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1 Einleitung 

 

1.1 Bedeutung, Verbreitung und Ausmaß des Alkoholkonsums 
 

Im Jahr 2006 bezeichnete die Drogenbeauftragte der Bundesregierung Alkohol 

als die Droge Nummer 1 in Deutschland (Drogen- und Suchtbericht des 

Bundesministeriums für Gesundheit, 2006).  

Etwa 9,5 Millionen Menschen haben in Deutschland einen gesundheits-

gefährdenden Alkoholkonsum, bei 1,7 Millionen liegt ein schädlicher Gebrauch 

vor und nochmals 1,3 Millionen Menschen gelten als alkoholabhängig (Drogen- 

und Suchtbericht des Bundesministeriums für Gesundheit, 2009).  

Im Vergleich dazu stehen 1,9 Mio. Abhängige von psychotropen 

Medikamenten, 175 000 Opiat- und 240 000 Cannabisabhängige (Drogen- und 

Suchtbericht des Bundesministeriums für Gesundheit, 2009). 

Die sozioökonomischen Folgen sind immens, allein in Deutschland kommt es 

jährlich zu ca. 70 000 alkoholbedingten Todesfällen (Drogen- und Suchtbericht 

des Bundesministeriums für Gesundheit, 2009). 

Im Vergleich dazu stehen 1449 Drogentote durch illegale Drogen (Drogen- und 

Suchtbericht des Bundesministeriums für Gesundheit, 2009) und 115 000 

Todesfälle infolge des Tabakrauchens (Neubauer et al., 2006). Hinzu kommen 

jährlich etwa 10 000 Kinder, die, wegen des schädlichen Gebrauchs von 

Alkohol ihrer Mütter, geschädigt zur Welt kommen (Drogen- und Suchtbericht 

des Bundesministeriums für Gesundheit, 2009). 

Insgesamt entfallen in Deutschland auf alkoholbezogene Krankheiten und 

vorzeitigen Tod durch Alkohol, nach einer Krankheitskostenrechnung 

alkoholassoziierter Krankheiten, jährlich rund 20 Milliarden Euro (Bergmann und 

Horch, 2002). Die Kosten infolge tabakbedingter Krankheiten und Todesfälle 

beliefen sich 1996 auf 16,6 Milliarden Euro (Ruff et al., 2000). 

Demgegenüber stehen die alkoholbezogenen Steuereinnahmen in Höhe von 

3,5 Millionen Euro (Bundesministerium der Finanzen, 2005) und die Umsätze 

der Alkoholindustrie in Deutschland mit 15 Mrd. Euro. 
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Nach einer Erhebung des Statistischen Bundesamtes zu Alkoholunfällen im 

Straßenverkehr kam es im Jahr 2008 zu 48226 alkoholbedingten Unfällen, 

dabei kamen 523 Menschen zu Tode und 6981 wurden schwer verletzt 

(Statistisches Bundesamt Deutschland, 2009).  

 

Tabelle 1: Zusammenfassung sozioökonomischer Alkoholfolgen (Deutsche 

Hauptstelle für Suchtfragen, 2004). 

Folgen Zahlen, absolut

Mortalität 73 714

Volkswirtschaftliche Kosten alkoholbezogener Krankheiten 20 Mrd.

Arbeitsunfähigkeitsfälle 850 000

Krankenhausaufenthalte (10-15%) 

davon diagnostiziert (1997) 

- Alkoholabhängigkeit 

- Alkoholpsychose 

- Alkoholvergiftung 

570 000

177 500

36 000

8 000

Rehabilitationsmaßnahmen 40 000

Frühberentungen 5 000

Straftaten unter Alkoholeinfluss: 

- Gefährliche oder schwere Körperverletzung 

- Vergewaltigung und sexuelle Nötigung 

- Tötungsdelikte 

96 000

6 000

2 000

  

Die WHO schätzt, dass die Schäden durch Alkoholmissbrauch ein Land 5 bis 

10 Prozent seines Bruttosozialproduktes kosten, während die Erlöse der 

Alkoholindustrie nur 2 Prozent dazu beitragen. 

Auch aus der Todesursachenstatistik des Statistischen Bundesamtes von 2005 

wird die Tragweite des Alkoholismus ersichtlich: im direkten Zusammenhang 

mit dem Genuss von Alkohol starben 16 329 Menschen, dies macht ca. 2 

Prozent aller Sterbefälle aus (Statistisches Bundesamt Deutschland, 2007). Es 
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starben somit mehr Menschen im Zusammenhang mit Alkohol als durch Suizide 

(10260) oder Transportmittelunfälle (5458) (Statistisches Bundesamt 

Deutschland, 2007).  

 

Übermäßiger Alkoholkonsum verursacht zahlreiche schwere und bleibende 

psychische und physische Folgeerkrankungen. Alleine im Jahre 2005 sind 9250 

Menschen an einer alkoholbedingten Leberzirrhose verstorben (Statistisches 

Bundesamt Deutschland, 2007).  

Hinzu kommen Herz-Kreislauferkrankungen, neurologische Störungen 

(Myopathien, Polyneuropathien), psychiatrische Störungen (Delir, Halluzinose, 

Demenz), Störungen des Verdauungstraktes (Mallory-Weiss-Syndrom, Ulcus 

ventriculi/duodeni), Krankheiten aufgrund Malabsorption (Wernicke-Korsakow-

Syndrom), Pankreatitis, Malignome und zahlreiche Stoffwechselstörungen 

(Diabetes mellitus) und noch einige mehr. 

Des Weiteren können sich chronische Defizite in den Bereichen der 

Aufmerksamkeit, der Konzentration, der Gedächtnis- und der Lernfähigkeit 

(Kameda et al., 2007) bilden. Ebenfalls ist das räumliche Vorstellungsvermögen 

und die Zeitwahrnehmung nachhaltig gestört, es zeigen sich Defizite bei 

Problemlösungsstrategien (Fadda und Rossetti, 1998; Ryabinin, 1998) und eine 

Veränderungen der Stimmung (Uekermann et al., 2007). 

De Quesada-Martinez und Mitarbeiter (2007) untersuchten bei 49 

alkoholabhängigen Probanden die Langzeitauswirkung des Alkohols auf das 

Gehirn. Aufgrund der Untersuchungsergebnisse konnten die Probanden in zwei 

Gruppen eingeteilt werden: bei der ersten Gruppe zeigten sich deutliche 

kortikale Dysfunktionen, bei der zweiten Gruppe war bereits schon eine starke 

Atrophie der Gehirnrinde feststellbar. 

Ursächlich dafür ist u.a. die ausgeprägte biochemische Stoffwechselbelastung 

durch Ethanol (Zima et al., 2001). Zahlreiche Neurotransmitter, wie zum 

Beispiel Dopamin, Rezeptoren und Hormone werden in unterschiedlicher Weise 

beeinflusst. Berglund und seine Mitarbeiter (1987) konnten sogar eine 

signifikante Reduktion des Blutflusses bei chronischem Alkoholkonsum 
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nachweisen. Dies alles führt zu einer starken Beeinträchtigung der 

Gehirnfunktion. 

 

Die neuro- und molekularbiologischen Korrelate der Alkoholabhängigkeit sind 

Gegenstand vieler Forschungen, da sie für das genauere Verständnis über 

Entstehung und Behandlung der Alkoholkrankheit von großer Bedeutsamkeit 

sind. 

Einer dieser wichtigen Faktoren, der Gegenstand dieser Arbeit sein soll, ist das 

Dopamin, das u.a. in den dopaminergen Neuronen des Gehirns vorkommt und 

eine wichtige Rolle bei der Entstehung, sowie Aufrechterhaltung von 

Abhängigkeitserkrankungen spielt.  
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1.2 Definition und Diagnostik der Alkoholabhängigkeit 
 

Die Klassifikation der Störungen durch psychotrope Substanzen erfolgt anhand 

der Leitlinien der Internationalen Klassifikation psychischer Störungen (ICD-10, 

Dilling et al., 1993) und dem Diagnostischen und Statistischen Manual 

Psychischer Störungen (DSM-IV, American Psychiatric Association, 1994). 

 

Die ICD-10 definiert die Diagnose einer Alkoholabhängigkeit, wenn mindestens 

drei der nachfolgenden Kriterien innerhalb des vergangenen Jahres aufgetreten 

sind: 

- Es besteht ein starkes Verlangen oder ein Zwang Alkohol konsumieren 

zu müssen. 

- Es gibt Hinweise auf eine verminderte Fähigkeit den Alkoholkonsum zu 

kontrollieren. 

- Bei Nichtgebrauch der Substanz kommt es zu körperlichen 

Entzugssymptomen. 

- Es zeigt sich eine Toleranzentwicklung, d.h. zunehmend wird mehr 

Alkohol benötigt, bevor die gewünschte Wirkung eintritt. 

- Es ist ein eingeengtes Verhaltensmuster durch den Alkoholkonsum 

entstanden. Andere Interessen (Familie, Freunde, Beruf) werden 

zunehmend vernachlässigt. 

- Der Alkoholkonsum wird fortgeführt, trotz klarer Hinweise auf negative 

körperliche, psychische oder soziale Folgen. 

  

Da die Gruppe der alkoholabhängigen Patienten keine homogene Population 

darstellt, stehen verschiedene Modelle der genaueren Einteilung zur Verfügung. 

Eine sehr einfache Unterscheidung ist die zwischen primärer (Abhängigkeit vor 

dem Auftreten anderer psychiatrischer Störungen) und sekundärer 

Alkoholabhängigkeit (bei Vorliegen einer anderen psychischen 

Grunderkrankung). 
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Eine andere Einteilung stellt die Typologie nach dem amerikanischen 

Physiologen Elvin Morton Jellinek von 1951 dar. Je nach Konsumverhalten 

werden dabei die Patienten in 5 Gruppen eingeteilt (siehe Tabelle 2). 

 

Tabelle 2: Typologie nach Jellinek. 

Typ Konsumverhalten Suchtkennzeichen 

Alpha Konflikttrinker, 

Erleichterungs-

trinker 

Kein Kontrollverlust, Abstinenz möglich. Es 

besteht die Gefahr v.a. der psychischen 

Abhängigkeit. Trinkt meistens in Stress-

Situationen, Menge hängt von der jeweiligen 

Stress-Situation ab. 

Beta Gelegenheitstrinker Kein Kontrollverlust, Abstinenz möglich. Trinkt 

bei sozialen Anlässen große Mengen. Weder 

körperlich noch psychisch abhängig, aber 

gefährdet. 

Gamma Süchtiger Trinker Hat längere abstinente Phasen, die sich mit 

Phasen starker Berauschung abwechseln. 

Typisch ist der Kontrollverlust. Dosissteigerung 

(Toleranzentwicklung). 

Delta Spiegeltrinker Keine Abstinenz möglich, ständiger Konsum. 

Meist lange Zeit sozial unauffällig, weil selten 

erkennbar betrunken. Starke körperliche 

Abhängigkeit. 

Epsilon Episodischer 

Trinker 

Tagelange Exzesse mit Kontrollverlust, die 

Tage oder Monate dauern können. Dazwischen 

teilweise monatelang abstinent. 
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Eine weitere Einteilung ist die Klassifikation nach Cloninger.  

Cloninger hat 1981 in einer Stockholmer Adoptionsstudie schwedische 

Registerdaten ausgewertet. Erfasst sind in Stockholm geborene Kinder, die in 

den Jahren 1930 bis 1949 zur frühen Adoption freigegeben worden sind. Die 

Studie zielt in erster Linie auf eine Gewichtung von genetischen und 

entwicklungsbezogenen Faktoren in bezug auf ein späteres Auftreten von 

Alkoholabhängigkeit ab.  

Cloninger beschreibt  daraus zwei Typen von Alkoholabhängigkeit: 

• Typ I: ist milieubezogen. Frauen und Männer sind gleichermaßen 

betroffen. Ein späteres Auftreten im Vergleich zu Typ II ist 

charakteristisch. 

• Typ II: zeichnet sich durch eine starke genetische Belastung aus. Es sind 

nur Männer betroffen. Weiterhin fällt ein frühes Auftreten auf.  

 

1.3 Der Neurotransmitter Dopamin  
 

1.3.1 Biosynthese des Dopamins 

 

Dopamin ist ein Zwischenprodukt in der Biosynthese von Adrenalin ausgehend 

von der Aminosäure Tyrosin.  

Tyrosin wird von der Tyrosin-Hydroxylase in L-DOPA (Dihydroxyphenylalanin) 

umgewandelt und dieses wiederum durch die Aminosäure-Decarboxylase in 

Dopamin (siehe Abbildung 1). 

Dopamin wird dann entweder durch die Enzyme Katechol-O-methyltransferase 

(COMT) und Monoaminooxidase (MAO) zu seinen Metaboliten 

Homovanillinsäure (HVA) oder über das Enzym Dopamin-beta-Hydroxylase 

(DBH)  zu Noradrenalin abgebaut. 

