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l. Zusammenfassung

Stimulantien vom Amphetamin-Typ (ATS) gehéren zu den am haufigsten
eingenommenen illegalen Drogen in Deutschland und werden oft gemeinsam mit
anderen Drogen und Substanzen konsumiert. Die vorliegende Arbeit soll bisher fehlende
Daten zum parallelen Konsum von ATS und nichtopioiden Analgetika liefern. Hierfur
wurden im Zeitraum von Mai 2012 bis Februar 2015 insgesamt 6688 im Institut fur
Rechtsmedizin Dlisseldorf eingegangene Falle ausgewertet, bei denen der Verdacht auf
ATS-Konsum bestand. Dabei zeigte die Auswertung der polizeilichen Protokolle, dass
signifikant mehr Personen (6,48 %) angaben, Ibuprofen in den vergangenen 24 Stunden
vor der Kontrolle eingenommen zu haben, wenn in ihrem Blutserum ATS nachgewiesen
werden konnten (n=3533). Bei den ATS-negativen Fallen (n= 3155) gaben 2,9 %
Personen an, Ibuprofen eingenommen zu haben. Diese ATS-konsumierenden Personen
gaben auch tendenziell haufiger an, Acetylsalicylsaure und Paracetamol eingenommen
zu haben. Um zu prufen, ob die ATS-Konsumierenden Ibuprofen eingenommen haben,
wurde der Ibuprofengehalt aller im Untersuchungszeitraum von Oktober 2014 bis April
2015 zur Verfugung stehenden Blutseren der ATS-Konsumierenden mittels GC/MS
bestimmt. Dabei wurde in 150 von 211 untersuchten Blutseren (71 %) Ibuprofen
nachgewiesen. Zusatzlich zeigte sich, dass die Angaben zur Ibuprofenmenge und zum
Einnahmezeitpunkt meist plausibel waren. Zur Validierung der Ergebnisse wurden
mittels Fragebogen insgesamt 68 ATS-Konsumierende im Zeitraum von Dezember 2014
bis Januar 2016 im Raum Dusseldorf befragt. Dabei zeigte sich, dass auch hier der
Wirkstoff Ibuprofen (41,2 %), gefolgt von Acetylsalicylsaure (29,4 %) und Paracetamol
(10,3 %), am haufigsten eingenommen wurde. Als Einnahmegrund wurden Kopf- sowie
Zahnschmerzen am haufigsten genannt. Diese Schmerzen wurden allerdings nicht mit
dem ATS-Konsum von den Befragten in Verbindung gebracht. Begriindet wurde die
Ibuprofenbevorzugung am haufigsten mit der personlichen Erfahrung der Wirksamkeit
bzw. der Wirkstarke sowie deren Verflugbarkeit. Die Ergebnisse dieser Arbeit decken
sich in Bezug auf das Alter und Geschlecht mit den epidemiologischen Daten der
Drogenkonsumstudien in Deutschland. Diese Arbeit zeigt eine Moglichkeit zur
Datengewinnung, die im Idealfall dazu beitragen kann, Risikogruppen flir mogliche
Wechselwirkungen zwischen illegalen Drogen und Arzneimitteln zu detektieren. Da
sowohl nichtopioide Analgetika als auch ATS Herz-Kreislaufbeschwerden auslésen

kénnen, scheinen weitere Forschungen in diese Richtung gerechtfertigt.



Il. Abstract

Amphetamine-type stimulants (ATS) are among the most commonly taken illicit drugs in
Germany and are often used in combination with other drugs. This work aims to provide
previously missing data on the parallel consumption of ATS and non-opioid analgesics.
For this purpose, a total of 6688 cases received at the Institute of Forensic Medicine
Dusseldorf, in which ATS use was suspected, were evaluated in the period from May
2012 to February 2015. The evaluation of the police protocols showed that significantly
more people (6.48 %) stated to have taken ibuprofen in the past 24 hours before being
tested, if ATS could be detected in their blood serum (n= 3533). Among ATS-negative
cases (n= 3155), 2.9% individuals reported having taken ibuprofen. These ATS-using
individuals also tended to report more frequently having taken acetylsalicylic acid and
acetaminophen. To test whether ATS consumers had taken ibuprofen, the ibuprofen
content of all blood sera of ATS users available during the study period from October
2014 to April 2015 was determined by GC/MS. Ibuprofen was detected in 150 of the 211
examined blood sera samples (71 %). In addition, it could be shown that the statements
on the amount and the time of ibuprofen intake given by the ATS consumers were mostly
plausible. To validate the results, a total of 68 ATS users were interviewed by
questionnaire in the Dusseldorf area between December 2014 and January 2016. The
results showed that the active ingredient ibuprofen was taken most frequently (41.2 %),
followed by acetylsalicylic acid (29.4 %) and acetaminophen (10.3 %). Headaches as
well as toothaches were most often given as the reason for taking these medications.
However, the participants did not associate these pains with their ATS consumption. The
reasons given for the preference for ibuprofen were most frequently personal experience
with its efficacy, its potency and its availability. The results of this work correspond with
the epidemiological data of drug consumption studies in Germany in regard to age and
gender. This work shows a possible way for data acquisition, which could help to detect
groups that express an increased risk of interactions between illicit drugs and
pharmaceuticals. Since both non-opioid analgesics and ATS can trigger cardiovascular

problems, further research in this direction seems warranted.
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1 Einleitung

Stimulantien vom Amphetamin-Typ (ATS) sind, nach Cannabis, die am haufigsten ein-
genommenen illegalen Drogen in Deutschland (1), (2). Mit einer 12-Monatspravalenz
von 1,4 % der erwachsenen Allgemeinbevdlkerung in Deutschland (2) Ubersteigt der
Amphetaminkonsum in Deutschland die europaischen Gesamtwerte (0,7 %) um das
Doppelte (3). Zwar beschrankt sich die Amphetamineinnahme bei knapp der Halfte der
Konsumierenden (47,1 %) auf maximal funf Konsumgelegenheiten im Jahr (4), doch
zeigen zahlreiche Studien, dass Amphetamin und deren Derivate haufig gemeinsam mit
anderen Drogen konsumiert werden (5), (6), (7), (8), (9).

Laut den Ergebnissen des Epidemiologischem Suchtsurvey (ESA) 2015 (4) haben
85,9 % der Amphetaminkonsumierenden mindestens eine weitere illegale Droge im
gleichen Jahr konsumiert. Drei Jahre spater lag die 12-Monatspravalenz zur Einnahme
mindestens einer weiteren illegalen Droge bei Amphetaminkonsumierenden sogar bei
fast 90 % (10). Analgetika werden in diesem Zusammenhang derzeit nicht
berlcksichtigt, obwohl gemaf ESA 2018 (1) ein Substanzmissbrauch am haufigsten bei
der Einnahme von Schmerzmitteln (7,6 %) stattfindet und somit weit vor dem Konsum
von Alkohol (2,8 %) liegt.

Eine Erklarung fur die Kombination von illegalen Drogen mit anderen Substanzen kénnte
die Regulierung unangenehmer Begleiterscheinungen sein. Die Einnahme von ATS
kann zum Beispiel alkoholbedingte Leistungseinbufien ausgleichen und die subjektive
Alkoholwirkung verringern (11), wohingegen der Alkohol einige amphetaminbedingte
Effekte auf den Schlaf abschwachen kann (12). Allerdings sind durch den Mischkonsum
verlassliche Aussagen zu der Wirkung eines Stoffes beeintrachtigt und das klinische Bild
eines intoxikierten Konsumierenden wird erschwert (13). Gleichzeitig steigen die Risiken

fur Wechselwirkungen.

Das ESA 2018 (1) unterscheidet erstmals zwischen verordneten und nicht verordneten
Analgetika und geht davon aus, dass die meisten Abhangigkeitserkrankungen hier auf
nichtopioide Analgetika zurickzuflhren sind. Friher veroffentlichte Suchtsurveys
erlaubten keine Rickschlisse darauf, inwieweit es sich um nichtopioide Analgetika
handelte. Die Daten aus den reprasentativen Studien geben Uber einen parallelen, d.h.
zeitgleichen Konsum keine Auskunft. Im Editorial zum Suchtsurvey 2018 (14) werden
weitere Forschungen zum Analgetikakonsum gefordert, da es bisher kaum Daten zu den

Risikofaktoren und dem Missbrauch von nichtopioiden Analgetika gibt .

Diese Arbeit soll der Forderung nachkommen und unter anderem aktuell fehlende Daten

zum parallelen Konsum von Amphetaminen und nichtopioiden Analgetika liefern.



1.1 Ziele der Arbeit

Ziel der Arbeit ist es, Daten zum Gebrauch nichtopioider Analgetika von Amphetamin-

konsumierenden in Deutschland zu erfassen und zu analysieren.

Dafir gliedert sich die Arbeit in drei Teile: einer Datenanalyse, einer experimentellen

Analyse im Labor und einem empirischen Abschnitt mittels Fragebogen.

Im Zeitraum von Mai 2012 bis Februar 2015 wurden im Institut fir Rechtsmedizin
Dusseldorf 3533 Amphetaminkonsumierende begutachtet. Die Analyse der erhobenen
Daten dient dazu, Zahlen Uber die parallele Einnahme nichtopioider Analgetika und
Amphetamin zu erhalten. Zusatzlich soll die Haufigkeitsverteilung der Wirkstoffe ermittelt
werden. Als Vergleichskollektiv dienten 3155 Falle aus demselben Zeitraum, in denen

kein Amphetamin im Blutserum nachweisbar war.

Es wird die Hypothese aufgestellt, dass die Einnahmehaufigkeit von nichtopioiden
Analgetika mit dem Wirkprofil von Amphetamin zusammenhangt. Dabei wird erwartet,
dass Amphetaminkonsumierende haufiger nichtopioide Analgetika einnehmen als

Personen bei denen keine Amphetaminderivate im Blut nachweisbar sind.

Der experimentelle Teil der Arbeit dient unter anderem zur Validierung der Ergebnisse
der Datenanalyse. Es soll der Ibuprofengehalt in den Blutseren der Amphetamin-
konsumierenden bestimmt und mit den Aussagen zum Einnahmezeitpunkt und der
Menge verglichen werden. Auf diese Weise soll ermittelt werden, ob Aussagen zum
Analgetikakonsum von  Amphetaminkonsumierenden glaubhaft sind. Mittels
Vergleichskollektiv soll zudem festgestellt werden, ob der tatsachliche Gebrauch von
nichtopioiden Analgetika bei Amphetaminkonsumierenden hoher ist als angegeben.
Hierzu wird der Ibuprofengehalt im Blutserum bei einer Stichprobe von Amphetamin-
konsumierenden bestimmt, die keine Angabe zur Einnahme eines nichtopioiden

Analgetikums gemacht hatten.

Der empirische Teil zielt darauf ab, Antworten zu den Beweggriinden der Einnahme
nichtopioider Analgetika bei Amphetaminkonsumierenden zu gewinnen. Hierflr werden
meist ehemalige Amphetaminkonsumierenden anonym befragt. Hauptaugenmerk liegt
auf dem Nebenwirkungsprofii von Amphetamin. Folgende Hypothesen zu den

Beweggrinden der Einnahme werden im Vorfeld aufgestellt:

1. Amphetamine [6sen Kiefermahlen und Zahneknirschen aus, was zu

Zahnschaden mit Schmerzen flihrt.

2. Amphetamine selbst und enthaltene Streckmittel wie Koffein erzeugen bei

nachlassender Wirkung Kopfschmerzen.



Die gewonnenen Erkenntnisse sollen zusatzlich die These Uberprifen, dass der
Wirkstoff Ibuprofen das am haufigsten eingenommene nichtopioide Analgetikum bei

Amphetaminkonsumierenden ist.

Daneben ist ein weiteres Ziel, epidemiologische Daten zur Geschlechts- und
Altersverteilung, der Erwerbstatigkeit und zum Mischkonsum anderer Drogen zu
erheben, um diese mit der gangigen Literatur und mit den untersuchten Blutproben zu

vergleichen.

Die gewonnenen Erkenntnisse sollen dazu dienen, eine mégliche Herangehensweise
zur Erhebung von Daten dieser schwer zuganglichen Gruppe aufzuzeigen, um in Zukunft
ein besseres Bild Uber den tatsachlichen Mischkonsum von Drogen und Arzneimittel zu
geben. So kdnnen im Idealfall Risikogruppen fur mogliche Wechselwirkungen zwischen
ilegalen Drogen und Arzneimitteln identifiziert werden, die bisher nicht bertcksichtigt

werden konnen, da hierfur die notwendige Datengrundlage fehlt.

Das nachfolgende Kapitel 1.2 fUhrt in den Aufbau, die Wirkweise und die Entwicklung
von Stimulantien vom Amphetamin-Typ ein und gibt einen Uberblick Uber die
Verfligbarkeit sowie die Kriminalitdt im Zusammenhang mit Amphetaminen in
Deutschland. Im Anschluss werden die vorhandenen epidemiologischen Daten zum
Drogen- und Analgetikakonsum in Deutschland, sowie die Einteilung der Analgetika

erlautert und deren Schwachstellen in der Vergleichbarkeit dieser Daten hervorgehoben.



1.2 Stimulantien vom Amphetamin-Typ

Amphetamin  (,speed”, ,pep®), Methamphetamin (,crystal”, ,meth®) und
3,4-Methylendioxy-N-methylamphetamin (MDMA, ,ecstasy®) gehéren aufgrund ihrer
strukturellen Ahnlichkeit zu der Substanzklasse der Amphetamine. Zur klaren
Abgrenzung zum Amphetamin wird die Gruppe der Amphetamine im weiteren Verlauf
der Arbeit mit dem in der englischen Literatur verwendeten Begriff ,amphetamine-type
stimulants®, kurz ATS, bezeichnet. Zu den ATS gehdren, neben den bisher aufgezahlten
synthetisch hergestellten Substanzen, auch natlrlich vorkommende Substanzen wie
Ephedrin und Cathinon (15).

ATS bezeichnen eine Gruppe von Substanzen, denen als Grundgerist ein R-substi-
tuiertes Phenethylamin zugrunde liegt, wie der Abb. 1 zu entnehmen ist. Sie sind
strukturell mit den korpereigenen Monoaminen Dopamin, Noradrenalin und Serotonin
verwandt, die hauptsachlich fur die psychovegetativen Effekte verantwortlich sind. (16),
(15)
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Abb. 1: Chemische Verwandtschaft der Stimulantien vom Amphetamin-Typ: Struktureller
Aufbau der bekanntesten ATS (,amphetamine-type stimulants®), deren chemische Ver-
wandtschaft mit dem Phenetylamin und deren Einteilung anhand der zentralen Wirkung
in Stimulantien und Entaktogene; Bild angelehnt an: (17).



1.2.1 Neurobiologische Effekte des ATS-Konsums

ATS entfalten ihre Effekte - je nach Substanz zu unterschiedlichen Anteilen - durch eine
Erhéhung der Noradrenalin-, Dopamin und Serotoninkonzentration im synaptischen
Spalt. Wegen ihrer zentral stimulierenden und euphorisierenden Wirkung durch eine
Freisetzung von hauptsachlich Noradrenalin und Dopamin werden sie zu den Stimulan-
tien gezahlt (siehe Abb. 1, Seite 4). Dabei unterscheiden sich Amphetamin und
Methamphetamin nicht in ihrer Wirkungsweise. Sie gehdren zu den indirekten
Sympathomimetika, da sie zum einen eine Ausschittung von Noradrenalin und Dopamin
aus den Speichervesikeln prasynaptischer Neuronen unabhangig vom Signalimpuls
bewirken, zum anderen verzdgern sie die Wiederaufnahme aus dem prasynaptischen
Spalt (Wiederaufnahmehemmung). Dadurch kommt es dort zu einer erhdhten
Neurotransmitterkonzentration Uber das normale Niveau hinaus. (18), (19) Zusatzlich
wird der Noradrenalinabbau durch Hemmung von Monoaminooxidasen (MAO)

verzogert. (20)

Die zentrale Wirkung von Amphetamin beseitigt Mudigkeit, steigert Wohlbefinden und
Selbstbewusstsein. Zudem férdert es den Rededrang (Mitteilungsbedurfnis) sowie das
sexuelle Verlangen. Es unterdrickt das Hunger-, Durst- und Schmerzempfinden,
wodurch der Kérper voribergehend zu Leistungen fahig ist, die er normalerweise nicht
erreichen wirde. Die Leistungssteigerung geht aber mit einer erhdhten Fehlerquote bei
mentalen Arbeiten einher. (16), (21), (22)

Methylierte Amphetaminderivate, zu denen neben dem MDMA auch die Derivate MDA
(3,4-Methylendioxyamphetamin) und MDE (3,4-Methylendioxy-N-ethylamphetamin)
gehoren, wirken sich hingegen starker auf den Serotonintransport aus. Dadurch weicht
ihre Wirkung von denen der tbrigen Amphetaminderivate ab, weshalb sie in die neue

Klasse der ,Entaktogene” (siehe Abb. 1, Seite 4) eingruppiert werden. (23), (24)

Dieser Begriff setzt sich frei Ubersetzt aus dem Griechischen und Lateinischen (,en“ =
innen, ,tactus® = berthren und ,gen® = verursachen) zusammen. Die Wirkung von MDMA
wird vielfach als ein vermehrtes ,in sich Hineinversenken“ beschrieben, mit dem die
Fahigkeit geférdert wirde, ,verborgene personliche Probleme wahrzunehmen und sich
positiv mit ihnen auseinander zu setzen®. Zusatzlich starkt es das Einflihlungsvermogen
und die Kommunikationsfreudigkeit und somit die Fahigkeit, eine starke Nahe zu

anderen Menschen herzustellen. (25)



1.2.2 Pharmakokinetik und chemisch-toxikologischer Nachweis von
ATS

Nach oraler Einnahme werden ATS nahezu vollstédndig resorbiert. Die maximale
Plasmakonzentration wird nach ca. zwei Stunden erreicht (26). Amphetamin kann die
Blut-Hirn-Schranke gut iberwinden. Die geringe Proteinbindung von ca. 20 % begtinstigt

eine schnelle Verteilung in das zentrale Nervensystem (ZNS). (27)

ATS werden in der Leber durch das Cytochrom-P450-Isoenzym 2D6 metabolisiert (28)
und Uber die Niere ausgeschieden. Die Plasmahalbwertszeit ist dabei abhangig vom pH-
Wert des Urins. Sie liegt im Schnitt bei ca. 10-12 Stunden. Amphetamin ist eine
schwache Base und wird in den Nierentubuli um so besser rickresorbiert, je alkalischer
der Urin ist. Bei saurem Urin ist die renale Elimination erhdht, da weniger rickresorbiert
wird. (27), (29), (30)

Im Blut sind ATS gut sechs bis 24 Stunden und im Urin zwei bis drei Tage nach
letztmaligem Konsum nachweisbar. Die Applikationsform der Droge beeinflusst neben

der Bioverfugbarkeit auch die Nachweisbarkeit im Serum und im Urin. (31), (15)

Fur den Nachweis bei Kontrollen stehen empfindliche immunologische Screening-
Methoden (Drogenschnelltests) zur Verfigung. Da immunchemische Vortestverfahren
auf Amphetamine zum Teil hohe Kreuzreaktivitdten zu anderen Stoffen aufweisen, sind
Bestatigungsanalysen mit der Gaschromatographie-Massenspektrometrie (GC/MS)
bzw. Flussigkeitschromatographie-Massenspektrometrie (LC/MS) in forensisch-

toxikologischen Laboren der Goldstandard. (Funktionsweise siehe Anhang Seite 107f).



1.2.3 Periphere/korperliche Auswirkungen von ATS

Amphetamin wird als Pulver ,Speed“ geschnupft oder oral als Tablette eingenommen.
Nach oraler Einnahme tritt die Wirkung nach ca. 30 Minuten ein. Bei nasaler Einnahme
flutet es schneller an und bringt den Konsumierenden so den gewlnschten ,Kick®“. Die
dabei entstehenden Lasionen in der Schleimhaut bergen ein erhdhtes Risiko flr
Infektionskrankheiten bei gemeinsamer Nutzung von Zieh-Rdhrchen oder
Geldscheinen. (32), (33)

In der Peripherie wirken ATS als indirekte Sympathomimetika und erweitern durch die
Freisetzung von Noradrenalin die Bronchien und erhdhen Herzschlag und Muskeltonus.
AuRerdem steigern sie den Metabolismus und fuhren zu vermehrtem Schwitzen (19).
Korperliche Folgen sind Gewichtsabnahme, Schlaflosigkeit und Nervositat. Oft treten
Schwindel und Kopfschmerzen auf. Haufige kardiovaskuldre Beschwerden bei
Amphetamineinnahme sind Herzrhythmusstérungen, Palpitationen, Hypertonie sowie
Tachykardie. (30), (34), (31) Durch die Erhéhung des Muskeltonus kommt es auch in
der Kiefermuskulatur zu Krampfen. Typisch sind hierbei Zahnschaden, die durch das

Kiefermahlen und den verminderten Speichelfluss entstehen. (35), (36)

Die Einnahme von Amphetamin steigert zudem die Risikobereitschaft. Das kann
vermehrt zu Unfallen und Gewaltdelikten fihren. Psychische Veranderungen zeigen sich
haufig in Form erhdhter Reizbarkeit und Aggressivitdt aber auch an Erregtheit,
Angstlichkeit oder depressiven Verstimmungen, die bis hin zu Selbstmordversuchen
fuhren kdnnen. (34), (37)

Methamphetamin wird hingegen in reiner kristalliner Form (,ice“) auch inhaliert oder
intravenos injiziert. Dadurch flutet es schneller an und es kommt zu starker Euphorie und
korperlicher Erregung. Das flhrt zu einem stark erhdhten Abhangigkeitspotential. (38),
(39)

Toleranzentwicklung und Toxizitat

Einerseits durch die euphorische Wirkung und andererseits durch zum Teil ausgepragte
Dysphorie beim Abklingen der Wirkung kommt es zur psychischen Abhangigkeit, sodass
eine grof’e Tendenz zum kontinuierlichen bzw. chronischen Missbrauch besteht. Wie
alle Suchtmittel aktiviert es das dopaminerge Belohnungssystem im Nucleus accumbens

und erzeugt durch die erhdhte Ausschittung von Dopamin eine Abhangigkeit. (16), (39)

Eine Einzeldosis Amphetamin betragt Ublicherweise 5-15 mg (40). Bei mittleren
Rauschdosen von 15-20 mg kommt es bei Nichtgewdhnten zu einer Euphorie. Eine

Einzeldosis von 50 mg und mehr gilt bereits als zu hoch. Allerdings ist die Schwelle fur



die Intoxikation abhangig von der Toleranzentwicklung und variiert stark. So kann es bei

missbrauchlichem Konsum zu einer Aufnahme von 2-5 g pro Tag kommen. (37), (41)

Bei Intoxikation mit ATS werden die vorher beschriebenen sympatomimetischen
Wirkungen verstarkt. Dabei zeigen sich neben Panikattacken, Verwirrtheit und
Halluzinationen als zentrale Manifestation auch epileptische Anfalle, Hyperthermie und
delirante Zustande, die im Koma enden konnen. Kardiovaskulare Folgen sind unter
anderem Myokardinfarkte, Herzrythmusstdérungen und hypertensive Entgleisungen, die
zu akuten Notfallen wie Aortendissektion oder hypertensiven intrazerebralen Blutungen
fuhren kdnnen. Daneben sind durch Vasokonstriktion auch ischamische Insulte méglich.
Lebensbedrohliche Zustande kdnnen sich neben der Herz-Kreislauf-Insuffizienz auch

durch ein akutes Leberversagen ergeben. (34), (37), (42)

Effektive Einzeldosen methylierter Amphetaminderivate (MDMA, MDE, MDA) liegen bei
oraler Aufnahme zwischen 50 mg und 150 mg (1-1,5 mg/kg Korpergewicht). Im
Gegensatz zum Amphetamin scheint es zu keiner ausgepragten Toleranzentwicklung
zu kommen, obwohl auch hier Einnahmen von mehreren Konsumeinheiten taglich
beschrieben sind. Vergiftungserscheinungen kénnen bereits bei einer gebrauchlichen
Einzeldosis von 100—150 mg auftreten. (43), (41) Bei leichten Vergiftungen treten, durch
den vermehrten Einfluss der Serotoninausschittung, zusatzliche vegetative Symptome
auf, wie eine Mydriasis, verstarktes Schwitzen, Ubelkeit und Erbrechen sowie Diarrhoe.
Starkere Intoxikation fuhrt zu neuromuskuldren Stérungen. Neben Muskelfaszi-
kulationen, insbesondere Myoklonien, kommt es auch zu einer generalisierten Tonus-
Erhéhung und Hyperreflexie sowie Tremor. (37) In Verbindung mit einer gesteigerten
korperlichen Aktivitat und warmen Umgebungstemperaturen (z.B. auf Partys) kann es
zu einer schweren Hyperthermie Uber 42°C kommen (43), (44). Bei schwerer MDMA-
Intoxikation entwickelt sich aus den erwahnten Symptomen ein lebensgefahrliches
Serotonin-Syndrom mit dem Trias aus vegetativen, neuromuskularen und
zentralnervésen Stérungen, wie Panikattacken, Delir, Halluzinationen sowie Koma (45),
(46). Dessen Folgen mit exzessiver Hyperthermie sind Rhabdomyolyse, akutes
Nierenversagen, Verbrauchs-koagulopathie, lebensbedrohliche Herzrythmusstérungen
sowie Multiorganversagen. (37), (42), (43), (47)

Die Wirkungen, Nebenwirkungen und Intoxikationen der ATS sind gut erforscht. Dieses
Wissen fehlt im Gegensatz dazu bei den meisten illegalen Drogen, da kontrollierte
Studien am Menschen ethisch meist nicht vertretbar sind, weshalb verlassliche
Aussagen zu den (Neben-)Wirkungen und Langzeitfolgen oft fehlen. Der Grund fir die
ausfihrliche Datengrundlage bezlglich bei den ATS liegt in der Geschichte der

Entdeckung von Amphetaminen und deren Einsatz in der Medizin.



1.2.4 Amphetamin in der klinischen Medizin

Beim Amphetamin sind ausreichend Daten vorhanden, da Amphetamin in den zwanziger
Jahren des letzten Jahrhunderts mit der therapeutischen Intention entwickelt wurden,
um asthmatische Symptome zu lindern. Bis dahin wurden Asthmaanfalle mit subkutanen
Adrenalininjektionen unterbrochen. C. F. Schmidt und K. K. Chen gelang es 1924, aus
der seit Jahrtausenden bekannten chinesischen Heilpflanze ,Ma-Huang®, einer
Ephedra-Art (auch bekannt als Meertraubel), das Alkaloid Ephedrin zu isolieren und
weiter zu charakterisieren. Dabei zeigt Ephedrin unter anderem eine
bronchospasmolytische und eine - ahnlich dem Adrenalin - vasokonstriktorische
Wirkung. Der grofe Vorteil besteht, neben der langeren Wirkdauer, in der oralen
Verabreichungsform. (48), (49)

Aufgrund der Seltenheit der Pflanze wurde weiter nach einem synthetischen Ersatz
geforscht. Erstmalig war Amphetamin schon 1887 durch den rumanischen Chemiker
Lazar Edeleanu (50) synthetisiert worden; damals unter dem chemischen Namen: alpha-
Methylphenethylamin. Es geriet aber in Vergessenheit. Im Verlauf der Suche gelang es
Gordon Alles, das Amphetaminsulfat herzustellen. Dieses hat den Vorteil, dass es eine
flichtige Substanz und somit inhalierbar ist. Er verdffentlichte erste Ergebnisse Uber
dessen Wirkung und pragte den Namen Amphetamin als Akronym, abgeleitet von

seinem chemischen Namen. (18), (51), (52)

Amphetamin kam Anfang der 1930er unter dem Handelsnamen Benzedrin® als Inhalator
durch die Firma Smith, Kline & French in den USA in den Verkauf. Methamphetamin
kam 1938 unter dem Namen Pervitin® in Deutschland auf den Markt (18), (53), (54).

