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Diagnostik und Therapie der Panikstorung
A. Naderi-Heiden, S. Kasper

Die Panikstérung beinhaltet wiederholte Angstattacken mit psychischen und kérperlichen Symptomen. Ohne Therapie kann es zu Chronifizierung
kommen. Selektive Serotonin-Wiederaufnahmehemmer (SSRI) werden als Therapeutika der ersten Wahl in der Behandlung der Panikstorung angese-
hen. Trizyklische Antidepressiva haben eine gleich gute Wirksamkeit wie SSRI, aber eine wesentlich schlechtere Vertraglichkeit. Generell sollte bei
den SSRI am Anfang eine reduzierte Standarddosis verordnet werden, um die Abbruchrate aufgrund von Nebenwirkungen zu reduzieren. Ebenso
kann eine Komedikation mit Benzodiazepinen zu Beginn der Akuttherapie sinnvoll sein. Im Falle von Therapieresistenz sind Benzodiazepine wie
Alprazolam in héherer Dosierung bei Patienten ohne Abhéngigkeits- und Toleranzentwicklung in der Anamnese eine mogliche Therapieoption.
Verhaltenstherapeutische Verfahren sind ebenso eine wirksame Methode zur Therapie der Panikstérung. In der Praxis werden Pharmakotherapie und
Psychotherapie oft miteinander kombiniert, einerseits um die Symptomatik zu verbessern, andererseits, um eine Riickfallsrate zu reduzieren.

Schliisselworter: Panikstérung, Diagnostik, Psychopharmakotherapie, Psychotherapie

Diagnostics and Therapy of Panic Disorder. Panic disorder includes episodic anxiety with severe psychic and somatic symptoms. Without any
therapy a chronic course of illness can be expected. Selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) are viewed as the treatment of choice for panic
disorder. Tricyclic antidepressants are equally effective, but they are less tolerated than SSRIs. It has been suggested that the treatment of panic
disorder requires a lower antidepressant starting dose to reduce the rate of drop-outs due to adverse effects. During the first weeks of treatment with
an SSRI, it may be helpful to add a low dose of a benzodiazepine as an additional medication. In treatment resistant cases, benzodiazepines like
alprazolam in a higher dose may be used when the patient does not have a history of dependency and tolerance. Behavioural and cognitive therapies
have also been found effective in the treatment of panic disorder. In practice, pharmacotherapy and psychotherapy are frequently combined, with the
rationale that this may lead on the one hand to symptom improvement and on the other hand to more persistent recovery. J Neurol Neurochir

Psychiatr 2006; 7 (3): 27-33.

Key words: panic disorder, diagnostics, psychopharmacotherapy, psychotherapy

Systematische Untersuchungen zur Pravalenz von Panik-
storung mit/ohne Agoraphobie fanden eine Ein-Jahres-
Pravalenzrate von 3,9 % [1]. Panikstérung ohne Agora-
phobie tritt bei Frauen doppelt so hdufig wie bei Mdnnern
auf, Panikstorung mit Agoraphobie sogar dreimal so hdu-
fig. Die Storung beginnt in der Regel im dritten Lebensjahr-
zehnt. Pollack et al. zeigten jedoch, dal$ die Halfte der Pa-
tienten bereits wahrend der Kindheit an einer deutlichen
Angstsymptomatik litten [2].

Zu Beginn der Erkrankung treten Attacken mit unvollstan-
diger Symptomatik auf, die bald darauf die Kriterien einer
Panikattacke erfuillen. Es folgt das Stadium mit begrenztem
phobischen Vermeidungsverhalten und schlieflich das
Vollbild mit generalisiertem phobischen Vermeidungsver-
halten. Die Panikstorung ist verbunden mit einer erhebli-
chen psychischen, physischen, sozialen und beruflichen
Dysfunktion, aber auch mit verminderter Lebensqualitét,
die mit jener von chronisch kranken oder depressiven Pati-
enten vergleichbar ist [3].

Obwohl die Panikstorung auf der einen Seite mit einer
erhohten Inanspruchnahme von medizinischen Institutio-
nen assoziiert ist [4], werden andererseits in etwa der Half-
te der Falle Panikstorungen in Einrichtungen der medizi-
nischen Grundversorgung nicht erkannt und bleiben daher
unbehandelt [5-7].

Therapieziel in der Behandlung der Panikstérung ist so-
wohl eine Reduktion bzw. vollstandige Elimination der
Panikattacken, des Vermeidungsverhaltens und der anti-
zipatorischen Angst als auch eine Normalisierung der all-
gemeinen Funktionsstérung und eine Verbesserung der
Lebensqualitét.

