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1 Einleitung

Steigende Zahlen der Unfallstatistiken mit Verkehrsteilnehmern, die unter dem
Einfluss von Drogen oder Medikamenten stehen, stellen ein zunehmendes
Risiko flr den StraBenverkehr dar (Bundesamt fir Statistik, 2003). Durch
.andere berauschende Mittel®* (Drogen und Medikamente) ausgelbste
Verkehrsunfélle gewinnen von daher auch in der Offentlichkeit immer mehr an
Bedeutung. Im Jahr 1990 ereigneten sich in der Bundesrepublik Deutschland
498 Verkehrsunfélle mit Beteiligung von Drogen und Medikamenten, davon
waren 341 Unfélle mit Personenschaden, 13 Personen wurden dabei getétet,
157 Personen schwer verletzt. 2006 ereigneten sich bereits schon 2011
Verkehrsunfélle, davon 1372 mit Personenschaden, 62 Menschen wurden dabei
getbtet (Statistisches Bundesamt, Zeitreihen 2007). Immer haufiger werden
medizinisch-psychologische Untersuchungen (MPU) aufgrund von
medikamenten- und drogenbedingten Verkehrsdelikten veranlasst. Im Jahr 2003
wurden 14623 Untersuchungen durchgefihrt. Im Vergleich dazu fanden im Jahr
2000 ca. 8100 Untersuchungen statt.

Der Einfluss von unter Alkohol stehenden Verkehrsteilnehmern auf das
Unfallrisiko ist in den letzten Jahren durch viele Studien erforscht worden (Burkle
et al., 1976; Teige, 1980; Zink und Czekalla, 1982; Haffner et al., 1995).
Aufgrund des Zugewinns an Wissen Uber Symptome und Dauer der
Alkoholwirkung wurden diverse MaBnahmen ergriffen, was z.B. zur Senkung der
zuldssigen Promillekonzentration fihrte. In den letzten Jahren konnte ein
Rickgang der Anzahl der Verkehrsunfalle in Folge alkoholischer
Beeintrachtigung verzeichnet werden, was auch als Erfolg dieser Studien und
der daraus resultierenden MaBnahmen zu werten ist. Bereits vor Jahrzehnten
hat es erste Untersuchungen gegeben die eine Antwort auf die Frage nach der
Fahrtauglichkeit bei Patienten mit konstantem Gebrauch von Opioiden gesucht
haben (Presslich et al. 1990; Berghaus et al. 1993, Hornung et al. 1996; Dittert
et al. 1999, Kubitzki 1997; Soyka et al., 2001, Kagerer, 2003). Diese



durchgefihrten empirischen Arbeiten lieferten bislang unterschiedliche und
uneinheitliche Ergebnisse. In den Studien von Presslich (1990) und Kubitzki
(1997) erzielten Methadon-substituierte Patienten im Vergleich zu gesunden
Personen keine bzw. kaum signifikant schlechtere Ergebnisse hinsichtlich
fahrtauglichkeitsrelevanter Leistungen. In der Studie von Berghaus (1993)
fanden sich signifikante kraftfahrrelevante Leistungsverschlechterungen bei
Methadon-substituierten Patienten verglichen mit einer Kontrollgruppe. Dittert et
al. (1999) fanden teilweise kraftfahrrelevante Leistungsverschlechterungen bei
Methadon-Substituierten verglichen mit einer Kontrollgruppe. Die Studie von
Kagerer (2003) verglich eine Gruppe von Methadon-Substituierten mit einer
Gruppe von Buprenorphin-Substituierten hinsichtlich fahrtauglichkeitsrelevanter
Fahigkeiten. Dabei zeigte die Gruppe der Buprenorphin-substituierten Patienten
einige signifikant bessere Resultate.

Drogenabhangigkeit hat fir die betroffenen Personen weitreichende psychische
und physische Folgen und stellt ein weltweites Problem dar, zum einen in
medizinischer und sozialer, zum anderen auch in wirtschaftlicher Hinsicht. Eine
Behandlungsmaéglichkeit zur Vermeidung des Opiatentzugssyndroms und damit
eine Senkung des Suchtdruckes besteht in der Substitution des Suchtmittels. In
Deutschland standen hierfir  bislang vorwiegend zwei Medikamente zur
Verfugung: Methadon und Buprenorphin.

Im Rahmen des bundesdeutschen Modellprojektes zur heroingestitzten
Behandlung Opiatabhangiger wird nun seit 2002 in Deutschland neben diesen
beiden Medikamenten auch pharmakologisch reines Heroin in einem
strukturierten und kontrollierten Behandlungssetting zur Verfligung gestellt.
Bisher existiert noch keine kontrollierte, randomisierte (Buprenorphin/Methadon-
Patienten) Studie, die die Fahrtauglichkeit der Heroin-substituierten Patienten im
Vergleich zu Methadon- und Buprenorphin-substituierten Patienten untersucht.



Ziel dieser Arbeit war es deshalb festzustellen, in wie weit der Effekt von
Diacetylmorphin (Heroin) auf die kognitiv motorische Leistungsfahigkeit bei
Drogenabhangigkeit mit dem von Methadon und Buprenorphin vergleichbar ist
und bei welchem Medikament sich in der psychophysiologischen

Leistungsdiagnostik Vorteile erkennen lassen.

2 Literaturubersicht

2.1 Fahrtauglichkeit

Als Ausdruck der freien Entfaltung der Personlichkeit genieBt das Recht auf
Mobilitat verfassungsrechtlichen Schutz (Art. 2 Abs. 1 Grundgesetz). Auf der
anderen Seite hat jeder Verkehrsteilnehmer das Recht auf Schutz seiner
individuellen  Grundrechte vor den Gefahren die vom 6&ffentlichen
StraBenverkehr ausgehen. Die fahrerlaubnisrechtlichen Vorschriften des
StraBenverkehrsgesetzes (StVG) und der Fahrerlaubnisverordnung (FeV)
dienen der o6ffentlichen Sicherheit im StraBenverkehr. Die Beurteilung von
Fahrtauglichkeit beinhaltet die Frage, ob sich psychophysische Mangel einer
Person auf die Fahrsicherheit auswirken oder ob der Betreffende die fir das
Fdhren eines Kraftfahrzeugs relevanten psychophysischen
Leistungsanforderungen noch bewaéltigen kann. Diese Vorschriften bezwecken
auch korperlich oder geistig nicht ungeeigneten, aber in der Eignung
eingeschrankten (bedingt geeigneten) Kraftfahrern weiter die Teilnahme am
StraBenverkehr zu erméglichen (Eggersmann A., Pansegrau J., 2002). Dies
geschieht in der Praxis durch das Erteilen von Auflagen und Beschréankungen.

2.1.1 Fahrfertigkeit
Der Gesetzgeber fordert gemaB § 11 StVZO, Il (zum Erhalt der Fahrerlaubnis)

den Nachweis eines ausreichenden theoretischen Wissens, die zur sicheren



FOhrung eines Kraftfahrzeugs im Verkehr erforderlichen technischen Kenntnisse
und deren praktischen Anwendung zu erbringen. Durch den Besuch der
Fahrschule und durch Fahrpraxis soll die theoretische und praktische
Fahrkompetenz erworben werden und muss in der FUhrerscheinprifung unter
Beweis gestellt werden (§§ 16, 17 FeV).

2.1.2 Fahrsicherheit
Die Fahrsicherheit ist anzusehen als situationsbedingte und zeitlich definierte

korperlich-geistige Sicherheit zum Fihren eines Kraftfahrzeuges. Synonym
dafir wird in der Literatur haufig der Begriff Fahrtlchtigkeit verwendet. Im
Gegensatz zur Fahrtauglichkeit, die die grundsatzliche und dauerhafte
Tauglichkeit ein Fahrzeug flhren zu kbénnen benennt, beschreibt die
Fahrtlchtigkeit bei bestehender Fahrtauglichkeit ob der Betreffende auch aktuell

in der Lage ist, ein Fahrzeug flhren zu kénnen.

2.2 Rechtliche Hintergrinde

MaBgeblich geregelt sind die Fahrtauglichkeit sowie die
Fahrtauglichkeitsbegutachtung in der Bundesrepublik Deutschland durch das
StraBenverkehrsgesetz (StVG), die FeV und die Begutachtungs-Leitlinien zur
Kraftfahreignung (BASt 2003). Der § 2 Abs. 4 StVG besagt, dass zum Fihren
von Kraftfahrzeugen derjenige geeignet ist, der die notwendigen kdrperlichen
und geistigen Anforderungen erflllt und nicht erheblich oder nicht wiederholt
gegen verkehrsrechtliche Vorschriften oder gegen Strafgesetze verstoBen hat.
Im Falle von Erkrankungen sind insbesondere § 11 (Eignung) und Anlage 4
(Eignung und bedingte Eignung von Fuhrung von Kraftfahrzeugen) maBgeblich.
§ 11 Abs. 1 FeV besagt, dass Bewerber um eine Fahrerlaubnis die hierflr

notwendigen kérperlichen und geistigen Anforderungen erfillen missen.



221 §315c Abs. 1 StGB
§ 315 c Abs. 1 besagt, wer im StraBenverkehr ein Fahrzeug fihrt, obwohl er in

Folge des Genusses alkoholischer Getranke oder anderer berauschender Mittel
(a) oder in Folge geistiger oder kérperlicher Mangel (b) nicht in der Lage ist, das
Fahrzeug sicher zur fUhren (...) und dadurch Leib oder Leben eines anderen
Menschen oder fremde Sachen von bedeutendem Wert gefahrdet wird mit einer
Freiheitsstrafe von bis zu 5 Jahren oder mit Geldstrafe bestraft. Die Gruppe
,=andere berauschende Mittel“ erfasst alle Substanzen, die Auswirkungen auf
das zentrale Nervensystem haben wie etwa auf die sensomotorische
Koordination und motorische Reaktionsfahigkeit. Diese Gruppe beinhaltet auch
alle Betdubungsmittel wie z.B. Heroin, Morphin, Cannabis, Kokain und
Amphetamine (Anlage | bis Ill zu § 1 BtmG) und alle zentral wirksamen
Arzneimittel wie Sedativa, Analgetika, Hypnotika und Psychopharmaka (Schéch,
1995, Ulbricht, 1990).

2.2.2 §316 Abs. 1 StGB
§ 316 Abs. 1 StGB (Trunkenheit im Verkehr) besagt, wer im Verkehr ein

Fahrzeug fuhrt, obwohl er in Folge des Genusses alkoholischer Getréanke oder
anderer berauschender Mittel nicht in der Lage ist, das Fahrzeug sicher zu
fihren, wird mit einer Freiheitsstrafe von bis zu einem Jahr oder mit Geldstrafe
bestraft.

Der Unterschied zwischen diesen beiden Paragraphen liegt darin, dass im Falle
des § 316 StGB die abstrakte Gefahrlichkeit des Fahrens unter Alkoholeinfluss
oder Ahnlichem ausreicht, wahrend § 315 ¢ Abs. 1 StGB immer auch eine
konkrete Geféahrdung erfordert. Beide Paragraphen kommen fast ausschlieBlich
bei Fahrten unter Alkoholeinfluss zur Anwendung, nur sehr selten bei illegalen
Drogen, psychotropen Medikamenten oder Substitutionsmitteln wie Methadon
oder Buprenorphin. Dies liegt in erster Linie an den mangelnden
Nachweismdglichkeiten dieser Medikamente, da anders als bei Alkohol mit



seinem absoluten Grenzwert von 1,1 Promille keine verbindlichen Grenzwerte
bei Drogen oder Medikamenten existieren (Laux, 2002). Als Hinweis auf eine
Fahrunsicherheit aufgrund von ,anderen berauschenden Mitteln® werden
Fahrfehler, Verhaltensauffalligkeiten und Beeintrachtigungen des koérperlichen
und geistigen Zustandes herangezogen und entsprechend bewertet (Jagusch H,
Hentschel P, 1999) und eine Blutprobe gezielt auf einzelne Substanzen

untersucht.

2.3 Begutachtungs-Leitlinien zur Kraftfahreignung

Bei den Begutachtungs-Leitlinien zur Kraftfahreignung handelt es sich um eine
Zusammenfuhrung der friheren Begutachtungsleitlinien ,Krankheit und
Kraftverkehr® des gemeinsamen Beirats flr Verkehrsmedizin beim
Bundesministerium flr Verkehr, Bau und Wohnungswesen und beim
Bundesministerium fir Gesundheit mit dem ,psychologischen Gutachten
Kraftfahreignung“ der Kommission der Sektion Verkehrspsychologie und
Berufsverband deutscher Psychologen e.V. (Kroj H, 1995). Die Begutachtungs-
Leitlinien spiegeln die normativen Vorgaben der Fahrerlaubnisverordnung
insbesondere der Anlage 4 FeV wieder und tragen der Entwicklung der
Eignungsbegutachtung auf medizinischen und auch auf psychologischem
Gebiet Rechnung. Die Begutachtungs-Leitlinien sind von den Gutachtern aber
auch von den Verwaltungsbehérden und Gerichten als antizipierter
Sachverstand grundsétzlich zu beachten, es sei denn, es ergeben sich neue
Erkenntnisse, die gesichert und anerkannt sind (Hettenbach M, 2005). Zur
rechtlichen Bedeutung der Begutachtungs-Leitlinien im individuell erstellten
Gutachten sind Abweichungen von den Begutachtungs-Leitlinien und
Regelungen der Anlage 4 jedoch grundsatzlich mdglich, missen aber im
Einzelfall gesondert begrindet werden.



Nach den Ausfihrungen der aktuellen Begutachtungs-Leitlinien (Lewrenz H,
2000) fohren Einnahme oder Abhéngigkeit von Betdubungsmitteln zur
Ungeeignetheit im Hinblick auf das Fihren von Kraftfahrzeugen. Eine Person ist
also nicht mehr in der Lage ein Kraftfahrzeug sicher zu fihren, wenn aufgrund
ihres korperlichen und/oder geistigen Zustands eine Verkehrsgefahrdung zu
erwarten ist. Eine Verkehrsgefahrdung wird in diesem Zusammenhang
unterstellt, wenn ,die durch Tatsachen begrindete Wahrscheinlichkeit des
Eintritts eines Schadigungsereignisses” gegeben ist (Borris, 2002). Bei
Methadon-substituierten Heroinabhangigen ist in Ausnahmeféllen eine positive
Beurteilung  moglich, bei Nachweis einer mehr als einjahrigen
Methadonsubstitution, einer psychosozial stabilen Integration, Fehlen von
Beigebrauch seit mindestens einem Jahr (nachgewiesen durch geeignete
regelmaBige zufallige Kontrollen) und dem Fehlen einer Stérung der
Gesamtpersonlichkeit (Laux 2002, Kubitzki, 1997). Die Beurteilung der
Anpassungs- und Leistungsfahigkeit eines Kraftfahrers an die Erfordernisse
beim FUhren eines Kraftfahrzeuges im Zusammenhang mit einer
Arzneimittelbehandlung muss in jedem Fall sehr differenziert gesehen werden
(Bundesanstalt fiir StraBenwesen, 2000). Diese Ausflihrungen erlautern bereits,
dass eine pauschale Beurteilung praktisch nicht méglich ist (Mérike K, Gleiter
CH, 2002).

