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Zusammenfassung

Bei der vorliegenden Arbeit handelt es sich um eine Literaturrecherche, die eine Ubersicht
zur Opioid-Epidemie in den Vereinigten Staaten, ihre Auswirkungen auf Schwangerschaft
und Geburt sowie einen kurzen Einblick in die européische Lage geben soll.

In den letzten 25 Jahren ist es weltweit zu einer erheblichen Zunahme des
Opioidanalgetikakonsums mit verheerenden Konsequenzen fiir die Betroffenen
gekommen. Als die Hauptursachen fiir die Opioid-/Uberdosis-Epidemie werden heute,
angetrieben durch die neoliberale Politik der letzten Jahrzehnte, unethisches Wirtschaften
von Pharmakonzernen, soziale Ungleichheit und die Zunahme von chronischen Schmerzen
angesehen. Die aktuellen Daten zeigen, dass Europa nicht mit einer Opioidkrise im
Umfang der USA konfrontiert ist.

Angesichts der Opioidkrise in den USA ist die Zahl der Schwangeren mit einer
Opioidkonsumstorung und der Neugeborenen mit einem Neonatalen Abstinenzsyndrom
massiv angestiegen. Dabei begiinstigen unterschiedliche multifaktorielle Umstdnde eine
Abhéngigkeitsentstehung. Da Opioide die Plazenta passieren ist eine
Opioidkonsumstorung wéahrend der Schwangerschaft mit gravierenden kurz- und
langfristigen Konsequenzen fiir das Neugeborene und die Schwangere verbunden.

Das bevorzugte Behandlungskonzept fiir die Schwangeren ist eine medikamentdse
Therapie mit Buprenorphin und eine interdisziplindre psychosoziale Begleitung. Die
optimale Therapie, sowohl fiir Opioidkonsumstérung als auch fiir das Neonatale
Abstinenzsyndrom, wird durch ein geschultes multidisziplinidres Team sichergestellt.

Das Neonatale Abstinenzsyndrom bedarf einer individualisierten nicht-pharmakologischen
Versorgung, die Verwendung von Bewertungs- und Managementprotokollen und eine
kurzfristige pharmakologische Therapie mit Methadon oder Morphin bei signifikanter
Symptomatik.

Wihrend der Literaturrecherche war die Inhomogenitit der Behandlungsleitlinien sowie
Forschungsliicken beziiglich der Langzeitfolgen der intrauterinen Opioidexposition
signifikant.

Abschlieend konnten eindimmende MaBBnahmen im Umgang mit der Opioidkrise
getroffen werden, die sowohl auf Priavention, auf die Standardisierung der
Behandlungsleitlinien, frithzeitige Screenings, Zugéngen zu spezifischen Therapien, die
Reduktion von Opioidverschreibungen sowie auf die psychosoziale Begleitung der

Betroffenen und Angehdrigen abzielen.



Abstract

This paper is a literature review intended to provide an overview of the opioid epidemic in
the United States, its impact on pregnancy and childbirth, and a brief look at the European
situation.

Over the past 25 years, there has been a significant increase in opioid analgesic use
worldwide with devastating consequences for those affected. The main causes of the
opioid/overdose epidemic today, driven by the neoliberal policies of the last decades, are
considered to be unethical business practices of pharmaceutical companies, social
inequality and the increase in chronic pain. Current data show that Europe is not facing an
opioid crisis on the scale of the United States.

Given the opioid crisis in the U.S., there has been a massive increase in the number of
pregnant women with opioid use disorder and newborns with neonatal abstinence
syndrome. In this context, different multifactorial circumstances favor the development of
dependence. Since opioids cross the placenta, opioid use disorder during pregnancy is
associated with serious short- and long-term consequences for the newborn and the
pregnant woman.

The preferred treatment approach for pregnant women is drug therapy with buprenorphine
and interdisciplinary psychosocial support. Optimal therapy, for both opioid use disorder
and neonatal abstinence syndrome, is provided by a trained multidisciplinary team.
Neonatal abstinence syndrome requires individualized nonpharmacologic care, the use of
assessment and management protocols, and short-term pharmacologic therapy with
methadone or morphine when symptoms are significant.

During the literature review, the inhomogeneity of treatment guidelines and research gaps
regarding the long-term consequences of intrauterine opioid exposure were significant.

In conclusion, containment measures in the management of the opioid crisis could include
prevention, standardization of treatment guidelines, early screening, access to specific
therapies, reduction of opioid prescriptions, and psychosocial support for affected

individuals and family members.



1 Einleitung

Schlafmohn (Papaver somniferum) ist in subtropischen und geméBigten Klimazonen
beheimatet. Aus dem Milchsaft der Kapseln wird das Opium gewonnen (Soyka 2016, 109).
Der Apotheker Friedrich Sertiirner extrahierte als erster das Alkaloid Morphin aus Opium
und wurde 1898 nach Acetylierung als Heroin von der Firma Bayer auf den Markt
gebracht und fiihrte im Verlauf international zu mehr Opiatabhéngigkeit (Soyka 2016,
109-110). In den letzten Jahrzehnten hat sich vor allem am Beispiel der Vereinigten
Staaten gezeigt, dass verschreibungspflichtige Opioide immer mehr auch als primire

Einstiegsdroge relevant sind (ebd.).

Weltweit ist die Pravalenz der Opioidkonsumstorungen in den letzten 25 Jahren um 47 %
gestiegen (Anbalagan und Mendez 2022). Das ist der hochste Anstieg unter allen
Substanzgebrauchsstorungen (ebd.). Die Vereinigten Staaten befinden sich im Epizentrum
einer Epidemie, die von Opioiden entscheidend angetrieben wird und verheerende
Auswirkungen auf das Leben der Amerikaner:innen hat (Pickard und Lee 2021). Wahrend
der COVID-19-Pandemie sind die Opioidiiberdosierungen in einigen US-Bundesstaaten im
Jahr 2020 um bis zu 30% im Vergleich zu 2019 gestiegen (Santo et al. 2021). Die
Todesfille durch Uberdosis trugen zu einem signifikanten Riickgang der Lebenserwartung

der Amerikaner:innen bei (Gardner et al. 2022).

Der Anstieg der Pravalenz von Substanzmissbrauch in der Schwangerschaft, insbesondere
von Opioiden, korreliert mit einem Anstieg der Haufigkeit von Neonatalen
Abstinenzsyndromen (NAS) (Anbalagan und Mendez 2022). In nur einem Jahrzehnt
(2004-2014) hat sich die Inzidenz von NAS verfiinffacht, das heil3t, dass alle 25 Minuten
ein Neugeborenes mit NAS auf die Welt kommt (ebd.).

Die In-utero-Opioidexposition hat gravierende kurz- und langfristige Auswirkungen fiir
das Neugeborene (Gortner 2017, 9). Diese Zahlen zeigen, dass es sich hierbei um ein
gesamtgesellschaftliches Problem mit verheerenden Folgen fiir die Betroffenen handelt.
Die Reaktion auf US-Bundesebene erfolgte nur langsam, die Opioidkrise wurde offiziell
erst 2017 vom US-Gesundheitsministerium zum nationalen Notstand erklédrt (Héauser et al.

2020).
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Diese Arbeit soll einen Uberblick iiber die Opioid-Epidemie in den vereinigten Staaten,
ihre Ursachen, die Entwicklung sowie einen kurzen Einblick in die europdische Situation
geben.

Zudem wurden Ergebnisse internationaler Studien herangezogen, um moglichst fundierte
aktualisierte Therapieformen fiir Schwangere mit einer Opioidkonsumstérung und
Neugeborene mit NAS zu prasentieren. Dabei werden die Inhomogenitét der
Behandlungsleitlinien und Forschungsliicken aufgezeigt sowie mogliche Losungsansitze

vorgestellt.
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2 Material und Methoden

In dieser Arbeit wurde eine systematische Literaturrecherche durchgefiihrt, bei der
iiberwiegend auf Publikationen in Journals, Guidelines und Internetdatenbanken sowie auf
Fachzeitschriften, Lehrbiicher oder auf Veroffentlichungen diverser staatlicher
Organisationen zuriickgegriffen wurde. Hierzu wurden verschiedene Kombinationen von
Suchbegriffen verwendet. Wichtige Begriffe waren ,,Opioide®, ,,Schwangerschaft,
,Neonatales Abstinenzsyndrom®, ,,Opioid-Epidemie* und ,,Langzeitfolgen*. Dabei dienten
Literaturverzeichnisse von Ubersichtsarbeiten und Meta-Analysen als weitere verwertbare

Quellen. Die Suche erfolgte groBtenteils auf Englisch.
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3 Opioide

Opioide sind Substanzen , die
ihre grundlegende Wirkung an
endogenen Opioidrezeptoren
haben (Hering und Thmsen
2018, 102). Sie lassen sich in
halbsynthetische, synthetische
und in natiirlich vorkommende
Substanzen einteilen (ebd.).

Als Opiate werden die
Opiumalkaloide bezeichnet, wie
beispielsweise Morphin oder
Codein, die aus dem
getrockneten Milchsaft der
Mohnblume, Papaver
somniferum, extrahiert werden
(ebd.). Zu den
Halbsynthetischen Opioiden
gehoren z.B. Buprenorphin oder
Hydromorphon (ebd.).
Fentanyl, Alfentanil und

AL ot 2 {jﬁ‘hfﬂn’d'«?‘ﬂw.

BB G it SFontnsgitiione. ._(.’_-,Sd}ln[ ober Saotuolr,

7 T

Abbildung 1: Papaver somniferum; 1: Bliitenschnitt; 2:
Staubblatt,-faden; 3: unreife Samenkapsel, 4:
Samenkapselquerschnitt; 5: reife Samenkapsel (Thomé und
Migula 1886)

Remifentanil werden zu den vollsynthetischen Opioiden gezihlt (ebd.).

3.1 Wirkmechanismus

Erst in den 1970iger Jahren konnten durch Autoradiographie die Opioidrezeptoren im

Zentralnervensystem nachgewiesen und somit die Grundlagen zu den spezifischen

Wirkungen geschaffen werden (ebd.). Dabei wurden die Opioidrezeptoren mit Hilfe

biochemischer Untersuchungen als p (mii)-Rezeptoren mit der Klassifizierung in p1- und

u2-, « (kappa)- und 6 (delta)-Rezeptoren definiert (ebd.). Diese befinden sich primér im

Thalamus, Hypothalamus, Kortex, im limbischen System und der Medulla oblongata des

Zentralnervensystems sowie im Hinterhorn der Medulla spinalis und lassen sich auch auf
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peripheren Nervenendigungen finden (ebd.). Sie zdhlen zu den G-Protein-gekoppelten

Rezeptoren, bei denen es elektrophysiologisch nach Ligandenbindung an den Neuronen

prasynaptisch zu einem Verschluss spannungsabhéngiger Kalziumkanéle und

postsynaptisch zu einer Offnung von Kaliumkanilen kommt (ebd.). Dadurch wird die

synaptische Ubermittlung unterdriickt und die Exzitation von Neurotransmittern gechemmt

(ebd.). Somit wird die Verarbeitung nozizeptiver Signale gehemmt (Geisslinger et al.