Aus der Klinischen Abteilung fiir Allgemeine Psychiatrie, Medizinische
Universitat Wien

Korrespondenzadresse: Dr. med. Angela Naderi-Heiden, Klinische
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A-1090 Wien, Wihringer Gurtel 18-20;
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Diagnostik

Das Auftreten von Angstanfallen hat zu unterschiedlichen
diagnostischen Bezeichnungen gefiihrt (z. B. Herzneu-
rose, Herzphobie, Herzhypochondrie, Herzangst-Syn-
drom, funktionelles kardiovaskuldres Syndrom). Bei der
nun nach ICD-10-Klassifikation [8] als Panikstérung (epi-
sodisch paroxysmale Angst; F41.0) (Tab. 1) und nach
DSM-IV-TR [9] als Panikstorung ohne/mit Agoraphobie
(300.01/300.21) (Tab. 2) bezeichneten Erkrankung treten
unerwartete schwere ,Angstattacken” (Panik) auf, die sich
nicht auf eine spezifische Situation beschranken, und bei
denen kein eindeutiger Ausloser vorliegt. Es kommt zum
Auftreten von korperlichen Sensationen (z. B. retrosternale
Thoraxschmerzen, Palpitationen, Erstickungsgefiihle), die
vom Patienten meist als lebensbedrohlich erlebt werden
und die mit intensiver Angst verbunden sind. Meist tritt die
Angst mit crescendohafter Intensitét der korperlichen Sym-
ptome auf und klingt in der Regel nach einigen Minuten
wieder ab. Haufige psychische Beschwerden sind Kon-
trollverlust, Todesangst und Entfremdungsgefiihle. Typisch
ist auch die anhaltende Besorgnis vor wiederkehren-
den Anfdllen. Um die Diagnose einer Panikstorung nach
ICD-10 (Tab. 1) stellen zu kénnen, miissen innerhalb eines
Monats mehrere Panikattacken auftreten. Dieses Zeit-
kriterium ist nach DSM-IV-TR nicht notwendig (Tab. 2).

Tabelle 1: Diagnostische Klassifikation und Leitlinien der Panikstorung
nach ICD-10 [8]

Panikstorung (episodisch paroxysmale Angst) (F41.0)

e Auftreten von mehreren schweren Angstattacken (Panik) mit psychi-
schen und korperlichen (vegetativen) Symptomen.

e Die Panikattacken treten in Situationen auf, in denen keine objektive
Gefahr besteht.

e Die Panikattacken sind nicht auf bekannte/vorhersehbare Situationen
beschréankt.

e Zwischen den Panikattacken miissen weitgehend angstfreie Zeitraume
liegen (Erwartungsangst ist jedoch haufig).

o Zeitkriterium: Es mussen mehrere Panikattacken innerhalb eines
Zeitraumes von einem Monat aufgetreten sein.

e Fehlen einer Phobie (insbesondere der Agoraphobie). Bei Vorliegen
einer Agoraphobie hat diese die hohere diagnostische Prioritdt. Bei
Vorliegen einer depressiven Stérung sollte eine Panikstorung nicht
als Hauptdiagnose erscheinen.
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Tabelle 2: Diagnostische Klassifikation und Leitlinien der Panikstorung
nach DSM-IV-TR [9]

Panikstorung (ohne Agoraphobie 300.01, mit Agoraphobie 300.21)

e Klar abgrenzbare Episode intensiver Angst und Unbehagens, bei der
mindestens 4 der nachfolgend genannten Symptome abrupt auftreten
und innerhalb von wenigen Minuten einen Hohepunkt erreichen:

- Palpitationen oder Tachykardie

— Schwitzen

— Zittern oder Beben

— Gefiihl der Kurzatmigkeit, Atemnot

— Erstickungsgefiihle

— Thoraxschmerzen oder Beklemmungsgefiihle

— Ubelkeit oder Magen-Darmbeschwerden

— Schwindel, Unsicherheit, Benommenheit oder das Gefiihl, der
Ohnmacht nahe zu sein

— Derealisation oder Depersonalisation

— Angst, die Kontrolle zu verlieren oder verriickt zu werden

— Angst zu sterben

— Paréasthesien (Taubheits- oder Kribbelgefihl)

- Hitzewallungen oder Kalteschauer

Wiederkehrende unerwartete Panikattacken

Kein Zeitkriterium zur Frequenz der Attacken

e Bei mindestens einer der Panikattacken folgt mindestens ein Monat
mit einem der nachfolgend genannten Symptome:

- anhaltende Besorgnis tiber das Auftreten weiterer Panikattacken

— Sorgen Uber die Bedeutung der Attacken oder ihrer Konsequenzen
— deutliche Verhaltensanderung infolge der Attacken

Die Panikstorung geht haufig mit einer Agoraphobie ein-
her. Das klinische Bild der Agoraphobie ist gepragt durch
Angste/ sich an Orten zu befinden, an denen beim plétzli-
chen Auftreten von hilflos machenden Symptomen eine
Flucht nur schwer moglich oder aber keine Hilfe verfiigbar
ware. Ganz typische Situationen sind Menschenmengen,
offentliche Platze, Reisen alleine bzw. weite Entfernun-
gen von zu Hause. Die Diagnose einer Agoraphobie nach
ICD-10 und DSM-IV-TR erfordert ein Aversions- oder Ver-
meidungsverhalten der angstbesetzten Situation. Beim
gemeinsamen Auftreten von Agoraphobie und Paniksto-
rung wird der Agoraphobie nach ICD-10 die hohere dia-
gnostische Prioritdt gegeben (Agoraphobie ohne Panik-
storung F40.00; Agoraphobie mit Panikstorung F40.01).
Nach DSM-IV-TR hat die Panikstorung die hohere diagno-
stische Prioritdt (Panikstérung ohne Agoraphobie 300.01;
Panikstorung mit Agoraphobie 300.21).