In den 1950er Jahren waren Amphetamin und dessen Derivate in Deutschland
rezeptpflichtig verfugbar (55), (40). Amphetamin wurde dabei nicht nur bei Asthma,
sondern auch bei Fettleibigkeit und aufgrund der Stimulation des zentralen
Nervensystems und der blutdrucksteigernden Wirkung auch bei Ermidungszustanden,
Depressionen, anderen Verhaltensstérungen, Narkolepsie, Kreislaufkollaps, als
Narkosehemmer sowie zur Behandlung von Alkoholismus und Arzneimittelsucht
eingesetzt. Das Missbrauchsrisiko wurde dabei von den klinisch tatigen Arzten stark
unterschatzt. So waren viele Arzte Uberzeugt, dass kein Suchtpotential von ATS
ausgehe. Im Buch ,Amphetamin in der klinischen Medizin“ aus dem Jahr 1956 (55), in
dem die damaligen Erkenntnisse Uber die klinische Wirkung und Einsatzmdglichkeiten
von Amphetamin und seinen Derivaten zusammengefasst wurden, ist deshalb auf ein

Kapitel Uber das Suchtpotential verzichtet worden.



In Deutschland war Amphetamin noch bis 1981 in Apotheken erhaltlich, erst dann wurde
es im neu gefassten Betaubungsmittelgesetz (BtMG) in Anlage Ill aufgeflihrt. Damit

wurde Handel, Besitz und Herstellung ohne Genehmigung unter Strafe gestellt (56).

Derzeit ist Methamphetamin nicht mehr als Arzneimittel auf dem deutschen Markt
verfligbar. Seit 2011 ist das rechtsdrehende Amphetamin ,Dexamphetamin“ (Attentin®)
in Deutschland verschreibungspflichtig erhaltlich. Es ist, ebenfalls wie dessen
synthetische Derivate ,Methylphenidat” (Ritalin®) und ,Lisdexamfetamin® (Elvanse®), als
Psychoanaleptika zur Behandlung von Narkolepsie und Aufmerksamkeitsdefizit-

Hyperaktivitatsstorung (ADHS) zugelassen (57).

Wahrend die medizinischen Indikationen und Verordnungen von Amphetamin und
dessen Derivaten im Laufe des letzten Jahrhunderts immer weiter abgenommen haben,

ist die illegale Verfugbarkeit und Kriminalitdt mit ATS jedoch immer weiter gestiegen.
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1.2.5 Verflugbarkeit und Kriminalitat in Zusammenhang mit ATS
ATS gehoren gemal dem Europaischen Drogenbericht 2019 (58) in Deutschland sowie

in Nord- und Osteuropa zu den am haufigsten beschlagnahmten Stimulantien, noch vor
Kokain. Die Verfugbarkeit von Amphetamin in Europa ist hoch. Die Gesamtmenge der
in der Europaischen Union sichergestellten Ausgangsstoffe und anderer Substanzen zur
Herstellung von Amphetamin lag in den letzten zwei Jahrzehnten (seit 2002) relativ
konstant bei etwa 6 Tonnen pro Jahr und erreichte 2018 sprunghaft einen Rekordwert
von 73 Tonnen. (59), (58)

Auch hierzulande ist die Verfugbarkeit von Amphetamin gro3. Waren es 1997 noch 233
kg, so erreichte die Sicherstellungsmenge von Amphetamin 2017 einen Hochstwert von
1.669 kg (60), (61).

Diese Zuwachsraten der Amphetaminsicherstellungen spiegeln sich auch in der
deutschen Kriminalstatistik der Strafverfolgungsbehdrden (62) wider. Amphetamin steht
auch hier— nach Cannabis — mit den meisten Rauschgiftdelikten im Zusammenhang. In
den letzten Jahren stieg die Zahl der Delikte im Zusammenhang mit Amphetamin stetig
an. Im Vergleich zum Vorjahr 2017 (60) erhdhte sie sich 2018 (63) um 7,8 % und im
darauffolgenden Jahr 2019 (64) um weitere 1,7 %, auf insgesamt 39.607 Delikte. Damit
stehen 2019 rund 11,7 % aller Rauschgiftdelikte in Zusammenhang mit Amphetamin.
Das Verhaltnis im Vergleich aller Rauschmitteldelikte ist dabei in den Jahren nahezu
gleich geblieben (2017: 11,7 %, 2018: 11,8 %, 2019: 11,7 %, 2020: 11,5 %, 2021:
11,7 %), obwohl es in den letzten zwei Jahren einen geringen Ruckgang der
Rauschmitteldelikte mit Amphetamin gab, bleiben die Zahlen auf einem gleich hohen
Niveau (2020: 39.321 Delikte, 2021: 39.338 Delikte). Das durfte auch mit dem Riickgang
der Gesamtzahl aller Rauschgiftdelikte zusammenhangen. Fasst man Amphetamin,
Crystal und Ecstasy zu den ATS zusammen, stehen in den letzten Jahren rund 18 %
aller konsumnahen Delikte mit ihnen im Zusammenhang. Dabei gilt zu beachten, dass
es sich um Kontrolldelikte handelt. Das heil3t je intensiver die Strafverfolgung betrieben
wird, umso mehr VerstoRe konnen aufgedeckt werden. (60), (63), (64), (65), (66)

Die hohe Verflugbarkeit von ATS zeigt sich auch im Stralenhandelspreis. Im
Langzeitvergleich ist dieser in Deutschland von im Mittel 12,50 € im Jahr 2010 auf 9,50 €

im Jahr 2019 fir ein Gramm Amphetamin gesunken (67).

Auch in der Konsumpravalenzen in Deutschland spiegelt sich die hohe Verfligbarkeit
wider. Hierzu werden in Deutschland seit einigen Jahrzehnten in regelmafigen
Zeitabstanden reprasentative Befragungen zum Drogenkonsum und deren Folgen
durchgeflhrt.
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1.2.6 Epidemiologie zum ATS-Konsum in Deutschland

Die Ergebnisse der folgenden zwei langfristig angelegten Studien bilden die Grundlage
fur epidemiologische Daten zum Drogenkonsum in der Allgemeinbevdlkerung in

Deutschland:

Der Epidemiologische Suchtsurvey (Epidemiological Survey of Substance Abuse - ESA)
(68) wird durch das Bundesgesundheitsministerium gefordert. Seit den 1980ern werden
die Ergebnisse regelmalig und in den letzten Jahren alle drei Jahre veroéffentlicht. Mit
ihm wird der Konsum von Alkohol, Tabak, illegalen Drogen sowie Medikamenten der

erwachsenen Wohnbevdlkerung zwischen 18 und 64 Jahren untersucht.

Den Ergebnissen von 2015 (4) und 2018 (10) ist zu entnehmen, dass rund 3 % der
erwachsenen Allgemeinbevdlkerung in Deutschland Erfahrung mit der Einnahme von
Amphetamin bzw. Ecstasy haben. Mit einer Lebenszeitpravalenz von 0,6 % spielt der
Methamphetaminkonsum eine eher untergeordnete Rolle in Deutschland. Innerhalb des
letzten Jahres haben, laut aktuellstem ESA 2021 (2), 1,5% der erwachsenen
Bevolkerung in Deutschland Amphetamin konsumiert, das entspricht rund 716.000
Personen. Auch hier spielte Methamphetamin mit einer 12-Monatspravalenz von 0,2 %

eine untergeordnete Rolle.

Die zweite bundesweite Studie ist die Drogenaffinitatsstudie (DAS) der Bundeszentrale
fur gesundheitliche Aufklarung (BZgA) (69), die den Konsum von Tabak, Alkohol und
illegalen Rauschmitteln bei Jugendlichen und jungen Erwachsenen in der Altersgruppe
von 12 bis 25 Jahren in Deutschland untersucht. Im Jahr 2019 (70) haben rund 1,9 %
der jungen Erwachsenen innerhalb der letzten 12 Monate Amphetamin konsumiert.
Vergleicht man die 12-Monats-Pravalenz bei jungen Erwachsenen in den letzten zehn
Jahren, zeigt sich beim Amphetaminkonsum kaum ein Unterschied, beim
Ecstasykonsum aber ein signifikanter Anstieg: Der Ecstasykonsum hat sich von knapp
1 % im Jahr 2008 auf 2,8 % im Jahr 2019 mehr als verdoppelt. Auch bei Jugendlichen

und jungen Erwachsenen spielt Methamphetamin eine untergeordnete Rolle (71), (70).

Neben diesen bevolkerungsreprasentativen Studien gibt es Befragungen spezifischer
Bevolkerungsgruppen, an denen sich einzelne Bundeslander oder Regionen beteiligen.
Hierzu zahlt unter anderem die JEBUS-Studie (JEBUS - Junge Erwachsene: Befragung
zum Umgang mit Suchtmitteln), bei der in den Jahren 2016/2017 (72) erstmals eine
Befragung zum Umgang mit Suchtmitteln im Setting von Berufs- und Hochschulen
durchgefuhrt wurde. Rekrutiert wurden Personen im Alter von 18 bis 25 Jahren in

Hamburg sowie in Grof3stadten Sachsens und Bayerns.

Auch die SCHULBUS-Erhebung (Schuler- und Lehrerbefragungen zum Umgang mit
Suchtmitteln) liefert seit 2004 regelmaRig Daten zu 14- bis 17-jahrigen Schilern und
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Schilerinnen im Raum Hamburg sowie in drei Grenzregionen Bayerns, Sachsens und
Nordrhein-Westfalens (73).

Die JEBUS- sowie die SCHULBUS-Erhebung kommen zu &hnlichen Ergebnissen
bezuglich der Verteilung des ATS-Konsums bei jungen Erwachsenen bzw.
Jugendlichen, wobei sich laut der SCHULBUS-Erhebung in den tschechischen
Grenzregionen eine groflere Akzeptanz, bzw. eine geringere kritische Haltung
gegeniber Methamphetamin abzeichnet. Auch die JEBUS-Studie schliel3t
wohnortsspezifische Aspekte bezliglich eines erhéhten Methamphetaminkonsums in

diesen Regionen nicht aus (72), (73).

Konsumprofil

ATS werden hauptsachlich von jungen Erwachsenen, zumeist von Mannern im mittleren
Lebensalter, konsumiert. Nach den Ergebnissen der ESA 2018 (10) weisen Erwachsene
im Alter von 21 bis 39 Jahren mit 6,3 % bis 8 % die hdchste Konsumerfahrung mit ATS
auf. Bezlglich der Lebenszeitpravalenz (,Probierkonsum®) weisen Amphetamin und
Ecstasy etwa die gleiche Haufigkeit bei der erwachsenen Allgemeinbevolkerung auf.
Hier haben mehr Manner (m) als Frauen (w) Erfahrungen mit Amphetamin und Ecstasy
(Amphetamin: 4,6 % (m), 2,9 % (w) und Ecstasy: 4,5 % (m), 3,2 % (w)). Noch deutlicher
wird der Unterschied bei jungen Erwachsenen zwischen 18 und 25 Jahren. Die DAS-
Erhebung aus dem Jahr 2019 (70) zeigt, dass junge Manner mehr als doppelt so haufig
wie junge Frauen Amphetamin und Ecstasy schon einmal ausprobiert (Amphetamin:
9,3 % (m), 4,1 % (w); Ecstasy: 10,8 % (m), 4,4 % (w)) und auch in den letzten12 Monaten
eingenommen haben (Amphetamin: 3,9 % (m), 1,6 % (w); Ecstasy: 4,8 % (m), 2,2 %
(W)).

Amphetamin und Ecstasy werden von 18 bis 69-jahrigen Erwachsenen eher sporadisch
eingenommen. Mehr als zwei Drittel nehmen dabei Amphetamin und Ecstasy weniger
als einmal im Monat ein. Methamphetamin hingegen wird von nahezu jedem Zehnten
(9,4 %) fast taglich konsumiert. Beim Amphetamin ist es nur fast jede/r 20. (4,5 %)

der/die beinahe taglich konsumiert. (10)

Wie eingangs schon beschrieben, werden illegal konsumierte ATS haufig mit anderen
Substanzen eingenommen. Zu beachten gilt, dass dadurch die Vorhersagbarkeit der
Wirkung gemindert wird (74). Bisher gibt es nur vereinzelt Studien, die den Konsum von

Arzneimitteln bei Drogenkonsumierenden beschreiben.
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1.3  Paralleler Konsum von ATS und Arzneimittel und mdgliche
Folgen

Zu den wenigen Studien die einen parallelen Konsum von Drogen und Arzneimitteln
beschreiben, zahlt eine australische Studie von Copeland et al. aus dem Jahr 2006 (75).
Diese beschreibt den gleichzeitigen Konsum von Ecstasy und Viagra sowie

Antidepressiva mit den daraus resultierenden gesundheitlichen Folgen.

In Deutschland liefern eine Erhebung des sogenannten deutschen Phar-MonPNS-
Projektes (76) Daten Uber den Konsum unterschiedlicher Medikamente in Kombination
mit illegalen Drogen. Das Phar-Mon-Projekt des IFT (Institut fir Therapieforschung) ist
ein  seit 1988 bestehendes deutschlandweites  Monitoring-System, das
Arzneimittelmissbrauch unter ambulant behandelten Klienten mit alkohol- oder
drogenbezogenen Suchterkrankungen dokumentiert. Seit 2016 wurde das Phar-Mon-
Projekt zu einem Frihwarnsystem fur Neue Psychoaktive Substanzen (NPS) und

Medikamentenmissbrauch ausgebaut (Phar-Mon-NPS). Hierfuir werden auch Daten aus

Befragungen in Zusammenarbeit mit ,Party-Projekten”, Beratungsstellen sowie externe

Suchtberatungen in Justizvollzugsveranstaltungen ausgewertet. (76), (77)

Erste Zahlen zum Missbrauch von nichtopioiden Analgetika bei Drogenkonsumierenden
lieferte eine Analyse der Erhebungsjahre 2010-2014 (78) des Phar-Mon-Projektes.
Ibuprofen war mit 12 % der dritthaufigste missbrauchlich verwendete Wirkstoff in der
Arzneimittelgruppe der Analgetika und damit der haufigste unter den nichtopioiden
Analgetika. Die Daten beziehen sich auf Medikamentenmissbrauchsnennungen von
insgesamt 2.439 Personen, welche im Zeitraum zwischen 2010 und 2014 in einer von
32 ambulanten Suchthilfeeinrichtungen zur Behandlung aufgenommen wurden. Dabei
waren die drei haufigsten Aufnahmegriinde ein Missbrauch von Opiaten, Alkohol und
Hypnotika/Sedativa. Somit ist es nicht verwunderlich, dass der grof3te Anteil der
Arzneimittelgruppe der Analgetika auf die Wirkstoffe Tilidin (27,4 %) und Tramadol
(21,4 %) fallen.

Die gleichzeitige Anwendung von mehreren Arzneimitteln kann jedoch zu uner-
wulnschten Wirkungen fihren und den Gesundheitszustand gefahrden. Studien belegen
den Zusammenhang zwischen der Anzahl der angewendeten Arzneimittel und dem
Risiko von Interaktionen und unerwiinschten Wirkungen. (79), (80) Es ist bewiesen, dass
die Selbstmedikation mit Arznei- und Nahrungserganzungsmitteln zusatzlich zur arztlich

verordneten Medikation das Risiko fur Interaktionen erhoht (81), (82).
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Viele Todesfalle, die sich auf illegale Drogentoxizitat beziehen, sind wahrscheinlich
haufig auf Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten zurlickzufiihren, die ihre
Wirkung verstarken. So zeigt die Studie von Cone etal., in der der postmortale
Opioidspiegel gemessen wurde, dass bei Kombination mit anderen Medikamenten eine
niedrigere letale Opioidmenge gefunden wurde und somit der Mischkonsum die

Todesursache war. (83)

Auch die deutsche Rauschgiftkriminalstatistik gibt Hinweise darauf, wie schadlich der
Mischkonsum von Drogen und anderen Substanzen ist. Das Bundeslagebild Rauschgift-
kriminalitdt des Bundeskriminalamtes (BKA) (62) liefert hierflr jahrlich Zahlen zu den
Drogentoten in den einzelnen Bundeslandern. Es unterscheidet zwischen monovalenten
und polyvalenten Vergiftungen als Haupttodesursache sowie weiteren Ursachen, wie
Suizid und Unféllen. Im Jahr 2019 (64) wurden, wie schon in den Vorjahren (60), (63), in
den bevolkerungsreichsten Bundeslandern Nordrhein-Westfalen (292 Tote) und Bayern
(263 Tote) sowie im Stadtstaat Berlin (215 Tote) die meisten Drogentode festgestellt,
wobei es im Vergleich zum Vorjahr in Nordrhein-Westfalen ein Anstieg der Todesfalle
von 21,7 % gab.

Dabei zeigten sich bei illegalen Rauschmitteln deutlich mehr Todesfélle infolge
sogenannter polyvalenter Vergiftungen als infolge monovalenter Vergiftungen.
Unverandert gegenliber dem Vorjahr ist die Anzahl der Todesfélle infolge von
monovalenten Vergiftungen im Zusammenhang mit Amphetamin (insg. 37 Todesfalle;
+/- 0 %). Allerdings wurden vermehrt Todesfalle durch polyvalente Vergiftungen im
Zusammenhang mit Amphetamin festgestellt (60 Todesfalle; + 36 %). Auffallig ist auch
die gestiegene Anzahl der Todesfalle durch polyvalente Vergiftungen mit
Methamphetamin (14 Todesfalle; + 56 %) und anderen Amphetaminderivaten
(17 Todesfalle; + 21 %). (63), (64)

Seit dem Jahr 2021 (66) werden flr die Erhebung von Rauschgifttoten neue Methoden
verwendet, die eine Vergleichbarkeit mit den Vorjahren nicht immer ermdglichen. Als
Begriindung wird eine vermehrte Mischintoxikation in den letzten Jahren genannt. Aber
auch aus diesen Ergebnissen ist zu entnehmen, dass es mehr als doppelt so viele
Todesfalle aufgrund von polyvalenten Vergiftungen (233 Todesfalle) mit Amphetamin

gab als aufgrund monovalenter Vergiftungen (92 Todesfalle).

Bisher ist unklar inwieweit auch hier Analgetika eine Rolle spielen, da die notwendigen
Daten hierzu noch fehlen. Die folgenden Kapitel beschreiben die Eingruppierung der
Analgetika und die sich daraus ergebenden Schwierigkeiten bei der Vergleichbarkeit der
Zahlen der Analgetikaverordnungen und der Selbstmedikation mit den vorhandenen

epidemiologischen Studien zum Analgetikakonsum.
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1.4  Analgetika

Analgetika (von altgriechisch: algos = Schmerz) sind Arzneistoffe zur Behandlung von
Schmerzen. Sie unterscheiden sich allgemein von Anéasthetika, da sie zu einer
Unterdrickung der Schmerzempfindung fiihren, ohne das Bewusstsein oder die

sensorische Wahrnehmung auszuschalten.

1.4.1 Eingruppierung von Analgetika

Der ursprunglich fir Tumorschmerzen entwickelte Stufenplan der WHO ist heute als
generelle Richtlinie zur Schmerztherapie zu sehen. (84) Die Arzneistoffe, die zur
Behandlung von Schmerzen zur Verfugung stehen, werden im klinischen Alltag nach
ihren pharmakologischen Gesichtspunkten in vier Gruppen eingeteilt. Anhand der
Schmerzintensitdt und der Dauer wird dann auf Medikamente der Stufen | bis Il
zuruckgegriffen. Die vierte Gruppe (in der Abb. 2 gelb dargestellt) bilden Koanalgetika
bzw. adjuvante Medikamente die selbst keinen schmerzstillenden Effekt haben aber
unterstitzend wirken. Diese konnen bei allen drei Schmerzmedikamentenstufen
zusatzlich verabreicht werden. (Fur ausfuhrlichere Erlauterungen dieser Einteilung siehe
auch Anhang Seite 109f). Bei leichten und chronischen Schmerzen werden
entsprechend der Stufe | ,saure antiphlogistische, antipyretische Analgetika“, auch als
,Nichtsteroidale Antirheumatika“ (NSAR) oder aus dem englischen ,non steroidal anti-
inflammatory drugs“ (NSAID) bezeichnet, eingesetzt. Sie zahlen zu den haufigsten
verordneten Arzneimitteln Uberhaupt. (84) Zu ihnen gehdren die Wirkstoffe Ibuprofen

und Diclofenac aber auch Acetylsalicylsaure.

\
Starke Opiate / A
z.B. Morphin, Fentanyl, Methadon Adjuvante
(+) Nicht Opioide Medikamente:
Sthe " < Laxanzien,
< a Antiemetika
Mittelstarke Opiate
z.B. Tramadol, Codein Koanalgetika:
(+) Nicht Opioide Antidepressiva
Sthe " < Neuroleptika
Glukokortikoide
Nichtopioide Analgetika Antiepileptika
Bisphosphonate
z.B. Paracetamol, NSAR etc.
Stufe | N /

Abb. 2: Stufenschema der WHO zur Schmerzbehandlung bei chronischen und akuten
Schmerzen, inklusive adjuvanter Medikamente und Koanalgetika; Bild angelehnt an
Beubler E.: Kompendium der medikamentdsen Schmerztherapie ((84) S. 50).
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Wahrend also die WHO die Analgetika anhand ihrer pharmakologischen Gesichtspunkte
einteilt, werden dieselben Analgetika fir die Studien Uber Versorgungsdaten der
Krankenkassen sowie flr epidemiologische Arzneimittelstudien anhand des

anatomisch-therapeutisch-chemischen (ATC)-Klassifikationssystems eingeteilt.

Dies flhrt dazu, dass die gangigen, teils freiverkauflichen Analgetika, wie Ibuprofen und
Diclofenac, in den Studien nicht als Analgetika erfasst sind. Diese werden derzeit als
»Antiphlogistika und Antirheumatika® klassifiziert (sieche Abb. 3). In der nachfolgenden
Abb. 3 sind die verschiedenen Haupt- und Untergruppen der ATS-Klassifikation einmal
fur Acetylsalicylsaure (ASS) und Ibuprofen aufgeschlisselt, um zu verdeutlichen wonach

die Analgetika, die beide pharmakologisch zu den NSAR zahlen, hier eingeteilt sind.

— v ]

Hauptgruppe Nervensystem Muskel-&Skelettalsystem

therapeutische m L

Untergruppe Analgetika Antiphlogistika & Antirheumatika

therapeutisch/pharmakologische NO2B MO1A Nic'j't Ster‘?i':_'ale ) ]

Untergruppe Andere Analgetika und Antipyretika Antiphlogistika & Antirheumatika

chemisch/therapeutisch/pharmakol. NO2BA MO1AE L )

Untergruppe Salizylsiure und Derivate Propionsaure & Derivate
I NO02BAO1 MO1AEO1

Untergruppe fiir die chemische Substanz Acetylsalicylséiure (ASS) Ibuprofen

Abb. 3: Das anatomisch-therapeutisch-chemische Klassifikationssystem (ATC): Vergleich
der Haupt- und Untergruppen am Beispiel der zwei Analgetika Acetylsalicylsaure (ASS)
und Ibuprofen; Bild angelehnt an WIdO 2018 (85).

Fir eine ausfuhrlichere Einfihrung in die ATC-Klassifikation siehe im Anhang Seite 111f.
Obwohl es Ibuprofen Praparate gibt, die ausschlieBlich zur Behandlung von Schmerzen
eingesetzt werden, werden diese nicht unter den Analgetika aufgelistet. Als Begriindung
wurde 2010 durch die WIAO empfohlen: ,fiir Ibuprofenhaltige Arzneimittel zur
symptomatischen Behandlung von leichten bis maéaRigstarken Schmerzen (wie
Kopfschmerzen, Zahnschmerzen, Regelschmerzen einschlie8lich Migrédne) und Fieber
keinen neuen ATC-Code festzulegen [...] Diese sollten entsprechend den Vorgaben der
WHO unter der Gruppe MO1A: Nichtsteroidale Antiphlogistika und Antirheumatika
zusammengefasst werden, auch wenn sie ausschlief3lich als Schmerzmittel eingesetzt
werden.” (86)

Dies erschwert die Vergleichbarkeit von Analgetikastudien mit anderen Daten und fuhrt

zu teilweise irreflhrenden Ergebnissen.
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1.4.2 Analgetikaverordnungen in Deutschland

Gemal dem Arzneiverordnungs-Report 2018 (87) hat die arztliche Verordnung von
Analgetika in den letzten 20 Jahren eine Trendwende vollzogen. So werden mehr Opiate
(dreimal so haufig) verordnet, wahrend nichtopioide Analgetika entsprechend weniger
verordnet werden. Das flhre demzufolge dazu, dass jetzt fast doppelt so viele opioide
wie nichtopioide Analgetika verschrieben werden. Dieses Datenbild ist jedoch verzerrt
und stimmt nur, weil die am haufigsten verordneten Analgetika nicht in die Gruppe der

nichtopioiden Analgetika fallen:

Die Analysen im Arzneiverordnungs-Report basieren auf den Verordnungsdaten des
gesetzlichen Krankenversicherungs-(GKV)-Arzneimittelindex fir ambulante Patienten.
Dieser ist in der Tragerschaft des AOK-Bundesverbandes und wird vom
Wissenschaftlichen Institut der AOK (WIdO) erstellt (88). Somit beziehen sich die Zahlen
hier nach ATC-Klassifikation auf die nichtopioiden Analgetika Paracetamol und
Acetylsalicylsaure. Obwohl NSAR seit Uber 100 Jahren zur Behandlung von Schmerzen
und rheumatischen Entziindungen eingesetzt werden (89), fallen sie im Arznei-
verordnungs-Report aus zuvor erwahnten Grunden unter die ,Antirheumatika und
Antiphlogistika“ (Ausnahme Acetylsalicylsaure). Dabei sind Ibuprofen, Naproxen und

Diclofenac seit Jahren auch als rezeptfreie Analgetika in den Apotheken erhaltlich.

Deshalb ist eine eindeutige Trennung von nichtopioiden Analgetika schwierig (87). Dem
Arzneimittel-Report 2018 (89) ist zu entnehmen, dass bei den Verordnungen von
Antirheumatika und Antiphlogistika die NSAR mit deutlichem Abstand dominieren. Unter
den NSAR wird Ibuprofen seit Jahren mit deutlichem Abstand am haufigsten verordnet,
gefolgt von Diclofenac. In der Zahnmedizin ist Ibuprofen das am haufigsten verordnete

Arzneimittel (90). Der Selbstmedikationsmarkt ist hier noch nicht mal erfasst.
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1.4.3 Freiverkaufliche Analgetika — Selbstmedikation in Deutschland
Gemalfl der Zahlenbroschiire des Bundesverbands der Arzneimittelhersteller wurde im

Jahr 2017 mehr als jedes zweite in der Apotheke abgegebene Arzneimittel rezeptfrei
verkauft (91).