2020). Infolge der agonistischen Bindung an einen oder mehreren Opioidrezeptoren wirken

Opioidanalgetika gleichartig, jedoch nicht kongruent und haben Unterschiede in ihrer

Pharmakokinetik (ebd.). Die Bandbreite im Wirkungsprofil liegt an den verschiedenen

Opioidrezeptoren in Organen und Geweben (ebd.).

Opioide werden in der Medizin vorwiegend als Analgetika oder Antitussiva verwendet

(Beubler 2020b, 59). Des Weiteren werden Opioide als Anxiolytika beim Myokardinfarkt

oder bei schwerwiegender Diarrhoe als Antidiarrhoika genutzt (ebd.).

Die Weiteren zentralen sowie peripheren Effekte werden als unerwiinschte

Nebenwirkungen toleriert (ebd.).

3.2 Zentralnervose und periphere Wirkungen von Opioiden

Zentral hemmende

Opioidwirkungen

Zentral erregende

Opioidwirkungen

Periphere Wirkungen der
Opioide

Beruhigende,
schlafvermittelnde und

angstlosende Wirkung

Schmerzlinderung

Pruritus durch

Histaminfreisetzung

Wirkung

Korpertemperatursenkung Temporidre Verengung Storungen der
der Pupille Blasenentleerung
Antitussive und antiemetische | Emetogene Wirkung Hypogonadismus
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Schmerzlinderung Tonuserhohung der Hemmung der

hin zur Versteifung

Thoraxmuskulatur bis Gastrointestinaltraktmotilitit

Hypotonie Euphorische Steigerung der
Gemiitsstimmung Gallengangskontraktion

Hemmung des Atemzentrums, | Verlangsamung des Herabsetzung der

d.h. Abflachung bzw. Herzschlags Flissigkeitssekretion im

Herabsetzung des Verdauungstrakt und

physiologischen Atemreflexes Gastroparese

Ausschiittungshemmung am
Hypothalamus von
Corticotropin-releasing- und

Gonadotropin-Hormon

Tabelle 1: Zentralnervdse und periphere Wirkungen von Opioiden (Beubler 2020b, 58-59)

3.3 Nebenwirkungen von Opioiden

Die Hemmung des Atemzentrums kann bei intravendser Applikation zu einem
Atemstillstand fiihren und liegt weniger an der Dosis als an der schnellen
Anflutgeschwindigkeit im zentralen Nervensystem (Beubler 2020b, 59). Das Risiko bei
peroraler Gabe, vor allem bei Retardformen, ist durch die verlangsamte Resorption sehr
gering (Beubler 2020b, 65). Als weitere Nebenwirkungen sind Kreislaufdepression,
Emesis und Nausea, Sedierung, Obstipation, Juckreiz, Sehstorung, Hyperalgesie,
Toleranzentwicklung und Abhingigkeitsstorungen zu nennen (Beubler 2020b, 66—68).
Werden Opioide iiber lingere Zeit eingenommen, kann es so zu Hypogonadismus,

Osteoporose, Frakturen und Immunsuppression kommen (ebd.).
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3.4 Epidemie relevante Opioide

Um die Opioid-Epidemie besser zu verstehen, werden im Folgenden kurz die wesentlichen

Opioide ndher erldutert.
O~

Abbildung 2: Strukturformel Fentanyl
(Wikipedia 2022b)

Abbildung 3: Strukturformel Heroin
(Wikipedia 2022c¢)

Fentanyl ist ein reiner p-Rezeptoragonist und
zahlt zu den vollsynthetischen Opioiden. Die
analgetische Wirkung ist ungefahr 100 mal
starker als die von Morphin (Beubler 2020b,
82). Im Rahmen der Opioidkrise stellt illegal
hergestelltes Fentanyl und potente
Fentanylderivate derzeit die Hauptquelle von
opioidbedingten Todesféllen

(Ayoo et al. 2020, 145).

Heroin ist ein Derivat von Morphin, das durch
seine Lipophilie besonders leicht die Blut-
Liquor-Schranke des Gehirns penetriert. Durch
intravendse Applikation kommt es zum
euphorisierenden Rausch, die Analgesie jedoch
ist verhdltnisméBig gering. Daher hat Heroin
ein hohes Abhéngigkeitspotential und keinen
Nutzen als Medikament (Hein und Fischer
2020, 214; Seyler et al. 2021).

Die Heroinabhéngigkeit ist ein bedeutsames
gesellschaftliches Problem mit hohen

Todeszahlen (ebd.).
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Oxycodon ist ein stark wirksames

H 3CO halbsynthetisches Morphin-Derivat. Die
schnelle Anflutgeschwindigkeit birgt ein
hohes Abhingigkeitsrisiko (Artner et al. 2020,
O 320-323). In den USA wurde es als
H Oxycontin von dem Pharmaunternehmen
N~cH
3 Purdue aggressiv vermarktet und spielte bei
O der Opioid-Epidemie eine zentrale Rolle
Abbildung 4: Strukturformel Oxycodon (ebd,),
(Wikipedia 2022g)

Methadon und Buprenorphin sind synthetische Opioide, die bei der
Substitutionstherapie bei Opioidabhédngigkeit verwendet werden (Beubler 2020b, 81-88).

CHs

O
CHg3

\""'CH
HO 3
C(CHz3)3 H3C

N—CHg

Abbildung 5: Strukturformel Buprenorphin (links) und Strukturformel Methadon (rechts) (Wikipedia 2022a;
Wikipedia 2022d)

3.5 Opioidantagonisten

Naloxon und Naltrexon sind Antagonisten mit starker Rezeptoraffinitit an
Opioidrezeptoren, die keine opioidtypischen Wirkungen hervorrufen (Beubler 2020b, 90;
Hering und Ihmsen 2018, 111). Naloxon wird bei Opioidiiberdosierung als lebensrettendes
Antidot verwendet (ebd.).

Naltrexon hat eine langere Halbwertszeit und kann unterstiitzend bei einer Entzugstherapie

eingesetzt werden (ebd.).
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HO

H N\/§CH2

O

Abbildung 6: Strukturformel Naloxon (links) und Strukturformel Naltrexon (rechts)
(Wikipedia 2022e; Wikipedia 2022f)

4 Sucht und Abhingigkeit?

Die Ausdriicke Abhdngigkeit und Sucht werden iiberwiegend bedeutungsgleich verwendet,
wobei seit 1964 die World Health Organization (WHO) den iiberholten Begriff ,,Sucht*
durch ,,Abhingigkeit* ersetzt hat (vgl. Yesil 2021, 11). Zu Beginn der Substanzeinnahme
iiberwiegen fiir Konsument:innen die positiven beziehungsweise ansprechenden
psychoaktiven Effekte (World Health Organization 2022). Bei wiederkehrender Einnahme
kommen Belohnungseffekte hinzu und es kann eine Abhédngigkeit entstehen, die im

Verlauf zu destruktiven Folgen fiir die Gesundheit fithren kann (ebd.).

Die aktuelle von der WHO herausgegebene International Statistical Classification of
Diseases and Related Health Problems 11 (ICD-11) Definition beschreibt eine verhaltens-
bezogene, kognitive und korperliche Abhangigkeit durch einmaligen oder wiederholten

Substanzgebrauch, einschlieBlich konkreter Medikamente, als Stérung (ebd.).
Sind die folgenden sechs Kriterien innerhalb der letzten zwolf Monate oder innerhalb eines

Monats von andauerndem Konsum erfiillt, so besteht diagnostisch eine Abhéngigkeit

(ebd.):
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e Unausweichlicher innerer Drang, Substanzen zu konsumieren

e Kontrollverlust iiber Menge und Ausmal3

e Priorisierung des Konsums mit fortschreitender Vernachldssigung von Interessen

e Anbhaltender Konsum trotz negativer Folgen (z. B. sozialen/psychischen oder
gesundheitlichen Problemen)

e Nachweisliche Toleranzentwicklung mit Dosissteigerung

e Entzugssymptomatik bei Beendigung oder Reduktion des Konsums

Im Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders 5 (DSM-5) der American
Psychiatric Association wurde die kategoriale Trennung von Abhéngigkeit und
schiadlichem Missbrauch in eine stadiale Gliederung nach Schweregrad iiberfiihrt (Soyka
2016, 124). Die DSM-5 Diagnose Substanzgebrauchsstorung beruht auf elf Kriterien
(ebd.). Von einer milden Auspriagung geht man bei zwei bis drei Kriterien aus, vier bis fiinf
Kriterien deuten auf eine mittelschwere Diagnose und als schwer gilt die Suchtstérung bei

sechs oder mehr Kriterien (ebd.).

Die elf Kriterien, um eine Substanzgebrauchsstorung, sowie den Grad dieser festzustellen,
sind gemél DSM-5 (Soyka 2016, 125):
e Ungeachtet psychischer und physischer Probleme wird das Konsumverhalten
wiederholt
e Konsumzwang wird immer stiarker
e Anschaffung der Substanz kostet immer mehr Zeit und Aufwand
e Berufliche, soziale Verpflichtungen werden vernachlissigt oder aufgegeben
e Auftreten von Entzugserscheinungen bei Dosisreduktion
e Bewusst wiederholter Konsum trotz zerstorerischer, gefahrlicher Auswirkungen
e Entwicklung von sozialen und zwischenmenschlichen Komplikationen aufgrund
des kontinuierlichen Konsums
e Kontrollverlust iber Menge und Mal3
e Fortschreitende Vernachldssigung von Interessen
e Dosiserhohung, um der Toleranzentwicklung entgegenzuwirken

e Unausweichliches Verlangen die Substanz zu konsumieren (Craving)
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4.1 OUD - Opioid Use Disorder

Die Opioidkonsumstérung wird im DSM-5 unter den Substanzgebrauchsstorung als
eigenstdandige diagnostische Kategorie zusammengefasst (Soyka 2016, 124).

Im DSM-5 werden die veralteten Begriffe ,,Opioidmissbrauch* und ,,Opioidsucht® ersetzt
durch die neue Bezeichnung ,,0Opioid Use Disorder ,,(OUD), ,,Opioidkonsumstérung*
(Rausgaard et al. 2020). Der Begriff stigmatisiert Personen nicht und wird im klinischen
Alltag bevorzugt und empfohlen (ebd.).

