Methadon in der Krebstherapie
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Haufige Fragen zum Einsatz von Methadon
bei Krebspatienten

Was ist Methadon?

D,L-Methadon ist ein vollsynthetisch hergestelltes Opioid.
L-Methadon ist reiner Agonist am p- Opioid-Rezeptor. Me-
thadon hat eine stark schmerzstillende Wirksamkeit. D,L-
Methadon ist ein chirales Molekiil, es liegt daher in der Re-
gel als 1:1-Gemisch (Racemat) von zwei spiegelbildlichen
Molekiilen (Enantiomeren) vor, dem D-Methadon und L-
Methadon. Das linksdrehende L-Methadon (Levomethadon)
hat eine starke analgetische Potenz. Das rechtsdrehende D-
Methadon ist der stirkste bekannte Hustenblocker und ist
auch verantwortlich fiir die starke Wirkung des Razemates
auf Nervenschmerzen. Dariiber hinaus kann es den Wirkver-
lust von Opioiden (7oleranzentwickliung) binnen kiirzester
Zeit auftheben, weshalb diese Toleranz unter D,L-Methadon
nicht auftritt.

Bei wem wird Methadon eingesetzt?

Methadon ist ein zugelassenes und kasseniibliches Arznei-
mittel in der Drogenersatztherapie und der Schmerzthera-
pie. Die Dosierungen liegen in der Drogenersatztherapie
allerdings mindestens um den Faktor zehn hoher als in der
Schmerztherapie, weswegen die gefiirchteten Nebenwirkun-
gen am Herz auch nur in der Substitution auftreten konnen.
Fiir die Schmerztherapie gibt es bis jetzt in Deutschland kein
Fertigarzneimittel. Die einprozentige Methadon-Losung
muss von einer Apotheke als Rezeptur hergestellt werden.
Ein sogenannter Off-Label-Einsatz von Methadon aufer-
halb der zugelassenen Indikationsgebiete ist grundsatzlich
ebenfalls moglich. Methadon ist zudem ein preiswertes Me-
dikament.

Was ist bei der Einnahme von Methadon zu be-

achten?

Wenn Methadon verabreicht wird, sollten keine anderen
Opioide/Opiate zusdtzlich gegeben werden, da diese die
Wirkung von Methadon blockieren konnen, weil sie an die
gleichen Opioidrezeptoren binden. Methadon wird tiber die
Mundschleimhaut aufgenommen, deshalb sollte es unver-
diinnt also pur genommen.

Kann Methadon auch als Schmerzmittel wih-
rend der Chemotherapie /Strahlentherapie bei

Krebspatienten eingesetzt werden?

Methadon kann als Schmerzmittel bei Krebspatienten ein-
gesetzt werden. Gerade bei schwerstkranken Patienten wird
Methadon empfohlen, da es die Lebensqualitit deutlich ver-
bessern kann. Dies wurde durch prospektive klinische Stu-
dien in der Schmerztherapie belegt.
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Wie wurde die wachstumshemmende Wirkung

von Methadon auf Krebszellen entdeckt?

Die Entdeckung war ein Zufallsbefund an unserem Institut
flir Rechtsmedizin. Eigentlich sollten die molekularen Me-
chanismen von Drogen genauer untersucht werden. Nach der
Behandlung von Leukédmiezellen, die viele Opioidrezeptoren
auf der Zelloberflache besitzen, an die das Opioid Methadon
andocken kann und deshalb fiir solche Untersuchungen ge-
eignet sind, starben diese Tumorzellen durch Methadon. Dies
wurde durch die Arbeitsgruppe von Frau Dr. Claudia Friesen
an unserem Institut fiir Rechtsmedizin entdeckt. Desweiteren
wurde durch die Arbeitsgruppe von Frau Dr. Claudia Friesen
entdeckt, dass Methadon die Wirkung von Krebstherapien bei
verschiedenen Krebsarten verstarken kann.

Kann man mit Methadon die Krebserkrankung
heilen?

Methadon kann in der Schmerztherapie bei Krebspatienten
eingesetzt werden. Dabei hat es sich gezeigt, dass Krebsthe-
rapien besser bzw. wieder bei Patienten wirken kdnnen und
die Krebspatienten deutlich langer und mit besserer Lebens-
qualitdt leben konnen als mit anderen Schmerzmitteln. Um
den wissenschaftlichen Beweis zu erbringen, miissen jedoch
fiir jede Krebsart randomisierte prospektive klinische Studien
durchgefiihrt werden. Eine retrospektive klinische Studie zu
Hirntumoren und Methadon wird demnéchst verdffentlicht.

Ist Methadon gefihrlich bzw. gibt es gefihrliche

Nebenwirkungen?