Auch im Jahr 2018 handelt es sich bei etwas mehr als der Halfte der ca. 1,5 Mrd. in der

Apotheke abgegebenen Packungen um rezeptfreie Arzneimittel (92).

Folgende nicht-opiathaltige Analgetika (und ihre max. Dosierung pro Tablette) sind ohne
arztliches Rezept in der Apotheke erhaltlich ((93) Stand: 10.2022):

¢ NSAR:
- Acetylsalicylsdure (ASS, ,Aspirin®) (bis zu 500 mg pro Tablette)
- Diclofenac (bis zu 25 mg pro Tablette)
- Ibuprofen (bis zu 400 mg pro Tablette)
- Naproxen (bis zu 250 mg pro Tablette)

e nicht saure, antipyretische® Analgetika:
- Paracetamol (bis zu 1.000 mg pro Tablette)
Manche Praparate enthalten eine Kombination aus einem NSAR und Paracetamol, zum
Beispiel ASS und Paracetamol. Gelegentlich wird auch Koffein hinzugefiigt. (94) Es ist
noch unklar, ob solche Kombinationen gegenuber einzelnen Wirkstoffen Vor- oder Nach-
teile haben. Bisher gibt es noch keine ausreichend aussagekraftigen Studien, in denen

Kombinations- mit Einzelpraparaten verglichen wurden. (95)

Ibuprofen ist das am meisten gekaufte freiverkaufliche Analgetikum in Deutschland. Dies
ergab die Auswertung ,IMS PharmaScoope National® (Januar 2019) des Markt-
forschungsinstituts IQVIA zur Abgabe rezeptfreier Analgetika in Apotheken inkl.
Versandhandel. Der Gesamtumsatz mit freiverkauflichen Analgetika belief sich im Jahr
2017 auf 589 Mio. Euro. Ibuprofen dominierte mit deutlichem Abstand auf Platz eins mit
einem Marktanteil von 54 % nach Umsatz und 49 % nach Absatz. Somit enthielt jede

zweite verkaufte Packung rezeptfreier Analgetika als Wirkstoff Ibuprofen. (96), (97)

Studien zu Verkaufszahlen und Studien der Krankenkassen zu Verordnungsdaten
geben nur bedingt Auskunft Gber den Analgetikakonsum, da sie nicht den tatsachlichen
Gebrauch prifen. Sie spiegeln also nicht die tatsachliche Einnahme der Arzneimittel
wider. Hierzu sind epidemiologische Studien erforderlich, die die Einnahme von

Medikamenten erfragen.
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1.4.4 Epidemiologische Studien zum Analgetikakonsum in Deutschland

Die ,erste Erhebungswelle der Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland,
2008 - 2011“ (DEGS1) erfasste die Medikamenteneinnahme in den letzten 7 Tagen vor
Befragung bei Erwachsenen zwischen 18 und 79 Jahren. Dabei zeigte sich, dass 74,7
% der Erwachsenen in Deutschland in diesem Zeitraum mindestens ein Praparat
eingenommen haben und knapp ein Drittel (27,7 %) der Befragten Selbstmedikation
betrieb. Dabei wurden, nach Nahrungserganzungsmitteln, am haufigsten Schmerzmittel
mit 8,6 % (ATC-Code NO2) und Antiphlogistika und Antirheumatika mit 4,3 % (ATC-Code
MO1) eingenommen. Die Einnahmepravalenz war bei Frauen deutlich hher, sowohl bei
der Selbst- als auch bei der verordneten Medikation. Manner zwischen 18 und 39 Jahren
nahmen am wenigsten Arzneimittel ein, wobei die Einnahme im Alter zunahm (98). Eine
Studie zur Selbstmedikation aus dem Jahre 2004 zeigte, dass die haufigsten
Indikationen zur Selbstmedikation die Behandlung von Kopfschmerzen und grippalen

Infekten sowie die Pravention sind. (99)

Der im Jahr 2019 veroffentlichte Suchtsurvey ESA 2018 (1) unterscheidet erstmals
zwischen verordneten und nichtverordneten Analgetika und geht davon aus, dass die
meisten Abhangigkeitserkrankungen hier auf nichtopioide Analgetika zurtickzufiihren
sind. Zuvor verdffentlichte Suchtsurveys erlaubten keine Rickschllisse, inwieweit es

sich um nichtopioide bzw. freiverkaufliche Analgetika handelte. (100), (101)

Gemalfs dem ESA 2018 (1) waren Analgetika in den letzten 30 Tagen vor der Befragung,
sowohl durch den Arzt oder die Arztin verschrieben als auch als freiverkaufliches
Medikament, die am haufigsten eingenommenen Arzneimittel. Dabei war die
Gebrauchspravalenz nichtverordneter Analgetika (31,4 %, 16,2 Mio. Personen) deutlich
hoher als die arztlich verordneten Analgetika (17,5 %). Auch hier war die
Einnahmepravalenz bei Frauen deutlich hdéher. Abhangigkeitsdiagnosen durch
Analgetika bilden die einzige Ausnahme, bei denen der Anteil an substanzbezogenen
Stérungen grofRRer bei Frauen als bei Mannern ist (m: 2,7 %, w: 3,6 %). Der
Missbrauchsanteil von Analgetika war mit 7,6 % mehr als doppelt so hoch wie der
Alkoholmissbrauch mit 2,8 %. Die Autoren der Studie kommen zu dem Schluss, dass
Substanzkonsum und riskante Konsummuster in der deutschen Allgemeinbevdlkerung
weit verbreitet sind. Gerade substanzbezogene Stérungen bei legalen Substanzen wie
Alkohol, Tabak und eben auch frei verkaufliche Analgetika stellen eine beachtliche

gesellschaftliche Belastung dar.

Die DAS liefert bisher keine Daten zum Konsum von Analgetika bei den 12 bis 25-

jahrigen. (71)
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Dafir zeigen die aktuellen Schuler- und Studentenbefragungen (SCHULBUS, JEBUS-
Studie) ahnliche Ergebnisse wie die ESA. Bei beiden Befragungen wurde aus Griinden
der Vereinfachung nur mittels einer Frage nach der Medikamenteneinnahme erkundigt.
Es wurde dabei nicht zwischen arztlich verordneten und rezeptpflichtigen Praparaten
unterschieden, auch wurde bei der Frage zur Einnahme von Schmerzmitteln nicht nach

der ATC-Klassifikation oder anderen Einteilungen unterschieden:

Die SCHULBUS-Studie aus dem Jahr 2015 (73) zeigt, dass fast die Halfte der
Jugendlichen in den vergangenen 30 Tagen mindestens ein Analgetikum genommen
hatten. Ein Vergleich mit den Zahlen aus 2004 ergab fast eine Verdoppelung der 30-
Tage Pravalenz des aktuellen Analgetikagebrauchs bei Hamburger Jugendlichen
zwischen 14 und 17 Jahren (2004: 26 % vs. 2015: 49 %). Dagegen blieb die Pravalenz
von Aufputschmitteln, wie dem Amphetaminabkommling Ritalin, auf einem niedrigen
Niveau stabil (4-5 %). Auch hier zeigte sich, dass die weiblichen Befragten signifikant
haufiger Analgetika einnahmen als mannliche Jugendliche. Diese griffen dagegen
haufiger als die weiblichen Schilerinnen auf psychoaktive Medikamente mit

aufputschender Wirkung zurtck.

Die Befragung von jungen Erwachsenen an Berufs- und Hochschulen (JEBUS-Studie:
siehe Absatz 1.2.6, Seite 12) zum Umgang mit Suchtmitteln (72) zeigt ebenfalls, dass
weibliche Befragte deutlich haufiger zu Analgetika greifen als mannliche. Es wurde
weiterhin festgestellt, dass Lernende an Berufsschulen unabhangig vom Alter und

Geschlecht haufiger Medikamente konsumieren als Lernende an Hochschulen.

Zusammenfassend wird ersichtlich, dass ATS in Deutschland hauptsachlich von jungen
Mannern konsumiert werden, wohingegen eher Frauen und altere Personen Analgetika
einnehmen. Ob nun der Konsum von Amphetamin junge Manner dazu bewegt
Analgetika einzunehmen, war eine der Kernfragen dieser Arbeit. Da hierfir die Zahlen
zum parallelen Konsum von nichtopioiden Analgetika und Amphetaminen fehlen, sollte
diese Arbeit den Gebrauch nichtopioider Analgetika von Amphetamin-konsumierenden
in Deutschland erfassen und analysieren. Hierflir wurden die im Kapitel 2 folgenden

Materialien und Methoden angewendet.
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2 Material und Methoden

2.1 Studiendesign

Es handelt sich um eine Querschnittsstudie, die um einen experimentellen und einen
empirischen Teil ergdnzt wurde. Es liegt ein positives Ethikvotum unter der
Studiennummer 4810 der Ethikkommission der Medizinischen Fakultat der Heinrich-

Heine-Universitat Disseldorf vor.

2.2 Materialien

Das Material fur diese Arbeit gliedert sich in drei Abschnitte: einer Datenanalyse von
Auszligen aus Gutachtenauftragen der Abteilung flr forensische Toxikologie des
Instituts fir Rechtsmedizin der Heinrich-Heine-Universitat in Duisseldorf, einem
empirischen Abschnitt mit Befragungen von Amphetaminkonsumierenden mittels
Fragebogen und Probandeninformation und einem Laborabschnitt, bei dem der

Ibuprofengehalt im Serum der zuvor positiv auf ATS getesteten Personen bestimmt wird.

2.2.1 Datenmaterial

Als Datenbasis dienen Auszlige aus Gutachtenauftragen von ATS-Konsumierenden aus
dem Zeitraum von Mai 2012 bis Februar 2015. Diese wurden bezuglich ihrer Angabe zur

Einnahme von nichtopioiden Analgetika ausgewertet.

Die Auszuge der Gutachtenauftrage, bestehend aus einem arztlichen Blutentnahme-
Protokoll und einem polizeilichen Bericht zum Tatbestand, werden mit den zugehdrigen
Blutproben in das Institut fir Rechtsmedizin des Universitatsklinikums Dusseldorf
gesendet. Dort wird eine forensisch-toxikologische Untersuchung auf Drogen und
Arzneimittel durchgefihrt. Die Blutproben werden im Rahmen von Straftaten,
Ordnungswidrigkeiten oder bei allgemeinen Verkehrskontrollen bei auffallig gewordenen
Personen enthommen. Eine Blutentnahme wird durch die Polizei/Staatsanwaltschaft
veranlasst, wenn der Verdacht besteht, dass die Person unter Drogeneinfluss steht.
Durchgefiihrt wird die Blutentnahme durch einen hinzugezogenen Arzt oder Arztin.
Sowohl im polizeilichen, als auch im arztlichen Bericht sind die Aussagen der Personen

Uber eingenommene Arzneimittel und Drogen in den letzten 24 Stunden verzeichnet.

Es wurden nur diejenigen Falle einbezogen, bei denen die Serumproben positiv im
immunchemischen Vortest waren und somit ein Verdacht auf die Einnahme von

Amphetamin bzw. dessen Derivate bestand.
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2.2.2 Befragung von Amphetaminkonsumierenden mittels Fragebogen

Im Rahmen dieser Dissertation ist ein Fragebogen erstellt worden, mit dem ATS-
Konsumierenden bezlglich ihrer Einnahme von Analgetika sowie ihren Beweggrinden
befragt wurden. Jeder Fragebogen ist mit einer Probanden-Information ausgehandigt

worden (siehe Anhang ab Seite 94).

Die Rekrutierung der Teilnehmenden erfolgte Uber Medizinisch-Psychologische-
Untersuchungsstellen (MPU-Stellen) des TUV-Nords sowie Uber auf dem Gebiet der

Verkehrspsychologie tatigen Personen rund um Dusseldorf.

ATS-Konsumierende gelten als ungeeignet zum Fuhren von Kraftfahrzeugen
(Fahrerlaubnisverordnung-FeV §11-14). Die Folge kann der Entzug der Fahrerlaubnis
sein. Zum  Wiedererlangen @ der  Fahrerlaubnis  kann, @ gemall  des
Strallenverkehrsgesetzes (StVG) und der Fahrerlaubnis-Verordnung (FeV), verlangt
werden, dass die Fahreignung dieser Personen durch eine Medizinisch-Psychologische-
Untersuchung gepruft wird. Diese enthalt neben der medizinischen Untersuchung und
dem Abstinenznachweis auch ein Gesprach mit einem Verkehrspsychologen bzw. einer

Verkehrspsychologin.

Seit April 2014 wurden diverse Drogenberatungsstellen, Suchtkliniken, Medizinisch-
Psychologische-Untersuchungsstellen sowie auf dem Gebiet der Verkehrspsychologie
tatige Praxen rund um Dusseldorf zur Probandenrekrutierung fir diese Arbeit kontaktiert.
Im Rahmen dieser Dissertation war keine finanzielle Entschadigung fur die
Probandenrekrutierung vorgesehen. Nach mehrmaliger telefonischer Kontaktierung und
personlichen Interviewterminen haben alle kontaktierten Suchtkliniken eine
Zusammenarbeit abgelehnt. Personlich kontaktierte Drogenberatungsstellen im Raum
Dusseldorf haben ihre Unterstlitzung angeboten, aber schon im Vorfeld angemerkt, dass
nahezu kein Zulauf von Amphetaminkonsumierenden besteht. Niederschwellige MPU-
Beratungsstellen waren, nach einem personlichen Treffen und der Austeilung der
Fragebdgen, nicht mehr erreichbar, bzw. vertrosteten auf Ausweichtermine, die

ihrerseits nicht eingehalten wurden.

Die Zusammenarbeit fand daher mit mehreren auf dem Gebiet der Verkehrspsychologie
arbeitenden Diplom-Psychologen und Diplom-Psychologinnen sowie der Medizinisch-

Psychologischen-Untersuchungsstelle des TUV-Nords in Disseldorf statt.

Die Fragebdgen wurden durch die Psychologen und Psychologinnen und Mitarbeiter der
MPU-Untersuchungsstelle des TUV-Nords an Personen ausgehandigt, die in ihrer Vor-
geschichte ATS konsumiert hatten. Gleichzeitig wurde ein frankierter Rickumschlag
ausgeteilt. So wurde es den Befragten selbst Uberlassen, wann und ob sie den

Fragebogen ausflllen und abschicken. Damit sollte vermieden werden, dass die
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Angaben im Fragebogen das MPU-Gutachten beeinflussen. Bei der Zusammenarbeit
mit dem TUV-Nord wurden Boxen bereitgestellt, in die die ausgefillten, in einem
verschlossenen Briefumschlag befindlichen Fragebégen anonym von den
Teilnehmenden eingeworfen werden konnten. In regelmaRigen Abstanden wurden die
Fragebdgen in geblindelter Form an das Institut fir Rechtsmedizin Disseldorf per Post
Ubermittelt. Wurden die Fragebdgen von den Teilnehmenden mitgenommen, stand es
ihnen frei, diese direkt an das Institut in einem mit ausgehandigten vorfrankierten

Ruckumschlag zu schicken. Die Befragung fand von Januar 2014 bis Januar 2016 statt.
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2.2.3 Serumproben

Bei den Seren handelte es sich um Ruckstellproben, von abgeschlossenen forensischen
Fallen, deren Lagerfristen abgelaufen waren und die zur Vernichtung anstanden. Die
Seren stammen von Blutproben, die im Rahmen polizeilicher Ermittlungen gewonnen

und die wie folgt untersucht worden waren:

Aliquote Teile des durch Zentrifugation der Blutprobe gewonnenen, meist hdmolytischen
Serums wurden in ein Probengeberflaschchen (,Vial*) Gberflhrt und bei -20° C gelagert.
Daraufhin folgte eine immunchemische Untersuchung der Serumproben auf
Amphetamine, Cannabinoide, Benzodiazepine, Opiate und Kokainmetabolite. Im Falle
eines positiven Testergebnisses folgen Bestatigungsanalysen mittels der HPLC bzw. der

GC/MS unter Zusatz eines deuterierten internen Standards.

Es wurden nur diejenigen Falle einbezogen, bei denen mittels Gaschromatographie-
Massenspektrometrie (GC/MS) als Bestatigungsanalyse mindestens eine der
Substanzen Amphetamin oder dessen Derivate MDMA, MDA oder MDE nachgewiesen
wurde. Zum Zeitpunkt der Auswertung existierte im Raum Dusseldorf kein bekannter

Fall von Methamphetaminkonsum, der in diese Arbeit eingeflossen ist.

Zur Kontrolle wurde ein negativ auf lbuprofen, Amphetamin und dessen Derivate
getestete Blutserum bzw. -plasma (im Weiteren als ,Blindserum® bezeichnet) verwendet;
das Material stammte vom Institut fir Hamostaseologie, Hamotherapie und

Transfusionsmedizin der Uniklinik Disseldorf.

Chemikalien
Im Folgenden werden die bendtigten Chemikalien fir die Probenaufarbeitung der

Blutseren zur Bestimmung ihres Ibuprofengehalts sowie deren Hersteller und Standort

aufgelistet:
Chemikalien Hersteller Standort
Methanol (MeOH) LiChrosolv® VWR Chemicals Fontenay-Sous-Bois,
CHROMANORM® Frankreich
Dichlormethan Merck Darmstadt, Deutschland
HPLC-Wasser Merck Darmstadt, Deutschland
Phosphatpuffer Merck Darmstadt, Deutschland
Kaliumdihydrogenphosphat (KH2PO4)
Isooctan LiChrosolv® CHROMANORM®  Merck Darmstadt, Deutschland
N-Methyl-N-trimethylsilyl- Macherey-Nagel Duren, Deutschland

trifluoroacetamid (MSTFA)
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Verbrauchsmaterialien
Nachfolgend werden die Verbrauchsmaterialien fir die Aufarbeitung der Blutseren zur

Bestimmung ihres Ibuprofengehalts, sowie deren Hersteller und Standort aufgelistet:

Verbrauchsmaterialien Hersteller Standort
Pipettenspitzen, 100 pl — 1.000 pl Eppendorf Hamburg,
Deutschland
Pipettenspitzen, 25 pl — 1.000 pl Gilson Villieur-le-Bel,
Frankreich
Crimp Vial, clear Glass, Glastechnik Grafenroda,
12 x 32 mm Grafenroda Deutschland
Safe Lock Tubes, 2,0 ml Eppendorf Hamburg,
Deutschland
11 mm Alu-Crimp Kappen mit WICOM Heppenheim,
PTFE/Silikon/PTFE-Septum Deutschland

Gerate zur Probenaufarbeitung
Folgende Gerate werden fir die Aufarbeitung der Serumproben zur Messung von

Ibuprofen mittels GC/MS sowie deren Hersteller und Standort bendtigt:

Allgemeine Gerate Hersteller Standort

Analysewaage Mettler Toledo GielRen, Deutschland

Reagenzglasschuttler Vortex Genie Bender & Hobein AG ~ Bruchsal, Deutschland
2

Zentrifuge Beckman-Coulter Krefeld, Deutschland
Trockenschrank MELAG Hauser Maschinen Raguhn, Deutschland
Heizblock mit Stickstoff-begasbaren Medax/Gebr. Liebisch  Neumdinster,
Vialpositionen Deutschland
Mikropipetten, 100 pl — 1.000 pl Eppendorf Hamburg,
Deutschland
Mikropipetten, 25 pl — 1.000 pl Gilson Villieur-le-Bel,
Frankreich

Gerate zur Messung mittels GC/MS

Massenspektrometer 5975C Agilent Santa Clara, USA

GC-Saule, HP-5 Agilent Santa Clara, USA
Phenylmethylpolysiloxan, 30 m x
250 ym x 0,25 pym

Gaschromatograph 7890A mit Agilent Santa Clara, USA
Autosampler 7693
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Reinsubstanzen
Im Folgenden werden die Reinsubstanzen, die flr die Aufarbeitung der Blutseren zur
Messung ihres Ibuprofengehalts mittels GC/MS eingesetzt wurden, und Ihre Herkunft

sowie dessen eingesetzte Verdunnungen aufgelistet:

Reinsubstanz Herkunft

Ibuprofen Bestand des Instituts fur Rechtsmedizin Dusseldorf
VerdUnnungen:

Stammldsung: 1 mg/ml MeOH

Gebrauchslésung: 2 ng/pl MeOH

D3-Ibuprofen Neochema GmbH & Co, Bodenheim, Deutschland
Verdunnungen:

Stammldsung: 100 pg/ml MeOH

Gebrauchslosung: 0,5 ng/ul MeOH (weiter als Interner Standard = IS bezeichnet)
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2.3 Methoden

Im Methodenteil werden die Untersuchungsmethoden erlautert, die im Laborabschnitt
verwendet wurden, um lbuprofen in den Blutseren nachzuweisen. Au’erdem wird der
Aufbau des Fragebogens aus dem empirischen Teil erklart. Darin wurden

Amphetaminkonsumierende zu ihrem Konsum von nichtopioiden Analgetika befragt.

2.3.1 Optimierung der GC/MS-Methode zur Ibuprofenbestimmung

Im Folgenden werden die gaschromatographischen-massenspektrometrischen
(GC/MS) Parameter beschrieben, die zur Bestimmung des Ibuprofengehalts in
Serumproben verwendet wurden. Zur allgemeinen Einfihrung in die Funktionsweise und
den Aufbau der GC/MS-Analyse siehe Anhang Seite 107f.

GC-Injektor: Temperatur: 270°C
Injektionsvolumen: 1 pl, splitlos
Ofen: Temperaturprogramm:

60°C fur 2 min halten, Anstieg mit 40°C/min auf 110°C fir O min halten,
Anstieg mit 11°C/min auf 210°C fur 1,7 min halten
Tragergas: Helium

Flussrate (konstanter Fluss) 1 ml/min
Die GC/MS-Methode wurde hinsichtlich der Target-lonenwahl optimiert. Die
Retentionszeiten sowie die Target- und Qualifier-lonen, die zur ldentifizierung des

deuterierten und des nicht-deuterierten lbuprofens verwendet wurden, kénnen der

nachfolgenden Tabelle (Tabelle 1) entnommen werden.

Tabelle 1: Ausgewdhlte Target- und Qualifier-lonen fiir Ibuprofen und D3-lbuprofen

Substanz Retentionszeit Target Qualifier1 Qualifier2  Qualifier 3
in Minuten m/z m/z m/z m/z
Ibuprofen 10.96 263 278

234 160
237 163

D3-Ibuprofen | 10.96 266 281

In den nachsten Kapiteln werden die Probenvorbereitung, die Extraktion und

Derivatisierung zur Bestimmung des Ibuprofengehalts in den Blutseren beschrieben.
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2.3.2 Probenaufarbeitung durch Flussig-Flussig-Extraktion

Die Serumproben wurden bei -20 °C gelagert und vor Beginn der Aufarbeitung bei

Raumtemperatur aufgetaut. Alle Arbeitsvorgange fanden bei Raumtemperatur statt.

In einem 2 ml Eppendorfgefald wurden 20 ul Interner Standard (0,5 ng D3-Ibuprofen/ul
MeOH) mit einer Gilson Pipette eingefullt und unter Stickstoff auf dem Heizblock bei

50°C eingeengt.

AnschlieRend wurden 50 pl Serum und 50 pl Puffer KH2PO4 jeweils mit einer Eppendorf

Pipette hinzugegeben und kurz mit dem Reagenzglasschiittler geschuttelt.

Unter dem Abzug wurden 500 pl Dichlormethan mit einer Gilson Pipette hinzugegeben
und auf dem Reagenzglasschuttler mit Schattelteller 10 Minuten geschuttelt. Das
Extraktionsgemisch wurde daraufhin 10 Minuten in der Kihlzentrifuge bei 1.4000 rpm

zentrifugiert.

Um die (untere) organische Phase in ein Probengeberflaschchen (,Vial“) fir die GC/MS
zu uberfihren, wurde mit einer Prapariernadel zunachst ein Beluftungsloch in den
Deckel des Eppendorfgefalles gestochen. Danach wurde ein zweites Loch gestochen
und dabei die Nadel auch durch den Boden des GefalRes gefuhrt (Abb. 4). Durch
vorsichtiges  Zuruckziehen der Nadel konnte der Unterstand in ein
Probengeberflaschchen Uberfihrt werden. Jedes Probengeberflaschchen wurde

gesondert Uberflhrt, um Verwechslungen zu vermeiden.

Abb. 4: Probeniiberfiihrung mittels Prapariernadel aus einem EppendorfgefaR: Gewin-
nung der organischen Phase mittels Prapariernadel (102).

Nach jeder Benutzung wurde die Nadel in Wasser und Alkohol abgespult und mit einem
sauberen Papiertuch abgewischt. Bei der Entsorgung des tropfenden Eppendorfgefalies
wurde darauf geachtet, es nicht Uber die anderen Probengeberflaschchen (,Vials®)

hinweg in den Abfallbehalter zu geben, um Verschleppungen zu vermeiden.

Die erhaltenen Extrakte wurden auf einem niedrig temperierten Heizblock unter einem
Stickstoffstrom bis zur Trockenheit eingeengt und mit 200 pl Derivatisierungsgemisch

(Isooctan/MSTFA) unter dem Abzug versetzt.
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Direkt nach dem Einfiillen des Derivatisiergemisches wurde das Vial mit einem mit

Teflon beschichteten Deckel verschlossen.

Zu jeder Untersuchungsreihe wurden zwei leere Vials mit jeweils 300 pl
Derivatisierungsgemisch befiillt und verschlossen, welche im Folgenden als ,Blank®

bezeichnet werden.

Das Derivatisierungsmittel wurde taglich neu angesetzt, da die Reproduzierbarkeit der
Messungen vom Alter und Zustand des Derivatisierungsmittel abhangt (eine Erklarung
dafir konnte sein, dass durch das Durchstechen der Septen kleine Gummistlickchen in
das Reagenz gelangen, was die Reaktivitdt des MSTFA erniedrigt; siehe dazu die
Dissertation von E-C. Zorn aus dem Jahr 2003 (103)). Dazu wurde 1 ml Isooctan mit
einer Glaspipette mit dem Peleusball und 50 yl MSTFA Uber eine Gilson-Pipette
entnommen und zusammen in ein Vial gegeben und verschlossen. Nach kurzem
Durchmischen mit dem Reagenzglasschuttler wurde das verschlossene Vial fur 30

Minuten im Trockenschrank bei 80°C inkubiert.

Im Anschluss wurden die Proben im Gaschromatographen analysiert. Hierzu wurden
1 ul der Probe durch den Autosampler in den Gaschromatographen injiziert. Nach jeder
Probe wurde eine Leerprobe, der ,Blank®, analysiert. Pro Durchgang wurden bis zu 29

Serumproben aufgearbeitet.