Eine OUD umfasst den Missbrauch von verschreibungspflichtigen Opioiden, Heroin oder

anderen Morphinderivaten, wie zum Beispiel Fentanyl (Seligman et al. 2022).

4.2 Medikamentenabhiangigkeit

Bei der Medikamentenabhingigkeit handelt es sich um eine Substanz gebundene Stérung,
die iiber das ICD-11 und DSM-5 System diagnostiziert werden sollte (Maji¢ et al. 2016, 2).
Diese fiihrt oft zu bedeutenden Problemen bei der Erfiillung von alltidglichen Bediirfnissen,
sowie zu Vernachldssigung von sozialen Pflichten, denn die Abhéngigkeit von
Medikamenten bedeutet meist gravierende, qualitative Verdnderungen der Lebensrealitit
(ebd.). Ausweitende Antriebslosigkeit und Motivationsverlust erschweren die
Alltagsbewiltigung und stéren die emotionale Ausgewogenheit, sodass dies zu einer

zunehmenden Benachteiligung in der Sozialstruktur fiihren kann (ebd.).

4.3 Atiologie und Pathogenese

Die Entwicklung einer Medikamentenabhingigkeit bedarf unterschiedlicher
multifaktorieller Umstinde (Soyka 2016, 107).

Eine bedeutende Rolle spielen dabei soziale, kulturelle Faktoren, das Vorhandensein von
griffbereiten Arzneimitteln sowie korperliche und psychische Krankheiten, die eine
Abhingigkeitsentstehung begiinstigen (ebd.). Hierbei kohérieren ungiinstige
Lebensbedingungen (z.B. Stressfaktoren) des Menschen mit seiner Personlichkeit (z.B.
genetische Pradisposition) und den Medikamentenwirkungen (z.B. Nebenwirkungen wie

Suchtpotential) miteinander (Soyka 2016, 108).
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Medikamentenabhingigkeiten entstehen meist erst im Rahmen medizinischer Therapien
und bleiben oft unerkannt (Falkai 2022, 309). Darin besteht ein wichtiger Unterschied zur
Drogenabhéngigkeit, da Medikamentenabhéngige hiufig unauffillig durch ihre
Scheinadaption bleiben (ebd.).

Das Abhéngigkeitspotenzial wird mit Zeitraum und Menge der Opioidanalgetikatherapie
groBer (Wolter 2020, 72). Gerade psychische Erkrankungen, wie Angststorungen,
Depressionen und psychischer, wie auch sozialer Stress, erh6hen das Risiko einer
Substanzgebrauchsstorung wie Abbildung 7 zeigt (ebd.). Des Weiteren zeigen sich
eindeutige Zusammenhinge zwischen Suchtstorungen und belastenden
Kindheitserlebnissen in der Vergangenheit, sodass man von Sucht und Trauma als
Komorbiditit spricht (Fischer und Méller 2020).

Daten aus dem Jahr 2015 und 2021 des Epidemiological Survey of Substance (ESA)
deuten darauf hin, dass zwei spezifische Gruppen eine hohere Privalenz fiir eine
Opioidkonsumstorung haben (Rauschert et al. 2022b). Diese sind Personen in der Gruppe
mit schlechter psychischer Gesundheit und Personen in der Gruppe mit multipler
Substanzgebrauchsstorung, die im Vergleich zu der als relativ gesund definierten Gruppe
signifikant 6fter an einer OUD leiden (ebd.). Wéhrend Einzelpersonen in der Gruppe mit
schlechter psychischer Gesundheit eher weiblich und arbeitslos waren, sind Einzelpersonen
in der Polysubstanzgruppe eher jiingeren Alters, die unterhalb der Armutsgrenze leben und

ein niedrigeres Bildungsniveau haben (ebd.).
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Abbildung 7: Ursichliche Faktoren fiir eine Medikamentenabhingigkeit (Soyka 2016, 107, mit Genehmigung)
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Abbildung 8: Entwicklung/Verlauf einer Abhingigkeitserkrankung (Soyka 2016, 108, mit Genehmigung)
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4.4 Neurobiologie der Opioidabhiingigkeit

Allgemeine Grundlagenforschung, molekular-, zellbiologische, neuroendokrinologische
Untersuchungen und Bildgebungen des zentralen Nervensystems, sowie Tierexperimente
haben wesentlichen Fortschritt im Verstdndnis von Abhédngigkeitskrankheiten gebracht
(Soyka 2016, 114).

Versuche mit Ratten haben gezeigt, dass Dopaminausschiittungen am
mesokortikolimbischen Belohnungssystem maligeblich die Entwicklung einer
Suchterkrankung beeinflussen (ebd.). Das neuronale Belohnungssystem wird durch
positive Reize, wie etwa Fortpflanzung, Essen und Trinken, aber auch durch positiv
wahrgenommene Handlungen oder Substanzen aktiviert und dient der Verbesserung des
Wohlgefiihls (Soyka 2016, 215). Die erhohte Dopaminkonzentration im synaptischen Spalt
sorgt fiir eine angenehme, euphorische und gliickliche Stimmungslage (ebd.).

Ausgehend vom ventralen Tegmentum Areal verlaufen die dopaminergen Bahnen zum
Nucleus accumbens, zum préfrontalen Kortex und zu weiteren Zielregionen (Soyka 2016,
114).

Die Abhéngigkeitsentwicklung durch Dopaminfreisetzung am Nucleus accumbens ist von
der schmerzlindernden Wirkung von Opioiden an spezifischen Rezeptoren zu
differenzieren (Soyka 2016, 118). Das hochste Abhdngigkeitsrisiko haben Substanzen, die
an p-Opioidrezeptoren binden und somit auch am meisten Dopamin freisetzen (Soyka
2016, 118). Durch Aktivierung von p — Opioidrezeptoren kommt es zu Authebung
hemmender Gamma-Aminobuttersdure (GABA)-Interneurone und infolgedessen indirekt
zu erhohter Dopaminausschiittung (Maji¢ et al. 2016, 17). Die Aktivierung dopaminerger
Belohnungsprozesse bei zum Beispiel der Rauschdroge Amphetamin verlauft {iber
dhnliche Bahnen wie bei Opioiden (Maji¢ et al. 2016, 17)).

Bei chronischem Opioidabusus ldsst sich die Toleranzentwicklung durch die erhohte
Aktivierungsschwelle von Opioidrezeptoren erkldaren, welche sich durch langwierigen
Konsum von ihrer inaktiven zu ihrer aktivierten Anordnungsform éndern (Soyka 2016,
119). Fiir die hohen Riickfallquoten nach Abstinenz bei Opioidabhingigkeit sind neuronale
Anpassungen des Belohnungssystems, beziechungsweise allgemeine Sensitivierungen auf
Neurotransmitterwirkungen und verstdrkte Bindungspriaferenz am Dopaminrezeptor

ursichlich (ebd.).

23



Die Neuroplastizitit des dopaminergen Belohnungssystems, weitere
Neurotransmitternetzwerke (neben GABA, Dopamin und Serotonin auch die Plastizitét
glutamaterger Nervenzellen), die neuroendokrinologischen Systeme, besonders im
Hinblick auf Stérungen der Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-Stressachse
(HHN-Stressachse), Verhaltensreaktionen auf bestimmte Reize und
Konditionierungsprozesse der basolateralen Amygdala, Sensitivierungs- und
Konditionierungsvorgénge des prifrontalen Kortex, sind fiir die Komplexitit bei der
Entwicklung von Gewohnung, Abusus und Abhédngigkeit entscheidend und gehen iiber den

tatsdchlichen Konsum hinaus (Soyka 2016, 120-122).

5 Opioid-Epidemie
5.1 Epidemiologie

Laut der Datenerhebung des International Narcotic Control Board hat es in den
vergangenen 25 Jahren weltweit einen massiven Anstieg im Konsum von Opioidanalgetika
gegeben (Wolter 2020, 70).

Opioidabhingigkeit betrifft heute mehr als 16 Millionen Menschen weltweit, {iber 2,1
Millionen in den USA, und jéhrlich werden weltweit iiber 120.000 Todesfille Opioiden
zugeordnet (Dydyk et al. 2022).

Im Oktober 2017 rief das US-Gesundheitsministerium aufgrund der Opioidkrise den
nationalen Gesundheitsnotstand aus (Hagemeier 2018, 203). Die Zahlen opioidbedingter
Todesfille in den USA belaufen sich auf 70.237 fiir das Jahr 2017 und werden
entscheidend durch synthetisch hergestellte Opioide wie Tramadol oder Fentanyl
hervorgerufen (Hedegaard et al. 2020).

Im Jahr 2020 starben in den USA fast 92.000 Menschen und bis 2021 sind die Todesfille
durch Uberdosierung auf 107.000 gestiegen (Friedman et al. 2022; Hedegaard et al. 2021)
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Abbildung 9: Gesamtzahl der Todesfille durch Uberdosierung in den USA im Zusammenhang mit illegalen
oder verschreibungspflichtigen Opioiden von 1999 bis 2020 (Hedegaard et al. 2021)

Die gesamtwirtschaftliche Belastung fiir die USA belief sich im Jahr 2017 auf etwa
1.020,7 Milliarden US-Dollar (USD) (Florence et al. 2021). Etwas weniger als die Hélfte
dieser Kosten waren auf OUD zuriickzufiihren (471,0 Mrd. USD) (ebd.).

35 Mrd. USD der Kosten waren mit der Gesundheitsversorgung und der Behandlung von
OUD verbunden (ebd.). Etwa 23 Mrd. Dollar entfallen auf die Ausgaben der Strafjustiz
und den Produktivitédtsverlust von inhaftierten Personen (7,8 Mrd. Dollar) (ebd.).

Der Produktivitétsverlust bei Personen mit OUD (23,5 Mrd. USD) und tédlichen
Opioidiiberdosierungen (68,7 Mrd. USD) macht zusammen iiber 92 Mrd. USD aus (ebd.).
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Um die Opioidkrise zu bekdmpfen, kann die Politik diese Daten als Entscheidungshilfe fiir
Forschung, Priaventions- und Reaktionsmafinahmen sowie fiir die Verteilung von

Ressourcen nutzen (Luo et al. 2021).

5.2 Entwicklung der Opioid-Epidemie

Im Folgenden soll ein kurzer Einblick in die Entstehung der aktuellen Opioid-Epidemie in
den USA gegeben werden.

Im Jahr 2020 gab es in den Vereinigten Staaten 91.799 Todesfalle durch
Drogeniiberdosierung (ebd.). Bei 74,8 % (68.630) aller Todesfille waren Opioide beteiligt
(ebd.).