Noradrenalin wiederum wird über mehrere Schritte hauptsächlich durch COMT 

und MAO zu 3-methoxy-4-hydroxyphenylethylene Glycol (MHPG) abgebaut. 
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Abbildung 1: Biosynthese der Katecholamine Adrenalin und Noradrenalin, 

Zwischenprodukte DOPA und Dopamin (S.H. Snyder, Chemie der 

Psyche,1988). 
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Dopaminhaltige Neurone finden sich vor allem in den mesolimbischen 

Strukturen, wie zum Beispiel im Nucleus accumbens. Es findet auch eine 

Ausschüttung über die Nebennieren statt, allerdings, wie schon zuvor 

beschrieben, als Zwischenprodukt der Noradrenalin- und Adrenalinbiosynthese. 

Dopamin ist an der Steuerung von emotionalen Reaktionen, Gedächtnis, 

Lernen (Vorderhirn) und von Bewegungen (Corpus striatum) beteiligt. Auch gilt 

Dopamin als „Emotionstransmitter“ und ist für lustbetonte Gefühls- und 

Triebregungen von Bedeutung. Rauschdrogen wie Alkohol entfalten ihre 

psychotropen Effekte über eine Interaktion mit dem mesolimbischen 

Dopaminsystem (Herz, 1997).  

Viele Studien weisen darauf hin, dass der Neurotransmitter Dopamin sowie 

dessen Rezeptoren, eine Schlüsselrolle sowohl bei der Entstehung (Harris und 

Aston-Jones, 1994; Heinz et al., 1996) als auch bei der Aufrechterhaltung 

(Banki, 1981; Heinz et al., 1996) der Alkoholabhängigkeit spielen (Comings und 

Blum, 2000). 

Aufgrund dieser Erkenntnisse wurden verschiedene Modelle entwickelt. Im 

Folgenden wird vor allem auf das dopaminerge Belohnungssystem und die 

Dopamin-Defizit-Hypothese genauer eingegangen. Zuvor erfolgt aber noch eine 

Darstellung der Homovanillinsäure. 

 

1.3.2 Ein Abbauprodukt des Dopamins: die Homovanillinsäure (HVA) 

 

Wie schon zuvor beschrieben wird Dopamin über verschiedene Enzymsysteme 

abgebaut. Entweder erfolgt der Abbau über das Enzym Dopamin-beta-

Hydroxylase (DBH) zu Noradrenalin oder über die Enzyme Katechol-O-

methyltransferase (COMT) und Monoaminoxidase (MAO) zu Homovanillinsäure 

(HVA) (Kopin, 1985; Cooper et al., 1986).  

Dabei gilt die Plasma-HVA-Konzentration als potentieller Indikator für die 

neuronale Dopaminaktivität (Amin et al., 1992). Im Tierversuch konnte 

festgestellt werden, dass sich der Anstieg der HVA-Konzentration proportional 

zur Intensität der elektrischen Stimulation von dopaminergen Neuronen verhält 

(Korf et al., 1976). Ebenso führt eine Verringerung des Dopamins zu einer 
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Abnahme der Konzentration seiner Metaboliten (Bunney et al., 1973; Roth et 

al., 1973; Elchisak et al., 1976). Bei Katzen und Ratten verhält sich die 

Blutplasma- und Liquor-HVA-Konzentration parallel zu den Konzentrationen im 

Gehirngewebe (Goldberg, 1969; Pertig und Vogt, 1969; Kendler et al., 1982). 

 

1.3.3 Dopaminerges Belohnungssystem und Alkoholabhängigkeit 

 

Dem u.a. dopaminerg regulierten mesolimbisch-mesokortikalen „Reward-

System“ (dopaminerges Belohnungssystem) kommt eine große Bedeutung für 

die Entwicklung der Suchtkrankheit zu (Comings und Blum, 2000; Bowirrat et 

al., 2005). Durch überlebensnotwendige Reize wie Essen oder Sexualität wird 

das dopaminerge Belohnungssystem angesprochen und sorgt durch 

Stimulation des ventralen Striatums für eine Dopaminausschüttung. Es kommt 

hierüber, unter Beteiligung verschiedener Neurotransmitter, zur Entspannung, 

zu Lustempfinden und über Lern- und Konditionierungsvorgänge zur 

Speicherung von Gedächtnisinhalten, die zur Aufrechterhaltung des 

lustverursachenden Verhaltens beitragen (Verheul, 1999).  

Alkohol, wie auch andere Drogen mit Abhängigkeitspotential, stimuliert 

ebenfalls die Dopaminfreisetzung. Über die daraus resultierende 

Gedächtnismodulation kann es zu einem späteren Zeitpunkt zu einem 

Verlangen nach Alkohol kommen (Marinelli et al., 2003; Gianoulakis, 2004; 

Jocham et al., 2006).  

Varkov und Malikova (1985) konnten bei Ratten, die über 8 Monate einen 

kontinuierlichen Alkoholkonsum hatten, einen Anstieg der HVA-Konzentration, 

einem Abbauprodukt des Dopamins, im Striatum um 25% feststellen. Murphy 

und Mitarbeiter (1988) beschrieben sogar einen Anstieg von bis zu 60%.  

Auch Kiianmaa und seine Mitarbeiter (1994) stellten bei Ratten unter 

Alkoholgabe einen signifikanten Anstieg von Dopamin und HVA im Liquor fest. 

Auch bei der Aufrechterhaltung der Alkoholabhängigkeit könnte das 

dopaminerge Belohnungssystem eine bedeutende Rolle spielen. So konnten 

Wolffgramm und Heyne 1995 zeigen, dass durch wiederholten Alkoholkonsum 
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das dopaminerge Belohnungssystem immer empfindlicher reagiert (siehe auch 

Robinson et al., 2001).  

Selbst kleine Mengen Alkohol und Reize, die mit einem früheren 

Alkoholkonsum verbunden sind, können über eine verstärkte dopaminerge 

Neurotransmission ein starkes Alkoholverlangen mit Kontrollverlust auslösen 

(Peterson et al., 1996).  

Sowohl Wolffgramm und Mitarbeiter (2000) als auch Turyabahika-Thyen und 

Mitarbeiter (2006) konnten im Tierversuch feststellen, dass ein unbefriedigter 

Drang nach Alkohol die Kontrolle über den Alkoholkonsum schwächt und somit 

bei Vorhandensein der Substanz zu einem exzessiven Konsum führt. 

 

1.3.4 Dopamin-Defizit-Hypothese 

 

Ein weiteres Modell für den gesteigerten Drang nach Suchtmitteln stellt die 

„Dopamin-Defizit-Hypothese“ dar. Gatto und Mitarbeiter (1994) konnten im 

Tierversuch feststellen, dass anscheinend eine verringerte Ansprechbarkeit des 

dopaminergen mesolimbischen Belohnungssystems durch die Einnahme 

psychotroper Substanzen kompensiert werden kann (Colombo, 1990). Es wird 

davon ausgegangen, dass eine vor der Erkrankung bereits bestehende 

dopaminerge Minderversorgung durch den dauerhaften Konsum von Alkohol 

bei Alkoholkranken kompensiert wird. Infolge dessen müsste sich die 

Konzentration des Dopamins und seiner Abbauprodukte bei Abstinenz nach der 

Entgiftung dauerhaft erniedrigen. 

Varkov und Malikova (1985) konnten bei Ratten, die über 8 Monate einen 

kontinuierlichen Alkoholkonsum hatten, einen Anstieg der HVA-Konzentration, 

einem Abbauprodukt des Dopamins, im Striatum um 25% feststellen. Nach 

einer Abstinenz von 24 Stunden senkte sich die HVA-Konzentration im Striatum 

um 13%.  

Sher und Mitarbeiter (2003) verglichen die HVA-Konzentrationen im Liquor von 

Patienten mit einer Depression und einer Alkoholabhängigkeit in der 

Vorgeschichte (n=63), mit Depressiven ohne Vorgeschichte (n=72) und einer 

gesunden Kontrollgruppe (n=22). Bei den depressiven Patienten mit einer 
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Alkoholvorgeschichte wurden deutlich niedrigere HVA-Werte im Liquor 

gemessen als bei den beiden anderen Gruppen. 

Bei einer Untersuchung der HVA-Konzentrationen im Plasma von 65 jungen 

Männern stellte sich heraus, dass die Männer mit einer Affinität zum 

Drogenkonsum signifikant niedrigere Werte hatten als die ohne Drogenkonsum 

in der Vorgeschichte (Gabel et al., 1994). 

 

1.3.5 HVA und Alkoholabhängigkeit 

 

Bei der schon zuvor beschriebenen Studie von Sher und Mitarbeitern (2003), 

zeigte sich bei einer einmaligen Liquorpunktion, dass depressive Patienten mit  

einer Alkoholabhängigkeit in der Vorgeschichte signifikant niedrigere HVA-

Konzentrationen als die gesunde Kontrollgruppe bzw. Depressive ohne 

Alkoholabhängigkeit in der Vorgeschichte hatten. Diese Studie scheint für die 

Dopamin-Defizit-Hypothese zu sprechen. 

Im Gegensatz dazu stehen die Ergebnisse von Petrakis und Mitarbeiter (1993). 

Sie verglichen die HVA-Konzentrationen im Liquor von sehr früh abhängig 

gewordenen Patienten (n=20), weniger lang Abhängigen (n=14) und einer 

gesunden Kontrollgruppe (n=23). Eingeschlossen wurden Patienten, bei denen 

nach den Kriterien des DSM IV eine Alkoholabhängigkeit besteht. 

Ein bis drei Monate nach der Entgiftung wurde bei jedem Patienten und der 

Kontrollgruppe eine einmalige Liquorpunktion durchgeführt und auf HVA 

untersucht. Bei den schon länger Abhängigen fanden sich im Liquor, im 

Vergleich zu den weniger lang Abhängigen und der Kontrollgruppe, deutlich 

höhere HVA-Konzentrationen. 

Bei beiden Studien erfolgte nur eine einmalige Probenentnahme ohne 

Verlaufskontrolle. 

Andere Studien wiederum verglichen die HVA-Konzentrationsänderung im 

Verlaufe des Entzugs: 

Fujimoto und Mitarbeiter (1983) fanden signifikant erniedrigte Liquorspiegel. Bei 

36 Alkoholabhängigen und einer gesunden Kontrollgruppe (n=8) wurde unter 

stationären Bedingungen am Tag der Aufnahme und 7 Tage später eine 
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Liquorpunktion durchgeführt. Bei 12 Patienten zeigten sich signifikant niedrigere 

HVA-Werte als bei der gesunden Kontrollgruppe, bei 8 Patienten nahm die 

Konzentration innerhalb der 7 Tage ab. 

Ballenger und Mitarbeiter (1979) führten eine Liquorpunktion am ersten 

Entgiftungstag und 28 Tage später durch. Hier zeigte sich keine 

Konzentrationsveränderung.  

Eine Studie von Sano und Mitarbeiter (1992) kam hingegen auf andere 

Ergebnisse. Sie untersuchten die Veränderung des HVA-Plasmaspiegels  an 19 

abstinenten Alkoholabhängigen und 5 Kontrollprobanden. 

Die Gruppe der Alkoholabhängigen wurde nach der Entzugssymptomatik in drei 

Untergruppen aufgeteilt: 9 Patienten nur mit Symptomen aufgrund Überaktivität 

des sympathischen Nervensystems (z.B. Tachykardie, Schweißausbrüche, 

erhöhter diastolischer Blutdruck, Tremor), 5 Patienten, die zusätzlich zur 

vegetativen Symptomatik eine ausgeprägte psychische Komponente, wie Angst 

oder Agitiertheit zeigten und 5 Patienten mit Delirium Tremens (Störungen des 

Bewusstseins, Aufmerksamkeit und Wahrnehmung, mit meist optischen 

Halluzinationen, psychomotorische und affektive Störungen).  

Die Probengewinnung erfolgte in drei Perioden: zwischen dem 2. und 3. Tag, 6. 

und 7. Tag, 21. und 22. Tag nach Ende des Alkoholkonsums wurde über 24 

Stunden hinweg alle 3 Stunden Blut über einen zentralen Venenkatheder 

abgenommen.  

Die Ergebnisse zeigten bei den Alkoholabhängigen, im Vergleich zu den 

gesunden, eine nur vorübergehende Abnahme  der HVA-Konzentration um ca. 

15%.  

Nach der dreiwöchigen Untersuchungsphase näherten sich die HVA-

Plasmaspiegel aller Patienten (zwischen dem 21. und 22. Tag) wieder dem der 

gesunden Probanden an. 

