miissen eini-
ge, gleichwohl erhebliche Einschrankungen bedacht wer-
den. Es konnte weder eine Korrelation zwischen psycho-
pathologischem Befund und medikamentoser Behandlung
berechnet werden, noch war eine Spezifizierung der Mal3-
regelpatienten moglich. Medikamentdse Vorbehandlun-
gen konnten nicht zuverlassig erfalit werden. Letztendlich
konnten die positiven Resultate neben der durch Olanzapin
bedingten Symptomreduktion psychotischer Symptomatik
auch Gberwiegend Sedierungseffekte sein und belegen so-
mit noch keine antiaggressive Wirkung.

Eine entsprechende Differenzierung, so wiinschenswert
sie ist, konnte aufgrund der oben beschriebenen juristi-
schen Grenzen nicht erfolgen. Eine entsprechende Unter-
suchung ist innerhalb der forensischen Psychiatrie kaum
moglich. Es ist jedoch davon auszugehen, daB8 die medika-
mentése Behandlung mit Olanzapin einigen Patienten zu-
mindest geholfen hat, eine positive Entwicklung einzulei-
ten, Zwischenfille zu vermeiden und ihr Verhalten tber
den Beobachtungszeitraum zu stabilisieren. Unsere Aus-
wertung zeigt, dals atypische Neuroleptika hilfreich sein
konnen, den Patienten die Kontrolle tiber ihr Verhalten wie-
derzugeben. Stone et al. [5] kritisierten kirzlich, dal
Depot-Neuroleptika in forensischen Kliniken im Vergleich
zur Allgemeinpsychiatrie noch relativ selten eingesetzt
werden. Unsere Ergebnisse unterstiitzen vorsichtig die
Meinung der Autoren, dal’ in Zukunft neben den oral ein-
zunehmenden atypischen Neuroleptika auch den atypi-
schen Depot-Neuroleptika eine vielversprechende Rolle
bei der Behandlung von aggressiven Mafregelvollzugs-
patienten zukommen konnte. Gerade letztere Praparate
boten eine giinstige Kombination aus zuverldssig zu
kontrollierender Verabreichung und antiaggressiver, krimi-
nelle Rickfalligkeit vermindernder Wirkung. Eine Depot-
form von Olanzapin ist momentan allerdings noch nicht
erhaltlich.
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