Todesfille durch Drogeniiberdosierungen in den USA
im Jahr 2020

B ohne Opioidbeteiligung @ mit Opioidbeteiligung

Abbildung 10: Todesfille durch Drogeniiberdosis in den USA im Jahr 2020 mit und ohne Opioidbeteiligung
(Centers for Disease Control and Prevention, National Center for Injury Prevention and Control 2022)
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Aus Angst vor Abhiingigkeit und Uberdosis wurden Opioide sehr wenig gegen chronische
maligne oder chronische nicht maligne Schmerzen verordnet, bis es durch
Veroffentlichungen der 1980er Jahre zu einem Paradigmenwechsel kam (Preuss et al.
2020, 87).

Basierend auf zwei Publikationen kam es durch Empfehlung von prominenten
Schmerzspezialist:innen aus dieser Zeit zu einer liberalen Verschreibung von Opioiden
(Ayoo et al. 2020, 140).

Diese Empfehlungen, die bestehenden Normen rund um die Schmerzbehandlung zu
andern, wurde von Opioidhersteller:innen massiv unterstiitzt, die mit einer aggressiven 20-
jéhrigen Kampagne die Abhingigkeitsrisiken von Opioiden als gering vermarkteten (ebd.).
Die Federation of State Medical Boards befiirworteten in ihren 1998 veroffentlichten
Richtlinien die Verwendung von Opioidmedikamenten bei chronischen nicht-

tumorbedingten Schmerzen als neuen Behandlungsstandard (ebd.).

1995 hat die U.S. Food and Drug Administration Oxycontin eingefiihrt (ebd.). Es wurde
angenommen, dass eine verzogerte Freisetzung von dem Wirkstoff Oxycodon einen nicht
bestimmungsgeméiBen Gebrauch hemmen wiirde (ebd.).

Daher durften Hersteller:innen damit werben, dass das Missbrauchspotential bei Oxycontin
gering sei (ebd.). Seine hohe Affinitdt zum p-Opioidrezeptor machte es zu einem sehr
wirksamen Schmerzmedikament mit stark euphorischer Wirkung (ebd.). Im Verlauf
allerdings entdeckten die Verbraucher:innen schnell, dass durch Zerkleinern oder Auflosen
der Tabletten die verzogerte Resorption aufgehoben werden konnte und Oxycodon
intranasal oder als intravendse Injektion missbraucht werden konnte (ebd.).

Von 1997 bis 2002 fiihrte die Marketingstrategie von dem Pharmakonzern Purdue fiir
Oxycontin zur Behandlung von nicht krebsbedingten Schmerzen zu einer fast zehnfachen
Zunahme der Verschreibungen von 670.000 auf etwa 6,2 Millionen (van Zee 2009).

Die zunehmende Verfiigbarkeit von Oxycontin wurde in Verbindung gebracht mit hoheren
Missbrauchsraten und war 2004 das am weitesten verbreitete Opioid (ebd.).

Die irrefithrende Vermarktung des Pharmakonzerns Purdue, beziiglich des
Abhingigkeitspotentials von Oxycontin wurde spéter Gegenstand einer 300 Millionen-

Dollar-Strafe (Ayoo et al. 2020, 140).
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5.3 Die Vier Phasen der Opioid-Epidemie

Die erste Phase der Opioid-Epidemie begann in den spdten 1990er Jahren mit einem
rasanten Anstieg der Verwendung von verschreibungspflichtigen Opioiden zur Behandlung
chronischer nicht maligner Schmerzen mit nachfolgender Zunahme des Missbrauchs und

Uberdosierungen (Friedman et al. 2020).

Ende der 2000er Jahre begann die zweite Phase, als es durch Regulationen der U.S. Politik
zum Riickgang von verschreibungspflichtigen Opioiden kam (ebd.). Die Todeszahlen
wegen Opioidiiberdosierungen stiegen jedoch weiter und es wurde vermutet, dass
preisglinstigeres Heroin auf dem illegalen Markt diese Konsummusterverschiebung
mitverursachte (ebd.). Preuss et al. fithren an, dass circa 40-80% der Heroinabhéngigen
iiber verschreibungspflichtige Opioidanalgetika in die Heroinsucht geraten (Preuss et al.
2020, 87). Dieser Anstieg wurde durch die Weltfinanzkrise 2008 und ihre
soziodkonomischen Auswirkungen noch verschirft (Friedman et al. 2020).

Die dritte und verheerendste Phase begann 2013 mit erleichtertem Zugang von illegal
hergestellten synthetischen Opioiden auf dem Drogenmarkt, wie Fentanyl, die erheblich
wirksamer als Heroin sind (ebd.). Durch Polykonsum mit anderen Drogen, wie Kokain
oder Methamphetaminen nahmen die Todesraten wegen Opioidiiberdosierungen weiter zu
(ebd.).

Die aktuelle vierte Phase wird als Fortsetzung der Trends nach der Wirtschaftskrise 2008
gesehen, die gekennzeichnet waren durch Mischintoxikationen von Heroin und

Fentanylderivaten sowie weiteren Drogen (ebd.).

Als die Hauptursachen fiir die Opioid-/Uberdosis-Epidemie werden heute die folgenden
drei Griinde benannt (ebd.):
e Unethische Marketingpraktiken von Pharmaunternehmen, die riicksichtslos nach
Gewinnsteigerung streben
e Verzweiflung in vielen amerikanischen Gemeinschaften, die in strukturschwachen,
prekéren Lebensverhéltnissen leben miissen
e Zunahme von chronischen Schmerzen, iiberwiegend aufgrund von Verletzungen
und Gefahrenexpositionen bei der Arbeit durch hohen Leistungsdruck und

Konkurrenz
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Friedman et al. sehen die Opioid-Epidemie nicht nur als Versagen individuellen Verhaltens
oder der oben bereits aufgefiihrten drei Hauptursachen, sondern als Teil des sogenannten
,»one sided class war®, ,.einseitiger Klassenkampf™, der in den 1970er Jahren populér und
seit den 1980er Jahren als Neoliberalismus institutionalisiert wurde (Friedman et al. 2020;
Friedman et al. 2022).

Der Neoliberalismus 16se folgende Prozesse aus: er fordere individualistische Ideologien,
ungleiche Lohn-, Vermogens- und Wohnverhéltnisse, die allgemein zu Verzweiflung und
Drogenkonsum fiihren (ebd.). Diese neoliberalen Prozesse schwéchen soziale Strukturen,
sowie gewerkschaftliche Organisierung und fiihren somit zur Verschlechterung der
Sicherheits- und Gesundheitssituation am Arbeitsplatz und folglich zu erhohten

arbeitsbedingten physiologischen und psychologischen Schmerzen (ebd.).

5.4 Einblick in die européische Situation

Seit den letzten zwei Jahrzenten nimmt auch in Europa die nichtmedizinische Verwendung
von verschreibungspflichtigen und illegalen Opioiden zu (Ayoo et al. 2020, 139).

Die fiihrenden europiischen Staaten sind Deutschland, Osterreich und Dénemark (Wolter
2020, 70). Die analysierten Verordnungsdaten im ESA 2021, eine reprisentative
Querschnittsstudie der deutschen Bevolkerung, belegen im letzten Jahrzehnt eine stetige
Zunahme der Gesamtverordnungen von Opioidschmerzmitteln (Rauschert et al. 2022a).
2021 wird die Missbrauchspréivalenz von verschreibungspflichtigen Opioidanalgetika in
Deutschland auf 1,1 Millionen Personen geschétzt (ebd.).

Im Jahr 2017 gab es in Europa ungefahr 8.200 Todesfélle durch Opioidiiberdosierungen,
demnach ungefihr zehnmal weniger als in den Vereinigten Staaten (Ayoo et al. 2020, 140).
Die drogenbedingte Sterblichkeit ist viel niedriger und synthetische Opioide (vor allem
Fentanyl und Fentanylderivate) spielen eine geringere Rolle in Europa (Seyler et al. 2021).
Nach Heroin sind Methadon oder Buprenorphin die in Europa am héufigsten mit
schiadlichem Konsum und Todesféllen in Verbindung gebrachten Opioide (ebd.).

Illegal hergestelltes Fentanyl und Fentanylderivate stellen derzeit nur in einigen wenigen

baltischen Landern ein erhebliches Problem dar (ebd.).
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Europaische Patient:innen, die sich mit unterschiedlichen
Opioiden als Hauptdroge in Behandlung begeben

Vi

m Buprenorphin = Fentanyl = Heroin = Methadon = andere Opioide

0,80%

Abbildung 11: Anteil der verschiedenen Opioide (The European Monitoring Centre for Drugs and Drug
Addiction 21)

Zusammenfassend zeigen die verfiigbaren Daten, dass Europa als Ganzes nicht mit einer

Opioidkrise im Ausmal} der USA konfrontiert ist (Seyler et al. 2021).

6 Schwangerschaft und Geburt in der Opioid-Epidemie
6.1 Epidemiologie

In den USA lagen die Opioidverschreibungen 2017 bei 58,7 pro 100 Patient:innen (Martins
et al. 2019). Der Konsum von Opioiden wéhrend der Schwangerschaft ist in den letzten
zwel Jahrzehnten zu einem ausufernden Problem geworden (ebd.). Schwangere sind eine
kritische Bevolkerungsgruppe in Bezug auf die Verwendung von Opioiden (ebd.). Die
Auswirkungen davon, sowohl fiir die Mutter als auch fiir das Kind, stellen ein ernsthaftes
Problem der 6ffentlichen Gesundheit weltweit dar (ebd.). Wahrend der Schwangerschaft
bekamen in den USA etwa 7% der Frauen Opioide verschrieben (Dijkzeul et al. 2022). Im
Vergleich waren es in den skandinavischen Léndern etwa 1% (ebd.). Zwischen 2009 und

2014 vervierfachte sich die Zahl der Schwangeren in den USA, bei denen eine OUD
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diagnostiziert wurde, von 1,5 auf 6,5 Fille pro 100 000 Krankenhauseinweisungen (Nelson
et al. 2020). Die Auswirkungen der Opioid-Epidemie betreffen somit auch die
Neonatologie und Pédiatrie (ebd.). Schwangere kdnnen eine OUD mit schwerwiegenden
Auswirkungen fiir das Neugeborene entwickeln, da Opioide die Plazenta passieren konnen
und so den fetalen Kreislauf erreichen (Fishman et al. 2019; Martins et al. 2019).

