Substitutionsbehandlung Opiatabhangiger:
Zur Problematik der zusatzlichen Einnahme von
Benzodiazepinen

2. Uberarbeitete und aktualisierte Version

(Stand: 26.10.2015)

Vorbemerkung

Die BAS sieht sich als Verbindungsglied zwischen Wissenschaft und Praxis.
Daher geben Teile des Papiers den Diskussionsstand in der Praxis (Tagungen
des Netzwerkes Sucht in Bayern, Qualitatszirkel etc.) wieder und finden sich
(noch) nicht in der wissenschaftlichen Literatur. Dies erklart den Unterschied
zwischen dem (Positions-) Papier und einem wissenschaftlichen Artikel. Alle
den Autoren verfligbaren wissenschaftlichen Erkenntnisse wurden aber
eingearbeitet und entsprechend zitiert.

Dieses Papier ist in geringfligig veranderter Version in der Zeitschrift
Suchtmedizin veréffentlicht worden (Unglaub W, Erbas B, Pogarell O, Walcher
S, Tretter F: Einnahme von Benzodiazepinen bei der Substitutionsbehandlung
Opiatabhéangiger — Ergebnisse einer Expertendiskussion. Suchtmed 17 (5)
225-232).

Die Autoren freuen sich ausdrticklich Uber Anregungen zur Weiterentwicklung
dieses Papiers.

1. Einleitung

Die Substitution dient der Behandlung einer schweren chronischen Krankheit
und verfolgt, angepasst an den individuellen Bedarf des Opiatabhéngigen,
verschiedene Ziele. Neben der Sicherung des Uberlebens, der Stabilisierung
des Gesundheitszustands soll im Verlauf auch auf die Férderung der Teilhabe
am gesellschaftlichen Leben und die Reduktion des Gebrauchs anderer
abhangigkeitserzeugender Substanzen hingewirkt werden. Durch den regel-
mafigen zusatzlichen Konsum psychoaktiver Substanzen neben dem
Substitut besteht die Gefahr, dass diese Behandlungsziele nicht erreicht
werden kénnen.

Die Benzodiazepineinnahme von substituierten Patienten ist ein héufiges und
teilweise auch gefahrliches Problem. Bereits Mitte der 1990er Jahre konnten
Meissner et al. (1996) zeigen, dass Uiber 60 % einer Gruppe substituierter
Patienten Benzodiazepine einnehmen.
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Nahezu 10 Jahre spater fand Backmund (2005) weiterhin, dass 54 % einer Gruppe substituierter
Patienten Benzodiazepine einnehmen — Methadonsubstituierte signifikant haufiger als Heroin-
konsumenten. Bei Patienten aus dem Heroinmodellprojekt konnte in rund 50 % der Urinproben
Benzodiazepine nachgewiesen werden (Eiroa-Orosa et al., 2010). Eine Befragung von
Substitutionspatienten ergab, dass 47% Benzodiazepine einnehmen (Chen et al, 2011). Davon
begannen 54% die Benzodiazepineinnahme nach Beginn der Substitutionsbehandlung, die anderen
behielten den Konsum bei oder erhéhten ihn. Auch die Ergebnisse der PREMOS-Studie gehen in
diese Richtung (Wittchen et al., 2011). Es koénnte sich daher um ein eigenstandiges
Abhéangigkeitsproblem handeln.

Bei substituierten Drogentoten konnten in einigen Féllen Benzodiazepine in relevanter Dosierung
nachgewiesen werden (Reynaud et al., 1998, Lai et al., 2006, Jahresbericht der EBDD, 2011).
Demzufolge ist besondere Vorsicht geboten, wenn Substitutionsmittel und Benzodiazepine
gemeinsam eingenommen werden.

Im Rahmen der 24. Tagung des Netzwerks Sucht in Bayern am 12. Oktober 2011 wurde das
Thema ,Benzodiazepine im Rahmen der Substitutionsbehandlung® zunachst in einem Vortrag
vorgestellt. Anschlie3end wurden in einer Arbeitsgruppe, die sich Uberwiegend aus substituierenden
Arztinnen und Arzten zusammensetzte, relevante Frage- und Problemstellungen aus dem Praxis-
alltag gesammelt. Diese dienen als Hauptgliederungspunkte der hier vorliegenden Uberarbeiteten
Fassung des BAS-Diskussionspapiers von 1999, welches im Qualitatszirkel ,Runder Tisch der
Substitutionsambulanzen in Bayern® weiterentwickelt wurde.