Bei jedem Durchgang wurden als Kontrollanalyse folgende drei Vials analog zur

Probenaufarbeitung verwendet:

- Blindserum mit Zusatz von 200 ng/ml d3-lbuprofen

- Blindserum mit Zusatz von 250 ng/ml Ibuprofen und 200 ng/ml d3-Ibuprofen

- 250 ng/ml Ibuprofen ohne Extraktion aus Serum (als ,100 %-Wert®)
Validierung der Methode zur Bestimmung von lbuprofen in Serum
Als Kalibriermethode wurde die Kalibrierung mit Standardlésungen verwendet, da sich
unter dieser Voraussetzung Schwankungen bei der Probenvorbereitung (z.B.
Verflichtigung des Lésungsmittels, Adsorption an Matrixbestandteilen, unvollstandige
Reaktion bei Derivatisierung) und Messung (z.B. Veranderung der Temperatur im

Messgerat) auf Analyt und internen Standard gleich auswirken und adaquat kompensiert

werden konnen. Als interne Standards wurde hier deuteriertes Ibuprofen eingesetzt.
Es wurde eine Kalibrierung mit sieben Leveln in doppelter Bestimmung angesetzt.
Dazu wurden folgende Verdinnungen verwendet:

- Ibuprofen Stammldsung (1 mg/ml) verdinnt auf 0,1 ng/upl und auf 0,5 ng|ul
- D3-lIbuprofen Stammlésung (100 pg/ml) verdiinnt auf 0,5 ng/ul
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Die Aufarbeitung erfolgte analog zur Probenaufarbeitung (siehe Kapitel: 2.3.2, Seite 29)

Das Pipettierschema der Kalibratoren wurde wie folgt angesetzt:

BN

50 ng/ml (25 pl Ibuprofen mit 0,1 ng/ul + 20 pl d3-Ibuprofen-Lésung)

N

100 ng/ml (50 pl Ibuprofen mit 0,1 ng/ul + 20 ul d3-lbuprofen Lésung)

w

200 ng/ml (100 pl Ibuprofen mit 0,1 ng/ul + 20 pl d3-lbuprofen Lésung)

o b

500 ng/ml (50 pl Ibuprofen mit 0,5 ng/pl + 20 pl d3-Ibuprofen Lésung)

()]

750 ng/ml (75 pl Ibuprofen mit 0,5 ng/pl + 20 pl d3-Ibuprofen Lésung)

)
)
)
) 350 ng/ml (175 pl Ibuprofen mit 0,1 ng/ul + 20 pl d3-lbuprofen Losung)
)
)
7)

1.000 ng/ml (100 pl Ibuprofen mit 0,5 ng/ul + 20 pl d3-lIbuprofen Lésung)
Zur Kontrolle wurden jeweils analog zur Probenaufarbeitung angesetzt:

- Blindserum (BS) ohne Zusatz von 200 ng/ml d3-Ibuprofen
- Blindserum (BS) mit Zusatz von 200 ng/ml d3-lbuprofen

- nicht aus Serum extrahierte Probe mit Zusatz von 100 ng/ml Ibuprofen und 200 ng/ml
d3-Ibuprofen
- nicht aus Serum extrahierte Probe mit Zusatz von 200 ng/ml d3-Ibuprofen

Im Folgenden ist die Kalibriergerade fur die Ibuprofenbestimmung dargestellt. Das
Bestimmtheitsmal (R?) fiir Ibuprofen betragt 1,000 (siehe Abb. 5).

Y. CA
Formel: 22 =by+b =
Vi Ci

Abb. 5:Kalibriergerade fiir die Ibuprofenbestimmung: Funktion aus dem Quotienten der
Signalflache des Analyten und der Signalflache des internen Standards (Response
Ratio) gegen die Konzentrationen der jeweiligen Kalibratoren (Concentration Ratio).
Legende: b0 = Absolutglied der Kalibrierfunktion (Offset), b1 = Steigung (Empfind-
lichkeit), y = Signal, ¢ = Konzentration, A = Analyt, i= interner Standard.
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Nachweis- und Bestimmungsgrenze

Fir die Nachweis- und Bestimmungsgrenze des Target-lon 237 (d3-lbuprofen) und 234

(Ibuprofen) wurde das Programm ,Valistat 2.0“ der Firma Arvecon verwendet.

Far die Ermittlung der Nachweis- und Bestimmungsgrenzen wurden funf Kalibratoren in
unterschiedlichen Konzentrationen in einem Blindserum hergestellt. Die Herstellung,
Aufarbeitung und Messung erfolgten analog zu der Kalibration:

- 50 ng/ml (Kalibrator 1)

- 100 ng/mi (Kalibrator 2)

- 200 ng/ml (Kalibrator 3)

- 350 ng/ml (Kalibrator 4)

- 500 ng/ml (Kalibrator 5)

Zusatzlich wurde eine 100 ng/ml-Kontrolle angesetzt, die nicht extrahiert wurde.

Die Ibuprofenbestimmung bestand sowohl den Ausreil’er-F-Test als auch den Mandel-

Test auf Linearitat.

Die Nachweisgrenze fir Ibuprofen im Serum liegt bei 19 ng/ml und die

Bestimmungsgrenze bei 35 ng/ml.

Von weiterer Validierung in Anlehnung an die Richtlinien der GTFCh (Gesellschaft fur
Toxikologie und Forensische Chemie) wurde abgesehen, da die Entwicklung der
Methode nicht Teil der Arbeit war.
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2.3.3 Aufbau des Fragebogens

Der Fragebogen dient in dieser Arbeit zur Validierung der Ergebnisse aus der
Datenanalyse. Um zu verhindern, dass ausgeteilte Bogen unkontrolliert vervielfaltigt
werden koénnen, erhielt jeder Fragebogen eine fortlaufende Nummer. Anhand der
Nummer war den Mitarbeitern des Instituts fur Rechtsmedizin zu keinem Zeitpunkt eine
Ruckverfolgung zur befragten Person moglich. Der Fragebogen besteht aus einer
einseitigen Probanden-Information und einem zweiseitigen Fragebogen. Die
Probanden-Information wurde so formuliert, dass den Befragten nicht ersichtlich ist, ob
ein Schmerzmittel/Wirkstoff im Fokus der Befragung steht. Die Teilnehmenden wurden

zu ihrem Drogen- und Analgetikagebrauch befragt. (siehe Fragebogen S. 94 f)

Der Fragebogen wurde in Rulcksprache mit einem Mitarbeiter des medizinisch
soziologischen Institutes der Universitat Dusseldorf erstellt und sowohl Methoden aus
der quantitativen als auch der qualitativen Sozialforschung verwendet (104). Die
demografischen Daten sowie der Misch-Konsum illegaler Drogen werden mittels
kategorisierter Antworten abgefragt. Bei den Fragen zum Analgetikakonsum wurde
hauptsachlich mit offenen Fragen gearbeitet, um auch das Aufdecken vorher nicht
erwarteter Aspekte zu ermdglichen und somit die Qualitat der Antworten zu erhdhen.
Wie in einer quantitativen Studie, wurde festgelegt, welche Parameter erfillt sein
missen, um einer mangelnden statistischen Teststarke entgegen zu wirken. In dieser
Studie sollte der Fragebogen nur von Personen ausgeflllt werden, die mindestens
einmalig Amphetamin oder dessen Derivate eingenommen haben. Da im Vorfeld nicht
bekannt war, ob die Befragten zum Zeitpunkt der Befragung noch Amphetamine
konsumieren, wurde der Fragebogen so konzipiert, dass alle Fragen sich sowohl auf

einen ehemaligen als auch auf einen aktuellen Amphetaminkonsum beziehen.

Zusatzlich wurde eine indirekte Befragungstechnik zur Abfrage des Ibuprofenkonsums
genutzt, indem nach einem gleichzeitigen Amphetamin und Ibuprofenkonsum im Umfeld
der Teilnehmenden gefragt wurde. Die Uberlegung war, dass dadurch die Schwelle, die
Frage nach dem eigenen Konsumverhalten zu beantworten, gesenkt wird. Ein ahnlicher
Ansatz zur indirekten Befragungsmethode wurde als ,nominative technique“ zum Zweck
der Schatzung der Heroinpravalenz in der Allgemeinbevolkerung durch Miller 1985
publiziert. Auch hier wurde versucht, die Vorteile der Umfrageforschung zu nutzen und
gleichzeitig einige der Hauptprobleme der Selbstberichtsmethode zu vermeiden, indem
Befragte gebeten wurden, Uber den Heroinkonsum ihres engen Freundes zu berichten.
(105) Fur weitere Erklarungen zu inhaltlichen Schwerpunkten des Fragebogens siehe
Anhang Seite 97f.
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24  Auswertung

2.4.1 Datenanalyse und experimentelle Arbeit

Die Daten der forensischen Falle lagen in anonymisierter Form vor. Es wurden die
Eingangsnummer, Alter, Geschlecht, Uhrzeit der Blutentnahme, die gemessenen ATS-
Konzentrationen im Blutserum und die dazugehdrige Angabe Uber den eingenommenen
Wirkstoff mit (wenn vorhanden) Einnahmezeitpunkt und Dosis in eine Excel®-Tabelle
Uberflhrt. Die gemessenen Ibuprofenwerte aus dem experimentellen Teil wurden in die
Excel®-Tabellen der Datenanalyse erganzt. Die deskriptive Statistik der Arbeit wurde mit
Microsoft Excel®-Dateien vorgenommen. Die einzelnen Variablen wurden auf ihre
Haufigkeit hin untersucht und verglichen. Um zu schauen, ob es einen signifikanten
Unterschied beim Analgetikakonsum zwischen den bestatigten Amphetamin-
konsumierenden und denen, die kein Amphetamin eingenommen haben
(Verdachtsfalle) gibt, wurde ein Chi%-Test durchgefiihrt. Dieser dient der Ermittlung von

Abweichungen von Stichproben in Kreuztabellen (106).

2.4.2 Plausibilitatsprufung - Zuverlassigkeit der Aussagen von
Amphetaminkonsumierenden (Datenanalyse)

Durch die Bestimmung des tatsachlichen Ibuprofengehalts in den Blutseren der

Amphetaminkonsumierenden sollte die Zuverlassigkeit der Aussagen und damit der

Ergebnisse der Datenanalyse ermittelt werden. Ziel war es, eine Tendenz aufzuzeigen,

ob solch retrospektiv erhobenen Daten glaubwirdig in Bezug auf die Einnahme von

nichtopioiden Analgetika sein kdnnen.

Die untersuchten Serumproben wurden daflir weiter selektiert. Zur Prifung der
Glaubwirdigkeit wurden nur diejenigen Falle herangezogen, bei denen die
Amphetaminkonsumierenden mindestens eine Aussage zum Einnahmezeitpunkt
gemacht haben. Alle anderen wurden als ,ungenaue Angaben® ausgeschlossen (siehe
Flussdiagramm Abb. 8, Seite 43).

Fir die Plausibilitatsprifung wurde ein Programm in Microsoft Excel® vom Institut fir
Rechtsmedizin der Universitat Duasseldorf zur Verfligung gestellt, welches auf
pharmakologischen Formeln von Wellhéhner basiert (107). In diesem Programm wurden
die pharmakokinetischen Eigenschaften des Ibuprofens, wie Halbwertszeit,
Verteilungskoeffizient und Clearence (Ausscheidungsleistung Uber die Nieren) aus der
Literatur verwendet. (108), (109)

Dies erfolgte unter Bezugnahme der pharmakokinetischen Daten der Arbeit von Daniel
Busse (110) und der in der Fachinformation publizierten Blutkonzentrationskurve. Der

Prufung lagen zwei Programmausfiuhrungen zu Grunde. Eine Ausfuhrung geht von einer
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schnellen Ibuprofenverstoffwechselung aus, wohingegen die zweite eine langsame

Ibuprofenverstoffwechselung annimmt.

Ausschlaggebende Parameter fur die durchgefihrte Plausibilitatsprifung waren dabei
die gemessene Ibuprofenkonzentration im Serum aus dem experimentellen Teil der
Arbeit, die Angaben zur Menge, Dosis und Einnahmezeitpunkt des Ibuprofens aus den
polizeilichen Blutentnahmeprotokollen sowie der Zeitpunkt der Blutentnahme und
personenbezogene Daten (Alter, Gewicht und Geschlecht), der den arztlichen Berichten
entnommen wurde. Abschliefend wurde noch die gemessene Amphetamin-/MDMA-

Konzentration in die Microsoft Excel®-Tabelle zur Auswertung erganzt.

Da die Berichte der Polizei bzw. die arztlichen Protokolle zur Blutentnahme hinsichtlich
der Analgetikaeinnahme nicht einheitlich bzw. teilweise llickenhaft waren, wurden

folgende Annahmen getroffen:

Wurde keine Angabe zur Wirkstarke der Tablette gemacht, wurde fur die
Plausibilitatsprifung mittels des Pharmakokinetikprogramms von einer Wirkstarke von
600 mg/Tablette ausgegangen und falls nétig, mit einer anderen Wirkstarke geprift.
Hatten die Konsumierenden angegeben, die Analgetika ,mittags” eingenommen zu
haben, wurde die Uhrzeit 12:00 Uhr angenommen. Bei der Angabe ,morgens” wurde
von einer Uhrzeit zwischen 06:00-07:00 Uhr ausgegangen. Fur die Angabe ,abends®
wurde mit einer Zeit von 19:00-20:00 Uhr gerechnet und bei der Angabe ,nachmittags”
mit 15:00 Uhr. Mit den erhaltenen Angaben wurde bis zum Zeitpunkt der Blutentnahme

zuruckgerechnet.
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2.4.3 Fragebogenauswertung

Zur statistischen Auswertung wurden die in den Fragebdgen erhobenen Daten in eine
Excel®-Datei transferiert. Die einzelnen Variablen wurden auf ihre Haufigkeit hin
untersucht und verglichen. Als explorative Studie sollte eine erste Abschatzung der
Analgetikaeinnahme von Amphetaminkonsumierenden ermdglicht werden. Das Ziel
dieser Arbeit ist, deskriptive Ergebnisse als Basis fur zukunftige, weitergehende
Forschungsfragen zu liefern. Daher wurden in dieser Arbeit Uberwiegend deskriptiv-
statistische Methoden zur Auswertung der Daten ausgewahlt. Zu berlcksichtigen bleibt,
dass eine deskriptiv ausgerichtete Beurteilung der Daten zwar wichtige Hinweise auf
mogliche Zusammenhange erdffnen kann, jedoch keine starke statistische Potenz
besitzt.

Die kategorisierten Antworten zur Epidemiologie und zum Mischkonsum konnten ohne
weitere Unterteilung ausgewertet werden. Die Freitextantworten zur Begrindung der
Analgetikaeinnahme wurden fir die Auswertung gegliedert und kategorisiert (siehe
hierflr im Anhang Seite 97f).
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3 Ergebnisse

Im folgenden Teil werden die Ergebnisse aus den vorab beschriebenen Materialien und

Methoden dargestellt.

3.1 Einnahme nichtopioider Analgetika bei Amphetamin-
konsumierenden (Datenanalyse)

Im Zeitraum von Mai 2012 bis Februar 2015 sind insgesamt 6.688 Gutachtenauftrage im
Institut fir Rechtsmedizin in Disseldorf zu Fallen eingegangen, bei denen der Verdacht
bestand, dass unter Einfluss von ,harten” Drogen eine Straftat oder Ordnungswidrigkeit
begangen und deshalb eine toxikologische Analyse durch die Polizei oder
Staatsanwaltschaft in Auftrag gegeben wurde. Hierbei werden unter ,harten“ Drogen alle

Rauschmittel auRer Cannabis und Alkohol subsummiert.

Von diesen konnten in 3.533 Falle Amphetamin und/oder MDMA und dessen Metabolit
MDA mittels GC/MS nachgewiesen werden. Diese werden im Flussdiagramm als
,oestatigte ATS-Konsumierenden® bezeichnet (Abb. 6). Es gab in dem Zeitraum keinen

Fall von Methamphetamin oder MDE-Konsum, der in diese Studie einflie3en konnte.

Anmerkung: Zur Vereinfachung wird im Weiteren von ,Amphetamin® bzw.
LAmphetaminfallen /-konsumierenden® gesprochen. Das schlie3t die Falle mit ein, in

denen die Amphetaminderivate MDMA und MDA konsumiert wurden.

Die Daten sind bezuglich ihrer Angaben zu nichtopioiden, teils freiverkauflichen
Analgetika ausgewertet worden. Die Ergebnisse enthalten nur die Wirkstoffe, die in tGber

1 % der Falle angegeben wurden.

3533 bestatigte
ATS-Konsumierende

[ Datenanalyse J

!

Analgetika-
einnahme

86 (2,43%)
Paracetamol

Abb. 6: Angaben der Betroffenen gegeniiber der Polizei zur Einnahme nichtopioider
Analgetika unter allen positiv auf Amphetamine getesteten Fillen (n = 3.533 im
Zeitraum von Mai 2012 bis Februar 2015), eingeteilt nach Wirkstoffen, die in Uber 1 %
der Falle angegeben wurden.

65 (1,84%
Acetylsalicyl-
saure

229 (6,48%)

Ibuprofen
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Angaben zur Einnahme von lbuprofen

Von den 3.533 bestatigten Amphetaminkonsumierenden gaben 229 Personen in den
polizeilichen bzw. arztlichen Protokollen an, Ibuprofen eingenommen zu haben. Das
entspricht 6,48 % der ,Amphetamin-Falle“. Ibuprofen war der am haufigsten genannte
Wirkstoff aus der Gruppe der nichtopioiden Analgetika. (sieche Abb. 6, Seite 37). Unter
den 3.155 Personen, bei denen der Verdacht einer Amphetamineinnahme nicht mittels
GC/MS bestatigt werden konnte (= Kontrollgruppe), gaben 93 Personen an, Ibuprofen
innerhalb der letzten 24 Stunden eingenommen zu haben; dies entspricht 2,9 % der
Verdachtsfalle (siehe Tabelle 2). Die Einnahme von Ibuprofen wurde somit signifikant

haufiger in der Gruppe der positiv auf Amphetamin getesteten Personen angegeben.

Tabelle 2: Angaben zu Ibuprofen, eingeteilt in positiv getestete Amphetaminkonsumierende
und negativ auf Amphetamin getestete Verdachtsfalle (= Kontrollgruppe).

Amphetaminkonsumierende Kontrollgruppe (kein Ampheta-
minkonsum nachgewiesen)

(n = 3.533) (n = 3.155)
n % n % p*
Ibuprofen-Angaben 229 6,48 93 29 *

*Chi-Quadrat-Test ** p< 0,1

Angaben zur Einnahme von Acetylsalicylsaure
Von den 3.533 bestatigten Amphetaminkonsumierenden gaben 65 gegenuber der
Polizei an, Acetylsalicylsdure (ASS) eingenommen zu haben. Das entspricht 1,8 % der

positiv auf Amphetamin getesteten Personen.

Bei Ausklammerung des vom Herzpatienten bevorzugt eingenommenen ASS 100 unter
den Amphetaminkonsumierenden, sind es 1 % der Amphetaminkonsumierenden, die

eine Einnahme von Acetylsalicylsaure angaben.

In der Gruppe der Amphetamin-negativen Kontrollgruppe gaben 43 Personen eine
Einnahme von ASS an; das sind 1,3 % der Falle (siehe Tabelle 3). Bezogen auf die

Gesamtzahl der eingegangenen Falle macht das 1,6 % aus.
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Tabelle 3: Angaben zu Acetylsalicylsdure (ASS), eingeteilt in positiv getestete Amphetamin-
konsumierende und negativ auf Amphetamin getestete Verdachtsfalle
(Kontrollgruppe).

Amphetaminkonsumierende Kontrollgruppe (kein Ampheta-
minkonsum nachgewiesen)

(n =3.533) (n =3.155)
n % n % p*
ASS-Angaben 65 1,8 43 1,3 **

*Chi-Quadrat-Test **p= nicht signifikant

Angaben zur Einnahme von Paracetamol

Es gaben 2,4 % (n = 86) der 3533 bestatigten Amphetaminkonsumierenden an,
Paracetamol in den letzten 24 Stunden eingenommen zu haben. Insgesamt 1,3 %
(n =42) der Amphetamin-negativen Kontrollgruppe gaben an, Paracetamol eingenom-
men zu haben (siehe Tabelle 4).

Tabelle 4: Angaben zu Paracetamol, eingeteilt in positiv getestete Amphetamin-

konsumierende und negativ auf Amphetamin getestet Verdachtsfalle
(Kontrollgruppe).

Amphetaminkonsumierende Kontrollgruppe (kein Ampheta-
minkonsum nachgewiesen)

(n = 3.533) (n = 3.155)
n % n % p*
Paracetamol- 86 2,4 42 1,3 *

Angaben
*Chi-Quadrat-Test **p= nicht signifikant
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3.2  Experimenteller Teil: Bestimmung der Ibuprofenkonzentration
im Serum

Im untersuchten Zeitraum von Oktober 2014 bis April 2015 standen insgesamt 211
positiv auf Amphetamin bzw. MDMA getestete Serumproben, die zur Vernichtung
freigegeben worden waren, zur Verfligung, bei denen die Konsumierenden gegentber
der Polizei bzw. des hinzugezogenen Arztes oder der Arztin angegeben hatten,
Ibuprofen eingenommen zu haben. Nachfolgend wird diese Gruppe als ,IBU-Gruppe®
bezeichnet. Bei diesen Serumproben wurde mittels GC/MS-Verfahren der
Ibuprofengehalt bestimmt. Zusatzlich wurde eine Kontrollgruppe untersucht (siehe

unten).

Verteilung der Amphetaminderivate in der IBU-Gruppe

In 187 der 211 positiv auf ATS getesteten Proben wurde Amphetamin mittels GC/MS-
Verfahren nachgewiesen. In vier Fallen wurde MDMA isoliert nachgewiesen. Ein
Mischkonsum von Amphetaminen und MDMA/MDA lag in 20 Fallen vor. Die Verteilung

der Fallzahlen nach dem nachgewiesenen ATS findet sich in Tabelle 5.

Es hat in dem Zeitraum keine Falle von Methamphetamin oder MDE-Konsum gegeben,

die in diese Studie eingeflossen sind.

Tabelle 5: Verteilung der Amphetaminderivate in der IBU-Gruppe in die Konsummuster-
gruppen: ,Amphetamin“, ,MDMA" und Amphetamin + MDMA/MDA®, IBU-Gruppe
(positiv auf ATS getestete Personen, die in den Ermittlungsakten angaben, Ibuprofen
eingenommen zu haben, n = 211).

Amphetamin (n) MDMA/MDA (n) Amphetamin + MDMA/MDA (n)
positiv 187 4 20
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3.2.1 Ibuprofengehalt der Serumproben
In 211 Serumproben (IBU-Gruppe) wurde nach Extraktion mittels eines GC/MS-Ver-

fahrens der Ibuprofen-Gehalt bestimmt. In 150 der Serumproben konnte l|buprofen
nachgewiesen werden (Ibuprofen positiv, Nachweisgrenze 19 ng/ml), das entspricht
71 % der gemessenen Serumproben. Gréliter gemessener Wert war 17.148 ng/ml
(siehe Abb. 7). Der Mittelwert lag bei 1.456 ng/ml, der Median bei 108 ng/ml

In Abb. 7 ist die gemessene Ibuprofenkonzentration der gemessenen Amphetamin-
konzentration aus den 150 ,Ibuprofen positiven“-Serumproben gegenibergestellt. Dabei
fallt auf, dass sich in den Blutseren mit sehr hohen Amphetaminkonzentrationen
(> 600 ng/ml) eher niedrige Ibuprofenkonzentrationen fanden. In Fallen mit einer
Amphetaminkonzentration unter 300 ng/ml fanden sich die hdchsten Ibuprofen-

konzentrationen im Blutserum.

Ibuprofenkonzentration vs. Amphetaminkonzentration
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Abb. 7: Ibuprofen- versus Amphetamin-Konzentration in den 150 Blutseren mit positiven
Ibuprofen-Nachweis (beides in ng/ml).
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3.2.2 Ibuprofengehalt der Kontrollgruppe

Anhand der letzten zwei Ziffern der im Institut fortlaufenden Eingangsnummern wurde
eine Kontrollgruppe von positiv auf Amphetamin/MDMA getesteten Konsumierenden
erstellt, die keine Aussagen zu einem Ibuprofenkonsum gemacht haben und bei der die

Geschlechtsverteilung der IBU-Gruppe ahnelt (siehe Tabelle 6).

Insgesamt umfasst die Kontrollgruppe 28 Personen, wovon drei Personen weiblich
(10,7 %) und 25 Personen mannlich (89,3 %) waren. Die Altersspanne lag dabei
zwischen 15 und 47 Jahren (Mittelwert bei 32,1 Jahren).

Tabelle 6: Geschlechterverteilung in der IBU- und der Kontrollgruppe

IBU-Gruppe Kontrollgruppe
(n=211) (n=28)
n % n %
Geschlecht weiblich 25 118 3 10,7
mannlich 186 88,2 25 89,3

In der Kontrollgruppe (kein Hinweis auf eine Einnahme von Ibuprofen in der Akte) konnte
dennoch in finf Fallen Ibuprofen nachgewiesen werden, das entspricht 17,9 %. Alle
positiv auf Ibuprofen getesteten Seren in der Kontrollgruppe stammten von mannlichen
Amphetaminkonsumenten. Der niedrigste gemessene Wert lag bei 20 ng/ml und der
hochste bei 6.241 ng/ml (Mittelwert 1.274 ng/ml).
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3.3  Plausibilitat der gemessenen Ibuprofenkonzentrationen

Von den 150 Amphetaminkonsumierenden, bei denen Ibuprofen im Serum
nachgewiesen werden konnte (,lbuprofen-positiv), haben insgesamt 68 genauere
Angaben in Bezug auf den Zeitpunkt und die Menge der Ibuprofeneinnahme gemacht.

Dadurch bestand die Moglichkeit, die Angaben zu Uberprifen (siehe den Unterpunkt

229 (6,48%) Blutseren von amphetamin-positiven Konsumierenden mit
Ibuprofen-Angaben

verfligbar

»-genau/ungenau® in Abb. 8).

Verfiigbarkeit der nicht verfiigbar

Proben

Laborchemische Aufarbeitungvon

211 (92,14%) Proben

i nicht nachweisbar
nachweisbar Nachweisbarkeit

von lbuprofen

18 (7.86%)

Proben

150 (71,09%)

Ibuprofen positiv

61(28,91%

Ibuprofen negativ

Angaben zum
Einnahmezeitpunkt
und Dosis

Angaben zum
Einnahmezeitpunkt
und Dosis

genau ungenau genau

44 (72,13%)
Plausibilitatspriifung

ungenau

17 (27,87%)
nicht auswertbar

82 (54,7%
nicht auswertbar

68 (45,3%
Plausibilitatsprifung

52 (76,47%) ) 30(68,18 % 14 (31,82%)
plausibel 16 (23,53%) unplausibel plausibel unplausibel

Abb. 8: Flussdiagramm der Serumproben von Amphetaminkonsumierenden die eine
Ibuprofeneinnahme in den Akten angaben (n = 229); von diesen standen in 211 Fallen
Serumproben zur Ibuprofenbestimmung zur Verfliigung (IBU-Gruppe); davon wurden
sowohl bei den Ibuprofen positiven Serumproben, die genaue Angaben zur
Ibuprofeneinnahme gemacht haben (n = 68) als auch bei denen ohne Ibuprofennachweis
(n = 44), pharmakokinetisch Uberprift, ob die Angaben gemal den gemessenen
Ibuprofen-Serumbefunden plausibel sind.

In 61 Fallen (28,9 %) lag die gemessene Ibuprofenkonzentration unter der Nachweis-
grenze (,Ibuprofen-negativ®). Von diesen 61 ,lbuprofen-negativen“-Fallen haben 44
Angaben zur Einnahmezeit und der Dosis gemacht. Somit war es in den Fallen mdglich,
einzuschatzen, ob es plausibel ist, dass kein Ibuprofen im Blut (mehr) nachgewiesen

werden konnte.
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3.3.1 Plausibilitat der ,Ibuprofen-positiven“ Serumproben

Von den 68 bestatigten Amphetaminkonsumierenden, die genaue Angaben beziglich
der Ibuprofeneinnahme gemacht haben, passten die jeweiligen Angaben in insgesamt
52 Fallen zu den im Serum gemessenen |buprofenkonzentrationen. Das entspricht
76,5 % der Falle.