2.4 Fahrtauglichkeit bei Opiatabhangigen unter
Substitution

In den letzten Jahren wurden zunehmend Studien zur Frage der Fahreignung
unter Substitutionstherapie durchgefihrt und lieferten zum Teil uneinheitliche
Ergebnisse. In den psychophysischen Leistungstests werden hauptsachlich
Kurzzeitgedachtnis, Entscheidungs- und Reaktionsverhalten, Auffassung,
reaktive  Belastbarkeit und periphere  Wahrnehmung  Oberpraft.  In
Untersuchungen von Presslich et al. (1990) zeigten sich keine bzw. kaum



signifikant schlechtere Ergebnisse von Methadon-substituierten Patienten im
Vergleich zu gesunden Personen hinsichtlich fahrverhaltensrelevanter
Leistungen. In einer Studie von Berghaus et al. (1993) nahmen 34 Patienten teil,
davon 24 im Rahmen eines Methadonprogramms. Zehn Patienten wurden in
einer Arztpraxis substituiert. 21 Patienten mussten aufgrund Beikonsum
psychotroper Substanzen ausgeschlossen werden. In einer Fall-Kontrollstudie
wurden die 13 verbleibenden Methadon-substituierten Patienten Probanden
gegenuber gestellt, die keine psychotropen Substanzen einnahmen und
hinsichtlich Geschlecht, Schulbildung und Alter vergleichbar waren. Den
Probanden wurden unter identischen Bedingungen psychophysische
Leistungstests  vorgegeben. Getestet wurde das Kurzzeitgedachtnis,
Spurhaltevermdgen, Entscheidungs- und Reaktionsverhalten,
Daueraufmerksamkeit, Geschwindigkeitseinschatzung, periphere Wahrnehmung
und reaktive Belastbarkeit. Es zeigte sich, dass die Methadonpatienten in allen
Leistungstests schlechtere Leistungen als die Vergleichsprobanden erzielten.
Die  Leistungsdifferenzen  waren  signifikant im  tachistoskopischen
Auffassungstest, bei der peripheren Wahrnehmung, beim Einhalten der
Fahrspur sowie bei der reaktiven Belastbarkeit.

Erganzende Studien von Kubitzki (1997) und Berghaus et al. (1998) hatten den
Vergleich zur Methadonstudie von Berghaus (1993) zum Ziel. Die Leistung der
Experimentalgruppe war geringflgig schlechter als die in der vorangegangenen
Studie und schlechter als die Leistungen der Kontrollgruppe in der ersten Studie.
Hauri-Bionda et al. (1998) unterzogen 34 mit Methadon-substituierte Patienten
einer psychophysischen Testreihe zur Messung der Fahrtauglichkeit und
verglichen diese mit den Ergebnissen einer gesunden Kontrollgruppe. Die
Methadongruppe erzielte hinsichtlich der Messparameter
Konzentrationsleistung, Aufmerksamkeit, Reaktionsfahigkeit bei beinahe allen
Variablen ein schlechteres Leistungsniveau. Ebenfalls defizitédre Leistungen von
Methadon-Substituierten gegentber einer Vergleichsgruppe in den Bereichen
Konzentration und Aufmerksamkeit, Auffassung sowie reaktive Belastbarkeit



zeigt sich in der Studie von Specka et al. (2000). Eine Untersuchung von Dittert
et al. (1999) an 28 Methadonpatienten zur Abschatzung der Fahrtauglichkeit
kam zu dem Ergebnis, dass die Gruppe der Methadonpatienten in allen
Leistungstests schlechtere  Ergebnisse erzielte als eine gematchte
Kontrollgruppe. Messparameter hier waren ebenfalls die periphere
Wahrnehmungsleistung, das Kurzzeitgedachtnis, die Aufmerksamkeitsleistung,
das Reaktionsverhalten und die Reaktionsgeschwindigkeit. In Uber 60 % der
Testparameter fielen die Ergebnisse der Methadonpatienten signifikant
schlechter aus. In einer Nachuntersuchung von Soyka et al. (2001) wurden 13
opiatabhangige Patienten unter Buprenorphin-Substitution mit den 28
Methadonpatienten aus der vorgenannten Studie verglichen. Vor allem
hinsichtlich der Parameter Reaktionsfahigkeit und Reaktionsgeschwindigkeit
zeigten die Buprenorphin-Patienten signifikant bessere Resultate als die mit
Methadon substituierten Patienten. Soyka et al. (2001) kamen zu der
Schlussfolgerung, dass Buprenorphin unter Umstanden einen geringer
dampfenden Einfluss besitzt als Methadon. Eine weitere Studie zur
Fahrtauglichkeit bei Opiatabhangigen unter stabiler Substitution schloss 28
Patienten unter Buprenorphin-Substitution und 29 Methadon-Patienten ein
(Kagerer, 2003), wobei die Daten der Methadonpatienten aus der Studie von
Dittert (1997) stammten. Beim Vergleich der Gruppe der Methadon-
substituierten Patienten mit der Gruppe der Buprenorphin- substituierten
Patienten zeigte sich, dass die Buprenorphin- substituierten Patienten in fast
allen Leistungstests bessere Resultate erzielten als die Methadon- substituierten
Patienten, und oft waren diese Unterschiede signifikant. Bei den
Korrelationsanalysen fiel auf, dass sich bei den Probanden, die als Medikation
Buprenorphin erhielten, kein Zusammenhang zwischen Testleistung und Dosis
bzw. Alter ergab, bei den Methadon-substituierten Patienten die Probanden mit
unauffélligen Testergebnis signifikant jlnger waren und eine geringere
durchschnittliche Methadon-Dosis erhielten. Als madglicher Interferenzfaktor
wurde der fehlende Vergleich der Resultate beider Gruppen mit einer gesunden



Kontrollgruppe und die nicht randomisierte Zuordnung zu beiden Gruppen
gewertet.

2.5 Opiatabhangigkeit in Deutschland

Deutschland liegt beim Gebrauch von Heroin mit einer Pravalenz von 0,3 %
(entsprechend ungefahr 200.000 Heroinkonsumenten) im Vergleich zu anderen
europdischen Landern im Mittelfeld. In den Niederlanden, Polen und
Griechenland ist die Verbreitung des Heroinkonsums mit 0,2 % geringer und in
GroBbritannien und Italien mit 0,8 % deutlich héher als in Deutschland. Weltweit
betragt die Verbreitung des Heroinkonsums 0,4 % (UNODC, 2006). Die
Opiatabhangigkeit stellt also ein weltweites Problem dar, sowohl in
6konomischer, sozialer als auch in medizinischer, Hinsicht. Im Jahr 2006
verstarben in Deutschland 1296 Menschen in Folge ihres Rauschgiftkonsums.
Die Zahl der Rauschgifttoten sank im Vergleich zum Vorjahr um 2,3 %.
Insgesamt ist sie seit dem Jahr 2000 ricklaufig (Bundesministerium flr
Gesundheit, 2007). Obwohl in Deutschland keine reprasentativen
Untersuchungen zur Verbreitung von HIV-, Hepatitis B- und Hepatitis C-
Infektionen bei intravends drogenkonsumierenden Personen vorliegen, wird die
Pravalenz von Hepatitis C auf tber 50 % und die Pravalenz von HIV auf einen
einstelligen Prozentwert geschatzt (Bundesministerium flr Gesundheit, 2007).
Gegenlber dem Jahr 2005 ist die Zahl der erstauffélligen Konsumenten harter
Drogen um 3 % von 19.900 auf 19.319 gesunken (Bundeskriminalamt PKS
Berichtsjahr, 2006). Insgesamt verzeichnete das Bundeskriminalamt im
gesamten Bundesgebiet 255.019 Rauschgiftdelikte im Jahr 2006, davon 21.422
VerstdBe nach dem Betaubungsmittelgesetz im Bezug auf Heroin.

Angesichts ihrer insgesamt schwierigen Situation Uberrascht es nicht, dass der
Anteil der arbeitslos gemeldeten und nicht erwerbstatigen Opiatabhangigen
insgesamt fast 80 % betragt. Der hohe Anteil Arbeitsloser erfordert besondere
Integrationshilfen und FérdermaBnahmen (IFT Suchthilfestatistik, 2005). Eine
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chronische Opiatabhangigkeit hat fir den Patienten weitreichende psychische,
physische und sozial-6konomische Folgen.

In Deutschland findet sich ein groBes Angebot bei der Hilfe zur Behandlung
Opiatabhangiger sowohl im ambulanten, teilstationaren als auch im stationéaren
Bereich. Ziel ist es, den riskanten und schadlichen Gebrauch psychotroper
Substanzen zu minimieren bzw. zu verhindern und die schadigenden
Auswirkungen zu behandeln. Es wird eine soziale und berufliche
Wiedereingliederung des Patienten nach Erreichen langerer Abstinenzphasen
angestrebt, wobei eine gute psycho-physiologische Leistungsfahigkeit
notwendige Voraussetzung darstellt (Hullinghorst et al., 2003).

2.6 Substitution in Deutschland

Dole und Nyswander entwickelten bereits in den 60er Jahren eine
medikamentdse Behandlungsmoglichkeit der Opiatabhéngigkeit in Amerika
(Dole, Nyswander, 1965).

Einige wenige randomisierte Studien mit Kontrollgruppenvergleich konnten auf
internationaler Ebene bereits die groBe Effektivitdt der methadon-gestitzten
Behandlung, vor allem in Bezug auf Drogengebrauch und Kriminalitat zeigen
(Dole et al., 1969; Gunne, Grénbladh, 1981).

Die Substitution der Opiate flhrte zu einer signifikanten Senkung der Morbiditat
und Letalitdt (Segest et al., 1990; Gronbladh et al., 1990), sowie Uber eine
Verringerung des Beigebrauchs zur letztlich génzlichen Beendigung des
Opiatkonsums (Giacomuzzi et al., 2003).

Neben der Senkung der Einnahmehaufigkeit illegaler Drogen und der Abnahme
der Beschaffungskriminalitdt wurde in zahlreichen Studien auch immer wieder
die Abnahme des HIV-Infektionsrisikos belegt (Metzger et al., 1993; Soyka et al,
1997; Finkbeiner, Gastpar, 1997; Marsch, 1998).
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1991 wurde die Behandlung Opiatabhangiger mit Substitutionsmitteln auch in
Deutschland zugelassen. Seither gab es immer wieder Diskussionen Uber
Standards und Qualitdt der durchgefiihrten Behandlungen (Buhringer et al.,
1995). Um eine Angleichung der Behandlungsqualitat zu erreichen wurden nach
gesetzlichen Vorgaben Qualitatssicherungskommissionen gegrindet (BUB
Richtlinien 2003). Die Zahl der behandelten Patienten stieg von einigen 1000 auf
ca. 65000 im Jahre 2006 (Drogenbeauftragte der Bundesregierung, 2007).
Uberwiegendes Substitutionsmittel ist Methadon. Aufféllig ist allerdings der in
den vergangenen Jahren ansteigende Anteil an Buprenorphin. Im Jahr 2000 lag
die Verteilung der Substitutionsmittel bei 64,1 % fir Methadon, 18,0 % fir
Buprenorphin, 17,2 % far Levomethadon, 0,6 % Dihydrocodein und 0,1 %
Codein (Drogenbeauftragte der Bundesregierung, 2007). Da trotz der Vielzahl
von wirksamen Behandlungsangeboten viele langjahrige Heroinabhangige mit
intravenésem  Konsum  und  schlechtem  Gesundheitszustand  vom
Drogenhilfesystem nicht erreicht werden konnten, wurden fir diese sogenannten
~Schwerstabhdngigen“ auch in Deutschland im Rahmen des Modellprojekts
,heroingestitze Behandlung® eine Behandlung mit synthetisch hergestelltem
Diacetylmorphin (Heroin) ermdglicht.

Im Vorfeld hatten bereits Studien aus der Schweiz (Perneger et al., 1998; Rehm
et al., 2001) und den Niederlanden (Van den Brink et al., 2003) die Wirksamkeit
der in den Studien eingesetzten Behandlungen hinsichtlich der Ziele
Verbesserung der kérperlichen und psychischen Gesundheit sowie der sozialen
Integration belegen kénnen.

Die Hartnoll und Mitcheson-Studie (1980) war vor 1994 die einzige kontrollierte
Studie zur Substitution mit Heroin. Die Versuchsgruppe bestand aus 96
Patienten zwischen 18 wund 32 Jahren mit einer durchschnittlichen
Opiatabhangigkeit von 5,9 Jahren sowie einem, seit mindestens 3 Monaten
bestehenden, taglichen intravendsen Heroinkonsum. Die Patienten wurden nach
dem Zufallsprinzip entweder einer Behandlung mit injizierbarem Heroin (n=44)
oder einer Behandlung mit oral einzunehmendem Methadon (n=52) zugeflhrt.
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Nach einem Jahr zeigte sich, dass die Compliance der Heroingruppe deutlich
gréBer war als in der Methadongruppe. In beiden Gruppen nahm der Gebrauch
anderer illegaler Substanzen ab. Zusatzlich war feststellbar, dass nach
Beendigung der Studie die meisten Heroinpatienten erfolgreich Uberzeugt
werden konnten auf eine orale Medikation (Methadon) zu wechseln.

2.7 Pharmakologie der applizierten Substanzen

2.7.1 Opiate und Opioide im Allgemeinen
Pflanzliche Opiate sind die ca. 20 natdrlichen Substanzen, die im Saft der

Kapsel der Schlafmohnpflanze Papaver somniverum vorkommen. Durch
enzymatische Prozesse entsteht aus der milchigen FlUssigkeit das Rohopium.
Es enthalt 20% Alkaloide, darunter als wichtigste Bestandteile Morphium und
Codein (Poehlke et al., 2000).

Opioide sind Substanzen mit morphinanaloger Wirkung, die an Opioidrezeptoren
binden und eine unterschiedliche intrinsische Aktivitdt aufweisen. Sie wirken
prinzipiell wie die vom Korper produzierten endogenen opioiden Peptide, die
Endorphine (Seidenberg, Honegger,1998).

Es existieren verschiedene Opioidrezeptoren, an die verschiedene Opioide
unterschiedlich stark binden (Seidenberg, Honegger, 1998). Die drei wichtigsten
Rezeptor- Subtypen sind:

- u-Rezeptoren (Subtypen 1 und 2): Vermittlung von Analgesie, Euphorie,
Atemdepression, Sedierung, Miosis, Hemmung der Magen-Darm-Peristaltik,

- 3-Rezeptoren (Subtypen 1 und 2): Vermittlung von Euphorie und Analgesie,

- k-Rezeptoren (Subtypen 1 bis 3): Vermittlung von Dysphorie, Sedierung und

Analgesie.
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2.7.2 Buprenorphin (Subutex)
Buprenorphin ist ein lipophiles, halbsynthetisches Derivat des Opium-Alkaloides

Thebain. Es ist ein partieller Agonist am p-Rezeptor und besitzt eine bis zu 40-
fach hdhere analgetische Potenz als Morphium (Martin et al., 1976). Bei
geringen Dosierungen tritt eher die agonistische Wirkung auf, bei héheren
Dosierungen eher die antagonistische (Heel et al., 1979; Holladay, Tortella,
Belenky, 1981).

Buprenorphin besitzt eine starke Affinitdt zu p-Rezeptoren, dies erklart die
Hauptwirkung, vor allem Schmerzlinderung, Euphorie, Miosis aber auch
spastische Obstipation und Atmungshemmung. Unglnstige Nebenwirkungen
treten aber zum Teil erst in Dosisbereichen auf, die deutlich Gber der
analgetischen Dosis liegen (Amass et al., 1994).

Am k-Rezeptor wirkt es antagonistisch (Leander, 1988), hier entfalten Opioide
vor allem dysphorisierende und sedierende Wirkungen.

Die antagonistische Wirkung von Buprenorphin kénnte also fir die
stimmungsaufhellende Wirkung verantwortlich sein, die sich in einigen Studien
mit Buprenorphin behandelten therapieresistenten depressiven Patienten zeigte
(Emrich et al., 1982).