Wen et al. konnten zeigen, dass Schwangere mit einem chronischen Opioidkonsum ein
erhohtes Risiko fiir Mehrlingsschwangerschaften, geburtshilfliche Komplikationen,
postpartale Depressionen und kardiale Ereignisse haben (Wen et al. 2021).

Durch steigende Raten von OUD bei schwangeren Frauen steigen auch die Raten des
Neonatalen Opioidentzugssyndrome bei Sduglingen (Patrick et al. 2020).

Die Opioideinnahme in der Schwangerschaft kann beim Neugeborenen kurz nach der
Geburt zu einem lebensgefahrlichen Neonatalen Abstinenzsyndrom fiihren (ebd.).

Das NAS hat gravierende Folgen fiir den Werdegang der Neugeborenen in Form von
Entwicklungsproblemen und geringerer kognitiver Leistungsfahigkeit (Martins et al.

2019).

6.2 OUD-Therapie wihrend der Schwangerschaft

Im Folgenden soll ein Uberblick iiber das Management von OUD bei Schwangeren und
postpartalen Patient:innen verschafft werden.

Das Ziel der Behandlung ist miitterliche, geburtshilfliche und neonatale Komplikationen
im Zusammenhang mit OUD zu verhindern, einen Einstieg in die Genesung zu
ermoglichen, die Schwangerschaftsvorsorge zu erleichtern und Patient:innen dabei zu
helfen, die unzdhligen Risiken eines instabilen Lebensstils im Zusammenhang mit dem
Opioidkonsum zu vermeiden, wie z. B. drogenbedingte Kriminalitdt, Gefahr von
Obdachlosigkeit, Gewalt oder Infektionskrankheiten (Seligman et al. 2022).

Alle schwangeren Patient:innen mit diagnostiziertem OUD, wie im DSM-5 definiert, sind
fiir die medikamentdse Therapie mit Buprenorphin oder Methadon geeignet (ebd.).
Dabei héngt eine erfolgreiche Behandlung von einem umfassenden, multidisziplinéren,

koordinierten Behandlungsansatz ab (ebd.).

Die ,,Medication for OUD* (MOUD), ,,medikamentdse Therapie mit Methadon oder

Buprenorphin®, und zusétzliche psychosoziale Begleitung sind das bevorzugte
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Behandlungskonzept bei OUD wihrend der Schwangerschaft (ebd.). Die Medikation wird
wihrend der Schwangerschaft und in der Zeit nach der Geburt verabreicht, um
Entzugserscheinungen vorzubeugen und das ,,Craving* zu reduzieren und kann iiber Jahre
hinaus nach der Geburt fortgesetzt werden (ebd.).

Begleitend werden psychosoziale Interventionen wie Suchtberatung, Peer-Support-
Gruppen und/oder strukturierte, multimodale Betreuung angeboten, um die Patient:innen
bei der Genesung zu unterstiitzen und das Riickfallrisiko zu minimieren (ebd.).

Die Fortsetzung von Opioideinnahmen bei bereits diagnostiziertem OUD werden nicht

befiirwortet (Rausgaard et al. 2020).

Ein medizinisch unterstiitzter Opioidentzug mit psychosozialer Betreuung ist eine weitere
Alternative, die aber nicht empfohlen wird, da die Riickfallrate sehr hoch ist (Seligman et
al. 2022). Hierbei wird Methadon oder Buprenorphin verabreicht, um
Entzugserscheinungen vorzubeugen und das ,,Craving* zu reduzieren (ebd.).

Die Dosis wird dann schrittweise gesenkt, bis das Medikament abgesetzt werden kann
(ebd.). Nach dem Entzug sollten psychosoziale Interventionen bereitgestellt werden, um

die Patient:innen zu unterstiitzen und das Riickfallrisiko zu verringern (ebd.).

6.3 Methadon oder Buprenorphin?

Bei der Pharmakotherapie von OUD sollte Buprenorphin der Opioidagonist der Wahl sein
(Rausgaard et al. 2020). Bei Neugeborenen wurde die In-utero-Exposition von
Buprenorphin anstelle von Methadon mit einem geringeren Risiko einer Frithgeburt, einem
hoheren Geburtsgewicht, einem grofleren Kopfumfang und moglicherweise weniger
schweren NAS in Verbindung gebracht (Seligman et al. 2022). Eine mogliche Erklédrung
ist, dass Buprenorphin die Plazenta nicht so effizient wie Methadon passiert, was zu einer
geringeren Exposition des Fotus und folglich zu weniger schweren und kiirzeren NAS-
Fillen flihrt (Martins et al. 2019; Miicke et al. 2017). Dariiber hinaus hat Buprenorphin
praktische Vorteile (Rausgaard et al. 2020). Methadon erfordert typischerweise tigliche

Klinikbesuche, wahrend Buprenorphin wochentlich verabreicht wird (ebd.).
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6.4 Vorbehandlung und maternale Bewertung

Schwangere mit OUD sollten vor der Behandlung eine detaillierte psychosoziale
Anamnese, korperliche Untersuchung mit Drogenscreening, ein Screening auf sexuell
ibertragbare und andere Infektionen, sowie eine sonographische Untersuchung bekommen
(Seligman et al. 2022).

»Adverse Childhood Events* (ACE), ,,belastende Kindheitserfahrungen®, wie
korperlicher, emotionaler und sexueller Missbrauch oder Vernachlassigung, werden mit
Substanzgebrauchsstorungen in Verbindung gebracht (Dube et al. 2003). Eine grofie
retrospektive Kohortenstudie ergab, dass Menschen mit einer Vorgeschichte von fiinf oder
mehr ACEs in der Kindheit sieben- bis zehnmal hdufiger von illegalem Drogenkonsum
und Sucht betroffen sind (ebd.).

Der Umgang sollte einfiihlsam und nicht wertend sein, mit dem Ziel eine gute Beziehung
zu den Patient:innen aufzubauen (Seligman et al. 2022).

Dies kann negative Wechselwirkungen reduzieren und die Patient:innenzufriedenheit und

somit auch das Outcome verbessern (ebd.).

6.5 Das Schwangerschaftsmanagement bei OUD

* Fetale Uberwachung

Nach anfinglicher Stabilisierung und Beginn der MOUD werden keine vorgeburtlichen
fetalen Tests (Non-Stress-Test, biophysikalisches Profil) bei Patient:innen durchgefiihrt,
die durch negative Urindrogentests eine gute Compliance zeigen und ansonsten keine
Standardindikationen fiir eine fetale Uberwachung haben (ebd.).

Bei Patient:innen mit nachweislich andauerndem Substanzkonsum oder Patient:innen mit
anderen Indikationen fiir eine fetale Uberwachung, ist eine ein- oder zweimal wochentliche

Untersuchung wihrend des dritten Trimesters indiziert (ebd.).

«Uberwachung des fetalen Wachstums

Zwischen der 28. Und 32. Schwangerschaftswoche wird ein Ultraschall empfohlen, um das
fetale Wachstum zu beurteilen, welches allerdings eher bei Patient:innen

mit anhaltendem Konsum illegaler Drogen beeintrachtigt ist (ebd.).
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Bei klinischem Verdacht auf eine Wachstumseinschriankung des Fotus ist eine
Ultraschalluntersuchung indiziert und das Management ist das gleiche wie bei jeder

Schwangerschaft mit beeintrachtigtem fetalem Wachstum (ebd.).

*Schmerzbehandlung

Die Spinalanisthesie ist ein géngige geburtshilfliche Schmerzbehandlung wéhrend der
Wehen und Entbindung und auch eine gute Option fiir Patient:innen unter MOUD (ebd.).
Die allgemeine Schmerztherapie bei Patient:innen mit OUD umfasst sowohl
pharmakologische als auch nichtpharmakologische Anséitze (ebd.).

Dabei sollten gemischt agonistische und antagonistische Opioidanalgetika, wie zum
Beispiel Nalbuphin und Butorphanol, nicht verabreicht werden, da sie Methadon vom p-
Opioidrezeptor verdriangen und einen akuten Entzug auslosen konnen. Akute Schmerzen

sollten nicht zusétzlich mit Methadon oder Buprenorphin behandelt werden (ebd.).

*Pflege nach der Geburt

Aufgrund multipler Stressoren haben OUD Patient:innen ein besonders hohes Risiko fiir
einen Riickfall in den postpartalen Opioidkonsum, daher ist eine engmaschige
Uberwachung, idealerweise im ersten Jahr nach der Geburt, indiziert (ebd.). Wie allgemein
bei postpartalen Patient:innen ist das Screening auf Depressionen und das Angebot
postpartaler Empféangnisverhiitung wichtig (ebd.).

Die unmittelbare Zeit nach der Geburt ist eine Zeit mit hohem Risiko fiir Miitter mit

OUD, besonders wenn sie den Zugriff auf MOUD verlieren (Schiff et al. 2018). Diese Zeit
kann durch mangelnde postpartale Unterstiitzung, Versicherungsausfille, die Scham und
Stigmatisierung oder die Gefahr des Sorgerechtsverlustes besonders herausfordernd sein
(Nielsen et al. 2020). Studien zeigen, dass dies postpartal zu vermehrt todlichen
Uberdosierungen fiihrt (Schiff et al. 2018).

Losungsorientierte Ziele flir die Zukunft sollten weniger Opioidverschreibungen, mehr

Screenings, flichendeckender Zugang zu MOUD und bessere psychosoziale Unterstiitzung

der Familien sein (Martins et al. 2019; Nielsen et al. 2020).
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7 Neonatales Abstinenzsyndrom

Das US-Ministerium fiir Health and Human Services beteiligte Forscher:innen,
Kliniker:innen und Politikexpert:innen, die im Konsens folgende Definition von NAS
vorschlugen (Yen und Davis 2022):
e In-utero-Exposition von Opioiden (mit oder ohne andere Substanzen)
e Das Vorhandensein von zwei von fiinf der hiufigsten klinischen Anzeichen von
NAS, das heif3t schrilles/tiberméBiges Weinen, schlechter Schlaf, Hypertonie,

Zittern und Magen-Darm-Probleme

Durch Opioideinnahme in der Schwangerschaft kommt es zu einem kontinuierlichen
diaplazentaren Ubertritt von der Mutter zum ungeborenen Kind mit einer
Abhingigkeitsentwicklung (Johnson et al. 2003). Die akute postnatale Abstinenz

fiihrt zum Entzugssyndrom beim Neugeborenen (Patrick et al. 2020, 1; Jansson 2022).
Das Syndrom wurde friiher als Neonatales Abstinenzsyndrom bezeichnet und heute von
dem spezifischen Fachausdruck ,,Neonatal Opioid Withdrawal Syndrome* (NOWS),
»Neugeborenen-Opioid-Entzugssyndrom* ersetzt (Patrick et al. 2020).