In 16 Fallen (23,5 %) passten die Angaben nicht mit der gemessenen Ibuprofen-
konzentration Uberein. Davon gaben 13 Amphetaminkonsumierende eine zu hohe
Einnahmemenge bzw. einen zu kurzen Zeitraum zwischen der Ibuprofeneinnahme und
der Blutentnahme an. In den anderen drei Fallen war die gemessene Menge an

Ibuprofen im Blutserum zu hoch.

3.3.2 Plausibilitat der ,Ibuprofen-negativen® Serumproben

Von diesen 61 Ibuprofen-negativen Serumproben erlaubten 44 Falle eine genauere
Abschatzung: In 30 Fallen war es plausibel, dass kein Ibuprofen nachgewiesen werden
konnte. Das entspricht 68,2 % der Falle, in denen der Einnahmezeitpunkt so lange vor
der Blutentnahme liegt, dass ein negatives Ergebnis zu erwarten ist. In 14 Fallen
(31,8 %) hatte nach den Aussagen Uber Einnahmezeitpunkt/Menge ein
Ibuprofennachweis im Serum mdglich sein sollen. In den restlichen 17 Fallen ist die
angegebene |buprofeneinnahme nicht auszuschlieRen, da keine genaue Angabe
bezuglich der Einnahmezeit gemacht wurde (siehe Unterpunkt ,ungenau” im
Flussdiagramm Abb. 8, Seite 43).
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3.4  Alter und Geschlecht der Amphetaminkonsumierenden

Sowohl im experimentellen Teil als auch mittels Fragebogen wurden das Geschlecht
und das Alter der Amphetaminkonsumierenden erfasst. Im Fragebogen wurde dariber

hinaus noch die Erwerbstatigkeit erfragt, die Ergebnisse sind auf Seite 56 dargestellt.

Alter und Geschlecht im experimentellen Teil

Die 211 Serumproben stammten hauptsachlich von Mannern. Insgesamt waren 186 der
Amphetaminkonsumierenden, die angaben, Ibuprofen einzunehmen, mannlich (rel.
Haufigkeit 88 %). Die restlichen 25 Serumproben stammten dagegen von weiblichen

Personen (rel. Haufigkeit 12 %).

Zum Alter enthielten die Akten 210 Angaben, wobei insgesamt betrachtet der jliingste
Amphetaminkonsument 18 Jahre und der alteste 62 Jahre alt war. Der Mittelwert lag
dabei bei 31,3 Jahren (Standardabweichung 7,7 Jahre).

Wird das Alter nach weiblichen und mannlichen Amphetaminkonsumierenden getrennt
voneinander  betrachtet, zeigte sich, dass bei den 25 weiblichen
Amphetaminkonsumentinnen die Altersspanne von 20 bis 51 Jahren reichte bei einem
Mittelwert von 32,6 Jahren (Standardabweichung 7,6 Jahre). Das Alter der mannlichen
Konsumenten lag dagegen zwischen 18 und 62 Jahren, der Mittelwert bei 31,1 Jahren
(Standardabweichung 7,8 Jahre). Eine detailliertere Altersaufteilung ist der Tabelle 7 zu

entnehmen.

Alter und Geschlecht bei der Befragung von Amphetaminkonsumierenden
Insgesamt lagen 68 Fragebdgen von Amphetaminkonsumierenden vor, die auswertbare
Antworten enthielten. Von diesen 68 Fragebdgen enthielten 67 Angaben zum eigenen

Geschlecht, es gab eine Enthaltung.

Insgesamt war der grofite Teil der befragten Amphetaminkonsumierenden mannlich, mit
einer relativen Haufigkeit von 88 %. Das entsprach 59 der Befragten. Acht der befragten

Amphetaminkonsumierenden waren weiblich (rel. Haufigkeit 12 %).

Im Fragebogen waren folgende Alterskategorien vorgegeben: < 18; 18-25; 26-35; 36-55;
> 55 Jahre. Mit insgesamt 35 Angaben waren die meisten der befragten Probanden
zwischen 26 und 35 Jahre alt (51,5 %). Keiner der Teilnehmenden gab an, jinger als 18

Jahre oder alter als 55 Jahre zu sein. Weitere Details sind der Tabelle 7 zu enthnehmen.
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Um die Lesbarkeit zu verbessern, wurde in Tabelle 7 die ,|IBU-Gruppe* als ,Positiv
getestete Amphetaminkonsumierende” bezeichnet.
Tabelle 7: Alter und Geschlecht von Amphetaminkonsumierenden, deren Blutseren auf

ihren Ibuprofengehalt getestet und derjenigen die mittels Fragebogen befragt wurden
(M= Mittelwert, n= Anzahl, SD= Standard-abweichung).

Positiv getestete Befragung von
Amphetaminkonsumierende  Amphetaminkonsumierenden
(n=211)* (n=168)
Alter Jahre M SD M SD
31,3 7,7
n % n %
18-25 50 23,8 19 27,9
26-35 107 50,9 35 51,5
36-55 J 50 23,8 14 20,6
>55 3 1,4 0 0
Keine Angabe 1
Geschlecht weiblich 25 11,8 8 11,8
mannlich 186 88,2 59 86,8
Keine Angabe 1

* entspricht der ,|IBU-Gruppe® (positiv auf Amphetamin getestete Personen, die gegenuber der Polizei
angaben Ibuprofen eingenommen zu haben und zur Ibuprofenbestimmung zur Verfligung standen)
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3.5 Ergebnisse des Fragebogens

Im Befragungszeitraum von Dezember 2014 bis Januar 2016 gingen insgesamt 69 von
400 versendeten Fragebdgen ein. Einer der Bogen enthielt keine auswertbaren Angaben
und wurde nicht berlcksichtigt. Somit sind 68 der ausgefiillten und zuriickgesendeten

Fragebogen in die Auswertung eingeflossen.

3.5.1 Aktueller Amphetaminkonsum

Die Frage nach ihrem aktuellen Amphetaminkonsum beantworteten 97 % der Befragten
mit ,nein“. Zwei Teilnehmende beantworten die Frage mit ,ja“ diese beiden gaben

ebenfalls an, Ibuprofen zu konsumieren.

3.5.2 Angaben zur Einnahme nichtopioider Analgetika

In den 68 =zuriickgesendeten Fragebdgen gaben 42 (61,8 %) der befragten
Amphetaminkonsumierenden an, regelmafig, wenn auch nicht taglich, nichtopioide

Analgetika einzunehmen.

Darunter war lbuprofen mit 28 Nennungen (41,2 %) das haufigste eingenommene
nichtopioide Analgetikum, gefolgt von ASS mit 20 Nennungen (29,4 %). Paracetamol
wird von sieben (10,3 %) Amphetaminkonsumierenden und Diclofenac von dreien

(4,4 %) der Amphetaminkonsumierenden genannt.

Analgetikaeinnahme
45
41,2

40 38,2
35
30
25
20

15

Anzahl in Prozent (%)

10 10,3

4,4 29

, I ] ]

Ibuprofen Aspirin Paracetamol Diclofenac Sonstige keine

6]

Einteilung nach Wirkstoff

Abb. 9: Nichtopioide Analgetikaeinnahme bei befragten Amphetaminkonsumierenden (n = 68)
im Befragungszeitraum von Dezember 2014 bis Januar 2016; insgesamt gaben 42
Befragte an, Analgetika einzunehmen (61,8 %); Mehrfachnennung waren mdglich,
weshalb die Prozentangaben insgesamt ber 100 % liegt.
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Jeweils einer gab an, Metamizol bzw. Xylocain® (= drtliches Betaubungsmittel aus der
Gruppe der Amine) einzunehmen. Diese wurden in Abb. 9 unter der Kategorie ,Sonstige*

zusammengefasst (2,9 %).

Von den 42 befragten Amphetaminkonsumierenden, die nichtopioide Analgetika ein-
nahmen (100 %), gaben 29 Befragte an, ein einzelnes Schmerzpraparat einzunehmen
(69 %). Die anderen 13 Befragten gaben dagegen an, mehrere Analgetika einzunehmen
(30,9 %), wovon die haufigsten Wirkstoffkombinationen in der nachfolgenden Abb. 10,
jeweils auf die Gesamtzahl der Befragten, dargestellt sind. Dabei teilten elf der befragten
Personen mit, Ibuprofen regelmaRig mit anderen freiverkduflichen Analgetika zu
kombinieren (26,2 %). Darunter waren neun Personen (21,4 %), die sowohl ASS als
auch Ibuprofen einnahmen. Vier der befragten Amphetaminkonsumierenden (9,5 %)

nahmen eine Kombination mit Paracetamol ein.

Analgetikakombination
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0 [ ]
regelmassig Ibuprofen und Ibuprofen und Paracetamol und Analgetische
mehrere Analgetika anderes Acetylsalicylsaure anderes Monotherapie

Analgetikum (ASS) Analgetikum
Kombinationen nach Wirkstoff

Abb. 10:Nichtopioide Analgetika-Kombinationen von befragten Amphetaminkonsumierenden
(n = 42), davon nahmen 69 % (n = 29) ein Praparat regelmaRig ein und 31 % (n = 13)
mehr als ein nichtopioides Analgetikum, von denen sind die haufigsten
Wirkstoffkombinationen dargestellt in Prozent (%).
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3.5.3 Negative korperliche Auswirkungen des Amphetaminkonsums

Im Fragebogen wurden die in der Literatur am haufigsten angegebenen negativen
korperlichen Auswirkungen des Amphetaminkonsums abgefragt. Mehrfachnennungen

waren ebenso moglich wie Angaben zu weiteren Auswirkungen in einem Freitextfeld.

Am haufigsten wurden Appetitlosigkeit mit 77,9 % (n = 53), Schwitzen mit 70,6 % (n =
48) und Herzrasen mit 55,9 % (n = 38) als negative korperliche Auswirkungen des
Amphetaminkonsums genannt. Frosteln nannten 25 % der Befragten (n = 17). Krampfe
wurden von 14,7 % und Zahnschmerzen von 20,6 % (n = 14) der Befragten angegeben.
Ubelkeit nannten 10,3 % (n = 7). Kopfschmerzen gab einer als negative Auswirkung
durch den Amphetaminkonsum an (1,5 %). Sechs der Befragten verspurten keine
negativen Auswirkungen (8,8 %). Zusatzlich gab es einen Bereich zur Erganzung
anderer Auswirkungen. In diesem Bereich wurde von zwei der Befragten
Kieferschmerzen und von drei Teilnehmende Schlaflosigkeit genannt. Einer beschrieb
eine subjektiv erhohte Alkoholtoleranz. Alle diese Angaben wurden unter der Kategorie

~Sonstige“ (8,8 %) zusammengefasst (Abb. 11).
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Abb. 11:Negative korperliche Auswirkungen des Amphetaminkonsum. Angaben von
befragten Amphetamin-konsumierenden (n = 68) im Befragungszeitraum von Dezember
2014 bis Januar 2016; Mehrfachnennungen waren maéglich.
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3.5.4 Grund der Analgetikaeinnahme

Keiner der 42 Befragten kreuzte an, die Analgetika aus Grinden der negativen
kérperlichen Auswirkungen ihnres Amphetaminkonsums einzunehmen, sondern von allen
wurde ,andere Grinde“ als Einnahmegrund ausgewahlt (siehe Anhang Seite 94 f.,

Frage 3).

Das Freitextfeld nutzten insgesamt 38 Personen fiir eine ausfiihrlichere Antwort. Dabei
wurden 35 Antworten unter dem Punkt ,Schmerzen® als Einnahmegrund
zusammengefasst (siehe Abb. 12). Darunter auch zwei Befragte, die ihren Beruf als
Ursache nannten. Davon gab einer an, Fernfahrer zu sein und die Analgetika zum
,ourchhalten bei allgemeinen Schmerzen bei langen Touren“ einzunehmen und einer
aufgrund von Gelenkbeschwerden durch die ,harte korperliche Arbeit®. Zwei Befragte
nannten ,Erkaltungen und damit verbundene Kopfschmerzen® als Grund. Ein
Teilnehmender nannte Aspirin® complex als ,Ersatzstoff* fiir den Amphetaminkonsum,

da es ,pushe und eine bessere nasale Aufnahme der Droge ermdglicht”.

Schmerzen als Einnahmebegriindung

Die ,Schmerzen“ als Einnahmebegriindung fir die Analgetika wurden nach ihrem
korperlichen Ursprung weiter unterteilt. Hier waren bis zu drei Angaben gemacht worden
(z.B. bei Kopf- und Zahnschmerzen sowie Rickenschmerzen). Dabei wurden
Kopfschmerzen mit 22 Nennungen (61 %) am haufigsten angegeben, gefolgt von
Zahnschmerzen und Ruckenschmerzen bzw. Verletzungen/orthopadische Operationen.
Gelenkschmerzen wurde von zwei Befragten als Einnahmegrund angegeben, wobei
einer von diesen Schmerzen im Fullgelenk angab. Insgesamt vier Befragte nannten
allgemeine Schmerzen als Ursache. Jeweils eine/r nannte Unterleibsschmerzen bzw.

Schulterschmerzen als Einnahmegrund, siehe Abb. 12.
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Schmerzen als Einnahmebegriindung
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Abb. 12:Schmerzen als Einnahmebegriindung fiir Analgetika: Angaben von befragten
Amphetaminkonsumierenden (n = 35), die ihre Analgetikaeinnahme mit Schmerzen
begriindeten; gegliedert nach dem Schmerzursprung, Mehrfachnennungen waren
moglich.

Besondere Situationen der Analgetikaeinnahme

Insgesamt drei Befragte erlduterten, in welcher zeitlichen/értlichen Situation sie die
Analgetika (in allen drei Fallen Ibuprofen) einnahmen (siehe im Anhang die Frage 5 des
Fragebogens Seite 94 f). Alle drei gaben an, Ibuprofen vor bzw. bei der Arbeit

einzunehmen.
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3.5.5 Bevorzugung des eingenommenen nichtopioiden Analgetikums

Die Auswertung erfolgte entsprechend der jeweiligen Analgetika Ibuprofen und
Acetylsalicylsaure. Die anderen Analgetika (Paracetamol, Diclofenac, Metamizol)
wurden entweder zu selten/sporadisch angegeben oder es wurde kein Grund zur
Bevorzugung genannt. Dadurch konnte keine Auswertung und Kategorisierung erfolgen.
Anhand der Antworten in den Freitextfeldern wurden Kategorien erstellt und die
einzelnen Antworten diesen dann zugeordnet. Dabei erfolgte die Zuordnung in mehreren
Kategorien, wenn diese nicht klar trennbar waren (siehe Abb. 13) oder wenn mehr als

eine Antwort angegeben wurde.

Grunde der Ibuprofenbevorzugung
In insgesamt 68 zuriickgesendeten Fragebdgen gaben 28 Teilnehmende an, regelmalig
wenn auch nur gelegentlich Ibuprofen einzunehmen. Das entspricht 41 % der meist

ehemaligen Amphetaminkonsumierenden (siehe Abb. 9, Seite 47).

Darunter waren 17 Teilnehmende, die Ibuprofen als einziges eingenommenes
Analgetikum angegeben haben und elf, die noch zusatzlich andere Analgetika
konsumierten (siehe Abb. 10, Seite 48).

Insgesamt nannten 19 der Befragten Grinde, wieso sie lbuprofen vor anderen
Analgetika bevorzugen. Dabei wurden von einzelnen Befragten mehrere Grinde
genannt, die in verschiedene Kategorien einzuordnen sind. Die meisten Antworten fallen
unter ,personliche Erfahrungen der Wirksamkeit/Wirkstarke“ mit neun Nennungen,
wobei bei Aufspaltung jeweils funf unter jede Kategorie fallen, siehe Abb. 13. Drei
nannten die ,Vertraglichkeit“ als Grund, vier sagten, es wurde ihnen vom ,arztlich
empfohlen/verschrieben®. Die ,Verfugbarkeit® zum Beispiel in der Hausapotheke
nannten vier als Grund, wieso sie Ibuprofen und nicht ein anderes eingenommen haben.
Ein Befragter begriindete die Einnahme von Ibuprofen mit der entzindungshemmenden

Wirkung.
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Grinde der Ibuprofenbevorzugung
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Abb. 13:Griinde der lbuprofenbevorzugung der befragten Amphetaminkonsumierenden
(n =19); ,Personliche Erfahrung mit der Wirksamkeit und Wirkstarke* (n = 9) Iasst sich
bei einem Fall nicht genau trennen, weshalb es zu beiden Kategorien gezahlt wurde.
Mehrfachnennungen waren maglich.
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Griinde der Bevorzugung von Acetylsalicylsaure

Von den insgesamt 20 Befragten, meist ehemaligen Amphetaminkonsumierenden, die
angegeben haben, Acetylsalicylsdaure (ASS) einzunehmen, nannten elf Befragte
Grinde, wieso sie ASS anderen Analgetika vorziehen. Sechs Personen nannten hier als
Begriindung ihre personliche Erfahrung mit der Wirkstarke und Wirksamkeit. Davon
fielen vier Antworten auf Erfahrung mit der Wirksamkeit, zwei nannten die Wirkstarke als
Grund. Insgesamt vier Mal wurde die bessere Verfugbarkeit als Grund angegeben.
Jeweils einmal genannt wurde: ,die arztliche Empfehlung®, ,Vertraglichkeit und den

,<aufputschenden Effekt als Ersatzstoff fir Amphetamin® (siehe Abb. 14).
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Abb. 14:Griinde der Bevorzugung von Acetylsalicylsaure (ASS) bei befragten Amphetamin-
konsumierenden (n = 11); Mehrfachnennungen waren maglich.
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3.5.6 Mischkonsum

Die Frage nach dem Konsum von anderen legalen und illegalen Drogen wurde von allen
68 Befragten beantwortet. Es konnte bei den Drogen zwischen ,ja am selben Tag“ ,ja
anderer Tag“ und ,beides” sowie ,nein“ gewahlt werden. Aulderdem gab es einen

Bereich, um andere Substanzen zu erganzen.

Cannabis wurde von den Amphetaminkonsumierenden am haufigsten eingenommen mit
61,8 % (n =42). Dabei konsumierten knapp die Halfte der Befragten Cannabis am
selben Tag, an dem sie Amphetamine einnahmen (n =32) und rund 9 % an anderen
Tagen (n=6). Nur 5,9 % konsumierten Cannabis sowohl an Tagen, in denen sie

Amphetamine nahmen, als auch an Tagen ohne Amphetaminkonsum (n = 4).

Alkohol wurde von 55,9 % der Amphetaminkonsumierenden getrunken (n = 38). Dabei
konsumierten 41,2 % der Befragten Alkohol am gleichen Tag, an dem sie Amphetamine

einnahmen (n = 28), sowie jeweils 7,4 % an anderen Tagen bzw. beiden Tagen (n = 5).

Andere Substanzen wie Benzodiazepine und Ecstasy/MDMA wurden jeweils von zwei
Befragten (2,9 %) eingenommen. Ecstasy wurde von jeweils einer Person am selben
Tag bzw. nicht am selben Tag konsumiert. Ein Befragter gab an, Halluzinogene

einzunehmen (1,5 %), aber nicht am selben Tag wie Amphetamin. (siehe Abb. 15)

Konsum anderer Drogen und Substanzen
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Abb. 15:Konsum anderer Drogen bezogen auf den Amphetaminkonsum (n = 68); Angaben
in %, Beispiel zur Lesart: Es tranken 7,35 % der Amphetaminkonsumierenden Alkohol,
sowohl am selben Tag an dem sie Amphetamine konsumierten als auch an anderen
Tagen.
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3.5.7 Erwerbstatigkeit bei den befragten Amphetaminkonsumierenden

Von den 68 Teilnehmenden gaben im Fragebogen 51 Personen (75 %) an, Vollzeit
beschaftigt zu sein (Abb. 16). Je ein Teilnehmender arbeitete in Teilzeit bzw. war
Rentner. Es gaben insgesamt drei Teilnehmende an, Studenten bzw. Schiler zu sein
(4,41 %) und zwei befanden sich in Umschulungen. Vier Teilnehmende berichteten, nicht

erwerbstatig zu sein (5,88 %). Es gab sechs Enthaltungen (8,9 %).

Erwerbstatigkeit (n = 68)
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Abb. 16:Angaben zur Erwerbstatigkeit der befragten Amphetaminkonsumierenden (n = 68);
Haufigkeitsverteilung in Prozent (%), es gab insgesamt sechs Enthaltungen.

3.5.8 Frage zum Drogenschnelltest

Die Antworten der Befragten lieferten keine Hinweise darauf, ob bezilglich der
Ibuprofeneinnahme eine bewusste Falschaussage bei dem Drogenschnelltest gemacht
wurde. Das heif3t, es kann sein, dass eine nicht erfolgte Ibuprofeneinnahme zugegeben
wurde, um das Ergebnis des Drogenschnelltest zu erklaren und den eigenen

Drogenkonsum zu verschleiern.
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4 Diskussion

In der vorliegenden Arbeit wurde retrospektiv die Einnahme von teils freiverkauflichen,
nichtopioiden Analgetika bei Amphetaminkonsumierenden im Raum Dusseldorf und

Umgebung erfasst und analysiert.

Hierfir wurden sowohl Protokolle der Polizei ausgewertet, die dem Institut flr
Rechtsmedizin Disseldorf im Rahmen von forensisch-toxikologischen Untersuchungen
zur Verflgung standen, als auch (ehemalige) Amphetaminkonsumierenden befragt, die
sich in medizinisch-psychologischen Untersuchungsverfahren befanden. Zur
Uberpriifung der Plausibilitit der Aussagen der Amphetaminkonsumierenden im
Rahmen der polizeilichen Ermittlungen wurden die Ibuprofenkonzentrationen im
Blutserum herangezogen und mit Hilfe pharmakokinetischer Berechnungen die

Angaben zu ihren Analgetika-Einnahmen Uberpruft.

Hierbei zeigte sich, dass Amphetaminkonsumierende neben der Droge nichtopioide
Analgetika konsumieren, wobei der Wirkstoff Ibuprofen am haufigsten eingenommen
wurde. Die anonyme Befragung mittels Fragebogen bestatigte dieses Ergebnis.
Weiterhin  konnte gezeigt werden, dass die festgehaltenen Angaben der
Amphetaminkonsumierenden in den polizeilichen Protokollen zum Konsum nichtopioider

Analgetika nicht unplausibel sind.

4.1 Bewertung der Datenanalyse und der Rekrutierung mittels
Fragebogen

Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit erganzen die bisher zur Verfigung stehenden
Ergebnisse aus reprasentativen Bevolkerungsstudien in Deutschland, weil sie erstmals
Informationen zum parallelen, d.h. zeitgleichen Konsum von nichtopioiden Analgetika
und Amphetaminen liefert. Die Auswertung von insgesamt 6688 Fallen, die im Zeitraum
Mai 2012 bis Februar 2015 eingegangen sind, um deren Konsum von ATS zu testen,
ergab, dass die Personen, bei denen ATS im Blutserum nachweisbar waren, signifikant
haufiger angaben, Ibuprofen in den letzten 24 Stunden sowie tendenziell haufiger

Paracetamol und Acetylsalicylsaure eingenommen zu haben.

Wie in der Einleitung dargelegt, lassen sich weder aus den Datenanalysen von
Bevolkerungsumfragen (ESA, DAS) noch aus aktuellen Schuler- und Studenten-
befragungen (SCHULBUS, JEBUS-Studie) Ergebnisse zum parallelen Konsum von
nichtopioiden Analgetika und Drogen und den hierfur zugrundeliegenden Ursachen

entnehmen.
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Fir die Befragung von Amphetaminkonsumierenden wurden insgesamt 400
Fragebdgen verteilt; von diesen sind 68 auswertbare Fragebdgen zurlickgesendet
worden. Die befragten Personen waren hauptsachlich Teilnehmende an MPU-
Maflinahmen. Dies dirfte wesentlicher Grund daflir gewesen sein, dass die Teilnahme
an dieser Studie relativ hoch war, denkbar ist, dass die befragten Personen ein eigenes
Interesse verfolgten und wahrend der MPU-MalRnahmen angeregt wurden, ihr eigenes
Drogenkonsumverhalten zu reflektieren. Weil zu den MPU-Malinahmen auch
Abstinenzkontrollen gehdren, ist es nicht verwunderlich, dass 97 % der Befragten
angegeben haben, aktuell kein Amphetamin einzunehmen. Dass immerhin zwei
Teilnehmende einen aktuellen Konsum angaben, spricht daflr, dass sie der anonymen
Befragung vertrauten und mit keinen Konsequenzen der (Nicht-)Beantwortung rechnen

mussten.

Drogen- bzw. Amphetaminkonsumierende stellen ein schwer zugangliches Kollektiv dar,
da fur eine gezielte Befragung einerseits Zugang zu sensiblen Daten zur Rekrutierung
notwendig sind, anderseits nach Angaben der Entzugskliniken im Raum Dusseldorf und
Umgebung nur eine geringe Bereitschaft zur Teilnahme an solchen Umfragen zu
erwarten sei. Entzugskliniken in Dusseldorf und Umgebung haben deshalb die
Zusammenarbeit abgelehnt. Als weitere Begrundung gaben diese an, dass sie kaum
Zulauf von Amphetaminkonsumierenden hatten. Nach der Studie von Milin et al. aus
dem Jahr 2014 (5) des Zentrums flr Interdisziplinare Suchtforschung in Hamburg (ZIS)
wirden ATS-Konsumierende ihren Konsum in der Selbsteinschatzung meist
verharmlosen. Die Befragung zielte darauf ab, relevante Personengruppen mit
missbrauchlichem Amphetamin- und Methamphetaminkonsum zu identifizieren und
Informationen zu deren Konsum als Grundlage fir mogliche zielgruppenspezifische
praventive Malnahmen zu gewinnen. So stuften rund 90 % der regelmaRigen
Amphetaminkonsumierenden ihren Gebrauch als ,gar nicht oder ,etwas problematisch®
und nur 5 % als ,ziemlich“ bzw. ,sehr problematisch® ein. Fast die Halfte der
Methamphetaminkonsumierenden schatzten ihren Gebrauch als unproblematisch ein
(rund 45 %), von nur jeweils einem Viertel der Befragten wurde der Gebrauch als

,ziemlich® bzw. ,sehr problematisch* bewertet.

Da illegaler Drogenerwerb per Definition unerlaubt ist, kbnnen Umfragen zu illegalem
Verhalten zu ungenauen Berichten und Verzerrungen der Selbsteinschatzung flhren.
Aus diesem Grund stellt die hier gewahlte Methode der retrospektiven Analyse des
Substanzkonsums uber Ergebnisse aus Laborverfahren zur Erfassung sensibler Daten

eine Alternative dar.

Diese Methode hat sich schon in anderen Studien bewéhrt. In der forensischen

Toxikologie wird sie genutzt, um Informationen Uber die Beeintrachtigung der
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Fahrsicherheit nach dem Konsum von Amphetaminen zu erlangen. Im Rahmen seiner
Dissertation untersuchte Nemecek 2008 (111) anhand polizeilicher bzw. arztlicher
Ermittlungsakten, die bei den Verkehrsdelikten der unter Amphetamin stehenden
Personen erhoben wurden, ob es eine Wirkstoffkonzentration-Wirkungsbeziehung gibt.
Dabei zeigten Amphetaminkonsumierende mit hoheren Wirkstoffspiegeln tendenziell

héhere Auffalligkeiten.

