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Die Mehrheit der opioidabhdngigen Patientinnen leidet neben der Substanzabhangigkeit an diver-

sen psychiatrischen und somatischen Begleiterkrankungen wie depressiven oder bipolar affektiven

Storungen, Angststérungen, Erkrankungen aus dem schizophrenen Formenkreis, Personlichkeits-

und/oder Traumafolgestérungen sowie Infektionen mit dem humanen Immundefizienzvirus (HIV),

Hepatitis B und/oder C. Im vorliegenden Artikel wird der aktuelle Kenntnisstand zum Einsatz

von Antidepressiva, Antipsychotika und Phasenprophylaktika zur Behandlung opioidabhangiger

schwangerer Patientinnen dargestellt. Alle diese Wirkstoffe konnen jeweils nur unter besonderer

Nutzen-Risiko-Abwagung eingesetzt werden. Bei manchen Erkrankungen sollten psychotherapeu-

tische MaBnahmen vorgezogen werden. AnschlieBend werden die Méglichkeiten und Grenzen

einer Therapie der HIV-Infektion, der Hepatitis B und/oder der Hepatitis C aufgezeigt.
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Bei opioidabhéngigen Schwangeren
handelt es sich meist um Patientinnen,
die hauptsichlich von Opiaten (vor al-
lem Heroin) und hdufig zusitzlich von
Tabak (Nicotin), Alkohol, Benzodiaze-
pinen, Cocain, Cannabis und Psycho-
stimulanzien abhéngig sind oder einen
entsprechenden Missbrauch betreiben.
Viele opioidabhéngige Patienten lei-
den neben ihrer Abhédngigkeit an weite-
ren psychischen Erkrankungen, die ei-
ne Behandlung erfordern. Infektionen,
etwa mit dem humanen Immundefizi-
enzvirus (HIV), dem Hepatitis-B-Virus
und/oder dem Hepatitis-C-Virus, sind
in dieser Patientengruppe ebenfalls weit
verbreitet und erfordern eine entspre-
chende Diagnostik und Therapie. Ei-
ne erste Darstellung zu dieser Thema-
tik wurde bereits 2011 publiziert [55].
Der vorliegende Artikel basiert auf dem
erstgenannten Artikel und wurde be-
sonders hinsichtlich der Frage der me-
dikamentdsen (vor allem der antide-
pressiven)Therapie der Komorbidititen
aktualisiert.

Die Schwangerschaften opiat- bzw.
opioidabhéngiger oder polytoxikoma-
ner Patientinnen sind als Hochrisiko-
schwangerschaften einzuordnen. Da
ein Konsum von Opioiden wihrend
der Schwangerschaft beim Neugebo-
renen zu schweren Entzugssympto-
men fiihren kann, muss die Geburt bei
opioidabhéngigen Schwangeren in ei-
nem Krankenhaus mit der Mdglichkeit
einer padiatrischen Intensivversorgung
erfolgen. Eine enge interdisziplini-
re Zusammenarbeit verschiedener Be-
rufsgruppen (z.B. Allgemeinmediziner,
Gynikologen, Psychologen, Padiater,
Psychiater, Pharmazeuten und Sozial-
therapeuten) wéhrend und nach der
Schwangerschaft ist &ulerst wichtig.

In Teil I dieses Artikels wurden die Fol-
gen eines Missbrauchs, schadlichen
Gebrauchs (Abusus) oder einer Ab-
hingigkeit sowie die Toxizitdten von
Opiaten und anderen Suchtstoffen in
der Schwangerschaft skizziert und Stra-
tegien einer medizinischen Behandlung
der Abhingigkeiten diskutiert.
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Im vorliegenden zweiten Teil des Bei-
trags werden die psychiatrischen und
somatischen Komorbiditdten und deren
Therapie anhand der aktuellen Studien-
lage und den Empfehlungen der Food
and Drug Administration (FDA) darge-
stellt.

Als Orientierungshilfe zur Einschat-
zung potenzieller oder bestehender Ri-
siken fiir das ungeborene Kind durch
eine  medikamentése = Behandlung
schwangerer Patientinnen bietet sich
die international anerkannte Einteilung
der FDA an (s. Teil I).Im weiteren Text-
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verlauf ist die Zuordnung der Pharma-
ka zur entsprechenden FDA-Kategorie
in Klammern angegeben, dargestellt ist
der Stand vom 3. Juni 2011.

Depressionen

Eigene multizentrische Studien im
Rahmen des Norddeutschen Suchtfor-
schungsverbunds (www.nsfev.de)
ergaben, dass mehr als 50% der
therapiesuchenden alkohol- und opioid-
abhingigen Patienten an depressiven
und Angststorungen leiden, wobei opia-
tabhiangige Frauen stirker zu affektiven
und Angststdrungen neigen als Méanner
[83,112,122].

Diagnose

Eine depressive Episode wird nach
der Internationalen Klassifikation der
Krankheiten (ICD-10) der Weltgesund-
heitsorganisation diagnostiziert, wenn
iiber einen Zeitraum von mindestens
zwei Wochen die meiste Zeit des Ta-
ges Symptome wie Freud- und Inte-
ressenlosigkeit, anhaltend gedriickte
Stimmung, Einschlaf- und/oder Durch-
schlafstorungen, Fritherwachen, An-
triebslosigkeit trotz bestehender innerer
Unruhe und eine Beeintrachtigung des
Selbstwertgefithls mit Gefiihlen von
Schuld und Insuffizienzerleben vorlie-
gen. Zu beachten ist aber, dass auch al-
lein der chronische Gebrauch von Alko-
hol, Benzodiazepinen, Cannabinoiden
und Opioiden zu einer schweren de-
pressiven Symptomatik fithren kann,
die sich unter Abstinenzbedingungen
wieder bessern und auch remittieren
kann.

Nichtmedikamentése MaBnahmen
Zur Behandlung eines schweren de-
pressiven Syndroms bei Schwange-
ren stehen als nichtpharmakologische
Therapieoptionen verhaltenstherapeu-
tische Mafsnahmen, supportive Inter-
ventionen (hochfrequente, stlitzende
Gespréche, psychosoziale Entlastung),
aber auch ein partieller oder kompletter
Schlafentzug sowie in Einzelfallen eine
Elektrokrampftherapie zur Verfiigung
[86, 93, 103].

Pharmakotherapie

Eine medikamentose antidepressive
Therapie  sollte bei  Schwange-
ren nur nach einer sorgfiltigen

Nutzen-Risiko-Abwigung  erfolgen.
Einerseits empfehlen mehrere Autoren
Erstlinien-Medikamente wie die selek-
Serotonin-Wiederaufnahmehem-
(SSRI) [36, 46, 101], anderer-
seits ist die Datenlage zur Sicherheit
dieser Wirkstoffe in der Schwanger-
schaft heterogen (siche unten). Wenn
Antidepressiva bei Opioidabhingigen
begleitend zu einer Substitutionsthera-
pie eingesetzt werden, ist, unabhingig
von einer potenziell teratogenen Wir-
kung, mit EKG-Verdnderungen (z.B.
vermehrte Verldngerung der QTc-Zeit)
und mit einer Senkung der Krampf-
schwelle zu rechnen.