2. Motive zum Benzodiazepinkonsum

Aus dem Kontakt mit betroffenen Patienten und in der Diskussion mit substituierenden Arzten
konnten flnf Leitmotive zum Benzodiazepinbeikonsum ermittelt werden:

- Erzielung eines Rausches (siehe 2.1),

- Selbstmedikation bei psychischer Belastungen oder Stérungen (2.2),

- Dampfung von Entzugssymptomen bei unzureichenden Opiatdosierungen (2.3),
- Einnahme zur Schlafregulierung (2.4) und

- Eigenstandige Abhangigkeit (2.5): Die Einnahme von Benzodiazepinen kann — wie auch bei
anderen abhangigkeitserzeugenden Substanzen — zur Entwicklung einer Abhangigkeit
fuhren. Nach Koc (2010) stellt die Abhéngigkeit von Benzodiazepinen die dritthaufigste
Suchterkrankung in Deutschland dar. Daher kann unabhangig von den anfanglichen
Motiven einer Benzodiazepineinnahme der fortgesetzte Konsum auch Ausdruck einer
Benzodiazepinabhangigkeit sein.

2.1 Konsum mit Rauschmotiven

Von Praktikern und Patienten wird berichtet, dass die Einnahme von Benzodiazepinen
(Bromazepam, Diazepam) Diazepam-Dosisaquivalenten in Verbindung mit Opiaten, wie z.B.
Methadon, Rauschzusténde erzeugt. Von toleranten Patienten werden dabei Dosierungen bis zu
100mg angegeben.
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Des Weiteren berichten manche Patienten, dass die Einnahme einer kleineren Dosis von
Benzodiazepinen 30-60 Minuten vor einer geplanten Heroineinnahme die Heroinwirkung deutlich
verstarkt. Wissenschaftlich wurde diese Beobachtung noch nicht untersucht. In Tierversuchen und
klinischen Studien werden fir die Interaktionseffekte zwischen Benzodiazepinen und Substitutions-
mitteln pharmakodynamische Effekte verantwortlich gemacht (Lintzeris et al. 2009).

2.2 Konsum zur Selbstmedikation bei psychischen Belastungen oder Storungen

Opiatabhéangige verwenden Benzodiazepine haufig zur Selbstmedikation psychischer Belastungen
oder Storungen. Bei methadonsubstituierten Patienten mit Benzodiazepinbeikonsum wurden eine
héhere psychische Vulnerabilitdt und hohere Score-Werte bei Depression, Angstsymptomatik und
subjektiver Belastung verglichen mit Substituierten ohne Benzodiazepinkonsum festgestellt (Chen
et al. 2011). Zu diesem Punkt berichten auch Raschke et al. (1998), dass vorwiegend Depressio-
nen, Angstzustande, psychotische Symptome und suizidale Tendenzen die Patienten belasten und
durch Benzodiazepine im Sinne einer kurzfristigen Uberbriickung unangenehmer Situationen
gelindert werden sollen. Das kumulative Auftreten dieser psychischen Belastungen erhohte dabei
den Konsum von Medikamenten in signifikanter Weise. Dieses Konsummotiv wird oft auch mit der
unkontrollierten Einnahme groRRerer Mengen in Verbindung gebracht. Den Zusammenhang
zwischen psychischen Stérungen und schweren Intoxikationen belegt auch eine weitere Studie
(Bohnert et al. 2012): Insbesondere Depressionen und Angststérungen waren mit tédlichen
Intoxikationen verknipft. Auch eine Vorbelastung mit sexuellem Missbrauch erhéhte das Risiko fir
eine Uberdosis (Britton et al. 2010).

Oben Gesagtes gilt sowohl fir die Zeit vor als auch wahrend der Substitution. Der
Benzodiazepinbeikonsum andert sich dabei gemanR folgender Bedingungen:

= Beruhen die psychischen Belastungen beim Drogenkonsumenten im Wesentlichen auf den
sozialen und gesellschaftlichen Bedingungen (z.B. lllegalitat, Kriminalisierung, Ausgrenzung),
so sinkt der Beikonsum, wenn diese Bedingungen im Verlauf der Substitution aufgehoben bzw.
gelindert werden (Wittchen et al., 2011).

