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Methadon/Polamidon, Buprenorphin und kinftig u.U. auch Morphin/Substitol  Ziel dieser Arbeit war die Uberprifung der Eignung von Speichel-

sind in Deutschland verbreitete Substitutions-Therapeutika. Zur Kontrolle der  Drogentests flir die Substitutionstherapie Opiatabhangiger als
Behandlung werden diese Stoffe bisher meist im Urin bestimmt. Neuerdings  Ersatz fiir das Drogenscreening im Urin.

wird auch eine Therapiekontrolle im Speichel nachgefragt.

Leitfragen zur Therapiekontrolle:
Wichtige Besonderheiten des Untersuchungsmaterials Speichel:

= Die Probenahme ist nicht-invasiv und ohne Entblo3ung bei direkter Sicht:
Anders als bei Urin ist die Probenabgabe nicht manipulierbar.

= Bel oraler Medikation tragen in der Zeit nach der Einnahme Ruckstande
der Gabeform im Mundraum zum Ergebnis bei, was zu berucksichtigen ist.

» Medikamenten-Konzentrationen im Speichel korrelieren mit Blutspiegeln,
d.h. mit der pharmakologischen Wirkung.

m Wird das Substitutionsmedikament
SO wie verordnet eingenommen?

m Oder wird das Substitutionsmedikament
vom Patienten (zum Teil) weiterverkauft?

m Kommt es zu Beigebrauch/Beikonsum
kritischer Substanzen?

ethoden

Probenkollektiv & klinische Daten: Drogennachweis-Methoden:
50 Probenpaare, Speichel und Urin, von mit Methadon, Levomethadon bzw. Bupre- Im Labor Lademannbogen wurden quantitative |
norphin behandelten Patienten im Raum Hamburg wurden im Rahmen der Routinever-  LC-MS/MS-Methoden zur Bestimmung von Drogen — —cseciimsse.
sorgung zur Abklarung von Verdachtsfallen untersucht. Medikation, verordnete Dosis u. und Medikamenten in Speichel entwickelt (zur Zeit | l K |

Zeit seit der letzten oralen Einnahme sind bekannt. Speichel wurde mit dem GreinerSCS 49 Parameter). Die Methoden sind sensitiv, ST —
System gewonnen (Spulprobe). Zum Teil wurde vom Patienten kein Urin abgegeben. mit Nachweisgrenzen je nach Substanz
Untersuchte Parameter: zwischen 0,1 pg/l bis 5,0 ug/l, und er-
Die Konzentration von Medikament und Hauptmetabolit wurden quantitativ in Speichel = moglichen auch eine Unterscheidung zwi-
und Urin bestimmt. Mittels Multi-Targetscreening im Speichel wurde auf Beikonsum  schen Gabeform und Metaboliten.

unter.s.l_Jcht. In Speichelpr_oben wu_rde _a—AmyIase qu.ar)tita.\tiv be_stimmt (ein Ma.B fur die  pie derzeit kommerziell verfiigbaren Immunoassays fiir
Qualitat der Probengewinnung, ahnlich wie Kreatinin im Urin). Retrospektiv wurde  Drogen im Speichel erwiesen sich aufgrund zu hoher Cut-Offs
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Abb. 1:

Massenspektrometer (links), zeitaufgeloste
Datenaufnahme als Chromatogramm (rechts
oben) sowie Massenspektren von Buprenorphin-

statistisch ausgewertet und auf Abhangigkeiten zu klinischen Daten untersucht. als zu gering sensitiv und wurden daher nicht verwendet. Metaboliten (rechts unten).
bni
Der FOkUS der Auswertu ng |ag auf der Interpretatlcn der Messwerte Abb. 2 und 3: Tabelle 1: Zusammenfassung: Beigebrauch & Medikation im Speichel & Therapietreue:
. . " & . . Abb. 2 (links): Methadon-Konzentration im Speichel in N Beigebrauch P — Therapietreue
M Spelchel und der U berprufu ng auf eine theraplekonforme Abhangigkeit der Dosis (als Flache). Zusatzlich Darstellung , _ o Bemo  ZDugs o
. . - ¥ . des Quotienten der Konzentration von Gabeform und Metabolit Opiate FOEn | R | el N
Einnahme der Medikation gemal} den o.g. Leitfragen. (als Pyramiden). Details im Text. 1 E
Abb. 3 (rechts): Buprenorphin-Messdaten analog zu Abb. 2. 3 BU v ©
Medikation & Therapietreue: . P