Es besitzt eine hohe Rezeptoraffinitat, so dass die Wirkung anderer Agonisten
(z.B. Heroin) wirksam blockiert wird (Gastpar et al., 1998).

Es dissoziiert nur sehr langsam vom Rezeptor ab (Gall, 1998) was die relativ
lange Wirkdauer bei kurzer Plasmahalbwertszeit erklaren kénnte (Lange et al.,
1990). Im Vergleich zu reinen Agonisten am p-Rezeptor ist die intrinsische
Aktivitdt eher gering, eine weitere  Dosiserhbhung zieht keine
Wirkungsverstarkung mehr nach sich (Ceiling-Effekt) (Lewis, Walter, 1992;
Walsh et al., 1994).

Aufgrund der langen Wirkdauer besteht die Méoglichkeit einer zwei- bis
dreitagigen Applikation (Amass et al., 1994; Bickel et al., 1999; GroB et al.,
2001) was als Vorteil hinsichtlich der beruflichen und sozialen Reintegration zu

werten ist.
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2.7.2.1 Pharmakokinetik und Pharmakodynamik
Buprenorphin  unterliegt einem  hohen  First-Pass-Effekt mit  einer

Bioverfigbarkeit von 31% bis 52 % bei sublingualer Applikation. Die
Plasmaspitzenkonzentration wird 90 Minuten nach der sublingualen Applikation
erreicht. Das Verhaltnis von Dosis zu maximaler Plasmakonzentration ist im
Dosisbereich zwischen 2 mg und 24 mg Buprenorphin. In der Leber wird die
Substanz zu N-Dealkylbuprenorphin metabolisiert, welches nur noch schwach
wirksam ist. Sowohl Buprenorphinglucuronid, als auch N-Dealkylbuprenorphin
werden gréBtenteils biliar und nur zu einem kleinen Teil renal ausgeschieden
(Heel et al., 1979).

2.7.2.2 Unerwiinschte Wirkungen
Die unerwlnschten Nebenwirkungen bestehen vor allem in Sedierung,

Kopfschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen und Obstipation (Heel et al., 1979).
Seltene Nebenwirkungen sind Lebernekrosen, Atemdepression, Ohnmacht,
Blutdruckabfall und Halluzinationen (Benkert, Hippius, 2008).

2.7.2.3 Kontraindikationen und Wechselwirkungen
Im  Zusammenhang mit  psychotropen  Substanzen insbesondere

Benzodiazepinen, Alkohol, sedierenden Antidepressiva und niederpotenten
Neuroleptika kommt es zu einer Verstarkung der Dampfung des zentralen
Nervensystems. Die Interaktion mit dem Cytochrom P 450-System flUhrt zur
wechselseitigen Beeinflussung mit anderen Medikamenten, die Uber dasselbe
Enzymsystem metabolisiert werden wie Ketoconazol, Ritonavir, Phenobarbital,
Carbamazepin und Phenytoin.
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2.7.3 Methadon
Methadon ist ein vollsynthetisches Opioid mit ausgepragter analgetischer

Wirkung, vorwiegender Angriffspunkt im ZNS ist der p-Rezeptor. Im Vergleich zu
Heroin ist Methadon hydrophiler, was einem schnellen Konzentrationsanstieg im
Gehirn entgegen wirkt. Die analgetische Wirksamkeit, Abhangigkeitsentwicklung
und Atemdepression lassen sich primar auf die L-Form (Levomethadon)
zurickfihren. D-Methadon besitzt eine ausgepragte antitussive Aktivitat und im
Wesentlichen etwa die &aquivalente analgetische Wirkung wie Morphin. In
Deutschland ist Methadon zur Entgiftung und Substitutionsbehandlung von
Opiatabhangigen derzeit das Mittel der Wahl (Senay, 1985; Mattick, Hall, 1996;
Hullinghorst et al., 2003).

Die Dosis ist fir jeden Patienten individuell zu bestimmen, die Bandbreite der
verordneten Tagesdosen liegt zwischen 5 und 100 mg Methadon, zu Beginn der
Behandlung sollte Methadon in 2 Tagesdosen gegeben werden. Es kann durch
langsame Dosiserh6hung alle 1 bis 2 Tage in 2,5 bis 5 mg Levomethadon bis
zur Erhaltungsdosis gesteigert werden. Ziel der Behandlung sind die
Unterdrickung von  Entzugssymptomen und die Vermeidung einer

Euphorisierung (Benkert, Hippius, 2003).

2.7.3.1 Pharmakokinetik- und Pharmakodynamik
Methadon wird nach oraler Applikation schnell und fast vollstédndig resorbiert.

Maximale Plasmaspiegel werden im Mittel nach ca. 3 Stunden (2 bis 6 Stunden)
gemessen (Benkert, Hippius, 2003; Inturissi, Verebely, 1972).

Die Plasma-EiweiB-Bindung liegt bei 80 bis 90% (Inturissi et al., 1987).
Methadon ist stark lipophil, verteilt sich rasch im Organismus und hat eine lang
anhaltende Gewebebindung. Die starke Gewebebindung bedingt, dass
Methadon noch Wochen nach der letzten Einnahme im Gewebe nachweisbar ist
(Benkert, Hippius, 2003).

16



Methadon wird hepatisch metabolisiert, neben den durch oxidative N-
Demethylierung entstehenden pharmakologisch nicht aktiven Metaboliten
entstehen zu ca. 2 % die aktiven Metaboliten Methadol und Nor-methadol
(Benkert, Hippius, 2003).

Die Ausscheidung erfolgt sowohl renal als auch biliar, bei oligurischen oder
anurischen Patienten kann die Exkretion fast ausschlieBlich tber den bilidren
Weg erfolgen (Jage, 1989).

2.7.3.2 Unerwiinschte Wirkungen
Methadon hat die typischen Nebenwirkungen klassischer Opioide. Im

Vordergrund stehen Sedierung, Schwitzen, Kopfschmerzen, Gewichtszunahme,
Obstipation, Zyklus- und Potenzstérungen. Daneben kann es zu Ubelkeit,
Erbrechen, Mundtrockenheit, Miosis, Spasmen der glatten Muskulatur mit
Bronchospasmen, Blasenentleerungsstérungen und selten Blutdruck- und
Herzfrequenzabfall kommen (Benkert, Hippius, 2003).

2.7.3.3 Kontraindikationen und Wechselwirkungen
Auch bei Methadon kommt es aufgrund der Interaktion mit dem Cytochrom P

450-System zu Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten, die Uber
dasselbe Enzymsystem metabolisiert werden. Unter Rifampicin, Phenobarbital
und Phenytoin werden durch die hierdurch bewirkte Enzyminduktion absinkende
Plasmaspiegel beobachtet. Substanzen, die das P 450-System hemmen wie
z.B. Cimetidin, Fluoxetin, Fluvoxamin, Kontrazeptiva, Antimykotika,
Antiarrhythmika fuhren zu héheren Methadonplasmakonzentrationen (Benkert,
Hippius, 2003). Absolute Kontraindikation ist eine bekannte Uberempfindlichkeit
gegen Methadon. Relative Kontraindikationen sind Bewusstseinsstdrungen,
insbesondere wenn sie mit einer Atemdepression einhergehen, erhdhter

Hirndruck,  COPD, Niereninsuffizienz, = Hyperthyreose, @M.  Addison,
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Prostatahypertrophie mit Restharnbildung, Gallenwegserkrankungen,
obstruktive und entzindliche Darmerkrankungen sowie ein Phaochromocytom.

2.7.4 Diacetylmorphin (Heroin)
Heroinum hydrochloricum (Diacetylmorphin) wurde erstmals 1874 in einem

Bericht von Wright bezlglich seiner Studien Uber natirlich vorkommende
Alkaloide erwéahnt (Springer A., 2003). Es wird vorwiegend halbsynthetisch
durch Acetylierung der aus Rohopium gewonnenen Morphinbase hergestellt.
Nach Einweichung und Filtrierung des Rohopiums und Hinzufiigen von
Léschkalk und Ammoniumchlorid besteht der wichtigste Produktionsschritt in
einer Acetylierung der so entstandenen Morphin-Base. Es folgen noch weitere
Aufreinigungsschritte bis das Heroin (Diacetylmorphin) durch Natriumcarbonat
ausgefallt wird. Der letzte Produktionsschritt besteht im Hinzuflgen von
Salzsaure zur Salzbildung (Heroin-HCL) und von Kalk wahrend des Trocknens.
Nach intravendser Injektion ist Heroin nur wahrend kurzer Zeit im Blut
nachweisbar, es hat eine Halbwertszeit von etwa 3 Minuten. Es wird im
zentralen Nervensystem und im peripheren Gewebe durch Abspaltung einer
Essigsauregruppe rasch zu 6-Ortho-Monoacetylmorphin (6-MAM) metabolisiert.
Mit einer Halbwertszeit von 20 Minuten wird auch die zweite Acetylgruppe
abgespalten. So entsteht Morphin. Heroin selbst bindet sich im Gegensatz zu
den aktiven Metaboliten 6-MAM und Morphin kaum an die Rezeptoren im
zentralen Nervensystem, es kann daher als ,Prodrug“ bezeichnet werden
(Seidenberg, Honegger, 1998). Morphin wird teilweise in aktive Metaboliten,
teilweise in inaktive Metaboliten umgewandelt. Nach Glucuronidierung in der
Leber wird das Morphin schlieBlich in glucuronidierter Form Uberwiegend renal
(90 %), aber auch hepatisch (10 %) ausgeschieden.

Die Plasmabindung von DAM betragt 40 %, das Verteilungsvolumen 25 bis 40
Liter. DAM (Diacetylmorphin) und dessen Metaboliten erscheinen in der
Muttermilch und passieren die Plazentaschranke (Springer A., 2003). Insgesamt
hat Heroin mit seinen Metaboliten eine Plasmahalbwertszeit von etwa 3
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Stunden, die Wirkung dauert ca. 5 bis 8 Stunden an. Beim Erwachsenen ist die
Bluthirnschranke gegenuber Morphin wesentlich effizienter als gegentiber DAM
und gegenlUber Monoacetylmorphin, da beide starker lipidléslich sind als
Morphin. DAM durfte daher die Blut-Hirn-Schranke am schnellsten passieren
(Springer A., 2003).

Unter regelmaBig wiederholter Heroineinnahme ist bereits innerhalb weniger
Tage eine Gewdhnung an die Wirkung zu beobachten. Die Opioidtoleranz ist
aus vielfaltigen einzelnen Adaptionsvorgéngen in verschiedenen neuronalen und

neurochemischen Systemen zusammengesetzt (Seidenberg, Honegger, 1998).

2.7.4.1 Unerwiinschte Wirkungen
Die am haufigsten beobachteten Wirkungen entsprechen den klassischen

Opiatnebenwirkungen wie Obstipation und Nausea. Des weiteren kdnnen
mogliche  Nebenwirkungen des injizierbaren Heroins  histaminartige
Hautreaktionen (Hautrétung, Quaddeln, Juckreiz, nadelstichartige Schmerzen),
Kopfschmerzen, Hitzegefuhl, Pulsieren im Kopf, Géansehaut, erschwerte
Atmung, Ubelkeit, allgemeines Unwohlsein und Kollapszusténde sein. Vereinzelt
treten epilepsieartige Anfalle und Muskelkrampfe auf. An schweren
Nebenwirkungen  wurden  epilepsieforme  Anfélle, Thrombozytopenie,
Bewusstlosigkeit, Arrhythmie und orthostatischer Kollaps gemeldet (Springer A.,
20083).

2.7.4.2 Kontraindikationen und Wechselwirkungen
Eine Kontraindikation ist die Uberempfindlichkeit auf Diacetylmorphin. Generell

nicht indiziert ist im Rahmen der Therapie der Opioidabhangigkeit die
Zusatzmedikation von Benzodiazepinen, vor allem ist von einer
Langzeitverordnung abzuraten, da deren Einnahme unter anderem mit einem
erhdéhten Risiko einer tddlichen Intoxikation verbunden ist (Darke et al., 2000).
Die Injektion oder das Folienrauchen von Heroin kénnen an sich epileptogen
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wirken. Heroin hat eine potenzierende Wirkung auf die sedierende und
muskelrelaxierende  Wirkung von Muskelrelaxanzien. Die gleichzeitige
Anwendung von Hypnotika und einigen Neuroleptika kann zu einer starken
Zunahme der Sedation und der Atemdepression fihren. Interaktionen sind auch
bei einigen Medikamenten zur antiretroviralen Therapie bekannt (Springer A.,
2003).

3 Ziel der Untersuchung und Fragestellung

Die vorliegende Studie ist Teil der vom Bundesministerium fir Bildung und
Forschung geférderten Untersuchung ,Optimierung der substitutionsgestitzten
Therapie Drogenabhangiger® (OSTD) im Rahmen des ,ASAT-Netzwerkes®
(Alllocating substance abuse treatments to patients heterogenity) des
Suchtforschungsverbundes Bayern (Blhringer et al., 2004).

Ziel der im Folgenden dargestellten Untersuchung war es festzustellen, in wie
weit der Effekt von Diacetylmorphin auf die kognitiv motorische
Leistungsfahigkeit bei Drogenabhangigkeit mit dem von Methadon und
Buprenorphin vergleichbar ist und bei welchem Medikament sich in der
psychophysiologischen Leistungsdiagnostik Vorteile erkennen lassen.

4 Methodik

4.1 Testpersonen

Untersucht wurden in dieser Studie insgesamt 66 Personen. Die Probanden, die
Buprenorphin oder Methadon erhielten, wurden aus einer Untersuchung im
Rahmen einer randomisierten klinischen Prifung zur Frage der Effizienz von
Buprenorphin und Methadon (Soyka et al., 2008), rekrutiert. Die Gruppe der
Probanden die mit Heroin substituiert wurde, bildete sich aus Teilnehmern am
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,Bundesmodell-Projekt Heroinstudie“. Die arztliche und psychologische
Betreuung aller Probanden erfolgte in verschiedenen Institutionen. 17 Patienten
wurden in der Substitutionspraxis ,Concept” versorgt, 15 Patienten waren der
Westendpraxis in  Mulnchen angeschlossen. Die Substitution der 20
Heroinpatienten erfolgte in der Heroinambulanz der psychiatrischen Kilinik in
Minchen, 14 weitere Patienten wurden in der Methadonambulanz der
psychiatrischen Klinik Minchen behandelt. Die Probanden erhielten eine

Aufwandsentschadigung von je einmal 25€.

Alle Patienten erflllten die Kriterien einer Opiatabhangigkeit geman ICD-10 und
DSM 1V, das Mindestalter das zur Teilnahme berechtigte lag bei 18 Jahren.

Das Vorliegen einer hirnorganischen Schadigung, Symptome einer akuten
Psychose sowie eine Epilepsieerkrankung waren Ausschlusskriterien. Alle
Teilnehmer wurden Uber die Ziele der Studie informiert, die Teilnahme erfolgte
freiwillig.

Zur Bestimmung des Beigebrauchs wurden unter Substitution regelmaBig
Urinkontrollen  durchgefihrt. Es  wurden 22 Patienten auf das
Substitutionsmedikament Buprenorphin (Subutex) eingestellt, 24 Patienten
erhielten Methadon und 20 Patienten wurden mit Heroin substituiert. Die
Testung erfolgte ca. 30 bis 60 Minuten nach Erhalt des
Substitutionsmedikaments.