Auch Musshoff et al. (112) untersuchten anhand solcher Daten im rechtsmedizinischen
Institut der Universitatsklinik Bonn, in welcher Rauschphase eine Teilnahme am
Strallenverkehr erfolgt bzw. kritisch ist. Sie stellten zusatzlich die prozentuale Haufigkeit
der Kombinationen mit anderen Drogen und Substanzen tabellarisch dar. Hieraus ist zu
entnehmen, dass knapp 60 % aller untersuchten Amphetaminkonsumierenden auch
Cannabis eingenommen haben, an zweiter Stelle folgte die Einnahme von Kokain
(8,2 %).
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4.2  Auspragung des Drogen-Mischkonsum bei Amphetamin-
konsumierenden

Ein Mischkonsum von ATS mit Alkohol und Cannabis ist aus zahlreichen Studien
bekannt (6), (7), (36), (113). Die Auswertung der 68 mittels Fragebogen befragten
Amphetaminkonsumierenden ergab, dass 61,8 % (n=42) der Amphetamin-
konsumierenden auch Cannabis konsumieren. Dabei nahmen knapp die Halfte der
Befragten (47 %) Cannabis ausschliel3lich am selben Tag wie Amphetamin ein (n = 32).
Zudem zeigte sich, dass 56 % der Befragten Alkohol (n = 35) tranken, davon knapp die

Halfte (48,5 %) am selben Tag, an dem sie Amphetamine einnahmen.

Die Ergebnisse dieser Arbeit decken sich daher mit anderen Studien, aus denen
hervorgeht, dass Cannabis die am haufigsten beikonsumierte Droge von
Amphetaminkonsumierenden ist (10), (6), (5), (113), (114), (36).

Schon eine Studie von Grald et al. aus dem Jahr 1998 (115) zum Beigebrauch von
Amphetamin- und MDMA-Konsumierenden im Raum Kdln zeigte, dass Amphetamin und
MDMA am haufigsten mit Cannabis und Alkohol gemischt werden. Dabei wurden Alkohol
und Cannabis als ,lberwiegend dampfende Substanzen® angesehen, die ,die
aufputschende Amphetaminwirkung zu dampfen und eine psychophysische Ruhelage
wiederzuerlangen versuchen®; in der Szene wird von ,Chill-out* oder ,Abwarmen® und

~-Runterkommen® gesprochen.”

Dass hauptsachlich am selben Tag Cannabis und Alkohol konsumiert wird, stutzt die
These, dass es zur Modulation der Wirkung des Amphetamins eingenommen wird.
Ahnliche Ergebnisse lieferten auch Winstock, Griffiths und Stewart (113), die 2001 den
Substanzkonsum bei Tanzveranstaltungen in GroRbritannien zeigten. Sie stellten fest,
dass sogar 88 % der MDMA-Konsumierenden Cannabis zum ,Runterkommen®
beikonsumierten und 60 % aus diesem Grund Alkohol getrunken haben. Auch die
deutsche Umfrage von Milin et al. des ZIS aus dem Jahr 2014 zum Amphetamin- und
Mischkonsum bei gleicher (Konsum-)Gelegenheit (5) ergab, dass knapp 60 %
gleichzeitig Cannabis konsumierten und fast ein Drittel auch gleichzeitig Alkohol tranken.
Die Studie kam ebenfalls zu dem Ergebnis, dass der Beikonsum von Cannabis
hauptsachlich als Mittel zur Dampfung oder Beendigung der Wirkung des Amphetamins

eingesetzt wurde.

Es bestehen auch andere mogliche Griinde fir den Mischkonsum von Alkohol und ATS.
Zum einen kdnnen Amphetamine eingenommen werden, um alkoholbedingte Leistungs-
einbufden auszugleichen (12), (74). Dazu passt auch die Angabe eines Befragten im
Fragebogen, dass er durch das konsumierte Amphetamin ,eine erhéhte Alkoholtoleranz®

verspire. Zum anderen kann durch die Einnahme von Ecstasy eine intensivere und
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langer anhaltende Rauschwirkung erzielt werden, als durch den alleinigen
Alkoholkonsum. Dadurch muss weniger Geld auf Partys fiur den Alkoholkonsum gezahlt
werden. Dies berichtet Hecker et al. (36) 2001 in einer Studie Uber den Mischkonsum

bei Besuchern zweier sogenannter Techno- Diskotheken im Rhein-Main-Gebiet.

Die Befragung von Amphetaminkonsumierenden in dieser Arbeit liefert keine Antworten,
ob die angegebenen Analgetika zur Modulation der Amphetaminwirkung eingenommen
wurden. Lediglich ein Befragter gab an Aspirin® complex auf Grund seiner
»=aufputschenden Wirkung als Ersatzstoff fir Amphetamin“ eingenommen zu haben. Ein
Beutel Aspirin® complex enthdlt neben 500 mg Acetylsalicylsdure 30 mg
Pseudoephedrinhydrochlorid. Dies ist ein natirlich vorkommendes Stereoisomer von
Ephedrin und wirkt auf Grund seiner indirekten sympathomimetischen Wirkung
aufweckend. Es wird bei Erkaltungssymptomen eingenommen, aber auch zur
Leistungssteigerung bei Sportlern (116). AuRerdem dient es zur Synthese von illegalem
Methamphetamin (568). Es ist somit auch hier kein Beispiel fur eine bewusste

modulierende Einnahme von nichtopioiden Analgetika vorzufinden.

Da zusammenfassend bei ATS-Konsumierenden der Mischkonsum mit anderen
Substanzen ublich ist, wurde bei der Auswertung der insgesamt 6688 Protokolle nicht
nach ,reinen“ Amphetaminkonsumierenden selektiert. Somit wurde auch in der
Auswertung der Protokolle der gleichzeitige Konsum von anderen legalen oder illegalen
Drogen nicht ausgeschlossen. Es finden sich demnach unter den negativ auf
Amphetamin(-derivat) getesteten Personen (Kontrollgruppe) solche, die andere
berauschende Mittel wie Cannabinoide, Benzodiazepine, Opiate und Kokain konsumiert
haben. Als ,Amphetamin positiv‘ wurden alle Personen eingeschlossen, bei denen sich

mindestens der Konsum von Amphetamin bzw. dessen Derivaten bestatigte.

Dabei zeigte die Auswertung der Protokolle, dass von den 6688 zwischen Mai 2012 bis
Februar 2015 eingegangenen Fallen signifikant mehr Personen angaben, Ibuprofen und
tendenziell haufiger Acetylsalicylsaure und Paracetamol eingenommen zu haben, bei
denen Amphetamine im Blut nachgewiesen werden konnten. Ob diese polizeilich
kontrollierten Amphetaminkonsumierenden reprasentativ fir ATS- Konsumierende in

Deutschland sind, wird im folgenden Kapitel diskutiert.
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4.3 Reprasentativitat der ausgewerteten
Konsumierendengruppen

Im experimentellen Teil der Studie fanden sich bei den untersuchten Drogen-
konsumierenden deutlich mehr Personen, die Amphetamin konsumiert haben, als
solche, die MDMA im Blut aufwiesen (siehe Tabelle 5, Seite 40). Dies entspricht der
Verteilung der damaligen konsumnahen Delikte in Deutschland. Im Jahr 2011 lag die
Zahl der Delikte im Zusammenhang mit Amphetamin und Methamphetamin mit 33.192
Fallen deutlich Uber der Deliktanzahl mit MDMA, die sich auf 3.750 Falle belief (117).
Auch die folgenden Bundeslagebilder der Rauschmittelkriminalitdt des
Bundeskriminalamtes in Deutschland der Jahre 2013 bis 2015 (118), (119), (120)
zeigten nahezu die gleiche Verteilung. Seit 2014 wird das Methamphetamin in der
Kriminalstatistik gesondert vom Amphetamin erfasst. Dies andert wenig an der
Verteilung der Konsumdelikte im Zusammenhang mit synthetischen Drogen. So wurden
2014 insgesamt 28.119 Konsumdelikte im Zusammenhang mit Amphetamin, 9.489
Delikte mit Methamphetamin und 5.405 Delikte mit Ecstasy (MDMA) begangen bzw.
aufgeklart (119).

Sowohl in der Datenanalyse als auch im experimentellen Teil dieser Arbeit gab es keinen
Fall von Methamphetaminkonsum. Das ist angesichts der Lebenszeitpravalenz fir
Methamphetaminkonsum in Deutschland nicht verwunderlich. Diese spielt gemaf des
Zahlen des Suchtsurveys 2015 (4) bei Erwachsenen mit 0,6 % eher eine untergeordnete
Rolle. Im bundesweiten Vergleich wird es noch deutlicher. Gomes et al. (121) nutzen
ebenfalls die Daten des Suchtsurvey 2015 und beschrieb anhand epidemiologischer
Daten von 6 Bundeslandern regionale Muster im Konsum von NPS und
Methamphetamin in Deutschland. Die Lebenszeitpravalenz fir Methamphetamin-
konsum schwankte demnach zwischen 0,3 % in Nordrhein-Westfalen und 2,0 % in
Sachsen. Wobei der Vergleich zeigt, dass es in den Bundeslandern nahe der

Tschechischen Republik einen héheren Methamphetaminkonsum gibt.

Somit scheinen die betrachteten Amphetaminkonsumierenden im Raum Dusseldorf und
Umgebung durchaus vergleichbar mit Amphetaminkonsumierenden in Nordrhein-

Westfalen bzw. Deutschland zu sein.

Dies verdeutlicht sich auch in der Alters- und Geschlechtsverteilung, die im

nachfolgenden naher betrachtet wird.
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4.4  Alter und Geschlechtsprofil der Amphetaminkonsumierenden

Der Altersdurchschnitt der 211 Amphetaminkonsumierenden, deren Blutseren auf ihren
Ibuprofengehalt getestet wurden, lag bei 31 Jahren. Dabei waren mehr als die Halfte der
Amphetaminkonsumierenden zwischen 26 und 35 Jahre alt. Auch bei den befragten
Amphetaminkonsumierenden, bei denen im Fragebogen Alterskategorien vorgegeben

waren, gaben mehr als die Halfte an, zwischen 26 und 35 Jahre alt zu sein.

Die Altersverteilung bei Drogenkonsumierenden der epidemiologischen Studien in
Deutschland ahneln den Ergebnissen dieser Arbeit. Laut dem Tabellenband zum
Suchtsurvey (ESA) 2015 (4) ist die Lebenszeitpravalenz fir den Amphetaminkonsum
am hoéchsten in der Altersgruppe von 25 bis 29 Jahren (6,9 %) und mit 6,4 % am
zweithdchsten in der Altersgruppe von 30 bis 39 Jahren. Ebenfalls auf die Ergebnisse
des ESA 2015 bezieht sich der Bericht des Instituts fur Therapieforschung (IFT)
Munchen von Piontek et al. (122) zum Substanzkonsum in sechs deutschen
Bundeslandern. Diesem Bericht ist zu entnehmen, dass in Nordrhein-Westfalen mehr
als die Halfte aller Amphetamin-/Methamphetaminkonsumierenden zwischen 25 und 39
Jahren waren. Die Drogenstudie junger Erwachsener in Deutschland (DAS) aus dem
selben Jahr (71) zeigt, dass Jugendliche bis zu ihrem 18. Lebensjahr Amphetamin kaum
jemals konsumiert haben (0,3%). Die Lebenszeitpravalenz fur den Amphetaminkonsum

der jungen Erwachsenen zwischen 18 und 25 Jahren wird mit etwa vier Prozent angeben

In der Studie des ZIS Hamburg von Milin et al. aus dem Jahr 2014 (5) betrug das
Durchschnittsalter der Amphetaminkonsumierenden in Deutschland 26 Jahre. Auch in
der Studie von Musshoff et al. (112) aus Bonn, veréffentlicht 2007, lag das
Durchschnittsalter der Amphetaminkonsumierenden bei 26 Jahren. Ahnliche, aber
tendenziell niedrigere Durchschnittswerte, in Bezug auf das Alter bei ATS-
Konsumierenden, zeigen internationale Arbeiten aus England (113), Brasilien (123), der
Schweiz (124) und Australien (7). Der Altersdurchschnitt schwankt hier zwischen 24 und
27 Jahren.

Die Altersspanne der Amphetaminkonsumierenden, deren Ibuprofengehalt in dieser
Arbeit bestimmt worden ist, lag zwischen 18 und 62 Jahren. Auch unter den befragten
Amphetaminkonsumierenden gab keiner an, unter 18 Jahre als zu sein. Schaut man sich
eine altere Studie zum Amphetaminkonsum der Rechtsmedizin KéIn von Gral} et al.
(115) an, die den Amphetaminkonsum im Raum Koln zwischen 1991 und 1996
untersuchten, war eine ahnlich grof3e Altersspanne erkennbar. Hier lag die Altersspanne
zwischen 16 und 51 Jahren. Das mittlere Alter wurde zwischen 25 und 27 Jahren

angegeben.
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In der Geschlechtsverteilung wird ebenfalls deutlich, dass die untersuchten und
befragten Amphetaminkonsumierenden durchaus vergleichbar mit Amphetamin-
konsumierenden in Deutschland sind. Sowohl bei den 211 untersuchten Amphetamin-
konsumierenden als auch bei den 68 befragten Amphetaminkonsumierenden waren
mehr als 86% mannlich. Diese Praferenz des mannlichen Geschlechts zeigt sich in
nahezu allen Arbeiten, in denen epidemiologische Daten bezlglich der Konsumierenden
von ATS verdffentlicht werden. Sie schwankt zwischen 53 % und 86 % (75), (7), (115),
(113), (124).

Bei Milin et al. (5) fallt die Geschlechtsverteilung auch mit 73,3 % bei den
Methamphetaminkonsumierenden und 66,3 % bei den Amphetaminkonsumierenden zu
Gunsten des mannlichen Geschlechts aus. Gral} et al. berichten bei ihren Ergebnissen
zum ATS-Konsum der Jahre 1991-1996 (115) im Raum Kadln, dass das Verhaltnis von
Méannern zu Frauen zwischen 7:1 bis 20:1 im lag. Bei den untersuchten
Amphetaminkonsumierenden im Raum Dusseldorf von Nemecek 2008 (111) waren

ebenfalls 86% mannlich.

Vergleicht man die Ergebnisse mit den epidemiologischen Studien zum Drogenkonsum
in Deutschland wird ebenfalls deutlich, dass eher Manner ATS konsumieren. So zeigt
Gomes de Matos et al. (101) in der Verodffentlichung zum Substanzkonsum in der
Allgemeinbevdlkerung in Deutschland, dass auch hier mehr erwachsene Manner (1,3 %)
als Frauen (0,8%) in den letzten 12 Monaten Amphetamin konsumiert haben. Die Daten

basieren auf dem Epidemiologischen Suchtsurvey 2015.

Wahrscheinlich liegt der hohe Anteil an mannlichen Amphetaminkonsumenten sowohl
bei den in dieser Arbeit von der Polizei kontrollierten, als auch bei den befragten
Amphetaminkonsumierenden daran, dass Manner haufiger konsumnahe Delikte
veriben. Dem Bundeslagebild Rauschgiftkriminalitat des BKA ist zu entnehmen, dass
2015 der Anteil mannlicher Tatverdachtiger im Zusammenhang mit Rauschgiftdelikten
bei 87 % und der Anteil an mannlichen erstauffalligen Konsumenten harter Drogen
(EKhD) bei 84 % lag. (120)

Zusammenfassend passt die Alters- und Geschlechtsverteilung der in dieser Arbeit
untersuchten und befragten Amphetaminkonsumierenden gut zur Studienlage der
Amphetaminkonsumierenden in Deutschland, da es sich hauptsachlich um junge
erwachsene Manner handelt. Im Kontrast dazu weichen die epidemiologischen Zahlen

zum Analgetikakonsum in Deutschland eher ab.

Von den 3533 positiv auf ATS getesteten Personen im Institut fir Rechtsmedizin
zwischen Mai 2012 und Februar 2015 haben 6,5 % der Amphetaminkonsumierenden

angegeben, Ibuprofen eingenommen zu haben. Dabei handelt es sich hauptsachlich um
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junge Manner, die die Einnahme nichtopioider Analgetika angaben. Diese Zahlen
stechen deutlich hervor, wenn man sie mit den Zahlen der Studie von Knopf und Grams
(125) aus dem Jahr 2013 zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland (DEGS1)
vergleicht: Nach Angaben dieser Studie des Robert-Koch-Instituts haben weniger als
10 % aller Erwachsenen in Deutschland in den letzten 7-Tagen Arzneimittel der ATC-
Gruppe M eingenommen, zu denen auch die Antiphlogistika und Antirheumatika (ATC
Kode M01) gehdren. Die Studie untersuchte die Arzneimittelanwendung von 18 bis 79-
jahrigen Erwachsenen in Deutschland, deren Datenerhebung zwischen 2008 und
2011stattfand. Eine Selbstmedikation mit Arzneimitteln der ATC-Gruppe M01, zu denen
auch das Ibuprofen gehort, ist bei 4,3 % der Studienteilnehmenden zu verzeichnen. Aus
der Studie ging auch klar hervor, dass die Pravalenz, Arzneimittel einzunehmen, bei
jungen Mannern zwischen 18 und 39 Jahren am niedrigsten ist. Mit zunehmendem Alter

und bei Frauen ist die Einnahme haufiger.

Laut der Phar-Mon-Studie des IFT (78) aus den Erhebungsjahren 2010-2014 war der
dritthaufigste missbrauchlich verwendete Wirkstoff unter den Analgetika Ibuprofen. Die
Daten beziehen sich auf Medikamentenmissbrauchsnennungen von insgesamt 2.439
Personen, welche in einer von 32 ambulanten Suchthilfeeinrichtungen zur Behandlung
bei meist Missbrauch von Opiaten, Alkohol und Hypnotika/Sedativa aufgenommen
wurden. Ein Vergleich der Altersverteilung zeigt, dass auch dort verhaltnismafRig mehr
Frauen (29 % weiblich, 71 % mannlich) und vor allem &ltere Teilnehmende zu
verzeichnen sind (Durchschnittsalter 38 Jahre) als die Amphetaminkonsumierenden in

dieser Arbeit.

Laut ESA 2018 (1), in dem zum ersten Mal nach verordneten und nicht verordneten
Medikamenten unterschieden wurde, nehmen Frauen deutlich haufiger in den letzten 30
Tagen sowohl arztlich verordnete als auch frei verkaufliche Analgetika ein. Das deckt
sich mit den Ergebnissen der DESG1. Den Tabellenbander dieses Suchtsurveys (126)
ist zu entnehmen, die Gruppe der 25- und 29-jahrigen Manner am seltensten mindestens
einmal wochentlich Analgetika einnimmt (10%). Die mindestens wdchentliche Einnahme
verdoppelt sich bei den Uber 40-jahrigen Mannern und ist dann ahnlich hoch wie der
Durchschnitt der Frauen bei knapp Uber 20%. Trotzdem nehmen junge erwachsene
Manner Analgetika, wenn auch nur gelegentlich ein. Die Ergebnisse des Suchtsurvey
zeigen, dass in der Allgemeinbevélkerung in Deutschland in den letzten 30 Tagen knapp
40 % der 25- bis 29-jahrigen und 45% der 30- bis 39-jahrigen Manner ein Analgetikum
eingenommen haben (bei den Frauen in der jeweiligen Altersgruppe Utber 62 %). Ob
diese dabei verordnet waren oder nicht und ob es sich um ein nichtopioides Analgetikum

handelt ist den Daten nicht zu enthehmen.
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Somit scheint es zusammenfassend auffallig, dass von den 3155 negativ auf
Amphetamin getesteten Fallen nur 2,9 % eine Ibuprofeneinnahme in den letzten 24
Stunden angaben und rund 6,5 % der 3533 auf Amphetamin positiv getesteten Personen
von einer Ibuprofeneinnahme berichteten. Noch auffalliger scheinen somit auch die
Ergebnisse der im Rahmen dieser Arbeit befragten Amphetaminkonsumierenden:
Knapp 60 % von ihnen gaben an, ,regelmalig, wenn auch nur gelegentlich® nichtopioide

Analgetika einzunehmen.

Ob solche Ergebnisse des selbstgemeldeten Drogen-/Arzneimittelkonsums glaubwuirdig

sein kdnnen, damit beschaftigen sich Experten weltweit seit tber 40 Jahren.
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4.5 Glaubwurdigkeit der Selbstauskunft bei
Drogenkonsumierenden

Untersuchungen bei Konsumierenden illegaler Drogen haben gezeigt, dass selbst-
gemeldeter Konsum glaubwirdig und zuverlassig sein kann. Voraussetzung ist aber,
dass die Befragten darauf vertrauen kdnnen, dass ihre Anonymitat geschitzt und ihre

Informationen streng vertraulich behandelt werden (127), (128).

In dieser Arbeit wurde mit Daten gearbeitet, die durch die Polizei bzw. den
hinzugezogenen Arzt oder der Arztin wahrend einer Drogenkontrolle erhoben wurden.
Es ist davon auszugehen, dass sich die unter Drogen stehenden Personen dabei in einer
Stresssituation befunden haben. In dieser wenig vertrauensvollen Situation sind
wahrheitsgemale Aussage bezuglich ihres Drogen- und Medikamentenkonsums eher
nicht zu erwarten. Somit stellt sich die Frage, ob diese Selbstauskunft hinsichtlich der
eingenommenen Analgetika glaubwurdig sein kann. Die Probanden kdnnten absichtlich
die Angaben zum Arzneimittelkonsum abhangig davon machen, ob eine reale oder

wahrgenommene Konsequenz flr die gemeldeten Ereignisse besteht (129).

In der US-amerikanischen Forschungs-Monographie von Harrison und Hughes des
National Institute on Drug Abuse (NIDA) aus dem Jahr 1994 (130) wurden die Arbeiten
von 25 fihrenden US-Forschern zu verschiedenen Aspekten im Zusammenhang mit der
Gultigkeit des selbst berichteten Drogenkonsums vorgestellt. Sie beschaftigten sich mit
der Verbesserung der Genauigkeit von Umfrageschatzungen. Die Monographie enthalt
Studien, die versuchen, die Richtigkeit des selbst gemeldeten Drogenkonsums unter
Strafrechts-, Behandlungs- und Arbeitsplatzpopulationen mithilfe von Urinanalyse
und/oder Haaranalyse zu bestimmen, um deren jlingsten Drogenkonsum zu validieren.
Aus diesen Arbeiten ist zu entnehmen, dass es haufig schwer ist, an objektivierbare
Daten zu gelangen, da daflir geeignetes Untersuchungsmaterial zur Verfligung stehen

muss.

Die vorliegende Arbeit hat gegenuber den zuvor erwdhnten Studien den Vorteil, dass
neben der Selbstauskunft gegenliber der Polizei bzw. des Arztes oder der Arztin auch
zeitgleich deren sichergestellten Serumproben vorhanden sind, sodass die Mdglichkeit
der Uberprifung der getatigten Aussagen gegeben war. Neben dem Nachweis von
Ibuprofen ermdglicht dies die Abschatzung, ob die Angaben der befragten

Amphetaminkonsumierenden als glaubwurdig angesehen werden kénnen.
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4.5.1 Bewertung der Glaubwurdigkeit zur Selbstauskunft der Ibuprofen-
einnahme

In Gber 70 % aller selektierten Blutseren konnte Ibuprofen mittels GC/MS-Verfahren
nachgewiesen werden. Ausgewahlt wurden von den 3533 bestatigten
Amphetaminkonsumierenden diejenigen, die eine Ibuprofeneinnahme angaben
(n=229); von diesen standen in 211 Fallen Blutseren zur Verfugung. Zusatzlich hatten
knapp die Halfte der Amphetaminkonsumierenden in den polizeilichen Protokollen
genauere Angaben zum Einnahmezeitpunkt und der Menge gemacht. Dadurch war es
mdglich abzuschatzen, ob diese mit der gemessenen Ibuprofenkonzentration vereinbar
waren. Es zeigte sich, dass auch hier 77 % der Angaben plausibel im Hinblick auf die

Einnahmezeit und Menge waren.

In knapp 30 % der Falle konnte im Serum kein Ibuprofen nachgewiesen werden, obwohl
die Amphetaminkonsumierenden angegeben hatten, den Wirkstoff eingenommen zu
haben. Auch hier war es bei mehr als zwei Drittel der ,Ibuprofen-negativen Falle, die
genauere Angaben gemacht haben®, nachvollziehbar dass kein Ibuprofen (mehr)

nachgewiesen werden konnte.

Bei diesen Fallen ist es zum Beispiel auf Grund der Einnahmezeit plausibel, dass der
Ibuprofengehalt unter der Nachweisgrenze liegt. Ibuprofen wird nahezu vollstandig im
Magen und im Dinndarm resorbiert, und der maximale Plasmaspiegel wird nach ein bis
zwei Stunden erreicht. Zu bertcksichtigen ist, dass bei den in dieser Arbeit untersuchten
Serumproben nicht grundsatzlich davon ausgegangen werden kann, dass die Personen
nahrungsnichtern waren. Eine Studie von Wilson et al. aus dem Jahr 1989 (131) zum
Einfluss von Mahlzeiten auf die Ibuprofenresorption zeigt, dass die Magenentleerung
sowie die Resorption von Ibuprofen im Magen und Darm durch die Nahrung verzogert
wird, wodurch die maximale Plasmakonzentration spater erreicht wird. Bei groRRen
Mahlzeiten kann die Tablette bis zu 15 Stunden im Magen verbleiben. Hinzu kommt die
relativ kurze Halbwertszeit des Wirkstoffes Ibuprofen. Diese liegt im Mittel bei zwei
Stunden (108), schwankt aber individuell von einer bis zu Gber vier Stunden (132), (109).
Auch Busse (110) beobachtete 2012 eine breite Streuung der erhobenen
pharmakokinetischen Ergebnisse nach Applikation von einer Tablette Ibuprofen 400.
Dabei lag die minimale Bioverflugbarkeit bei 63 %; Einzelfalle erreichten den maximalen
Plasmaspiegel erst nach vier bis funf Stunden. Als ursachlich fur die verzdgerte

Anflutung wurde von ihm die Gelatineverkapselung der Tablette vermutet.

Weitere Grinde flr einen niedrigeren Ibuprofengehalt im Blutserum kénnen auch
genetische Polymorphismen der Enzyme sein, die den Arzneimittelmetabolismus

beeinflussen. Hierzu gehdren als bekanntestes Beispiel Gen-Varianten in den
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Cytochrom P-450 Enzymen, deren gesteigerte Enzymaktivitat zu subtherapeutischen
Arzneimittelkonzentrationen fiihren kann (133). Die Dissertation von Freytag aus dem
Jahr 2005 (134) zeigt, dass der genetische Polymorphismus im Enzym Cytochrom
P450 2C9 fur die Pharmakokinetik und die Wirkung von Ibuprofen entscheidend ist. Je
nach genetischer Variante kann die Clearence verdoppelt sein. Ferner beeinflussen ein
zunehmendes Alter sowie vorliegende Erkrankungen, wie Leberzirrhose und
rheumatische Arthritis, die Pharmakokinetik (109). Bei dem in dieser Arbeit untersuchten
Kollektiv dirften diesen Einflussfaktoren aufgrund der Altersverteilung allerdings keine

nennenswerte Relevanz zukommen.

