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Substanzabhangigkeit vom Morphintyp -
State-of-the-Art der Erhaltungstherapie
mit synthetischen Opioiden

GABRIELE FISCHER, BEATE KAYER

Zusammenfassung: Wie sich gleichermal3en die pharmakologischen
Therapieansdtze in samtlichen Sparten der Medizin verbreitern und
verbessern, hat sich auch die psychopharmakologische Behandlung in
der psychiatrischen Erkrankung der Substanzabhéngigkeit von Mor-
phinen im letzten Jahrzehnt diversifiziert. Methadon galt seit den
spdten 80er Jahren als Golden-Standard in der Therapie der Opioid-
abhéngigkeit, wobei Osterreich eines der ersten europaischen Lander
war, das diese Behandlung ermdglichte. Nicht zuletzt der frihzeitigen
Einfiihrung von Methadon ist es zu verdanken, dass Osterreich eine
relativ geringe HIV-Préavalenz in der intravends heroinapplizierenden
Population aufzuweisen hat.

Neue Erkenntnisse der Wissenschaft haben in den letzten Jahren neuere
Substanzen vorgestellt, wobei es an erster Stelle Buprenorphin zu
nennen gilt, ein Opioid mit einer gemischten Opioidrezeptoraffinitat.
Buprenorphin hat in zahlreichen Vergleichsstudien ein dhnliches Er-
gebnis hinsichtlich Retentionsrate, Reduzierung des Zusatzkonsumes
und dem Sicherheits- und Effektivitatsprofil wie Methadon erreicht -
fur beide Medikamente sind naturlich die Erfolge dosierungsabhéan-
gig, wobei hohere Dosierungen bessere Langzeiterfolge erzielen. In
einigen europdischen Landern wird auch die Therapie mit oralen re-
tardierten Morphinen erméglicht, zudem ist in wenigen Léndern die
kontrollierte medizinische Verordnung von Heroin durchfiihrbar. Als
Langzeitziel gilt nach wie vor eine Medikamentenfreiheit, auch von
verschriebenen Opioidagonisten, allerdings hat sich die wissenschaft-
liche State-of-the-Art Therapie in Richtung einer Langzeiterhaltungs-
therapie mit begleitender Psychoedukation etabliert. Besteht eine
Freiheit von Zusatzkonsum von anderen nicht verschriebenen Sub-
stanzen (sei es legal oder illegal) in einer Uberschaubaren Behand-
lungsepisode, die tiber mehrere Jahre bzw. Jahrzehnte andauern kann,
kann eine schrittweise und langsame Reduktion des verschriebenen
Opioids eingleitet werden. Kurzzeitinterventionen pragen immer wie-
der die Idealvorstellung der Betroffenen, allerdings ist bei diesem
Behandlungsansatz (Akutdetoxifizierungen) das Ziel der anhaltenden
Abstinenz von Opioiden meist nicht erzielbar, im Gegenteil - er birgt
die Gefahr der erhéhten Akutmortalitat.

Die Opioiderhaltungstherapie verlangt in Anlehnung an die meisten
psychiatrischen Erkrankungen eine dauerhafte psychopharmakologi-
sche Behandlung mit optimalerweise einer begleitenden psychoedu-
kativen Therapie. Neben der Behandlungsoptimierung fiir Betroffene
gilt es allerdings unter dem Gesichtspunkt der Volksgesundheit klare
Richtlinien der Verschreibungs- und Ausfolgemodalitaten der Medika-
tion zu beachten, wie selbstverstandlich die Voraussetzung fur eine
optimale Behandlung nur nach entsprechender Ausbildung - sowohl
in Diagnostik und Therapie der Substanzabhangigkeit als auch deren
Komorbiditat — erzielt werden kann.
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Opioid dependence: State-of-the-art treatment

Summary: Pharmacological treatment standards in different fields of
medicine are under ongoing development. Pharmaceutical diversity re-
presents a modern approach in mainstream medicine, a wide range of
medications for the therapeutic management of disorders is available.
In the last ten years, diversification of pharmacological treatment has
also taken place in the psychiatric disorder of opioid dependence. Since
the late 80ies of the last century, methadone has been the golden stan-
dard in the treatment of opioid dependence. It has to be mentioned
that Austria was one of the first European countries that offered this
treatment to opioid dependent patients. The relatively low prevalence
of HIV/AIDS in the Austrian i.v.drug abusers is related to this fact.
Published data from clinical research studies introduced new sub-
stances for opioid-maintenance pharmacotherapy, such as buprenor-
phine, a partial my-opioid agonist and kappa-antagonist. Research
data have shown buprenorphine’s comparability to methadone in
regard to retention rate, decreased concomitant consumption and
safety and efficacy profile. In general, therapeutic effects of opioid
agonists are dependent on dosing, long-term effects seem to be
better in higher dose ranges. In some European countries, oral slow
release morphine is available as additional treatment option for opioid
dependent patients, only few European countries provide heroin
assisted treatment.

There is the aim of being medication-free - also regarding prescribed
opioid agonists — but long-term opioid maintenance therapy in com-
bination with psychoeducation has proven to be the most effective
treatment and state-of-the-art. After an episode of stabilization with-
out concomitant consumption of non-prescribed substances (licit or
illicit), which can take years or even decades, a slow and step by step
reduction of prescribed opioid medication can be indicated.
Short-term interventions are often idealized by patients, although this
approach (acute detoxification) does often not reach the aim of main-
taining abstinence, in contrast — mortality rates can increase after this
kind of intervention.

Comparable to the management of most psychiatric disorders, a stable
psychopharmacological treatment in combination with psychoeducation
is highly recommended also for therapy of opioid dependence.

In addition to optimizing standards of care for individual patients,
guidelines corresponding with public health issues have to be taken
into account: prescription and administration modalities in regard to
opioid medication, as well as adequate graduate and postgraduate
education (in regard to diagnostical and therapeutical issues of sub-
stance dependence, as well as to comorbidity) are required for setting
up ideal treatment conditions

Keywords: Opioid maintenance therapy, methadone, buprenorphine,
morphine

EINLEITUNG

Suchterkrankungen und insbesondere Abhdngigkeiten von
illegalen Substanzen unterliegen in der gesellschaftlichen Be-
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urteilung nach wie vor einer moralisierenden Wertung - ein
Grund dafir ist, dass Abhangigkeit haufig noch immer selbst-
verschuldet betrachtet wird. Wohin eine politische Entschei-
dungsfindung aus Uninformiertheit und ideologisch begriin-
deten Angsten vor Opioiden fiihrt, sieht man seit kurzem am
Beispiel USA, wo chronischen Schmerzpatientlnnen und Krebs-
kranken eine effiziente Schmerztherapie erschwert wird (Quill &
Meier 2006).

Es gibt jedoch auch zahlreiche von Patientinnen nicht be-
einflussbare Komponenten, die zu dieser Erkrankung fiihren.
So wird der Erstkonsum von externen Faktoren, wie Gruppen-
druck, Preis und im Wesentlichen auch der Verfligbarkeit be-
einflusst, sowie in der Folge eine Abhdngigkeitsentwicklung
wesentlich von genetischen Faktoren und dem psychischen
Gesundsein abhangt. Der Punkt, wo der ,freiwillige” Konsum in
eine Abhangigkeit Uibergeht, ist jener, an dem der Konsument
die Fahigkeit verliert, diesen zu kontrollieren. Dieser Mecha-
nismus, der vom Konsum zur Sucht fihrt, konnte bisher noch
nicht identifiziert werden (O'Brian & McLellan 1996).

Es ist auch wichtig festzuhalten, dass die Erkrankung nicht
endet, nachdem ,Drogen” aus dem Korper entfernt oder die
Entzugserscheinungen (Abstinenzsyndrom) beseitigt wurden.
Vielmehr dauert die Erkrankung an und Riickfdlle gilt es als
integralen Bestandteil anzusehen. An dieser Stelle bietet sich
ein Vergleich mit anderen chronischen somatischen und psy-
chiatrischen Krankheitsbildern an (Diabetes mellitus, Bluthoch-
druck, Asthma, Schizophrenie, Depressionen), da diese ebenso
einer Langzeit- oder lebenslanger Behandlung bedurfen und
multiprofessionelle Interventionen empfohlen werden. Mit
diesen chronischen Erkrankungen lasst sich auch ansatzweise
die Behandlungscompliance vergleichen, wobei gerade bei
addquatem Therapieangebot die Opioidabhéngigkeit deutlich
die besten Langzeitretentionen und eine ahnliche Ruckfall-
quote aufweist (McLellan et al.2000).

Als Beispiel sei der Behandlungsverlauf der Schizophrenie
erwahnt, da diese Erkrankung eine dhnliche Pravalenz wie die
Opioidabhéngigkeit aufweist, namlich ca. 0,9 %. Im Rahmen
von Langzeitstudien bei Schizophreniepatientinnen findet
man regelhaft ca. zwei Drittel als Therapieabbrecher (siehe
Abb. 1) (Liebermann et al. 2005). Ahnliche Studien mit unter-
schiedlichen synthetischen Opioiden in der Substanzabhan-
gigkeit weisen geringfligig bessere Ergebnisse auf. Daraus
kann geschlossen werden, dass generell bei chronischen
psychiatrischen Erkrankungen mit niedrigen Retentionsraten
und schlechter Compliance der Patientinnen zu rechnen ist
und es sich dabei nicht um Phdanomene handelt, welche spe-
ziell bei der Substanzabhéngigkeit auftreten (siehe Abb. 2a
und Abb.2b).

