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Therapiefreiheit muss auch bei der Substitutionsbehandlung gelten

Die Behandlung von Drogenabhängigen im Rahmen der Sub-
stitutionsbehandlung ist inzwischen eine etablierte Methode.
In der Diskussion ist aber nach wie vor, welches Substitutions-
mittel am besten zur Behandlung Opiatabhängiger geeignet
ist. Zu dieser Thematik forderte die Vereinigung der Allgemei-
nen Krankenkassen (VdAK) beim Medizinischen Dienst der
Krankenversicherung (MDK) ein Gutachten an, das von Dr.
Tolzin erstellt wurde. Dabei sollten folgende Fragen geklärt
werden: Ist die Behandlung von Drogenabhängigen im Rah-
men der Substitutionsbehandlung mit Subutex tatsächlich
als "Goldstandard" einzustufen? Wenn nicht, gibt es zumin-
dest eine konkrete Subpopulation von substituierten Drogen-
abhängigen, die einen finanziellen Mehraufwand rechtferti-
genden Zusatznutzen aus der Therapie mit Subutex ziehen
können?

Da dieses Gutachten eine Reihe von Aussagen enthält, die
Auswirkungen auf die Therapiefreiheit des Arztes haben, soll
im Folgenden Stellung zu den wichtigsten Punkten genom-
men werden.

Es gibt keinen Goldstandard

In der Substitutionsbehandlung gibt es keinen "Goldstandard"
(Meyer-Thompson und Behrendt 2005). Vielmehr kann der
Arzt derzeit als Medikamente erster Wahl Dextro-Levo-Me-
thadon (Methadon), Levomethadon (L-Polamidon®) und Bu-
prenorphin (Subutex®) und als Mittel zweiter Wahl Codein
verschreiben. Hinsichtlich Buprenorphin und Methadon wird
diese Einschätzung durch internationale Studien belegt. Im
Vergleich zu einer Patientengruppe, die mit 80 mg D,L-Me-
thadon behandelt worden war, war die Haltequote bei der
Patientengruppe, die 8 mg Buprenorphin pro Tag erhalten
hatte, schlechter (Eder et al. 1998). 8 mg Buprenorphin bzw.
30 mg Methadon waren 80 mg Methadon hinsichtlich Halte-
quote, Heroinkonsum und Craving unterlegen (Ling et al.
1996). Auch in der ersten europäischen Multicenterstudie,
in der Buprenorphin und Methadon verglichen wurden, be-
trug die Haltequote in der Buprenorphingruppe 55% ge-
genüber 90% in der Methadongruppe. Die ersten drei Tage
erhielten die Patienten entweder 4 mg Buprenorphin sub-
lingual oder 30 mg Methadon. Diese Ausgangsdosis konnte
im Verlauf von drei Wochen auf 16 mg Buprenorphin bzw.
120 mg Methadon erhöht werden. Die Autoren führten die
niedrige Haltequote in der Buprenorphingruppe auf eine zu
geringe Buprenorphindosis aufgrund der schlechten Resorp-
tion der Sublingualtabletten zurück (Uehlinger et al. 1998).
In einer  randomisierten Studie konnte gezeigt werden, dass
gegenüber einer niedrigen Methadondosis von 20 mg pro Tag
sowohl Buprenorphin (16 mg bis 32mg) als auch Methadon

in hoher Dosierung von 60 mg bis 100 mg hochsignifikant
den illegalen Opioidkonsum verringern können und ebenso
die Haltequote hochsignifikant höher ist (Johnson et al.
2000). Die Cochrane Database ermittelte, dass Buprenor-
phin, in flexibler Dosis gegeben, eine signifikant geringere
Haltequote aufweist als Methadon und eine hohe Bupren-
orphindosis einer niedrigen Methadondosis nicht überlegen
ist hinsichtlich der Haltequote, aber hinsichtlich des Heroin-
Beinkonsums. Buprenorphin in hoher Dosis zeigt sich nicht
überlegen in der Haltequote, allerdings als weniger effektiv in
der Unterdrückung des Heroin-Beikonsums als Methadon
in hoher Dosis. Die Reviewer schlussfolgern, dass Bupren-
orphin effektiv in der Behandlung der Heroinabhängigkeit
ist, aber der Methadonbehandlung nicht überlegen ist (Mat-
tick et al. 2004).

Levomethadon ist nur in Deutschland zugelassen; es existie-
ren keine Vergleichsstudien, wobei neue Informationen even-
tuell die noch laufende COBRA-Studie (Cost-Benefit and Risk
Appraisal of Substitution Treatments; www.cobra-studie.de)
liefern wird.

Sicherlich gäbe es noch weitere geeignete Medikamente, wie
zum Beispiel retardiertes Morphin (in Österreich zugelas-
sen) oder Diacetylmorphin (Heroin; in England zugelassen).