Selektive Serotonin-Wiederaufnahme-
hemmer. Malm et al. untersuchten den
Zusammenhang zwischen der Einnah-
me eines SSRI in der Schwangerschaft
und der Haufigkeit schwerer Geburts-
fehler in einer retrospektiven Kohor-
tenstudie. Sie analysierten die Daten
von 635583 Neugeborenen und fanden,
dass das Risiko fiir fetale Fehlbildungen
bei Neugeborenen, die im ersten Tri-
menon gegeniiber SSRI exponiert wa-
ren (n=6976), insgesamt nicht signifi-
kant hoher war als bei Neugeborenen,
deren Miitter keine SSRI eingenommen
hatten. Die Inzidenz filir Fehlbildungen
aus dem Spektrum des fetalen Alkohol-
syndroms war jedoch bei Kindern alko-
holkonsumierender Schwangerer, die
zusdtzlich einen SSRI eingenommen
hatten, 10-mal hdher als bei nicht ge-
geniiber SSRI exponierten Kindern al-
koholkonsumierender Schwangerer
[77]. Stephansson et al konnten in ihrer
kohortenbasierten Untersuchung von
1633877 Geburten in dem Zeitraum
von 1996 bis 2007 keinen Zusammen-
hang eines signifikant erh6hten Auftre-
tens von Totgeburten, einer Zunahme
der Neugeborenensterberate oder friih-
kindlicher Sterblichkeitsrate mit einer
vorangegangenen maternalen Einnah-
me von SSRI wihrend der Schwanger-
schaft finden [116].

Hinsichtlich  kardialer  Fehlbildun-
gen beim Fetus erscheint laut Peder-

tiven
mer

sen etal. [95] sowohl unter Einnahme
von Sertralin (z.B. Zoloft®, Odds-Ra-
tio [OR] 3,25) als auch von Citalopram
(z.B. Cipramil®, OR 2,52) oder Fluo-
xetin (z. B. Fluctin®, OR 1,34) ein zwar
absolut geringes, aber signifikant er-
hohtes Risiko zu bestehen. Auch Malm
und Kollegen [77] fanden ein signifi-
kant erhdhtes Risiko fiir kardiale Fehl-
bildungen unter der Einnahme von Flu-
oxetin (OR 2,03) und Paroxetin (OR
4,68) sowie fiir Neuralrohrdefekte un-
ter der Einnahme von Citalopram (OR
2,46), sodass moglicherweise neben Pa-
roxetin zukiinftig noch weitere Wirk-
stoffe aus der Gruppe der selektiven
Serotonin-Wiederaufnahmehemmer, et-
wa Citalopram, Fluoxetin und Sertra-
lin, in Kategorie ,,D* einzuordnen sind.
Nach Linda Koch [70] sollten Fluoxe-
tin und Paroxetin nicht als ,,Erste-Wahl-
Therapie* bei Patienten eingesetzt wer-
den, die eine Schwangerschaft planen.
Es miissen jedoch noch weitere Unter-
suchungsergebnisse fiir die einzelnen
SSRI abgewartet werden; der aktuelle
Kenntnisstand ist noch unzureichend.
Eine kombinierte Gabe eines SSRI mit
einem Benzodiazepin konnte mit einer
erhohten Inzidenz des Auftretens kon-
genitaler Herzfehler verbunden sein
[87], ebenso die Einnahme mehrerer
unterschiedlicher SSRI wihrend der
Schwangerschaft [95]. Die Dosis der
verschiedenen SSRI konnte fiir die fe-
talen Effekte ebenfalls von Bedeutung
sein, und zwar moglicherweise mehr als
der pharmakologische Typ der einzel-
nen SSRI [80]. Auch von einem Wech-
sel eines SSRI in der Frithschwanger-
schaft sollte abgesehen werden [95].
Bei Neugeborenen, deren Miitter in der
Spdtschwangerschaft mit Fluoxetin, Pa-
roxetin oder Citalopram behandelt wur-
den, wurden dariiber hinaus Symptome
wie Tachykardie, Hypoglykémie, Tem-
peraturinstabilitit und Krampfanfille
beschrieben [84]. Moglicherweise han-
delt es sich bei diesem Symptomcluster
um serotonerge Absetzsyndrome. 2006
teilte die FDA mit, dass es Hinweise
darauf gibt, dass das Risiko des Auf-
tretens einer lebensbedrohlichen Lun-
generkrankung (persistierende pulmo-
nale Hypertonie) beim Saugling erhdht
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ist, wenn die Mutter ab der 20. Schwan-
gerschaftswoche einen SSRI einnimmt
[15,119].

Gentile wies 2011 in einer Metaana-
lyse darauf hin, dass eine teratogene
Wirkung der SSRI bisher nicht nach-
gewiesen wurde. Dies scheint aber un-
ter anderem durch methodische Schwé-
chen der Studien bedingt zu sein [43].
Es muss auch in Erwdgung gezogen
werden, dass die affektive Grunder-
krankung der Mutter eine negative Aus-
wirkung auf die Entwicklung des Un-
geborenen haben konnte [43]. Es gibt
Hinweise dafiir, dass die geistige und
verhaltensbezogene Entwicklung des
Kindes auch von anderen Faktoren als
der vorangegangenen antidepressi-
ven Therapie der Mutter wahrend der
Schwangerschaft abhéngig sein kann.
So korrelierte die Schwere der miitter-
lichen Depression in einer Studie von
Nulman etal. [85] mit einer schlech-
teren geistigen und verhaltensbezoge-
nen Entwicklung des Kindes. Eine As-
soziation von Dosis sowie Dauer der
medikamentos-antidepressiven ~ The-
rapie wéhrend der Schwangerschaft
mit kognitiven oder Verhaltensauffil-
ligkeiten der Kinder im Kleinkindalter
konnte in dieser Untersuchung dage-
gen nicht gefunden werden. Es zeigten
sich allerdings Zusammenhédnge der
Behandlung mit dem Intelligenzquoti-
enten. Bei Kindern, deren Miitter in der
Schwangerschaft entweder mit Venla-
faxin (IQ 105) oder mit verschiedenen
SSRI (IQ 105) behandelt worden wa-
ren, war der IQ signifikant niedriger
als bei Kindern nicht depressiver Miit-
ter (IQ 112); die Kinder von depressi-
ven, aber unbehandelten Miittern hatten
einen durchschnittlichen 1Q von 108
[85]. Mogliche toxische somatische Ef-
fekte wurden in dieser Studie nicht un-
tersucht. Es ist dariiber hinaus zu be-
denken, dass es sich bei der Studie von
Nulman um eine zwar prospektive, aber
nicht randomisierte Studie mit relativ
kleinen Behandlungsgruppen von je ca.
60 Patientinnen handelt, und dass nicht-
randomisierte Studien zur Frage der Si-
cherheit von Antidepressiva wéhrend
der Schwangerschaft nur eine einge-
schriankte Aussagefahigkeit haben [91].