Den Standard in der Behandlung der Substanzabhéngigkeit
stellt heute die Erhaltungstherapie mit synthetischen Opioi-
den dar. Als Langzeitziel kann durchaus die Substanzfreiheit
stehen, wobei die erfolgreiche Umsetzung allerdings Jahre dau-
ern kann — haufig wird aber, wie bei allen chronischen Erkran-
kungen, eine Langzeittherapie notwendig sein (WHO/UNODC/
UNAIDS position paper 2004).

In der folgenden Arbeit wird auf die Abhdngigkeit von
Opioiden und deren Behandlungsmethoden, die dem der-
zeitigen Stand der Wissenschaft entsprechen, eingegangen.
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Abb. 1. Absetzen der Medikation ohne Angabe von Griinden (= Reten-
tionsrate) von 0-18 Monaten Quelle: Liebermann et al, 2005

a)
Compliance and relapse

IDDM
Medication regimen <50 %
Diet and foot care <30 %
Relapse* 30-50 %
Hypertensiony
Medication regimen <30 %
Diet <30 %
Relapse* 50-60 %
Asthma
Medication regimen <30%
Relapse* 60-80 %

* Retreatment within 12 mo by physician at emergency room or hospital. T Requiring
medication. Sources are refs 33 and 34: for a complete list of references please write
to CPO'B. IDDM=insulin dependent diabetes mellitus.

b)

Disorder Success rate (%)*
Alcoholism 50 (40-70)

Opioid dependence 60 (50-80)

Cocaine dependence 55 (50-60)

Nicotine dependence 30 (20-40)

* Follow-up 6 mo. Data are median (range)

Abb. 2a und Abb. 2b Compliance und Ruckfallraten bei chronischen
Erkrankungen und Erfolgsrate bei Suchterkrankungen
Quelle: O'Brian et al, 1996

Ebenso soll eine Behandlungsrichtlinie unter Berlcksichti-
gung evidenzbasierter Kriterien im Bereich Erhaltungstherapie
mit synthetischen Opioiden bei Diagnose Opioidabhéngigkeit
anhand von internationalen peer-reviewed Publikationen, vor-
rangig aus Journalen der Kategorie ,Top”, erstellt werden
(wenige Zitate missen aus Buchern erfolgen, z. B. WHO, etc).
Auf die Therapie der somatischen bzw. psychiatrischen Komor-
biditat wird hier nicht speziell eingegangen, da dies den Um-
fang der Arbeit sprengen wirde. Es wird aber trotzdem vorran-
gig darauf hingewiesen, dass der Behandlungserfolg in der
Opioidabhdngigkeit wesentlich von einer effektiven Diagnos-
tik und Behandlung der Komorbiditat abhangig ist (Cacciola
et al.2001).
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ALLGEMEINES ZUR OPIOIDABHANGIGKEIT

Opium - Allgemeines

Der eingetrocknete Saft der Mohnpflanze Papaver somniferum
enthdlt die Alkaloide Narkotin, Codein, Morphin, Papaverin,
Narcein, Thebain sowie weitere. Der Hauptbestandteil des Opi-
ums ist Morphin (Kalan 1997).

Morphin kommt im zentralen Nervensystem unverandert
zur Wirkung, indem es durch Bindung an die Opioidrezeptoren
seine Wirkung entfaltet. Bislang sind drei dieser Rezeptoren
sequenziert, ndmlich My-, Delta- und Kapparezeptor. Morphin
wirkt vor allem schmerzstillend, doch entfaltet sich auch bei
therapeutischen Dosierungen der Analgesie mitunter die klini-
sche Wirkung der Euphorie. Bei der Gabe von Morphin kann es
jedoch auch dosisabhangig zu Harnretention und atemde-
pressiven Wirkungen kommen.

Bei chronischem Konsum bildet sich ein Abhdngigkeitssyn-
drom, welches durch psychische und kérperliche Abhédngigkeit
mit ausgepragter Toleranzbildung und Tendenz zur Dosissteige-
rung charakterisiert ist (Nadelmann et al. 1997). Beim Absetzen
der zugefiihrten Morphindosen kommt es zu einem Abstinenz-
syndrom. Zu den Symptomen dieses Abstinenzsyndroms zahlen
das Auftreten von vegetativen Symptomen, wie Schwitzen, Frie-
ren, Zittern, Ubelkeit bis hin zu schweren Schmerzzustianden. Er-
ganzt wird das Bild des Morphinabstinenzsyndroms durch Kreis-
laufstorungen, depressive Episoden, Angstzustande, Schlafsto-
rungen, Erbrechen und Durchfall. Weniger als 3 % der Schmerz-
patientlnnen, die mit Morphinprodukten schmerzbehandelt
werden, entwickeln ein Abhdngigkeitssyndrom (Seddon 1996).

Heroin

Heroin (Diacethylmorphin) ist jene Substanz, die von Opioid-
abhdngigen weltweit am hdufigsten missbrauchlich konsu-
miert wird. Die Substanz bindet ebenso wie Morphin an ihre
endogenen Rezeptoren, gelangt durch die héhere Lipophilitadt
auch rascher zu diesen und fiihrt zu einer raschen Gewoh-
nungs- und Toleranzentwicklung.

Ein Heroinabhdngiger injiziert im Durchschnitt drei- bis vier-
mal taglich und es folgt ein Kreislauf von Injektion mit folgen-
dem angenehmen Gefiihl hin zu Entzugssyndrom und neuer-
licher Injektion. Zunehmend wird in Mitteleuropa Heroin auch
gesnieft oder geraucht. Im Rahmen einer Heroinabhdngigkeit
kann es bald zum Auftreten folgender Symptome kommen:

Tabelle 1 klinische Symptome der Heroinabhéngigkeit

klinische Symptome

m Gleichgultigkeit und Unlust gegeniiber Problemen
und Belastungen des Alltags

- Ausbildung negativ empfundener Sinnesreize
- Konflikte verlieren an belastender Funktion
m Problemverdrangung anstelle von Problemlésung

- Verpflichtungen verlieren handlungsmotivierende
Funktion

- Gleichgultigkeit, Apathie und Teilnahmslosigkeit
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= mangelnde Aktivitat, Verlust an Spontaneitat und
Initiative

m Sozialer Down-drift und Arbeitsverlust, Wohnungs-
verlust

m Probleme in der Partnerschaft

m rapide Verschlechterung der Gesundheit

Epidemiologie

9,9 % der Bevolkerung entwickeln im Laufe ihres Lebens eine
stoffgebundene Abhéangigkeit (Jacobi et al. 2004). Fir Europa
wird eine Pravalenz der Opioidabhéngigkeit mit 0.6 % und 0.9 %
angegeben - entsprechend der Angaben von UNODC kann
man fiir Osterreich von 50.000 bis 70.000 Betroffenen mit der
Diagnose einer Opioidabhdngigkeit ausgehen (exakte epide-
miologische Studien fiir Osterreich fehlen allerdings) (UNODC
World Drug Report 2004).

Hervorzuheben ist aber, dass sich 2003 in Osterreich nur
6413 Opioidabhdngige in Behandlung im Rahmen einer
Erhaltungstherapie mit synthetischen Opioiden befanden
(EMCCDA 2005).

Im Jahr 2003 wurden in Osterreich 189 drogenbezogene
Todesfalle erfasst (neuere Zahlen bislang nicht veroffentlicht)
(Haas et al. 2005). Diese spezielle Ausweisung gilt zum Teil als
problematische Methode, da immer noch in die Bewertung
miteinflieBt, dass Drogentodesfille falschlicherweise als Indi-
katoren fir die Tragweite des ,Drogenproblems” eines Landes
herangezogen werden — die Ursachen sind aber multikausal.
Unbestritten ist die hohe Mortalitdtsrate von Opioidabhéngi-
gen, die 13-17mal héher ist, verglichen mit der gleichaltrigen
Durchschnittsbevolkerung (Hickman et al. 2003).

Dem gegeniiber stehen 878 Verkehrstote im Jahre 2004
(931 Verkehrstote 2003) und 1500 Todesfélle durch Selbstmord
im Jahre 2004, wobei bei den Suiziden 90 % in Zusammen-
hang mit psychischen Erkrankungen stehen (Statistik Verkehrs-
unfille 2004; Osterreichischer Psychiatriebericht 2004).

