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Einfiihrung

Die Behandlung von Schmerzen erfolgt patientenorientiert und individuell
und ist in vielen Fallen komplex. Diverse Faktoren wie die Bioverfligbar-
keit, Pharmakogenetik, Galenik, Interaktionen mit anderen Medikamen-
ten und unerwiinschte Wirkungen beeinflussen den Erfolg der Therapie
und mussen bei der Wahl des Analgetikums beachtet werden.

Hilfsmittel im Bereich der Verordnung von Schmerzmitteln

Die Spitalapotheker entwickeln und publizieren Tabellen, welche weiter-
fihrende Informationen im Bereich der Schmerztherapie beinhalten.

Die Tabelle «Opioide: Aquianalgetische Dosen» erlaubt es den Anwen-
dern, diverse Opiate in ihrer Wirkstarke zu vergleichen und Umrechnun-
gen anzustellen.
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Sie ist in verschiedenen klinischen Alltagssituationen hilfreich:

o Dosisberechnung anlasslich einer Opiatrotation.

e Umstellung von einer peroralen auf eine subkutane Schmerztherapie,
beispielsweise in der Palliativmedizin.

e Berechnung der Reservemedikation:-> Adaquate Reserve-Dosierung
von peroralem Morphin bei Basistherapie mit Fentanyl Patchs:

Berechnung der Reservemedikation.

Patient mit Fentanyl MAT Pflaster a 50 ug/h

Gemass Umrechnungstabelle:

50 ug Fentanyl/Std = 90-150 mg orales Morphin / 24 h
-> Wir rechnen mit 90 mg/24 Std

Reservedosierung (1/10 bis 1/6 der Tagesdosis)
->9-15 mg Morphin alle 1 - 2 Std

Die Angaben in der Tabelle gelten als Anhaltspunkte. Die Dosierungen
sollten individuell angepasst und regelmassig Uberprift werden. Bei
einer Umstellung eines Wirkstoffs auf einen anderen sollte mit der tiefe-
ren Dosierung des angegebenen Intervalls begonnen werden.

Beispiele aus der klinischen Praxis

Die folgenden Beispiele stammen aus der klinischen Praxis. Die Themen
werden wiederkehrend bei Anfragen an die Hotline der Apotheke oder
bei den Arztvisiten diskutiert.

Teilen / Zermbrsern von Arzneimitteln:

Wenn Patienten ganze Tabletten nicht schlucken kénnen, stellt sich die
Frage nach der Zermdrserbarkeit / Teilbarkeit der Arzneimittel. Informati-
onen dazu sind in Tabellen zusammengefasst worden. Achtung, denn

Angaben zu einem bestimmten Originalprodukt sind nicht in jedem Fall
auf die Generika ubertragbar. Das Vorhandensein einer Bruchrille be-
deutet nicht zwingend, dass die Tabletten teilbar sind (Zierbruchrillen).
Konkret ist die Zerstérung der Galenik (Retard-System) oder die nicht
gewahrleistete gleichmassige Wirkstoffverteilung im Praparat das Prob-
lem. Das Teilen eines retardierten Opiat-Schmerzmittels kann zu uner-
winscht hohen Wirkstoffspiegelspitzen und damit zu geféhrlichen uner-
wunschten Wirkungen wie Blutdruckabfall, Schwindel und Stiirzen fiih-
ren. Hilfreiche Links zum Thema:
https://pharmacie.hug-ge.ch/infomedic/utilismedic/tab_couper_ecraser.pdf
http://www.spitalpharmazie-basel.ch/pdf/Zermoerserbarkeit Tabletten.pdf

Problematiken im Zusammenhang mit Schmerzpflastern:

Schmerzpflaster dirfen nur in Ausnahmesituationen, und nach Abkla-
rung dieser Moglichkeit, geteilt werden. Die verbleibende Halfte ist zu
entsorgen, da die Stabilitdt des Klebstoffes nicht gewahrleistet ist und
somit die Resorptionsrate des Wirkstoffes verandert wird. Gebrauchte
Pflaster werden entsorgt, indem sie an der Klebeflache zusammengehaf-
tet werden. Die Schmerzpflaster und die Abféalle missen ausser Reich-
weite von Kindern oder dementen Patienten aufbewahrt werden. Todes-
falle nach Kauen oder Verschlucken von Fentanyl-Patchs sind publiziert
worden. [1] Im Zusammenhang mit der Pharmakokinetik ist zu erwah-
nen, dass Schmerzpflaster erst nach ungefahr 24 Stunden den ge-
winschten analgetischen Effekt zeigen. Die analgetische Vormedikation
(mit Ausnahme von transdermalen Opioiden) sollte nach Umstellung auf
ein transdermales Opioid Uber die ersten 12 Stunden in unveranderter
Dosierung gegeben werden und geeignete Zusatzmedikation in den
folgenden 12 Stunden bedarfsorientiert. Der Wirkstoff bildet ein Depot in
der Haut. Bei Absetzen der Pflaster wird noch wahrend Stunden Wirk-
stoff aus dem Hautdepot freigesetzt [2]. Dies kann im Falle von Uberdo-
sierungen problematisch sein.

Einfluss von Polymorphismen und genetischer Faktoren auf
die Wirkung von Opiaten

Der analgetische Effekt von Codein beruht auf den Stoffanteil welcher
via Zytochrom (CYP) 2D6 zu Morphin metabolisiert wird. Das CYP2D6
ist einem Polymorphismus unterworfen. 5-10% der Bevdlkerung sind
ultraschnelle Metabolisierer und es resultieren toxische Morphinspiegel.
Umgekehrt bleibt die analgetische Wirkung bei langsamen Metabolisie-
rern (1-2% der européischen Bevodlkerung) faktisch aus. Kinder sprechen
im Vergleich zu Erwachsenen sensibler auf Opiate an. Fatale Atemde-
pressionen sind beschrieben und aus diesem Grund ist Codein (auch
Hustenpraparate) bei Kindern unter 12 Jahren kontraindiziert. [3] Tra-
madol wird ebenfalls durch das CYP2D6 in seinen aktiven Metaboliten
Uberfiihrt und ist je nach Phanotyp unterschiedlich analgetisch wirksam
und ist somit keine Alternative zu Codein.

Neben dem CYP2D6 sind auch diverse andere genetische Variationen
auf dem Niveau der Opioid-Rezeptoren, der Zytochrome, der Enzyme
(COMT) und der Efflux-Transporter Pumpen beschrieben, welche Ein-
fluss auf die Schmerztherapie nehmen kdnnen. Die Wirkstoffe Morphin,
Oxycodon, Hydrocodon, Methadon, Ketamin, Fentanyl kdnnen betroffen
sein. Diese Erkenntnisse haben bislang wenig Einfluss genommen auf
bestehenden Guidelines. Nichts desto trotz sollte bei persistierenden
Schmerzen trotz korrekter Schmerztherapie, bei unerwiinschten Wirkun-
gen oder bei mehr als 4 Episoden von Durchbruchschmerzen pro Tag an
genetische Polymorphismen gedacht werden. [4]
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