Andere Antidepressiva. Reis und Kél-
lén untersuchten die Daten von rund
15000 Neugeborenen, deren Miitter in
der Schwangerschaft mit Antidepres-
siva behandelt wurden. Dabei zeigte
sich, dass teratogene Wirkungen unter
trizyklischen Antidepressiva verglichen
mit SSRI oder anderen Antidepressi-
va gleich hiufig oder héufiger waren
[92, 99]. Diese Ergebnisse sowie die
anderer Studien lassen Pariante et al.
[92] schlussfolgern, dass der bisherige
»Mythos“ der Sicherheit der Trizykli-
ka in der Schwangerschaft nicht mehr
in dieser Weise aufrecht erhalten wer-
den kann. Die trizyklischen Antide-
pressiva Trimipramin (z.B. Stangyl®),
Amitriptylin (z.B. Saroten®), Clomi-
pramin (z.B. Anafranil®) und Doxepin
(z.B. Aponal®) werden von der FDA in
der Kategorie ,,C* eingestuft. Clomi-
pramin sollte Schwangeren nicht ver-
ordnet werden, da ein Zusammenhang
mit einem erhdhten Risiko von fetalen
kardialen Fehlbildungen vermutet wird
[42].

Die Datenlage zu Bupropion (z.B.
Elontril®, C), Mirtazapin (z.B. Remer-
gil®, C) und Venlafaxin (z.B. Trevi-
lor®, C) ist noch unzureichend. Bislang
wurde keine Assoziation zwischen der
Einnahme dieser Antidepressiva und
der Entwicklung fetaler Fehlbildun-
gen gefunden [21, 34]. Es gibt jedoch
Hinweise auf eine erhohte Rate von
Frithgeburten (vor der 37. SSW) nach
regelmiBiger miitterlicher Einnahme
von Mirtazapin [29].

Die Arbeitsgruppe von Pedersen et al.
untersuchte die fiinf- bis sechsjéhri-
gen Kinder von 127 Frauen, die in der
Schwangerschaft antidepressive Medi-
kamente eingenommen hatten. Hierbei
konnte keine signifikante Haufung von
verhaltensbezogenen oder emotionalen
Auffilligkeiten im frithen Kindesalter
in der Gruppe der prinatal exponierten
Kinder gefunden werden [94].

Bipolar affektive Stérungen

Unter einer bipolar affektiven Sto-
rung versteht man rezidivierende Stim-
mungsschwankungen mit manischen
und depressiven Episoden, die zusétz-
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lich mit psychotischen Symptomen ein-
hergehen kénnen. Bei Frauen mit bipo-
larer Storung zeigte sich im Falle einer
Schwangerschaft sowohl unter regel-
méfBiger Einnahme einer psychiatri-
schen Medikation als auch bei fehlen-
der  psychiatrisch-pharmakologischer
Behandlung wéhrend der Schwanger-
schaft ein erhohtes Risiko fiir das Auf-
treten von Schwangerschafts- und
Geburtskomplikationen wie Kaiser-
schnittgeburt, operativer Geburt und
Friihgeburten. Insbesondere bei Neuge-
borenen von unbehandelten Frauen mit
bipolar affektiver Stérung wurde darii-
ber hinaus ein erhdhtes Risiko fiir das
Auftreten von Mikrozephalie und neo-
natalen Hypoglykémien beschrieben [8].
Bei vorangegangenem kompliziertem
Krankheitsverlauf und aktuell medi-
kamentos stabil eingestellten schwan-
geren opioidabhéngigen Patientinnen
mit bipolar affektiver Stérung soll-
te eine Umstellung der psychiatri-
schen Medikation vor oder wihrend der
Schwangerschaft sehr kritisch betrach-
tet werden, da eine psychopathologi-
sche Dekompensation mit Ausldsen ei-
ner depressiven oder manischen Phase
wenn irgend moglich verhindert wer-
den muss [6]. Als Alternative zur Um-
stellung einer Medikation kann eine
temporédre Dosisreduktion mit zusétzli-
cher unterstiitzender Psychotherapie so-
wie flankierenden psychosozialen Maf3-
nahmen erwogen werden.

Eine Ausnahme, bei der eine Umstel-
lung der Medikation vor und auch
wiahrend der Schwangerschaft drin-
gend notwendig ist, ist die Einnahme
des Stimmungsstabilisators Valproin-
sédure (z.B. Ergenyl®, D), da diese ins-
besondere in der Frithschwangerschaft
zu diversen fetalen Fehlbildungen und
Neuralrohrdefekten fithren kann [64].
Dabei kann nach Berle et al. entweder
auf einen anderen Stimmungsstabilisie-
rer, etwa ein Lithiumsalz (z.B. Quilo-
num® retard, D) oder Lamotrigin (z.B.
Lamictal®, C), oder auf ein atypisches,
phasenprophylaktisch wirksames Anti-
psychotikum umgestellt werden [6]. Im
Falle einer fehlenden medikamento-
sen Alternative zu Valproinsdure soll-
te der Valproinsdure-Plasmaspiegel
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zumindest unter 70 pg/l liegen (riick-
falltherapeutischer =~ Referenzbereich:
50-100 pg/l) [67]. Aufgrund des unter
Valproinsdure erhohten Risikos fetaler
Neuralrohrdefekte sollte unbedingt be-
reits vor Beginn der Schwangerschaft
mit der prophylaktischen Einnahme
von Folsdure begonnen werden, wie es
auch bei Nichtrisikoschwangerschaften
empfohlen wird. Durch eine Reduktion
der Valproinsdure-Dosis wéahrend der
Schwangerschaft kann das teratogene
Risiko nach aktuellem Kenntnisstand
nicht ausreichend gesenkt werden [90].

Stimmungsstabilisierer

Bei der Einnahme von Lithiumsalzen
wihrend der Schwangerschaft sollten
die Plasmaspiegel so niedrig wie mog-
lich eingestellt werden; ein Absetzen
der Lithium-Medikation in der Schwan-
gerschaft sollte wegen der Gefahr eines
Rezidivs der psychiatrischen Grund-
erkrankung kritisch beurteilt werden.
Unter Lithium-Einnahme wihrend der
Schwangerschaft wurden in etwa 1%
der Fille kardiale Fehlbildungen des
Kindes (sogenannte Ebstein-Anomalie)
beschrieben [20]