Zu Beginn der Diagnostik steht die Erhebung einer aus-
fuhrlichen biographischen Anamnese, die Erfragung der
aktuellen Lebenssituation, die Einschédtzung des Schwere-
grades der Symptomatik und der daraus resultierenden so-
zialen Einschrankungen. Die genauere Exploration dient
vor allem zur Differentialdiagnose der einzelnen Angst-
storungen (z. B. Sozialphobie, bei der die Angstattacken
nicht unerwartet, sondern in Zusammenhang mit be-
stimmten sozialen Situationen auftreten) sowie dem Aus-
schluBS anderer psychischer Storungen.

Untersuchungen an medizinischen Fachabteilungen (z. B.
Kardiologie oder Hals-, Nasen-, Ohrenkrankheiten) erga-
ben Pravalenzraten der Panikstérung von tiber 15 % [10,
11]. Aufgrund dieser hohen Pravalenz und der Tatsache,
daf bei solchen Patienten haufig unnotwendige Spezial-
untersuchungen angeordnet werden, sollte bei Patienten
mit ungeklarten somatischen Symptomen eine Paniksto-
rung differentialdiagnostisch moglichst frih in Erwagung
gezogen werden.

Die Angstsymptomatik kann andererseits aber auch Be-
gleiterscheinung einer somatischen Storung (z. B. Schild-
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drusenfunktionsstorung, Hypoglykdmie, Phdaochromocy-
tom, Temporallappenepilepsie) sein. Eine umfassende
medizinische Anamnese und Untersuchung ist daher zum
Ausschlul® somatischer Storungen, die Paniksymptome
verursachen kénnen, unbedingt notwendig. Grundsatzlich
kann jedes klinische Bild, welches mit korperlichen Sym-
ptomen assoziiert ist, die wahrend einer Panikattacke auf-
treten, auch selbst eine Panikattacke provozieren. Man
spricht von einer kognitiven Milinterpretation korperli-
cher Symptome [12]. Durch den Konsum von psycho-
aktiven Substanzen wie Koffein, Cannabis oder Kokain
kann es ebenso wie beim Benzodiazepin- oder Alkohol-
entzugssyndrom zu Panikattacken kommen. In diesen
Féllen diagnostiziert man keine Panikstorung, sondern (1)
nach ICD-10 eine organische Angststorung (F06.4) bzw.
eine substanzinduzierte Angststorung mit Panikattacken/
phobischen Symptomen (F1x.8) und (2) nach DSM-IV-TR
eine Angststorung infolge einer korperlichen Krankheit mit
Panikattacken/phobischen Symptomen (293.9) bzw. eine
substanzinduzierte Angststorung mit Panikattacken/pho-
bischen Symptomen (292.89).

Die Panikstorung ist haufig assoziiert mit affektiven Sto-
rungen, anderen Angststorungen (z. B. Sozialphobie) und
Substanzmillbrauch. Bei mehr als der Hilfte der Patienten
wird zusatzlich eine Major Depression im Laufe ihres
Lebens diagnostiziert [13]. Dieses gleichzeitige Auftreten
von Panikstorung und Major Depression ist assoziiert mit
einem hoheren Schweregrad der Symptomatik, einer star-
keren Funktionsbeeintrachtigung, erhohter Suizidalitat
und einem gesteigerten Hilfesuchverhalten [13]. Auch die
Komorbiditat mit Personlichkeitsstorungen ist hoch und
scheint mit einem schwereren Krankheitsverlauf einherzu-
gehen [14].

