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SUBSTITUTI ON

Methadon-Zusatzdosen:

Sinnvolle Intervention

bei Opiatcraving?

Einige Argumente
sprechen daftir, dass
die Verordnung von

Extra- bzw. Reservedo-
sen bei methadonsub-
stituierten Patientin-
nen trotz adaquater
Dosierung Sinn ma-
chen kann.

IOHANNES STRASSER, KENNETH M.
DURSTELER-MACFARLAND*

Dem Opiatcraving, definiert als das
bewusste Erleben eines Wunsches,
Opiate einzunehmen!, wird bei der
Entstehung und Aufrechterhaltung von
Storungen durch Opiate sowie bei der
Wiederaufnahme des Opiatkonsums
nach Phasen der Abstinenz eine wesent-
liche Rolle zugeschrieben. Sowohl im
DSM-1V («a strong subjective drive to
use opiates»)? als auch im ICD-10
(«starker Wunsch oder eine Art Zwang,
Opiate zu konsumieren»)® wird Cra-
ving denn auch als Leitsymptom bzw.
entscheidendes Charakteristikum ei-
ner Abhingigkeitsstorung beschrieben.
Obschon in der Fachliteratur bis an-
hin keine Einigkeit dartiber besteht,
was unter Craving genau zu verstehen
sei und wie es am besten operationa-
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lisiert werden konne, wird es im All-
gemeinen als subjektiver, motivationa-
ler Zustand konzeptualisiert, der fur
den Substanzkonsum eines Betroffenen
mitverantwortlich ist.* Wihrend eini-
ge theoretische Ansitze dem Cravin-
gerleben in Bezug auf Riickfille eine
priadiktive Rolle zuschreiben, gehen
andere Modelle davon aus, dass zwi-
schen Craving und Substanzkonsum
kein direkt kausaler Zusammenhang
besteht, dass jedoch das Erleben von
Opiatcraving zum anhaltenden Hero-
inkonsum und gar zum Auftreten von
Rickfillen bei abstinenten Drogen-
abhingigen beitrigt.>® Im Wesentli-
chen lassen sich zwei Cravingtheorien
unterscheiden, die davon ausgehen,
dass das Verlangen nach einer Sub-
stanz entweder primar durch konditio-
nierte Entzugssymptome («relief» oder
«negative craving»)”® oder durch die
appetitiven, positiven Anreize einer
Substanz («reward» oder «positive cra-
ving»)%%1% entsteht. Auch wenn das
Craving nach wie vor ein dusserst di-
vergent diskutiertes Phinomen im Be-
reich der Substanzstorungen verkor-
pert, diirfte ihm aus klinischer Sicht
doch eine zentrale Bedeutung zukom-
men, wofiir etwa die hohen Riick-
fallquoten von heroinabhingigen Men-
schen wihrend und nach einer Ent-
zugstherapie sprechen.!>%13 Als bisher
wirksamste Strategie in der Reduktion
des Opiatcravings hat sich die Metha-
don-Substitutionsbehandlung!*'S er-
wiesen.

Methadon - ein wirksames
Mittel zur Cravingreduktion

Die Substitutionsbehandlung mit Me-
thadon wird heute weltweit angewandt
und stellt die haufigste und am umfas-
sendsten evaluierte Pharmakotherapie
der Heroinabhingigkeit dar. '6!7 Die
Wirksamkeit von methadongestiitzten
Behandlungen beziiglich der Redukti-

on des Opiatcravings und -konsums
selbst als auch des Morbiditéts- und
Mortalitdtsrisikos wie auch des Delin-
quenzverhaltens ist durch eine Vielzahl
von Studien belegt worden.!¢:17:18:19
Nach nunmehr 40 Jahren Erfahrung
mit dieser Therapieform findet sich —
zumindest in der wissenschaftlichen
Literatur — Einigkeit dartiber, dass eine
addquate individuelle Methadon-Do-
sierung einen wichtigen Pradikator fiir
eine erfolgreiche Methadon-Substitu-
tionsbehandlung darstellt.**"*? Dabei
hat sich gezeigt, dass die Hohe der tig-
lichen Methadondosis einen wesentli-
chen Einfluss auf das Behandlungser-
gebnis hat,!$23:2425 In experimentellen
als auch breit angelegten klinischen
Studien konnte gezeigt werden, dass
durchschnittliche Methadon-Dosen
von iiber 60 — 70 mg/d zu signifikant
besseren Therapieergebnissen in der
Substitutionsbehandlung fithren als
niedrigere Tagesdosen.?®?728:2%30 Die-
se Resultate basieren weit gehend auf
Untersuchungen, die unter gut kontrol-
lierten Bedingungen mit konstantem,
tiaglichem Sichtkonsum des Metha-
dons durchgefiithrt wurden.