Die Arbeitsgruppe Galbally et al. konn-
te fir jeden der vier stimmungsstabi-
lisierenden Wirkstoffe Carbamazepin
(z.B. Tegretal®, D), Valproinsiure, Li-
thiumsalz und Lamotrigin ein fetales
Fehlbildungspotenzial nachweisen, wo-
bei die Kinder das schlechteste neurolo-
gische Ergebnis hatten, deren Miitter in
der Schwangerschaft mit Valproinséu-
re behandelt wurden [41]. Auch in ei-
ner Studie von Hernandez-Diaz konn-
te gezeigt werden, dass die miitterliche
Einnahme von Valproinsdure wegen
Epilepsie wéhrend des ersten Trime-
nons der Schwangerschaft mit 9,3%
mit einem groferen Risiko fiir die Aus-
prigung hohergradiger fetaler Miss-
bildungen einhergeht als die miitterli-
che Einnahme anderer antikonvulsiver
Medikamente wie Topiramat (3,0%),
Carbamazepin (2,9%), Levetiracetam
(2,4%) und Lamotrigin (2,0%) [53].
Dennoch wird ausdriicklich darauf hin-
gewiesen, dass ein fulminantes Rezidiv
der Grunderkrankung unter Umstinden
eine grofere Gefahr fiir das Ungebore-

ne darstellen kann als die Fortsetzung
der Behandlung mit phasenprophylak-
tischen Antiepileptika. Von einer stim-
mungsstabilisierenden Polytherapie
sollte wegen eines erhdhten teratogenen
Risikos abgeraten werden [58].
Grundsitzlich sollte bei diesen Patien-
tinnen wie bei allen geplanten Schwan-
gerschaften vor Konzeption eine aus-
reichend dosierte  Folsduretherapie
begonnen werden.

Phasenprophylaktische Atypika

Zum Einsatz flir die Phasenprophy-
laxe, aber auch zur Behandlung psy-
chotischer Symptome bei bipolaren
Storungen, sind die atypischen Anti-
psychotika Quetiapin (Seroquel®, C),
Olanzapin (z.B. Zyprexa®, C) und
Aripiprazol (Abilify®, C) zugelassen.
Hinsichtlich des Einsatzes dieser Me-
dikamente in der Schwangerschaft
und zu deren teratogenem Potenzial
gibt es bisher nur Studien mit kleinen
Patientenkollektiven und Einzelfall-
berichte. Daher wird an dieser Stelle
auf die jeweils giiltigen Fachinforma-
tionen verwiesen.

Dass ein Einsatz der genannten atypi-
schen Antipsychotika in der Schwan-
gerschaft unbedenklich ist, ist nicht
belegt. Diese Wirkstoffe konnen in
der Schwangerschaft folglich nur an-
gewendet werden, wenn der Nutzen
die moglichen Risiken rechtfertigt.

Psychotische Symptome

Psychotische Symptome konnen typi-
scherweise im Rahmen von Substanz-
missbrauch auftreten, so existiert die
Diagnose der ,,Cannabis-induzierten-
Psychose* [11] oder die der ,,alkoholin-
duzierten Halluzinose*. Dariiber hinaus
ist ein nicht unerheblicher Anteil der
Suchtkranken an einer schizoaffektiven
Psychose oder einer Schizophrenie er-
krankt.

Therapie

Psychotische Symptome miissen unge-
achtet ihrer Ursache im Akutfall immer
medikamentds behandelt werden. Da-
bei werden vorrangig Antipsychotika
und akut Benzodiazepine eingesetzt.

Klassische Antipsychotika. Fiir die Be-
handlung psychotischer Schwangerer
sollte als antipsychotische Therapie un-
ter engmaschiger Schwangerschafts-
iiberwachung und bei strenger Indika-
tionsstellung als Off-Label-Medikation,
abhéngig von der Vertraglichkeit und
der individuellen Ansprechbarkeit, vor-
rangig auf Haloperidol (z.B. Haldol-
Janssen®, C) zuriickgegriffen werden
[28].

In einer prospektiven Kohorten-
studie von Slone etal. mit mehr als
50000 Schwangeren konnte kein Zu-
sammenhang zwischen einer Einnahme
der Phenothiazin-Antipsychotika Pro-
methazin (z.B. Atosil®, C) oder Chlor-
promazin (z.B. Largactil® in Oster-
reich, C) und der Entwicklung fetaler
Malformationen gefunden werden, so
dass die Einnahme von Chlorpromazin
oder Promethazin unter Risiko-Nutzen-
Abwidgung bei Schwangeren in Erwa-
gung gezogen werden kann [113].
Wenn antipsychotische Medikamente
zusétzlich zu einer Substitutionsthera-
pie gegeben werden, muss wie bei ei-
ner Kombination mit Antidepressiva
mit EKG-Verdnderungen im Sinne ei-
ner vermehrten QTc-Zeitverlingerung
und einer Senkung der Krampfschwelle
gerechnet werden.

Atypische  Antipsychotika. =~ Nach
Rhode etal. sollten Olanzapin (z.B.
Zyprexa®, C) oder Clozapin (z.B. Le-
ponex®, B) aufgrund der unzureichen-
den Datenlage zur Sicherheit von Aty-
pika in der Schwangerschaft nur dann
verordnet werden, wenn besser erprob-
te klassische Antipsychotika keinen
vergleichbaren Therapieerfolg erwar-
ten lassen oder die Vertrdglichkeit die-
ser Wirkstoffe herabgesetzt ist [101].
Es konnte bisher nicht eindeutig festge-
stellt werden, ob Atypika direkte terato-
gene Wirkungen haben oder nicht [101].
Dariiber hinaus wird befiirchtet, dass
das Risiko fiir die Entwicklung eines
Gestationsdiabetes, der einen negativen
Einfluss auf die fetale Entwicklung aus-
tiben konnte, unter Atypika erhoht ist
[42].

Die Kombination von Clozapin mit
Benzodiazepinen wird als relative Kon-
traindikation eingestuft, da das Risi-
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Ubersicht

ko einer Atemdepression unter dieser
Kombination erhoht ist. Werden die
beiden Wirkstoffe im Einzelfall den-
noch kombiniert, so bedarf dies einer
sorgféltigen Nutzen-Risiko-Abwigung
und einer engmaschigen Uberwachung
der Betroffenen im Anschluss an die
Verabreichung [102].

Benzodiazepine. Bei massiven (psy-
chotisch bedingten) Angst- und Un-
ruhezustdnden oder Schlafstérungen
kann die Gabe von Benzodiazepinen,
vorrangig Diazepam (z.B. Valium®,
D) oder Lorazepam (z.B. Tavor®, D),
zur Abwehr groBerer Gefdhrdungsmo-
mente fiir die Schwangere und das Un-
geborene notwendig werden. Das Risi-
ko fetaler Fehlbildungen unter diesen
Benzodiazepinen wird insgesamt als
gering eingeschétzt, wenn sie nur kurz-
zeitig eingenommen werden. Der Ein-
nahme von Benzodiazepinen wéhrend
der Schwangerschaft sollte eine stren-
ge Indikationsstellung und soweit mog-
lich eine sorgfaltige Aufklarung der
Schwangeren iiber potenzielle Risiken
vorausgehen. Eine sorgfiltige und in-
tensivierte  Schwangerschaftsiiberwa-
chung ist erforderlich.