Therapie der Panikstorung

Die Pathogenese der Panikstorung ist noch nicht zur Gan-
ze geklart, dennoch steht eine Reihe von wirksamen phar-
makologischen Therapien zur Verfligung [15-18]. Ebenso
zeigten sich Verhaltens- und kognitive Therapie effektiv in
der Behandlung der Panikstérung [19, 20]. In der Praxis
werden Pharmakotherapie und Psychotherapie oft mit-
einander kombiniert, einerseits um die Symptomatik zu
verbessern und andererseits um die Riickfallsrate zu redu-
zieren. Eine Aufklarung Gber die Pharmakotherapie ist
empfehlenswert, um die Compliance zu sichern. Durch
fortlaufende unterstiitzende Beratung und haufige Nach-
untersuchungen sollte immer wieder auf die verschiede-
nen Aspekte der Erkrankung hingewiesen und tber die
Behandlungserfolge informiert werden. Im Anschluf8 an
die Akutbehandlung folgt die Erhaltungstherapie fur die
Dauer von 9-12 Monaten, um einen Riickfall zu verhin-
dern, und eine prophylaktische Therapie tber Jahre, die
das Wiederauftreten der Panikstérung verhindern soll
(Abb. 1) [21]. Eine Ubersicht tiber randomisierte kontrol-
lierte Studien zur Uberpriifung der Wirksamkeit von Psy-
chopharmaka bei Panikstorung findet sich in Tabelle 3.
Charakteristisch fiir einen positiven Behandlungserfolg ist
eine Abnahme von antizipatorischer Angst, agoraphobem
Vermeidungsverhalten und Komorbiditat bei zunehmen-
dem Wohlbefinden (Abb. 1). Die Entwicklung eines opti-
malen Behandlungsplanes fir den einzelnen Patienten
umfalt einerseits eine kritische Risiko-Nutzen-Abwégung
der therapeutischen Intervention (Tab. 4) und andererseits
die Berticksichtigung des Leidensdruckes und der Komor-
biditat.
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Abbildung 1: Verlauf und Therapiestadien der Panikstorung (AD = Anti-
depressiva, BZ = Benzodiazepine) (Mod. nach [21], Nachdruck mit Ge-
nehmigung)

Tabelle 3: Ubersicht tiber randomisierte kontrollierte Studien zur Uber-
prifung der Wirksamkeit bei Panikstorung (modifiziert nach der British
Association for Psychopharmacology [15] und der World Federation of
Societies of Biological Psychiatry [16])

Benzo-
SSRI TZA diazepine Andere
Akute Panik- Alprazolam
attacke Lorazepam
Akuttherapie  Citalopram ~ Clomipramin  Alprazolam  KVT
Escitalopram  Imipramin Clonazepam  Phenelzin
Fluoxetin Diazepam Moclobemid*
Fluvoxamin Lorazepam  Mirtazapin*
Paroxetin Venlafaxin
Sertralin Reboxetin
Valproat
Erhaltungs- Citalopram  Clomipramin  Alprazolam  Moclobemid*
therapie Fluoxetin Imipramin KVT
Paroxetin
Sertralin
Prophylakti-  Fluoxetin Imipramin KVT
sche Therapie  Paroxetin
Sertralin
Plus Psycho-  Paroxetin Antidepressiva  Benzodia- Buspiron
therapie (Metaanalyse) ~ zepine

(Metaanalyse)

*nur gegen eine Vergleichssubstanz kontrollierte Studien; KVT= kogniti-
ve Verhaltenstherapie

Tabelle 4: Vor- und Nachteile der einzelnen anxiolytischen Psychophar-
maka in der Therapie der Panikstorung

Antidepressiva

Antidepressiva, insbesondere die Gruppe der selektiven
Serotonin-Wiederaufnahmehemmer (SSRI), haben sich fur
die Indikation Panikstérung mit oder ohne Agoraphobie
sehr bewdhrt. Die Wirksamkeit der derzeit verfligbaren
SSRI (Citalopram, Escitalopram, Fluvoxamin, Fluoxetin,
Paroxetin und Sertralin) wurde bei Panikstorung in einer
Reihe von doppelblind placebokontollierten Studien be-
legt [17]. SSRI haben ein breites Wirkungsspektrum — dies
erweist sich als glinstig bei gleichzeitigem Auftreten einer
Depression oder einer anderen Angststorung — und haben
kein Gewohnungs- und Milbrauchsrisiko wie Benzodia-
zepine. Zu Beginn der Behandlung konnen jedoch Neben-
wirkungen wie Unruhe, Zunahme der Angstsymptome
und Schlafstorungen auftreten, die durch eine reduzierte
Anfangsdosis und/oder Zugabe von Benzodiazepinen ge-
mildert bzw. verhindert werden konnen. Je nach Schwere
der Erkrankung und Therapieansprechen kann die Dosis
bis auf die Tagesmaximaldosis (Tab. 5) erhoht werden. Das
Wirkungsmaximum wird nach etwa 3 Monaten erreicht.
SSRI scheinen in kontrollierten Studien zumindest gleich
wirksam wie Clomipramin zu sein, haben jedoch ein gtin-
stigeres Nebenwirkungsprofil [22]. SSRI haben im Ver-
gleich zu trizyklischen Antidepressiva (TZA) weniger anti-
cholinerge Nebenwirkungen, eine grolere Sicherheit bei
Uberdosierung und verursachen keine Gewichtszunahme.
Dennoch sind die SSRI-assoziierten Nebenwirkungen
(gastro-intestinale Beschwerden, sexuelle Dysfunktion)
bei einigen Patienten problematisch, ebenso wie die fir
Antidepressiva charakteristische Wirklatenz von 2-6 Wo-
chen.

