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NATUM

Gemeinsame Stellungnahme von

NATUM und BNGO

Methadon bei
Tumorpatienten

Nach zahlreichen Medienberichten Uber eine antitumorale Wirksamkeit
von Methadon beobachten vor allem die niedergelassenen
onkologisch tatigen Arzte eine intensive Nachfrage seitens der
Patienten. Zur Standortbestimmung haben der Berufsverband
Niedergelassener Gynakologischer Onkologen in Deutschland e. V.
(BNGO) und die NATUM im Folgenden eine gemeinsame

Stellungnahme verfasst:

ethadon ist ein vollsynthetisch
M hergestelltes Opioid, bestehend

aus L-Methadon und D-Metha-
don (Racemat). Es wird vor allem in ho-
heren Dosen vorwiegend in der Substi-
tutionsbehandlung eingesetzt und hat
einen Stellenwert in der Schmerzthera-
pie von Tumorpatienten [1].

Die Anwendung von Methadon in
der onkologischen Schmerztherapie ist
praktikabel, wirksam und kostengiins-
tig (rezeptierbar iiber Betdaubungsmit-
tel-Rezept, Kosten circa 6-10 Euro pro
Monat). Nebenwirkungen wie Nausea
und Obstipation sind meist nur anfang-
lich vorhanden und behandelbar [2]. Zu
beachten ist eine mégliche Kumulation
von Methadon aufgrund der relativ lan-
gen Halbwertszeit von 22-25 Stunden
und eine seltene arrhythmogene Potenz
bei — in der Schmerztherapie uniibli-
chen - sehr hohen Dosen (QT-Zeit-Ver-
langerung,[3]).

In den letzten Jahren wurden aus der
Arbeitsgruppe um Dr. rer. nat. Claudia
Friesen, Chemikerin am Rechtsmedizi-
nischen Institut der Universitit Ulm,
praklinische Arbeiten zu einer onkolo-
gischen Wirksamkeit von Methadon bei
verschiedenen Organentititen, vor allem
Gliomen [4] und Leukamien [5], aber
auch bei anderen Tumorzellkulturen
(z.B. Ovarial- und Mammakarzinomen,
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Daten vor Publikation laut personlicher
Mitteilung) erstellt. Die Arbeitsgruppe
konnte einen moglichen opioidrezeptor-
vermittelten tumoriziden Wirkmecha-
nismus beschreiben: zum einem {iber
die Exkretion von Zytostatika aus der
Tumorzelle (Escape-Phianomen) und
zum anderen iiber einen direkten apop-
tose-induzierenden Signalweg. Im Ge-
gensatz zu anderen Opioiden scheint
eine Downregulation des p-Rezeptors
durch einen spezifischen Effekt des R-
Methadons gehemmt zu werden [4].

Zeitgleich wurden vom Palliativme-
diziner Dr. Hans-Jorg Hilscher, Iser-
lohn, jahrelange positive Erfahrungen
mit Methadon in der Schmerztherapie
von onkologischen Palliativpatienten
mit auffallend positiven onkologischen
Verldufen 6ffentlich gemacht, insbeson-
dere beim Vorliegen seroser Ergiisse
und gleichzeitiger ,metronomischer*
zytostatischer Therapie [2].

Aufler Fallberichten wurden bislang
keine nach den tiblichen Kriterien ver-
wertbare klinischen Studiendaten zur
onkologischen Wirksamkeit erhoben.
Nach langjahrigen Bemithungen von
Dr. Friesen ist nun eine erste klinische
Studie bei Gliompatienten geplant
(Stand Juli 2017).