Angststorungen

Patienten mit Angststorung sind im
Vergleich  zur  Allgemeinbevolke-
rung stirker gefdhrdet, aus dem ver-
meintlichen Versuch einer Selbst-
therapie  heraus eine  sekundére
Alkoholabhingigkeit oder andere For-
men von Substanzabhingigkeiten zu
entwickeln [112, 121]. Benzodiazepin-
abhingige, aber auch alkoholabhéngi-
ge Patienten leiden hiufig unter Angst-
und Panikattacken [123].

Therapie

Angststorungen sollten bei Schwange-
ren vorrangig verhaltenstherapeutisch
behandelt werden. So haben sich bei der
Panik- und phobischen Angststérung
die Vermittlung eines Stérungsmodells
und im weiteren Verlauf die Durchfiih-
rung von graduierten oder massierten
Konfrontationsiibungen auch beziiglich
einer Langzeitwirkung als hochwirk-
sam erwiesen; bei der generalisierten

Angststorung war dies fiir die kognitive
Umstrukturierung der Fall.

Bei schwer beeintrichtigten Patienten,
die verhaltenstherapeutisch nur sehr
bedingt oder gar nicht erreichbar sind,
waren selektive Serotonin-Wiederauf-
nahmehemmer wirksam; sie sind fur
die Indikation der Panik- und phobi-
schen Stérung auch mehrheitlich zuge-
lassen. Selektive Serotonin-Wiederauf-
nahmehemmer kénnen demnach unter
Abwigung von Nutzen und Risiko &hn-
lich wie in der Depressionsbehandlung
auch bei schwangeren Patientinnen
mit Angststorungen eingesetzt werden
[101].

Posttraumatische Belastungs-
stérung

Personen, die einer massiven Gewalt-
einwirkung, einer (lang andauernden)
Bedrohung katastrophenartigen Ausma-
Bes oder einem entsprechenden anderen
Ereignis ausgesetzt sind, das die kor-
perliche und emotionale Unversehrt-
heit bedroht und einen Zustand extre-
mer Angst und Hilflosigkeit hervorruft,
konnen im weiteren Verlauf Symptome
einer posttraumatischen Belastungs-
storung entwickeln. Hierzu zéhlen an-
haltende Flashbacks (durch einen
Schliisselreiz ausgelostes plotzliches
Wiedererleben fritherer stattgehabter
traumatischer Ereignisse), wiederkeh-
rende Intrusionen (sich aufdringende
Erinnerungsszenen) und dissoziative
Zustdnde. Diese Symptome gehen zu-
sdtzlich mit einem generell deutlich er-
hohten Anspannungsniveau (,,Hyper-
arousal”), einer anhaltend gedriickten
Stimmungslage oder dem Gefiihl der
emotionalen Abgestumpftheit einher.

Die Privalenz der posttraumatischen
Belastungsstérung lag in unseren mul-
tizentrischen Studien bei Patienten, die
gleichzeitig Alkohol und illegale Dro-
gen (z.B. Heroin) konsumierten, bei
etwa 34% und war damit hoher als
bei Patienten, die ausschliefSlich Alko-
hol konsumierten [30, 83]. Das Aus-
maf} der Symptome, insbesondere der
Dissoziationen, korrelierte dabei mit
der Schwere der Traumatisierung, wo-
bei die Dissoziation bei drogenabhén-
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gigen Patienten stirker ausgeprigt war
als bei ,,nur*“ Alkohol konsumierenden
Betroffenen [109]. Ferner zeigte sich,
dass Symptome der posttraumatischen
Belastungsstérung wie Dissoziationen,
Angste und affektive Stdrungen bei
drogenabhéngigen Patienten den Ver-
lauf der Suchttherapie beeintrachtigen;
sie miissen daher zwingend behandelt
werden.

Therapie

Eine Moglichkeit zur Therapie der post-
traumatischen Belastungsstorung ist die
eeking-Safety “-Psychotherapie (,,Si-
cherheit finden®) [82], die zurzeit in der
Universititspsychiatrie in Gottingen im
Bereich Suchtmedizin im Rahmen ei-
ner multizentrischen Studie angewen-
det wird. Unter der Seeking-Safety-Me-
thode werden verhaltenstherapeutische
Interventionen verstanden, die die eige-
nen Ressourcen und Bewiéltigungsstra-
tegien der traumatisierten Betroffenen
hinsichtlich eines funktionaleren Um-
gangs mit traumaassoziierten Sympto-
men stérken sollen. Dabei geht es nicht
um die aktive Bearbeitung der Trau-
mainhalte, sondern vorrangig um nicht-
konfrontative  Strategien, innerpsy-
chisch sowie psychosozial das Mal} an
Sicherheit und Stabilitét zu erhdhen.
Alternativ kommt bei Schwangeren ei-
ne symptomorientierte medikamentdse
Behandlung in Betracht, etwa mit selekti-
ven Serotonin-Wiederaufnahmehemmern
oder kurzfristig mit Benzodiazepinen; sie
sollten bei Schwangeren wie beschrieben
nur nach sorgfiltiger Nutzen-Risiko-Ab-
wigung eingesetzt werden.

Personlichkeitsstérungen

Ein groBer Teil der Suchtpatienten lei-
det komorbid an einer Personlich-
keitsstorung. Insbesondere die anti-
soziale und die emotional-instabile
Personlichkeitsstorung (sogenannte
Borderline-Stérung) sind bei Suchtpati-
enten haufiger vertreten als in der All-
gemeinbevolkerung. Da von einer anti-
sozialen Personlichkeitsstorung jedoch
zum grofiten Teil Ménner betroffen
sind, wird auf dieses Krankheitsbild an
dieser Stelle nicht néher eingegangen.
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Betroffene mit einer emotional-insta-
bilen Persénlichkeitsstorung entwi-
ckeln eine Vielzahl unterschiedlicher
Symptome, beispielsweise massivste
Angststorungen, depressive Verstim-
mungen, hdufig in schnellem Wech-
sel mit euphorischen Stimmungslagen,
psychotische Wahrnehmungsverzerrun-
gen, psychosomatische Krankheitsbil-
der (z.B. Essstorungen) und Traumafol-
gestorungen. Die Erkrankung ist daher
mit einem ausgepragten Leidensdruck
verbunden und muss sowohl psycho-
therapeutisch als auch symptomorien-
tiert medikamentos behandelt werden.

Therapie

Als Psychotherapie eignet sich bei-
spielsweise die dialektisch-behaviorale
Therapie (DBT), die von Marsha
Linehan entwickelt wurde. Als we-
sentliche Elemente werden bei dieser
Therapieform Fertigkeiten zur Emoti-
onsregulation, Achtsamkeitstechniken
und zwischenmenschliche Féhigkeiten
vermittelt [9].

Medikamentds kdnnen schwangere Pa-
tientinnen unter Abwégung von Nutzen
und Risiken bei schwer ausgeprigter
Symptomatik intermittierend mit Di-
azepam oder auch iiber einen ldngeren
Zeitraum mit SSRI und bei Bedarf mit
Antipsychotika wie Haloperidol behan-
delt werden (Einzelheiten siche oben)
[101].