In Osterreich sind zurzeit etwa 6000-7000 Personen HIV in-
fiziert, dazu kommen 364 Neuinfektionen in den ersten drei
Quartalen 2005. Zwanzig Prozent der Neuinfektionen erfolgten
durch intravenésen Drogenkonsum (personl. Mitteilung Prof.
Dr. M. Dierich 2006; Statistik AIDS-Hilfe 2006). Von den in Oster-
reich bis Feber 2006 2740 an AIDS erkrankten Personen sind
bisher 1423 verstorben, wobei von gegenwartig 1317 AIDS-
Erkrankten 609 der Gruppe der i.v.-Substanzabhangigen zuzu-
rechnen sind (397 der verstorbene Personen sind durch i.v.-
Drogenkonsum HIV infiziert worden) (Bundesministerium fir
Gesundheit und Frauen 2006). Es wird auch von einer sehr
hohen Hepatitis C Pravalenz unter den i.v.-Opioidabhédngigen
ausgegangen, wobei diese bei ungefahr 80 % liegt (Gombas
et al.2000).

Definition und Diagnose der Abhdngigkeit

von Morphinen
Als international anerkannter und gebrduchlicher Standard hat
sich die Diagnose nach dem ICD-10 Codierungssystem der
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Weltgesundheitsorganisation etabliert. Die Abhangigkeit von
Opioiden ist eine psychiatrische Erkrankung und findet sich
unter F 11.2x.

Tabelle 2 Kriterien der Abhédngigkeit Nach ICD-10

1 Ein starker Wunsch oder Zwang Substanzen oder Al-
kohol zu konsumieren

2 Verminderte Kontrollfahigkeit beziglich des Beginns,
der Beendigung und der Menge des Substanz- oder
Alkoholkonsums

3 Substanzkonsum, mit dem Ziel, Entzugssymptome zu
mildern, und der entsprechend positiven Erfahrung

4 Ein korperliches Entzugssyndrom

Nachweis einer Toleranz. Um die urspriinglich durch
niedrige Dosen erreichten Wirkungen der Substanz
hervorzurufen, sind zunehmend hohere Dosen erfor-
derlich.

6 Ein eingeengtes Verhaltensmuster im Umgang mit
Alkohol oder der Substanz

7 Fortschreitende Vernachldssigung anderer Vergniigen
oder Interessen zugunsten des Substanzkonsums

8 Anhaltender Substanz- oder Alkoholkonsum trotz
Nachweises eindeutiger schadlicher Folgen

Eine sichere Diagnose kann gestellt werden, wenn wahrend
des letzten Jahres drei oder mehr der angefiihrten Kriterien
vorhanden waren (Dilling et al. 1993). Bei Vorliegen dieser Dia-
gnose ist nach internationalem Standard eine Erhaltungsthera-
pie mit synthetischen Opioiden einzuleiten.

Eine exakte Diagnostik ist als Grundvoraussetzung fiir eine
adaquate Therapie anzusehen und hier sollte der Addiction
Severity-Index (ASI, in unserem Fall Europe-ASl) angeboten
werden, der validiert und standardisiert in zahlreiche Weltspra-
chen Ubersetzt wurde und der Anwenderln, nach Absolvierung
einer Einschulung, in etwa 20-30 Minuten Zeit abverlangt; hier
wird auch ein Profil an unterschiedlichen Problemlagen der
Patientinnen standardisiert erfasst (Erfassung der psychiatri-
schen und somatischen Komorbiditat, der sozialen und foren-
sischen Situation etc.) (Scheurich et al. 2000). So kann abgelei-
tet werden, dass Patientlnnen, die primar ein Problem mit der
entsprechenden Substanz haben, gut in Allgemeinordinatio-
nen aufgehoben sind, wahrend andere mit hoher psychiatri-
scher Komorbiditat, sozialen Defiziten und/oder forensischen
Problemen in eine multidisziplindre Spezialeinrichtung mit
entsprechender Infrastruktur von Psychiaterinnen, Psycholog-
Innen, Sozialarbeiterinnen eingebettet werden sollen.

THERAPIE DER SUBSTANZABHANGIGKEIT
VON MORPHINEN

Die Erhaltungstherapie mit synthetischen Opioiden gilt heute
als Standard-Therapie bei Diagnose Opioidabhangigkeit und
diese hat sich auch als vorteilig gegeniber der in der Vergan-
genheit meist angewendeten Detoxifizierungsbehandlung er-
wiesen (Bell et al. 1999).
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Im Rahmen dieser ambulanten psychiatrischen Langzeit-
intervention soll ebenso eine entsprechende Diagnostik und
Therapie der somatischen und psychiatrischen Komorbiditat
eingeleitet und umgesetzt werden. Ein Verzicht auf diese Dia-
gnostik und mangelhafte oder inaddquate Therapie stehen in
Zusammenhang mit schlechter Compliance, erhéhter Morta-
litat und Kriminalitat (Caplehorn et al. 1996; Bartu et al. 2004).
Die Arztlnnen haben wie bei jeder medizinischen Behandlung
eine umfassende Informationspflicht tiber Wirkung und Neben-
wirkung der medikamentdsen Therapie mit synthetischen
Opioiden.

Erhaltungstherapie mit
synthetischen Opioiden

Methadon
Methadon wird international seit 1965 zur Behandlung der
Opioidabhéngigkeit (in Osterreich seit 1987 zur Erhaltungsthe-
rapie zugelassen) verwendet, es handelt sich dabei um einen
w-Opioidrezeptor-Agonisten mit einer Halbwertszeit von 24
bis 36 Stunden (Dole & Nyswander 1965). Verabreicht wird Me-
thadon in Osterreich meist in Form einer Zuckertrinklésung
und es ist nach wie vor die am meisten verwendete Substanz
in der Erhaltungstherapie. Die positiven Auswirkungen einer
Erhaltungstherapie mit Methadon sind eindeutig und gut be-
legt (Mattick et al. 2003). Methadon kann selbstverstandlich
auch in Kapselform rezeptiert werden, in Deutschland sind Ta-
bletten von der Behoérde registriert (Methaddict®).

Grundsatzlich ist von einer individuellen Dosierung auszu-
gehen, wie zahlreiche wissenschaftliche Studien belegen - so
hangt der Therapieerfolg vor allem von einer addquaten
Dosierung ab; hohere Dosen Methadon sind fir ein erfolgrei-
ches Verbleiben in der Therapie ausschlaggebend. So erzielen
Dosen von 60 mg-100 mg pro Tag und hoher bessere Ergeb-
nisse in der Retention und der Vermeidung eines weiteren zu-
satzlichen Opioidkonsums (Dole & Nyswander 1965).

In der Langzeitanwendung ist Methadon aber nicht immer
nebenwirkungsfrei (Bell & Zador 2000).

Nebenwirkungen:

m Obstipation

- Gewichtszunahme

| ibidoverlust

- Starkes Schwitzen

- Schwindel

m Gelenksschmerzen

- Stimmungsschwankungen
s Antriebslosigkeit

s Depressionen

Im Sinne einer Diversifikation der Therapie wurden auch wei-
tere Moglichkeiten einer Therapie entwickelt und erforscht.

Buprenorphin

Buprenorphin ist ein partieller p—Rezeptor-Agonist und ein k-
Rezeptor-Antagonist. Die Plasmahalbwertzeit betragt 6 bis 8
Stunden und aufgrund der langsamen Dissoziation vom Re-
zeptor ist eine Wirkung von bis zu 72 Stunden vorhanden.
Buprenorphin wurde in Osterreich 1999 als Medikament zur
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Erhaltungstherapie zugelassen und ist als Darreichungsform in
Form von Subligual-Tabletten (Subutex® 2 mg und 8 mg) er-
haltlich.

Eine addquate Dosierung liegt im Mittel bei 16 mg pro Tag,
wobei bei einer hoheren Dosis von besserer Retention und ei-
ner Reduzierung des Heroinkonsums berichtet wird (Schotten-
feld et al. 1993; Ling et al. 1998). Die Erhaltungstherapie mit
Buprenorphin hat sich, wie durch zahlreiche Studien belegt, als
eine effektive Methode zur Behandlung der Opioidabhéngig-
keit erwiesen (Mattick et al. 2004).

Patientinnen differenzieren genau zwischen der zentralen
Dampfung von Heroin und auch Methadon im Unterschied zur
Wachheit unter Buprenorphin. Dieses klarere Zustandsbild, das
einem Zustand ohne Opioide nahe kommt, wird von einzelnen
Patientinnen aber schwer toleriert (Fischer et al. 1999; Pani
et al.2000).

Bei der Behandlung mit Buprenorphin kénnen folgende
Nebenwirkungen auftreten (Lintzeris et al. 2001):

m Kopfschmerzen

m QObstipation

- Schlaflosigkeit

m Midigkeit und Schwachegefiuhl
w Ubelkeit

m Schwindel

m Schwitzen

In den USA und Australien ist ein Kombinationsprodukt —
Buprenorphin mit Naloxone (Suboxone® — Ratio 2 mg: 0,5 mg
oder 8 mg: 2 mg) - zugelassen, was eine i.v. Injektion hintan-
halten soll.

