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Frage des Monats Juli 2021 

Paradoxe Reaktion auf Benzodiazepin:  

Was sind Triggerfaktoren und Therapieoptionen? 
 

Wenn Patient*innen auf einen Arzneistoff nicht wie beabsichtigt, sondern gegenteilig reagieren, spricht man von einer 

paradoxen Reaktion. Paradoxe Reaktionen auf Benzodiazepine sind seit den 60er Jahren bekannt [1]. Ihre Prävalenz 

ist schwer abzuschätzen; in der Literatur finden sich Angaben zwischen 1% und 10%. 

Zu fast allen Benzodiazepinen sind Fälle paradoxer Reaktionen veröffentlicht [2,3]. Als Mechanismus wird ein 

genetischer Polymorphismus des GABA-Rezeptors diskutiert [4,5]. Die Liganden an diesem Rezeptor vermindern im 

Allgemeinen die neuronale Aktivität; im Tierversuch zeigte sich jedoch, dass sie paradoxerweise die neuronale 

Aktivität im Hirnstamm erhöhen (hier möglicherweise Hemmung der Hemmung) [6]. 

Studien berichten in Zusammenhang mit paradoxen Reaktionen von Symptomen wie Agitiertheit, unfreiwilligen 

Bewegungen (einschließlich Krämpfen und Muskeltremor), Hyperaktivität, Feindseligkeit, Wutausbrüchen, 

Aggressivität, paroxysmaler Erregung und Tätlichkeiten. Diese Reaktionen sind dosisabhängig; sie treten daher bei 

höherer Dosierung sowie bei zu schneller Injektion auf [7].  

Als prädisponierende Faktoren gelten z. B. [1,3,4,6,8,9]: 

• sehr junges oder recht fortgeschrittenes 

Lebensalter  

• Alkohol-Abusus 

• Demenzerkrankungen  

• psychische Vorerkrankungen bzw. Persön-

lichkeitsstörungen (z.B. Schizophrenie)  

• chronische Hämodialyse  

• chronische kardiovaskuläre und Nieren-

erkrankungen  

• HIV-Erkrankung  

• höhere Benzodiazepin-Dosis  

• parenterale Gabe  

• gleichzeitige Einnahme von Anticholinergika  

 

Behandlung 

Paradoxe Reaktionen sind nach Ende der Therapie selbstlimitierend. Der Benzodiazepin-Antagonist Flumazenil kann 

die Symptome sofort aufheben. Auch mit Haloperidol ließen sich die Symptome bei einigen Patienten erfolgreich 

lindern [3]; diese Behandlungsstrategie ist aus unserer Sicht jedoch sehr kritisch zu hinterfragen. 

 

Manche Patient*innen profitieren vom Wechsel auf ein anderes Benzodiazepin, einige zeigten jedoch auch nach 

einem solchen Wechsel ähnliche paradoxe Reaktionen. Weder eine Rotation noch das vollständige Vermeiden von 

Benzodiazepinen lassen sich deshalb grundsätzlich empfehlen. 

Benzodiazepine unterscheiden sich in ihren chemischen Strukturen und ihrem Wirkprofil. Fallberichte weisen 

vage daraufhin, dass bei einer Rotation auf ein Benzodiazepin mit größeren chemisch-strukturellem Unterschieden 

und anderem Wirkprofil das Risiko für eine erneute paradoxe Reaktion geringer ist [3]. Dies ist allerdings lediglich eine 

Vermutung und Interpretation der zusammengefassten Studienergebnisse; eine wissenschaftlichen Evidenz dafür 

liegt bislang nicht vor. 
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Fazit 

Paradoxe Reaktionen können mit allen Benzodiazepinen auftreten. Hinterfragen Sie in solchen Fällen kritisch, ob eine 

Behandlung mit dieser Substanzgruppe tatsächlich notwendig ist. Falls es keine adäquaten medikamentösen oder 

nichtmedikamentösen Alternativen gibt, versuchen Sie einen Wechsel auf ein Benzodiazepin mit anderer Struktur und 

abweichendem Wirkprofil. 
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