Auffallend war dabei, dass die Gruppe der Patienten mit Delirium Tremens am 

6. und 7. Tag deutlich höhere HVA-Werte hatten als die Kontrollgruppe. Auch 

war die zirkadiane Rhythmik weniger ausgeprägt und der höchste Anstieg der 

HVA war um 5 Uhr morgens, im Gegensatz zur gesunden Kontrollgruppe und 

den anderen beiden Patientengruppen um 2 Uhr morgens, zu verzeichnen. Die 
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Befunde legen die Vermutung nahe, dass Dopamin eine wichtige Rolle bei der 

Entstehung des Delirium tremens spielt. 

Zwei voneinander unabhängige Studien mit weitaus höheren Fallzahlen, 

ergaben davon abweichende Ergebnisse. Sowie Fulton und Mitarbeiter (1995) 

(n=83), als auch Köhnke und Mitarbeiter (2003) (n=142) stellten fest, dass die 

HVA-Plasmakonzentrationen von Alkoholabhängigen nach mindestens drei 

Wochen Alkoholkarenz signifikant niedriger lagen als bei einer gesunden 

Kontrollgruppe. 

 

1.4 Hypothese, Fragestellung und Zielsetzung der Studie 
 

Aufgrund der schon zuvor beschriebenen Dopamin-Defizit-Hypothese wird 

hypothetisch davon ausgegangen, dass bei Alkoholabhängigen schon vor der 

Erkrankung eine dopaminerge Minderversorgung besteht und durch den 

Konsum von Alkohol kompensiert wird.  

Somit müsste sich die Konzentration des Dopamins und dessen Abbauprodukts 

HVA im Verlauf des Entzugs und bei danach anhaltender Abstinenz erniedrigen 

und auf einem niedrigen Niveau bleiben. Der Patient würde sich also wieder 

seiner hypodopaminergen Stoffwechsellage, die er bereits schon vor der 

Alkoholabhängigkeit hatte, annähern. 

Während Fulton und Mitarbeiter (1995), sowie Köhnke und Mitarbeiter (2003) 

zu einem einzigem Zeitpunkt (drei Wochen nach Alkoholkarenz) darstellen 

konnten, dass die HVA-Konzentration im Blutplasma von Alkoholabhängigen 

nach 3 Wochen Alkoholkarenz signifikant niedriger lag als bei einer gesunden 

Kontrollgruppe, wurde bisher noch keine Verlaufsuntersuchung, die den 

weiteren Verlauf der HVA-Konzentration im Blutplasma über 3 Wochen hinaus 

beschreibt, durchgeführt. 

Weitere Erkenntnisse über das Verhalten der Plasma-HVA-Konzentration über 

einen längeren Zeitraum hinweg, könnten zu einem besseren Verständnis 

darüber führen, welche Rolle der Dopaminmetabolismus bei Alkohol-

Abhängigkeit spielt. Eventuell wären dadurch langfristig neue Wege in der 

Behandlung und Rückfallprophylaxe denkbar. 



 15

Für die vorliegende Studie ergibt sich daher folgende Fragestellungen: 

 

1.)  Wie verhält sich die individuelle HVA-Konzentration im Blutplasma bei 

alkoholabhängigen Patienten während der stationären Entgiftungszeit (Tag 1 

und 8 nach dem letzten Alkoholkonsum) und der sich anschließenden 

abstinenten Zeit (Tag 14, 21, 28, 35; und nach 3, 4, 5, 6 Monaten der 

Abstinenz) im Vergleich zu den Ausgangswerten im noch alkoholisierten 

Zustand am Tag der stationären Aufnahme? 

 

2.)  Wie verhalten sich die individuellen HVA-Konzentrationen bei alkohol-

abhängigen Patienten, die bei der Aufnahme nicht alkoholisiert und schon 

länger abstinent waren, während einer sechswöchigen stationären 

Entwöhnungsbehandlung (Tag 1, 8, 14, 21, 28, 35)? 
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2 Material und Methoden 

 

2.1 Probanden und Diagnostik 
 

Das Studienprotokoll wurde durch die Ethikkommission der medizinischen 

Fakultät der Universität Tübingen mit Beschluss vom 9.2.2004 (Projektnummer 

358/2003) genehmigt. 

Aufgrund der Vorgabe der Ethikkommission mussten alle partizipierenden 

Patienten in nicht intoxikierten nüchternen Zustand aufgeklärt werden. Diese 

Aufklärung fand in einem Vorgespräch zu der geplanten Entwöhnungs-

Behandlung statt. Alle Probanden wurden über die Inhalte der Studie, über 

mögliche Risiken der Blutentnahme und über die anonyme Daten-

Dokumentation aufgeklärt und legten alle eine schriftliche 

Einwilligungserklärung ab. Die Diagnose der Alkoholabhängigkeit wurde bereits 

schon im Vorfeld von den behandelten Ärzten und Psychologen der 

Psychiatrischen Universitätsklinik Tübingen nach den Kriterien der 

Internationalen Klassifikation psychischer Störungen (ICD-10) und dem 

diagnostischen und statistischen Manual psychischer Störungen (DSM-IV) 

gestellt. Wir führten zusätzlich zu Beginn der Studie eine weitere ausführliche 

Exploration nach den Kriterien des ICD-10 und DSM-IV, sowie ein 

„Strukturiertes Klinisches Interview“ (SKID) der Achse-I-Störungen (Psychische 

Störungen) des DSM-IV zur Überprüfung der Diagnose und zum Ausschluss 

psychiatrischer Komorbidität durch. 

 

Einschlusskriterien: 

Alle Patienten (n=15), befanden sich in einer sechswöchigen stationären 

Entwöhnungsbehandlung der Psychiatrischen Universitätsklinik Tübingen. Dies 

ermöglichte eine engmaschige Kontrolle bezüglich der Entzugssymptome, 

Nahrungsaufnahme, des Nikotingenusses und möglichen Rückfällen. 

Durchschnittlich waren die Teilnehmer zu diesem Zeitpunkt 45 Jahre alt. Alle 

entsprachen den Kriterien einer Alkoholabhängigkeit nach der DSM IV und ICD 

10.  
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Ausschlusskriterien:  

Ausschlusskriterien waren zusätzliche psychiatrische Erkrankungen 

entsprechend der Achse I Erkrankungen der DSM IV und die Einnahme von 

Medikamenten, die den Dopaminstoffwechsel und somit die Messwerte der 

HVA-Konzentrationen beeinträchtigen könnten. 

Patienten, die während der Studie rückfällig wurden (n=1), sind ebenfalls 

ausgeschlossen worden. 

 

Einteilung der Patienten: 

Die Probanden wurden in zwei Gruppen unterteilt:  

1. Alkoholabhängige, die im noch alkoholisierten Zustand zur Aufnahme (n=8) 

erschienen, 

2. Alkoholabhängige, die bereits schon mehrere Wochen vor Aufnahme 

abstinent (n=7) waren.  

 

Da gemäß der Hypothese in der ersten Gruppe noch größere Veränderungen 

des HVA-Spiegels zu erwarten waren, wurde diese über einen Zeitraum von 6 

Monate untersucht, die bereits Abstinenten dagegen nur innerhalb der 

sechswöchigen Entwöhnungsbehandlung. 

 

2.2 Datenerhebung 
 

Die Aufklärung und Einwilligung zur Teilnahme an der Studie erfolgte bereits 

Wochen vor dem Klinikaufenthalt, im Rahmen eines Vorgespräches durch den 

behandelnden Arzt. Dadurch sollte gewährleistet werden, dass sich die 

Patienten möglichst nüchtern und in einem geschäftsfähigen Zustand befanden.  

Nach der Aufnahme, sobald die Patienten nüchtern waren, erfolgte eine 

ausführliche diagnostische Exploration.  

Wir dokumentierten von jedem Probanden das Alter, Geschlecht, Herkunft, 

Medikamenteneinnahme, Familienanamnese (Drogen, psychiatrische 

Erkrankungen) und deren eigene physische und psychiatrische Kranken-

Geschichte, sowie den Atemalkoholgehalt in Promille am Aufnahmetag. 
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Des Weiteren erfolgte in der ersten Woche eine genaue Exploration über das 

Alkoholkonsumverhalten und die Entstehung der Abhängigkeit. Wir erfassten 

Daten über das Alter bei Erstgebrauch von Alkohol, Dauer des kontinuierlichen 

Alkoholkonsums, seit wann nach Meinung des Patienten eine Abhängigkeit 

besteht sowie Datum, Dauer und Menge des letzten Alkoholkonsums. Auch 

erfolgte eine Einteilung des Trinkverhaltens in folgende Kategorien: 

Spiegeltrinker, Trinken mit Kontrollverlust, einer Mischung aus Spiegeltrinken 

und Trinken mit Kontrollverlust. 

Im Rahmen der Suchtanamnese wurden Fragen bezüglich eines bereits in der 

Vergangenheit durchgemachten Entzugs, die Häufigkeit eines Entzugs, 

Auftreten von Entzugssymptomen und deren Behandlung (ambulant, stationär, 

Medikamente) sowie der Erfolg (Abstinenzdauer) gestellt. 

Um möglichst einen Einfluss von anderen Drogen und Medikamenten auf die 

HVA-Konzentration weitgehend auszuschließen, erfolgte eine regelmäßige, bei 

jeder Blutentnahme durchgeführte, Drogen- und Medikamentenanamnese.  

Am Aufnahmetag erfolgte zusätzlich zur Atemalkoholtestung und Proben-

Entnahme eine Blutentnahme zur Bestimmung von Blutwerten, wie Gamma-

Glutamyltranspeptidase (GGT), Glutamat-Oxalacetat-Transaminase (GOT), 

Glutamat-Pyruvat-Transaminase (GPT), mittleres Erythrozytenvolumen (MCV) 

und Kohlenhydrat-defizientes-Transferrin (CDT). 

Im weiteren Untersuchungsverlauf wurden die Patienten bei jeder Blutentnahme 

bezüglich der Entzugssymptomatik und dem Verlangen (Craving) nach Alkohol, 

mögliche Rückfälle, Medikamenteneinnahme, sowie deren Kaffee- und 

Nikotinkonsumverhalten befragt. 
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Die durchgeführten Fragebögen im Einzelnen: 

 

• Selbsterstellter Fragebogen zur Suchtanamnese und dem modifizierten 

EuropASI-Fragebogen (Anzahl/Dauer früherer ambulanter/stationärer 

Entgiftungen, Resultat der Behandlung) nach Gsellhofer und Mitarbeitern 

(1994). 

• Fragebogen über Familienanamnese (Sucht- und psychische Anamnese) 

• Fragebogen zum psychischen Status des Patienten (Anamnese 

psychiatrischer Erkrankungen) 

• Fragebogen zu körperlichen und Infektionskrankheiten (Hepatitis, AIDS, HIV, 

etc.), sowie Medikamenteneinnahme. 

• Fragerströmtest für Nikotinabhängigkeit  

• Fragebogen zu den Kriterien der Abhängigkeit entsprechend der DSM IV und 

ICD 10. 

• Interview basierend auf der deutschen Version des „Structured Clinical 

Institute Withdrawal Assessment for Alcohol Scale“ (CIWA-Ar) zur 

Einschätzung des Schweregrades der Entzugserscheinungen (Sullivan et al. 

1989). 

• Patienten-Selbsttest „AUDIT“ (Babor et al., 1977) zum Alkoholkonsum-

verhalten. 

• Strukturiertes Klinisches Interview (SKID) der Achse I Störungen (Psychische 

Störungen) des DSM-IV. 

 

Alle Fragebögen werden im Anhang aufgeführt. 
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2.3 Gewinnung der Blutproben 
 

Allen Patienten (Gruppe 1 und 2) wurden während des stationären Aufenthalts 

am Tag 1 morgens (zwischen 7-9 Uhr) und abends (ca. 18 Uhr), an den darauf 

folgenden Tagen 8, 14, 21, 28, 35 nur morgens (ca. 7 Uhr), nüchtern bei noch 

bestehender Bettruhe Blut abgenommen. Die erste Gruppe (alkoholisiert bei 

Aufnahme) wurde am 35. Tag noch zusätzlich abends zur Blutentnahme 

gebeten. 

Nach der sechswöchigen Entgiftungsbehandlung wurden bei den bereits am 

Aufnahmetag abstinenten Patienten (Gruppe 2) keine weiteren Blutentnahmen 

durchgeführt. Den Patienten, die alkoholisiert zur Aufnahme erschienen sind, 

wurden nach der stationären Behandlung im vierwöchigen Abstand (Woche 10, 

14, 18, 22) jeweils abends (ca. 18 Uhr) Blut abgenommen. 

Die Blutentnahme konnte nach der Entlassung aus der stationären Behandlung, 

aus Gründen der Praktikabilität, nur noch abendlich erfolgen, da die meisten 

Patienten wieder ihren beruflichen Verpflichtungen nachgingen und aus einem 

überregionalen Einzugsgebiet kamen. Somit wäre eine morgendliche 

Blutentnahme nicht realisierbar gewesen. 