Orale retardierte Morphine

Retardierte Morphine sind reine p-Opioid-Agonisten und ste-
hen entweder in Tabletten- oder Kapselform zur Verfiigung. Fir
die Erhaltungstherapie sind nur Morphinprodukte mit retar-
dierter Galenik geeignet, da in der Suchttherapie ein rasches
An- und Abfluten der Plasmaspiegel vermieden werden sollte.
Es sind auch nur Retardprodukte in dieser Indikation behérdlich
registriert, in Osterreich seit Oktober 1998.

Eine einmal-taglich Dosierung ist bei retardierten Morphinen
mit einer Halbwertszeit von 24 Stunden mdglich, doch ist auch
zu bedenken, dass ,rapid-Metabolizer” trotzdem einer zweimal
taglichen Dosierung bedirfen, da hier eine einmal tagliche
Dosierung zu Entzugsbeschwerden, Riickfallen und einer Desta-
bilisierung fiihrt und héhere Einmaldosierungen nur mit einer
hoéheren Sedierung der Patientinnen beim Anfluten verbunden
ist — gleiches gilt natlrlich fir Methadon. Vergleichbar mit
Methadon ist die Erhaltungstherapie mit retardierten Morphi-
nen auch hinsichtlich der Retentionsrate, die laut Eder et al.
bei beiden Therapievarianten, allerdings im Rahmen eines kon-
trollierten Therapiesettings Gber einen Studienzeitraum von 15
Wochen, Gber 80 % liegt (Eder et al. 2005). Diese Medikation, die
in einzelnen EU- und Nicht-EU-Staaten zugelassen ist und deren
breite EU-Zulassung sich derzeit in Vorbereitung befindet (nach
Vorliegen der multizentrischen Studie in UK), findet interna-
tional hochst positive Beachtung, wenngleich im Vergleich zu
Methadon, Buprenorphin oder auch LAAM deutlich weniger
wissenschaftliche Untersuchungen vorliegen (Woody 2005).
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Folgende Produkte sind in Osterreich registriert:

Substitol® retard (Morphinsulfat)

Es hat eine Halbwertszeit von bis zu 24 Stunden und ist in Kap-
selform erhaltlich. Die Kapseln (beinhalten kleine Morphinpel-
lets, die mit Retardmantel Uberzogen sind) stehen in einer
Dosierung von 120 mg und 200 mg zur Verfiigung. Wichtig ist
der Hinweis, dass die Kapselform als solches eingenommen
werden sollte, die Kapseln also weder getffnet noch aufgel6st
werden dirfen.

Compensan® retard (Morphinhydrochlorid)

Das Medikament hat ebenfalls eine Halbwertszeit von 24 Stun-
den und liegt in Tablettenform vor, die in der Dosierung von
100 mg, 200 mg und 300 mg registriert sind. Die Tabletten
selbst sind von einem Retardmantel Giberzogen.

Die Behandlung mit retardierten Morphinen zeigt neben
Sicherheit und Effektivitdt auch eine Steigerung des Wohl-
befindens der Patientinnen (Kraigher et al. 2005; Mitchell et al.
1999).

Folgende Nebenwirkungen kdnnen auftreten (Tassain et al.
2003):

m QObstipation

m Mundtrockenheit

m verminderter Appetit

m Schwindelgefiihl und Schwéche
- Schlaflosigkeit

w Ubelkeit

Sollten PatientInnen retardierte Morphine auflésen und injizie-
ren, so kommt es durch die Histaminausschiittung neben dem
Auftreten von Kopfschmerzen auch zu einem Juckreiz am ge-
samten Korper. Es wurde vereinzelt das Auftreten eines Cor
Pulmonale durch chronisch rezidivierende Lungenembolien
(PE) beobachtet. Die PE entsteht durch Wachspartikel, die
durch das Aufkochen der retardierten Morphine kurzzeitg ver-
flussigt werden und sich bei einer i.v. Administration interkor-
poral wieder verfestigen und so zu Mikroembolien fiihren kén-
nen. Ein dhnliches Phdnomen beobachtet man zunehmend bei
Buprenorphin in Landern, wo dies haufig verschrieben wird
(EMCCDA 2005; Jenkinson et al. 2005). Eine Aufklarung der
Patientinnen Uber die Risiken, sowie eine Kontrolle auf Ein-
stichstellen ist daher indiziert. Bei Fortbestehen einer i.v. Admi-
nistration und bei Verdacht auf missbrauchliche Verwendung
(inklusive Handel am Schwarzmarkt) ist eine Therapiedande-
rung notwendig. Eine supervidierte Einnahme in der Apotheke
wird zu Beginn der Behandlung generell bevorzugt. Bei stabi-
len Patientinnen sollte durchaus eine Mitgaberegelung mdog-
lich sein und bei Patientlnnen, die ,rapid-metabolizer” sind, ist
diese unabdingbar. Nicht geeignet fur die Mitgabe sind poly-
toxikomane Patientinnen (z.B. mit gleichzeitigem Benzodiaze-
pin Konsum) oder Patientinnen mit entsprechend auffalligem
psychopathologischen Querschnittsbefund.

Die durchschnittliche tdgliche Dosierung mit oralen retar-
dierten Morphinen in der Erhaltungstherapie liegt bei 600 mg
+/- 200 mg, mit ebenso individueller Dosisanpassung.

Zu der mancherorts in Osterreich tblichen Praxis fliissige
Morphinlésungen zu verschreiben ist anzumerken, dass diese
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durch eine verkirzte Wirkdauer (kiirzere Halbwertszeit) zu
keiner besseren Kontrolle der Einnahme fiihrt, da eine dreimal
tagliche Einnahme notwendig wdre, was einen Ruckschritt in
der Behandlung bedeuten wiirde. Es wird auch darauf hin-
gewiesen, dass flissige Morphinldsungen keiner klinischen
Prifung unterzogen wurden und dies unter anderem in der
Folge zu Haftungsproblemen bei den Verschreibenden fiihren
kdénnte, ebenso eine Fahrtauglichkeit nicht beschieden werden
kann.

LAAM
Levo-acethyl-methadolhydrochlorid (ORLAAM®) zdhlt eben-
falls zu den synthetischen Opioiden mit rein p.-agonistischen
Wirkungsprofil. Verabreicht wird LAAM in Form einer oralen
Lésung und ist mit seinen aktiven Metaboliten durch eine
Wirkdauer von 48-72 Stunden gekennzeichnet, wodurch nur
jeden zweiten Tag eine Einnahme nétig ist (Clark et al. 2002).
Da es zu todlichen kardialen Nebenwirkungen nach QT-Ver-
langerung kam, ist die Zulassung von der amerikanischen und
europdischen Zulassungsbehorde gegenwartig ausgesetzt.
Wissenschaftliche Untersuchungen laufen zur Zeit, um eine
Neuverschreibung, mit entsprechenden Einschrankungen ver-
sehen, zu ermdglichen.

Arztliche Heroinverschreibung

Die arztliche Heroinverschreibung ist in Osterreich als Therapie
nicht zugelassen und sei daher an dieser Stelle nur der Voll-
standigkeit halber erwdhnt.

Eine Heroin-gestutzte Erhaltungstherapie scheint vor allem
fur Patientinnen geeignet zu sein, bei denen andere Therapie-
ansdtze versagt haben (Perneger et al. 1998; Rehm et al. 2001;
Ferri et al. 2005). Projekte mit &rztlicher Heroinverschreibung
laufen beispielsweise in der Schweiz (PROVE), in Deutschland
(http://www.heroinstudie.de), den Niederlanden und Spanien.

Codeinprodukte

In der Vergangenheit wurde vor Zulassung der synthetischen
Opioide auch mit Codeinprodukten tberbriickt, jedoch hat Co-
dein, beispielsweise verglichen mit Methadon, einen schwa-
cheren pharmakologischen Effekt. Diese Produkte sind daher
nicht in der Indikation der Erhaltungstherapie vorgesehen
(Krausz et al. 1998).

Vorgangsempfehlungen zur Behandlung

Eine eindeutige Empfehlung fir ein Mittel der ersten Wahl
kann nicht definiert werden, diese Entscheidung hat der Arzt
individuell zu treffen - einzig auf Grund der Rezeptorinter-
aktion kann bei entsprechend klinischer Ausgangsituation
Buprenorphin zur Behandlungsinitiierung favorisiert werden.

Dosissteigerung

Die Dosissteigerung sollte unter Berticksichtigung des klini-
schen Zustandsbildes langsam und schrittweise erfolgen, wobei
auch toxikologische Harnuntersuchungen, zur Objektivierung
eines Zusatzkonsums und einer entsprechenden Dosisanpas-
sung zur Ruckfallprophylaxe, zu Hilfe genommen werden soll-
ten. Es muss aber betont werden, dass im Verlauf Dosisanpas-
sungen durchaus flexibel, entsprechend dem klinischen Bild
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Tabelle 3 Vorgangsempfehlung Anfangsdosierung

Anfangsdosierung

Methadon 30 mg - 40 mg

Buprenorphin 6 mg-8mg

Retardierte Morphine 100 mg - 200 mg

LAAM - dzt.nicht zugelassen 25 mg

Quelle: Fischer 2002

und auch unter Beriicksichtigung der Zusatzmedikation vorge-
nommen werden kdnnen und miissen.