Trotz dieser Erkenntnisse ist das Auf-
treten von Craving bei methadonsub-
stituierten PatientInnen im Verlauf der
Behandlung immer noch ein verbrei-
tetes Problem. So zeigen einige Unter-
suchungen, dass bei einem Teil der
Methadonpatientlnnen mit scheinbar
adaquater Dosierung insbesondere ge-
gen Ende des 24-stiindigen Wirkungs-
intervalls signifikante Verinderungen
im Cravingerleben?®!, im Ausmass der
erlebten Entzugssymptomatik und in
der Befindlichkeit3>33 auftreten kon-
nen.

Dauern solche Beschwerden iiber ei-
nen langeren Zeitraum an, ist der Er-
folg einer Methadonbehandlung mass-
geblich gefihrdet, da moglicherweise
der illegale Opiatkonsum nicht nach-
haltig reduziert werden kann und das
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Risiko fiir einen Behandlungsabbruch
zunimmt. Es gibt Hinweise dafiir, dass
negative Stimmungen die wahrgenom-
mene Intensitit der Entzugssympto-
matik verstirken und dadurch das
Auftreten von Opiatcraving fordern
konnen.?* Dariiber hinaus kénnen sol-
che Stimmungen als konditionierte
Reize das Cravingerleben auch direkt
auslosen. Allgemein scheinen Faktoren
wie Reizexposition oder konditionier-
te antizipatorische Reizreaktionen fiir

das berichtete Cravingerleben wichtig
e

Methadonmitgaben - Férderung
der Eigenverantwortung

Die methadongestiitzte Behandlung
sieht begleitend zur rein pharmakolo-
gischen Substitution im Sinne einer
integrativen Therapie zunehmend auch
die Forderung der Autonomie bzw. der
Lebensqualitit der zu behandelnden
PatientInnen als ein zentrales Element
der Behandlung an. In der Praxis be-
deutet dies unter anderem, dass den
PatientInnen unter Beriicksichtigung
ihrer psychosozialen Begleitumstinde
auch Eigenverantwortung tiber das
verordnete Substitut mit der Moglich-
keit von Methadonmitgaben ermog-
licht werden soll. Der Nutzen dieser
Behandlungsmodalitdt wird in der wis-
senschaftlichen Literatur teilweise kon-
trovers diskutiert. Trotzdem scheint
sich diese zumindest in vielen Staaten
Europas und den USA weitgehend
durchgesetzt zu haben.

Aus der Substitutionspraxis ist be-
kannt, dass Patientinnen und Patien-
ten, die im Rahmen ihrer Behandlung
ihr Methadon fiir mehrere Tage mit
nach Hause bekommen, die verordne-
te Methadon-Dosis nicht immer kor-
rekt einhalten.3?40:4142 So berichten
PatientInnen etwa dariiber, dass sie an
Tagen, an denen es ihnen aus verschie-
denen Grinden «nicht so gut» gehe,
zusitzlich zur verschriebenen Tagesdo-
sis, Methadon des Folgetages vorzei-
tig zu sich nehmen. Dies hat zwangs-
laufig zur Folge, dass sie tags darauf
entweder weniger oder gar kein Me-
thadon einnehmen, sich dieses oder ein
«Ersatzopioid» illegal beschaffen, oder
sich deshalb in der behandelnden In-
stitution bzw. hausirztlichen Praxis
melden, um allenfalls eine Ersatzdosis
zu erhalten. Zudem dussern einige Pa-
tientinnen und Patienten, dass sie trotz
adidquater Methadondosierung biswei-
len das Gefiihl verspiiren, mehr Me-
thadon zu benétigen, ohne dafiir eine
objektivierbare Erklarung abgeben zu
konnen. Aus klinischer Sicht besteht
in solchen Situationen die Moglichkeit
der Verordnung einer Reserve- oder
Extradosis Methadon, wobei unter den
verschreibenden Arztinnen und Arzten
keine Einigkeit dartiber besteht, wie
mit einer solchen Forderung sinnvoll
umzugehen ist. Wihrend einige schein-
bar bedenkenlos Methadonreserven
verschreiben, bewilligen andere auf
Druck insistierender PatientInnen eine
Extradosis Methadon, obwohl Zwei-
fel am therapeutischen Nutzen beste-