Das Blut wurde in heparinisierten Röhrchen gesammelt, zentrifugiert und das 

Plasma bei -20°C aufbewahrt. Die Gewinnung der Blutproben erstreckte sich 

von März 2004 bis Februar 2006. 
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2.4 Verfahren zur Bestimmung der HVA-Plasmakonzentration 
 

Die HVA-Plasmakonzentration wurde mittels der Hochdruck-Flüssigkeits-

Chromatographie („high performance liquid chromathography“, HPLC) bestimmt 

(Meyer 1984).  

 

Verwendete Materialien und Geräte: 

Pipetten       Fa. Eppendorf Hamburg 

Mixer 5432       Fa. Eppendorf Hamburg 

pH-Messgerät MP225     Fa. Mettler Toledo 

        Schwerzenbach (CH) 

Schüttler Vortex  

Thermostat TCS-Metallblock    Fa. Labortechnik Barkey 

Zentrifuge Heraeus Biofuge 1.5 mit Rotor 3754 Fa. Heraeus Osterrode 

Zentrifuge Megafuge 1.0 mit Tragringrotor 3360 Fa. Heraeus Osterrode 

 

HPLC-System: 

Pumpe Knauer64      Fa. Knauer Berlin 

Degasser DG 4000      Fa. Recipe München 

ECD-Detektor 1049A     Fa. Hewlett Packard  

        Böblingen 

Probengeber Autosampler     Fa. Knauer Berlin 

Software/ Auswertesystem    Fa. Knauer Berlin 

 

HPLC-Säule: 

Analytische Säule:       Fa. Grom Herrenberg 

GROM-SIL 120 ODS-4HE 5μm, 150 x 4 mm 

 

Einmalmaterialien 

Monovetten Ammonium-Heparin    Fa. Sarstedt Nümbrecht 

Reaktionsgefäße  1,5 ml und 2,0 ml   Fa. Eppendorf Hamburg 

Pipettenspitzen      Fa. Sarstedt Nümbrecht 
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Chemikalien 

Homovanillinsäure (HVA)     Fa. Sigma-Aldrich 

Natriumchlorid p.A. (NaCl)     Fa. Merck Darmstadt 

Salzsäure 32% p.A. (HCl)     Fa. Merck 

tert-Butylmethylether (tBME) Lichrosolv   Fa. Merck 

Kaliumdihydrogenphosphat p.A. (KH2PO4)  Fa. Merck 

o-Phosphorsäure 85% p.A. (H3PO4)   Fa. Merck 

Kaliumchlorid p.A. (KCl)     Fa. Merck 

Methanol Lichrosolv     Fa. Merck 

Acetonitril Lichrosolv     Fa. Merck 

Titriplex III p.A. (Na2EDTA)    Fa. Merck 

(Ethylendinitrilotetraessigsäure  

Dinatriumsalz-Dihydrat) 

  

Aufbereitung der zu untersuchenden Plasma-Proben: 

0,6 ml Plasma wurde mit 0,5 ml 0,9 % Natriumchlorid und 0,2 ml Wasser 

bidestilliert versetzt (2 ml Reaktionsgefäß). Unter Schütteln kamen 0,2 ml 10 N 

Salzsäure zur Proteinfällung hinzu. Es wurde 30 Minuten lang weiter geschüttelt 

und 20 Minuten bei 11633 x g zentrifugiert. Von dem Überstand wurden 1,2 ml 

3x mit je 1,5 ml tert.-Butylmethylether versetzt, 1 Minute geschüttelt und 6 

Minuten bei 2772 x g zentrifugiert. Nach Eindampfen der vereinigten 

organischen Phase unter Stickstoff bei -20°C erfolgte die Aufnahme des 

Rückstands in 400 μl 1 mM Titriplex III (Na2-EDTA). 

 

Aufbau des Analysensystems: 

Analytische Säule:  GROM-SIL 120 ODS-4HE 5μm, 150x4mm 

Eluent:  78% 50 mM Kaliumdihydrogenphosphat mit 85 % 

 Phosphorsäure auf pH 3,0 eingestellt, 5 mM  

 Kaliumchlorid, je 11 % Methanol und Acetonitril. 

Thermostat:   35°C  

Fließgeschwindigkeit: 1,0 ml/Min.  

Probenaufgabe:  100 μl  
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Detektion:   Elektrochemischer Detektor HP 1049A   

    Arbeitselektrode Glaskohlenstoff  

    Oxidation bei 0,70 V .    

    Vor jeder Analyse erfolgte die Reinigung der  

    Arbeitselektrode im Pretreat-Modus des Detektors, 

    um ein reproduzierbares Ansprechverhalten der 

    Elektrode zu gewährleisten. 

Retentionszeit HVA: 7,4 Min. 

 

Quantifizierung: 

Die Auswertung der Chromatogramme erfolgte über die Höhe der Peaks nach 

der externen Standardmethode. Die Lösung der Referenzsubstanz in Wasser 

ist über 9 Monate bei -20°C haltbar. Die Ergebnisse sind mit der 

Wiedergewinnungsrate korrigiert worden. Die Plasmaproben wurden in 

Doppelbestimmungen analysiert und zu jeder Serie eine Eichkurve erstellt, die 

mit 0,5-6,5 ng HVA/Injektion durch den Ursprung lief. Der Variationskoeffizient 

für die Doppelbestimmung lag bei 14,5% mit n= 137. 

 

Wiedergewinnung: 

Zur Ermittlung der Wiedergewinnung wurde Plasma mit einer geringen HVA-

Konzentration mit steigenden Mengen HVA versetzt (3-18 ng/Ansatz). Die 

Wiedergewinnung lag bei 81,9% (sx 6,4% n=50). 

Die Nachweisgrenze mit einem Signal-Rausch-Verhältnis von 5 lag bei 160 

pg/Injektion (≈ 1,3 ng/ml). 
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Beispiele von Chromatgrammen (Elutionskurven) einer HVA Bestimmung aus  

Blutplasma: 

 

Abbildung 2: Chromatogramm Reinsubstanz. HVA 7,3 Min. = 1,03 ng 

 

Abbildung 3:  Chromatogramm Plasmaextrakt. HVA = 8,4 ng /ml 

 



 25

2.5 Statistische Methoden  
 

Die statistischen Analysen erfolgten mittels des JMP-Softwareprogramms 

(Version 5.1, 2003, SAS Institute Inc.). 

Um zu untersuchen, welchen Einfluss es auf die HVA-Konzentration hatte, ob 

die alkoholabhängigen Probanden zum Aufnahmetermin noch alkoholisiert oder 

schon länger abstinent waren, führten wir eine Regressionsanalyse durch. Zur 

Berechnung wurden hierfür die HVA-Konzentrationen zum Zeitpunkt 1 

(morgens) der ersten 35 Tage und die Gruppenzugehörigkeit [Gruppe 1 (nicht 

alkoholisiert erschienen), Gruppe 2 (alkoholisiert erschienen)] miteinbezogen. 

Bei der Regressionsanalyse wird ein Schätzwert für die Steigung der Zielgröße 

(HVA-Konzentration) in der Einflussgröße angegeben. Das Vorzeichen gibt an, 

ob der Einfluss positiv (Erhöhung der HVA) oder negativ (Erniedrigung der 

HVA) ist. 

Bei der hier verwendeten speziellen Regressionsanalyse, der Kovarianzanalyse 

(ANCOVA), wird noch ein Faktor, z.b. Gruppe, berücksichtigt, so dass für jedes 

Niveau dieses Faktors, bzw. hier jede Gruppe, eine parallel verschobene 

Gerade, d.h. zwei unterschiedliche Achsenabschnitte, geschätzt werden. 

Außerdem wurde in das Modell noch die Wechselwirkung zwischen der 

kovariablen Zeit und dem Faktor Gruppenzugehörigkeit aufgenommen, also der 

Unterschied in den Steigungen, der nicht unbedingt parallelen Geraden, da 

davon ausgegangen wurde, dass sich die Verläufe der HVA-Konzentration über 

die Zeit zwischen den Gruppen unterscheiden. Der Unterschied zwischen den 

Steigungen gibt Auskunft über die Wahrheit der Hypothese. 

Nach Möglichkeit wurden im Modell der Kovarianzanalyse individuelle 

Regressionsgeraden für die Patienten geschätzt mit der Einschränkung, dass 

die Achsenabschnitte aus einer Normalverteilung je Gruppe stammen.  

Bei der ersten Regressionsanalyse zeigte sich bei der Betrachtung der Daten 

der einzelnen Probanden ein Unterschied zwischen den Nichtrauchern und 

Rauchern. Aufgrund dessen führten wir noch eine weitere Regressionsanalyse 

durch, in der wir noch zusätzlich die Rauchgewohnheiten als Einfluss-Variable 

miteinbezogen. 
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Der HVA-Konzentrationsverlauf innerhalb der ersten 35 Tage der 

Alkoholisierten und nicht Alkoholisierten sowie deren Steigung und die HVA-

Verläufe der einzelnen Probanden im gesamten Zeitraum wurden ausführlich in 

Diagrammen dargestellt.  

Um festzustellen, um welchen Faktor sich die HVA-Werte zwischen den 

Nichtrauchern und Rauchern sowie zwischen den Alkoholisierten und den nicht 

Alkoholisierten unterschieden, verglichen wir die geometrischen Mittelwerte. 

Das hat den Vorteil, in der Regression von den logarithmierten HVA-

Konzentrationen auf die Zeit zu ungefähr normalverteilten Residuen mit 

konstanter Varianz zu führen, sowie zu asymmetrischen Konfidenz- und 

Referenz-Intervallen, die keine negativen Werte enthalten können.  

Wir verglichen die Werte der morgendlichen Blutentnahmen innerhalb der 

ersten 8 Tage mit den darauf folgenden, um festzustellen, ob sich Unterschiede 

sowohl zwischen den Alkoholisierten und den nicht Alkoholisierten, als auch 

zwischen den rauchenden und nicht rauchenden Patienten zeigten. Dies 

erfolgte mittels 2-Stichproben-t-Tests. 

Generell galt ein p-Wert, der kleiner als 0,05 war, als signifikant, wenn auch die 

Fallzahl nicht die geplante Größe erreichte. 

Bei der zuvor durchgeführten Fallzahlplanung zeigte sich, dass, um bei 

Konfidenzgrad 97,5% eine Power von 90% zu erreichen, 8 bis 9 alkoholisierte 

Probanden benötigt werden. Leider stellte sich die Rekrutierung der Patienten 

nicht so einfach dar: nur wenige Patienten konnten eingeschlossen werden, die 

Rekrutierungsphase war sehr lang und ein Proband wurde während der 

Beobachtungszeit rückfällig und schied deswegen aus der Studie aus. Somit 

kamen letztendlich nur 7 alkoholisierte Probanden für die Datenerhebung in 

Frage. 

Parallel zu den alkoholisierten Probanden nahmen wir noch bei 7 Patienten, die 

am Aufnahmetag nicht alkoholisiert erschienenen waren, Blut ab, um zu 

überprüfen, ob es Unterschiede zwischen diesen beiden Gruppen gibt. 
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3 Ergebnisse 

 

3.1 Ergebnisse der einzelnen statistischen Verfahren 
 

Im Folgenden sollen nun die Ergebnisse der einzelnen statistischen Verfahren 

dargestellt und erläutert werden. 

Für die Durchführung der einzelnen Analysen wurden die Probanden in zwei 

Gruppen unterteilt. Die Probanden der Gruppe 1 waren zum Zeitpunkt der 

Aufnahme alkoholisiert, die der Gruppe 2 waren bereits schon länger abstinent 

(siehe Tabelle 3 und 4). 

 

Tabelle 3 und 4: Darstellung der Gruppeneinteilung.  

Die Probanden der Gruppe 1 waren zum Zeitpunkt der Aufnahme alkoholisiert, 

die der Gruppe 2 waren bereits schon länger abstinent. Die Dauer der 

Abstinenz gibt an, wie viele Tage die Probanden vor dem Aufnahmetag schon 

abstinent waren. Des Weiteren wurden die Rauchgewohnheiten der einzelnen 

Probanden und die Dauer des kontinuierlichen Alkoholkonsums dokumentiert. 

Proband Nummer 15 wurde in der 2. Woche rückfällig und musste deshalb von 

der Studie ausgeschlossen werden. 

 

Tabelle 3: Gruppe 1 (alkoholisiert bei Aufnahme) n=8 
Prob. 
Nr. 