Bei Buprenorphin sollte keine zu langsame Induktion statt-
finden, da durch die gemischte Rezeptoraffinitat haufig initial
ein gemaBigtes Entzugssyndrom auftritt und dieses so kurz
wie mdglich bestehen sollte.

Dosisreduktion

Die ambulante Dosisreduktion kann bei fehlendem Zusatzkon-
sum individuell durchgefiihrt werden und sollte, um einen an-
haltenden Therapieerfolg fortschreiben zu kénnen, ambulant
Uber Jahre erfolgen. Als Langzeitziel kann durchaus die Absti-
nenz stehen - auch abstinent von jeglicher psychopharmako-
logischer Therapie — wenngleich die Limits aufgezeigt sind,
aber in einzelnen Fallen erfreulicherweise doch erreicht wer-
den kann.

Umrechnungsfaktoren bei Opioiden
siehe auch Anhang (Tabelle 6)

Empfohlene Richtwerte zur Umstellung

Tabelle 4 Empfohlenes Umrechnungsschema
Methadon - retardiertes Morphin

Methadondosis Dosis retardierte Morphine
40 mg 200 mg
55mg 300 mg
70 mg 440 mg
85 mg 600 mg
100 mg 800 mg

Quelle: Eder et al. 2005

Tabelle 5 Empfohlenes Umrechnungsschema
Methadon - Buprenorphin

Methadondosis Dosis Buprenorphin
40 mg 8 mg
55 mg 12 mg
70 mg 16 mg
85 mg 20 mg
100 mg 24 mg

Quelle: Fischer et al. 2006
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Ziele der Behandlung

m Verweilen in ambulanten Behandlungsverhaltnissen
(Retentionsrate)

m Beendigung oder signifikante Reduktion des Konsums
illegaler Substanzen

w Reduktion des Risikos einer Uberdosierung

m Reduktion der durch Blut Uibertragbaren Erkrankungen

m \erbesserung der Volksgesundheit und der sozialen Funk-
tion, sowie Senkung der Kriminalitatsrate

m | angzeitziel: schrittweise Medikamentenreduktion, eventuell
Uber Jahre, unter stabilem psychopathologischen Status

Medikamenteninteraktion

Vorweg ist anzumerken, dass pharmakologische Interaktionen
zwischen synthetischen Opioiden und anderen Medikamen-
ten auftreten kdnnen (Commonwealth of Australia 2004; Pri-
morac et al. 2004). In diesem Fall sind entweder hohere Dosie-
rungen, die Aufteilung in Teildosen oder auch eine Dosisredu-
zierung angebracht.

Generell nicht indiziert (Ausnahme - akute Interventionen)
ist im Rahmen der Therapie der Opioidabhdngigkeit die Zu-
satzmedikation von Benzodiazepinen - vor allem ist von einer
Langzeitverordnung abzuraten - da deren Einnahme unter
anderem mit einem erhohten Risiko einer tédlichen Intoxika-
tion verbunden ist (Darke et al. 2000).

Einige Antibiotika (Erythromycin, Clarithromycin, Ciprofloxa-
cin) konnen zu bedeutenden Wechselwirkungen flhren, da sie
eine Erhdhnung des Opioidspiegels bewirken. Beim Einsatz
von Medikamenten zur antiretroviralen Therapie kann es
durch reduzierte Opioidspiegel hdufig zum Auftreten von Ent-
zugserscheinungen kommen, wodurch eine Erhéhung bzw.
eine zweimal tagliche Dosierung der Erhaltungsmedikation in-
diziert ist. Es gibt auch Hinweise flr Wechselwirkungen mit
Antiarrythmika und hormonellen Kontrazeptiva, wobei es
hier zu einer Verlangerung der Wirkdauer des synthetischen
Opioids kommt. Carbamazepin (Antiepileptikum) verringert
den Opioidspiegel, einzelne Selektive — Serotonin — Wiederauf-
nahmehemmer erhdéhen ihn. Erwahnt sei auch Johanniskraut,
dessen Einnahme zu einer verminderten Wirksamkeit von
Opioiden fuhrt und daher eine Dosisanpassung erfordert
(Bawert & Fischer 2005).

Vorsichtig einzusetzen sind Neuroleptika bei Opioiderhal-
tungstherapie bzgl. etwaiger QT-Verlangerungen und dem
Auftreten massiver Nebenwirkungen bei Neuroleptikagabe.

Es wird aber darauf hingewiesen, dass nach exakter
Diagnostik selbstverstandlich eine spezifische Therapie soma-
tischer-, psychiatrischer Komorbiditdt einzuleiten ist, da nur
eine addquate Behandlung dieser Zusatzerkrankungen eine
Behandlung der Opioidabhadngigkeit ermdglicht.

Liaison/Konsiliarpsychiatrie

Eine spezielle und zunehmende Bedeutung gewinnt die
Aufgabe des Konsiliarpsychiatrie - aus Mortalitatsstudien ist
bekannt, dass gerade jene Patientinnen ein hohes Risiko auf-
weisen, die mehrere kurze Hospitalisationen (z. B. in Ver-
giftungseinrichtungen, Notfallseinrichtungen, Unfallchirurgien
etc.) aufweisen. Eine Entlassung von Patientinnen aus diesen
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Einrichtungen sollte erst erfolgen, nachdem eine Vorstellung
beim Facharzt fir Psychiatrie erfolgt ist.

Mitgaberegelung

Verschriebene Opioide werden normalerweise taglich in der
betreuenden Institution oder in der Apotheke eingenommen.
Es ist aber auch moglich bei entsprechender Stabilisierung den
Patientlnnen fiir Tage oder Wochen die Dosen im Voraus auszu-
folgen. Eine Mitgaberegelung gilt insbesondere flir Personen
die einer beruflichen Tatigkeit nachgehen, an einer Aus- und
Weiterbildungsmaflinahme teilnehmen oder denen aus anderen
beriicksichtigungswirdigen, nachgewiesenen Griinden eine
tagliche Einnahme an der Abgabestelle nicht zugemutet wer-
den kann oder aber durch Medikamenteninteraktionen eine
zweimal tdgliche Dosierung nétig ist (siehe ,Medikamenten-
interaktion”). Daneben gilt es nattrlich auch die Eigenverant-
wortung der Patientlnnen zu stiitzen und in der Folge eine
verantwortungsvolle Medikamenteneinnahme zu ermoglichen
und Uberprifen. In den ersten drei Wochen der Therapie sollte
dennoch von dieser abgesehen werden (Chutuape et al. 2001;
Stitzer et al. 1992).

Bei UnregelmaBigkeiten oder verschlechtertem psycho-
pathologischem Befund wird eine neuerliche taglich supervi-
dierte Einnahme empfohlen. Eine besondere Sorgfaltshaltung
ist in Osterreich bei der Mitgabe von retardierten Morphinen
geboten, um zum einen eine Selbstschadigung durch miss-
brauchliche Verwendung (etwa einer intravendsen Applika-
tion) und zum anderen eine Verbreitung am Schwarzmarkt
hintanzuhalten - dhnliche Probleme bestehen im Ausland bei
Buprenorphin (siehe ,Orale retardierte Morphine”). Klarerweise
liegt die Indikationsstellung fur die Mitgaberegelung in der
Letztverantwortung des geschulten Verschreibers.

Detoxifizierungstherapie

Eine Entzugsbehandlung kann ambulant oder stationar durch-
gefiihrt werden. Heute gilt bei der Opioidentzugsbehandlung
als State-of-the-Art die Gabe von Opioiden in sinkender
Dosierung. Kurzentzugsbehandlungen und Ultrakurzentzugs-
behandlungen in Narkose gelten als bedenklich (Collins et al.
2005). Zum einen deshalb, um die Patientlnnen nicht wieder-
holten erfolglosen Versuchen auszusetzen, zum anderen
scheint vor allem bei sehr kurzdauernden Detoxifzierungsbe-
handlungen eine erhéhte Gefahr einer tddlichen Intoxikation
zu bestehen (Strang et al. 2003).

In dieser Indikation scheint Buprenorphin allen anderen
synthetischen Opioiden und anderen Medikamenten Uber-
legen zu sein (Gowing et al 2006). Als Nichtopioide kommen
zudem Clonidin und dessen Nachfolgepraperat Lofexidin zur
Anwendung, wobei Buprenorphin auch diesen a-adenergen
Substanzen Uberlegen ist (Gowing et al 2006).

Die unmittelbare Erfolgsrate hinsichtlich geringerer Ab-
bruchrate ist in stationdren Settings zwar deutlich hoher, doch
auch von limitiert anhaltendem mittelfristigen Erfolg, was die
Ruckfallsrate anbelangt (Day et al. 2005). Man unterscheidet
weiters eine rasche von einer graduellen Reduzierung der
Opioide, wobei letztere erfolgreicher hinsichtlich einer gerin-
geren Abbruchrate ist (Lintzeris et al.2005).
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Bei kurzem Andauern der Opiatabhéngigkeit, speziell bei Ju-
gendlichen und auch bei Schmerzmittelabhangigkeit scheint
ein Zugang mit einer graduellen und schrittweisen Detoxifika-
tion als eine primare Therapieoption gerechtfertigt (Gandhi et al.
2003; Sances et al. 2005). Wesentlich ist allerdings eine flexiblere
Beurteilung des Behandlungsverlaufes und bei Rlckfallen ist ein
Ubergang in eine Erhaltungstherapie angebracht.