= Beruhen die psychischen Belastungen des Heroinabhangigen auf tieferliegenden
psychopathologischen Stérungen und werden diese durch das Wegfallen des ,Heroin-
Schleiers® nach und nach wieder virulent, steigt der Beikonsum wahrend der Substitution oder
bleibt zumindest bestehen (nach Raschke et al., 1998, S. C 3.8.2).

Wie haufig liegen nun psychiatrische Stérungen (als Maf3 flr die psychische Belastung) bei Opiat-
abhangigen vor? Eine altere Arbeit von Krausz et al. (1998) liefert einen guten Uberblick und findet
eine Belastung von 55% an zusétzlichen psychiatrischen Stérungen. Hierbei wurden Personlich-
keitsstorungen noch nicht einmal bertcksichtigt. 32% der Patienten wiesen affektive Stérungen auf.
In der Gruppe der Substituierten fanden Peles et al. (2007) bei 50% der Behandelten eine aktuelle
Depression — typischerweise fand sich gerade in dieser Gruppe der hochste Benzodiazepinkonsum.

In einer Querschnittuntersuchung zu den Konsummotiven bei substituierten Patienten zeigten sich
unterschiedliche Konsummotive und -varianten in Abhangigkeit vom Substitut. Wahrend mit
Diacetylmorphin Behandelte Benzodiazepine eher zur positiven Affektregulation einnahmen und
signifikant haufiger ehemalige Benzodiazepinkonsumenten waren, fanden sich in der Behandlung
mit anderen Substitutionsmitteln (Methadon, Buprenorphin, Morphin) signifikant haufiger aktuelle
und langfristige Benzodiazepinkonsumenten. Sie beabsichtigten, mit Benzodiazepinen negative
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Affekte (z.B. Angste und Probleme vergessen, sich sicher und besser filhlen) auszugleichen und
vegetative Spannungen (z.B. besser schlafen und entspannen) abzubauen (Vogel et al., 2013).

Daher ist es besonders wichtig, im Rahmen der Substitutionsbehandlung psychische Begleit-
erkrankungen (z.B. Depressionen, Angst- und Schlafstérungen) psychiatrisch-psychotherapeutisch
zu erkennen und zu behandeln und /oder im Rahmen der PSB zu begleiten, ansonsten greifen die
Patienten vermehrt zur ,Selbstmedikation®.

2.3 Konsum zur Kompensation insuffizienter Opiat-Dosierungen

In der Zeit vor der Substitution verwenden Opiatabhangige Benzodiazepine nicht selten auch dazu,
stark schwankende Opiatspiegel auszugleichen. Diese kdnnen z.B. durch Angebotsengpasse, stark
gestrecktes Heroin mit geringer Wirksamkeit oder auch finanzielle Schwierigkeiten entstehen.
Benzodiazepine erscheinen den Konsumenten als praktikable Lésung und sind auf dem Markt
relativ gut verfiigbar und dies zu wesentlich niedrigeren Preisen im Vergleich zu Heroin.

Substitutionséarzte vermuten aufgrund ihrer Erfahrungen, dass der Benzodiazepinbeikonsum
wahrend der Substitution zur Kompensation insuffizienter Methadon-Dosierungen dienen kann, da
sich dieser bei einem Teil der Patienten durch Erhéhung der Methadon-Dosierung reduzieren lasst.
Dies gilt insbesondere, wenn Benzodiazepine bereits am Morgen verwendet werden, um
auftretende Opiat-Entzugssymptome zu dampfen. Mdgliche Ursachen fiir insuffiziente Dosierungen
kénnten zum einen eine besonders schnelle Metabolisierung des Methadons, zum anderen
Veranderungen in der Pharmakokinetik aufgrund von Wechselwirkungen mit anderen
Medikamenten sein.

2.4 Konsum zur Schlafregulierung

Rund 50 % der Substitutionspatienten dienen Benzodiazepine zur Regulation von Schlafstérungen
(Vogel et al., 2013). Die Indikationsstellung fiir ein Benzodiazepin sollte den fir jeden Patienten mit
Schlafstérungen geltenden Abklarungen unterworfen werden. Dabei sollen Benzodiazepine erst als
allerletzte Moglichkeit und nur Uber einen begrenzten Zeitraum zum Einsatz kommen. Zunéchst
sollten andere verhaltenstherapeutische und/oder medizinische Alternativen (z.B. Doxepin,
Mirtazapin, niedrigpotente Neuroleptika) zum Einsatz kommen (siehe auch S3 Leitlinie Nicht
erholsamer Schlaf/Schlafstérungen).