Bei Verwendung von Polysubstanzen wihrend der Schwangerschaft verwenden die
meisten Kliniker:innen weiterhin den Begriff NAS anstatt NOWS (Yen und Davis 2022).
Die aktuelle Studienlage deutet darauf hin, dass die Zunahme von NAS-Fillen
hauptsichlich auf isolierter In-utero-Opioidexposition sowie der Kombination von

Opioiden mit anderen Substanzen beruht (Patrick et al. 2020, 2).

In den letzten Jahren hat sich NAS zu einem globalen Problem entwickelt

mit steigenden Prévalenzraten zwischen 2,7-5,8 pro 1000 Geburten (Shan et al. 2020).

In den Vereinigten Staaten stieg die gemeldete Priavalenz von NAS von 4,0 pro 1000
Krankenhauseinweisungen bei Geburten im Jahr 2010 auf 7,3 pro 1000
Krankenhauseinweisungen bei Geburten im Jahr 2017 (Hirai et al. 2021).

In den USA bendtigen 42-94% der Neugeborenen mit pranataler Opioidexposition eine
Pharmakotherapie (Jansson 2022). Auch der legale Gebrauch von
verschreibungspflichtigen Opioiden wihrend der Schwangerschaft ist mit vielen
neonatalen Komplikationen verbunden (ebd.). Neugeborene mit pranataler
Opioidexposition haben ein hoheres Risiko fiir Frithgeburt, ein geringeres Geburtsgewicht

und einen kleineren Kopfumfang (Yen und Davis 2022).
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USA: Hospitalisierung von Neugeborenen mit NAS
Jahr NAS pro 1.000 Hospitalisierungen von
Neugeborenen
2010 4.0
2011 4.1
2012 4.8
2013 5.8
2014 6.5
2015 6.6
2016 7.0
2017 7.3
2018 6.8

Tabelle 2: Hospitalisierung von Neugeborenen mit NAS (Healthcare Cost and Utilization Project 2021)

7.1 Klinische Prisentation des NOWS

NOWS tritt nach chronischer Exposition von Opioiden auf, daher verursachen
geburtshilfliche, epidurale oder intravendse Opioidgaben keine NOWS (Patrick et al. 2020,
3). Dariiber hinaus kénnen die Verwendung von anderen Substanzen wie Zigaretten,
Benzodiazepinen und Gabapentin, den Beginn, Schweregrad oder Dauer des NOWS
beeinflussen (ebd.).

Bei In-utero-Exposition von beispielsweise Heroin, beginnt der Entzug beim
Neugeborenen oft innerhalb von 24 Stunden nach der Geburt, wahrend der Entzug von
Methadon normalerweise zwischen 24 und 72 Stunden einsetzt (ebd.).

Die Entzugssymptomatik kann sich auch verzogert erst nach fiinf bis sieben Tagen zeigen
(ebd.). Subakute Anzeichen eines Opioidentzugs konnen bis zu sechs Monate andauern

(ebd.).
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Die gesamte Pathophysiologie hinter dem NOWS ist nicht geklart (Martins et al. 2019). Es

wird angenommen, dass es zu einer erhohten Freisetzung von Neurotransmittern
(Dopamin, Acetylcholin, Noradrenalin, Serotonin und Corticotropin) kommt (ebd.).
Die charakteristischen Anzeichen von NOWS spiegeln eine Dysfunktion in einem der
folgenden vier Funktionsbereiche wider (Velez und Jansson 2008):

e Zustandssteuerung und Aufmerksamkeit

e Motorik- und Tonuskontrolle

e Aufnahme und Verarbeitung von Sinnesreizen

e Dysfunktion des Autonomen Nervensystems

Das Vorhandensein und der Schweregrad dieser Befunde bilden die Grundlage fiir
Bewertungssysteme, die bei Behandlungsentscheidungen bei Sduglingen mit NOWS in
Verwendung sind (ebd.).

NOWS Symptome

Hohes, anhaltendes schrilles Weinen

Schlaf- und Wachzyklusstérungen

Erhohter Muskeltonus

Hyperaktiver Moro-Reflex

Krampfanfille

Magen-Darm-Funktionsstérung (weicher oder wissriger Stuhlgang, Erbrechen,

Blédhungen)

Trinkschwiche die zu schlechter Gewichtszunahme fiihren kann

Geburtsgewicht < 10. Perzentil fiir das Gestationsalter aufgrund intrauteriner

Wachstumsrestriktion

Dysfunktion des Autonomen Nervensystems (Schwitzen, Fieber, hdufiges Gahnen,

Niesen)

Hyperexzitabilitit und Tremor

Leichte Reiziiberflutung, Empfindlichkeit oder Ubererregung

Tachypnoe

Tabelle 3:NOWS Symptome (Patrick et al. 2020, 4; Jansson 2022).
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Diese Symptome konnen zu einer belastenden Stérung der Mutter-Kind-Beziehung fiihren

mit weitreichenden Folgen fiir beide (Zankl et al. 2021, 2).

7.2 Diagnose

Die NOWS-Diagnose basiert zum einen auf dem klinischen Neugeborenenbefund, einem
positiven elterlichen oder Sduglings-Toxikologie-Screening und zum anderen auf einer
positiven Drogenanamnese in der miitterlichen Vorgeschichte, beziehungsweise einer

bereits diagnostizierten OUD (Jansson 2022).

7.3 Neugeborenentestung

Spezifische Sduglingstests zum Nachweis einer Substanzexposition konnen mit einer
Vielzahl von biologischen Proben durchgefiihrt werden, zum Beispiel Urin, Haare,
Nabelschnurblut und Mekonium (Jansson 2022). Jeder dieser Tests hat klinische
Einschrinkungen, wie zum Beispiel falsch-negative Ergebnisse oder mangelnde
Verfiigbarkeit in Geburtskliniken (ebd.). Obwohl es von Vorteil ist, wenn Miitter freiwillig
iiber vorgeburtliche Exposition informieren, konnen neonatale Tests fiir Kliniker:innen
niitzlich sein, die mit einem Sdugling konfrontiert sind, der Anzeichen von NOWS zeigt,

dessen Mutter jeglichen Substanzkonsum aber abstreitet (ebd.).

7.4 Differenzialdiagnosen und Komorbidititen

Komorbidititen, die hdufig mit NOWS auftreten, sind sexuell iibertragbare Infektionen,
wie Syphilis, Chlamydien, Gonorrhd, Hepatitis C und Humanes Immundefizienz-Virus
(HIV) (ebd.).

Da andere neonatale Komplikationen dhnliche Symptome wie NOWS aufweisen kénnen,
ist es wichtig, Differentialdiagnosen auszuschlieen (Patrick et al. 2020, 3).

Dabei sollte vor allem an Sepsis, Hyperthyreose, Hypoglykédmie, Hypokalzédmie,
Polycythidmie, hypoxisch-ischamische Enzephalopathie und neurologische Verletzungen

gedacht werden (Patrick et al. 2020, 3; Jansson 2022).
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Das Initiallabor sollte ein grofes Blutbild sowie die Messungen von Serumglukose und

Kalzium beinhalten (Jansson 2022).

7.5 Das allgemeine Management fir NOWS

7.5.1 Behandlungsansatz

Die optimale Versorgung wird durch ein multidisziplindres Team gewahrleistet, das fiir die
Behandlung von OUD und NOWS geschult wurde (Wiles et al. 2014).

Das Team sollte im Idealfall aus Sozialdienst, Berater:innen fiir die Behandlung von
Suchterkrankungen, Geburtshelfer:innen, Kinderérzt:innen und Psychiater:innen bestehen
(Jansson 2022). Gesundheits- und Sozialdienste sollten bei der Betreuung dieser Sduglinge
und ihrer Eltern wiahrend des Krankenhausaufenthalts zusammenarbeiten und vor allem
eine angemessene Nachsorge organisieren (ebd.).

Jede Kinderklinik sollte ein standardisiertes Protokoll zur Beurteilung und Behandlung von
Neugeborenen mit NOWS haben, da dies nachweislich das Outcome verbessert (Wachman

et al. 2018a).

7.5.2 Nicht-pharmakologische Versorgung

Das physische und psychische Wohlbefinden der Mutter kann in der perinatalen Phase
beeintrachtigt sein und somit auch ihre Fahigkeit, die Signale des Neugeborenen zu
erkennen und darauf addquat zu reagieren (Velez und Jansson 2008).

Das NOWS besteht aus physiologischen Symptomen und Verhaltensweisen, die auf eine
dysfunktionale Regulation des zentralen und autonomen Nervensystems hindeuten (ebd.).
Diese sind in ihrer Auspridgung sehr variabel (ebd.).

Die wichtigste Intervention der NOWS-Therapie ist die nicht-pharmakologische
Versorgung, die idealerweise vor der Geburt mit miitterlicher Begleitung begonnen, sowie
bei der Geburt und wihrend des gesamten Krankenhausaufenthalts des Kindes fortgesetzt
wird (ebd.).

Es beinhaltet eine kontinuierliche individuelle Beurteilung des Neugeborenen und der
Eltern durch ein multidisziplindres Team (ebd.). Zum Beispiel profitieren Sduglinge, die

auf visuelle Eindriicke mit Uberreizung reagieren, von einer schwach beleuchteten
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Umgebung, wiahrend Sduglinge mit motorischer Hyperaktivitit davon profitieren,

gewickelt zu werden (Patrick et al. 2020, 7).

7.5.2.1 Umgebung

Die physische Umgebung ist ein wichtiger Bestandteil des NOWS-Managements und
sollte dunkel und leise sein (MacMillan et al. 2018; Howard et al. 2017).

Rooming-in, d. h. die gemeinsame Betreuung von Eltern und Kind nach der Entbindung
und dariiber hinaus, reduziert nachweislich den Schweregrad von NOWS und ist das
bevorzugte stationire Versorgungsmodell (ebd.).

Die Versorgung auf der Neugeborenen-Intensivstation ist nicht empfehlenswert, da die
Intensivstation fiir viele empfindliche Sduglinge iiberreizend sein kann (Jansson 2022).
Fiir einige NOWS-Fille ist es jedoch, aufgrund von Komorbidititen oder einem kritischen

Allgemeinzustand, unvermeidbar (ebd.).

7.5.2.2 Hautpflege

Der beste Ansatz zur Vermeidung von Hautabschiirfungen aufgrund iiberméfBigen Reibens
bei motorisch unruhigen Siduglingen besteht darin, sie zu wickeln, wodurch ein Trauma der
Haut verringert wird (ebd.). Topische Schutzcremes zur Behandlung von Windeldermatitis

sollten friihzeitig aufgetragen werden, um die Haut zu schiitzen (ebd.).