In der Buprenorphingruppe nahmen 11 Frauen und 11 Méanner teil, die
Methadongruppe gliederte sich in 16 Manner und 8 Frauen auf, die
Heroingruppe bestand aus 14 Mannern und 6 Frauen. Das Alter der Probanden
lag zwischen 23 und 48 Jahren mit einem Mittelwert von 33,6 Jahren. Die
Altersverteilung in der Buprenorphingruppe lag zwischen 25 und 45 Jahren mit
einem Mittelwert von 34,2 Jahren. In der Methadongruppe waren die Patienten
zwischen 23 bis 48 Jahren alt, mit einem Mittelwert von 32,0 Jahren. In der

Heroingruppe ergab sich ein Mittelwert von 34,7 Jahren mit einem Range von 25
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bis 48 Jahren. Die durchschnittliche Dauer der Opiatabhangigkeit lag bei den
Buprenorphinsubstituierten bei 11,5 Jahren, bei den Methadonsubstituierten bei
11,0 Jahren und in der Heroingruppe bei 16,1 Jahren. Die Buprenorphin
substituierten Patienten erhielten zwischen 2 mg und 16 mg (MW 10,4 mg
Buprenorphin), die Methadonsubstituierten 56,0 mg, die Spannweite reichte von
18 bis 120 mg, in der Heroingruppe lag der Mittelwert bei 351 mg, hier lag die
Spannweite von 70 bis 730 mg. Der Bildungsstand aller 3 Patientengruppen war
vergleichbar.

In der Buprenorphingruppe haben neun Probanden den Fihrerschein nie
gemacht, funf Probanden waren im Besitz eines gultigen FUhrerscheins und
acht Probanden war er entzogen worden. In der Methadongruppe haben sieben
Probanden den FUhrerschein nie gemacht, acht waren im Besitz des
FOhrerscheins und neun Probanden wurde er entzogen. In der Heroingruppe lag
die Verteilung bei zehn Probanden, die ihren Flhrerschein nie erworben hatten,
zwei waren im Besitz eines gultigen FUhrerscheins und acht Patienten mit
entzogenem Fihrerschein. Keiner der Probanden litt zum Zeitpunkt der Testung
an HIV, Hepatitis C hatten dagegen in der Buprenorphingruppe zehn
Probanden, in der Methadongruppe 12 Probanden und in der Heroingruppe 16
Probanden. Zusatzlich war in der Methadongruppe ein Proband Trager des
Hepatitis B-Virus, in der Buprenorphin- und Methadongruppe jeweils 1 Proband
mit Hepatitis B und C.
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Eine detaillierte Auflistung relevanter Patientendaten liefern nachfolgende
Tabellen und Grafiken:

Tabelle1: Soziodemographische Charakteristika

Buprenorphingruppe Methadongruppe Heroingruppe

Alter (MW / Spannweite) 34,2 (25 - 45) 32,0 (23 - 48) 34,6 (23 - 48)
Geschlecht 11F 11M 8F 16M o6F 14M
Dillieh G &1 11,6 Jahre 11,0 Jahre 16,0 Jahre
Abhangigkeit
Dosls inmg 10,4 (12 - 18) 56,0 (18-120) | 351 (70 - 730)
MW / Spannweite
kein Schulabschluss 2 2 0
Hauptschule 9 7 10
Mittlere Reife o. 9 10 10
Berufsschule
Abitur 2 4 0
Hochschule 0 1 0
Hepatitis B 0 1 0
Hepatitis C 10 12 16
Hepatitis B + C 1 1 0
Flhrerschein: 9 7 10
nie gemacht
Vorhanden 3 8 2
Entzogen 8 9 8
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4.2 Kontrollgruppe

Die Kontrollgruppe bestand aus 25 gesunden Personen die beziglich Alter,
Geschlecht und Bildung den Patienten unter Substitution entsprachen. Es
nahmen 14 Méanner und 11 Frauen teil, der Altersdurchschnitt lag bei 29,8
Jahren mit einer Spannweite von 19-52 Jahren. Die Rekrutierung erfolgte Gber
Aushange am Arbeitsamt in Minchen und an der Ludwig-Maximilian-Universitat
Munchen. Die Teilnahme erfolgte freiwillig, der Test wurde in den
Raumlichkeiten der psychiatrischen Klinik in Minchen durchgefihrt. Auch die

Personen der Kontrollgruppe erhielten eine Aufwandsentschadigung von 25¢€.

4.3 Testinstrumente

Die psychophysischen Leistungstests wurden an dem computergesteuerten
Testplatz ART-90 durchgefiihrt. Beim ART-90-Gerat handelt es sich um ein
Testsystem zur Erfassung fahrverhaltensrelevanter Merkmalsbereiche wie
visuelle Wahrnehmung, Aufmerksamkeit, Konzentration und Reaktionsverhalten.
Das Gerét wurde in den 90er Jahren vom Kuratorium fir Verkehrssicherheit in
Wien entwickelt und ist seit vielen Jahren allgemeiner Standard in der
psychologischen Diagnostik wie z.B. bei medizinisch-psychologischen
Untersuchungen des TUV und wird sehr héufig in Untersuchungen zur
Fahrtauglichkeit unter Medikamenteneinfluss verwendet.

Als zentrale Indikatoren der Fahrsicherheit bezeichnen Krlger et al. (1990) im
Rahmen einer Metaanalyse zur Untersuchung geringer Alkoholmengen auf das
Fahrverhalten neben dem beobachtbaren Fahrverhalten im Realverkehr und
den psychophysischen Reaktionen auch den Bereich Leistung im Sinne von
Reaktionsvermdgen, Aufmerksamkeit, Wahrnehmung und Spurhaltevermdgen.
Die Testbatterie ART-90 Uberprift die wesentlichen Leistungsfunktionen die fir

das Fuhren von Kraftfahrzeugen von Bedeutung sind. In breit angelegten
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Untersuchungen sind die Leistungstests validiert und ihre Bedeutung fir die
Fahrfahigkeit gesichert worden (Bukasa 1990).

In den Untersuchungen zur Fahrtauglichkeit von opiatabhangigen Patienten
unter Substitution von Dittert et al. (1999) und Kagerer (2003) kam die gleiche
Testbatterie zur Erfassung der psychomotorischen Leistungsfahigkeit zum
Einsatz.

Der ART-90 ist ein nach ergonomischen Prinzipien gestalteter Arbeitsplatz in
dem unterschiedliche Funktionseinheiten zur Daten-Ein- und Ausgabe
(Lichtgriffel, Hand- und FuBtasten, Drucker), ein Computer, sowie altbewéahrte
aber auch neu entwickelte psychologische Testgerate integriert sind. Die
Testperipherien umfassen  Bildschirm, Projektor, peripheres Display,
Tonbandgerat,  Cognitrone, @ Wiener = Reaktionstestgerat Il,  Wiener
Determinationsgeréat [l und ein Drehpotentiometer. Die Tests werden
automatisch instruiert, vorgegeben und ausgewertet, fir die einzelnen Tests

liefert das Gerat nahezu samtliche Befunde (Bukasa, 1990).

4.3.1 Testdurchfiihrung am Gerat
Die Testdurchfiihrung ist bei jedem Test durch ein Programm gesteuert und

gliedert sich in 3 Phasen: 1. Einweisung mit Ubungsphase, 2. Testphase und 3.
Auswertung. Abgestimmt auf den jeweiligen Test wird die Aufgabenstellung auf
einem Display anhand eines Beispiels erkldrt und mit einer Ubungsphase (ca. 1
bis 3 Minuten) (bergeleitet. Diese Ubungsphase ist mit sofortiger
Fehlerrickmeldung gekoppelt, ab einer gewissen Fehleranzahl bzw.
wiederholten Fehlern wird der Ablauf unterbrochen und der Proband
aufgefordert sich an den Testleiter zu wenden. Die Dauer der Ubungsphase ist
programmgesteuert und kann nicht vom Probanden selbst verlangert werden.
Erst bei zuverlassigem Verstandnis der Aufgabenstellung wird in die Testphase
ubergegangen. Durch die programmgesteuerte Vorgabe und die automatische
Abfolge der einzelnen Durchfiihrungsschritte ergeben sich fir den Testleiter
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zahlreiche Arbeitserleichterungen. Zugleich ist ein HéchstmaB an Objektivitat
gewahrleistet (Bukasa, 1996).

4.3.2 Die psychophysischen Leistungstests

4.3.2.1 Visuelle Wahrnehmungstests
Bewegt sich ein Fahrer im StraBenverkehr, ist er einer Vielzahl unterschiedlicher

Reize ausgesetzt. Mehr als 90 % seiner Informationen erhalt der Fahrer dabei
Uber den optischen Kanal (Bukasa, 1990). Die Untersuchung der visuellen
Wahrnehmung ist somit fir die Beurteilung des Fahrvermdgens ein wichtiges
Verfahren.

4.3.2.2 Peripherer Wahrnehmungstest bei gleichzeitiger Trackingaufgabe
PVT

Ziel des Tests ist die Uberpriifung der Fahigkeit zur Aufnahme und Verarbeitung
peripherer visueller Information bei gleichzeitigem Tracking (Spurhalteaufgabe).
Der Schwerpunkt wird hier auf das rechtzeitige Erkennen von aus der seitlichen
Peripherie in das Gesichtsfeld tretende Reize gelegt, wahrend der Proband
seine Aufmerksamkeit auf eine Aufgabe auf dem Bildschirm richten soll. Die
periphere visuelle Wahrnehmung wird im Allgemeinen in Verbindung mit 3
Fahrfunktionen genannt (Bukasa, 1989).

1. Geschwindigkeitsschatzung (im peripheren Gesichtsfeldbereich ergeben sich
groBe Winkelgeschwindigkeiten).

2. Fahrzeugfiihrung (durch das periphere ,Vorbeistrémen“ von Objekten am
Fahrbahnrand).

3. Uberwachung des Fahrumfeldes (durch die Registrierung von Ereignissen
und Objekten im peripheren Sehfeld, z.B. von der StraBenseite einmindende
oder Uberholende Fahrzeuge).
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4. Steuerung der Blickbewegungen, wobei aufgrund peripherer Vorselektion
solche Objekte oder Ereignisse zur detaillierten Betrachtung ins Zentrum des
Gesichtsfeldes gebracht werden, die unerwartete bzw. neue Informationen
enthalten, wahrend redundante Reize vom peripheren Sehen verarbeitet werden
kénnen (Bukasa, 1985).

Um die periphere visuelle Wahrnehmungsleistung zu Uberpriifen, wird eine
andere Aufgabe in den Fokus des Probanden gerlckt. Die Aufmerksamkeit des
Probanden wird im Zentrum des Gesichtsfeldes gebunden, indem dieser eine
Bewegungsfolge (Trackingaufgabe) durchfihrt. Gleichzeitig werden periphere
Lichtreize dargeboten, auf die der Proband selektiv zu reagieren hat (Bukasa,
1989).

Messparameter:

-Mittlere Reaktionszeit gesamt, d.h. die durchschnittliche Zeit die der Proband
bendtigt um ins zentrale Blickfeld laufende Reize zu erkennen und zu stoppen.
-Fehlreaktionen: beinhaltet die Anzahl der Fehlreaktionen, d.h. Anzahl der
Reaktionen auf nicht geforderte periphere Reize

-Mittlere Abweichung gesamt, d.h. durchschnittliches AusmaB der Abweichung
des Balkens von der Fahrspurmitte.

Erfasst werden bei diesen Tests eventuelle Beeintrachtigungen des
Gesichtsfeldes. Ein deutliches Auseinanderklaffen der Befunde der
Trackingaufgabe und der peripheren Wahrnehmungsaufgabe deutet darauf hin,
dass der Proband einer Teilaufgabe Prioritdt gegeben hat. Die erhdhte
Beanspruchung durch die gleichzeitige Bearbeitung von zwei Aufgaben schlagt
sich besonders im Tracking nieder, deshalb haben auch altere Personen (ab 60
Jahre) in diesem Bereich einen starken Leistungsabfall.
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4.3.2.3 Verkehrspezifischer Tachistoskoptest TT15
Dieser Test wurde zur Untersuchung komplexer visueller Wahrnehmungs- und

Orientierungsleistungen entwickelt. Limitierende Faktoren der visuellen
Informationsaufnahme im StraBenverkehr sind zum einen durch die
Verarbeitungskapazitat des Fahrers und zum anderen durch die Umwelt
bestimmt. Es wirken sich Einflisse wie Informationsquelle und
Informationsdichte auf die Informationsaufnahme aus. Der Fahrer kann nur so
viele Informationen aus der Umwelt aufnehmen wie es seine Kapazitat zulasst.
Er wird sich in der jeweiligen Situation auf die Inhalte beschrénken, die er als
wesentlich erachtet, um sicher weiter zu fahren (Bukasa, 1990). Zu diesem
Zweck werden 15 Dias mit gut strukturierten StraBenverkehrssituationen
tachistoskopisch fur jeweils 0,75 Sekunden dargeboten, dazu missen Fragen zu
wesentlichen Details in Multiple-Choice-Form beantwortet werden. Pro Bild
werden 3 Fragen gestellt die in selbst gewahlter Reihenfolge beantwortet
werden koénnen. Die Zeitspanne zwischen den einzelnen Dias hangt vom
Probanden ab, der mittels Lichtgriffel Uber Bildschirm zur Bearbeitung des
nachsten Dias Ubergeht. Die Dias werden jeweils durch einen Ton angekindigt
(Bukasa, 1990).

Messparameter:
Anzahl Richtige, d.h. die Anzahl richtig erkannter Details. Dieser
Uberblicksgewinnung kommt im Verkehrsablauf vor allem bei Einordnungs- und
Spurwechselvorgangen sowie in Kreuzungssituationen eine hohe Bedeutung zu
(Bukasa, 1986).
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4.3.2.4 Aufmerksamkeitstest

4.3.2.4.1 Aufmerksamkeitstest unter Monotonie Q1
Die Aufmerksamkeit spielt eine wichtige Rolle beim Aufnehmen und Selektieren

von Informationen (Bukasa, 1986). Durch sie wird nicht in erster Linie die Menge
des Wahrgenommenen, sondern die Genauigkeit, mit der die Reize erfasst
werden stimmt (Bukasa, 1990). Autofahren erfordert eine gleichmaBig
gespannte, sich in gewissen Grenzen bewegende Aufmerksamkeit, die jederzeit
zu kurzfristigen Ho6chst- und Mehrfachleistungen gesteigert werden kdénnen
muss. Ein gewisses MaB an Aufmerksamkeit muss immer vorhanden sein,
sofern es die Reizkomplexitat erfordert, muss dieses MaB schnell zunehmen
kébnnen (Bukasa, 1990). Dieser Test dient der Erfassung der
Aufmerksamkeitskapazitdt unter Monotonie. Durch das sehr einfach
strukturierte, gleichartige und damit monotone Reizmaterial (verschiedene
Viereckszeichen) soll ein Gewdhnungseffekt entstehen, der mit einer Reduktion
der Aufmerksamkeit einhergeht. Der Test wurde am Cognitrone des ART-90
vorgegeben, dieses Cognitrone besteht aus insgesamt flnf Signalfeldern, wobei
vier im oberen Teil der Reiztafel (vier ,Modellfelder®) und einer in der Mitte
darunter (ein ,Vergleichsfeld“) angeordnet ist. Dem Probanden werden nun
sieben Minuten lang vier verschiedene Vorlagezeichen, die immer gleich bleiben
dargeboten und er soll mittels Knopfdruck entscheiden, ob ein flnftes
dargebotenes Zeichen einem der vier entspricht oder nicht. Zu dricken ist die
Reaktionstaste ,G* (gleich), wenn das Vergleichsviereck mit einem der vier
Modellvierecke Ubereinstimmt. Falls nicht, ist die Reaktionstaste ,U“ (ungleich)
zu dricken.