Infektionskrankheiten

Uber 80% der opioidabhingigen
schwangeren Patientinnen sind — teils
unwissentlich — mit HIV und/oder He-
patitis C infiziert. Der hohe Anteil an
Infizierten in dieser Patientengruppe
steht in Zusammenhang mit der Appli-
kationsform der Drogen. Besonders ge-
fahrdet sind Konsumentinnen, die sich
Heroin intravends zufithren. Um die
Sucht zu finanzieren, betreiben opi-
oidabhingige Frauen dariiber hinaus
haufig Prostitution und haben daher ein
hohes Risiko, sich mit sexuell {ibertrag-
baren Erkrankungen zu infizieren. Die-
se somatischen Begleiterkrankungen
miissen diagnostiziert und haufig auch
behandelt werden.

HIV-Infektion

Schwangere Patientinnen, die mit HIV

infiziert sind, sollten in jedem Fall noch

wiahrend der Schwangerschaft antire-
troviral behandelt werden, um das Ri-
siko einer Ubertragung von der Mutter
auf das Kind (vor allem wéhrend der

Geburt) und das Infektionsrisiko fiir die

Geburtshelfer zu verringern.

e Bei komplikationsloser =~ Schwan-
gerschaft und nicht behandlungsbe-
diirftiger HIV-Infektion sollte ab Be-
ginn der 33. Schwangerschaftswoche
(SSW) je nach Viruslast eine Pro-
phylaxe mit dem nukleosidischen
Reverse-Transcriptase-Hemmer  Zi-
dovudin (Retrovir®, C) oder eine
antiretrovirale Mehrfachtherapie be-
gonnen werden [27].

e Bei erhohter Viruslast oder Risiko-
schwangerschaft sollte mit einer an-
tiretroviralen Therapie bereits ab der
28. SSW begonnen werden [57].

e Bei bestehender Therapiebediirftig-
keit der Mutter, etwa bei erniedrigter
CD4*-Zellzahl oder bei symptomati-
schen Patientinnen mit stabilem Im-
munstatus, sollte eine antiretrovirale
Therapie nach Abschluss der Orga-
nogenese des Fetus (ab der 14. SSW)
eingeleitet werden [27].

o Falls eine Schwangerschaft unter lau-
fender antiretroviraler Therapie fest-
gestellt wird, wird empfohlen, die
HIV-Therapie bis zum Abschluss der
14. SSW zu unterbrechen [27]. In ei-
ner Studie von Watts et al. konnte ge-
zeigt werden, dass die miitterliche
Einnahme von Proteaseinhibitoren
wihrend des ersten Trimenons einer
Schwangerschaft mit einer erhohten
Rate von Friihgeburten assoziiert war.
Die Einnahme einer antiretroviralen
Medikation spater in der Schwanger-
schaft fiihrte dagegen zu keinem er-
hohten Frithgeburtsrisiko [120]. Bei
Frauen mit reduziertem Immunstatus,
bei denen die Schwangerschaft wih-
rend des ersten Trimenons diagnos-
tiziert wird, wird jedoch empfohlen,
eine antiretrovirale Therapie unter
sorgfaltigen Laborkontrollen und Ul-
traschalldiagnostik fortzusetzen [57];
dabei sollte auf alle Wirkstoffe, die
in der Frithschwangerschaft embryo-

toxisch wirken konnen, verzichtet
werden [57]. Die Frauen sollten in je-
dem Fall {iber Nutzen und Risiken ei-
ner Therapie in diesem Zeitraum auf-
geklirt werden.
Um das Risiko einer Ubertragung des
HI-Virus weiter zu senken, wird meist
in der 37. bis 38.SSW ein geplanter
Kaiserschnitt durchgefiihrt; die Patien-
tinnen erhalten ab drei Stunden vor dem
Eingriff und iiber den Zeitraum der Ge-
burt durchgiingig Zidovudin intravends
[27].
Bei opioidabhdiingigen Patienten kann
es im Falle einer antiretroviralen The-
rapie zu pharmakokinetischen Inter-
aktionen zwischen den antiviralen An-
tiinfektiva und den zur Substitution
eingesetzten Opioiden (z. B. Methadon
oder Buprenorphin, siehe Teil 1) bezie-
hungsweise Heroin, Morphin oder an-
deren Suchtstoffen bei konsumierenden
Betroffenen kommen. Auftreten und
Ausmal} derartiger Interaktionen sind
jedoch noch groBtenteils unbekannt,
sodass hier weiterer Forschungsbedarf
besteht [78]. Ein therapeutisches Drug-
Monitoring des eingesetzten Substituts
(siche Teil I) und wenn moglich auch
der antiretroviralen Medikation werden
daher empfohlen.

Hepatitis C

Interferone (C) und pegylierte Interfe-
rone (C), die zu einer Standardtherapie
der Hepatitis C gehdren, sollten auf-
grund ihrer antiproliferativen Wirkung
nicht wéhrend der Schwangerschaft
eingesetzt werden [2, 27, 76]. Ribavirin
(z.B. Rebetol®, X), das ebenfalls Teil
der Standardtherapie einer Hepatitis C
ist, wirkt beim Menschen teratogen.
Fiir die Behandlung opioidabhéngiger
schwangerer Patientinnen, die mit dem
Hepatitis-C-Virus infiziert sind, wird
daher grundsitzlich eine abwartende
Haltung empfohlen.

Beziiglich des Risikos einer potenziel-
len intrauterinen oder perinatalen Vi-
rusiibertragung von der Mutter auf den
Fetus bzw. das Kind (vertikale Trans-
mission) ist die Datenlage bisher un-
vollstdndig, sodass Aussagen hierzu
nur eingeschrinkt moglich sind. Aktu-
ell wird davon ausgegangen, dass das

Psychopharmakotherapie 20. Jahrgang - Heft 1-2013 19



Risiko einer vertikalen Ubertragung
bei HCV-infizierten Schwangeren zwi-
schen 3 und 5% liegt [2, 76].

Die Datenlage zu psychiatrischen
Nebenwirkungen  einer  Interferon-
Therapie (bei Nichtschwangeren) ist
widerspriichlich. Eine indische Arbeits-
gruppe berichtete von einem Patienten,
bei dem es unter Therapie mit Inter-
feron alfa-2a (Roferon®) und Ribavi-
rin zu einer dramatischen Stimmungs-
verschlechterung kam, die schlielich
in einem Suizidversuch miindete [60].
Wenige Wochen nach Absetzen des In-
terferons und des Nukleosidanalogons
kam es zu einer vollstindigen Remis-
sion der depressiven Symptomatik.
Bei einem erneuten Therapieversuch
mit dem Interferon und Ribavirin ent-
wickelte der Patient innerhalb eines
Monats wieder eine depressive Sym-
ptomatik; nach Abbruch der antivira-
len Medikation besserte sich die Stim-

mungslage wieder [60]. Sasadeusz et al.
konnten in einer 2011 publizierten pro-
spektiven, kleineren Studie mit 53 Pa-
tienten, die mit dem Hepatitis-C-Virus
(HCV) infiziert waren und eine Opioid-
Substitutionstherapie erhielten, unter
einer Therapie mit Peginterferon alfa-
2a (Pegasys®) jedoch keine Verschlech-
terung der affektiven Symptomatik be-
obachten; aus Sicht der Autoren dieser
Studie und aus unserer klinischer Er-
fahrung spricht deshalb eine psychiat-
rische Komorbiditdt unter Opioid-Sub-
stitution mdglicherweise weniger gegen
eine Durchfiihrung einer notwendigen
Interferon-Behandlung als bisher ange-
nommen [107].