7.5.2.3 Stillen

Im Allgemeinen fordert Stillen die Mutter-Kind-Beziehung und hat positive Auswirkungen
auf die Psyche und Gesundheit (Patrick et al. 2020, 7).

Stillen hat langfristige Vorteile fiir das Neugeborene, wie zum Beispiel ein geringeres
Risiko fiir Typ-II-Diabetes, Otitis Media, plotzlichen Kindstod und Asthma (Meek und
Noble 2022).

Methadon und Buprenorphin werden nur in geringer Konzentration iiber die Muttermilch

ausgeschieden (Patrick et al. 2020, 7). Daher kann Stillen bei Miittern mit MOUD wéhrend
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der Schwangerschaft sogar die NOWS-Symptome nachweislich bessern und die Dauer des
Krankenhausaufenthalts verkiirzen (ebd.).
Miittern mit aktivem Substanzkonsum oder Riickfillen innerhalb der letzten 30 Tage sollte

vom Stillen abgeraten werden (Patrick et al. 2020, 13).

7.5.2.4 Beurteilungs- und Behandlungsprotokolle

Die NOWS-Protokolle sollten direkt ab der Geburt begonnen werden (Wiles et al. 2014).
Eine fortlaufende Bewertung sollte alle drei bis vier Stunden wihrend des gesamten
Krankenhausaufenthalts des Sduglings durchgefiihrt werden (ebd.). Diese dienen dazu,
basierend auf dem Schweregrad der neonatalen Entzugssymptomatik, die
pharmakologische Therapie einzuleiten, anzupassen und zu entw6hnen (Jansson 2022).
In jedem Krankenhaus, das Sduglinge mit NOWS betreut, sollte ein Abstinenz-Scoring-
System eingefiihrt werden, da es eine halbobjektive und standardisierte Bewertung der
Schwere der Entzugserscheinungen des Sduglings ermdglicht (ebd.).

Es hat sich gezeigt, dass die Verwendung von Bewertungs- und Managementprotokollen
durch geschultes Personal, die Dauer der pharmakologischen Therapie und des
Krankenhausaufenthalts verringern (Hall et al. 2015). Mehrere Scoring-Systeme, wie
beispielsweise Eat, Sleep, Console (ESC), Finnegan Neonatal Abstinence Scoring System,
wurden auf der Grundlage von klinischen Manifestationen von NOWS entwickelt und fiir
den klinischen Einsatz verifiziert (Patrick et al. 2020, 5).

Die Studienlage, welcher Score-Tool geeigneter ist, ist mangelhaft und bedarf noch

weiterer Forschung und Standardisierung (Jilani et al. 2021).

7.5.3 Pharmakologische Therapie

Im Folgenden wird die pharmakologische Therapie des NOWS dargelegt, ohne dabei auf
die genauen Dosierungen einzugehen. Die detaillierte Darlegung wiirde den Rahmen dieser

Arbeit iiberschreiten.

Fiir Sauglinge mit signifikanten NOWS-Symptomen, trotz addquater und individualisierter

nichtpharmakologischer Versorgung, wird eine pharmakologische Therapie mit Morphin
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oder Methadon empfohlen (ebd.). Dabei zielt die pharmakologische Intervention auf die
kurzfristige Verbesserung der klinischen Symptomatik ab (ebd.).

Eine zusitzliche Medikation kann erforderlich sein, wenn die Monotherapie nicht ausreicht
(ebd.). In solchen Fillen wird Clonidin anstatt Phenobarbital empfohlen, da das Risiko von
Nebenwirkungen bei Clonidin geringer ist (ebd.). Die pharmakologische Therapie sollte
bei Besserung der Symptomatik langsam abgesetzt werden (ebd.). Nach mindestens 24
Stunden vollstdndiger Morphinentwohnung darf das Neugeborene entlassen werden (ebd.).
Naloxon sollte niemals einem Sdugling mit NOWS verabreicht werden, weil es

den zugrunde liegenden Entzug verschlimmern kann (Gibbs et al. 1989; Patrick et al. 2020,
8)

7.5.4 Entlassung

Die Vorbereitung fiir die Entlassung aus dem Krankenhaus sollte die

Verantwortung des gesamten multidisziplindren Teams sein, um die Familien in dieser
kritischen Situation zu unterstiitzen sowie eine Uberleitung zu organisieren (Patrick et al.
2020, 9). Diese Familien haben iiberproportional soziokonomische Schwierigkeiten
(Jansson 2022). Daher sollte die Entlassungsplanung eine Beurteilung der elterlichen
Funktionsfahigkeit und der psychischen Gesundheit beinhalten (ebd.).

Vor allem auf die Kontinuitdt der MOUD sowie die Allgemeinsituation des Umfelds, mit
besonderem Augenmerk auf Probleme von hduslicher Gewalt und Instabilitit, sollte
geachtet werden (ebd.).

Alle Séauglinge mit chronisch prinataler Opioidexposition sollten fiir mindestens 72
Stunden iiberwacht werden (Patrick et al. 2020). Der stationdre Aufenthalt sollte lang
genug sein, um Anzeichen von NOWS zu erkennen, wobei zu beriicksichtigen ist, dass bei
einigen Sduglingen signifikante NOWS-Symptome verzogert auftreten konnen (Jansson
2022). Nach einer pharmakologischen Therapie kann das Neugeborene entlassen werden,
sobald es mindestens 24 Stunden nach Absetzen der Medikation klinisch stabil ist (ebd.).
Neugeborene mit NOWS haben ein erhohtes Risiko fiir das ,,Sudden Infant Death
Syndrome* (SIDS), ,,P16tzlichen Kindstod* (Garstang und Sidebotham 2019). Daher
sollten die Eltern iiber sicheren Schlaf und sichere Schlafumgebungen aufgeklart werden

(ebd.)
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7.5.5 Nachsorge

Eine frithe padiatrische Nachsorge innerhalb der ndchsten zwei Tage sollte vor der
Entlassung aus dem Krankenhaus arrangiert werden, wenn der Sdugling eine erneute
Untersuchung auf NOWS-Symptome benétigt, sowie bei unzureichender
Gewichtszunahme bezeihungsweise Erndhrungsproblemen (Jansson 2022). Danach sollten
regelmiBige Kontrolluntersuchungen bei Kinderérzt:innen folgen (Patrick et al. 2020, 9).
Zudem sollte eine augenarztliche Untersuchung zur Identifizierung von Nystagmus,
Strabismus oder anderen Augenleiden folgen, die in Verbindung mit NOWS gebracht
werden (Kocherlakota 2014). Des Weiteren sollten Untersuchungen zur Beurteilung der
neurologischen Entwicklung gemacht werden (ebd.).

Wichtig ist auch hier, die Familien {iber Betreuungs- und Beratungsangebote zu
unterstiitzen (Patrick et al. 2020, 9).

Wenn die Miitter keine OUD-Behandlung erhalten beziehungsweise diese nicht
eingehalten haben, es Bedenken zu Polysubstanzkonsum gibt oder allgemein das
Kindeswohl gefdhrdet ist, sollten SchutzmaBnahmen {iber Meldeverfahren angefordert
werden (Patrick et al. 2020, 11). Dazu ist ein Uberblick iiber die nationalen rechtlichen

Rahmenbedingungen beziiglich Kindesschutz notwendig (Gortner 2017, 83).

8 Langzeitfolgen der intrauterinen Drogenexposition

Die kindliche Entwicklung kann, unabhéngig von einer miitterlichen OUD wihrend der
Schwangerschaft, durch soziale, wirtschaftliche, genetische und/oder epigenetische
Faktoren beeintridchtigt werden, beispielsweise die physische/psychische Gesundheit der
Eltern oder strukturellen Rassismus sowie weitere Umweltfaktoren (Beck et al. 2020;
Patrick et al. 2019). Dementsprechend sind die kurz- und langfristigen Auswirkungen von
NOWS schwer von anderen Einfliissen zu trennen (ebd.).

Studien konnten zeigen, dass Opioidmedikamente nicht mit einer Erh6hung des Risikos fiir
Fehlbildungen einhergehen (Fishman et al. 2019). Neue Daten zeigen die nachteiligen
Auswirkungen von Opioiden wihrend der Schwangerschaft auf das Gehirn des
Neugeborenen (makrostrukturell, mikrostrukturell, neurophysiologisch sowie auf

funktioneller Ebene), obwohl diese auch bei gleichzeitiger Exposition gegeniiber
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Tabakkonsum oder andere psychoaktiven Substanzen vermittelt werden konnen (Yen und
Davis 2022).

Opioidexponierte Neugeborene haben im spéteren Leben nachweislich ein erhohtes Risiko
fiir Entwicklungs-, Verhaltens-, Bildungs-, psychologische und psychische Probleme
(ebd.). Zudem wird NAS signifikant mit zukiinftiger Kindesmisshandlung in Verbindung
gebracht (Rees et al. 2020).

Es liegen keine Langzeit-Follow-up-Studien vor, daher besteht dringender
Forschungsbedarf beziiglich der Langzeitfolgen der intrauterinen Opioidexposition (Yen

und Davis 2022; Seligman et al. 2022).

Die vermutlich effektivsten Auswirkungen auf die kognitive Entwicklung von Kindern
nach intrauteriner Opioidexposition werden durch allgemeine Verminderung sozialer
Disparitéten, psychische Gesundheitsvorsorge, Zugénge zu Frithinterventionsmafinahmen
und Reduktion von Tabakkonsum in der Schwangerschaft hervorgerufen (Nelson et al.

2020).

9 Diskussion

In der heutigen Medizin sind Opioide unentbehrliche Medikamente und es kommt zur
Abhéngigkeitsentwicklung, wenn langer als empfohlen, also liber den Schmerz hinaus,
weiter Opioide eingenommen bzw. verschrieben werden (Beubler 2020a, 48). In den
letzten Jahrzehnten wurden Opioide vor allem zur Behandlung chronischer Schmerzen
verschrieben (Dowell et al. 2016). Eine randomisierte klinische Studie hat gezeigt, dass die
Wirksamkeit einer Kurzzeit-Opioidtherapie (12 Wochen) bei der Behandlung chronischer
Schmerzen nicht besser als eine Nicht-Opioid-Therapie ist (ebd.).

Opioidabhingigkeit betrifft heute mehr als 16 Millionen Menschen weltweit und jahrlich
werden iiber 120.000 Sterbefdlle Opioiden zugeordnet (Dydyk et al. 2022).