Methadon wurde vor vielen Jahren in der Drogenersatzthe-
rapie eingefiihrt, weil es den Patienten ermoglicht, unter der
Medikation am sozialen Leben (Berufsausiibung, Teilnahme
am Straflenverkehr etc.) teilzuhaben. In der Schmerztherapie
wird Methadon in zehnfach bis zwanzigfach niedrigerer Do-
sierung eingesetzt. Es ist dabei sehr gut vertraglich und auch
sehr effektiv. D,L-Methadon kann Opioidtoleranzen {iber-
winden. Wenn andere Opioide nicht mehr schmerzlindernd
wirken konnen, kann man mit D,L.-Methadon eine schmerz-
stillende Wirkung erreichen. Dies wurde in prospektiven kli-
nischen Studien nachgewiesen.

Wann konnen gefihrliche Nebenwirkungen auf-
treten, die die Lebensqualitit der Patienten ein-

schrinken?

Prospektive klinische Studien belegen, dass beim Einsatz von
Methadon keine gefdhrlichen Nebenwirkungen auftreten und
die Lebensqualitdt gerade von Schwerstkranken nicht einge-
schriinkt wird. Nur bei einer Uberdosierung bzw. Falschdo-
sierung konnen bei Methadon geféhrliche Nebenwirkungen
auftreten. Bei einem erfahrenen Arzt wird dies aber nicht pas-
sieren. Klinische Studien haben belegt, dass Methadon sehr
effektiv und auch sehr sicher ist. Auerdem wird die Lebens-
qualitidt von Krebspatienten deutlich verbessert.
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Gab es Todesfille oder Atemstillstinde in der

Schmerztherapie bei Krebspatienten?

Todesfdlle oder Atemstillstinde konnen aufgrund der gene-
rell niedrigen Dosierung nur bei einem schwerwiegenden
Dosierungsfehler auftreten. Die gute Vertriglichkeit und die
hohe Effektivitit in der Schmerztherapie wurden in pros-
pektiven klinischen Studien belegt. Die therapeutische Brei-
te, d. h. der Unterschied zwischen wirksamer und todlicher

Dosis, ist grofler als bei anderen Opioiden.

Wird Methadon unkontrolliert eingesetzt?

Ein unkontrollierter Einsatz von Methadon ist gesetzlich
nicht moglich. Methadon wird iiber Betaubungsmittelrezept
(BTM-Rezept) verschrieben und wird daher auch immer
durch die Bundesopiumstelle kontrolliert eingesetzt. Jeder
Arzt, der Methadon verschreibt, setzt es kontrolliert ein.

Klinische Studien in der Schmerztherapie von Methadon bei

Krebspatienten
Die gute Vertraglichkeit von Methadon wurde in kontrollier-

ten prospektiven klinischen Studien belegt. Es wird sogar
pladiert, Methadon zur Schmerztherapie von Krebspatien-
ten frithzeitig einzusetzen. Krebspatienten, die von anderen
starken Opioiden auf Methadon umgestellt werden, bendti-
gen danach weniger adjuvante Analgetika. Zudem scheint
Methadon einer japanischen Studie zufolge neuropathische
Schmerzen besser zu dimpfen als andere Opioidanalgetika.

Wie viele Patienten werden derzeit mit Metha-
don oder zusitzlich zu Krebsmedikamenten mit
Methadon behandelt?

Mehrere hundert Patienten werden jahrlich mit dem
Schmerzmittel Methadon in Kombination mit Chemothera-
peutika und/oder Strahlung behandelt.

Welche Arzte oder Kliniken beraten und behan-

deln mich mit Methadon?

Jeder Arzt und auch jede Klinik, die BTM Rezepte z. B fiir
Morphium, Fentanyl etc. ausstellen kann, darf Methadon als
Schmerzmittel einsetzen. Dies ist jedoch von der jeweiligen
Klinik bzw. dem Arzt abhédngig, ob er es verordnen mochte. Es
gibt mittlerweile viele Kliniken und Arzte in Deutschland und
Europa, die Methadon als Schmerzmittel bei Tumorpatienten
einsetzen. Hierzu konnen sie an unserem Institut fiir Rechts-
medizin des Uniklinikums Ulm Informationen erhalten.

Warum wird Methadon noch nicht flichende-

ckend in der Krebstherapie eingesetzt?

Methadon kann als Schmerzmittel bei Krebspatienten einge-
setzt werden. Es ist aber beim Einsatz als Schmerzmittel nicht
immer das erste Mittel der Wahl. Beim Einsatz als Wirkver-
starker von Krebstherapien miissen zuerst prospektive ran-
domisierte klinische Studien durchgefiihrt werden. Es fehlen
hierzu diese Studien, die sehr teuer sind.

Eine retrospektive klinische Studie zu Methadon und Hirntu-
moren wird demnéchst verdffentlicht.

Gibt es solide priklinische Daten, die eine klinische

Studie zum Einsatz in der Tumortherapie stiitzen?
Publikationen in hochrangigen Journals bestitigen, dass es so-
lide Daten gibt. Die Ergebnisse wurden nicht nur von unserem
Institut fiir Rechtsmedizin des Uniklinikums Ulm, sondern
auch von anderen Institutionen bestitigt.
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