Tabelle 5: Empfehlungen zur psychopharmakologischen Therapie der
Panikstorung!

Substanz  Vorteile Nachteile
SSRI Kein Abhdngigkeitsrisiko; ~ Wirklatenz 2-6 Wochen;
ausreichender Wirkungs-  zu Beginn Unruhe, Ubelkeit;
nachweis in klinischen sexuelle Dysfunktion
Studien; relativ sicher bei
Uberdosierung
TZA Kein Abhdngigkeitsrisiko; ~ Wirklatenz 2-6 Wochen; anti-
ausreichender Wirkungs-  cholinerge Nebenwirkungen;
nachweis in klinischen Kardiotoxiziit; Gewichtszunah-
Studien me; Letalitdt bei Uberdosierung
Benzo- Rascher Wirkeintritt; Abhangigkeitsrisiko; Sedierung;
diazepine ausreichender Wirkungs-  verlangerte Reaktionszeit
nachweis in klinischen
Studien; relativ sicher
bei Uberdosierung
SNRI Kein Abhéngigkeitsrisiko; ~ Wirklatenz 2-6 Wochen; kein
NaSSA relativ sicher bei Uber- ausreichender Wirkungsnach-
SARI dosierung weis in klinischen Studien;

spezifische Nebenwirkungen
(z. B. Ubelkeit, Schwitzen,
Gewichtszunahme)

Behandlung Beispiele Tagesdosierung

Akuttherapie

e Benzodiazepine Alprazolam? 0,5-2 mg
Lorazepam? 1-2,5mg

Erhaltungstherapie

e SSRI Citalopram?? 10-20 mg
Escitalopram? 20-60 mg
Fluoxetin 20-40 mg
Fluvoxamin 100-300 mg
Paroxetin® 34 20-40 mg
Sertralin? 3 50-150 mg

e TZA Clomipramin? 75-250 mg
Imipramin 75-250 mg

Bei Therapieresistenz oder Medikamentenunvertraglichkeit

e Benzodiazepine Alprazolam? 1,5-8 mg
Clonazepam? 1-4 mg
Diazepam? 5-20 mg
Lorazepam? 2-8 mg
e MAOI Phenelzin 45-90 mg
e SNRI Venlafaxin 75-225mg
o NARI Reboxetin 4-8 mg
e NaSSA Mirtazapin 45 mg

SSRI = selektiver Serotonin-Wiederaufnahmehemmer; TZA = trizykli-
sches Antidepressivum; SNRI = selektiver Serotonin- und Noradrenalin-
Wiederaufnahmehemmer; NARI = selektiver Noradrenalin-Wiederauf-
nahmehemmer, NaSSA = noradrenerg spezifisch serotonerges Anti-
depressivum, SARI = Serotonin-Antagonist-Wiederaufnahmehemmer

' Mod. nach den Richtlinien der World Federation of Societies of Biolo-
gical Psychiatry (WFSBP) [16]. Diese Empfehlungen basieren auf rando-
misierten doppelblinden publizierten Studien. Nicht alle Medikamente
sind fir diese Indikation in allen Lindern zugelassen.

2 in Osterreich fir die Indikation Panikstérung zugelassen

3 in Osterreich fir die Indikation Sozialphobie zugelassen

#in Osterreich fiir die Indikation generalisierte Angststérung zugelassen
SSRI = selektiver Serotonin-Wiederaufnahmehemmer; TZA = trizykli-
sches Antidepressivum; MAOI = Monoaminooxidasehemmer; SNRI =
selektiver Serotonin- und Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer;
NARI = selektiver Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer; NaSSA =
noradrenerg spezifisch serotonerges Antidepressivum

J. NEUROL. NEUROCHIR. PSYCHIATR. 3/2006
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TZA waren fiir einige Jahrzehnte der ,Goldstandard” in
der Behandlung der Panikstorung. Clomipramin scheint
aufgrund seiner tiberwiegend serotonergen Eigenschaften
das wirksamste TZA zu sein [23]. Wegen der zum Teil er-
heblichen Nebenwirkungen (z. B. orthostatische Hypoten-
sion, Tachykardie, Sedierung, verschwommenes Sehen),
die gerade von Patienten mit Panikstorung als besonders
unangenehm erlebt werden, und der mangelnden Sicher-
heit (z. B. Kardiotoxizitit, Glaukom) sollten TZA heute als
Medikamente der dritten Wahl angesehen werden.

Obwohl die Monoaminooxidasehemmer (MAOI) in der
klinischen Praxis haufig angewendet werden, gibt es nur
eine Studie bei Panikstérung mit Phenelzin, die eine Uber-
legenheit zu Placebo und eine gleiche Wirksamkeit wie
Imipramin zeigte [24]. Die Studien zu dem reversiblen
MAOI Moclobemid waren hinsichtlich ihrer Wirksamkeit
nicht konklusiv [16].