Die Deutsche Gesellschaft fiir Hima-
tologie und Onkologie (DGHO) verof-
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Termine

fentlichte vor Kurzem eine kritische
Stellungnahme [6]. Darin wird vor der
unkritischen Off-Label-Anwendung
von Methadon gewarnt. Unter anderem
werden dabei die Ergebnisse einer Re-
gisterstudie angefiihrt [7], die ein er-
hohtes Mortalitatsrisiko unter Metha-
don gegeniiber Morphin zeigen konnte
(insgesamt 36.000 Patienten). Der Voll-
standigkeit halber soll erwdhnt werden,
dass in der Studie ausschliefllich die
Daten nicht onkologischer Patienten
Eingang fanden.

Eine (in der DGHO-Stellungnahme
nicht erwdhnte) noch gréfere Register-
studie [8] mit der gleichen Fragestellung
kam im Jahr 2011 jedoch zu gegenteili-
gen Ergebnissen und konnte eine nied-
rigere Mortalitdtsrate unter Methadon
gegeniiber Morphin nachweisen (insge-
samt 110.000 Patienten). In dieser Stu-
die zeigte eine Teilauswertung von Da-
ten der onkologischen (ausschlief3lich
nicht metastasierten) Patienten ein lan-
geres Uberleben.

Zusammenfassende Beurteilung
Die kontroverse vor allem in den Medi-
en gefithrte Diskussion um eine mog-
liche Wirksamkeit von Methadon hat
grof8e Unruhe bei Patienten und Arz-
ten hervorgerufen. Auch die NATUM
und BNGO haben eine gemeinsame
Stellung bezogen.

Nach der derzeitigen Datenlage kann
Methadon eine leitliniengerechte onko-
logische Therapie auf keinen Fall erset-
zen. Es existieren erste Hinweise auf zu-
satzliche onkologische Effekte von Me-
thadon bei simultaner zytostatischer
Tumortherapie, die bei der schmerzthe-
rapeutischen Substanzwahl bei onkolo-
gischen Palliativpatienten beriicksich-
tigt werden kénnen. Es ist jedoch zu be-
achten, dass es bislang keinerlei kont-
rollierte klinische Studien gibt, die eine
tumorhemmende Wirkung von racemi-
schem Methadon belegen.

Die Erhebung von prospektiven Stu-
diendaten oder auch ,,Best Case Series*
ist aus diesem Grund dringend zu emp-
fehlen.

Dr. med. Steffen Wagner, Saarbriicken
PD Dr. med. Christian Kurbacher, Bonn
Dr. med. Georg Heinrich, Fiirstenwalde
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NATUM-Tag Baden-Baden

mit Verleihung des Forschungspreises
Komplementarmedizin 2017 (im Rahmen
der Medizinischen Woche Baden-Baden)
Termin:

29. Oktober 2017

Ort:

Baden-Baden
Information/Anmeldung:
www.medwoche.de

Intensivkurs Komplementarmedizin:
benigne gynakolog. Erkrankungen
Termin:

4. November 2017

Ort:

Gemeinschaftskrankenhaus Herdecke
Information/Anmeldung:
www.natum.de/Intensivkurs

Intensivkurs Komplementarmedizin:
Gynakologische Onkologie

Termin:

20. Januar 2018

Ort:

Habichtswald-Klinik Kassel
Information/Anmeldung:
www.natum.de/Intensivkurs

Praktische Akupunktur in
Gynékologie & Geburtshilfe
Termin:

26./27. Januar 2018

Ort:

ProMedico Mannheim
Information/Anmeldung:
www.natum.de/fortbildung

Zertifizierung Ganzheitliche
Gynakologische Onkologie
Modul A(Mamma-Ca):

24. Februar 2018

Modul B (Endometrium-/Ovarial-Ca:
5.Mai 2018

Modul C (maligne Erkrankungen von
Zervix uteri, Vulva, Vagina und Vorstufen):
29. September 2018

Ort:

Universitatsfrauenklinik Essen
Information/Anmeldung:
www.natum.de/ggo

10. Warnemiinder Tage fiir
Komplementarmedizin

Termin:

16.-18. Marz 2018

Ort:

Technologiepark Warnemiinde/Rostock
Information/Anmeldung:

Tel.: 07261 9461-26 oder -27