2.5 Konsum auf Grund einer Abhangigkeit

Teilweise besteht schon vor Beginn der Substitution eine Abhéngigkeit von Benzodiazepinen.
Darlber hinaus besteht die Gefahr, dass sich wahrend einer Substitutionsbehandlung eine
Abhéangigkeit von Benzodiazepinen mit allen dazugehérenden Symptomen entwickeln kann, wenn
nicht friihzeitig Alternativen zum Benzodiazepinkonsum gefunden werden konnten.

Das Vorliegen einer aktuellen Benzodiazepinabhéngigkeit bei laufender Substitutionsbehandlung ist
ein gefahrlicher Umstand, weil sich durch Wechselwirkungen beider Stoffgruppen in Form einer
verstarkten Dampfung des Atemzentrums lebensbedrohliche Situationen ergeben kdnnen (siehe
auch 3.1). Insbesondere bei wiederholten schweren Intoxikationszustanden sollte schnellstméglich
eine Beikonsumentgiftung eingeleitet werden.
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3. Risiken und Folgen des Benzodiazepinkonsums in der Substitutionsbehandlung
3.1 Todesfalle

In einer Langzeitstudie mit Giber 3.000 schottischen Patienten in Methadonsubstitutionsbehandlung
hat sich die gleichzeitige Verordnung von Benzodiazepinen als ein Risikofaktor fir Drogentod
herausgestellt (Cousins et al. 2011). Auch in verschiedenen Fallbeschreibungen aus Frankreich
fanden sich Hinweise auf Todesfélle im Zusammenhang mit gleichzeitiger Einnahme von
Buprenorphin und Benzodiazepinen (Reynaud et al. 1998). Entsprechende Befunde wurden auch
aus Singapur gemeldet (Lai et al. 2006).

3.2 Beeintrachtigung der sozialen Reintegration

In der deutschen Heroinstudie war das Behandlungsergebnis bei den Patienten schlechter, die
auch wéahrend der Behandlung ihren Benzodiazepinkonsum nicht reduzieren konnten (Eiroa-Orosa
et al. 2010).

Eine Untersuchung von Lavie et al. (2009) zeigte, dass Benzodiazepinmissbrauch unter Buprenor-
phinsubstitution zu einer Verschlechterung der Lebensqualitat und der sozialen Verhaltnisse flihrt.
Benzodiazepinbeikonsum wahrend einer Methadonsubstitution ist haufig mit einem Heroinbei-
konsum verbunden (Kamal et al. 2007). Diese Kombination verhindert, dass sich Substitutions-
patienten in ihrem sozialen Umfeld stabilisieren konnen.

3.3 Langzeitkonsum von Benzodiazepinen

Der Klarung der Frage, ob eine Langzeiteinnahme von Benzodiazepinen zu kognitiven
Beeintrachtigungen fuhrt, widmete sich eine Metaanalyse von Stewart (2005). Er konnte nach
Sichtung verschiedener Studien Folgendes feststellen: Patienten, die lange Zeit Benzodiazepine
einnehmen weisen kognitive Defizite auf. Diese Defizite bessern sich teilweise nach einem Entzug,
bilden sich aber nicht vollstandig zuriick. Ahnliches fand Barker (2004) in einer Literaturiibersicht.
Hier wurde die Frage untersucht, ob und wie lange kognitive Defizite bei Benzodiazepin-Langzeit-
einnahme nach einem Entzug weiter bestehen. Zumindest sechs Monate nach einem Benzodia-
zepinentzug waren bei einem Teil der Untersuchten noch kognitive Defizite nachweisbar. In einer
franzésischen Langzeituntersuchung (Boeuf-Cazou 2011) mit 100 Teilnehmern nahmen ca. 10%
Benzodiazepine, drei Viertel davon regelmaRig Uber lange Zeit. Eben diese Langzeiteinnahme
fuhrte zu kognitiven Beeintrachtigungen bei den weiblichen Teilnehmern.