Atemalkohol-
konzentration 
bei Aufnahme  

Raucher Alter Kontinuierlicher Alkoholkonsum seit 
(Jahren) 

2 2,80 ‰ ja 39 18 
3 2,10 ‰ nein 47 30 
4 2,00 ‰ ja 44 25 
8 0,11 ‰ ja 45 25 
9 0,79 ‰ ja 48 15 
12 1,16 ‰ nein 56 21 
14 0,40 ‰ ja 54 31 
15 3,50 ‰ nein 45 20 (Rückfall in der 2. Woche) 
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Tabelle 4: Gruppe 2 (nicht alkoholisiert bei Aufnahme) n=7 
Prob. 
Nr. 

Abstinenz bei 
Aufnahme 
(Tage)  

Raucher Alter Kontinuierlicher Alkoholkonsum seit 
(Jahren) 

1 42 ja 23 2 
5 14 ja 44 9 
6 26 ja 59 39 
7 12 ja 33 7 
10 37 nein 49 6 
11 25 nein 47 21 
13 21 ja 44 26 
 

 

3.1.1 Ergebnisse der Regressionsanalysen 

 

3.1.1.1 Vergleich der bei Aufnahme noch alkoholisierten mit den schon länger 

abstinenten Probanden 

 

Um die morgendlichen HVA-Werte, der bei Aufnahme noch alkoholisierten, mit 

den schon länger abstinenten Probanden zu vergleichen führten wir eine 

Regressionsanalyse durch. 

Mit Hilfe der Regressionsanalyse wird die Beziehung zwischen der Zielgröße 

(hier die HVA-Konzentration) und den Variablen, hier zur stationären 

Entwöhnung alkoholisiert oder nicht alkoholisiert erschienenen 

alkoholabhängigen Probanden und der Zeitverlauf (natürlicher Logarithmus der 

Zeit) untersucht. Bei der Regressionsanalyse wird die Steigung der HVA-

Konzentration in der Zeit angegeben. Das Vorzeichen gibt an, ob der Einfluss 

positiv (Erhöhung der HVA) oder negativ (Erniedrigung der HVA) ist. 

Zur Berechnung wurden hierfür die HVA-Konzentrationen der morgendlichen 

Blutentnahmen der ersten 35 Tage miteinbezogen. Es erfolgte eine Darstellung 

der HVA-Konzentrationsveränderungen von jedem einzelnen Probanden 

innerhalb dieser 35 Tage. Zusätzlich wurden die Veränderungen bei den 

einzelnen Probanden mit den Werten der anderen Probanden in der 
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zugehörigen Gruppe (alkoholisiert oder nicht alkoholisiert am Aufnahmetag) 

verglichen. 

Bei den am Aufnahmetag alkoholisierten Alkoholabhängigen zeigten sich 

folgende Ergebnisse (siehe Tabelle 5): 

Im Vergleich zu den anderen Probanden hatte ein Proband (Nr. 12, 

Nichtraucher) ein um 0,55 ng/ml signifikant höheres HVA-Niveau. Bei diesem 

Probanden stieg die HVA, innerhalb der ersten 35 Tage, um 0,21 ng/ml an.  

Bei einem weiteren Probanden (Nr. 2) sank die HVA innerhalb der ersten 

Woche ab, jedoch ohne einen signifikanten Befund zu erreichen. 

Bei allen anderen Probanden (n=5) sank die HVA-Konzentration innerhalb der 

ersten Woche ab. Nur für drei Probanden (Nr. 3, 8, 9) konnte nach 35 Tagen 

noch ein Absinken festgehalten werden, für den Probanden Nr. 8 auf 

signifikantem Niveau. 

Proband Nummer 15 wurde in der 2. Woche rückfällig und musste deshalb von 

der Studie ausgeschlossen werden. 

 

Tabelle 5: Ergebnisse der 1. Regressionsanalyse der am Aufnahmetag 

alkoholisierten Probanden.  

Bei der 1. Regressionsanalyse wurde die Steigung der HVA-Konzentration der 

morgendlichen Blutentnahmen innerhalb der ersten 35 Tage berechnet. Das 

Vorzeichen gibt an, ob der Einfluss positiv (Erhöhung der HVA) oder negativ 

(Erniedrigung der HVA) ist. Als signifikant gelten Werte <0,05, diese sind mit * 

gekennzeichnet. 

 Zunahme oder Abnahme der HVA-
Konzentration innerhalb von 35 Tagen 

Signifikanz  

Proband Nr. 2 0.1685689 0.0594 

Proband Nr. 3 -0.077482 0.2455 

Proband Nr. 4 0.0026946 0.9676 

Proband Nr. 8 -0.208852 0.0026* 

Proband Nr. 9 -0.024981 0.7065 

Proband Nr.12 0.2096165 0.0025* 

Proband Nr.14 0.267796 0.1654 
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Bei den am Aufnahmetag schon länger abstinenten Probanden zeigten drei 

Probanden (Nr. 1, Nr. 5, Nr. 7) um 0,53 ng/ml bzw. 0,45 ng/ml und 0,46 ng/ml 

niedrigere HVA-Niveaus. Im Verlauf zeigten sich hier keine weiteren 

signifikanten Konzentrationsänderungen. Bei zwei Probanden (Nr. 10, Nr. 11) 

lagen die HVA-Konzentrationen um 0,85 ng/ml und 0,69 ng/ml höher, auch 

nahm bei diesen zwei Probanden die HVA-Konzentration um 0,13 bzw. 0,15 

ng/ml im Verlauf signifikant zu (siehe Tabelle 6). Bei diesen zwei Probanden 

handelte es sich um Nichtraucher, die insgesamt höhere HVA-Werte als die 

Raucher (Probanden Nr. 1, Nr. 5, Nr. 7) aufwiesen (siehe Tabelle 6). 

 

Tabelle 6: Ergebnisse der 1. Regressionsanalyse der am Aufnahmetag schon 

abstinenten Probanden.  

Das Vorzeichen gibt an, ob es zu einer Erhöhung der HVA (positives 

Vorzeichen) oder Erniedrigung (negatives Vorzeichen) der morgendlichen HVA-

Konzentration kam. Als signifikant gelten Werte <0,05, diese sind mit * 

gekennzeichnet. 

 Zunahme oder Abnahme 
der HVA -Konzentration 

Signifikanz

Proband Nr.1 (Raucher) -0.531099 0.0065* 

Proband Nr. 5 (Raucher) -0.44903 0.0202* 

Proband Nr. 6 (Raucher) -0.008189 0.9653 

Proband Nr. 7 (Raucher) -0.461685 0.0171* 

Proband Nr. 10 (Nichtraucher) 0.8476838 <.0001* 

Proband Nr. 11 (Nichtraucher) 0.6870946 0.0006* 

Proband Nr. 13 -0.084775 0.6532 

Proband Nr. 1 im Verlauf (35 Tage) -0.106636 0.1094 

Proband Nr. 5 im Verlauf (35 Tage) -0.081976 0.2145 

Proband Nr. 6 im Verlauf (35 Tage) -0.031115 0.6354 

Proband Nr. 7 im Verlauf (35 Tage) 0.0080403 0.9033 

Proband Nr. 10 im Verlauf (35 Tage) 0.1347143 0.0438* 

Proband Nr. 11 im Verlauf (35 Tage) 0.1522427 0.0234* 

Proband Nr. 13 im Verlauf (35 Tage) 0.315242 0.6534 
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3.1.1.2 Vergleich der bei Aufnahme noch alkoholisierten mit den schon länger 

abstinenten Probanden unter Einbezug des Nikotinkonsums 

 

Wie zuvor beschrieben, zeigte sich bei der ersten Regressionsanalyse ein 

Unterschied zwischen den Nichtrauchern und Rauchern, aufgrund dessen wir 

eine zweite Regressionsanalyse durchführten, in der wir noch zusätzlich die 

Rauchgewohnheiten als Einfluss-Variable miteinbezogen, dafür aber keine 

individuellen Geraden geschätzt wurden. Zur Berechnung wurden hierfür die 

HVA-Konzentrationen der morgendlichen Blutentnahmen der ersten 35 Tage 

und die Gruppenzugehörigkeit (bei Aufnahme alkoholisiert/schon länger 

abstinent) sowie die Rauchgewohnheiten (Raucher/Nichtraucher) 

miteinbezogen. 

Dabei zeigten sich folgende Ergebnisse (siehe Tabelle 7): bei der Gruppe, der 

am Aufnahmetag schon abstinenten Probanden, nahm die HVA-Konzentration 

in den ersten 35 Tagen um insgesamt 0,13 ng/ml zu. 

Raucher, unabhängig ob alkoholisiert oder nicht alkoholisiert, hatten über den 

gesamten Untersuchungszeitraum (35 Tage) deutlich niedrigere HVA-Niveaus 

als Nichtraucher (um 0,36 ng/ml niedriger). 

Bei den Rauchern, unabhängig ob alkoholisiert oder nicht alkoholisiert, zeigte 

sich in den untersuchten 35 Tagen eine HVA-Konzentrations-Abnahme um 0,08 

ng/ml. 

 

Tabelle 7: Ergebnisse der 2. Regressionsanalyse.  

Das Vorzeichen gibt an, ob es zu einer Erhöhung der HVA (positives 

Vorzeichen) oder Erniedrigung (negatives Vorzeichen) der morgendlichen HVA-

Konzentration kam. Als signifikant gelten Werte <0,05, diese sind mit * 

gekennzeichnet..  

 Zunahme oder Abnahme 
der HVA -Konzentration 

Signifikanz

Gruppe, der am Aufnahmetag schon 
abstinenten, Probanden 

0.1272269 0.0010* 

Alle Raucher  -0.357946 <.0001* 

Alle Raucher im Verlauf (35 Tage) -0.078128 0.0135* 
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3.1.2 Vergleich der HVA-Konzentrationsverläufe zwischen den beiden 

Gruppen (alkoholisiert/nicht alkoholisiert bei Aufnahme) 

 

Beim Vergleich der morgendlichen HVA-Konzentrationsverläufe in den ersten 

35 Tagen der einzelnen Probanden beider Gruppen zeigte sich bei den nicht 

alkoholisierten Probanden ein Anstieg der HVA von insgesamt 0.13 ng/ml, bei 

den alkoholisierten Probanden eine Abnahme der HVA-Konzentration von 

insgesamt 0,08 ng/ml (siehe Abbildung 4). 

 

Abbildung 4: Vergleich der HVA-Konzentrationsverläufe der morgendlichen 

Blutentnahmen zwischen den nicht alkoholisierten und alkoholisierten 

Probanden in den ersten 35 Tagen. 

Die Ordinate stellt hier die logarithmierte HVA-Konzentration dar. Bei den nicht 

Alkoholisierten (hier rot dargestellt) kommt es innerhalb von 35 Tagen zu einer 

Zunahme der HVA-Konzentration. Anders verhält es sich bei den alkoholisierten 

Probanden (hier grün dargestellt). Die HVA-Konzentration nimmt im Verlauf ab. 
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3.1.3 Darstellung der HVA-Konzentrationsverläufe der einzelnen Probanden  

 

Bei der Analyse der HVA-Konzentrationsverläufe der abendlichen 

Blutentnahmen der alkoholisiert erschienenen Probanden über einen Zeitraum 

von 6 Monaten waren keine Tendenzen, also Anstieg oder Abnahme der HVA-

Konzentrationen, erkennbar. Zu sehen war aber, dass die Nichtraucher im 

Verlauf um den Faktor 1,37 (geometrisches Mittel) höhere HVA-Plasmaspiegel 

als die Raucher aufwiesen. 

Schon in den Daten eines einzelnen Probanden zeigten die HVA-

Konzentrationen deutlichen Schwankungen (siehe Abbildung 5).  

 
Abbildung 5: Darstellung der HVA-Konzentrationsverläufe der einzelnen, am 

Aufnahmetag alkoholisierten, Probanden. 

Zu sehen sind die abendlichen HVA-Konzentrationsverläufe der einzelnen 

Probanden über 6 Monate hinweg. Die Zahl (Nr.) gibt die Nummer des 

Probanden an. Die Nichtraucher sind hier türkis, die Raucher rosa dargestellt. 
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Im Vergleich, zu den bei Aufnahme alkoholisierten Probanden, kam es bei den 

nicht Alkoholisierten innerhalb der ersten 35 Tage zu einem Anstieg der HVA-

Konzentration um insgesamt  0,13 ng/ml.  
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Auch hier zeigten sich wieder deutliche Unterschiede zwischen den Rauchern 

und Nichtrauchern: die Nichtraucher hatten zu Beginn ein um den Faktor 1,37 

(geometrisches Mittel) höheres HVA-Niveau als die Raucher. Die HVA-Werte 

der Raucher lagen um 0,36 ng/ml niedriger als die HVA-Werte der 

Nichtraucher.  

Bei den Nichtrauchern beider Gruppen änderten sich die HVA-Werte im Verlauf 

kaum. Die Raucher beider Gruppen zeigten im Verlauf eine HVA-Abnahme um 

insgesamt 0,08 ng/ml.  