hen. Wiederum andere lehnen eine sol-
che Intervention strikte ab, in der Uber-
zeugung, hiermit nur ein die Krank-
heit aufrechterhaltendes Phinomen zu
unterstitzen.

Reserve-Methadon als
«Notfallmedikation»?

Bei eingehender Exploration des Wun-
sches nach kurzfristig verfugbarem
zusitzlichem Methadon trotz addqua-
ter Dosiseinstellung vermitteln die be-
troffenen PatientInnen oft den Ein-
druck, dass sie durch eine Extra- bzw.
Reservedosis Methadon im Sinne ei-
ner «Notfallmedikation» einem unver-
mittelt auftretenden Verlangen nach
Heroin (Opiatcraving) widerstehen
kénnen. Ahnliche Erfahrungen werden
von Zigarettenraucherinnen und —rau-
chern berichtet, bei denen sich das
Riickfallrisiko in der Nikotinersatzthe-
rapie mit Nikotinpflastern durch den
zusitzlichen Einsatz rasch wirksamer
Nikotinpriparate (Kaugummi, Nasen-
spray) verringern ldsst.*3

In der wissenschaftlichen Literatur gibt
es nur wenige Studien, die die Wirkung
von einzelnen Zusatzdosen Methadon
bei sonst gleich bleibender Methadon-
Substitution untersucht haben. Ein
Grund hierfiir liegt moglicherweise in
der langen Halbwertszeit des Metha-
dons (durchschnittlich 28 Stunden, al-
lerdings mit grosser interindividueller
Variabilitit).*»* Denn zumindest aus
pharmakologischer Sicht ist nicht da-
von auszugehen, dass bei konstanter



Methadon-Einnahme einzelne Dosis-

verdnderungen in der Mehrzahl der
Fille zu bedeutsamen Plasmaspiegel-
Verinderungen fiihren. Entgegen die-
ser Annahme gelangen Curran und
KollegInnen*® in einer 1999 im Addic-
tion publizierten Studie zum Schluss,
dass die Gabe von zusitzlichem Me-
thadon zu einer Erhohung des Opiat-
cravings fithre. In dieser Studie unter-
suchten sie die Auswirkungen einer
einmaligen Zusatzdosis Methadon von
33% der verordneten Tagesdosis auf
neurokognitive und psychomotorische
Funktionen, auf das Craving und auf
die Stimmung. Das Resultat der Stu-
die erstaunt angesichts der klinischen
Erfahrungen und der Tatsache, dass die
an der Studie teilnehmenden PatientIn-
nen nicht zwischen zusatzlichem Pla-
cebo und Methadon unterscheiden
konnten. Liesse sich dieses Studiener-
gebnis jedoch bestitigen, miissten zu-
sitzliche Gaben von Methadon als
eher kontraproduktive Intervention
angesehen werden.

Allerdings gilt es zu erwihnen, dass die
Studie von Curran et al. methodologi-
sche Mingel aufweist und die durch-
schnittlich verabreichte Methadon-
Substitutionsdosis (43.4 mg/d) fur
eine adidquate Substitutionsbehand-
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lung sicher zu niedrig gewihlt wurde.*
Ausserdem stimmen die Resultate
nicht iiberein mit den Befunden ande-
rer Studien. So beobachtete Green-
wald*” nach Einzeldosis-Steigerungen
um 25% der Tagesdosis bei den un-
tersuchten Methadon-Patienten keine
Verinderungen im Ausmass des Cra-
vingerlebens. In einer in unserer Kli-
nik durchgefithrten randomisierten,
placebokontrollierten, doppelblinden
Crossover-Studie zu Methadon-Extra-
dosen ergaben sich ebenfalls keine
objektivierbaren Effekte beziiglich
des Opiatcravings, obwohl in dieser
Studie eine einmalige Dosiserhohung
um 50% der verordneten Tagesdosis
untersucht wurde.*® Interessanterweise
fanden sich aber signifikante Verbes-
serungen in der Befindlichkeit, wenn-
gleich die PatientInnen die Methadon-
Zusatzdosis nicht von der Placebobe-
dingung zu unterscheiden vermochten.
Das letztgenannte Ergebnis ist konsi-
stent mit den oben erwihnten Studien
und ebenfalls mit den Befunden von
Stitzer und Co-Autoren.*’ Diese kom-
men aufgrund ihrer Befunde zum
Schluss, dass Patientinnen unter sta-
bilen Substitutionsbedingungen ein-
malige, «verblindete» Dosiserhohun-
gen von bis zu 100% der reguliren