Messparameter:

-Anzahl Bearbeitete, d.h. die Anzahl bearbeiteter Vorlagen
-Anzahl richtige Antworten (Summe der adaquaten Reaktionen)
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-Prozent Falsche, d.h. der Prozentanteil der nicht adaquat gesetzten Reaktionen
zur Gesamtzahl der bearbeiteten Vorlagen.

Aus dem Testergebnis ergeben sich Hinweise auf den persénlichkeitsbedingten
Arbeitsstil des Probanden, z.B. auf Selbstiberschatzung und Uberforderung,
Risikofreudigkeit, Genauigkeit und Vorsicht, Irritierbarkeit und Ablenkbarkeit.

4.3.2.5 Reaktionstests

4.3.2.5.1 Reaktiver Dauerbelastbarkeitstest RST3
Im Verkehrsgeschehen wird eine groBe Menge von Informationen an den

Kraftfahrer herangetragen, auf die dieser innerhalb einer bestimmten Zeit mit
entsprechenden Reaktionsbewegungen,  z.B. Pedalbetatigung  oder
Steuermandvern zu reagieren hat. Es ist daher erforderlich, dass der Kraftfahrer
Uber gewisse Ressourcen verflgt, um auch unter belastenden Bedingungen auf
die relevante Information richtig und zeitgerecht zu reagieren (Bukasa, 1990).
Dieser Test ist ein Verfahren zur Erfassung des Reaktionsverhaltens bei
wechselnden  Anforderungen. Er gibt Hinweise auf die individuelle
Reaktionsgeschwindigkeit und Sicherheit, Belastbarkeit, Stressresistenz und
Informationsverarbeitungskapazitdt. Am Wiener Determinationsgerat kdnnen
insgesamt 14 verschiedene Signale dargeboten werden, auf die entsprechend
reagiert werden muss. Es handelt sich um finf Farbsignale in unterschiedlichen
Farben, die durch Betatigung der entsprechenden Farbtasten beantwortet
werden mussen. Zwei weiBBe Lichtsignale denen 2 FuBpedale zugeordnet sind,
sowie ein tiefer und ein hoher Ton der mittels eines Kopfhérers vorgegeben wird
und mit gesonderten Reaktionstasten (T- und H-Taste) zu beantworten ist. Auf
diese optischen und akustischen Signale soll der Proband so schnell wie
moglich reagieren. Der Test verlauft in 3 Phasen mit unterschiedlichen
Geschwindigkeitsstufen. 1. Phase: 38 Signale pro Minute, die Darbietungszeit
pro Signal betrédgt 1,58 Sekunden. Im Rahmen des Testablaufs stellt diese
Phase die so genannte Eindbungsphase da. In der zweiten Phase werden die
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Signale mit einer Frequenz von 63/Min. dargeboten, Darbietungszeit pro Signal
0,95 Sekunden. In der 3. Phase (Erholungsphase) betragt die Darbietungszeit
pro Signal 1,07 Sekunden, d.h. es werden 56 Signale in der Minute prasentiert
(Bukasa, 1990).

Messparameter:

-Anzahl Richtige, d.h. die Anzahl der richtig beantworteten Reize (sowohl die
richtig rechtzeitigen, als auch alle richtig verzdgerten Reaktionen).

-Richtig Zeitgerecht, Anzahl der insgesamt rechtzeitig, d.h. noch innerhalb der
Darbietungszeit des Reizes gesetzten Reaktion

-Prozent verzégerte zu richtige Antworten, das bedeutet, der Prozentanteil der
verzogerten Richtigen zu den insgesamt richtigen Antworten.

-Anzahl Auslassungen, d.h. Anzahl der insgesamt nicht beantworteten Reize. -
Prozent Falsche zu Gesamtreaktionen (der Prozentanteil der falsch gesetzten
Reaktionen zur Gesamtzahl der eingegebenen Reaktionen).

Personen mit guten Ergebnissen in diesem Test fahren eher mit gleichmaBiger,
angepasster Geschwindigkeit, fahren sauber in ihrer Fahrspur, ordnen sich
flissiger ein, halten ausreichend Abstand und nehmen auf FuBganger Rlcksicht
(Bukasa, 1990).

4.3.2.5.2 Test zur Erfassung des Entscheidungs- und Reaktionsverhalten DR2
Dieser Test gehdrt zur Gruppe der einfachen Wahlreaktionstests, d.h. die

Versuchsperson hat jeweils auf eine bestimmte Reizkonfiguration unter
mehreren dargebotenen Reizen zu antworten. Es werden die Entscheidungszeit,
die motorische Bewegungszeit und die Anzahl der Fehlentscheidungen erfasst,
d.h. die Reaktionsgeschwindigkeit und Sicherheit. Dieser Test gibt Hinweise auf

Konzentrationsméangel und eine eventuelle Verlangsamung.
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Messparameter:

-Anzahl der Entscheidungsfehler

-Mittlere Entscheidungszeit

-Mittlere Reaktionszeit

Neueren  Annahmen duber  die  Zeitstruktur  von Reiz- und
Reaktionsanforderungen  zur  Folge steigt mit der Anzahl von
Reizreaktionsmdglichkeiten deren Zeitbedarf. Bei Uberpriifung der externen
Validitat durch den Vergleich der DR2-Variablen mit dem Fahrverhalten in
Realsituationen, gehen langsame Entscheidungs- und Reaktionszeiten mit
Problemen bei Einordnung-, Spurwechsel- und Uberholvorgidngen sowie mit
unangepasster Geschwindigkeit, falsches Blinkverhalten, mit fehlerhaften
Verhalten in Kreuzungssituationen und ungenauem Spurhalten einher.
(Bukasa,1990).

4.4 Angewandte statistische Methoden

Die statischen Auswertungen wurden mit Hilfe von SPSS far Windows, Version
15.0 (SPSS Inc., U.S.A.) durchgefiihrt. Die Darstellung der kontinuierlichen
Variabeln  erfolgte als Mittelwerte, wahrend als StreumaBe die
Standardabweichungen gewahlt wurden.

Die kontinuierlichen Variablen wurden mittels des Kolmogorov-Smirnov-Tests
hinsichtlich ihrer Normalverteilung UGberprift. Wahrend einige der getesteten
Variabeln keine Normalverteilung aufwiesen (Kolmogorov-Smirnov-Test:
p<0,05), konnte flr andere Variablen eine Normalverteilung berechnet werden
(Kolmogorov-Smirnov-Test: p=0,05). Bei den Mittelwertvergleichen wurden
daher Tests flr normalverteilte Stichproben und nichtparametrische Tests fur
nicht normalverteilte Stichproben herangezogen.
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Beim Vergleich von mehr als zwei unabhangigen, nicht normalverteilten
Stichproben wurde der H-Test nach Kruskal und Wallis eingesetzt, wahrend
beim Vergleich von mehr als zwei unabhangigen, normalverteilten Stichproben
die einfaktorielle ANOVA Anwendung fand.

Die kategorisierten Daten dagegen wurden mit Hilfe des Chi-Quadrat-Tests,
bzw. des exakten Tests nach Fisher ausgewertet. Bei Verwendung des Chi-
Quadrat-Tests wurden die erforderlichen Testvoraussetzungen erflllt, so dass
bei allen Tests weniger als 20% der erwarteten Haufigkeiten kleiner funf war. In
Einzelfallen, in denen diese Testvoraussetzung nicht gegeben war, wird dies
jeweils bei der Ergebnisdarstellung erlautert.

Die  Korrelation zwischen zwei Parametern wurde durch den

Korrelationskoeffizienten nach Spearman-Rho berechnet.

Bei allen durchgefiihrten Tests erfolgte eine zweiseitige Signifikanztberprifung,
wobei fur alle statistischen Tests ein p-Wert < 0,05 als statistisch signifikant

angenommen wurde.

In den grafischen Darstellungen, die ebenfalls mit SPSS erstellt wurden, wurden
zur Veranschaulichung der Mittelwerte bei normalverteilten Stichproben
Fehlerbalken verwendet, wobei als StreumaB aufgrund der groBen
Streuungsbreite die Standardfehler aufgeflihrt wurden. Zur Veranschaulichung
der Mediane und Quartilsabsténde bei nicht normalverteilten Stichproben
wurden Boxplots verwendet. Wahrend in den Boxen der Median sowie die 25.-
75. Perzentile aufgetragen sind, entsprechen die T-Balken dem kleinsten und
groBten Wert, sofern diese keine AusreiBBer bzw. Extremwerte sind. Die
AusreiBer sind dabei Werte, die zwischen 1 1/2 - 3 Boxlangen aufBerhalb der
Box liegen und sind in den Grafiken als Kreise dargestellt, wahrend Extremwerte

mehr als 3 Boxlangen auBerhalb der Box gemessen wurden und als Kreuzchen
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aufgetragen sind. Die kategorisierten Daten wurden grafisch mit Hilfe von
einfachen und gruppierten Balkendiagrammen dargestellt.
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5 Ergebnisse

Entsprechend der Zielsetzung der Untersuchung wurde zundchst die
psychomotorische Leistungsfahigkeit der Probanden ausgewertet. Es wurden
samtliche Parameter der einzelnen Leistungstests aus allen Gruppen
miteinander verglichen und hinsichtlich signifikanter Unterschiede analysiert.
Desweiteren wurden die Ergebnisse der Probanden in den einzelnen Untertests
mit den Ergebnissen einer altersunabhangigen Normgruppe verglichen. Diese
Normwerte wurden in umfangreichen Validierungsstudien (ca. 12000 Personen
pro Test) ermittelt (Bukasa, Wenninger, Brandstatter, 1990). Lag das Ergebnis
mehr als eine Standardabweichung unterhalb des Mittelwertes dieser
Normgruppe wurde somit ein auffaliges Ergebnis erzielt, da davon
ausgegangen wird, dass Personen die einen Prozentrang 16, bezogen auf die
altersunabhangigen Normwerte in jedem Testparameter der einzelnen Tests
erreicht oder Uberschritten haben die psychophysiologischen
Leistungsvoraussetzungen zum Fihren eines Kraftfahrzeugs erfillen. In den
Begutachtungs-Leitlinien der Bundesanstalt fir StraBenwesen (Lewrenz, 2000)
und der Fahrerlaubnisverordnung ab 01.01.1999 wird dieser Grenzwert als
Mindestvoraussetzung fir die psychophysiologische Leistungsfahigkeit zum
FUhren eines Kraftfahrzeugs angegeben.
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5.1 Peripherer Wahrnehmungstest — PVT

Zunachst wurden die einzelnen Testresultate der Probanden mittels des
Kolmorogov-Smirnov-Tests auf Normalverteilung untersucht, der Vergleich der
unabhé&ngigen nicht normal verteilten Stichproben untereinander erfolgte mittels
H-Test nach Kruskal und Wallis.

Betrachtet man die in Tabelle 2 aufgefihrten Werte, so ergibt sich in den drei
Gruppen kein signifikanter Unterschied hinsichtlich der Reaktionszeiten auf
periphere Reize. Nicht geforderte, fehlerhafte Reaktionen wurden bei Methadon-
und Heroinpatienten gleich haufig beobachtet (5,5/5,2). Die Buprenorphingruppe
schnitt hier mit einem Wert von 2,4 signifikant besser ab. Ein Proband in der
Methadongruppe stach mit 58 Fehlreaktionen besonders hervor. Bezlglich der
mittleren Abweichung von der vorgegebenen Fahrspur zeigten sich bei allen 3
Patientengruppen keine signifikanten Unterschiede, tendenziell schnitt die
Buprenorphingruppe etwas besser ab.

Tabelle 2: Ergebnisse PVT

Buprenorphingruppe | Methadongruppe | Heroingruppe
n=22 n=24 n=20 p-Wert
ltem MW SD MW SD MW  SD
Mittlere Reaktions- 1,2 0,39 1,23 | 037 | 1,38 | 047 | 0322
zeit gesamt (sec.)
Fehlreaktionen 2,36 5,01 5,51 12,1 515 | 5,5 0,032*
Trackingleistung
mittl. Abweichung 3,69 1,32 4,83 2,46 439 | 1,72 0,096
gesamt
*p<0,05
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5.2 Verkehrsspezifischer Tachistoskoptest — TT15

Fdr diesen Test konnte im ersten Untertest eine Normalverteilung der einzelnen
Ergebnisse der Gruppen mittels Kolmogorov-Smirnov-Tests nachgewiesen
werden. Um die Stichproben hinsichtlich signifikanter Unterschiede zu
untersuchen wurde eine One-Way-ANOVA durchgefihrt. Fir den weiteren
Untertest wurde der Kruskal-Wallis-H-Test durchgefuhrt. Bei diesem Test
unterschieden sich die drei Gruppen zum einen hinsichtlich der Anzahl richtig
beantworteter Fragen als auch hinsichtlich der benétigten Bearbeitungszeit
kaum (s. Tabelle 3). Die Bearbeitungszeit ist in der Heroingruppe etwas
verlangert, der Unterschied ist jedoch nicht signifikant.
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Tabelle 3: TT15 Anzahl richtiger Reaktionen und TT15 Bearbeitungszeit

Buprenorphingruppe | Methadongruppe Heroingruppe
n=24 n=20 p-Wert
ltem MW SD MW SD MW SD
Anz. Richtige 30,55 417 30,75 4.1 29,45 3,95 0,538
Bearbeitungszeit | 4 35 1,33 4,37 1,99 4,98 1,60 0,099
in Sekunden
*p<0,05

5.3 Aufmerksamkeitstest und Monotonie — Q1

Bei diesem Test liegt die Anzahl der bearbeiteten Signale im Mittelwert bei der
Heroingruppe signifikant unter der Anzahl der beiden Vergleichsgruppen.
Ebenfalls signifikant ist der Unterschied bei der Anzahl richtig bearbeiteter ltems,
auch hier schnitten die Probanden, die als Substitut Heroin erhielten, deutlich
schlechter ab als die beiden anderen Gruppen. Bei der Auswertung der
Prozentzahl der Falschreaktionen konnte innerhalb der drei Gruppen kein
signifikanter Unterschied ermittelt werden. Richtig beantwortet wurden die
Signale aber am haufigsten von Patienten der Buprenorphingruppe, gefolgt von
der Methadongruppe. Am schlechtesten schnitt hier die Heroingruppe ab. Die
Werte der Heroingruppe bezlglich der Anzahl der bearbeiteten Items und
Anzahl der richtigen Items zeigten eine héhere Standardabweichung, was auf

ein unterschiedlicheres Leistungsniveau in dieser Gruppe hinweist.
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Tabelle 4: Q1 Anzahl bearbeitete, Anzahl richtige und Prozent falsch

Buprenorphingruppe | Methadongruppe Heroingruppe
n=22 n=24 n=20 p-Wert
ltem MW SD MW SD MW SD
Anz. Bearbeitete | 492,41 64,66 485,00 85,64 411.,4 78,86 0,001*
Anz. Richtige 474,23 54,34 466,50 72,10 399,55 79,78 0,001*
% Falsche 3,44 3,96 3,53 3,77 3,01 2,37 0,933
*p<0,05
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Abb. 8: Q1 Anzahl bearbeitete Signale
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5.4 Reaktiver Dauerbelastbarkeitstest — RST3

Auch hier ergab der Kolmorogov-Smirnov-Tests keine Normalverteilung der
Daten, deshalb wurde bei mehr als zwei unabhangigen nicht normal verteilten
Stichproben der Kruskal-Wallis-H-Test durchgefihrt.

Zu Aussagen bezlglich Stresstoleranz und Informationsverarbeitungskapazitat
in der verkehrspsychologischen Diagnostik ist der RST3 einer der
aussagefahigsten Tests.