Eine Einstellung auf Naltexron (Trexan®) kann die Abstinenz
unterstiitzen, sollte jedoch erst nach 4 opioid-medikations-
freien Tagen begonnen werden (Anfangsdosis 25mg). Aller-
dings zeigt sich eine schlechte Akzeptanz und Effektivitat die-
ser Therapieform (Favrat et al. 2006; Kirchmayer et al. 2002).

Entwohnungstherapie/Rehabilitation

In einem Behandlungsspektrum scheint mittelfristig wesent-
lich, eine Variantenvielfalt anzubieten zu kdnnen und daher ist
es sicher wichtig auch ein stationdres Therapieangebot zur
Verfligung zu haben. Es ist jedoch zu bedenken, dass statio-
ndre Aufenthalte, die ldnger als 21 Tage dauern, keine Verbes-
serung der Kosten-Effektivitat bewirken, jedoch hdangen Out-
come und Nutzen selbstverstandlich wesentlich vom Faktor
Komorbiditat ab (Barnet & Swindle 1997). Diese 6konomischen
Uberlegungen sind abgeleitet aus einer amerikanischen Evalu-
ationsstudie, dhnliche Ergebnisse gibt es aus Deutschland. Es
wird davon ausgegangen, dass diese Berechnungen auch fir
Osterreich zu Tragen kommen.

Zentrale Behandlungsmaoglichkeiten fiir betroffene Patient-
Innen scheinen wesentlich, eine Gettoisierung von Patientinnen
mit Substanzabhadngigkeit gilt es hintanzuhalten - eine Integra-
tion dieser Patientlnnen sollte in jeder psychiatrischen Abtei-
lung in Osterreich méglich sein. Weitere Erlduterungen betref-
fend rehabilitativer MaBnahmen finden hier keine Beriicksichti-

gung.

Sozialarbeiterische Beratung und

psychotherapeutische Betreuung

Eine additive Betreuung zur Erhaltungstherapie mit syntheti-
schen Opioiden ist sinnvoll, da die Substanzabhdngigkeit eine
multifaktorielle Atiologie aufweist, allerdings ist die differen-
tielle Indikation nach Beurteilung der individuellen Situation
zu wadhlen. Anhaltende Erfolge bei psychiatrischen Erkran-
kungen sind insgesamt wesentlich von supportiven Begleit-
maflnahmen abhdngig, hier sei auf die zwei wesentlichen ein-
gegangen.

Psychosoziale Betreuung

Bei Patientlnnen mit einer entsprechenden Anamnese und
Defiziten im Sozialbereich ist eine additive psychosoziale Be-
treuung unbedingt angezeigt, allerdings unter Beriicksich-
tigung der real bestehenden Tatsache, dass hinsichtlich der
Arbeitsmarktintegration sehr limitierte Unterstlitzung méglich
scheint — Modelle diesbezliglich missen durch partei-, und
gesellschaftspolitische Signale und Initiativen positioniert
werden (Mayer et al 2004). In kontrollierten randomisierten
Untersuchungen bei Patientinnen in Opioidtherapie konnte
allerdings kein positiver Effekt hinsichtlich einer additiven,
engmaschigen, psychosozialen Betreuung in den Erfolgspara-
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metern — Retentionsrate und Zusatzkonsum — nachgewiesen
werden, was umso mehr die Notwendigkeit, zum einem der
Diagnostik und zum anderen der individuellen Beurteilung
unterstreicht (siehe Abb. 3a und Abb. 3b) (Sees et al. 2000;
Kakko et al.2003).
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Quelle: Sees et al, 2000, Kakoo et al, 2003

Psychotherapeutische Betreuung

Patientinnen sollten bestdrkt werden, sich in psychotherapeuti-
schen Behandlung zu begeben, allerdings auch unter der Vor-
aussetzung, dass eine stabile psychopharmakologische Einstel-
lung besteht, damit auch die Voraussetzung fiir eine erfolgreiche
Psychotherapie geschaffen werden kann (Fischer et al. 1997).

Es muss allerdings angemerkt werden, dass nur ein geringer
Prozentsatz der Patientlnnen auch eine anhaltende Ande-
rungsmotivation flr eine Psychotherapie aufweist und oftmals
mehrere Anldufe unternommen werden mussen. Speziell der
kognitive, behavioristische Therapieansatz hat sich in Unter-
suchungen als effizient erwiesen, allerdings gilt es wiederum
in Abhdngigkeit der individuellen Situation der Betroffenen
die Psychotherapierichtung zu wéhlen (Scherbaum et al.2005).

Labormethodik

Die Erfassung von spezifischen Laborbefunden stellt einen inte-
gralen Bestandteil der Medizin dar, ebenso natdrlich im Bereich
der Substanzabhdngigkeit. Wesentlich ist natirlich, dass diese
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Befunde der Information von Arztinnen und Patientlnnen die-
nen, somit also der arztlichen Schweigepflicht unterliegen und
nicht nach auf3en, auch nicht an Behoérden, weitergegeben wer-
den durfen.

Urintoxikologie

Harntoxikologische Untersuchungen sind wesentlich, denn sie
stellen neben der Objektivierung, dass Opioide konsumiert
wurden, auch eine rechtliche Absicherung fiir den Beginn einer
Erhaltungstherapie dar und sind vor allem in einem therapeu-
tischen Setting mit strukturierten Abnahmen relevant. Es ist
aber anzumerken, dass ein Harntest, je nach konsumierter Sub-
stanz, fir Tage und Wochen positiv bleiben kann — wodurch
deren Wertigkeit abnimmt (Dolan et al. 2004). Die meist ange-
wendete Methode der immunologischen Testung mit qualita-
tiven Ergebnissen ist zudem unscharf und fehleranfdllig, aber
aufwandigere Verfahren sind aufgrund der hohen Kosten und
der limitierten Bedeutung nicht zu rechtfertigen (Ausnahme:
gutachterliche Situation) (Syva Co 1983). So ergibt eine deut-
liche Reduktion des Konsums (z.B. Reduktion von mehreren i.v.
Konsumationen pro Woche auf eine Konsumation pro Woche)
nach wie vor einen opioidpositiven harntoxikologischen Be-
fund und widerspiegelt nicht die klinisch relevante Besserung.

Folgende Problematik ergibt sich bei der Anwendung von
retardierten Morphinen: Heroin metabolisiert rasch zu Mor-
phin und daher ist der Zusatzkonsum von Heroin bei harntoxi-
kologischer Befunderhebung nicht von der verordneten Medi-
kation Morphin unterscheidbar (Mitchell et al. 2003). Es ist
daher eine zuséatzliche Kontrolle nach Einstichstellen nétig,
auch um eine etwaige i.v. Fehlverwendung der verschriebenen
Medikation auszuschlieBBen.

AbschlieBend soll erwdhnt werden, dass die Abgabe von
Urinproben unter Supervision von Patientlnnen als entwiirdi-
gend empfunden wird und der Aussagewert, wie oben ange-
fihrt, limitiert ist (speziell im Rahmen von ,snap-shoot testing”
ergibt sich keine Relevanz). Zudem weisen 60 % der Patient-
Innen in kontrollierten Studien positive Opiatbefunde auf
(Mattick et al.2003; Strain et al. 1996).

Es hat daher die klinische Beurteilung der Patientlnnen
weitaus gréfere Relevanz, denn Zusatzkonsum ist meist pro-
blemlos erhebbar - und dessen Konsequenz impliziert thera-
peutische MalBnahmen.

Mit grolSer Skepsis miissen Haaranalysen respektive Speichelana-
lysen betrachtet werden, da hier valide Messverfahren nicht vor-
liegen und es héufig zu falsch positiven und falsch negativen Er-
gebnissen kommt.

Serumtoxikologie

Eine Basisblutuntersuchung ist hinsichtlich des Ausschlusses
infektioser Erkrankungen, wie beispielsweise eine Hepatitis C-
oder eine HIV-Infektion, aber auch um eine Basisinforma-
tion Uber den Gesamtzustand der Patientlnnen zu erhalten,
wesentlich.

FAHRTAUGLICHKEIT

In der Folge wird hier auf die Fahrtauglichkeit unter der Erhal-
tungstherapie mit synthetischen Opioiden eingegangen. Vor-
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weg ist festzustellen, dass die Fahrtauglichkeit fir ein Fahrzeug
der Gruppe B (PKW) wahrend einer stabilen Erhaltungsthera-
pie ohne Zusatzkonsum nicht eingeschrankt zu sein scheint
(Zachny 1995; De Gier 2003; Schindler et al. 2004; Soyka et al.
2005). Andere Substanzen, wie Benzodiazepine oder Antide-
pressiva, zeigen einen starkeren Einfluss auf die Fahrtauglich-
keit, als Opioide in stabiler Dosierung (Zacny 1996). Im Sinne
einer Gleichbehandlung von Patientinnengruppen sollten
solchen unter Erhaltungstherapie mit synthetischen Opioiden
ebenso wie anderen Gruppen von Patientlnnen, die einer
Dauermedikation bedurfen (z. B. Diabetes mellitus, Bluthoch-
druck, Epilepsie etc.), das Lenken von Personenkraftwagen er-
laubt sein (McLeod 1999).