Aber auch die Noradrenalin-selektiven Antidepressiva
haben moglicherweise einen Stellenwert in der Behand-
lung der Panikstorung [25]. Die Wirksamkeit des selekti-
ven Serotonin- und Noradrenalin-Wiederaufnahmehem-
mers (SNRI) Venlafaxin und des selektiven Noradrenalin-
Wiederaufnahmehemmers (NARI) Reboxetin konnte in
einigen wenigen doppelblinden placebokontrollierten Stu-
dien gezeigt werden [26, 27]. Auch das noradrenerg spezi-
fisch serotonerge Antidepressivum (NaSSA) Mirtazapin
zeigte in offenen Studien eine deutliche Symptomverbes-
serung [28, 29], ebenso wie der 5-HT,-Antagonist Nefa-
zodon [30] und der 5-HT,-Antagonist Ondansetron [31].

Benzodiazepine

Das Benzodiazepin Alprazolam wurde bei der Indikation
Panikstorung am besten untersucht [16, 32]. Auch Clona-
zepam, Diazepam und Lorazepam erwiesen sich als wir-
kungsvoll [16]. Alprazolam weist im Vergleich zu anderen
Vertretern der Gruppe der Benzodiazepine keine/geringe
sedierende und muskelrelaxierende Wirkung auf. Unter
der Dosierung von 2-6 mg bessert sich die Symptomatik
haufig innerhalb weniger Tage. Die Dosierung der Benzo-
diazepine bei der Behandlung der Panikstorung ist hoher
als die gebrauchliche Dosierung bei generalisierter Angst-
storung (Tab. 5). Als therapeutischer Wirkmechanismus
wird die Bildung des GABA-Benzodiazepinkomplexes mit
einer Verstarkung der inhibitorischen Neurotransmission
angenommen. Es scheinen neuroadaptive Prozesse auf
GABA-(A)-Rezeptorebene bei der Entwicklung einer Ben-
zodiazepinabhingigkeit eine Rolle zu spielen, ebenso
wird eine Beteiligung des glutamatergen Systems postu-
liert [33].

Im Vergleich zu Antidepressiva haben Benzodiazepine
einen raschen Wirkungseintritt (Abb. 1) und ein giinstiges
Nebenwirkungsprofil [34]. Bei Patienten mit unregelmafi-
gen Panikattacken erweist sich auch die Anwendung im
Sinne einer Bedarfsmedikation als giinstig. Bei einer lan-
gerfristigen Benzodiazepinbehandlung besteht jedoch bei
Pradisposition die Gefahr einer Abhangigkeits- und Tole-
ranzentwicklung. In der Literatur gibt es keine Daten, die
darauf hinweisen, dal® der therapeutische Gebrauch von
Benzodiazepinen zwangsldufig zu einer Dosissteigerung
fahrt [35, 36]. Die Behandlung mit Benzodiazepinen er-
fordert jedoch in jedem Fall eine kritische Abwagung.
Auch bei alteren Patienten kann eine Therapie mit Benzo-
diazepinen problematisch sein, da diese assoziiert ist mit
einem hoheren Risiko von kognitiver Beeintrachtigung,
Sttrzen und Frakturen [37]. Bei Komorbiditat mit Depres-
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sion oder anderen Angststorungen (z. B. Sozialphobie) er-
weist sich eine Monotherapie mit Benzodiazepinen als
nicht wirksam.

Trotz der Bemiihungen, SSRI als Therapie der ersten Wahl
in der Behandlung der Panikstérung zu etablieren [38],
haben sich die Verordnungsgewohnheiten innerhalb von
10 Jahren laut einer prospektiven Longitudinaluntersu-
chung von Bruce et al. nur leicht verandert und nach wie
vor sind Benzodiazepine die am haufigsten verordnete
Medikamentengruppe [39].

In der Akutphase beschleunigt die Kombinationstherapie
SSRI und Benzodiazepine den Wirkungseintritt im Ver-
gleich zu einer SSRI-Monotherapie [40]. Die mit SSRI
assoziierten Nebenwirkungen (z. B. Unruhe) am Beginn
der Therapie konnen durch Zugabe von Benzodiazepinen
reduziert werden, jedoch konnte nach 4-6 Wochen kein
besserer Therapieerfolg als im Vergleich zu einer SSRI-
Monotherapie gezeigt werden [41]. In der Langzeitthera-
pie scheint eine Komedikation mit Benzodiazepinen fiir
Patienten, die auf eine SSRI-Monotherapie nicht oder nur
teilweise angesprochen haben, sinnvoll.

Andere Psychopharmaka zur Therapie der Panikstorung
In kleineren Studien zeigten sich Valproinsaure, Gabapen-
tin und Inositol wirksam in der Behandlung der Paniksto-
rung [42-44]. Moglicherweise hat auch Bupropion eine
antipanische Wirksamkeit [45], ebenso wie Buspiron und
B-Blocker — diese beiden allerdings nur im Sinne einer
Augmentationstherapie [46, 47].