Beim Vergleich der drei Gruppen zeigten sich einige signifikante Unterschiede in
den Testleistungen, vor allem die Heroingruppe schnitt in einigen Tests
signifikant schlechter ab. In der ersten Phase (38 Signale pro Minute) zeigten
sich hinsichtlich der Anzahl der richtig bearbeiteten und richtig zeitgerecht
bearbeiteten Signale in den drei Gruppen keine signifikanten Unterschiede.
Beim Prozentsatz verzégerter zu richtigen Antworten schnitt die Heroingruppe
tendenziell schlechter ab als die Buprenorphin- und Methadongruppe. Beim
Prozentsatz der falsch beantworteten zur Anzahl der Gesamtreaktionen konnten
keine signifikanten Unterschiede ermittelt werden. In der zweiten Phase (63
Signale pro Minute) war ein deutlicher Leistungsabfall der Heroingruppe zu
verzeichnen. Sie schnitt bei den richtigen zeitgerechten Antworten signifikant
schlechter als die Subutex- und Methadongruppe ab, wobei die
Buprenorphingruppe (Subutex) in diesem Untertest die besten Ergebnisse
erzielte. Auch der Prozentsatz verzdgerte zu richtige Antworten weist
signifikante Unterschiede auf. Erneut erbrachte die Heroin- substituierte Gruppe
die schlechtesten Ergebnisse. Im Untertest ,ausgelassenen Antworten“ war
keine Unterschied zwischen den Gruppen feststellbar. Zwischen dem
Prozentsatz falsche Antworten zur Gesamtreaktion war die Heroin- und
Methadongruppe tendenziell schlechter als die Buprenorphingruppe.

Wahrend der zweiten Phase des RST3 brachen zwei Probanden aus der
Heroingruppe die Testung ab und absolvierten auch die dritte Phase nicht mehr.
In der dritten Phase (56 Signale pro Minute) konnte sich die Heroingruppe
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deutlich weniger gut erholen als die beiden anderen Gruppen. Signifikante

Unterschiede zeigten sich im Untertest ,richtige Antworten zeitgerecht,

Prozentsatz verzbgerte Antworten zu richtige Antworten sowie Prozentsatz
falsche Antworten zu Gesamtreaktion. Aus der graphischen Darstellung der
Standardabweichung jeder Gruppe wird ersichtlich, dass bei den
Patientengruppen die individuellen Leistungen der Probanden zum Teil weit

auseinander lagen.

Tabelle 5: Ergebnisse RST3

Buprenorphingruppe Methadongruppe Heroingruppe p-Wert
ltem MW SD MW SD MW SD
1. Phase n=22 n=24 n=20
Anz. Richtige 174,27 10,57 173,25 12,29 169,80 | 13,84 0,445
Richtige zeitgerecht | 167,59 13,72 167,71 17,03 158,7 | 21,37 0,118
%Verzdgerte 3.88 4,34 3,42 3,89 6,91 6,45 0,062
zu Richtige
Anz. Auslassungen 3,32 4,97 2,83 3,63 7,00 9,28 0,242
%Falsche zu 296 5,19 3,69 6,13 5,51 6,02 0,104
Gesamtreaktion
2. Phase n=22 n=24 S
Anz. Richtige 151,68 22,79 146,96 27,62 | 134,39 | 28,56 0,165
Richtige zeitgerecht| 91,67 | 4007 | 8646 | 47,65 | 5561 | 38,00 | 0,024
%Ver_zéggrte 41,23 20,9 44,76 25,71 61,52 19,85 0,019*
zu Richtige
Anz. Auslassungen | 24,14 19,64 26,46 21,54 39,11 | 26,85 0,205
%Falsche zu 6,72 6,79 9,62 10,37 11,67 | 8,23 0,070
Gesamtreaktion
3. Phase =22 n=24 =18
Anz. Richtige 162,59 24,52 162,63 19,71 152,00 | 23,30 0,167
Richtige zeitgerecht | 129,59 34,55 126,58 42,95 94,00 | 44,45 0,027*
%Verzogerte 20,97 15,67 24,04 21,09 | 40,52 | 21,03 | 0,012
zu Richtige
Anz. Auslassungen | 14,59 21,7 12 13,38 23,06 | 19,96 0,126
%Falsche 2 4,90 7.04 6,47 7,91 8,25 6,55 0,037*
Gesamtreaktion
*p<0,05
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Abb. 12: RST3 Richtige zeitgerechte Reaktionen in Phase 3
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5.5 Entscheidungs- und Reaktionstest (DR2)

Beim Vergleich von mehr als zwei normal verteilten Stichproben wurde die
einfaktorielle ANOVA angewandt.

Hier machte die Gruppe der Buprenorphin-substituierten Patienten signifikant
weniger Entscheidungsfehler als die Methadon- und Heroingruppe, wobei die
Methadongruppe am schlechtesten abschnitt. Bezlglich der mittleren
Entscheidungszeit und der mittleren Reaktionszeit zeigten sich keine

signifikanten Unterschiede.

Tabelle 6: Ergebnisse DR2

Buprenorphingruppe | Methadongruppe Heroingruppe
n=22 n=24 n=20 p-Wert
ltem MW SD MW SD MW SD
Anz Entscheidungs= | 4 73 152 | 313 | 310 | 29 | 152 | 0011*
fehler
Mitl. Entscheidungs= | 444 18 | 69,24 | 430,29 | 96,77 | 42500 | 79,56 0,740
zeit in ms
Mitl Reaktions= | 59557 | 104,11 | 587,08 | 119,95 | 587,25 | 100,50 | 0,950
zeit in ms
*p<0,05
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Abb. 15: DR2 Anzahl der Entscheidungsfehler

5.6 Vergleich mit der Kontrollgruppe

Vergleicht man die in den Tabellen 7, 8 und 9 dargestellten Werte, so lasst sich
erkennen, dass die Buprenorphingruppe im PVT-Test zwar eine etwas geringere
Reaktionszeit auf periphere Reize erreicht, die Unterschiede jedoch nicht
signifikant sind. Ein ahnlicher Sachverhalt stellt sich hinsichtlich der mittleren
Abweichung von der vorgegebenen Fahrspur dar, auch hier ergibt sich kein
signifikanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen.

Der Vergleich der Methadongruppe mit der Kontrollgruppe bietet ebenfalls keine
signifikanten Unterschiede der in diesem Test untersuchten ltems.

Bei der Untersuchung der Heroingruppe im Vergleich mit den Probanden aus
der Kontrollgruppe finden sich signifikante Unterschiede sowohl in den
Reaktionszeiten auf periphere Reize als auch in der mittleren Abweichung von
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der Fahrspur. In beiden ltems schneidet die Heroingruppe signifikant, bei
Uberpriifung der Werte fiir die mittlere Abweichung sogar hochsignifikant
schlechter ab.

Beim TT15 Test zeigten sich im Vergleich zur Kontrollgruppe sowohl in der
Buprenorphingruppe, in der Methadongruppe als auch in der Heroingruppe
signifikant schlechtere Leistungen hinsichtlich der Anzahl der richtig erkannten
Details einer kurz dargebotenen Verkehrssituation.

Beim Aufmerksamkeitstest unter Monotonie (Q1) liegt die Anzahl der richtig
beantworteten Signale im Mittelwert bei der Kontrollgruppe deutlich héher als in
den drei Patientengruppen, der Unterschied ist signifikant. In Vergleich des
Prozentsatzes der Falschen konnte in keiner der drei Gruppen ein signifikanter
Unterschied zur Kontrollgruppe ermittelt werden.

Im Vergleich der Kontrollgruppe mit der Buprenorphingruppe beim reaktiven
Dauerbelastbarkeitstest (RST3) zeigt sich in der ersten Phase hinsichtlich der
Anzahl der richtig beantworteten Vorgaben ein signifikanter Unterschied, die
Anzahl der ausgelassenen Signale unterschied sich nicht signifikant bei diesen
beiden Gruppen. Vergleicht man die Methadon- und Heroingruppe in der ersten
Phase, stellt sich heraus, dass beide Gruppen beziglich der gemessenen
Parameter signifikant schlechter als die Kontrollgruppe abschneiden.

In der folgenden Phase der schnellsten Reizdarbietung zeigte sich flr alle drei
Patientengruppen ein signifikant schlechteres Ergebnis, fur die Heroingruppe ein
hochsignifikant schlechteres Ergebnis. Zwei der Probanden aus der
Heroingruppe brachen den Test in dieser Phase vorzeitig ab, da sie den
Anforderungen nicht gewachsen waren.

In der dritten Phase erholte sich die Buprenorphingruppe gut und zeigte im
Vergleich zur Kontrollgruppe kein signifikant schlechteres Ergebnis.

Anders die Werte fiir die Methadon- und Heroingruppe: bei der Uberpriifung der
ermittelten Ergebnisse schnitten sie signifikant schlechter ab als die
Kontrollgruppe.
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Beim Test zur Erfassung des Entscheidungs- und Reaktionsverhaltens (DR2)
ergab der Vergleich mit der Kontrollgruppe hinsichtlich der Parameter
Entscheidungsfehler und mittlere Entscheidungszeit fir die Buprenorphin- und
Heroingruppe kein signifikantes Ergebnis. Die Methadongruppe machte
signifikant mehr Entscheidungsfehler als die Probanden der Kontrollgruppe.

Tabelle 7: Vergleich Buprenorphingruppe mit Kontrollgruppe

*p < 0,05
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Tabelle 8: Vergleich Methadongruppe mit Kontrollgruppe

*p < 0,05
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Tabelle 9: Vergleich Heroingruppe mit Kontrollgruppe

*p < 0,05

5.7 Korrelationsanalysen

Um zu untersuchen, ob die erbrachten  Testleistungen  mit
Medikamentendosierung, der Dauer der Opiatabh&ngigkeit oder dem Alter der
Patienten korrelieren, wurden folgende Korrelationsanalysen durchgefihrt:

Die erbrachten Testleistungen mit der Medikamentendosierung der Patienten

Die erbrachte Testleistung mit der Dauer der Opiatabhangigkeit.
Die erbrachte Testleistung mit dem Alter der Patienten.
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Zur Berechnung der Korrelationen zwischen zwei normal verteilten Stichproben
wurde der Korrelationskoeffizient nach Pearson verwendet. Bei nicht normal
verteilten Stichproben wurde die Starke des Zusammenhangs zwischen den
Variablen durch den Rangkorrelationskoeffizienten nach Spearman Rho
ermittelt.

5.7.1 Korrelation zwischen Testleistung und Medikamentendosis

Bei der Korrelation zwischen erbrachter Testleistung und Medikamentendosis
wurden die drei Gruppen separat Uberpriift.

Ein signifikanter Zusammenhang konnte lediglich in der Buprenorphingruppe fir
ein Iltem (RST3 Phase1, Anzahl Richtige) ermittelt werden. Mit steigender
Buprenorphindosis nahm die Anzahl der bearbeiteten Signale im Q1-Test ab.
Bei den beiden anderen Gruppen ergab sich keine signifikante Korrelation
zwischen der erbrachten Testleistung und der Substitutionsdosis.
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Abb. 16: Korrelation Testleistung zu Dosis
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Tabelle 10: Korrelation zwischen Testleistung und Dosis Buprenorphin

0,343 0,119
0,122 0,588
-0,192 0,393
-0,209 0,351
-0,201 0,369
0,253 0,256
-0,526 0,017*
0,297 0,179
-0,193 0,389
0,311 0,155
0,256 0,251

*p < 0,05

Tabelle 11: Korrelation zwischen Testleistung und Dosis Methadon

0,047 0,829
0,134 0,531
0,124 0,565
-0,327 0,119
-0,281 0,184
0,262 0,216
-0,121 0,574
0,201 0,345
-0,158 0,461
0,269 0,205
0,048 0,822

*p<0,05



Tabelle 12: Korrelation zwischen Testleistung und Dosis Heroin

-0,087 0,717
0,220 0,352
0,039 0,869
-0,080 0,738
-0,045 0,852
0,175 0,460
-0,346 0,160
0,354 0,149
-0,218 0,385
0,219 0,383
0,005 0,970

*p < 0,05

5.7.2 Korrelation zwischen Testleistung und Dauer der
Opiatabhangigkeit

Tabelle13: Korrelation zwischen Testleistung und Dauer der Opiatabhéangigkeit

0,178 0,154
0,072 0,565
0,057 0,649
-0,313 0,010*
0,068 0,589
0,121 0,332
-0,097 0,447
0,212 0,092
-0,093 0,467
0,234 0,063
-0,143 0,251

*p < 0,05
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Tabelle 14: Korrelation Testleistung und Dauer der Opiatabhangigkeit
Heroingruppe

Test Item Rho p-Wert

PVT Mittl. Reaktionszeit ges. 0,288 0,218

Mittl. Abweichung -0,116 0,626

TT 15 Anz. Richtige 0,405 0,076

Q1 Anz. Bearbeitete -0,041 0,865
RST 3

1. Phase Anz. Richtige 0,130 0,585

Prozent verzdgert 0,039 0,871

2. Phase Anz. Richtige 0,015 0,954

Prozent verzdgert -0,149 0,554

3. Phase Anz. Richtige -0,028 0,912

Prozent verzdgert -0,001 0,997

DR 2 Mittl. Entscheidungszeit -0,043 0,856
*p < 0,05

5.7.3 Korrelation zwischen Testleistung und Alter der Patienten
Wie in Tabelle 15 ersichtlich, zeigt sich ein signifikanter Zusammenhang

zwischen Testleistung und Probandenalter lediglich im Aufmerksamkeitstest
unter Monotonie (Q1) im Untertest ,Anzahl Bearbeitete®.

Altere Probanden konnten in diesem Test weniger Signale bearbeiten als
jungere Probanden.

Alle anderen Testresultate zeigten keine signifikanten Korrelationen zwischen
Alter und Testleistung.
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Tabelle 15: Korrelation zwischen Testleistung und Alter der Patienten

Item Rho p-Wert
PVT Mittl. Reaktionszeit ges. 0,217 0,080
Mittl. Abweichung 0,010 0,934
1T 15 Anz. Richtige 0,170 0,171
Q1 Anz. Bearbeitete -0,270 0,028*
RST 3
1. Phase Anz. Richtige 0,054 0,670
Prozent verzdgert -0,020 0,876
2. Phase Anz. Richtige -0,056 0,661
Prozent verzdgert 0,164 0,194
3. Phase Anz. Richtige -0,051 0,689
Prozent verzdgert 0,180 0,156
DR 2 Mittl. Entscheidungszeit -0,128 0,305
*p<0,05

5.8 Beigebrauch anderer psychotroper Substanzen

Zu Beginn der Untersuchung wurden bei den Patienten Urinkontrollen zur
Untersuchung auf einen méglichen Beigebrauch von psychotropen Substanzen
abgenommen. Insbesondere wurden ein Benzodiazepin- und Opiatabusus bei
Methadon- und Buprenorphinpatienten, sowie eine zusatzliche Einnahme von
Benzodiazepinen bei heroinsubstituierten Patienten verifiziert.

Die Nachweise erfolgten qualitativ.

In der Gruppe der Buprenorphinpatienten ergab sich bei zwei Patienten ein
zusatzlicher Beigebrauch von Benzodiazepinen (9,1%), sieben Patienten
konsumierten vor der Urinkontrolle Opiate (31,8%).
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Die Methadongruppe schlisselt sich bezlglich des Beigebrauchs wie folgt auf:
Sieben Patienten wiesen einen zusatzlichen Konsum von Benzodiazepinen
(29,2%) auf, zwei Patienten einen Konsum von Opiaten (8,3%).