Die Fahrtauglichkeit wird neben der Medikation auch von
verschiedenen Krankheitsbildern, wie Depression oder Schmerz-
zusténden beeinflusst. Ebenso sollte bedacht werden, dass die
Fahrmoglichkeit von Patientinnen nicht nur Mobilitdt mit sich
bringt, sondern haufig auch wesentlich mit der Moglichkeit
einer aufrechten Arbeitsplatzsituation verknlpft ist.

In der Einstellungsphase, bei Entzugsbeschwerden oder bei
Zusatzkonsum ist vom Lenken von Fahrzeugen jedoch Ab-
stand zu nehmen. Dies gilt nicht nur fir opioidabhdngige
Patientinnen, sondern beispielsweise auch fir chronische
Schmerzpatientinnen unter Opioidmedikation.

GRAVIDITAT

Ein Drittel der Patientinnen in Suchthilfeeinrichtungen befindet
sich im gebarfdhigen Alter. Die Schwangerschaft ist ein be-
sonders sensibler Zeitpunkt und es daher sollten nur Medika-
mente verschrieben werden, fir die auch ausreichende Evidenz
vorliegt. Im Falle der Erhaltungstherapie mit synthetischen
Opioiden sind die meisten Erfahrungen fir eine Therapie mit
Methadon verfligbar. Im Einzelfall kann auch Buprenorphin ein-
gesetzt werden, denn neuere Untersuchungen sprechen auch
fur die Sicherheit der Anwendung, allerdings wird eine eng-
maschige Uberwachung angeraten (Johnson et al.2003).

Eine Dosisreduktion nach der 32. Schwangerschaftswoche
kann nicht empfohlen werden - durch die Enzyminduktion ist
sogar haufig eine Dosissteigerung der Opioide notig, wobei
eine zweimal tagliche Dosierung meist die addquatere Losung
darstellt - zudem besteht keine positive Korrelation zwischen
der Hohe der mittleren Dosierung des Opioids zum Geburts-
zeitpunkt und der Schwere des neonatalen Entzugssyndroms
(NAS) (Fischer et al. 2006; Jarvis et al. 1999). Retardierte Mor-
phine sollten allerdings aufgrund der eingeschrankt vorhan-
denen empirischen Studien nicht oder nur bei spezieller Indi-
kation in der Graviditat eingesetzt werden.

Stillen ist laut der Academy of Pediatrics bei Frauen unter
Methadontherapie mdoglich, sofern keine somatischen oder
psychiatrischen Kontraindikationen vorliegen (American Aca-
demy of Pediatrics 2001). Bei Buprenorphin spricht man sich
hierbei vorsichtiger aus, aber durchaus beftrwortend.

Gravide Frauen missen generell als Risikopatientinnen in
der Graviditat eingestuft werden, eine Zuweisung in eine
Spezialeinrichtung mit Geburtshilfe und Neonatologie wird
empfohlen. Die Therapie des NAS sollte bei einer Erhaltungs-
therapie mit synthetischen Opioiden ohne Zusatzkonsum
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standardisiert mit oralen Morphintropfen erfolgen (Osborn
et al.2005).

Es ist hier auch festzuhalten, dass die Tatsache einer Therapie
mit synthetischen Opioiden in der Schwangerschaft keinesfalls
die automatische Involvierung des Jugendamts rechtfertigt,
sondern nach dem Kindschaftsrecht vorzugehen ist.

SCHMERZTHERAPIE

Das Thema einer addquaten Schmerztherapie gewinnt zu-
nehmende Aufmerksamkeit: Nachdem Patientinnen durch die
Erhaltungstherapie von Opioiden eine reduzierte Mortalitat
aufweisen, erleben sie leider zunehmend Erkrankungen, die
mit einer akuten und vor allem chronischen Schmerzsympto-
matik einhergehen (z. B. Karzinomerkrankungen, Osteomyeli-
tis) und es gilt daher entsprechende therapeutische Ma3nah-
men einzuleiten, die auch der Dauermedikation mit Opioiden
Rechnung tragen.

Eine Schmerztherapie unter Erhaltungstherapie mit synthe-
tischen Opioiden hat individuell zu erfolgen. Es wird jedoch
darauf aufmerksam gemacht, dass das Opioid der Erhaltungs-
therapie keine Analgesie verleiht. Nicht-steroidale Analgetika
sind primdr zu bevorzugen, allerdings empfiehlt es sich auch
hier,dem WHO-Schema der Schmerzbehandlung zu folgen.

GEFANGNIS/JUSTIZ

Bei Inhaftierung hat entsprechend des Krankheitsbildes ent-
weder eine Therapie eingeleitet oder die etablierte Therapie
mit den entsprechenden Opioiden fortgesetzt zu werden
(Dolan et al.2005).

Ein Behandlungsangebot bzw. die Fortflihrung der Therapie
ist umso wichtiger, als die Pravalenz der Suchterkrankung bei
inhaftierten Mannern zwischen 10 % und 48 % liegt und die
weiblicher Inhaftierter bei 30 %-60 % (Fazel et al. 2006).

Im Rahmen des Osterreichischen Suchtmittelgesetztes be-
steht die Moglichkeit einer Inhaftierung nicht Folge leisten zu
missen, wenn die Behandlung,Therapie statt Strafe, §39 SMG”
durch das Gericht befurwortet wird — hier wére es wiinschens-
wert, einen Begutachtungsstandard einzufiihren, ndmlich in
der Form, dass die Schwere des medizinisch-psychiatrischen
Krankheitsbildes der Substanzabhdngigkeit tatsachlich von
Fachérztinnen fur Psychiatrie im Rahmen eines Begutach-
tungsverfahren beurteilt wird, sprich die Gerichte Fachérzt-
Innen damit beauftragen, haufig werden nach wie vor Psycho-
loglnnen mit dieser Beurteilung betraut.

GESCHLECHTSSPEZIFISCHE ASPEKTE

Die Pravalenz der Substanzabhdngigkeit ist bei Mdnnern mehr
als dreimal so hoch als bei Frauen, jedoch scheint in der Ent-
wicklung der Substanzabhéngigkeit bei Frauen die Zeit-
spanne, in der sich aus einem Suchtmittelmissbrauch eine
Abhangigkeit entwickelt, deutlich kirzer und die Organscha-
digung starker zu sein (Department of Gender, Woman and
Health Familiy and Community Health WHO 2005; Zilberman
et al. 2003). Ménnliche Opioidabhédngige weisen allerdings
eine héhere Mortalitat auf (Darke & Hall 2003; Hickman et al.
2003). Andererseits muss Erwdhnung finden, dass Frauen hau-
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figer Behandlungsverhaltnisse abbrechen und in der Folge
eine Mortalitdtszunahme zu sehen ist. Es flieBen aber auch
Zusammenhange zur Komorbiditat ein, ebenso wie ,Moralisie-
rungstendenzen” mit ausschlaggebend fiir Behandlungsab-
briche sein dirften (Quaglio et al. 2001). Die héchste Drop
out-Quote aus einer Behandlung weisen aber junge Manner
auf, die wahrend der Behandlung tédglich Narkotika konsumie-
ren, arbeitslos und unverheiratet sind (Hser et al. 1990).

Frauen weisen innerhalb der Gruppe Substanzabhangiger
ein zusatzliches Risiko auf, da sie haufiger der Prostitution
nachgehen, um den Substanzkonsum zu finanzieren, und da-
her auch wesentlich haufiger an unterschiedlichen ,sexually
transmitted diseases (STDs)” erkranken (Baseman et al. 1999).

Im therapeutischen Aspekt ist im Rahmen der Erhaltungs-
therapie die Erkenntnis wesentlich, dass Frauen insgesamt eine
hohere Opioidrezeptordichte haben, was auf eine hoéhere
Dosierungsnotwendigkeit schlieBen ldsst, um gleich gute Effi-
zienz zu erzielen - dhnliches ist bereits in der Behandlung mit
opioidhaltigen Medikamenten aus der Schmerztherapie be-
kannt (Zubieta et al. 1999; Aubrun et al. 2003; Cepeda & Carr
2003).

ADOLESZENTE

Trotz der Tatsache, dass Substanzmissbrauch und -abhéngig-
keit haufig im Jugendalter beginnen, gibt es nur wenige kon-
trollierte Studien zur Behandlung dieser Patientinnengruppe.
Ein Grund daflr ist, dass etablierte Angebote zur Therapie der
Abhédngigkeit von Opioiden meist an erwachsenen Probanden
erforscht wurden, da Adoleszente meist aus klinischen Studien
ausgeschlossen sind (O’Brian 2005).