Die Nichtraucher der nicht alkoholisierten Probanden hatten das höchste HVA-

Ausgangsniveau, im Mittelfeld lagen die Raucher und Nichtraucher der 

Alkoholisierten, das tiefste Ausgangsniveau hatten die nicht alkoholisierten 

Raucher. 

 

3.1.4 Unterschiede der mittleren HVA-Konzentration zwischen den bei 

Aufnahme noch alkoholisierten und den länger abstinenten Probanden, 

sowie in bezug auf deren Nikotinkonsum 

 

Um das Ausmaß der HVA-Konzentrationsunterschiede zwischen den bei 

Aufnahme noch Alkoholisierten und den länger Abstinenten im Bezug auf deren 

Nikotinkonsum genauer darstellen zu können, berechneten wir das 

geometrische Mittel der morgendlichen HVA-Werte der ersten 35 Tage. 

Bei den nicht alkoholisierten Probanden hatten die Nichtraucher um den Faktor 

3 höhere HVA-Werte (geometrisches Mittel) als die der Raucher. 

Bei den Alkoholisierten unterschieden sich die Nichtraucher nur um den Faktor 

1,37 von den Rauchern. 

Die Nichtraucher hatten im Vergleich zu den Rauchern, unabhängig davon ob 

alkoholisiert oder nicht alkoholisiert, doppelt so hohe HVA-Werte. 
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3.1.5 Vergleich der HVA-Konzentrationveränderungen in den ersten acht 

Tagen mit den Veränderungen im weiteren Verlauf 

 

Um die Veränderungen der morgendlichen HVA-Konzentrationen sowohl 

zwischen den Alkoholisierten und nicht Alkoholisierten als auch zwischen den 

Rauchern und Nichtrauchern zu vergleichen, berechneten wir mittels t-Tests für 

jeden Patienten die Differenz zwischen dem Mittelwert in der ersten Woche und 

dem Mittelwert des restlichen Untersuchungszeitraums von 35 Tagen. 

Im Bezug auf die Gruppe (nicht alkoholisiert oder alkoholisiert) zeigte sich ein 

signifikanter Unterschied in den ersten 8 Tagen im Vergleich zu den folgenden 

Wochen: die nicht alkoholisierten hatten im Mittel um 7 ng/ml höhere HVA-

Werte als die alkoholisierten. Bei den nicht alkoholisierten nahmen die HVA-

Konzentrationen um 0,13 ng/ml zu. 

Im Vergleich zwischen Nichtrauchern und Rauchern gab es in den ersten 8 

Tagen keine signifikanten Konzentrationsunterschiede im Vergleich zu den 

folgenden Tagen.  

Die HVA-Konzentrationenunterschiede in den ersten 8 Tagen stehen somit eher 

im Zusammenhang mit der Gruppenzugehörigkeit (nicht alkoholisiert oder 

alkoholisiert) als mit den Rauchgewohnheiten. 
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3.2 Zusammenfassung der Ergebnisse 
 

3.2.1 Ergebnisse der bei Aufnahme alkoholisierten Probanden 

  

Innerhalb der ersten 35 Tage fanden sich bei zwei Probanden signifikante 

Veränderungen der morgendlichen HVA-Konzentrationsverläufe. Bei Proband 

Nr. 8 (starker Raucher) sank das HVA-Niveau um 0,21 ng/ml, bei Nr. 12 

(Nichtraucher) stieg das HVA-Niveau um 0,21 ng/ml an.  

Bei einem weiteren Probanden (Nr. 2) sank die HVA innerhalb der ersten 

Woche ab, jedoch ohne einen signifikanten Befund zu erreichen. 

Bei allen anderen Probanden (n=5) sank die HVA-Konzentration innerhalb der 

ersten Woche ab. Nur für drei Probanden (Nr. 3, 8, 9) konnte nach 35 Tagen 

noch ein Absinken festgehalten werden, für den Probanden Nr. 8 auf 

signifikantem Niveau. 

Proband Nummer 15 wurde in der 2. Woche rückfällig und musste deshalb von 

der Studie ausgeschlossen werden. 

Bei der Analyse der HVA-Konzentrationsverläufe der abendlichen 

Blutentnahmen des gesamten Zeitraums von 6 Monaten waren keine 

Tendenzen, also Anstieg oder Abnahme der HVA-Konzentrationen, mehr 

erkennbar. Zu sehen war aber, dass die Nichtraucher um den Faktor 1,37 

höhere HVA-Plasmaspiegel als die Raucher aufwiesen.  

Bei den Nichtrauchern kam es im Verlauf kaum zu Veränderungen, bei den 

Rauchern war eine HVA-Abnahme in den ersten 35 Tagen zu beobachten. 

 
3.2.2 Ergebnisse bei den schon länger abstinenten Probanden 

 

Bei den schon länger abstinenten Probanden erfolgte eine Auswertung der 

morgendlichen Blutentnahmen. 

Hier nahm die HVA-Konzentration in den ersten 35 Tagen um 0,13 ng/ml zu. 

Die Nichtraucher hatten um den Faktor 3 höhere HVA-Werte als die Raucher. 

Im Vergleich zu allen anderen Probanden hatten die Nichtraucher dieser 

Gruppe die höchsten und die Raucher die tiefsten HVA-Ausgangsniveaus. 
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Bei den Nichtrauchern kam es in den ersten 35 Tagen zu einer Zunahme der 

HVA, die Raucher hatten nur zu Beginn einen leichten Anstieg, danach waren 

sie annähernd konstant. 

 

3.2.3 Vergleich der beiden Gruppen (alkoholisiert /nicht alkoholisiert) 

 

Beim Vergleich der morgendlichen Blutabnahmen der beiden Gruppen 

miteinander kam es, innerhalb der ersten 35 Tage, bei den Alkoholisierten zu 

einer Abnahme der HVA-Konzentration von insgesamt 0,08 ng/ml und bei den 

schon länger Abstinenten zu einer Zunahme der HVA-Konzentration um 

insgesamt 0.13 ng/ml.  

 

3.2.4 Vergleich zwischen Nichtrauchern und Rauchern, unabhängig von der 

Gruppe 

 

Die Nichtraucher hatten im Vergleich zu den Rauchern, unabhängig davon ob 

alkoholisiert oder nicht alkoholisiert, doppelt so hohe HVA-Werte am Morgen. 

Bei den Nichtrauchern beider Gruppen änderten sich die HVA-Werte im Verlauf 

kaum. Die Raucher beider Gruppen zeigten im Verlauf eine HVA-Abnahme um 

insgesamt 0,08 ng/ml.  
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4 Diskussion 
 

4.1 Ergebnisse der zum Aufnahmezeitpunkt alkoholisierten Probanden 
 

Aufgrund der Dopamin-Defizit-Hypothese wird hypothetisch davon aus-

gegangen, dass bei Alkoholabhängigen schon vor der Erkrankung eine 

dopaminerge Minderversorgung besteht und durch den Konsum von Alkohol 

kompensiert wird. Somit müsste sich die Konzentration des Dopamins und 

dessen Abbauprodukts HVA, ausgehend von den noch alkoholisierten 

Patienten, im Verlauf des Entzugs und bei danach anhaltender Abstinenz 

erniedrigen und auf einem niedrigen Niveau bleiben. Der Patient würde sich 

also wieder seiner hypodopaminergen Stoffwechsellage, die er bereits schon 

vor der Alkoholabhängigkeit hatte, annähern.  

Aufgrund dieser Annahme wollten wir in unserer Studie darstellen, wie sich die 

individuelle HVA-Konzentration im Blutplasma bei alkoholabhängigen Patienten 

während der stationären Entgiftungszeit (Tag 1 und 8 nach dem letzten 

Alkoholkonsum) und während der Abstinenz (Tag 14, 21, 28, 35) und der 

ambulanten Weiterbetreuung (nach 3, 4, 5, 6 Monaten Abstinenz) im Vergleich 

zu den Ausgangswerten im noch alkoholisierten Zustand am Tag der 

stationären Aufnahme verhält. 

Im Gruppenvergleich (alkoholisiert/nicht alkoholisiert) kam es, innerhalb der 

ersten 35 Tage, bei den alkoholisierten Probanden zu einer Abnahme der HVA-

Konzentration bei den morgendlichen Blutabnahmen. Hier scheint sich die 

Dopamin-Defizit-Hypothese vorerst zu bestätigen. Allerdings waren hier, bei der 

Analyse der abendlichen HVA-Konzentrationsverläufe über den gesamten 

Zeitraum von 6 Monaten hinweg keine Tendenzen, weder Anstieg noch 

Abnahme der HVA-Konzentrationen, mehr erkennbar.  

Mit ein Grund hierfür könnte sein, dass die HVA-Konzentration deutlichen 

individuellen Schwankungen unterliegt. Einige Störfaktoren, wie zum Beispiel 

der Nikotingenuss, können die HVA-Konzentration zusätzlich beeinflussen. 

Gerade der Einfluss des Nikotins dürfte hier eine große Rolle spielen, immerhin 
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waren die Mehrzahl (n=5) der Probanden (n=7) Raucher. Auf den Einfluss des 

Nikotins wird im Folgenden noch genauer eingegangen.  

Auch zu berücksichtigen ist, dass sich die Langzeitvergleiche über 6 Monate 

hinweg auf die abendlichen Blutentnahmen stützen, die morgendlichen liefern 

nur die Daten der ersten 35 Tage. Gerade die abendlichen Blutentnahmen 

könnten mehr Störfaktoren, wie z.b. ein erhöhter Nikotinskonsum tagsüber, 

beinhalten.  

Nicht zu vernachlässigen ist auch die relativ kleine Fallzahl von 7 alkoholisierten 

Probanden. Größere individuelle Schwankungen, die wir nachweisen konnten, 

haben somit einen viel stärkeren Einfluss auf das Gesamtergebnis.  

 

Ähnliche Verläufe, wie in unserer Studie, konnten auch Sano und Mitarbeiter 

(1992) feststellen. Ihre Ergebnisse zeigten bei den Alkoholabhängigen im 

Entzug, im Vergleich zu den Gesunden, eine nur vorübergehende Abnahme der 

HVA-Konzentration um ca. 15%. Nach der dreiwöchigen Untersuchungsphase 

näherten sich die HVA-Plasmaspiegel aller Patienten (zwischen dem 21. und 

22. Tag) wieder dem der gesunden Probanden an. 

Auch Fujimoto und Mitarbeiter (1983) konnten bei einer Untersuchung von 36 

Alkoholabhängigen eine nur vorübergehende Abnahme der HVA bis zum 7. Tag 

nach Beginn der Abstinenz feststellen.  

Auch hier scheint sich die Dopamin-Defizit-Hypothese nicht zu bestätigen. 

Aufgrund dieser Datenlage ist anzunehmen, dass es während des Entzugs nur 

zu einer vorübergehenden hypodopaminergen Stoffwechsellage kommt und 

sich der Dopaminstoffwechsel im Verlauf wieder den Ausgangswerten zu 

nähern scheint. Um dies genauer untersuchen zu können sind weitere Studien 

mit größerer Fallzahl und unter Berücksichtigung der Störfaktoren notwendig. 

 

4.2 Ergebnisse bei den schon länger abstinenten Probanden 
 

Wir untersuchten auch die Veränderungen der HVA-Konzentrationen bei 

alkoholabhängigen Patienten, die bei der Aufnahme schon länger abstinent 

waren (Tag 1, 8, 14, 21, 28, 35 der stationären Entwöhnungsbehandlung). 
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Die schon länger abstinenten Probanden zeigten in diesem Zeitraum, im 

Vergleich zu den Alkoholisierten, eine Zunahme der morgendlichen HVA-

Konzentration von 0,13 ng/ml. Eine längere Verlaufsuntersuchung über 35 Tage 

hinaus, wie bei den alkoholisierten Probanden, wurde nicht durchgeführt. 

Es ist fraglich in wie weit dieses Ergebnis repräsentativ ist zumal die Zunahme, 

im Hinblick auf die Konzentrationsschwankungen, relativ gering ist. Auch hier 

zeigten die einzelnen Probanden große individuelle Schwankungen der HVA-

Konzentration.  

Des Weiteren könnte hier auch die Dauer der Abstinenz eine Rolle spielen. Die 

Alkoholabstinenz bis zum Aufnahmetag schwankte zwischen 14 und 42 Tagen. 

Somit war keine Einheitlichkeit der Abstinenzdauer gegeben. Folglich könnten 

sich die Probanden schon in unterschiedlichen „Stadien“ der Anpassung des 

Dopaminstoffwechsels bei Abstinenz befunden haben.  