Ein weiterer Hinweis flr negative Auswirkungen, insbesondere der Langzeiteinnahme von
Benzodiazepinen, zeigte sich in der Untersuchung von Billioti de Gage (2014). Hier fand sich ein
erhdhtes Risiko fur die Entwicklung einer Demenz vom Alzheimer Typ auch bei kurzfristiger
Benzodiazepineinnahme; das Risiko erhohte sich mit der Einnahmedauer und -dosis. Urséchlich
werden von den Autoren Veranderungen der Benzodiazepinrezeptoren und ein durch
langerdauernde Benzodiazepineinnahme verursachtes ,mild cognitive impairment” benannt.

Benkert & Hippius (2014) raten deshalb von einer Langzeitmedikation mit Benzodiazepinen
insbesondere bei Risikogruppen mit cerebraler Vorschadigung ab. BekanntermalRen weisen aber
gerade Opiatabhéngige haufig (minimale) cerebrale Schaden auf (Buttner et al. 2000) und gehoren
somit zu der Risikogruppe fir zusatzliche Schadigungen bei Benzodiazepinlangzeitkonsum.
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Auswirkungen der Kombination von Opiaten und Benzodiazepinen bei Heroinabhéngigen — im
Sinne von (ir-)reversiblen kognitiven Beeintrachtigungen, die selbst noch nach einem Entzug
bestehen bleiben — sind noch nicht klar erforscht, allerdings weisen Arbeiten von Barker et al.
(2004) und Rapeli et al. (2009) auf persistierende Beeintrachtigungen der Gedachtnisfunktionen bei
Substituierten hin.

4. Indikation und Behandlungsmodus

Benkert & Hippius (2014) fihren unter den Kontraindikationen der Benzodiazepinverordnung u.a.
die Verordnung bei gleichzeitigem Alkoholkonsum auf, weil dies zu einer nicht vorhersehbaren
Wirkungsverstarkung flihren kann. Letzteres ist aus unserer Sicht stellvertretend zu verstehen fir
die gleichzeitige Einnahme zentral dampfend wirkender Pharmaka, worunter auch die Opiate fallen.

In diesem psychopharmakologischen Standardwerk werden u. a. Patienten mit der Diagnose einer
Alkohol- oder Drogenabhangigkeit sowie einer Personlichkeitsstérungen als Hochrisikogruppen ftir
die Entwicklung einer Benzodiazepinabhangigkeit genannt.

Deshalb bedarf auch eine Anwendung in der Substitutionsbehandlung einer sorgféltigen Abwagung
von Nutzen und Risiken fiir den Patienten. Indikationen fiir den Einsatz sind neben der Entzugs-
behandlung bei Benzodiazepinabhéngigkeit auch die stationére Alkoholentzugsbehandlung.
Spezielle Indikationen in der Substitution werden im Folgenden beschrieben.

4.1 Mogliche Indikationen fir eine Benzodiazepinbehandlung wahrend der Substitution

In seltenen Einzelféllen kann die Verordnung von Benzodiazepinen im Sinne der arztlichen
Therapiefreiheit erwogen werden, wenn die Therapieziele der Suchtbehandlung nach
psychiatrischer Abkldrung nicht auf andere Weise erreicht werden kénnen. Folgende Situationen
sind moglich:

1. Behandlung zur Stabilisierung des Konsummusters und Reduktion des Konsums unter
arztlicher Aufsicht

Diese Verfahrensweise soll zum Abbau des ,wilden“ Konsums auf der Szene verhelfen. Bei
dieser Indikation muss jedoch ein eindeutiges Behandlungsziel definiert sein sowie zu dessen
Erreichung ein klarer Plan vorliegen (siehe auch 4.2. und 4.3). Auch bei gleichzeitigem
Bestehen einer Benzodiazepinabhéangigkeit kann ein solches Vorgehen gewéhlt werden,
allerdings ist eine Abdosierung unter ambulanten Bedingungen erfahrungsgemaf schwierig
(siehe auch 4.3).

2. Behandlung von Angst- und Anspannungszustanden (auch bei stark angstgetonten
schizophrenen Psychosen), depressiven Zustanden oder Schlafstérungen, wenn die Ublichen
psychiatrischen und medikamentdsen Behandlungen mit anderen Medikamenten
(Antidepressiva, Neuroleptika) in ausreichender Dauer und Dosierung nicht erfolgreich waren.