Trotz der vielen Variablen, die die Aufnahme und den Abbau des Wirkstoffes Ibuprofen
individuell beeinflussen und eine genaue Abschatzung erschweren, konnte gezeigt
werden, dass die Angaben in den Protokollen in den meisten Fallen nicht unplausibel
sind. Bei der Bewertung dieses Ergebnisses ist zu berticksichtigen, dass es theoretisch
moglich ist, bei einer langsam metabolisierenden Person noch Spuren von Ibuprofen
auch langer als 24 Stunden nach Einnahme des Ibuprofens festzustellen. Genauso kann
es aber je nach individueller Stoffwechselleistung und der Resorptionsgeschwindigkeit/-
kapazitat moglich sein, dass bei einer schnell metabolisierenden Person nach ca. 14 - 16

Stunden kein Ibuprofen mehr nachzuweisen ist.

Die Monographie von Harrison und Hughes des National Institute on Drug Abuse (135)
beschaftigt sich mit der Giultigkeit des selbst berichteten Drogenkonsums und der
Verbesserung der Genauigkeit von Umfrageschatzungen. Sie kommen zu dem Schluss,
dass eine geprtifte Validierung des Selbstberichts immer erforderlich ist, um den Nutzen
der gesammelten Selbstberichtsdaten zu verbessern und Mittel zur Kontrolle potenzieller
Verzerrungen bereitzustellen. Das heilt, die weitgehende Ubereinstimmung der Analyse
der Blutseren mit den getatigten Aussagen des in dieser Arbeit untersuchten Kollektivs
zeigt, dass die Selbstausklinfte zur Einnahme von Ibuprofen und wahrscheinlich auch
zu den anderen freiverkauflichen Analgetika tUberwiegend den Tatsachen entsprechen
dirfte.

Ob die Methode zur Messung des Ibuprofengehalts im Blutserum sensibel genug war,

wird im nachsten Kapitel naher betrachtet.
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4.5.2 Bewertung der Nachweis- und Bestimmungsgrenze

Eine Studie von Mills et al. (136) aus dem Jahr 1973 zeigt, dass eine dreimalige tagliche
Einnahme von Ibuprofen Uber 14 Tage dessen Stoffwechsel nicht beeinflusst. Ibuprofen
konnte 24 Stunden nach der letztmaligen Einnahme nicht mehr im Plasma nach-
gewiesen werden. In ersten Studien aus dem Jahr 1974 (137) zur Messung der
Ibuprofenkonzentration im Blutserum mittels Gaschromatographie (GC) lag die
Nachweisgrenze noch bei 500ng/ml. Durch eine Derivatisierung mit MSTFA konnte

diese Grenze von Yilmaz und Erdem (138) verbessert werden.

Die Auswertung der Methode in dieser Arbeit mit der Software ,Valistat 2.0“ ergab, dass
die Kalibrierungskurve Uber den Arbeitsbereich von 50-1.000 ng/ml linear verlauft
(Grubbs-Test und Mandel-F-Test). Es wurden eine Nachweisgrenze von 19 ng/ml und

eine Bestimmungsgrenze von 35 ng/ml mit der Software ermittelt.

Um die niedrige Nachweis- und Bestimmungsgrenze zu erreichen, wurde die GC/MS-
Methode zur Identifizierung des deuterierten und nicht-deuterierten Ibuprofens
hinsichtlich der Target-lonenwahl soweit optimiert, dass die Verhaltnisse der
Qualifierionen bei Messungen in der Serie stabil blieben und die Methode hierdurch

routinetauglich wurde.

Zusammenfassend ist die hier eingesetzte Methode fir die Abschatzung der
Glaubwirdigkeit der Aussagen der Amphetaminkonsumierenden ausreichend sensibel.
Diese Methode wurde auch genutzt, um den Ibuprofengehalt in einer Kontrollgruppe, in

der kein Ibuprofen im Serum erwartet wurde, zu bestimmen.
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4.5.3 Uberprifung der Ibuprofeneinnahme bei der Kontrollgruppe

Es wurden insgesamt 28 Serumproben von Amphetaminkonsumierenden aufgearbeitet,
bei denen in den polizeilichen Protokollen kein Hinweis auf eine Ibuprofeneinnahme in
den letzten 24 Stunden verzeichnet war (Kontrollgruppe). Diese Kontrollgruppe
entsprach der Geschlechts- und Altersverteilung der untersuchten Fallgruppe
(Amphetaminkonsumierende, die angegeben haben, Ibuprofen einzunehmen). Bei der
Kontrollgruppe konnte in finf Serumproben Ibuprofen nachgewiesen werden (17,9 %).
Das Ergebnis bestatigt auch vor dem Hintergrund der Ergebnisse im Fragebogen die
Hypothese, dass bei Ermittlungsverfahren nicht immer von den betroffenen Personen
die Einnahme von Medikamenten (hier Ibuprofen) gegeniber der Polizei angegeben

wird.

Es waére jedoch in seltenen Einzelfallen auch maéglich, dass Ibuprofen als Verschnitt-
stoff/Streckmittel der Amphetaminzubereitung zugesetzt wurde und unbewusst
eingenommen wurde. Das Bundeskriminalamt ermittelt auch die Reinheit der
sichergestellten Drogen. Hierbei zeigt sich, dass Amphetaminzubereitungen
uberwiegend gestreckt auf den Rauschmittelmarkt gelangen. Der Medianwert des
Wirkstoffgehaltes lag 2017 (139) bei 12,1 % Amphetamin. Nach den Daten des
Bundeskriminalamtes wird Amphetamin ganz Uberwiegend (97,5 %) mit Coffein
gestreckt; Analgetika wie Ibuprofen und Paracetamol oder die Lokalandsthetika
Benzocain bzw. Lidocain wurden hingegen nur in unter einem Prozent als Streckmittel

in Amphetaminzubereitungen festgestellt.

Wahrscheinlicher ist, dass die Einnahme der Analgetika gegenlber dem Arzt oder der
Arztin bzw. der Polizei nicht angegeben oder seitens der Polizei bzw. des Arztes oder
der Arztin nicht vollstéandig erhoben wurde. Daneben besteht auch die Méglichkeit, dass
die Einnahme von nichtopioiden Analgetika nicht als relevant angesehen wurde. In den
Medien wird der Konsum von lbuprofen haufig verharmlost, was auch Uberschriften
zeigen wie: ,Alltagliches Doping mit Ibuprofen oder ,lbuprofen ist ASS — mit einer
Nebenwirkung weniger (140) oder ,Es hilft — in unterschiedlicher Dosierung — der
ganzen Familie“ (141). Dass Ibuprofen dariber hinaus, wie auch andere nichtopioide
Analgetika, in manchen Dosierungen als freiverkaufliches Medikament erhaltlich ist,

koénnte diese Einschatzung der einnehmenden Personen zusatzlich verstarken.

Somit kommt die Frage nach den Beweggriinden der Ibuprofenbevorzugung auf, auf die

im nachsten Kapitel genauer eingegangen wird.
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4.6 Beweggrunde der Ibuprofenbevorzugung

Uber 60 % der befragten Amphetaminkonsumierenden gaben an, regelmaRig, wenn
auch nicht taglich, nichtopioide Analgetika einzunehmen. Ibuprofen war sowohl in der
Auswertung der Ermittlungsakten als auch in der durchgefihrten Befragung von

Amphetaminkonsumierenden der am haufigsten angegebene Wirkstoff.

Das liegt vermutlich an der grolien Bekanntheit und Verfligbarkeit des teils
freiverkauflichen Wirkstoffpraparates Ibuprofen. Denn Ibuprofen ist gemal der
Auswertung zur Abgabe rezeptfreier Analgetika in Apotheken inkl. Versandhandel laut
IMS PharmaScoope National® (Januar 2019) des Marktforschungsinstituts IQVIA (97),
(96), dass am meisten gekaufte freiverkaufliche Analgetika in Deutschland. (Siehe fir

weitere Informationen Einleitung Kapitel 1.4.3; Seite 19.)

Dem Bericht der Phar-Mon-Studie des IFT aus dem Jahr 2017 (78) zum
Arzneimittelmissbrauch erhoben in ambulanten Suchthilfeeinrichtungen zwischen 2010-
2014, ist zu entnehmen, dass |buprofen mit 12 % der dritthaufigste missbrauchlich
verwendete Wirkstoff in der Arzneimittelgruppe der Analgetika und damit der haufigste
unter den nichtopioiden Analgetika war. Wie in Kapitel 1.3, Seite 14 schon beschrieben,
liefert diese Studie erstmals Zahlen zum Missbrauch nichtopioider Analgetika bei
Drogenkonsumierenden. Die Ergebnisse stimmen also mit denen dieser Arbeit darin

Uberein, dass Ibuprofen bei Drogenkonsumierenden beliebt ist.

Die durchgefuhrte Auswertung der Beweggrinde zur Ibuprofenbevorzugung spricht
ebenfalls sowohl fir die Bekanntheit als auch fiir dessen tatsachliche Bevorzugung.
Knapp die Halfte der Befragten begriindeten die Ibuprofeneinnahme mit der
personlichen Erfahrung mit der Wirksamkeit/Wirkstarke. Als weitere Grinde wurden die
Verflgbarkeit, zum Beispiel in der Hausapotheke, sowie die Vertraglichkeit genannt.
Lediglich ein Flnftel gab an, dass ihnen Ibuprofen arztlich empfohlen bzw. verschrieben
wurde. Ahnliches zeigt die durchgefiihrte Auswertung der Bevorzugung von
Acetylsalicylsaure, bei der ebenfalls am haufigsten die Einnahme mit der persénlichen

Erfahrung bzw. der Wirksamkeit/Wirkstarke und der Verfugbarkeit begriindet wurde.

Zusammenfassend wird Ibuprofen aufgrund personlicher Erfahrungen mit der
Wirksamkeit und seiner Verfligbarkeit bevorzugt als Analgetikum eingenommen. Bleibt

die Frage wieso Amphetaminkonsumierende nichtopioide Analgetika einnehmen.
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4.7  Beweggrunde fur die Einnahme von nichtopioiden Analgetika

Die durchgefiihrte Analyse der Protokolle zeigte, dass nichtopioide Analgetika
tendenziell haufiger von den Personen angegeben wurden, bei denen ATS im Blut
nachgewiesen werden konnten. In Bezug auf den Wirkstoff Ibuprofen zeigte sich eine
signifikant haufiger angegebene Einnahme bei denjenigen Personen, bei denen ATS im
Blut nachgewiesen werden konnte (6,5%) gegenlber negativ auf ATS getesteten
Personen (2,9%). Somit scheint der Amphetaminkonsum die Einnahme von Analgetika

zu beginstigen.

Die insgesamt 68 befragten Amphetaminkonsumierenden gaben ,Schmerzen® in den
Freitextfeldern am haufigsten als Einnahmegrund fir die freiverkauflichen Analgetika an.
Dabei gehorten in dieser durchgefuhrten Studie Kopfschmerzen zu den am haufigsten
genannten Grunden Analgetika einzunehmen (n =22), am zweithdufigsten wurden
Zahnschmerzen (n=8) als Grund genannt. Lediglich zwei Befragte gaben eine
,Erkaltung“ als Einnahmebegrundung an; Ibuprofen und andere NSAR weisen auch eine

antiphlogistischen und antipyretischen Wirkung auf (142).

Obwohl Kopfschmerzen als haufigster Beweggrund zur Einnahme nichtopioider
Analgetika genannt wurde, gab nur ein Befragter an, Kopfschmerzen durch den
Amphetaminkonsum versplrt zu haben und keiner der Befragten kreuzte an, die
Analgetika auf Grund von amphetamininduzierten negativen kérperlichen Auswirkungen

einzunehmen.

Eine Erklarung hierflr konnte sein, dass der Amphetaminkonsum der Befragten zu lange
zurtick liegt, um sich sicher zu erinnern. Die meisten Befragten befanden sich zum
Zeitpunkt der Befragung in einem MPU-Verfahren zum Wiedererlangen ihres

Flhrerscheines, flir das sie sich regelmafigen Drogenscreenings unterziehen missen.

Eine weitere Erklarung ist, dass die Befragten die Kopfschmerzen nicht mit ihrem
Amphetaminkonsum, sondern mit anderen eingenommenen Substanzen, wie dem
Alkohol, in Verbindung bringen. Hierzu passt auch, dass lediglich ein Befragter angab,
Kopfschmerzen durch eingenommene Amphetamine versplrt zu haben, obwohl sie
(auch laut Packungsbeilage von Attentin® (Dexamphetaminhemisulfat)) zu den haufigen
Nebenwirkungen von Amphetaminen gehéren (34), (143), (144). Knapp die Halfte der
befragten Amphetaminkonsumierenden gab an, am selben Tag Alkohol getrunken zu
haben. Das stltzt die These, dass entstandene Kopfschmerzen eher auf den
Alkoholkonsum zuriickgefuihrt wurden, da die meisten Erwachsenen schon einmal
Erfahrung mit ,Katersymptomen® bei Ubermafigem Alkoholkonsum gemacht haben
(145), (146).
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Die Auswertung der Fragebdgen in dieser Arbeit ergab, dass die am haufigsten in
Verbindung mit Amphetamin aufgetretenen negativen korperlichen Auswirkungen
Appetitlosigkeit, Schwitzen und Herzrasen waren. Ubelkeit wurde immerhin noch von
10 % der Befragten angegeben. Diese Symptome sprechen fir eine leichte
Amphetaminintoxikation mit Stérungen des vegetativen Nervensystems (37).
Zahnschmerzen wurden von 20 % (n =14) der Befragten erwahnt, zwei nannten
Kieferschmerzen, wobei Krampfe von knapp 15 % der Befragten (n = 10) angegeben
wurden. Die Zahn- und Kieferschmerzen werden wahrscheinlich durch einen erhdhten
Muskeltonus in der Kaumuskulatur ausgeldst. Eine Kieferklemme, auch Trismus
genannt, ist ein tonischer Krampf der Kiefermuskulatur, bei der die Mundoéffnung
schmerzhaft erschwert wird. Trismus wird im Rahmen von Amphetaminkonsum in einer
Studien von Bodmer et al. (42) zur Bedeutung von Amphetaminintoxikationen in der
Notaufnahme beschrieben. Zdhneknirschen wird als Nebenwirkung im Review von de la

Torre et al. (26) zur klinischen Pharmakokinetik der ATS beschrieben

Auch in der Studie zu Akutwirkungen von ,Partydrogen“ bei Discothekenbesuchen von
Hecker etal. (36) zeigten 23 % der ATS-Konsumierenden einen erkennbaren
Kautremor. Bei weiteren 18 % war dieser andeutungsweise zu erkennen, bei 9 % zeigte
sich zudem eine deutlich verstarke Kaumuskulatur, wobei diese eher bei
Dauerkonsumierenden hervortrat. Uber Mundtrockenheit klagten 63 %. Die Universitéat
Mainz stellt online ein Video zum Trismus bei einer Person nach ATS-Konsum zum
Download zur Verfigung (147). Zusammen mit einem verminderten Speichelfluss kann
dies zu Zahnschaden flihren. Hier lage es nahe, dass die Befragten auf Grund der
amphetamininduzierten Schmerzen Analgetika einnehmen. Schliefdlich konnte in der
Zahnmedizin schon 1986 gezeigt werden, dass |buprofen zu einer Schmerzreduktion

fuhrt, wobei der Effekt am starksten in den ersten Stunden nach der Einnahme ist (148).

Zusammenfassend bestatigen sich grundsatzlich, die in der Zielsetzung aufgestellten
Annahmen, dass der ATS-Konsum Kopfschmerzen und durch Kiefermahlen und
Zahneknirschen Zahnschmerzen erzeugt. Auch zeigte sich, dass Kopfschmerzen und
Zahnschmerzen als haufigste Einnahmebegriindungen von nichtopioiden Analgetika
genannt wurden. Die beiden Hypothesen, dass amphetamininduzierte Kopf- bzw.
Zahnschmerzen die Beweggrinde der Analgetikaeinnahme sind, kdnnen aber durch die
Antworten der befragten Amphetaminkonsumierenden nicht bestatigt werden, da die
befragten Amphetaminkonsumierenden ihre Analgetikaeinnahme nicht mit ihrem
Amphetaminkonsum in Verbindung bringen. Ungeachtet der Beweggrinde haben die
bestatigten Amphetaminkonsumierenden in den polizeilichen Protokollen angegeben,
nichtopioide Analgetika ebenfalls in den letzten 24 Stunden eingenommen zu haben,

was Wechselwirkungen hervorrufen kann.
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4.8 Maogliche Wechselwirkungen NSAR und ATS

Sowohl Amphetamin und seine Derivate als auch eine regelmafige Einnahme
nichtopioider Analgetika aus der Gruppe der nicht-steroidalen Antiphlogistika (NSAR =
Nichtsteroidale Antirheumatika) kénnen zu starken Kopfschmerzen fiihren. Deshalb
sollte deren Konsum in der Notaufnahme bei der Differenzialdiagnostik von
Kopfschmerzen erhoben werden (149), (150). Seit langem ist wissenschaftlich belegt,
dass ein Ubergebrauch von nichtopioiden Analgetika zu medikamentts induzierten
Kopfschmerzen (,medication overuse head-ache“ = MOH) fihren kann, wobei die
Pathophysiologie noch immer unklar ist (151), (152), (153). Somit kann die Einnahme
von Amphetaminen bei regelmafliger NSAR-Einnahme die Ursachenfindung fur
Kopfschmerzen erschweren. Inwieweit ein paralleler Konsum das Risiko fir

Kopfschmerzen erhoht, gilt es in weiteren Studien zu klaren.

DarUber hinaus ware es wichtig zu ermitteln, ob der parallele Konsum von ATS und
nichtopioiden Analgetika auch das Risiko von kardiovaskularen Ereignissen bei den
jungen Konsumierenden erhdht. Personen mit einer Amphetamin-Intoxikation sind
selten auf Notfallstationen wiederzufinden (42), trotzdem zeigte eine epidemiologische
Studie aus Texas (154) an hospitalisierten jungen Erwachsenen einen kleinen, aber
signifikanten Zusammenhang zwischen Amphetaminmissbrauch und akutem
Myokardinfarkt. Zu den Mechanismen kdénnen Vasospasmen der Koronararterien,
atherosklerotische Plaque-Rupturen und eine UbermaRige Katecholamin-Entladung
gehoren, die in einer katecholamininduzierten Thrombozytenaggregation enden kann.
Dadurch kommt es zu einer ischamischen Myokardnekrose und einem erhohten
Sauerstoffbedarf des Myokards (154), (155). Es gibt zahlreiche Fallberichte zum
plotzlichen Herztod bei jungen Erwachsenen nach Konsum von ATS, wobei auch
amphetamininduzierte maligne Rhythmusstérungen beschrieben sind (156), (157),
(158). Lebensbedrohliche Folgen des Amphetaminkonsums koénnen sowohl
hamorrhagische als auch ischamische Schlaganfalle sein. Das Review eines
australischen Forscherteams (159) aus dem Jahr 2017 zeigte, dass bei jungen
Methamphetaminkonsumierenden hamorrhagische Schlaganfalle mit 80 % der
gemeldeten Falle Gberwiegen. Zu den Mechanismen gehéren auch hier unter anderem
amphetaminassoziierter Bluthochdruck, Vasospasmen und direkte gefalitoxische
Wirkungen (159), (37).

Auch nichtopioide Analgetika aus der Gruppe der NSAR erhéhen das Risiko fur
Schlaganfalle und Herzinfarkte. Diese Nebenwirkung sprach man zuerst nur den
selektiven COX-2 Hemmern (Coxiben) zu, weshalb der Wirkstoff Rofecoxib im Jahr 2004
vom Markt genommen wurde (160). Erst im Jahr 2013 wurde in einer Meta-Analyse der

Universitat in Oxford im Lancet (161) berichtet, dass auch hohe Dosen der Wirkstoffe
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Ibuprofen und Diclofenac das kardiovaskulare Risiko erhdhen. Mittlerweile gilt es als
gesichert, dass neben dem Coxiben auch andere NSAR das Risiko flr kardiovaskulare
Ereignisse erhbdhen. So zeigte eine Auswertung des danischen Landesregisters fir
Herzstillstand (162) aus dem Jahr 2017, dass die Einnahme von I|buprofen die
Wahrscheinlichkeit flir einen Herzstillstand im Vergleich mit Patienten ohne
Analgetikaeinnahme um 31 % erhoht. Inwieweit ein paralleler Konsum von Amphetamin-
derivaten und NSAR das Risiko fur kardiovaskulare Ereignisse erhoht, bleibt eine
interessante Frage fir weitere Studien. Besonders unter dem Aspekt, dass es sich bei
Amphetaminkonsumierenden meistens hauptsachlich um junge erwachsene Manner
handelt - einem Kollektiv, dass bisher bei der NSAR-Einnahme statistisch eher eine
untergeordnete Rolle gespielt hat, in dieser Arbeit jedoch als Gruppe identifiziert werden

konnte- die haufig zu nichtopioiden Analgetika, vor allem zu Ibuprofen, greifen.

Studien zum parallelen Konsum von Suchtmitteln zeigen, dass die haufige Kombination
von Amphetaminen mit Alkohol in diesem Zusammenhang kritisch zu sehen ist. So
wurde gezeigt, dass der Konsum von Methamphetamin in Kombination mit Alkohol die
Herzarbeit erhdht (11), (12), was ebenfalls unerwiinschte kardiovaskulare Ereignisse
hervorrufen kann. Einer Studie von Barron et al. (163) aus dem Jahr 1992 ist zu
entnehmen, dass die Einnahme von Ibuprofen keinen pharmakologischen Effekt auf die
Alkoholelimination hat. Trotzdem besteht eine erhdhte Ulkusgefahr, da der Alkohol die

Magenentleerung verzdgern kann (164).

Solche unabsehbaren Wechselwirkungen kénnen zu schweren gesundheitlichen Folgen
fiuhren. Deshalb ist es wiinschenswert, wenn hier zur Pravention weitere Studien
erfolgen wirden, um Risikogruppen flur diese Wechselwirkungen zu ermitteln und so
Uber mogliche Risiken gezielt aufgeklart werden kann. Dabei bieten sich in Anbetracht
des Alters der Amphetaminkonsumierenden wahrscheinlich online basierte Befragungs-

instrumente an, um eine groRere Anzahl an Probanden zu erreichen.
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4.9  Schlussfolgerung

Die Ergebnisse dieser Studie lassen mehrere Schlussfolgerungen zu:

1.

Eine Ibuprofen-Einnahme wurde signifikant haufiger von Personen angegeben, bei
denen ATS im Blut nachgewiesen werden konnten. Auch die Wirkstoffe
Acetylsalicylsdure und Paracetamol wurden tendenziell haufiger von bestatigten
Amphetaminkonsumierenden angegeben.

Der Wirkstoff Ibuprofen ist hier, auch bei der Befragung von Amphetamin-
konsumierenden im Raum Dusseldorf und Umgebung, mit groRem Abstand das am
haufigsten konsumierte nichtopioide Analgetikum.

Die Angaben von Amphetaminkonsumierenden zur Analgetikaeinnahme sind
groRtenteils plausibel, auch in den Fallen, in denen trotz angegebener Einnahme
Ibuprofen im Blut nicht nachgewiesen wurde. Dies deckt sich mit einer grof3en
pharmakokinetischen Streuung von Ibuprofen in vorangegangenen Studien und der
kurzen Halbwertszeit. Dieser Umstand I4sst eine noch gréRere Ubereinstimmung der
angegebenen Aussagen zum Analgetikakonsum vermuten, als durch die
Laborergebnisse nachwiesen werden konnte.

Die Ergebnisse der Kontrollgruppe, in der in 17 % der Falle Ibuprofen nachgewiesen
werden konnte, lassen vermuten, dass die Zahl derer, die nichtopioide Analgetika
parallel zum Amphetaminkonsum einnehmen, noch hoéher liegt als diese Studie
zeigt.

Die angewendete Methode zur Plausibilitdtsprifung ist eine effektive Methode, um
an objektivierbare Daten dieses ansonsten schwer zuganglichen Kollektivs von
Drogenkonsumierenden zu gelangen. Hier standen sowohl die Aussagen aus den
Protokollen als auch die geeigneten Untersuchungsmaterialien zur Verfigung.

Die Studie zeigt ebenfalls, dass auffallig viele junge amphetaminkonsumierende
Manner nichtopioide Analgetika einnehmen. Vergleicht man das befragte Kollektiv
mit den epidemiologischen Studien in Deutschland, fallt auf, dass die befragten und
getesteten Amphetaminkonsumierenden eigentlich zu der Gruppe gehdren, die
statistisch gesehen den geringsten Analgetikagebrauch hat.

Als Begriindung zur Einnahme von nichtopioiden Analgetika wurden am haufigsten
Schmerzen, vor allem Kopf- und Zahnschmerzen angegeben. Die Befragten
brachten diese jedoch nicht mit ihrem Amphetaminkonsum in Verbindung. Somit
bestatigt sich die Hypothese, dass die nichtopioiden Analgetika aufgrund von
amphetamininduzierten Kopfschmerzen/Zahnschmerzen eingenommen wurden,
nicht direkt. Ein Grund hierfir kénnte sein, dass nach der langen Zeitspanne
zwischen Befragung und letztem Amphetaminkonsum die Studienteilnehmer das

ursachliche Konsumverhalten schlicht vergessen hatten.
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4.10  Ausblick

Zusammenfassend lasst sich festhalten, dass sich die Hypothese bestatigt, dass
Amphetaminkonsumierende vermehrt nichtopioide Analgetika einnehmen. Diese Arbeit
liefert bisher fehlende Daten zum parallelen Konsum von Amphetaminen und
nichtopioiden Analgetika und zeigt, dass die Daten aus polizeilichen Protokollen zum
Drogen- und Arzneimittelkonsum in einer ansonsten schwer erreichbaren Gruppe mit
geringer Compliance (Konsumierende illegaler Drogen) eine geeignete Grundlage flr

epidemiologische Forschung darstellen.

Die Daten in Bezug auf Alter und Geschlecht der Amphetaminkonsumierenden, die von
der Polizei kontrolliert wurden, ahneln den Ergebnissen der befragten
Amphetaminkonsumierenden; dies zeigt, dass eine vergleichbare Zielgruppe
angesprochen wurde. ATS werden nach dieser Arbeit hauptsachlich von jungen
mannlichen Erwachsenen eingenommen, das deckt sich mit anderen Studien zum
Drogenkonsum in Deutschland. Gleichzeitig gehdren junge Manner aber zu einer
Bevdlkerungsgruppe, die laut einer Studie zur Arzneimittelanwendungen Erwachsener
in Deutschland (DEGS1) (125) die niedrigste Pravalenz zur Arzneimitteleinnahme
haben. Trotzdem konnte in dieser Arbeit gezeigt werden, dass gerade
Amphetaminkonsumierende haufiger nichtopioide Analgetika einnehmen und am
haufigsten zum Wirkstoff Ibuprofen greifen. Auffallend bei der Auswertung der befragten
Amphetaminkonsumierenden war, dass obwohl Kopfschmerzen als haufigster
Einnahmegrund der nichtopioiden Analgetika genannt wurde, diese nicht von den
Befragten mit dem Amphetaminkonsum in Verbindung gebracht wurden. Hier waren
weitere Studien wichtig, um festzustellen wieso die Drogenkonsumierenden ihre

Schmerzen nicht mit dem Amphetaminkonsum in Verbindung bringen.