Und obwohl in den letzten zwei Jahrzenten auch in Europa eine Zunahme
nichtmedizinischer Verwendung von verschreibungspflichtigen und illegalen Opioiden zu
beobachten ist, gibt es keine Anzeichen einer europdischen Opioid-Epidemie (Ayoo et al.

2020, 139; Rosner et al. 2019; Seyler et al. 2021).
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Als urséchlich fiir die Opioid-/Uberdosis-Epidemie werden aktuell verantwortungslose
Marketingpraktiken von Pharmaunternehmen, Verzweiflung durch strukturschwache und
prekére Lebensverhiltnisse sowie die Zunahme von chronischen Schmerzen angesehen,
bedingt vor allem durch die neoliberale Politik der letzten Jahrzehnte (Friedman et al.

2020; Friedman et al. 2022).

Die Ursachen der OUD sind multifaktoriell und beruhen auf komplexen
Wechselwirkungen zwischen sozialen, psychologischen, biologischen und genetischen
Faktoren (Lee et al. 2021).

Die Leitlinien empfehlen einen multidisziplindren Ansatz in der OUD-Therapie (Ayoo et
al. 2020, 146-147; Dowell et al. 2016). Neben medikamentengestiitzter Behandlung
(Buprenorphin oder Methadon), praventiver Primarversorgung, psychosozialer
Unterstiitzung und fachérztlicher Betreuung, sollten die Betroffenen eine Uberwachung des
Substanzkonsums mit regelmiBiger Evaluierung der Indikation, einschlieBlich

Urinuntersuchungen, bekommen (ebd.).

In den Vereinigten Staaten nahmen wihrend der Schwangerschaft etwa 7% Opioide ein
(Dijkzeul et al. 2022). Eine OUD wihrend der Schwangerschaft ist mit erheblichen
miitterlichen, fetalen und neonatalen Risiken verbunden (Seligman et al. 2022). Die
medikamentOse Therapie mit Buprenorphin und zusitzlicher psychosozialer Begleitung ist

dabei das bevorzugte Behandlungskonzept (Seligman et al. 2022; Rausgaard et al. 2020).

Durch die steigenden OUD-Raten bei Schwangeren ist es auch zu einer Zunahme von
NOWS gekommen (Patrick et al. 2020). Die optimale Versorgung, sowohl fiir OUD als
auch fiir NOWS, wird durch ein geschultes multidisziplindres Team gewahrleistet (Wiles
et al. 2014). Im Mittelpunkt der NOWS-Therapie sollte die individualisierte nicht-
pharmakologische Versorgung stehen (Jansson 2022). Bei signifikanter NOWS-
Symptomatik wird eine kurzfristige pharmakologische Therapie mit Morphin oder
Methadon empfohlen (ebd.). Bei nicht ausreichender Monotherapie hat sich zur Besserung
der Symptomatik die zusétzliche Gabe von Clonidin bewéhrt (ebd.).

Zur Beurteilung und Behandlung von Neugeborenen mit NOWS dienen standardisierte

Protokolle, die nachweislich das Outcome positiv beeinflussen (Wachman et al. 2018a).
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Bei der Behandlung von NOWS miissen auch miitterliche Probleme, wie psychische
Erkrankungen, Gewalt in der Partnerschaft und eingeschrankter Zugang zur
Gesundheitsversorgung, beriicksichtigt werden, um die Mutter-Kind-Beziehung zu
gewihrleisten, die fiir eine gesunde Entwicklung des Kindes notwendig ist (Jansson 2022;
Patrick et al. 2020, 9; Shan et al. 2020; Anbalagan und Mendez 2022).

Die Eltern und Betreuer:innen befinden sich oft in einer Situation unzureichender
Unterstiitzung, daher sollten nach dem Krankenhausaufenthalt eine addquate Nachsorge
sowie Betreuungs- und Beratungsmoglichkeiten folgen (Jansson 2022; Patrick et al. 2020,

9; Shan et al. 2020; Anbalagan und Mendez 2022).

Zusammenfassend sollten Privention, weniger Opioidverschreibungen, mehr Screenings in
der frithen Schwangerschaftsvorsorge, Standardisierung der Behandlungsleitlinien,
flichendeckender Zugang zu MOUD und bessere psychosoziale Unterstiitzung der
Familien l6sungsorientierte Ziele fiir die Zukunft sein (Martins et al. 2019; Nielsen et al.

2020; Miicke et al. 2017; Rausgaard et al. 2020).

10 Anregungen fiir weiterfithrende Arbeiten

In der aktuellen Literatur existiert grof3e Heterogenitdt beziiglich der Therapie von NOWS
(Kelly et al. 2020). Hierbei mangelt es an validierten Behandlungsleitlinien sowie
standardisierten Beurteilungs- und Behandlungsprotokollen (ebd.). Zukiinftige Forschung
miisse sich auf die Entwicklung von Leitlinien und die weltweite Standardisierung
fokussieren (Martins et al. 2019; Wachman et al. 2018b).

Dazu wurde ein internationales multidisziplindres Gremium eingerichtet, um ein konsens-
und evidenzbasiertes ,,Neonatal Opioid Withdrawal Syndrome Core Outcome Set*
(NOWS-COS) zur Verwendung in Studien und in der klinischen Praxis zu entwickeln
(Kelly et al. 2020). Das NOWS-COS muss noch klinisch validiert werden mit der
Hoffnung, dass seine Implementierung die Heterogenitit verringert und den Vergleich
zukiinftiger Studien erleichtert, um somit insgesamt die Qualitit der Versorgung zu

verbessern (ebd.).

Die prénatale Opioidexposition hat potenziell lebenslange Auswirkungen und dennoch
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liegen derzeit keine Langzeit-Follow-up-Studien vor (Yen und Davis 2022; Seligman et al.
2022). Es besteht also erheblicher Forschungsbedarf iiber die Langzeitfolgen der

intrauterinen Opioidexposition (ebd.).

Friihere politische Ansédtze, wie der sogenannte ,, Krieg gegen die Drogen®, war auch ein
,Krieg gegen die Betroffenen‘ (Pickard und Lee 2021). Denjenigen, die in einem schwer
zu durchbrechenden Suchtkreislauf gefangen waren, wurde eher mit Verachtung als mit
Mitgefiihl und Verstindnis begegnet (ebd.).

Friedman et al. weisen darauf hin, dass die Entkriminalisierung des Drogenkonsums
sowohl die Stigmatisierung der Konsument:innen als auch die Sterblichkeit reduzieren

konnte (Friedman et al. 2022).

Sowohl auf therapeutischer als auch auf praventiver Ebene konnte eine Losung darin
bestehen, Aufklarung und Schulung des medizinischen Personals, aber auch der
Patient:innen zu verbessern (Damiescu et al. 2021, 104). Bewusstseinsbildung ist
moglicherweise eine der wirksamsten Methoden zur Bekdmpfung der Opioid-Epidemie
(Damiescu et al. 2021).

Die meisten Studien haben sich in der Vergangenheit auf die Behandlung konzentriert
(ebd.). Es ist jedoch auch wichtig, die sozialen, kulturellen und 6konomischen Faktoren zu
untersuchen, die zur Opioidkonsumstorung beitragen (ebd.).

Verschiedene Risikofaktoren werden mit erh6htem Opioidkonsum, Missbrauch,
Uberdosierung sowie Todesfillen in Verbindung gebracht (Damiescu et al. 2021;
Friedman et al. 2020). Dazu haben mehrere Untersuchungen Zusammenhénge zwischen
den sozialen und wirtschaftlichen Faktoren beschrieben (ebd.). Einerseits konnen Armut,
Hoffnungslosigkeit, schlechte Arbeitsbedingungen und Traumata mit einem erhdhten
Opioidkonsum in Verbindung gebracht werden, andererseits kann der Arbeitsplatz eine
weitere Ursache sein (ebd.). Auf wirtschaftlicher Ebene konnte die Opioidkrise ein
Resultat einer neoliberalen Politik sein, in der der Leistungsdruck am Arbeitsplatz stetig
zunimmt (ebd.). Auf kultureller Ebene kdnnten die Menschen neoliberale Ideologien
internalisiert haben, zum Beispiel, dass der Korper Kapital ist, dessen Leistungsfahigkeit
um jeden Preis erhalten oder sogar gesteigert werden muss, auch mit chronischen

Schmerzen (ebd.).
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Eine weitere Anregung zur Vertiefung der wissenschaftlichen Auseinandersetzung mit der
Opioid-Epidemie besteht in der aktuellen Entwicklung des gesteigerten Tilidin-Konsums
am Beispiel Deutschlands.

Bei Tilidin handelt es sich um ein verschreibungspflichtiges Opioidanalgetikum mit einer
fiinfmal schwécheren Wirkung als Morphin, das durch Mischkonsum mit Alkohol zu
einem euphorischen Rausch fiihren kann (Glaeske 2021, 154).

Die Verschreibungen von Tilidin sind seit 2018 bei den 15- bis 20-Jéhrigen, im Vergleich
zu den vergangenen Jahren, um das 40-fache bei ménnlichen Jugendlichen und um das 20-
fache bei weiblichen Jugendlichen angestiegen (Glaeske 2021, 155).

Fiir den Anstieg der Verordnungshéufigkeit in dieser Altersgruppe gibt es keine
medizinische Evidenz, daher muss als mogliche Ursache fiir diese Entwicklung der

Missbrauch von Tilidin in Betracht gezogen werden (Glaeske 2021, 156).

Da gerade jugendliche Fans ihre musikalischen Vorbilder und ihr Verhalten imitieren,
kann die Verherrlichung des Tilidinabusus in der aktuellen Rapszene mit ein Grund fiir
diese Entwicklung sein (ebd.). In den Texten werden die Wirkungen positiv inszeniert,
sodass diese sich wie illegale Werbung fiir den Missbrauch verschreibungspflichtiger
Arzneimittel lesen (ebd.).

Da dies zu Abhéngigkeiten fithren kann, wére im Sinne des Jugendschutzes zu empfehlen,
diese gesellschaftliche Entwicklung zu beobachten und gegebenenfalls notwendige

MafBnahmen zur Prévention zu ergreifen.

Nationalstaatliche und wirtschaftliche Strukturen, primér die des Gesundheitswesens,
miissten mit dem Ziel zusammenarbeiten, sowohl kurz- als auch langerfristig praventive
und kurative Losungen zu finden, um die Opioid-Epidemie als gesamtgesellschaftliches

Phanomen zu bekdmpfen (Yen und Davis 2022).
AbschlieBend kann festgehalten werden, dass es noch enormen Handlungsbedarf in der

Forschung, in dem interdisziplindren Umgang mit der Opioid-Epidemie und der

Ausweitung von vorbeugenden und therapeutischen Bewiéltigungsansitzen gibt.
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