 

4.3 Einfluss von Nikotin auf die HVA-Konzentration 
 

In unserer Studie zeigten sich bei den Rauchern und Nichtrauchern große 

Unterschiede der HVA-Konzentration im Plasma. Die Nichtraucher hatten von 

Beginn an, unabhängig von der Alkoholisierung, signifikant höhere HVA-

Niveaus als die Raucher. Auch kam es bei ihnen, im Gegensatz zu den 

Rauchern, in den ersten 35 Tagen zu einer Zunahme der morgendlichen HVA-

Konzentrationen. 

Allerdings scheint der Einfluss des Rauchens bei den länger Alkoholabstinenten 

eine größere Rolle zu spielen als bei der anderen Gruppe. Bei den 

Nichtrauchern kam es zu einem Anstieg der HVA, während bei den Rauchern 

anfangs nur ein geringer Anstieg zu verzeichnen war und dann die HVA-

Konzentration annähernd konstant blieb. 

Bei den bei Aufnahme alkoholisierten Probanden kam es bei den Nichtrauchern 

kaum zu Veränderungen, bei den Rauchern kam es in den ersten 35 Tagen zu 

einer HVA-Abnahme am Morgen. 

Das insgesamt höchste HVA-Ausgangsniveau hatten die Nichtraucher der 

schon länger Abstinenten, das tiefste die Raucher derselben Gruppe. 
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Um den Einfluss des Nikotins möglichst gering zu halten achteten wir darauf, 

dass die Probanden 8 Stunden vor den morgendlichen Blutentnahmen nicht 

rauchten. Allerdings konnten wir dies nur während des stationären Aufenthalts, 

also innerhalb der ersten 35 Tage, berücksichtigen. Nach der Entlassung 

erfolgten die Blutentnahmen am Abend bei denen wir dann die, über den Tag 

hinweg gerauchten, Zigaretten dokumentierten.  

Aufgrund unserer Daten scheint der Nikotinkonsum einen großen Einfluss auf 

die Ergebnisse zu haben und sollte in zukünftigen Studien berücksichtigt 

werden. 

 

4.4 Weitere Einflussfaktoren auf die HVA-Konzentration  
 

Eine Aussage darüber zu treffen, ob abstinente Alkoholabhängige nun 

tatsächlich unter einer dopaminergen Minderversorgung leiden, ist aufgrund der 

sehr unterschiedlichen Studienergebnisse schwer möglich.  

Schon Sano und Mitarbeiter (1992) weisen darauf hin, dass es innerhalb eines 

Individuums zu sehr unterschiedlichen HVA-Verläufen kommen kann, da die 

HVA-Konzentration von vielen Faktoren beeinflusst wird (siehe auch Amin et 

al., 1992). Infolgedessen kommen viele Studien auf sehr unterschiedliche 

Ergebnisse. Eine eindeutige Interpretation bleibt daher schwierig. 

Amin und Mitarbeiter (1992) wiesen in ihrer Studie darauf hin, dass die Plasma-

HVA-Konzentration zwar von vielen Faktoren beeinflusst wird, aber dennoch 

stellt sie derzeit den zuverlässigsten Indikator für die dopaminerge Aktivität im 

Gehirn dar. Im Vergleich dazu ist bisher unklar, in wie weit die Liquor-HVA-

Konzentration die dopaminerge Aktivität widerspiegelt. In vielen Gehirnregionen 

wird die HVA ins Blut abgegeben, ohne überhaupt mit dem Liquor in Berührung 

zu kommen  (Neff et al., 1967; Meek und Neef, 1973; Aizenstein und Korf, 

1978). Somit ist die Bestimmung der Plasma HVA-Konzentration derzeit die 

bestmögliche Variante. 

Um die Ergebnisse dieser Methode richtig einschätzen zu können ist die 

Kenntnis der unterschiedlichen Faktoren, die die HVA-Konzentration 
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beeinflussen können, bzw. in Verdacht stehen dies zu tun, von Vorteil. Deshalb 

sollen sie im Folgenden näher dargestellt werden. 

 

4.4.1 Ernährung und HVA-Konzentration 

 

Eine wichtige Rolle bei der HVA-Konzentration im Plasma spielt die Aminosäure 

Phenylalanin. Phenylalanin gehört zu den essentiellen Aminosäuren und muss 

dem Körper zugeführt werden. Nahrungsmittel, welche viel Phenylalanin bzw. 

Tyrosin enthalten, wie z.b. Käse, Orangensaft, Bananen und Tomaten, können 

zu einem Anstieg der HVA-Konzentration im Plasma führen (Kendler et al., 

1983; Davidson et al., 1987). 

Allerdings führt die vermehrte Aufnahme phenylalaninhaltiger Nahrungsmittel 

nicht immer zu einer HVA-Zunahme. Ebenso führt eine Reduktion nicht 

zwingend zu einer Abnahme der HVA. Bei Kendler und Mitarbeitern (1983) 

zeigte ein Drittel der Probanden einen Anstieg der HVA unter Reduktion der 

Aminosäurenaufnahme. Es scheint also individuell verschiedene Reaktionen 

auf die Zufuhr von Phenylalanin/Tyrosin zu geben. 

Zwei weitere Studien (Davidson et al., 1987; Elsworth et al., 1987) kamen zu 

dem Ergebnis, dass eine Fastenperiode von 14 Stunden den Einfluss von 

Nahrungsmitteln auf die HVA-Konzentration im Plasma aufhebt. 

Da sich unsere Probanden in den ersten sechs Wochen der Untersuchung in 

stationärer Behandlung befanden, kann in dieser Zeit von einer einigermaßen 

einheitlichen Nährstoffaufnahme ausgegangen werden. Allerdings unterlagen 

die Probanden keiner speziellen Diät oder wurden auch nicht dazu angehalten, 

phenylalaninhaltige Nahrungsmittel zu meiden. Eine Dokumentation der 

Ernährungsgewohnheiten erfolgte nicht. Wir versuchten diesen Einflussfaktor 

zu minimieren indem wir die morgendlichen Blutentnahmen noch nüchtern, 

nach einer nächtlichen Fastenperiode von circa 12-14 Stunden, durchführten. 

Allerdings konnten wir diese Fastenperiode nur während des stationären 

Aufenthalts gewährleisten. Darüber hinaus erfolgten die Blutentnahmen am 

Abend. Folglich könnte die Ernährung im Zusammenhang mit den 

Schwankungen der HVA-Konzentration stehen. 
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4.4.2 Zirkadiane Rhythmik der HVA-Werte 

 

Sowohl Sano und Mitarbeiter (1992) als auch Doran und Mitarbeiter (1990) 

konnten eine zirkardiane Rhythmik der HVA-Konzentrationen feststellen.  

Doran und Mitarbeiter (1990) bestimmten bei schizophrenen Patienten und 

einer gesunden Kontrollgruppe - über einen Zeitraum von 24 Stunden - die 

HVA-Konzentration im Plasma. Bei der gesunden Kontrollgruppe kam es am 

Nachmittag zu einem Tiefstand und in den frühen Morgenstunden zu einem 

Höchststand der HVA-Werte. Die schizophrenen Patienten zeigten einen 

ähnlichen Verlauf.  

Sano und Mitarbeiter kamen hingegen zu anderen Ergebnissen. Sie stellten bei 

der gesunden Kontrollgruppe den höchsten Anstieg der HVA um 2 Uhr morgens 

fest. Im Gegensatz dazu war bei den abstinenten Alkoholabhängigen die 

Rhythmik weniger stark ausgeprägt und die höchste HVA-Konzentration war um 

5 Uhr zu verzeichnen.   

Wir versuchten die zirkadiane Rhythmik möglichst zu berücksichtigen indem wir 

die morgendlichen und abendlichen Blutentnahmen zu gleichen Zeiten 

durchführten. Es wurden allen Patienten (Gruppe 1 und 2) während des 

stationären Aufenthalts am Tag 1 morgens (zwischen 7-9 Uhr) und abends (ca. 

18 Uhr), an den darauf folgenden Tagen 8, 14, 21, 28, 35 nur morgens (ca. 7 

Uhr) nüchtern bei noch bestehender Bettruhe Blut abgenommen. Die erste 

Gruppe (alkoholisiert bei Aufnahme) wurde am 35. Tag noch zusätzlich abends 

zur Blutentnahme gebeten. 

Nach der sechswöchigen Entgiftungsbehandlung wurden bei den bereits am 

Aufnahmetag abstinenten Patienten (Gruppe 2) keine weiteren Blutentnahmen 

durchgeführt. Den Patienten, die alkoholisiert zur Aufnahme erschienen sind, 

wurde nach der stationären Behandlung im vierwöchigen Abstand (Woche 10, 

14, 18, 22) jeweils abends (ca. 18 Uhr) Blut abgenommen. 

Die Blutentnahme konnte nach der Entlassung aus der stationären Behandlung, 

aus Gründen der Praktikabilität, nur noch abendlich erfolgen, da die meisten 

Patienten wieder ihren beruflichen Verpflichtungen nachgingen und aus einem 
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überregionalen Einzugsgebiet kamen. Somit wäre eine morgendliche 

Blutentnahme nicht realisierbar gewesen. 

Um die Auswirkungen möglicher HVA-Konzentrationsschwankungen auf das 

Gesamtergebnis möglichst gering zu halten, ließen wir in unsere Berechnungen 

entweder nur die morgendlichen (siehe bei den Regressionsanalysen) oder die 

abendlichen (bei den Berechnungen über 6 Monate) HVA-Werte einfließen. 

 

4.4.3 Die Auswirkung von körperlicher Aktivität 

 

Iukhananov und Mitarbeiter (1990) zeigten im Tierversuch einen signifikant 

höheren Dopaminanstieg im Gehirn bei körperlich eher inaktiven Ratten im 

Vergleich zu körperlich sehr aktiven nach Gabe von 2g/kg Alkohol oral.  

Somit könnte körperliche Aktivität ein zusätzlicher Einflussfaktor sein. In 

welchem Ausmaß die HVA-Konzentration tatsächlich beeinträchtigt wird, ist 

jedoch noch unbekannt. 

Wir versuchten diesen Einflussfaktor möglicht zu minimieren, indem die 

morgendlichen Blutentnahmen noch möglichst im Bett oder kurz nach dem 

Aufstehen durchgeführt wurden.  

Bei den abendlichen Blutentnahmen hatten wir keinen Einfluss auf die 

körperliche Aktivität, die Probanden konnten sich tagsüber uneingeschränkt 

bewegen. 

 

4.4.4 Posttraumatische Belastungsstörung und HVA 

 

Sher und Mitarbeiter (2005) führten eine Untersuchung der morgendlichen 

HVA-Konzentrationen im Liquor depressiver Patienten  (Major Depression) mit 

und ohne Posttraumatische Belastungsstörung (PTSD) in der Vorgeschichte 

durch. 

Die Depressiven mit einer PTSD in der Vorgeschichte hatten signifikant höhere 

HVA-Konzentrationen als die ohne PTSD. 

Durch die ausführliche Exploration unserer Probanden zu Beginn der 

Untersuchung können wir diesen Einflussfaktor hier weitgehend ausschließen.   
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4.5 Schlussfolgerung und Ausblick 
 

Wir konnten in unserer Studie keinen eindeutigen Hinweis auf die Dopamin-

Defizit-Hypothese finden. 

Beobachtete man nur die Werte der Alkoholisierten im gesamten 

Unersuchungszeitraum von 6 Monaten, zeigten sich in dieser Gruppe keinerlei 

Effekte. Es kam zwar im Gruppenvergleich (alkoholisiert/nicht alkoholisiert) 

innerhalb der ersten 35 Tage bei den alkoholisierten zu einer Abnahme der 

morgendlichen HVA-Konzentration. Insgesamt konnte aber weder eine Ab- 

noch eine Zunahme der HVA-Konzentration festgestellt werden.  

Des Weiteren kam es bei den schon länger Abstinenten zu einer Zunahme der 

HVA-Konzentration. Würde schon im Vorfeld eine dopaminerge 

Minderversorgung bestehen, müssten die Werte bei den Probanden auf ein 

niedrigeres Niveau gegenüber der Alkoholisierung abfallen und dort mehr oder 

weniger konstant bleiben. Dies konnten Fulton und Mitarbeiter (1995), sowie 

Köhnke und Mitarbeiter (2003) nachweisen. Sie konnten zeigen, dass nach drei 

Wochen Alkoholkarenz die HVA-Konzentration im Blutplasma von 

Alkoholabhängigen signifikant niedriger lag als bei einer gesunden 

Kontrollgruppe. In unserer Studie konnte sich dies nicht bestätigen. 

 

Auffallend waren die deutlich reduzierten HVA-Plasmakonzentrationen bei 

Rauchern im Vergleich zu den Nichtrauchern. Da keiner der Probanden sein 

Rauchverhalten während der Studiendauer veränderte, bleibt unklar, ob es sich 

bei den erniedrigten HVA-Plasmakonzentration bei rauchenden Alkoholikern um 

einen state- oder trait-Marker handelt. Zukünftige Studien könnten hier einen 

genaueren Einblick ermöglichen. 