Quotient!  be zum Urin = Hinweis auf Weiterverkauf
statt Einnahme der Medikation

Die Konzentrationen von Methadon und Buprenorphin im

Speichel sind enger mit der Dosis assoziiert als im Urin. 7 Norizepa,

und Metabolite

kurze Splilzeit bei Speichelprobengewinnung
(gemanl Amylase Messwert): Hinweis darauf,
8 6-MAM negativl  dass etwas zu verbergen ist:

Die Konzentrationen im Speichel

0
sind in Abb. 2 (fir Methadon) und ™ 9
Abb. 3 (fiir Buprenorphin) auf einer . 2 L] T
Flache gegen die Dosis aufgetragen. .. - I
£ 12 Quotient!_(Quotient sehr hoch, vergl. Abb. 3)
Werte zwischen griner und roter .. | I L
Linie liegen im retrospektiv fest- - ! D055 gty 3 e " orvomen Mamat’ T el Tl Shmonioni orsiops
gelegten dosisabhangigen Erwar- = s Kokainund Dezepam un
tungsbereich. Werte unterhalb der | s S o R Rzoan D (gemat A asovar. iy r
grinen Linie sind Negativ-Nachwei- T .
se (d.h. es erfolgte keine Einnahme Aty R ¢ - o e
des Medikamentes). Yo P E o E
Werte oberhalb der roten Linie (d.h. hohe Medikamenten- Abb.4 seionsun- : | n e D g T
Konzentrationen) kénnen ebenfalls auffillig sein. Dabei ist jedoch zemnen Seeichelproben. * sy oz el 220, e D/ Nt e Herr ensms g
der Quotient aus Gabeform und Metabolit zu beachten (in den -
Abb. dargestellt als Pyramiden): Nur wenn dieser hoch ist (hohe rote 18% ”
Spitzen), ist die Konzentration der Gabeform sehr hoch bei gleich- Heroin- = e
zeitig zu geringer Metabolit-Konzentration. Dies ist ein Hinweis auf 0ositiv o o oA et s
den Versuch eine Nichteinnahme der Medikation zu verbergen. verschiedenen Drogen-
Nachweisen im Speichel. 2 Kokain und L) ‘g“yg> g

Beikonsum, z.B. Heroinkonsum

. . . 29 ewAu, O MID Y g heluntersuehung, Poyioxkomanie
Bes_onders gut nachweisbar _smd "M Fazit: Speichel ist ein geeignetes Material zur Kontrolle der >— =~
Speichel Opiate, Amphetamine und £y, 400 - how Buprenorphin-Therapie und eine Alternative zu Urin. =
Kokain. Der Heroinmarker 6-MAM st ' B BT P
in Speichel besser nachweisbar als in | Die Messwerte belegen eine Einnahme oder ggf. Nicht-Einnahme und > e LB v 07 SRy B
Urin. Drogen-Konzentrationen sind im | lassen so Schlisse auf die Therapietreue zu (vergl. Tab. 1), ol Moo
Speichel meist ca. 10- bis 100-fach | insbesondere wenn Informationen wie die verordnete Dosis und die Zeit —z——"
niedriger als in Urin. Tab. 1 fasst die | Seit der letzten oralen Einnahme vorliegen. i SO
Befunde zusammen. In 58% der Falle | Selbst wenn Dosisangaben dem Labor nicht bekannt sind, gilt: _ T ey ST
wurde im Speichel ein problematischer | Die Ergebnisse sind in Bezug auf die Therapietreue interpretierbar, T E— T o
Substanzgebrauch nachgewiesen, und | sofern das Verhaltnis von Gabeform zu Metabolit bestimmt wird*. : -
zwar mit bis zu 6 Substanzen (Abb. 4). *: Drogen-Immunoassays fiir Speichel bestimmen nie Gabeform und Metabolit einer Substanz ~——m——— SR STr———
In Abb. 5 sind die Anteile der verschie- separat und sind daher zur Therapiekontrolle im Speichel ungeeignet. ® Codein ot M0 Speicheluntersuchung
denen Substanzen an den Positivhach- e i -
weisen dargestellt. 24% der Nachweise _ _ _ v o
entfielen auf Opiate. In 18% wurde ein Intgresse an Kooperation? Wir suchep Kooperationspartner zur = L .Z __
Heroinkonsums nachgewiesen. weiteren Erprobung und Anwendung von Speichel-Drogentests. (I 10 ot oo omtucron

- Keine Interessenskonflikte, Industriebeziehungen und externe Finanzierungsquellen -
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