Psychotherapie

Verhaltenstherapeutische Verfahren sind eine wirksame
Methode zur Therapie der Panikstorungen und von Agora-
phobie. Angewandt werden kognitive Verfahren, systema-
tische Desensibilisierung und Expositionstechniken [48].

Die kognitive Verhaltenstherapie (VT) ist eine wirksame
Methode zur Therapie der Panikstérung mit einem relativ
raschen Wirkungseintritt und einem positiven Langzeit-
effekt bei Erhaltungstherapie [20]. Mit kognitiven Verfah-
ren versucht man, fehlerhafte kognitive Muster zu korrigie-
ren. Die Grundlage dieser Therapieform bildet die Infor-
mation tber die komplexen Zusammenhdnge von Angst-
entstehung und Folgen der Angst und die Vermittlung
eines Erklarungsmodells fir die Angstanfille [49]. Dies
tragt zur Wirksamkeit und Akzeptanz der therapeutischen
MaRnahmen, zur Generalisierung des Therapieerfolgs und
zur Prophylaxe von Riickfillen bei. Dem Patienten wird
vermittelt, welche spezifischen Denkablaufe die Angst
aufrechterhalten. Die Angstanfille, aber auch starke
Angstreaktionen in agoraphoben Situationen werden als
Ergebnis eines ,Teufelskreises” dargestellt, der die lern-
theoretische Vorstellung Gber das Zusammenspiel von
psychischen und kérperlichen Faktoren bei der Entstehung
der Angst beschreibt. Methoden zum Durchbrechen des
Angstkreises werden erldutert. Die bis heute durchgefiihr-
ten Studien erlauben keinen guten und vor allem fairen
Vergleich der kognitiv-behavioralen Verfahren zu medika-
mentosen Strategien im Hinblick auf den Schweregrad der
Storung. Auch die Aussagekraft von Metaanalysen ist zu
diskutieren [50].

Bei agoraphobem Vermeidungsverhalten wird unter an-
derem die systematische Desensibilisierung angewandt.
Dabei wird der Patient anhand einer hierarchischen Angst-
skala im Zustand der Entspannung schrittweise mit einem



angstauslosenden Stimulus konfrontiert. Diese Konfronta-
tion erfolgt zunachst in der Vorstellung, spéter auch in der
Realitat. Die gezielte Konfrontation mit der angstbesetzten
Situation (z. B. Expositionstraining) ist wirksam zur Be-
handlung des agoraphoben Vermeidungsverhaltens, je-
doch nicht wirksam in der Behandlung der Panikattacken
[19].

Obwohl psychodynamisch-psychotherapeutische Strategi-
en in der Behandlung der Panikstérung entwickelt wurden
[51], wurde die Wirksamkeit von nicht-direktiven Stra-
tegien nicht mittels kontrollierter Studien belegt. Es zeigte
sich jedoch, dal eine kurze psychodynamische Psycho-
therapie begleitend zu einer antidepressiven Therapie die
Ruckfallsrate reduziert [52].

Kombinationstherapie

Die Beurteilung der Datenlage zur Kombinationstherapie
bei Angsterkrankungen ist problematisch, da (1) trotz einer
Vielzahl von Studien zur Wirksamkeit von VT und Phar-
makotherapie nur wenige einen direkten Vergleich mit
einer Kombinationstherapie durchfiihren und (2) diese
wenigen Untersuchungen widerspriichliche Ergebnisse
liefern [53]. Es konnte keine generelle Uberlegenheit der
zeitlich parallelen Kombinationstherapie gefunden wer-
den. Dies entspricht aber nicht der klinischen Erfahrung,
da im Einzelfall weitere Faktoren (z. B. Komorbiditit,
Schweregrad der Angstsymptomatik, Motivationslage, Ver-
flgbarkeit einer VT), die im Rahmen von kontrollierten
Studien nur teilweise einbezogen werden, eine Rolle spie-
len. In der Review von Boerner und Moller wird eine Kom-
bination mit verhaltenstherapeutischen Behandlungs-
ansatzen bei pharmakologischer Teil- oder Non-Response
empfohlen [54]. Es besteht jedoch noch ein grofer For-
schungsbedarf betreffend einer gleichzeitigen und sequen-
tiellen Psycho- und Pharmakotherapie, um differentielle
Indikationskriterien fur therapeutische Strategien erstellen
zu kénnen.