Die Behandlung der o. g. Stérungen kann eine Indikation zur kurzfristigen Verordnung von
Benzodiazepinen darstellen. Gerade hier ist eine psychiatrische Diagnostik und Indikationsstellung
unerlasslich, um eine langerfristige Benzodiazepingabe mit der Gefahr einer
Abhangigkeitsentwicklung zu vermeiden.



7 von 13

Am besten kann wahrend einer stationdren psychiatrischen Behandlung eine diagnostische
Abklarung mit anschlieRender spezifischer und suffizienter Therapie durchgefuhrt werden oder auch
ein Entzug erfolgen. Vor allem Antidepressiva kdnnen hier therapeutisch hilfreich sein. Benkert &
Hippius (2014) heben hier hervor, bei einer mehr als sechswochigen Verordnung von
Benzodiazepinen ,sollte immer ein Psychiater hinzugezogen werden, um Therapiealternativen zu
erortern”.

4.2 Wann muss beim Konsum von Benzodiazepinen in der Substitution unmittelbar
gehandelt werden?

Die Arbeitsgruppe, die sich im Rahmen der 24. Netzwerktagung mit der Aktualisierung dieser
Empfehlungen befasst hatte, sammelte folgende Szenarien, bei denen ein sofortiges Handeln durch
den substituierenden Arzt erforderlich erscheint:

= Dbei Vorliegen einer starken Intoxikation bzw. damit verbundenen Klinikaufenthalten, von denen
der behandelnde Arzt moglicherweise auch erst im Nachhinein erfahrt,

= wenn der Patient intoxikiert in der Praxis oder der Ambulanz erscheint, da er durch seinen
Zustand negativen Einfluss auf die anderen Patienten nehmen kénnte,

= bei kontrollierter Benzodiazepinverordnung durch den Substitutionsarzt und gleichzeitiger
Benzodiazepinverordnung durch andere Arzte,

= wenn der Patient zusatzlich Alkohol missbrauchlich konsumiert,

= wenn therapeutische Prozesse durch den Benzodiazepinkonsum negativ beeinflusst werden
oder

= wenn relevante somatische Erkrankungen — wie z.B. eine obstruktive Lungenerkrankung —
vorliegen.

4.3 Behandlungsmodus und Abdosierung

Bei manifester Benzodiazepinabhéngigkeit sollte ein Behandlungsrahmen fiir eine schrittweise
Abdosierung gefunden werden.

Nach Mdglichkeit sollte ein stationdrer Entzug angestrebt werden, da ambulante Entzugsversuche
oft scheitern. Neben der medikamentdsen Entzugsbehandlung sollten begleitend und nachfolgend
bei Indikation und Bereitschaft die vielfaltigen psychotherapeutischen Behandlungsmethoden (z.B.
Psychoedukation, Psychotherapie, Traumatherapie) angewendet werden.

Wahrenddessen kdnnen psychiatrische Begleiterkrankungen (z.B. Angst-, Schlafstérungen und
Depressionen) abgeklart und eine passende Medikation gefunden werden.

4.3.1 Stationérer Entzug

In einer Ubersichtsarbeit von Janhsen (2015) wird ab einer Diazepaméaquivalenzdosis von 20 mg
die stationdre Entzugsbehandlung empfohlen.

Der stationéare Entzug ist bei substituierten Patienten grundséatzlich dem ambulanten vorzuziehen,
da Erfahrungen aus allen bayerischen Kliniken mit Substitutionsambulanzen dem ambulanten
Entzug von Benzodiazepinen nur minimale Erfolgsaussichten einraumen.
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Bei Vorliegen einer Risikoanamnese mit cerebralen Dysfunktionen als Folge von Encephalitiden,
Schéadelhirntraumata, epileptischen Anféllen o.a. ist zur Krampfprophylaxe ggf. eine zusatzliche
Applikation von Valproat, Oxcarbazepin (Elektrolytkontrolle!) oder Levetiracetam erforderlich.
Carbamazepin erscheint aus Sicht der Autoren wegen der bekannten Enzyminduktion und der
dadurch mdglichen Senkung des Methadonspiegels weniger empfehlenswert.