Im Prinzip geht es um die Therapiefreiheit des Arztes, kon-
kret den therapeutischen Nutzen im Verhältnis zum geforder-
ten Wirtschaftlichkeitsgebot (§ 12 SGB V; 15. BtMÄndV;
Nr. 12 Arzneimittelrichtlinien; siehe auch Seiten 2 und 3 des
Prüfbescheides des Prüfungsausschusses Ärzte Bayern hin-
sichtlich Praxis Franz Lukas).

Die für die Substitutionsbehandlung in Deutschland zur Ver-
fügung stehenden Medikamente der ersten Wahl sind nicht
identisch hinsichtlich Pharmakologie, Wirkung und Risiko-
abschätzung. Die Medikamente unterscheiden sich in der
Pharmakologie: Levomethadon und Dextrolevomethadon
sind Opioidrezeptor-Agonisten, Buprenorphin ist ein partiel-
ler Agonist. Zwischen den Enantiomeren Levomethadon und
Dextrolevomethadon können klinisch relevante interindivi-
duelle Unterschiede bestehen. So ist es beim Auftreten von
Nebenwirkungen oder zum Beispiel bei der einmaligen Gabe
gerechtfertigt, versuchsweise auf das jeweils andere der Enan-
tiomere umzustellen. Da Buprenorphin grundsätzlich pharma-
kologisch anders wirkt, verbietet sich eine generelle Bevor-
zugung der Methadonenantiomeren oder von Buprenorphin.
Vielmehr muss gerade hier der Arzt verantwortlich entspre-
chend seines Wissens und seiner Erfahrung das für den indivi-
duellen Patienten primär besser geeignete  Medikament aus-
wählen. Ergebnisse zukünftiger wissenschaftlicher Studien
über Indikationshinweise für das eine oder andere sollte er
berücksichtigen.
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Selten diskutiert, aber eventuell mehr zu beachten ist, dass
während der Schwangerschaft aufgrund der größeren Sicher-
heit Fertigarzneimitteln wie Buprenorphin oder Levometha-
don der Vorzug gegeben werden sollte vor einer der Zuberei-
tung bedürfenden Dextrolevomethadonlösung, da durch die
Zubereitung eine potenzielle menschliche Fehlerquelle zu-
sätzlich entsteht.

Eine Festlegung auf ein zu bevorzugendes Medikament ver-
bietet sich, da es die Therapiefreiheit extrem einschränken
würde.
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Therapiefreiheit in der substitutionsgestützten Behandlung Opiatabhängiger

In einem Schreiben vom Februar 2005 an zwei niederge-
lassene Kollegen bezüglich einer mit Subutex durchgeführ-
ten Substitutionsbehandlung weist die IKK Rheinland-Pfalz
auf Nachteile von Subutex hin. Es sei belegt, dass Subutex
im Vergleich zu Methadon häufiger mit dem Beigebrauch
anderer illegaler Suchtstoffe einhergehe. Auch sei die Com-
pliance unter Methadon höher als bei Subutex. Subutex
könne sogar ungeeignet für die Substitution sein, da psychi-
sche Wirkeffekte dieses Präparates die psychotherapeuti-
sche Begleitung der Substitutionstherapie deutlich erschwe-
ren könnten. Eine Therapiealternative zu Methadon sei für
Subutex nur bei Patienten gegeben, die unter Methadon
depressiv und / oder psychotisch reagierten bzw. in Einzel-
fällen bei Schwangeren.

Die IKK Rheinland-Pfalz bezieht sich in ihrer Argumenta-
tion auf ein Gutachten, das der Verband der Angestellten-
krankenkassen und der Arbeiterersatzkassenverband beim
Kompetenz-Centrum für Psychiatrie und Psychotherapie
des Medizinischen Dienstes der Krankenkassen Mecklen-
burg-Vorpommern und Hessen in Auftrag gegeben haben.

Dieses Gutachten ist in weiten Teilen fehlerbehaftet und
die Schlussfolgerungen sind schwer nachvollziehbar. In ei-
ner Übersicht der unabhängigen und renommierten Coch-
rane Library zur Substitutionsbehandlung mit Methadon
oder Buprenorphin auf der Grundlage von 13 randomi-
sierten Studien wird folgende Schlussfolgerung gezogen:
"Buprenorphin ist eine effektive Intervention in der Substi-
tutionsbehandlung der Heroinabhängigkeit, aber sie ist nicht
effektiver als Methadon in adäquater Dosierung" (Cochrane
Database Syst Rev. 2004; 3: CD002207).

Es besteht der Verdacht, dass die IKK Rheinland-Pfalz mit
Hilfe eines Gutachtens, das den Auftraggeber von der Aus-
sage her nicht enttäuscht haben wird, versucht, niederge-
lassene Kollegen unter Druck zu setzen. Sowohl Methadon
und Buprenorphin sind zugelassen zur Substitutionsbehand-
lung der Opiatabhängigkeit, die Indikationsstellung für den
Einsatz der jeweiligen Substanz unterliegt nach bestem Wis-
sen und Gewissen dem behandelnden Arzt. Die DGS weist
eine Einmischung der Krankenkassen in dieses originär
ärztliche Gebiet entschieden zurück.
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