Therapieresistenz

Das Therapieansprechen auf eine Standardtherapie (SSRI,
TZA, Benzodiazepine) ist bei einer erheblichen Zahl von
Patienten mit Panikstorung wenig zufriedenstellend. In kli-
nischen Studien wird ein Nichtansprechen auf eine Phar-
makotherapie definiert als das Fehlen einer 50 %igen
Reduktion der Symptomatik auf einer standardisierten
Ratingskala nach einer Therapiedauer von mindestens
6 Wochen in ausreichender Dosierung. Bei Fehlschlagen
einer Therapie mit einem SSRI ist ein Therapieversuch mit
einem zweiten SSRI sinnvoll [17]. Der nachste Therapie-
schritt ist die Umstellung auf ein Antidepressivum mit
einem anderen Wirkungsmechanismus. Auch Antidepres-
siva, die in vorldufigen Studien vielversprechend scheinen
(z. B. Venlafaxin), sind eine mogliche Therapieoption [55].
Eine begleitende Benzodiazepinmedikation (Alprazolam)
kann ebenso in Erwdgung gezogen werden. Nachfolgende
Therapieoptionen bei therapieresistenten Patienten sind
eine hoherdosierte Benzodiazepinmedikation (bis 8 mg
Alprazolam oder Aquivalente) [16]. Eine begleitende kog-
nitive VT kann bei allen Patienten empfohlen werden [55].

Prognose

Die Panikstorung weist hdufig einen chronischen und rezi-
divierenden Verlauf auf [56, 57]. Es gibt wenige Untersu-
chungen, die den Langzeitverlauf nach kontrollierten Stu-
dien untersuchen. In einer naturalistischen Langzeitunter-
suchung nach einem Zeitraum von 11 Jahren von Swo-
boda et al. wird beschrieben, daB die Panikstorung nicht

zwangsldufig eine chronisch fortschreitende Erkrankung
ist: 67 % der Patienten hatten im Jahr vor der Nachunter-
suchung keine Panikattacke, etwa die Halfte der Patienten
zeigte ein Monat vor der Nachuntersuchung mildes Ver-
meidungsverhalten und 33 % der Patienten waren voll re-
mittiert [58]. O’Rourke et al. untersuchten in der ,Galway-
Studie” den Langzeitverlauf nach ca. 5 Jahren und fanden,
daf trotz Erhaltungstherapie (TZA plus VT fiir die Dauer
von 6 Monaten) die Remissionsrate nur 34 % war, 46 %
der Patienten zeigten eine minimale Funktionsbeeintrach-
tigung und 20 % hatten das Vollbild einer Panikstérung
[59]. In einer prospektiven 2-Jahres-Langzeituntersuchung
von Simon et al. erlitt die Halfte der Patienten trotz Erhal-
tungstherapie einen Ruckfall [60]. Mavissakalian und
Perel fanden Rickfallsraten von ca. 37 % sowohl nach
6 Monaten als auch nach 12 Monaten einer Erhaltungs-
therapie mit Antidepressiva [61]. Diese Ergebnisse fiihren
zu der SchluBfolgerung, dal moglicherweise weniger die
Therapiedauer als die Stabilitdt der klinischen Besserung
vor Beendigung der antidepressiven Therapie entschei-
dend fiir das Wiederauftreten der Symptomatik sein konn-
te. In kontrollierten Langzeitstudien mit SSRI ist die Ruick-
fallsrate wesentlich niedriger (3-13 %), allerdings muf3
man bei diesen Studien die zum Teil relativ kurze Studien-
dauer und die strengen Selektionskriterien dieser Patien-
tengruppen berlcksichtigen [62-64].

Behandlungsdauer

Nach internationalen Konsensusrichtlinien sollten Patien-
ten, die auf eine Therapie mit SSRI ansprechen, nach Wir-
kungseintritt mindestens noch 12-24 Monate weiterbe-
handelt werden (Abb. 1) [16, 65]. Laut American Psychia-
tric Association (APA) sollte eine Pharmakotherapie oder
kognitive Verhaltenstherapie fiir mindestens 12—-18 Mona-
te fortgefuihrt werden [66]. Unter Einbeziehung der psy-
chosozialen Situation und sorgfaltiger Kosten/Nutzenab-
wagung ist danach eventuell ein langsam ausschleichen-
des Absetzen liber Monate moglich. Weitere Studien zur
Langzeitbehandlung sowohl von Pharmakotherapie als
auch Psychotherapie sind noch ausstandig.

SchluBbemerkung

Auch wenn SSRI und Benzodiazepine nach wie vor die
Hauptpfeiler in der Behandlung der Panikstorung darstel-
len, werden auch neuere Substanzen untersucht, die mog-
liche Therapiealternativen darstellen konnten. Eine maxi-
male Stabilisierung des Patienten vor Beendigung der The-
rapie scheint ein entscheidender Faktor in der Rickfalls-
prophylaxe zu sein. Trotz der eindeutigen Wirksamkeit
von Pharmakotherapie und kognitiver VT in der Akut- und
Langzeitbehandlung der Panikstorung zeigen viele Patien-
ten dennoch nur eine Teil- oder Non-Response. Fiir jene
Patienten scheint eine Kombination von beiden Therapie-
formen indiziert, systematische Daten diesbeziiglich sind
jedoch noch ausstandig.
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