Beim Nachweis innerhalb der Heroingruppe konnten acht Patienten mit einem
qualitativ positiven Wert flir Benzodiazepine ermittelt werden (40,0%).

Die Mittelwerte der Testwerte der Probanden die einen Beigebrauch anderer
psychotroper Substanzen aufwiesen, unterschieden sich nicht wesentlich von
den Werten der restlichen Probanden. Es zeigten sich daher auch keine
Auswirkungen auf die Ergebnisse. In der Heroingruppe war der einzige Proband
der einen Prozentrang von 16 bezogen auf die altersunabh&ngigen Normwerte
in jedem Testparameter der einzelnen Tests erreicht oder Uberschritten hatte
und somit die psychophysiologischen Leistungsvoraussetzungen zum Fihren
eines Kraftfahrzeugs erflllte, positiv hinsichtlich eines Beigebrauchs anderer
psychotroper Substanzen getestet worden.

5.9 Einschatzung der Fahrtauglichkeit

Als zweiter Schritt wurde neben dem Vergleich der Gruppenleistung jedes ltem
der Leistungstests mit den Prozentrangen einer umfangreichen
Kontrollstichprobe des Kuratoriums fir Verkehrssicherheit in Wien transferiert
und verglichen. Die Normwerte wurden in umfangreichen Validierungsstudien
mit ca. 12000 Personen pro Test (Bukasa, Wenninger und Brandstétter, 1990)
gewonnen. Dabei wird davon ausgegangen, dass Personen, die einen
Prozentrang von 16 bezogen auf die altersunabhangigen Normwerte in jedem
Testparameter der einzelnen Tests erreicht oder Uberschritten haben, die
psychophysiologischen  Leistungsvoraussetzungen zum  Fihren eines
Kraftfahrzeugs erfillen. Prozentrang von 16 stellt eine Standardabweichung
unterhalb des Mittelwertes der Normgruppe dar, wobei dieser Grenzwert als
Mindestvoraussetzung fir die psychophysiologische Leistungsfahigkeit zum
FOhren eines Kraftfahrzeugs angesehen wird. Dies wird auch in den
Begutachtungs-Leitlinien der Bundesanstalt fir StraBenwesen (Lewrenz, 2000)
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und der Fahrerlaubnisverordnung vom 01.01.1999 angegeben. Die
Unterschreitung dieses Grenzwertes in einem Untertest wurde als leicht
auffélliges Ergebnis gewertet. Bei Patienten, die in mehr als einem Test diesen
Grenzwert unterschritten, erzielten ein auffalliges Ergebnis. Hier zeigte sich ein
deutlicher Unterschied zwischen den drei Gruppen, in der Buprenorphingruppe
hatten 8 Patienten ein unauffalliges Ergebnis, 7 Patienten ein leicht auffalliges
und 7 Patienten ein auffalliges Ergebnis. In der Methadongruppe erzielten 7
Probanden ein unauffélliges, 5 Patienten ein leicht auffalliges und 12 Patienten
ein auffélliges Ergebnis. Am schlechtesten schnitt die Heroingruppe ab mit nur
einem Patienten mit einem unauffalligen Test, sieben mit einem leicht auffalligen

und 12 mit einem auffalligen Ergebnis.

Tabelle 16: Prozentzahlen der Probanden mit unauffalligem, leicht auffalligem

und auffélligem Ergebnis

Buprenorphingruppe | Methadongruppe Heroingruppe
n=22 n=24 n=20
Probanden mit einem
unauffélligen Ergebnis in 8 (36,4%) 7 (29,2%) 1 (5,0%)

allen Tests

Probanden mit einem
auffalligen Ergebnis in 7 (31,8%) 5 (20,8%) 7 (35,0%)
einem Test (leicht auffallig)

Probanden mit einem
auffalligen Ergebnis in mehr 7 (31,8%) 12 (50,0%) 12 (60,0%)
als einem Test (auffallig)
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Abb. 16: Darstellung der Fahrtauglichkeit mit einer Einteilung der Patienten mit
unauffalligem, leicht auffalligem und auffalligem Ergebnis
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6 Diskussion

Die vorliegende Arbeit diente der Beurteilung des Einflusses unterschiedlicher
Substitutionsmedikamente  zur Behandlung Opiatabhangiger auf die
psychomotorische Leistungsféahigkeit, insbesondere auf alltagsrelevante
Fahigkeiten wie der Fahrtauglichkeit. Zum Fihren eines Kraftfahrzeuges werden
als psychische Voraussetzungen Wahrnehmungsfahigkeit, Aufmerksamkeit- und
Konzentrationsfahigkeit verlangt, ebenso die Fahigkeit zur Beurteilung von
Verkehrssituationen und somit Erfahrung, Guterabwagung und
Entscheidungsfahigkeit.

Betrachtet man die Ergebnisse dieser Arbeit erkennt man, dass die Leistungen
der Patienten, die das Substitutionsmittel Diacetylmorphin erhalten, in den
meisten getesteten Bereichen durchschnittlich schlechter abschneiden als in
den Vergleichsgruppen (s. Abb. 17). Die Probanden, die Buprenorphin als
Substitut  erhalten, scheinen bezlglich ihrer  psychomotorischen
Leistungsfahigkeit zum einen im Vergleich zu den Medikamentengruppen
untereinander zum anderen auch im Vergleich zu gesunden Probanden
insgesamt weniger beeintrachtigt zu sein. Bei vier der insgesamt flnf
absolvierten Leistungstests (namlich 1-4) sind die Unterschiede von
substituierten Patienten im Vergleich zur Kontrollgruppe signifikant schlechter,
am besten schneidet die Kontrollgruppe (bestehend aus gesunden Probanden)
ab.

Hinsichtlich der erhobenen Patientendaten ist erwdhnenswert, dass im Vergleich
zwischen den Patientengruppen untereinander innerhalb der Heroingruppe die
wenigstens Patienten jemals einen Flhrerschein gemacht haben und lediglich
zwei Probanden zum Zeitpunkt der Testung einen gultigen Flhrerschein
besaBen. Jeder Proband hatte jedoch eine umfassende Eingewdhnungszeit und
entsprechend standardisierte Anleitungen durch das Wiener Testsystem, so
dass die Bedingungen fir alle Teilnehmer in etwa gleich gewesen sein dirften.

62



Darlber hinaus zeigte sich in der Heroingruppe die héchste Rate an Hepatitis C-
Infizierten (16 von 20) sowie die héchste Dauer der Opiatabhangigkeit (im Mittel
16 Jahre). In der Studie von Dittert et al. (1999) wurden Korrelationsanalysen
durchgeflhrt um zu beurteilen, ob Infektionserkrankungen (hier: HIV-Infektion)
Einfluss auf das Testergebnis genommen hatten. Das Ergebnis zeigte, dass in
keinem Item ein signifikanter Unterschied bestand, so dass die Infektion mit dem
HI-Virus bei der getesteten Methadongruppe keinen nachweisbaren Einfluss auf

die Testresultate hatte.

Bei der zusammenfassenden Betrachtung des Gesamtergebnisses des PVT-
Tests (Periphere Wahrnehmung bei gleichzeitiger Trackingaufgabe) ergibt sich
hinsichtlich der mittleren Reaktionszeit auf periphere Reize kein signifikanter
Unterschied in den drei Gruppen. Ein signifikant schlechterer Wert flr
Fehlreaktionen zeigt sich sowohl bei der Heroingruppe als auch bei der
Methadongruppe gegentber den Buprenorphin-substitutierten Patienten. Eine
erhdhte Anzahl an Fehlreaktionen deuten auf eine erhdhte Irritierbarkeit des
Probanden hin und koénnen ein Hinweis auf Unsicherheit und
Unentschlossenheit der Testperson darstellen. Hinsichtlich der Trackingleistung
und der damit im Zusammenhang stehenden sensomotorischen
Koordinationsleistung ergeben sich keine gravierenden Unterschiede in den drei
Gruppen, wobei die Buprenorphingruppe tendenziell besser abschneidet. Im
Vergleich mit der Kontrollgruppe konnte lediglich fir die Heroingruppe ein
signifikant schlechteres Ergebnis sowohl fir die gemessene Reaktionszeit als
auch far die mittlere Abweichung in der Spurhalteaufgabe ermittelt werden.

Bei der Beurteilung der visuellen = Wahrnehmungsleistung im
verkehrsspezifischen Tachistoskoptest (TT15) fallen sowohl hinsichtlich der
Anzahl richtig erkannter Details als auch hinsichtlich der Bearbeitungszeit keine
signifikanten Unterschiede innerhalb der Patientengruppen auf. Vergleicht man
die Ergebnisse aber mit der Kontrollgruppe wird deutlich, dass bei allen drei

63



Substitutionsgruppen die Fahigkeit zur raschen und genauen Erfassung
komplexer Situationen signifikant schlechter ist.

Im Aufmerksamkeitstest unter Monotonie (Q1) schnitt die Heroingruppe bei der
Anzahl bearbeiteter und der Anzahl richtiger Items signifikant schlechter ab als
die beiden anderen Gruppen. Die Qualitat der Beantwortung, ersichtlich aus der
Prozentzahl  Falschantworten, erbrachte jedoch keine  signifikanten
Unterschiede. Ein &hnliches Bild ergab sich beim Vergleich mit der
Kontrollgruppe. Es zeigte sich eine signifikant niedrigere
Verarbeitungsgeschwindigkeit in den Patientengruppen, jedoch keine
Unterschiede bezlglich des Verhéltnisses falscher Reaktionen zu der
Gesamtzahl der gezeigten Reaktionen. Daraus kénnte hervorgehen, dass die
Patienten bei der Bearbeitung dieses Tests groBeren Wert auf die Genauigkeit
bei der Reizverarbeitung gelegt haben. In der Methadon- und der Heroingruppe
zeigen sich bei den Ergebnissen (Anzahl bearbeitete, Anzahl richtige) im
Vergleich zur Buprenorphingruppe héhere Werte in der Standardabweichung,
dies weist auf ein unterschiedlicheres Leistungsniveau in diesen beiden
Gruppen im Vergleich zur Buprenorphingruppe hin.

Die Ergebnisse beim Test zur Erfassung der reaktiven Belastbarkeit wiesen
beim Vergleich innerhalb der drei Patientengruppen in der ersten Phase keine
signifikanten Unterschiede auf. In der zweiten Phase, der Belastungsphase mit
héchstem Stressniveau, war der Leistungsabfall der Heroingruppe deutlich
héher als der Leistungsabfall der Buprenorphin- und der Methadongruppe. Zwei
Probanden aus der Heroingruppe brachen den Test wahrend dieser Phase ab,
fihlten sich deutlich Uberfordert und waren auch nicht bereit, diesen Test zu
wiederholen. In dieser Phase werden Leistungsmangel besonders deutlich. Dies
zeigte sich auch hier vor allem in den signifikant weniger richtig zeitgerechten
Antworten und in dem Verhaltnis verzdgerter zu richtigen Reaktion.
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Bei der Betrachtung der Ergebnisse der Buprenorphingruppe verglichen mit den
Ergebnissen der Methadongruppe schnitt die Methadongruppe nur unwesentlich
schlechter ab. In der 3. Phase gelang den Probanden der Buprenorphin- und
Methadongruppe eine deutliche Erholung, die Ergebnisse der Heroingruppe
bezlglich richtiger zeitgerechter Antworten, dem Prozentsatz verzégerter zu
richtiger Antworten sowie dem Prozentsatz falscher Antworten zur
Gesamtreaktion waren signifikant schlechter. Im Vergleich mit der
Kontrollgruppe schnitt die Buprenorphingruppe am besten ab. Den Probanden
dieser Gruppe gelang es, sich wahrend der 3. Phase gut zu erholen, so dass sie
nicht signifikant schlechter abschnitten als die Kontrollgruppe, allerdings
ergaben sich hier deutlich héhere Werte in der Standardabweichung verglichen
mit der Kontrollgruppe. Sowohl die Methadon- als auch die Heroingruppe
erbrachten in allen drei Phasen dieses Tests signifikant schlechtere Resultate
als die Kontrollgruppe, hieraus ergibt sich ein deutlicher Hinweis auf die
geringere Belastbarkeit unter Stresssituationen gegenlber den gesunden
Probanden.

Beim Entscheidungs- und Reaktionstest (DR2) war nur die Anzahl der
Entscheidungsfehler bei den Buprenorphin-Substitutierten signifikant besser,
wobei die Methadongruppe am schlechtesten abschnitt. Auch im Vergleich mit
der Kontrollgruppe konnte lediglich fir die Methadongruppe ein signifikant
schlechteres Ergebnis flr dieses Item ermittelt werden, fir die Buprenorphin-
und Heroingruppe ergab sich bei diesem Vergleich kein signifikanter
Unterschied. Ein Forcieren der Schnelligkeit beim Treffen ihrer Entscheidungen
kénnte zu Lasten der Genauigkeit geflhrt haben oder sind als Ausdruck einer
Entscheidungsunsicherheit zu werten.

Bei der Uberpriifung des Einflusses der erhaltenden Dosis des

Substitutionsmedikaments auf die Testleistung zeigte sich lediglich fir die
Buprenorphingruppe in einem Iltem (RST3, Phase 2, richtige Antworten) ein
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signifikanter Zusammenhang. Hier sank mit steigender Medikamentendosis die
Anzahl der richtig beantworteten Reize wahrend der Stressphase dieses Tests.
FOr die beiden anderen Medikamentengruppen konnte sich keinerlei
Zusammenhang bezlglich der Testleistung und der Medikamentendosis
feststellen lassen.

Bei der Untersuchung der erbrachten Leistungen im Zusammenhang mit der
Dauer der Opiatabhangigkeit konnte ebenfalls nur fir ein ltem (Anzahl richtig
bearbeiteter Vorgaben im Q1 Test) ein signifikanter Zusammenhang ermittelt
werden. In der Heroingruppe, die sich aus Probanden mit der langsten
Opiatabhangigkeit zusammensetzte, zeigte sich keinerlei signifikante Korrelation
mit der erbrachten Testleistung.

Vergleicht man die erbrachte Testleistung mit dem Alter der Probanden, lie3
sich ebenfalls nur im Aufmerksamkeitstest unter Monotonie (Q1) fir den
Untertest Anzahl bearbeiteter Vorgaben ein signifikanter Zusammenhang
erkennen. Mit steigendem Alter nahm bei diesem Test die
Verarbeitungsgeschwindigkeit ab.

In allen Ubrigen Untertests zeigte sich kein signifikanter Zusammenhang
zwischen Testleistung und Alter der Probanden.

Bei der Gesamtbefunderhebung vergleicht man die Anzahl der Probanden jeder
Gruppe, die die Mindestanforderungen an die psychophysiologische
Leistungsfahigkeit erfillen und somit keine die Fahreignung ausschlieBenden
Leistungsmangel aufweisen. In der Buprenorphingruppe waren mehr Patienten
als fahrtauglich einzustufen (36,4 %) als in der Methadongruppe (29,2 %). In der
Heroingruppe erreichte lediglich ein Proband ein unauffalliges Ergebnis in allen

66



Tests (5 %), dagegen standen in der Heroingruppe 12 Probanden (60%) mit
einem auffalligem Ergebnis in mehr als einem Test. Bei der Methadongruppe
erbrachten 50 % der Patienten einen auffalligen Test, in der
Buprenorphingruppe lag die Rate bei 31,8 %.

Die im Rahmen dieser Untersuchung erhaltenden Ergebnisse entsprechen
teilweise den Resultaten anderer Studien. In der 1993 verdéffentlichen Studie von
Berghaus et al. (1998) nahmen 34 Methadon-substituierte Patienten teil, 21
Patienten wurden jedoch auf Grund eines Beikonsums psychotroper
Substanzen ausgeschlossen. Hier wurde auf einen Ausschluss verzichtet, da
viele Substituierte ohnehin regelméaBig Beikonsum betreiben und sich somit ein
realistisches Bild der opiatabhangigen Patienten darstellt.