Bei Jugendlichen scheint eine Detoxifizierungstherapie mit
verhaltenstherapeutischen BegleitmalBinahmen als primarer
Behandlungsansatz empfehlenswert zu sein, wobei sich die
Therapie mit Buprenorphin gegeniiber Clonidin hinsichtlich
Retention und Beginn einer Behandlung zur Unterstiitzung
der Abstinenz als vorteilig erwiesen hat (Marsch et al.2005).

Sollte keine anhaltende Stabilisierung zu erreichen sein,
kann die initial als Detoxifizierungsbehandlung initiierte Thera-
pie in eine Erhaltungstherapie tbergefihrt werden. Zur medi-
zinischen Behandlung Jugendlicher ist zu sagen, dass auf-
grund der Anderungen des Kindschaftsrechts eine Behand-
lung von Jugendlichen ab dem vollendeten 14. Lebensjahr,
also miindige Minderjdhrige, auch ohne Zustimmung der Er-
ziehungsberechtigten erfolgen darf, wie auch eine Information
der Erziehungsberechtigten nur mit Zustimmung der Jugend-
lichen erfolgen darf (ABGB&146c(1)).

ERHALTUNGSTHERAPIE MIT SYNTHETISCHEN
OPIOIDEN DURCH ALLGEMEINMEDIZINER

Im Sinne einer Erweiterung der Behandlungsangebote und
auch der Integration in den,mainstream-medicine” sollte eine
Betreuung mit synthetischen Opioiden durch die Hausarztin
madglich sein. Ein Teil der Patientinnen ist durchaus gut geeig-
net von praktischen Arztinnen betreut zu werden. Ein wesent-
licher Faktor dabei ist allerdings die Voraussetzung, dass eine
standardisierte Kenntnis durch Weiterbildung erworben wurde
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(z. B. Einschulung ASI), um eine bestmdgliche Betreuung, die
einem internationalen Standard entspricht, zu ermdglichen
(Psychiatrie ist meist nicht als Pflichtfach im Turnus vorgesehen).
Zur Auswahl der Patientlnnen ist zu sagen, dass dabei eine
genaue Diagnostik wichtig ist und diejenigen, die deutliche
psychiatrische Komorbiditat aufweisen, besser an einer Spezial-
einrichtung betreut werden sollten (Abb. 4a und 4b). (siehe auch
,Definition und Diagnose der Abhadngigkeit von Morphinen®)
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-+
61| 0-1: kein echtes Problem, keine
541 Behandlung erforderlich
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R | e
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Abb. 4a Patientinnen, die fur die Betreuung durch eine Allgemeinmedi-
zinerln geeignet sind Quelle: McLellan et al
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Abb. 4b Patientlnnen, die fur die Betreuung durch Allgemeinmediziner-
Innen nicht geeignet sind Quelle: McLellan et al

Es darf auch der Aspekt der Qualitdtssicherung nicht ver-
gessen werden, was auch den Standard der Vortragenden im
Qualitatszirkel beinhaltet. Ebenso muss tUberlegt werden, dass
die Anzahl der betreuten Patientinnen mit Opioidabhangigkeit
bei der Beurteilung der Qualitat eine wichtige Rolle spielt. Es
scheint erwiesen, dass bei einer Patientinnenanzahl von mehr
als 30 Personen pro Monat eine entsprechende Behandlungs-
qualitat ohne qualifiziertes Zusatzpersonal (z.B. Kranken-
schwester, Sozialarbeiterln) schwer gewdhrleistet werden kann
(Cicero et al. 2005). Hier bedarf es einer klaren Positionierung
der Arztekammer.

An dieser Stelle soll auch auf die Informationspflicht von be-
handelnden Medizinerinnen an Patientinnen tber den siche-
ren Gebrauch und die Verwahrung der verschriebenen Medi-
kamente hingewiesen werden, vor allem muss dezidiert darauf
aufmerksam gemacht werden, dass alle Medikamente (hier
speziell synthetische Opioide) auBerhalb der Reichweite von
Kindern aufzubewahren sind.
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ROLLE DER DROGENKOORDINATOREN
UND DROGENBEAUFTRAGTEN

Die Aufgabe der Drogenkoordinatoren bzw. der Drogenbeauf-
tragten ist es, entsprechend der Vielschichtigkeit der Drogen-
problematik, diese inner- und auBerstaatlich zu koordinieren.
Der innerstaatliche Koordinationsbedarf ergibt sich zwischen
den Zentralstellen und den Landern, wobei fiir jedes Bundes-
land ein Landesdrogenkoordinator bzw. ein Landesdrogen-
beauftragter nominiert sind. Es ist anzunehmen, dass durch die
zunehmende Medizinalisierung der Opioidabhdngigkeit und
Suchterkrankung insgesamt in Diagnostik (WHO) und Therapie
die Standards vornehmlich von der Arztekammer bzw. medi-
zinischen Fachgesellschaften gesetzt und koordiniert werden
mussen.

GESUNDHEITSOKONOMISCHE ASPEKTE

Préambel:

Ebenso wie es keine epidemiologischen Studien im Bereich Sucht-
erkrankung und Erhaltungstherapie mit synthetischen Opioiden
fiir Osterreich gibt, fehlen auch gesundheitsékonomischen Evalu-
ationsstudien zu dieser Thematik fiir Osterreich. Daher wird im
folgenden Kapitel auf vorhandene gesundheitsékonomische Eva-
luationsstudien aus dem benachbarten deutschsprachigen Aus-
land (Deutschland, Schweiz) und auf Studien aus dem anglo-
amerikanischen Raum und Australien zuriickgegriffen.

Es muss auch auf gesundheitsokonomische Aspekte der
addquaten Behandlung der Opioidabhdngigkeit eingegangen
werden - ein Bereich, der neben der Verwaltung, fir Mediziner-
Innen immer mehr zum zentralen Thema wird.

Es gilt als erwiesen, dass nicht nur die gesundheitlichen, son-
dern auch die 6konomischen Folgen des fortschreitenden Kon-
sums illegaler Drogen betrachtlich sind. Es ist daher bei Anwen-
dung einer addquaten Therapie von Einsparpotentialen, vor
allem im Bereich der Vermeidung von Folgeerkrankungen sowie
in der Verringerung kriminellen Verhaltens, auszugehen (Ahrens
et al. 2003). Die Folgekosten liegen im internationalen Vergleich
zwischen 0,2 % und 1,1 % des Bruttosozialprodukts, wobei den
groBten Anteil der verursachten Kosten die Gruppe der indi-
rekten Kosten (Kosten des Produktivitdtsausfalls) darstellt. Des
Weiteren sind die verursachten Kosten infolge von kriminellen
Handlungen betréchtlich (Rehm 1999).

Die ambulante Erhaltungstherapie mit synthetischen Opioi-
den ist aus gesundheitsokonomischer Sicht klar allen anderen
Interventionen (berlegen, wobei die Behandlung mit Bupre-
norphin als Medikament im Vergleich zur Therapie mit Metha-
don teurer ist, jedoch konnten in 6konomische Evaluations-
studien keine signifikanten Unterschiede in den Gesamtbe-
handlungskosten erhoben werden (Doran et al. 2003; Harris
et al. 2005). Rosenheck et al. (2001) kommen zu dem Ergebnis,
dass durch Buprenorphin wegen seiner Attraktivitat fir be-
stimmte Patientinnengruppen die Gesamtzahl der in Therapie
befindlichen Opioidabhdngigen erhoht wird. Es wird zwar von
erhohten Kosten fur Medikation, Arzt und Pflegekosten aus-
gegangen, jedoch von reduzierten Kosten fiir Beratung, Ver-
waltung ebenso wie von geringeren Kosten fiir toxikologische
Screenings.
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Nicht nur aus 6konomischen Griinden ist die ambulante Vari-
ante der Behandlung in der Substanzabhdngigkeit zu bevor-
zugen, denn die Kosten einer stationdren Behandlung fir eine
Woche sind bis zu 24-mal hoher als die einer ambulanten Be-
handlung im gleichen Zeitraum bzw. entsprechen die Kosten
einer 3-wdchigen stationdren Behandlung dem einer 8-wdchi-
gen ambulanten Behandlung (Gossop & Strang 2000; Frei et al.
1998). Allerdings sollte fiir spezielle Indikationen ein stationares
Setting moglich sein, insbesondere fiir Patientinnen mit hoher
Komorbiditat.

FORSCHUNG UND LEHRE

Weitere, auch durch offentliche Forschungsmittel geférderte
Wissenschaft im Bereich der Erhaltungstherapie mit syntheti-
schen Opioiden ist zu fordern, vor allem in den Bereichen Arz-
neimittelsicherheit, Dosis-Findungsstudien und Komorbiditat;
Ausbildungsmodule der Suchtmedizin haben einen integralen
Bestandteil im Medizincurriculum, wie auch in der postgra-
duellen Ausbildung darzustellen.

ANHANG

Diese Arbeit ist als Konsensus des OGPP (Osterreichische Ge-
sellschaft fur Psychiatrie & Psychotherapie) anzusehen.
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