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In der Medizin hängt die Einführung eines neuen Medika-
mentes häufig mit der Erweiterung des klinischen Wis-
sens zusammen. Generell wird mit neuen Arzneimitteln
eine Erhöhung der Wirksamkeit und eine Verminderung
bzw. Beseitigung von Nebenwirkungen angestrebt. Inso-
fern stellen neue Pharmaka häufig eine Verbesserung ge-
genüber ihren Vorgängern dar. Die Indikationen bleiben
im Allgemeinen die gleichen wie bei den Vorläuferpräpa-
raten, mit gewissen Erweiterungen in den Einsatzmöglich-
keiten. Das Gleiche lässt sich für unterschiedliche Zuberei-
tungen ein und desselben Arzneimittels sagen.

Neue Medikamente oder Zubereitungen werden von der
öffentlichen Meinung allgemein ähnlich akzeptiert wie die
Vorgängerpräparate. Wenn die alten Präparate keinen An-
lass zu Kritik gegeben haben, werden auch die neuen gerne
angenommen und ihre Verwendung wird empfohlen.

In der Therapie der Opiatabhängigkeit stehen auch die
Therapeutika unter dem Stigma der Missbrauchssubstanz.
Die Stigmatisierung der Heroinsüchtigen bezieht sich häu-
fig auch auf die Missbrauchssubstanz, auf die Erkrankten,
auf die therapeutisch einsetzbaren aus der Missbrauchssubs-
tanz gewonnenen oder ihr ähnliche Substanzen (der glei-
chen Familie) und schließlich auch auf die Ärzte, die sich
mit diesem Bereich der Medizin beschäftigen.

Die Geschichte der Methadonbehandlung in Italien ist ein
gutes Beispiel dafür, was geschieht, wenn es zu einer Aus-
einandersetzung zwischen wissenschaftlichen Erkenntnis-
sen und Vorurteilen kommt, aber auch dafür, wie die Zu-
sammenarbeit zwischen Klinikern und pharmazeutischer
Industrie zu einer Verbesserung der Therapie führen kann.

In den 80er Jahren arbeiteten in Italien nur zwei Dienste
mit der korrekten Methode für die Methadonbehandlung
nach Dole & Nyswander. In allen anderen Zentren war die
Vorgehensweise sehr einfach: Entgiftung des Patienten in 21
Tagen, ausgehend von einer gesetzlich zugelassenen Höchst-
dosis von 30 mg/Tag. Gemäß den gesetzlichen Bestimmun-
gen kam Methadon zunächst in der pharmazeutischen For-
mulierung eines 0,1%igen Sirups in den Handel.

In der heute zahlreich vorliegenden wissenschaftlichen
Literatur wurde nachgewiesen, dass man für eine wirkungs-

volle Behandlung der Heroinabhängigkeit die Opiatrezep-
toren unempfindlich für die Wirkung des Heroins machen
muss, indem man sie "besetzt". Die Dosis, bei der dieses
Phänomen eintritt, wird von den angelsächsischen Auto-
ren "Blockadedosis" oder "blocking dose" genannt. Wenn
ein Patient eine Blockadedosis Methadon einnimmt, ist
ihm bewusst, dass eine weitere Dosis Heroin keine Wir-
kung auf das Gehirn mehr ausüben kann. Folglich wird er
dazu tendieren, sie nicht einzunehmen. Damit leitet er je-
nen Prozess der Entwöhnung von dem durch das Heroin
hervorgerufenen Genussgefühl (reward) ein, der ihn im
Lauf der Zeit dazu bringen wird, anhaltend auf die Einnah-
me der Substanz zu verzichten.

Die Pharmakotherapie der Heroinabhängigkeit muss also
sowohl Dosen zur Vermeidung von Entzugserscheinungen
als auch Blockadedosen verwenden. Eines der Hauptpro-
bleme bei der Pharmakotherapie der Heroinsucht mit Me-
thadon besteht darin, dass die Dosis zur Vermeidung von
Entzugserscheinungen beim größten Teil der Patienten um
30 mg pro Tag liegt. Die Blockadedosis (therapeutische
Dosis) entspricht ca. 80–120 mg/Tag.

Bei einer pharmazeutischen Formulierung von 0,1% ge-
staltet sich das Erreichen der Blockadedosis aus verschie-
denen Gründen schwierig: a) wegen der erheblichen Flüs-
sigkeitsmengen, die der Patient aufnehmen muss, b) we-
gen der möglichen Nebenwirkungen der Aufnahme hoher
Zuckerkonzentrationen, c) wegen des Vorurteils, dass eine
größere Arzneimittelmenge einen schwereren Grad der Ab-
hängigkeit bedeutet. Im Lauf der Jahre haben viele Zen-
tren für Drogenabhängige in Italien die Behandlung nicht
an den Wissensfortschritt angepasst, weil bei Blockadedo-
sierungen mit einer Zubereitung von 0,1% Methadon An-
wendungsschwierigkeiten bestanden.

Die Zusammenarbeit zwischen Klinikern und pharmazeu-
tischer Industrie führte schließlich zur Realisierung einer
0,5%igen Methadonzubereitung, die drei Anforderungen
erfüllte: eine akzeptable Arzneimittelmenge für Blockade-
dosierungen, die über lange Zeit aufrechterhalten werden
(100 mg Wirkstoff in 20 ml Präparat), Verwendung einer
Verdünnung, die mit der Dosierung gegen Entzugserschei-
nungen kompatibel sowie praktisch und einfach abzumes-
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sen ist (25 mg Wirkstoff in 5 ml), und schließlich die Mög-
lichkeit, die Dosierungen in Schritten von 5-10 mg, entspre-
chend 1-2 ml, von der Dosis gegen Entzugserscheinungen
auf die Blockadedosis zu erhöhen. Lösungen mit einer stär-
keren Konzentration hätten diese pharmakologischen An-
forderungen nicht in ähnlich unkomplizierter Weise und
unter Verwendung ein und desselben Präparats zugelas-
sen. Eine Konzentration von 1% beispielsweise würde eine
Blockadedosis von 100 mg in 10 ml erlauben, aber die
Dosierung gegen Entzugserscheinungen müsste ca. 3 ml
betragen und die Steigerungsstufen würden 1 ml pro 10 mg
betragen. Damit wäre es schwierig, eine stets korrekte
Menge des Medikaments zu verabreichen, vor allem, wenn

die Dosis manuell zubereitet wird. Die Zubereitung von
Steigerungen zu 5 mg, entsprechend 0,5 ml, würde sicher-
lich große Schwierigkeiten bereiten.

Somit hat eine direkte Zusammenarbeit zwischen Klini-
kern und pharmazeutischer Industrie in der Entwicklung
eines pharmazeutischen Produkts einen besonderen Wert
im Interesse des Patienten. Auch für den Kliniker sind die
Präparate von Vorteil, die nach hohen Qualitätsstandards
hergestellt wurden, praktisch in der Anwendung und gut
zu handhaben sind und sich, wie bei der Behandlung der
Heroinabhängigkeit, an unterschiedlich modulierbare Be-
handlungspläne entsprechend der Krankheitsphase und der
anzuwendenden therapeutischen Verfahren anpassen.
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