Methadon-Tagesdosis nicht erkennen,
wihrend Dosisreduktionen unter glei-
chen Bedingungen in der Regel be-
merkt werden.

Auswirkungen von Extra-
Methadon auf die Behandlung

Aus behandelnder Sicht ist aufgrund
der heute zur Verfiigung stehenden
Datenlage nicht eindeutig geklart, wel-
chen Einfluss die Mitgabe von Re-
servedosen oder die Bewilligung von
Extradosen auf die Substitutionsbe-
handlung haben. Immerhin kann fest-
gehalten werden, dass bei erfolgter
Toleranzentwicklung im Rahmen der
Methadon-Substitution Dosisschwan-
kungen mit einzelnen Zusatzdosen in
der Regel problemlos vertragen wer-
den und zu keinen unmittelbaren ge-
sundheitlichen Problemen fithren*®4%,
was aus pharmakologischer Sicht auch
nicht anders zu erwarten ist.
Allerdings darf im Rahmen der Be-
handlung der psychologische Effekt
(Erwartung, Bedeutung, Konditionie-
rung) einer Verschreibung von zusitz-
lichem Methadon nicht ausser Acht
gelassen werden. " Schliesslich handelt
es sich beim Craving — dhnlich dem
Schmerz — auch um ein Phinomen, das
kognitiv-emotionalen Prozessen unter-
liegt und selbst- sowie fremdsuggesti-
ven Einfliissen zuginglich ist. Insofern
scheint klar, dass die Verordnung von
Reserve- oder Extradosen Methadon
idealerweise auch in die therapeutische
Beziehung zur Patientin bzw. zum Pa-
tienten eingebettet gehort. Denn erst
in einem vertraulichen Gesprach ldsst
sich in Erfahrung bringen, fir welchen
Zweck PatientInnen solche Zusatzdo-
sen einsetzen und ob etwa alternative
Behandlungsmoglichkeiten hierfiir be-
stehen. Dabei darf der Kontext-Effekt
nicht unterschitzt werden. Gemeint ist
damit die Situation und die Atmosphi-
re, die eine behandelnde Person durch
die Art und Weise schafft, wie sie mit
der Patientin bzw. dem Patienten um-
geht: Nimmt sie sich Zeit? Geht sie auf
die Patientin bzw. den Patienten ein?
Wie verstandlich erklart sie das vor-
liegende Storungsbild und wie em-
pathisch geht sie mit der aktuellen
Problematik der Patientin bzw. des
Patienten um?

Jedenfalls scheint im Zusammenhang
mit dieser Thematik wichtig, dass den
PatientInnen eine weitestgehend sank-
tionsfreie Behandlungsgrundlage ge-
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boten wird, um iiber ihre moglicher-
weise unregelmissigen Methadonein-
nahmen berichten zu konnen. Anson-
sten miissen wir im klinischen Alltag
damit rechnen, dass gewisse Patientin-
nen und Patienten immer wieder mehr
oder weniger bekannte und oftmals
auch von den Therapeutlnnen bela-
chelte Geschichten erfinden miissen,
wie etwa diejenige von der Katze, die
das Methadon verschiittet haben soll,
um iiber diesen Weg zu zusitzlichem
Methadon zu gelangen. Trotzdem soll-
ten wir Zusatzdosen gegeniiber auch
kritisch eingestellt sein, und vor allem
bei hiufiger Inanspruchnahme der Pa-
tientinnen und Patienten hinterfragen,
ob die gewihlte Tagesdosierung oder
Einnahmemodalitit tatsdchlich ange-
messen ist. |
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