Hepatitis B

Der FEinsatz des Nukleotidanalogons
Tenofovir (Viread®, B) zur Behandlung
der Hepatitis B kann auch bei schwan-
geren Patientinnen beflirwortet werden;

wenn Hepatitis-B-infizierte Patientin-
nen zusitzlich mit HIV infiziert sind,
wird zudem empfohlen, eine antiretro-
virale Therapie zu beginnen [27].

Impfungen

Eine Schwangerschaft ist keine Kon-
traindikation fiir eine Impfung gegen
Hepatitis A und B mit einem Totimpf-
stoff. Die Impfung sollte mdglichst ab
dem zweiten Trimenon erfolgen, um zu
verhindern, dass die in der Frithschwan-
gerschaft  hédufigen  Spontanaborte
félschlich mit der erfolgten Impfung in
Zusammenhang gebracht werden.
Aufgrund hoher Hygienestandards und
einer ausreichenden Durchimpfung von
Risikogrupppen (z.B. in Mittelmeer-
lander Reisende, Beschéftigte in Kran-
kenhéusern) liegt die Inzidenz der He-
patitis-A-Infektionen in Deutschland
bei nur etwa 1,1 Erkrankungen pro
100000 Einwohner. Daher kann hier

Tab. 1. Therapie psychischer Erkrankungen und komorbider Viruserkrankungen bei opioidabhdngigen schwangeren Patientinnen

Erkrankung Therapie

Depression

Psychotherapeutische MaBnahmen, Psychoedukation, friihzeitige stationare Aufnahme, im Rahmen einer schweren depressiven Episode

pharmakologisch-antidepressive Behandlung unter Nutzen-Risiko-Abwagung nach derzeit aktuellem Stand vorrangig mit einem selektiven
Serotonin-Wiederaufnahmehemmer (SSRI) mdglichst der Kategorie C. Monopharmakotherapie empfohlen, méglichst kein Wechsel des SSRI
wahrend der Friihschwangerschaft. Cave: Alkoholbezogene Stérungen und SSRI!
Bei massiver Agitation begleitende kurzfristige Therapie mit Benzodiazepinen (z.B. Diazepam). In der Spatschwangerschaft sind jedoch Diaze-
pam (D) und Lorazepam (D) zu vermeiden. Cave: Atemdepression bei gleichzeitiger Opioidprasenz!

Bipolar affektive
Storung

Psychotherapeutische MaBnahmen, Psychoedukation, friihzeitige stationare Aufnahme. Einsatz einer stimmungsstabilisierenden Medikation
mit Lithiumsalzen (D), Carbamazepin (D) oder Lamotrigin (C) unter sorgfaltiger Risiko-Nutzen-Abwagung. Bei Medikation mit Valproinsaure

(D) vor/wahrend Schwangerschaft auf Lithium, Lamotrigin oder gegebenenfalls ein atypisches Antipsychotikum umstellen. Cave: Datenlage
hier jedoch mangelhaft! Cave: Folsauresubstitution empfohlen.
Bei fehlender Alternative zu Valproinsaure Reduktion des Plasmaspiegels. Hochstes Risiko fiir fetale Fehlbildungen unter Valproinsaure. Poly-
therapie einer stimmungsstabilisierenden Therapie wegen Steigerung des teratogenen Risikos moglichst vermeiden.

Psychotische Sym-

Friihzeitige pharmakologische Therapie unter Nutzen-Risiko-Abwagung, vorrangig mit typischen Antipsychotika, z. B. Haloperidol (C); je nach

ptomatik, z.B. Schizo- Symptomkonstellation auch mit Clozapin (B) oder gegebenenfalls unter sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwagung mit anderen Atypika wie

phrenie

Olanzapin (C), Quetiapin (C) oder Aripiprazol (C). Cave: Datenlage hier jedoch mangelhaft!

Bei massiver Agitation begleitende kurzfristige Therapie mit Benzodiazepinen, z.B. Diazepam (D), in der Spatschwangerschaft so weit moglich
eher zu vermeiden. Cave: Atemdepression bei gleichzeitiger Opioidprasenz!

Vegetative Entzugs-
symptomatik, Delir

Speziell Alkoholentzug: zusatzlich Gabe von Vitamin B, Kalium, Magnesium

Symptomorientiert: Kurzfristige Therapie mit Benzodiazepinen, z.B. Diazepam (D), bei deliranter Symptomatik Diazepam plus antipsychotische
Therapie mit Haloperidol (C). Cave: Atemdepression bei gleichzeitiger Opioidprasenz und Diazepam!

Angststorung Verhaltenstherapie, bei ausgepragter Symptomatik notfalls kurzzeitige Anxiolyse mit Benzodiazepinen. Bei Nichtansprechen von Verhaltens-
therapie oder schwerer Symptomatik gegebenenfalls unter Risiko-Nutzen-Abwagung Behandlung nach aktuellem Stand der Wissenschaft
vorrangig mit einem SSRI der Kategorie C maglich.

HIV Bei nicht behandlungsbediirftiger HIV-Infektion ab Beginn der 33. SSW je nach Viruslast Beginn einer Prophylaxe mit Zidovudin (C) oder einer

antiretroviralen Mehrfachtherapie. Bei erhohter Viruslast oder Risikoschwangerschaft Beginn der Therapie ab der 28. Schwangerschaftswoche.
Bei bestehender Therapiebediirfigkeit und stabilem Immunstatus der Mutter Beginn der antiretroviralen Therapie ab der 14. SSW, bei erniedrig-
tem Immunstatus unter sorgfaltiger Risiko-Nutzen-Abklarung gegebenenfalls friiher.
Falls Schwangerschaft unter laufender antiretroviraler Therapie festgestellt wird, wird Pausierung der HIV-Therapie bis zum Abschluss der
14. Schwangerschaftswoche empfohlen.

Hepatitis A, B, C
maglich.

Impfung gegen Hepatitis A und B ist ab dem zweitem Trimenon méglich. Therapie der Hepatitis B ist unter Schwangerschaft mit Tenofovir (B)

Hepatitis C: Therapie mit Interferonen (C) nur auBerhalb der Schwangerschaft, daher abwartende Haltung bei Schwangeren.
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davon ausgegangen werden, dass das
Risiko einer Ubertragung von Hepati-
tis-A-Viren nur gering ist [100].
Opiatabhéngigen Schwangeren wird im
Falle eines fehlenden oder nicht ausrei-
chenden Impfstatus eine Impfung gegen
Hepatitis A und B empfohlen [35].