4.3.2 Ambulanter Entzug

Falls man sich zu einem ambulanten Benzodiazepinentzug entschliel3t, sollten vor Behandlungs-
beginn, am besten schriftlich, klare Rahmenvereinbarungen (Behandlungsdauer, Abdosierungs-
schema, Behandlungsende etc.) mit dem Patienten getroffen werden.

Wendet man die grundsétzliche Vorgehensweise bei der Einstellung auf Substitutionsmittel auch
auf die Einstellung beim ambulanten Benzodiazepinentzug an, ist die Ersteinstellung bei Beachtung
der Risiken mit 10 mg Diazepam-Dosisaquivalenten (siehe 4.3.3) vertretbar. Danach kann eine
schrittweise Aufdosierung bis 30 mg Diazepam-Dosisaquivalent erfolgen. Hierbei sind Kumulations-
probleme bei langwirksamen Praparaten oder deren Metaboliten zu beachten.

Werden Dosierungen tber 30 mg notwendig, ist ein Entzug unter stationaren Bedingungen zu
erwéagen. Nach Erreichen einer stabilen Dosierung sollte die Reduktion in individueller Abstimmung
mit dem Patienten langsamer erfolgen.

Die Verwendung eines nicht szeneiblichen Benzodiazepins wie Clonazepam wird von einzelnen
Autoren dieses Papiers empfohlen. Die Wirksamkeit des Benzodiazepinentzugs mit Clonazepam
wurde in einer Studie von Weizman (2003) nachgewiesen. Die Substanz sediert bei starker
antiepileptischer Wirkung weniger stark und ist bei Dosierungen bis 2 mg pro Tag in der Regel bei
der Urinkontrolle nicht nachweisbar. Die tagliche Benzodiazepindosis sollte dem Patienten genauso
wie andere Psychopharmaka im Rahmen der taglichen Verabreichung des Substitutionsmittels
ausgehandigt werden.

Der ambulante Einsatz von Clonazepam ist nur erfahrenen Suchtmedizinern zu empfehlen. Die
Zulassung erstreckt sich nur auf die Krampfprophylaxe. Bei Verwendung als Entzugsmedikation
sind die Kriterien des ,off label“-Gebrauchs zu beachten (Patientenaufklarung und Dokumentation).
Die atemdepressive Wirkung von Clonazepam in Verbindung mit Methadon und Buprenorphin ist
dabei allerdings unklar.

Keinesfalls dirfen Patienten Rezepte mit gréReren Mengen von Benzodiazepinen zur
selbsttatigen Einnahme tiberlassen werden (siehe dazu auch BAS Leitfaden fir Arzte zur
substitutionsgestiitzten Behandlung Opiatabhéngiger, 2. Auflage).

Die ambulante Verordnung von Pregabalin zur Linderung der Benzodiazepin-Entzugssymptome
oder zur Krampfprophylaxe ist wegen des auch von betroffenen Patienten berichteten Abhangig-
keitspotenzials eher zu vermeiden. Die Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft
vertffentlichte bereits 2011 eine entsprechende Mitteilung aus der Datenbank der unerwinschten
Arzneimittelwirkungen (UAW) zu Pregabalin.
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4.3.3 Aquivalenzdosen von in Deutschland handelsiiblichen Benzodiazepinen

Substanz (Firmenname) Aquivalenz- Halbwertszeit in Begriindung der
dosis in mg Stunden Aquivalenzdosis
Alprazolam (z.B. Tafil®) 1(0.5) 6-27
Bromazepam (z.B. Lexotanil®) 6 12-23
Brotizolam (z.B. Lendormin®) 0,5 5
Chlordiazepoxid (z.B. Librium®) 20 (25) 5.30
Clobazam (z.B. Frisium®) 18-24 50
Clonazepam (z.B. Rivotril®) 2(0,5) 30-40
Clotiazepam (z.B. Trecalmo®) 5 6-18
Diazepam (z.B. Valium®) 10 32 Metabolit N-Desmethyldiazepam
Flunitrazepam (z.B. Rohypnol®) 0,5 (1,0) 15
Flurazepam (z.B. Dalmadorm®) 30 (15-30) 1,5 Metabolit N-Desmethyldiazepam
Ketazolam (z.B. Contamex®) 30 2
Loprazolam (z.B. Sonin®) 1,5 (1) 7
Lorazepam (z.B. Tavor®) 2 (1) 14
Lormetazepam (z.B. Noctamid®) 1 9-13
Medazepam (z.B. Rudotel®) 20 2.5 Metabolit N-Desmethyldiazepam
Metaclazepam (z.B. Talis®) 10 11
Midazolam (z.B. Dormicum®) 75 1,8
N-Desmethyldiazepam 20 65-84 Metabolit Oxazepam
Nitrazepam (z.B. Mogadan®) 5 28-35
Oxazepam (z.B. Adumbran®) 30 (20-40) 5-15
Oxazolam (z.B. Tranquit®) 30 nicht messbar Metabolit N-Desmethyldiazepam
Prazepam (z.B. Demetrin®) 20 1-3 MetabolitN- Desmethyldiazepam
Temazepam (z.B. Planum®) 20 5-13
Tetrazepam (z.B. Musaril®) 20 15-22 Metabolit Diazepam
Triazolam (z.B. Halcion®) 05 25