 

Des Weiteren ist zu berücksichtigen, dass sich die Langzeitvergleiche über 6 

Monate hinweg auf die abendlichen Blutentnahmen stützen, die morgendlichen 

liefern nur die Daten der ersten 35 Tage. Gerade die abendlichen 

Blutentnahmen könnten mehr Störfaktoren, wie z.b. ein erhöhter 

Nikotinskonsum tagsüber, beinhalten.  
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Unsere Ergebnisse zeigen, dass es in zukünftigen Studien sehr wichtig wäre, 

den Einfluss des Rauchens mit zu berücksichtigen. Auch sollten andere 

mögliche Einflussfaktoren auf die HVA-Konzentration, wie zum Beispiel  

Ernährung, Zirkadiane Rhythmik und körperliche Aktivität in die Auswertung 

miteinbezogen werden.  

 

Auch wenn wir keinen eindeutigen Hinweis für die Dopamin-Defizit-Hypothese 

finden konnten spielt Dopamin eine entscheidende Rolle bei 

Suchterkrankungen. Psychotrope Substanzen, wie auch das Nikotin, führen zu 

einer vermehrten Dopaminausschüttung und beeinflussen somit das 

dopaminerge Belohnungssystem, was wiederum eine wichtige Rolle bei der 

Entstehung und Aufrechterhaltung der Sucht spielt. 

In der Hirnforschung wird vermutet (Heyne et al., 2000), dass es ein 

spezifisches Abhängigkeitsgedächtnis gibt. Dieses wird in drei Untergruppen 

aufgeteilt: in das Gedächtnis über die Drogenwirkung (Sensibilisierung), über 

den Drogenkonsum (Kontrolle des Drogenkonsums) und ein Suchtgedächtnis 

(Kontrollverlust über Drogenkonsum). Dieser Lernvorgang lässt sich zum Teil 

auf das dopaminerge Belohnungssystem und dessen Langzeitveränderung 

durch kontinuierlichen Drogenkonsum zurückführen.  

Auch die Untersuchung von genetischen Faktoren der Alkoholabhängigkeit ist 

seit Jahrzehnten wichtiger Gegenstand der Forschung. Ergebnisse von 

Adaptions- und Zwillingsstudien weisen auf eine genetische Prädisposition hin. 

In den letzten Jahren wurden verschiedene Gene und einzelne 

Polymorphismen auf ihren Zusammenhang mit der Alkoholabhängigkeit 

untersucht. Die Ergebnisse sind viel versprechend, wenn auch klar wird, dass 

die Alkoholabhängigkeit nur ca. zur Hälfte auf genetischen Ursachen beruht, 

vermutlich durch viele verschiedene Polymorphismen bedingt (Köhnke, 2008). 

In der Forschung wurde eine Vielzahl von möglichen Entstehungsmechanismen 

untersucht und diskutiert. Eine eindeutige Voraussagemöglichkeit, wer 

alkoholsüchtig wird, wird sich trotzdem schwer finden lassen, da die Ätiologie 

sehr individuell ist.  
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Wie schon in unserer Studie zu sehen war, ist eine eindeutige Schlussfolgerung 

aufgrund der starken individuellen HVA-Konzentrations-Schwankungen kaum 

möglich. Dennoch stellt die Plasma-HVA-Konzentration derzeit den 

zuverlässigsten Indikator für die dopaminerge Aktivität im Gehirn dar.  

 

Der Wert der vorliegenden Studie liegt darin, dass erstmalig alkoholabhängigen 

Patienten regelmäßig, unter vergleichbaren Bedingungen, über einen Zeitraum 

von 23 Wochen Blut abgenommen werden konnte und mit einer initialen 

Blutprobe der selben Person verglichen wurde, die noch unter dem Zustand der 

Alkoholisierung abgenommen wurde. Dieses aufwendige Studiendesign 

verlangte, dass bereits Wochen im Voraus eine Aufklärung dieser Person in 

nicht alkoholisiertem Zustand erfolgen musste um den Kriterien der Tübinger 

Ethikkommission gerecht zu werden und eine Blutentnahme im alkoholisierten 

Zustand zu ermöglichen. Dementsprechend ist die Fallzahl klein, dennoch stellt 

die Stichprobe derzeit eine weltweite Einmaligkeit dar. Um zukünftig eine 

optimierte statistische Aussagefähigkeit zu erlangen, sollte eine höhere Fallzahl 

angestrebt werden. 

Ein weiterer Wert der Studie liegt in der Etablierung der Hochdruck-Flüssigkeits-

Chromatographie („high performance liquid chromathography“, HPLC) 

Methodik, die eigens für die Bestimmung der HVA-Plasmakonzentration neu 

konzipiert werden musste. 
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5 Zusammenfassung 
 

Grundlage für unsere Studie war die Dopamin-Defizit-Hypothese. Dabei wird 

davon ausgegangen, dass bei Alkoholabhängigen schon vor der Erkrankung 

eine dopaminerge Minderversorgung besteht und durch den Konsum von 

Alkohol kompensiert wird.  

Mit Beendigung des Alkoholkonsums und mit dauerhafter Abstinenz müssten 

sich somit die individuellen HVA Werte, im Vergleich zum initialen Wert unter 

der Alkoholisierung, verringern und ab einem bestimmten Zeitpunkt auf einem 

niedrigen Niveau stabil bleiben. Hypothetisch würde sich der Patient wieder 

seiner angenommenen hypodopaminergen Stoffwechsellage, die er bereits 

schon vor der Trinkphase hatte, annähern. 

Einige Studien konnten einen solchen Verlauf nahe legen, allerdings wurde 

bisher noch keine Verlaufsuntersuchung der HVA-Konzentration im Plasma 

über den Zeitraum von drei Wochen hinaus durchgeführt.  

Um den weiteren Verlauf der HVA über diesen Zeitraum hinaus zu beobachten, 

führten wir eine insgesamt sechsmonatige Verlaufsuntersuchung durch.  

Nachdem initial bei 7 Patienten im alkoholisierten Zustand Blut zur HVA 

Bestimmung akquiriert werden konnte, zeigten von diesen nach einer Woche 

fünf Patienten eine erniedrigte HVA Plasmakonzentration. Nach 35 Tagen 

zeigten jedoch nur noch drei Patienten einen zum Ausgangszeitpunkt 

erniedrigten Wert, einer davon auf signifikantem Niveau. 

Auffällig war zudem, dass die Raucher im Vergleich zu den Nichtrauchern 

deutlich reduzierte HVA-Konzentrationen aufwiesen als die Nichtraucher. 

Des Weiteren nahmen die HVA-Werte der schon länger Abstinenten im Verlauf 

zu. Würde schon im Vorfeld eine dopaminerge Minderversorgung bestehen, 

müssten die Werte bei den Probanden auf ein niedrigeres Niveau gegenüber 

der Alkoholisierung abfallen und dort mehr oder weniger konstant bleiben. Dies 

konnten wir in unserer Studie nicht zeigen. 

Die  Dopamin-Defizit-Hypothese konnte somit durch diese Studie nicht klar 

bestätigt werden. Schon in vorigen Studien wurde versucht, die Rolle der HVA 

im Zusammenhang mit Alkoholabhängigkeit genauer zu untersuchen. Allerdings 
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konnte bisher kein einheitlicher Konsens gefunden werden. Es gibt zahlreiche 

Studien, die sowohl für die  Dopamin-Defizit-Hypothese sprechen, als auch 

dagegen. 

Ein Grund dafür könnte sein, dass die HVA-Konzentration im Plasma vielen 

Einflussfaktoren, wie z.b. Ernährung, Stress und körperliche Aktivität, unterliegt.  

Die Langzeitergebnisse unserer Studie beziehen sich auf die abendlichen 

Blutentnahmen, da die morgendlichen auf die ersten 35 Tage beschränkt 

waren. Die Störfaktoren könnten bei den abendlichen Blutentnahmen eine 

größere Rolle spielen und somit in unserer Studie zu starken individuellen 

Schwankungen geführt haben. 

Einer dieser bedeutenden Störfaktoren könnte der Einfluss des Nikotinkonsums 

darstellen. Die rauchenden Probanden hatten deutlich niedrigere HVA-

Ausgangsniveaus als die Nichtraucher. Auch kam es bei ihnen in den ersten 35 

Tagen zu einer Abnahme der morgendlichen HVA-Konzentration. Bei den 

Nichtrauchern verhielt es sich umgekehrt, sie hatten bis zu dreifach höhere 

HVA-Ausgangswerte als die Raucher. 

Diese Konstellation erschwert die Interpretation der Ergebnisse. In folgenden 

Studien ist zu klären, ob die festgestellten erniedrigten HVA Werte bei den 

Rauchern als state- oder als trait-Marker zu werten sind. Hypothetisch könnte 

ebenfalls vermutet werden, dass bei Alkoholikern mit der Komorbidität der 

Tabakabhängigkeit ein deutlicheres Dopamindefizit besteht, das sich in den in 

dieser Studie erhobenen Werten wiederspiegelt. 

Zweifelsfrei spielt der Dopaminstoffwechsel eine wichtige Rolle bei der 

Entstehung und Aufrechterhaltung der Sucht. Dennoch kann alleine über das 

dopaminerge Belohnunssystem die Ätiologie der Alkoholabhängigkeit nicht 

ausreichend geklärt werden, es muss weiterhin von einer multifaktoriellen 

Genese ausgegangen werden. 
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7 Anhang 
 

7.1 Einzelergebnisse der Probanden 

7.1.1 Darstellung HVA-Konzentrationsverläufe 

7.1.1.1 HVA-Verläufe der bei Aufnahme alkoholisierten Probanden 

 (mit Angabe der Promillewerte (Atemalkohol) zum Aufnahmezeitpunkt) 

 

Abbildung 6: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.2 

Proband 2
bei Aufnahme alkoholisiert (2,8 ‰), Raucher
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Abbildung 7: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.3 

Proband 3
 bei Aufnahme alkoholisiert (2,1‰), Nichtraucher
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Abbildung 8: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.4 

Proband 4
 bei Aufnahme alkoholisiert (2,0‰), Raucher
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Abbildung 9: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.8 

Proband 8
bei Aufnahme alkoholisiert (0,11‰), Raucher
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Abbildung 10: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.9 

Proband 9
bei Aufnahme alkoholisiert (0,79‰), Raucher
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Abbildung 11: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.12 

Proband 12
bei Aufnahme alkoholisiert (1,16‰), Nichtraucher

0

5

10

15

20

25

30

35

40

Woche

H
VA

 n
g/

m
l

HVA-Werte morgens 12,7 16,1 17,4 17,9 30,2 17,2

HVA-Werte abends 7,8 14,7 15,6 12,7 14,9 12,4 14,0

1 2 3 4 5 6 10 14 19 23

 
 
Abbildung 12: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.14 

Proband 14
 bei Aufnahme alkoholisiert (0,4‰), Raucher
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7.1.1.2  HVA-Verläufe der bei Aufnahme abstinenten Probanden 

 
Abbildung 13: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.1 

Proband 1
bei Aufnahme nicht alkoholisiert (seit 42 Tagen abstinent bei Aufnahme), Raucher
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Abbildung 14: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.5 

Proband 5
bei Aufnahme nicht alkoholisiert (seit 14 Tagen abstinent bei Aufnahme), Raucher
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Abbildung 15: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.6 

Proband 6
bei Aufnahme nicht alkoholisiert (seit 26 Tagen abstinent bei Aufnahme), Raucher
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Abbildung 16: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.7 

Proband 7
bei Aufnahme nicht alkoholisiert (seit 12 Tagen abstinent bei Aufnahme), Raucher

0

5

10

15

20

25

30

35

40

Woche

H
VA

 n
g/

m
l

HVA-Werte morgens 4,7 9,2 7,2 7,2 7,5 6,2

HVA-Werte abends 4,6

1 2 3 4 5 6 10 14 18 22

 
 
Abbildung 17: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.10 

Proband 10
 bei Aufnahme nicht alkoholisiert (seit 37 Tagen abstinent bei Aufnahme), Nichtraucher
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Abbildung 18: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.11 

Proband 11
bei Aufnahme nicht alkoholisiert (seit 25 Tagen abstinent bei Aufnahme), Nichtraucher
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Abbildung 19: Darstellung des HVA-Konzentrationsverlaufs von Proband Nr.13 

Proband 13
bei Aufnahme nicht alkoholisiert (seit 21 Tagen abstinent bei Aufnahme), Raucher
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7.2 Fragebögen 
 
Selbsterstellte Fragebögen: 
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ICD 10: 
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DSM IV: 
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EuropASI: 
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Fagerströmtest zur Nikotinabhängigkeit 
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Craving-Skala 
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