Zusammenfassung

Die Mehrheit der opioidabhéingigen
Patientinnen leidet neben einer Subs-
tanzabhéngigkeit an diversen psychiat-
rischen und somatischen Begleiterkran-
kungen wie depressiven oder bipolar
affektiven Stérungen, Angststorungen,
Erkrankungen aus dem schizophre-
nen Formenkreis, Personlichkeits- und
Traumafolgestorungen sowie Infektio-
nen mit HIV und Hepatitis B und/oder
C.

Fir die Entscheidung iiber eine me-
dikamentdse Behandlung dieser Er-
krankungen ist eine Einordnung der
Wirkstoffe entsprechend den FDA-
Schwangerschaftskategorien A, B, C,
D oder X hilfreich. Bis auf Clozapin
(B), das allerdings eine Agranulozy-
tose verursachen kann, und Tenofo-
vir (B) erfiillen die meisten der in die-
ser Arbeit erwdhnten Substanzen nur
die FDA-Kategorie C und haben also
nahezu alle ein (moglicherweise unter-
schiedlich hohes) teratogenes Potenzial
beim Menschen. Carbamazepin, Diaze-
pam, Lithiumsalze, Lorazepam, Paro-
xetin und Valproinsdure miissen sogar
in Kategorie D eingeordnet werden, so
dass vor dem fallweisen Einsatz dieser
Wirkstoffe bei Schwangeren eine be-
sonders sorgféltige Nutzen-Risiko-Ab-
wagung erfolgen muss.

Bei schwangeren opioidabhingigen
Patientinnen mit affektiven, Person-
lichkeits- und Anpassungsstorungen
(z.B. Traumafolgestérungen) sollte der
Schwerpunkt der Therapie zunéchst auf
verhaltenstherapeutische, psychosozia-
le, psychoedukative und stabilisierende
Mafinahmen gelegt werden.

Bei Patientinnen mit bipolaren Sto-
rungen, schizophrenen Erkrankungen
oder schweren Depressionen kann da-
gegen eine frithzeitige medikamen-
tose Einstellung mit Antipsychotika,

Antidepressiva oder Phasenprophylak-
tika notwendig sein, da bei diesen Er-
krankungen die Gefahr eines Auftre-
tens psychotischer Exazerbationen
(z.B. Wahn, imperative Stimmen, Sis-
tieren der Nahrungsaufnahme bei Ver-
giftungswahn, Manipulieren an Steck-
dosen bei Beeintrdchtigungs- und
Beobachtungserleben) oder einer Su-
izidalitdt besteht; eine entsprechende
Medikation kann jedoch— insbeson-
dere bei einer Polytherapie — ein Risi-
ko fetaler Schiaden bergen. Eine medi-
kamentdse Behandlung sollte in dieser
Situation unter Einbeziehung der Be-
troffenen und deren Angehdrigen indi-
viduell abgewogen werden. Dabei gilt
es, grundsitzlich eine akute oder erneu-
te psychiatrische Dekompensation zu
vermeiden.

Die Moglichkeiten einer Therapie psy-
chischer FErkrankungen und anderer
Komorbiditdten bei schwangeren Opi-
oidabhingigen sind in Tabelle 1 zu-
sammengefasst dargestellt. Samtliche
hier empfohlenen Medikamente sind
fiir die Therapie Schwangerer nicht zu-
gelassen. Die Anwendung dieser Arz-
neimittel bei Schwangeren kann daher
nur als ,,Off-Label-Use* erfolgen, so
dass es vorab einer iliberaus sorgfaltigen
Aufklarung der Betroffenen iiber po-
tenzielle medikamentds bedingte feta-
le Schiaden bedarf, insbesondere da die
Studienlage hinsichtlich der Langzeit-
folgen noch verhéltnismafig gering ist.
Vor diesem Hintergrund sollte ein the-
rapeutisches Drug-Monitoring der Psy-
chopharmaka und der Antiinfektiva
durchgefiihrt werden [54]. Wahrend der
Schwangerschaft wurden Besonderhei-
ten in der Pharmakokinetik von Arz-
neistoffen (z.B. Quetiapin, Venlafaxin,
Trazodon) beschrieben, die die Not-
wendigkeit von Messungen der Plasma-
spiegel untermauern [69].

In jedem Fall sollte bei schwangeren
opioidabhéngigen Patientinnen sowohl
eine engmaschige gynékologische Be-
treuung mit regelméBigen sonographi-
schen Kontrollen als auch — wegen der
meist belastenden psychosozialen Le-
bensumsténde und vielféltigen Komor-
biditdten der Betroffenen — eine medizi-
nische multidisziplindre Betreuung mit

unterstiitzenden psychiatrisch/psycho-
sozialen/psychotherapeutischen Inter-
ventionen durchgefiihrt werden.

Treatment of polytoxicomanic, opioid ad-
dicted pregnant women. Part Il: Comorbi-
dity and their therapy

The majority of opioid dependent patients suffer
from various psychiatric and somatic comorbid
diseases like mood and anxiety disorders, psy-
chotic diseases, personality disorders, HIV infec-
tion, Hepatitis B and C. If medical treatment is
needed, grouping active substances to FDA Preg-
nancy Categories (A, B, C, D or X) may be help-
ful. The majority of substances reported here only
fulfill the FDA-categories C or D, which means
that they could have teratogenic effects, but with
probably different rank order.

First of all, referring to mood, personality and
anxiety disorders, the focus should be laid on
non-pharmacological treatment by offering psy-
chotherapeutic and supporting psychosocial in-
terventions to the patients. However, opioid de-
pendent pregnant patients who suffer from severe
diseases such as psychosis, bipolar affective dis-
order or severe depression, may need psycho-
active medication like antipsychotics, antidepres-
sants or mood stabilizers to prevent them from
harm caused by psychotic ideas and actions and/
or suicidality. However these medications may
comprise fetal risks, especially when taken to-
gether, and therefore should only be used when
benefit and risks are considered together with pa-
tients and their relatives. It is important to avoid
acute or renewed psychiatric decompensation.
We present the current differentiated knowledge
for therapy of opioid dependent patients with
antipsychotics, antidepressants (e.g. higher fetal
risk in case of treatment with fluoxetine and pa-
roxetine) or mood stabilizers. All of them should
only be used after considering benefit and risks.
During pregnancy, there should not be switched
between different antidepressant drugs. Refer-
ring mood stabilizers, the intake of valproic acid
should be avoided in pregnancy or at least, dosage
should be kept as low as possible since severe te-
ratogenetic effects are known.

In addition the specific drug treatment of HIV
and hepatitis B during pregnancy is described.
During childbirth HIV-infected patients should
receive zidovudine intravenously to prevent ver-
tical transmission. Co-infection with hepatitis C
cannot be treated during pregnancy, since interfe-
rons are associated with a severe risk of fetal mal-
formations and ribavirin has teratogenic effects;
for this reason interferon therapy should be star-
ted after delivery.
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