Die 13 verbleibenden Patienten erbrachten in allen Leistungstests schlechtere
Leistungen als die Vergleichsprobanden, vor allem hinsichtlich der peripheren
Wahrnehmung beim Einhalten der Fahrspur sowie bei der reaktiven
Belastbarkeit. In einer erganzenden Studie von Kubitzki (1997) und Berghaus et
al. (1998) mit dem Ziel des Vergleichs zur ersten Methadonstudie schnitt die
neue Methadongruppe in ihren Leistungen nochmals geringfligig schlechter ab
als in der Studie von 1993.

Zu einem ahnlichen Ergebnis kamen Hauri-Bionda et al. (1998), auch hier
erzielte die Methadongruppe hinsichtlich der Messparameter
Konzentrationsleistung, Aufmerksamkeit, Reaktionsfahigkeit bei beinahe allen
Variablen ein schlechteres Leistungsniveau.

In der Untersuchung von Dittert et al. (1999) wurden 28 Methadonpatienten, von
denen finf mit HI-Virus infiziert waren mit einer im Bezug auf Alter, Geschlecht
und Schulbildung gematchten Kontrollgruppe verglichen. Dabei erzielte die
Methadongruppe im Mittelwert in allen funf Leistungstests schlechtere Resultate
als die Kontrollgruppe. Besonders aufféllig waren die Ergebnisse im reaktiven
Dauerbelastbarkeitstest, ein Einfluss der HIV-Infektion auf die Leistungstests
beim Fehlen relevanter somatischer und neuropsychiatrischer Symptome lie3
sich nicht nachweisen. Einschrankend wurde darauf hingewiesen, dass diese

67



Untersuchung wie auch schon bei Berghaus et al. (1998) nur punktuell an drei
Standorten (eine Klinik und zwei Arztpraxen) erfolgte. Des weiteren wurde
angemerkt, dass aufgrund der relativ kleinen Stichprobe (n=28) die Ergebnisse
sich nicht ohne weiteres auf das Gesamtkollektiv aller Methadon-substitutierten
Drogenabhangigen generalisieren lieBe. Bislang wurde nur wenige
Untersuchungen an Buprenorphin-Patienten hinsichtlich ihrer
psychomotorischen Leistungsfahigkeit durchgefiihrt. Bei einer Untersuchung von
Kagerer (2003) im Hinblick auf die Fahrtauglichkeit bei Opiatabh&ngigen unter
stabiler Substitution zeigten die Buprenorphin-Patienten verglichen mit einer
Gruppe Methadon-substitutierten Patienten signifikant bessere Ergebnisse in
drei der funf durchgeflhrten Leistungstests. Die schlechteren Testresultate der
Methadonpatienten wurden als Hinweis auf eine starker sedierende Wirkung des
Methadons im Vergleich zum Buprenorphin gewertet. Alle Studien waren nicht

randomisiert.

Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit stiitzen die Ergebnisse dieser Studien.
Insbesondere in den Studien von Kagerer (2003) und Dittert et al. (1999) zeigte
sich hinsichtlich verschiedener Variablen wie Alter, Medikamentendosis, Dauer
der Opiatabhangigkeit und Schulbildung eine ahnliche Verteilung. Dieser
Sachverhalt kénnte zur teilweisen Ubereinstimmung der Ergebnisse beitragen.
Die Ergebnisse weisen darauf hin, dass bei Patienten die mit Buprenorphin
substituiert werden Vorteile bezlglich der psychomotorischen Leistungsfahigkeit
erkennbar sind. Diese Vorteile zeigen sich sowohl gegeniiber Methadon-
substitutierten Patienten, als auch gegentber Patienten, die mit reinem Heroin
behandelt werden.

Eine Behandlung mit Diacetylmorphin brachte im Hinblick auf die Fahrtlchtigkeit
zum Zeitpunkt dieser Untersuchung keine Vorteile. Vielmehr zeigten die Heroin-
substitutierten Patienten durchweg schlechtere Leistungen, vor allem hinsichtlich
der Aufmerksamkeit, der Belastbarkeit sowie der Stressresistenz und
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Informationsverarbeitungskapazitat. Dies kdénnte durch die
Selektionsbedingungen (therapieresistente Schwerstabhangige) erklart werden.
Vergleichbare Untersuchungen mit Heroin-substituierten Patienten, die die
psychophysische Leistungsfahigkeit vor allem wunter dem Aspekt der
Fahrtauglichkeit untersuchen, sind in der Literatur bislang nicht zu finden
(PubMed Recherche, Stand Februar 2009).

Die Fahrtauglichkeit opiatabhangiger Patienten muss insgesamt sehr kritisch
gesehen werden. Die in den Begutachtungs-Leitlinien (Lewrenz 2000)
formulierten Kriterien, die in seltenen Fallen eine positive Beurteilung
ermoglichen, umfassen neben einer mehr als einjahrigen Methadonsubstitution,
einer psychosozialen stabilen Integration, einer Freiheit vom Beigebrauch
anderer psychoaktiver Substanzen auch den Nachweis fiir Eigenverantwortung
und  Therapiecompliance sowie das Fehlen einer Stérung der
Gesamtpersodnlichkeit.

Aufgrund der individuellen Unterschiede der psychophysiologischen
Leistungsfahigkeit ist somit auf jeden Fall eine Untersuchung der einzelnen
Person zur jeweiligen Beurteilung der Fahrtauglichkeit angezeigt.

Defizite dieser Studie bestehen in der relativ geringen Fallzahl der Probanden,
so dass letztlich nur Tendenzen aufgezeigt werden kénnen.

Des Weiteren kann eine Beeinflussung der Ergebnisse durch den Beigebrauch
anderer psychotroper Substanzen nicht ausgeschlossen werden. Der
Beikonsum lag bei den hier untersuchten Probanden bei ca. 40 % und damit
niedriger als in vergleichbaren Studien (Vgl. Madlung et al., 2006), wo das
Konsumverhalten Opiatabhéangiger unter realen Versorgungsbedingungen
untersucht wurde.

Der im Konsummuster opiatabhangiger Patienten haufige Beikonsum anderer
psychotroper Substanzen kann selbst zuséatzlich zur negativen Beeinflussung

kognitiver Funktionen fihren.
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In Anbetracht der Resultate der Heroinstudie (Vgl. Haasen C, 2007), in welcher
die positiven Aspekte der heroingestitzen Behandlung dargelegt werden, ware
eine erneute Untersuchung nach langerfristiger Substitution mit Diacetylmorphin

zur Uberpriifung der in dieser Studie erhaltenen Ergebnisse sinnvoll.
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7 Zusammenfassung

In der vorliegenden Arbeit wird der Einfluss von Diacetylmorphin, Buprenorphin
und Methadon auf die kognitiv-motorische Leistungsfahigkeit bei
drogenabhangigen Patienten untersucht.

FUr diese Untersuchung zur Beurteilung der Fahrtauglichkeit wurde eine
computergesteuerte  Testbatterie  (ART-90) verwendet, die in fanf
psychophysiologischen Leistungstests folgende kognitive Funktionen Gberprtifte:
visuelle Wahrnehmung, Aufmerksamkeit, Konzentration und

Reaktionsvermdgen.

Hierfir wurden 66 opiatabhangige Patienten in diese Studie eingeschlossen. Die
Patienten, die mit Buprenorphin oder Methadon behandelt wurden, waren im
Rahmen einer Therapiestudie, die vom Bundesministerium fir Bildung und
Forschung, im Rahmen des Bayrisch- Sachsischen Forschungsverbundes ASAT
geférdert wurde, randomisiert. Die Patienten, die mit Heroin substituiert wurden,
wurden aus dem ,Bundesmodell-Projekt Heroinstudie® rekrutiert. Alle Patienten
erfullten die Kriterien einer Opiatabhangigkeit geman ICD-10 und DSM |V, das
Mindestalter lag bei 18 Jahren, das Vorliegen einer hirnorganischen
Schadigung, Symptome einer akuten Psychose sowie eine Epilepsieerkrankung
waren Ausschlusskriterien. Es nahmen 41 Manner und 25 Frauen teil, das
Durchschnittsalter lag zwischen 23 und 48 mit einem Mittelwert von 33,6 Jahren.
Der Ausbildungsstand war innerhalb der drei Gruppen vergleichbar. Die
Ergebnisse wurden verglichen mit den Ergebnissen einer aus 25 Probanden
bestehenden gesunden Kontrollgruppe die bezlglich Alter, Geschlecht und
Bildung den Patienten unter Substitution entsprachen.
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Die Testung erfolgte ca. 30 bis 60 Minuten nach der Applikation des
Substitutionsmedikamentes und nahm einen Zeitraum von 90 bis 120 Minuten in

Anspruch.

Die Auswertung der Ergebnisse erfolgte mit Hilfe des Statistikprogramms SPSS
fir Windows, Version 15.0.

In  der vorliegenden Studie zeigten sich  Einschrankungen der
psychomotorischen Leistungsfahigkeit bei opiatabhangigen Patienten die mit
Buprenorphin, Methadon oder Diacetylmorphin substituiert werden im Vergleich
zu einer gesunden Kontrollgruppe.

In den absolvierten Leistungstests schnitten die Patientengruppen schlechter ab
als die gesunde Kontrollgruppe, signifikante Unterschiede zeigten sich
vorwiegend im Bereich der visuellen Wahrnehmung und der Reaktionsfahigkeit.
Beim Test zur peripheren Wahrnehmung bei gleichzeitiger Trackingaufgabe
(PVT) erzielte die Heroingruppe im Vergleich mit der Kontrollgruppe ein
signifikant schlechteres Ergebnis sowohl fir die gemessene Reaktionszeit als
auch fir die mittlere Abweichung in der Spurhalteaufgabe. Signifikant schlechter
waren die Leistungen der Heroingruppe ebenfalls im verkehrspezifischen
Tachistoskoptest (TT15), im Aufmerksamkeitstest unter Monotonie (Q1) sowie
im Reaktiven Dauerbelastbarkeitstest (RST3).

Im Vergleich der Buprenorphingruppe mit der Kontrollgruppe ergaben sich
signifikante schlechtere Ergebnisse im verkehrspezifischen Tachistoskoptest
(TT15), im Aufmerksamkeitstest unter Monotonie (Q1) sowie im Reaktiven
Dauerbelastbarkeitstest (RST3).

Im Vergleich von Methadongruppe und Kontrollgruppe zeigten sich signifikant
schlechtere Leistungen im verkehrspezifischen Tachistoskoptest (TT15) im
Aufmerksamkeitstest unter Monotonie  (Q1) sowie im  Reaktiven
Dauerbelastbarkeitstest (RST3). Auch beim Entscheidungs- und Reaktionstest
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(DR2) konnte fur die Methadongruppe ein signifikant schlechterer Wert fir die
Anzahl der Entscheidungsfehler ermittelt werden.

Beim Vergleich der drei Medikamentengruppen untereinander sticht hervor,
dass die Buprenorphin-Gruppe in vier der finf Leistungstests signifikant bessere
Ergebnisse erzielte, vor allem im Vergleich mit der Heroingruppe.

Signifikant besser waren die Leistungen der Buprenorphingruppe im peripheren
Wahrnehmungstest (PVT), im Aufmerksamkeitstest unter Monotonie (Q1), im
reaktiven Dauerbelastbarkeitstest (RST3) und im Entscheidungs- und
Reaktionstest (DR2).

In zwei dieser vier Leistungstests waren die Resultate der Buprenorphingruppe
vergleichbar mit den Ergebnissen der Methadongruppe (Q1 und RST3).

Ein signifikanter Zusammenhang zwischen Dosis des Substitutionsmedikaments
und Testleistung konnte lediglich far ein Item in der Buprenorphingruppe
gefunden werden. Sowohl in der Heroingruppe als auch in der Methadongruppe
nahm die Dosierung des Medikaments keinen Einfluss auf die psychomotorische
Leistungsfahigkeit. Bei der Untersuchung der erbrachten Leistungen im
Zusammenhang mit der Dauer der Opiatabhangigkeit zeigte sich ebenfalls nur
fir einen Untertest ein signifikanter Zusammenhang. Bei der Uberpriifung der
erbrachten Testleistung mit dem Alter der Probanden zeigte sich ein
signifikanter Zusammenhang ebenfalls nur in einem einzigen Item, ansonsten

nahm das Alter keinen Einfluss auf die Leistungen der Probanden.

In der abschlieBenden Gesamtbefunderhebung erreichte in der Heroingruppe
lediglich ein Proband ein unauffalliges Ergebnis in allen Tests, sieben
Probanden erbrachten ein leicht auffalliges Ergebnis und 12 Probanden ein
auffalliges Resultat. In der Buprenorphingruppe gestaltete sich die Aufteilung in
acht Probanden unaufféllig, sieben Probanden leicht aufféllig und sieben

Probanden auffallig. Dem gegenlUber standen die Resultate der
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Methadongruppe mit sieben unauffalligen Probanden, finf leicht auffalligen und
12 auffélligen Probanden.

Die Fahrtauglichkeit opiatabhangiger Patienten unter Substitution muss
insgesamt sehr kritisch gesehen werden.

Die erhaltenen Testergebnisse verglichen mit den Ergebnissen einer gesunden
Kontrollgruppe weisen auf deutliche psychomotorische Defizite der
substituierten Patienten hin.

Da bei der Beurteilung der Fahrtauglichkeit noch andere wesentliche Aspekte
wie Beigebrauch von psychotropen Substanzen, kérperliche und psychische
Erkrankungen bzw. Persdnlichkeitsveranderungen, verkehrsrelevante
Einstellungen, individuelle Fahranamnese und deren Bewertung flr das
Fahrverhalten eine entscheidende Rolle spielen, ist aufgrund der individuellen
Unterschiede der psychophysiologischen Leistungsfahigkeit auf jeden Fall eine
Untersuchung der einzelnen Person zur jeweiligen Beurteilung der

Fahrtauglichkeit angezeigt.
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Abkiirzungsverzeichnis

ANOVA
ART-90
ASAT
DR 2

DSM - IV

ICD 10

MW

OSTD

PVT

Q1
RST 3

SD

SPSS

TT 15

Analysis of Variance

Act-and-React Gerat (Computer gestitztes Testverfahren)
Allocating substance abuse treatments to patients heterogenity
Entscheidungs- und Reaktionsfahigkeitstest

Diagnostisches und Statistisches Handbuch Psychischer Stérungen
(4.Revision)

International Classification of Diseases (10. Revision)

Mittelwert, d. h. arithmetischer Mittelwert, der Quotient aus der
Summe der Messwerte und deren Anzahl

Optimierung der substitutionsgesttitzten Therapie
Drogenabhangiger

Peripherer Wahrnehmungstest bei gleichzeitiger Trackingaufgabe
(= Spurhalteaufgabe)

Test zur Erfassung der Aufmerksamkeit unter Monotonie

Test zur  Erfassung der  reaktiven Dauerbelastung
(=Stressresistenz)

Standard Deviation (= Standard Abweichung), syn. Streuung
mittlere  Abweichung; MaB far die Abweichung der
Einzelmesswerte von ihrem arithmetischen Mittelwert

Statistical package for social sciences

Verkehrsspezifischer Tachistoskoptest (= kurzzeitige Darbietung

von visuellen Reizen mit einem Projektionsgerat zur Beurteilung
von visuellem Gedachtnis, Perzeptions- und Reaktionsfahigkeit)
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