Quelle : in Anlehnung an Luddens H (2012): Anxiolytika und Hypnotika in: Griinder & Benkert: Handbuch der

Psychopharmakotherapie. Springer: Berlin, Heidelberg
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4.4 Take home-Verordnung und Benzodiazepineinnahme

In der Regel sollte bei gleichzeitiger Benzodiazepineinnahme keine take home-Verordnung
erfolgen. Entscheidet man sich dennoch fiir eine take home-Verordnung, so ist es unerlasslich,
dass eine individuelle, ausfiihrliche Dokumentation der Risiko-Nutzen Abwagung erfolgt und diese
Abwagung auch regelmafig tberprift wird.

5. Zusammenfassende Bewertung

Wie bereits eingangs erwahnt wurde, finden sich bei einem Teil der drogenassoziierten Todesfélle
neben Methadon auch Benzodiazepine. Als Quelle fiir Benzodiazepine musste, neben der
regularen Verordnung durch den behandelnden Arzt, vor allem auch die — regional unterschiedliche
— Verfugbarkeit auf dem Schwarzmarkt berticksichtigt werden.

Bezlglich der Gefahrlichkeit von Benzodiazepinen in Kombination mit Substitutionsmitteln ist
anzumerken, dass Benzodiazepine — trotz deren relativ breiter therapeutischer Toleranz bei
alleiniger Gabe — bereits in Kombination mit niedrigen Dosen von Methadon und Buprenorphin und
insbesondere, wenn zusatzlich noch Alkohol konsumiert wird, eine deutliche Erhéhung des
Sterberisikos mit sich bringen.

Bei unkontrolliertem Benzodiazepinbeigebrauch des Substituierten muss der Beikonsum besonders
engmaschig kontrolliert und diesem entgegengewirkt werden. Der behandelnde Arzt sollte
Uberprifen, ob eine der oben genannten Notwendigkeiten fir Benzodiazepingebrauch vorliegt und
Benzodiazepine dann ggf. als ultima ratio dem Patienten nach einem eng kontrollierten Plan
verordnen. In jedem Fall ist vor einer solchen Benzodiazepinverordnung, evtl. unter Mitwirkung
eines Psychiaters zu Uberprifen, ob eine psychiatrische Komorbiditat vorliegt, durch deren
Behandlung die Benzodiazepineinnahme verringert oder idealerweise Uberflissig wird.

Bei fortlaufendem Benzodiazepinkonsum kann die Finanzierung der Substitutionsbehandlung durch
die Krankenkassen problematisch werden. Hier sollten die Mal3hahmen des Arztes zur Reduktion
des Beikonsums besonders detailliert dokumentiert werden. Dies gilt auch, wenn der Arzt nicht
selbst das Benzodiazepinpréaparat, sondern lediglich das Substitut verordnet.

An der Uberarbeitung dieses Diskussionspapiers haben unter Leitung der Arbeitsgruppe durch Willi
Unglaub u.a. mitgewirkt (in alphabetischer Reihenfolge):

Braunwarth W-D, Erbas B, Haberl J, Pogarell O, Tauber W, Tretter F, Walcher S, Wodarz N

Der Erstentwurf des Diskussionspapiers wurde 1999 von einer Arbeitsgruppe unter Leitung von Felix
Tretter erstellt.
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