Der Vorteil der in dieser Arbeit genutzten Herangehensweise liegt in der Mdglichkeit der
Validierung der Selbstauskinfte, da hier sowohl die Aussagen als auch die
dazugehdrigen Blutseren zur laborchemischen Untersuchung zur Verfigung standen.
Durch die Auswertung von Blutseren einer Kontrollgruppe lasst sich eine Dunkelziffer
beim parallelen Schmerzmittelkonsum vermuten, die deutlich Gber den Daten in den
Selbstauskinften liegt. Dies deckt sich ebenfalls mit den Angaben der befragten
Amphetaminkonsumierenden. Bei dem Fragebogen ist zu bedenken, dass dieser als ein
.Pilotprojekt* zur gezielten Befragung von Amphetaminkonsumierenden anzusehen ist.
Die offene Frageform wurde gezielt gewahlt, um die befragten Personen nicht zu
manipulieren, aber auch, um Hinweise auf mdgliche Ursachen fir den Analgetika-
gebrauch zu erhalten, die flr weitere Befragungen genutzt werden kénnen. Die Form
wurde auflderdem bewusst so gewahlt, um aufzudecken, welche Intentionen hinter der

parallelen Einnahme von ATS und Analgetika stecken. Durch die Art der offenen
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Fragestellung zum Analgetikakonsum konnte allerdings nur eine deskriptive Auswertung
erfolgen. Fir weitere Befragungen ware es daher vorteilhaft, wenn die
Antwortmaoglichkeiten kategorisiert waren, so wie es bei den Fragen nach dem
Mischkonsum und den negativen korperlichen Auswirkungen der Fall war. Es ware zum
Beispiel fur folgende Studien interessant, den genauen Zeitpunkt der Einnahme von
nicht opioidhaltigen Analgetika zu erfragen, z.B. ,vor/nach der Amphetamineinnahme®,
.am selben Tag“ oder ,Folgetag“. Dadurch lieRe sich das Konsummuster besser
beschreiben und genauer auswerten. Sicherlich waren auch gréfier angelegte Studien
sinnvoll, bei denen im Hinblick auf das untersuchte Kollektiv von jungen Erwachsenen

Onlinebefragungen effektiver sein konnten.

Umfassende Studien zum kardiovaskularen Risiko bei Amphetaminkonsumierenden, die
zusatzlich nichtsteroidale Analgetika einnehmen, waren klinisch interessant. Zu dem
Schluss, dass die Belastung durch amphetaminbedingte Erkrankungen bei Erstdiagnose
in Zukunft sehr kostenintensiv sein wird, kam eine australische Studie (165) aus dem
Jahr 2007, die die Notfallkonsultationen in einem innerstadtischen Krankenhaus
auswertete. Sie zeigte, dass dort 1,2 % aller Vorstellungen in der Notaufnahme auf
Amphetaminkonsum zurlickzufiihren waren. Solche Notfallkonsultationen haben einen
groRen Einfluss auf die Notaufnahme im Krankenhaus, da diese Patienten wieder
vorstellig werden und auf Grund von oft gereiztem oder aggressivem Verhalten viele

Ressourcen binden.

Durch den Amphetaminkonsum besitzt dieses Kollektiv bereits ein erhohtes Risiko fir
kardiovaskulare Ereignisse. Da die Hauptkonsumierenden von illegalen ATS
Jugendliche und junge Erwachsene sind, einer ansonsten eher gesunden
Bevdlkerungsgruppe, sollten Arzte und Arztinnen besonders aufmerksam bei Notfall-
konsultationen sein und einen ursachlichen Drogenkonsum in Betracht ziehen. Ob der
zusatzliche Konsum von nichtopioiden Analgetika wie Ibuprofen, welches ebenfalls
Einfluss auf das Herz-Kreislaufsystem hat, die Wahrscheinlichkeit flr ein

kardiovaskulares Ereignis potenziert, gilt es weiter zu untersuchen.

Die Ergebnisse dieser Arbeit kdnnen als Ausgangpunkt fir weitere Studien zum
parallelen Konsum von Drogen und Arzneimitteln dienen. So kénnen im lIdealfall
Risikogruppen flr mdgliche Wechselwirkungen detektiert werden, die bisher wegen

fehlender Daten nicht berlcksichtigt werden konnten.
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6 Anhang
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6.2
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6.3

Probandenaufklarung und Fragebogen

PR A
Probanden-Information «% % Datum: . .20

HEINRICH HEINE -

UNIVERSITAT DUSSELDORF

Wer sind wir?

Wir gehoren zur Abteilung fur forensischen Toxikologie des Institutes fiir Rechtsmedizin der Uniklinik
Diisseldorf und arbeiten an einem Projekt zum Thema: ,,Amphetamin- und Schmerzmittelkonsum®

Sollten Fragen auftreten, kénnen Sie uns gerne eine E-Mail an folgende Adresse senden:

fortoxi@uni-duesseldorf.de Betreff: Amph-Studie

Unsere Ziele:

Wir méchten die Frage kldren, ob Personen, die Amphetamine konsumieren, hiufiger als andere
Personengruppen Schmerzmittel benttigen bzw. einnehmen. Uns interessiert besonders, welches
Schmerzmittel genommen wird und der Grund fiir die Einnahme.

Waorum bitten wie Sie?

Mit lhrer Teilnahme an der Umfrage helfen Sie dieser Frage auf den Grund zu gehen. Wir bitten Sie
den ausgehéndigten Fragebogen auszufiillen.

Datenschutz
Dieser Fragebogen ist anonym. Dies bedeutet, dass in diesem keine personenbezogenen Angaben
erfasst werden, sodass uns eine spatere Riickverfolgung/ Identifizierung nicht méoglich ist.

Niemand in unserem Institut kann aus den Fragebogen erkennen, von welcher Person die Angaben
gemacht worden sind.

lhre Angaben werden ausschlieRlich zu unmittelbaren Zwecken der wissenschaftlichen Auswertung
dieser Studie verarbeitet und durch geeignete SicherheitsmaRnahmen geschiitzt.
Eine Verdffentlichung der Studienergebnisse findet allein mit statistischen Daten statt.

Auch werden die Ergebnisse des Fragebogens in keinem Fall an unbeteiligte Dritte weitergegeben.
Die Studienhelfer sind dem Datengeheimnis nach § 6 DSG NRW verpflichtet.

Einverstiindnis

Mit ihrem Kreuz im Fragebogen geben Sie an, diese Probanden-Information zur Kenntnis genommen
zu haben und damit einverstanden zu sein, den Fragebogen auszufiillen.

Der Fragebogen ist aus datenschutzrechtlichen Griinden nicht zu unterschreiben.

Die Teilnahme an dem Fragebogen ist freiwillig. Es entsteht kein Nachteil bei Nichtteilnahme.
Ebenfalls kinnen einzelne Fragen im Fragebogen unbeantwortet bleiben.
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HEINRICH HEINE

UNIWERSITAT DUSSELDORF

Fragebogen

[1 i1ch habe die Probandeninformation zur Kenntnis genommen und bin einverstanden den Fragebogen auszufillen.

Geschlecht: 0 méannlich 0 weiblich

Alter: Qunter 18 0 18-25 0 26-35 036-35 0 dlter 55

Erwerbstétigkeit: 0 Teilzeit 0 Vollzeit 0 Schiiler/Student 0 nicht erwerbstétig
0 sonstige

1) Konsumieren Sie zurzeit gelegentlich/regelmiRig Amphetamin (Speed/Pep)? (bitte ankreuzen):

0Jla -2
0 Nein =

Wie haufig konsumieren Sie Amphetamin pro Woche?
Wann haben Sie aufgehort?

x pro Woche

2) Welche der folgenden negativen kérperlichen Auswirkungen lhres Amphetaminkonsums spiiren/

spiirten Sie? (Mehrfachnennung méglich)

0Schwitzen O Frésteln 0 Ubelkeit/Erbrechen 0 Kopfschmerzen (Migrdne) 0 Appetitlosigkeit

0Krampfe  0Zahnschmerzen auf Grund von Kiefermahlen
0 andere (bitte in Stichpunkten):

3) Im Folgenden sind einige rezeptfreie Schmerzmittel aufgelistet.

0 Herzrasen
0 Keine

Kreuzen Sie an, ob Sie diese regelmiRig, wenn auch nur gelegentlich, einnehmen/einnahmen.
(Bitte geben Sie in Stichpunkten auch den Grund und die Menge ihres Schmerzmittelkonsums an.)

Ja, wegen der
Nebenwirkungen des

Amphetaminkonsums (bitte
erganzen Sie diese stichpunktartig)

Ja, aus anderen Griinden
(bitte erganzen Sie diese
stichpunktartig)

Menge in (den letzten) | Nein
4 Wochen

(Tablettenanzahl &
Starke der Tabletten)

Aspirin

Diclofenac (Voltaren)

Ibuprofen

Paracetamol

andere rezeptfreie
Schmerzmittel:

O |0|0|0|0
O 00|00

verschreibungspflichtige

Schmerzmittel: O O

4) Warum nehmen/nahmen Sie diese(s) Medikament(e) bevorzugt, vor den anderen frei

verkiduflichen Schmerzmitteln, ein? (Diese Frage bezieht sich auf die Frage 3. Falls Sie mehrere Schmerzmittel einnehmen,

nennen Sie das Schmerzmittel, auf welches sich ihre Antwort bezieht.)
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5) Gibt es besondere Situationen zu oder vor denen Sie Schmerzmittel einnehmen/einnahmen?
(Falls Sie mehrere Schmerzmittel einnehmen, nennen Sie das Schmerzmittel, auf welches sich ihre Antwort bezieht.)

6) Kennen Sie Personen in lhrem Umfeld, die gleichzeitig Amphetamin und Ibuprofen konsumieren?
0la 0 Nein

7) Haben Sie eine Idee, warum diese Personen Ibuprofen konsumieren?

0 Ja und zwar (Stichpunkte geniigen)
0 Nein

8) Konsumieren,/ konsumierten Sie lbuprofen aus demselben/dhnlichen Grund?(sofern sich die Antwort mit
Frage 3 und 4 dberschneidet, bitte mit Frage 9 weiter machen.)

0la
0 Nein, ich nehme es weil (stichpunkte geniigen):

0 Nein, nehme ich nicht ein

9) Kennen Sie Stoffe, die dazu fiihren, dass ein Drogenschnelltest auf Amphetamin positiv ausfallt,
obwohl keines genommen wurde?

10) Haben Sie, im Rahmen eines Drogentests/einer Drogenkontrolle, angegeben ein solches Priparat
einzunehmen, um lhren Drogenkonsum dadurch zu verschleiern? ezient sich auf Frage 9)

0Ja, ichgaban einzunehmen, obwohl ich es nicht tue.
0Ja, ichgaban einzunehmen.

0 Nein, ich wurde noch nie kontrolliert.
0 Nein, ich habe angegeben, nichts davon zu konsumieren.

11) Im Folgenden sind einige legale und illegale Mittel aufgelistet. Bitte kreuzen Sie an, ob und wann

Sie diese in Bezug auf lhren Amphetaminkonsum konsumieren.
(Bitte ergdnzen Sie andere Substanzen, wenn diese nicht aufgefiihrt sind.)

Alkohol 0 Nein 0 Ja, am selben Tag 0 Ja, an verschiedenen Tagen
Cannabis 0 Nein 0 Ja, am selben Tag 0 Ja, an verschiedenen Tagen

Schlaf-& Beruhigungsmittel
->Benzodiazepine( Valium...) 0 Nein 0Ja, amselben Tag  0Ja, an verschiedenen Tagen

sonstige und zwar:
0 Ja, am selben Tag 0 Ja, an verschiedenen Tagen

0 Ja, am selben Tag 0 Ja, an verschiedenen Tagen
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6.4  Erklarungen zu inhaltlichen Schwerpunkten des Fragebogens

Der Fragebogen beginnt mit Fragen zu den demografischen Daten Geschlecht,
Altersverteilung und der Erwerbstatigkeit, die mittels kategorisierter Antworten abgefragt

werden.

Frage 1: Aktueller Amphetaminkonsum

In der ersten Frage wird nach einem aktuellen Amphetaminkonsum gefragt. Bei der
Antwortmadglichkeit ,nein® wird weiter selektiert mit ,Wann haben Sie aufgehort?”. Dies
ist so gewahlt, da das Einschlusskriterium zur Ausflillung des Fragebogens ein

mindestens einmaliger Konsum von Amphetaminen ist.

Frage 2: negative korperliche Auswirkungen des Amphetaminkonsums
Hier wird in kategorisierten Antwortmoglichkeiten nach kurz/mittelfristigen korperlichen
Auswirkungen des eigenen Amphetaminkonsums gefragt. Mehrfachnennungen sind

moglich. Es gibt eine Spalte zur Erganzung anderer Auswirkungen.

Frage 3: Einnahme freiverkauflicher Schmerzmittel

Der nachste inhaltliche Schwerpunkt des Fragebogens ist die Frage nach der Einnahme
von freiverkauflichen und rezeptpflichtigen Analgetika. Es soll ein regelmaRiger, wenn
auch nur gelegentlicher Konsum erfragt werden. Dazu wird der Aspekt regelmafig
optisch hervorgehoben. Durch diese spezielle Art der Frage sollen sich alle
Teilnehmende, die sporadisch Analgetika einnehmen, nicht angesprochen fihlen. Die
Reihenfolge der aufgelisteten Analgetika ist alphabetisch gewahlt. Es gibt eine Spalte
zur Erganzung anderer Analgetika. Bei der Angabe ,ja“ kann der Befragte zwischen zwei
Feldern wahlen. Einmal dem Feld ,ja wegen der Nebenwirkungen des
Amphetaminkonsums® und einmal ,ja aus anderen Grinden“. Das dient dazu
herauszufinden, ob die eingenommenen Analgetika bewusst gegen unangenehme

Auswirkungen aus dem Amphetaminkonsum eingenommen werden.

Frage 4 + 5: Begrundung und weitere Aspekte der Schmerzmitteleinnahme

Die Frage nach der Bevorzugung des angekreuzten Medikamentes soll
wirkstoffspezifische Grinde fir den Konsum des Analgetikums aufdecken. Die Frage
nach besonderen Situationen, in denen Analgetika eingenommen werden, soll zeitliche
oder ortliche Faktoren der Analgetikaeinnahme aufdecken. Es soll die Hypothese
untermauert werden, dass die Amphetaminkonsumierenden die Analgetika aufgrund der
erwarteten negativen Auswirkungen ihres Drogenkonsums nehmen. Weiter soll die
Frage geklart werden, ob die Analgetika vor oder nach dem Amphetaminkonsum
eingenommen werden. Es sind Freitextfelder gewahlt, um die Teilnehmenden nicht zu

beeinflussen. Damit soll die Qualitat der Antworten gesteigert werden.
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Frage 6 + 7 + 8: Erweiterung des Befragungsradius

Im Vorfeld war nicht bekannt, ob die Amphetaminkonsumierenden Ibuprofen einnehmen.
Deshalb soll der Radius der Befragung erweitert werden. Es wird nach einem
gleichzeitigen Amphetamin- und Ibuprofenkonsum im Umfeld der Teilnehmenden
gefragt. Die Frage nach ,einer ldee, warum Personen Ibuprofen und Amphetamin
gleichzeitig konsumieren kdnnten®, soll den Teilnehmenden auf einer anderen Ebene
ansprechen und so neue Erkenntnisse zu den Grinden flr die gleichzeitige

Ibuprofeneinnahme liefern.

Frage 9 + 10: Praparate die zu falsch positiven Drogenschnelltest filhren

Beide Fragen sollen klaren, ob Stoffe bekannt sind, die einen Drogenschnelltest auf
Amphetamine falsch positiv ausfallen lassen und ob die Befragten davon ausgehen,
dass Analgetika, wie zum Beispiel das Ibuprofen, den Drogenschnelltest beeinflussen.
Die darauffolgende Frage, ob sie bei einer Kontrolle ihren Drogenkonsum durch die
Angabe eines solchen Praparates verschleiern wollten, bezieht sich also auf die erfolgte
Antwort der Probanden. Das Hervorheben der Antwortmdglichkeit ,obwohl ich es nicht
tue“ soll klaren, ob es Hinweise darauf gibt, dass es sich bei den Angaben zur
Analgetikaeinnahme der eingegangenen Falle im Labor fiir forensische Toxikologie um

wissentliche Falschaussagen handelt.

Frage 11: Mischkonsum

Bei dieser Frage wird in kategorisierter Form der Mischkonsum mit anderen legalen und
illegalen Drogen abgefragt. Hierbei wird zwischen ,ja, am selben Tag“ und ,ja an
verschiedenen Tagen unterschieden. Es gibt Spalten zu Erganzung anderer

eingenommener Mittel.

Gliederung und Kategorisierung der Freitextantworten fiir die Auswertung:

.Grund der Analgetikaeinnahme®: Hierunter fallen alle Freitextantworten, die gemacht

wurden. Diese werden kategorisiert in: ,Schmerzen®, ,Erkaltung und damit verbundene
Kopfschmerzen®, ,Ersatzstoff‘, und ,nicht definiert* (alle Antworten mit ,anderer Grund
als die negativen Auswirkungen des Amphetaminkonsums® sowie nicht genutzte

Freitextfelder).

Schmerzursprung®: Dieser Unterpunkt wird weiter aufgesplittet. Hierunter fallen

Angaben zum korperlichen Ursprungsort der Schmerzen und der damit verbundenen
Analgetikaeinnahme. Diese werden anhand der gesammelten Antworten

(Mehrfachnennungen sind vorhanden) unterteilt in: ,Rickenschmerzen®, ,Gelenk-
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schmerzen®, ,Kopfschmerzen®, ,Zahnschmerzen®, ,allgemeine Schmerzen®, ,Unterleibs-

schmerzen®, ,Schulterschmerzen® und ,Verletzungen/orthopad. Operationen®.

Situation®: Hierunter fallen Angaben, die sich auf zeitliche/6rtliche Aspekte der

Analgetikaeinnahme beziehen, wie zum Beispiel ,vor der Arbeit® oder ,nach dem

Amphetaminkonsum®.

.Bevorzugung®: Hierunter fallen alle Angaben, die sich auf den eingenommenen

Wirkstoff beziehen und dessen Bevorzugung gegeniber den anderen freiverkauflichen
Analgetika begrinden. Diese Antworten der Befragten wird unterteilt in folgende
Kategorien: ,arztlich empfohlen®, ,VerfUgbarkeit®, ,Vertraglichkeit*, ,personliche
Erfahrung der Wirksamkeit“ und ,Wirkstarke".

Hierbei ist aufgrund der Qualitdt der Aussagen eine Trennung zwischen ,personliche
Erfahrung der Wirksamkeit® und ,Wirkstarke“ nicht immer maoglich. Deshalb wird dieser

Punkt zusatzlich zusammengefasst ausgewertet.

Die Freitextfelder bei der Beantwortung der schmerzmittelbezogenen Fragen wurden

nicht immer einheitlich von den Teilnehmenden genutzt.

Beispiel: Haben die Befragten ,Rlickenschmerzen“ unter besondere Situationen
genannt, wird diese in die Spalte fur Schmerzursachen eingetragen und aus der Spalte
,Situationen® geléscht. Haben die Befragten ihren Schmerzursprung bei der Frage nach
der Bevorzugung genannt, wird es in die Spalte Schmerzursprung eingetragen und aus
der Spalte geléscht. Nahmen die Befragten an, dass das Praparat bei Riickenschmerzen
das einzige sei, welches helfe oder dass es am besten wirke, wird dies zusatzlich in der
Spalte ,Bevorzugung“ als Erfahrung bzw. Wirkstarke vermerkt. Dabei sind unter dem

Punkt ,Bevorzugung® Mehrfachnennungen maglich.
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6.5  Funktionsprinzip der GC/MS-Analyse

In einem toxikologisch-analytischen Labor ist die Kopplung zwischen Gaschromato-
graphie und Massenspektrometrie als sehr prazises und schnelles Analyseverfahren von

enormer Bedeutung.

Fir die Analyse von meist komplexen Proben, wie Kdrperflliissigkeiten oder Gewebe-
extrakten, dient die Gaschromatographie als effizientes Trennverfahren. Die Massen-
spektrometrie dient als Detektorsystem zum Nachweis bekannter Verbindungen und
uber Vergleichsspektren auch zur Strukturaufklarung unbekannter Verbindungen. (41),
(166)

Das Prinzip der Gaschromatographie beruht auf einem Trennprozess, bei dem das
Probengemisch zwischen zwei nicht mischbaren Phasen verteilt wird. Das
aufgearbeitete, zu analysierende Probenmaterial wird mittels Autosampler in den
Gaschromatographen eingespritzt und im Einspritzblock verdampft. Es entsteht ein

dynamisches Gleichgewicht des Analyten zwischen Tragergas und stationarer Phase.

Dieses Gleichgewicht ist von der Substanz selbst und den ausgewahlten Bedingungen
(Dampfdruck, Temperatur, Art der stationaren Phase und des Tragergases sowie Lange
und Innendurchmesser der Saule) abhangig. Analyten mit niedrigerer Siedetemperatur
verteilen sich mehr in der mobilen Phase, sodass sie mit dem Tragergas schneller die
Trennsaule passieren. Zudem beeinflussen Wechselwirkungen der Analyten mit der
stationaren Phase die Retentionszeit. Die Zeit, die eine Substanz bendtigt, um die Saule
zu passieren, also die Wegstrecke vom Injektor zum Detektor wird als Retentionszeit
bezeichnet. Sie ist umso langer, je besser die jeweilige Substanz mit der stationaren
Phase wechselwirkt. Bei konstant gehaltener Temperatur des Tragergases ist die
Retentionszeit flr jede Substanz charakteristisch. Die Trennsaule befindet sich im
Ofenraum des Gaschromatographen. Da das System stark temperaturabhangig ist,
missen die Temperaturprogramme bei einer Methode immer gleich gewahlt sein, um

reproduzierbare Messungen zu erhalten.

Nach Austritt des gasférmigen Analyten aus der Trennsaule des Gaschromatographen
gelangt es Uber ein Einlasssystem in die lonisierungseinheit des Massenspektrometers.
Hier werden die Substanzen mit Hilfe einer lonenquelle ionisiert und fragmentiert.
AnschlieRend werden die positiv geladenen Teilchen zum Massenanalysator
(Quadropol) beschleunigt und dort nach ihrem Masse- zu Ladungsverhaltnis (m/z)
getrennt. Beim Auftreffen der lonen auf die metallische Oberflache des Multipliers
werden Elektronen aus dessen Oberflache gelost, die auf dem Weg zum Detektor

weitere lonen auslésen. Das fuhrt zu einer kaskadenartigen Verstarkung des Signals.
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Im Detektor erfolgt die elektronische Erfassung. In einem Massenspektrum wird die

lonenhaufigkeit gegen das Masse- zu Ladungsverhaltnis (m/z) aufgetragen.

Die Identifizierung der Analyten erfolgt zum einen qualitativ Uber die Retentionszeit und
das Massenspektrum und zum anderen quantitativ Gber die Signalstarke (-intensitat).
(167)

Einflussmadglichkeiten

Die Temperatur kann gezielt verandert werden, um die Retentionszeit der Substanzen
zu beeinflussen. Bei hdherer Temperatur I6sen sich die Analyten friher von der
stationaren Phase und die Gleichgewichtseinstellung kann schneller ablaufen. Dabei gilt
zu beachten, dass bei zu hoch gewahlten Temperaturen das Gleichgewicht in Richtung
mobiler Phase verschoben ist und Analyten mit ahnlichem Phasenverhalten durch die

Saule gedrangt werden, ohne sich dabei trennen zu kénnen. (168)

Voraussetzung fur die Trennung mittels GC ist, dass die Analyten leicht flichtig bzw.
verdampfbar sind und sie sich dabei nicht zersetzen oder umwandeln. Durch Zusatz
eines Derivatisierungsmittels bei der Probenaufarbeitung kann die Stabilitdt von
Substanzen verbessert werden, die zwar fllichtig sind, sich aber aufgrund der hohen, im
Gerat herrschenden, Temperaturen zersetzen wirden. Zudem wird die Flichtigkeit von
polaren Stoffen verbessert. Durch Abpufferung der polaren Gruppen wird die
Nachweisgrenze der Analyten verbessert, da diese dadurch keine Interaktionen mit

aktiven Zonen im System eingehen kénnen. (169), (167)

Um Verluste und Verschleppungen, die bei der Probenaufarbeitung entstehen, zu
minimieren, wird mit einem internen Standard (IS) gearbeitet. Dieser wird vor der
Probenvorbereitung hinzugegeben und durchlauft somit alle Aufarbeitungsschritte.
Dieser sollte vergleichbare physikalische Eigenschaften aufweisen, sich aber in der
Massenzahl gering unterscheiden. Auf diese Weise ist der Rickschluss von einer
bekannten Konzentration (Standard) auf die unbekannte Konzentration der zu
bestimmenden Analyten moglich. Es kénnen die Analyten einzeln und nebeneinander

mit dem Massenspektrometer ausgewertet und quantifiziert werden.
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6.6

Amphetamin- und Ibuprofengehalt in der Kontrollgruppe

Tabelle 8: Ibuprofengehalt in der Kontrollgruppe: Die Tabelle zeigt die mittels GC/MS
gemessene |buprofenkonzentration sowie die Amphetamin-bzw. MDMA-Konzen-
tration (in ng/ml) der untersuchten Blutseren der Kontrollgruppe (= Personen die
positiv auf ATS getestet wurden und die wahrend der polizeilichen oder medizinischen
Untersuchung keine Angabe gemacht haben Ibuprofen konsumiert zu haben).

Nr. Ibuprofenkonz.  Amphetaminkonz. MDMA-Konz.
D1 0 0 128
D2 0 33 0
D3 0 237 7
D4 0 104 0
D5 0 822 0
D6 0 161 0
D7 0 73 0
D8 0 25 0
D9 352 128 0
D10 0 47 0
D11 6241 464 0
D12 0 345 0
D13 0 30 0
D14 0 364 385
D15 0 182

D16 0 230

E1 0 109 142
E2 0 15 0
E3 0 82 0
E4 0 58 0
E5 24 473 5
E6 0 569 148
E7 20 230 0
E8 62 357 0
E9 0 165 0
E10 0 62 0
E11 0 112 0
E12 0 423 0
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6.7

Angaben der ATS-Konsumenten zum Einnahmezeitpunkt
und der Ibuprofenmenge in Bezug zur Blutenthahme

Tabelle 9: Angaben zur Ibuprofenmenge und zum Einnahmezeitpunkt der Ibuprofen-

positiven Amphetaminkonsumierenden: Die Tabelle zeigt die mittels GC/MS
gemessene |buprofenkonzentration sowie die Amphetamin-bzw. MDMA-
Konzentration (in ng/ml) der 68 Personen, die die genauere Angaben zur
Ibuprofeneinnahme gemacht haben und bei denen Ibuprofen im Blut nachgewiesen
werden konnte (Ibu-positiven), inklusive des Einnahmezeitpunktes (in Stunden bis zur
Blutentnahme) sowie die angegebene Tablettenanzahl und Wirkstarke der Tabletten
Ibuprofen.

Angabe Einnahme-
Amphetamin-| MDMA- Einnahme/ zeit 2. Ibuprofen-
Konz. Konz. Einnahme- Menge Tablette Konz.

Nr. (ng/ml) (ng/ml) zeit (h) | (Tbl./Wirkstéarke) (h) (ng/ml) | Plausibel
CA1 58 47 18,5 Ibu600 26 ja
CA2 109 0 3 2lbu 22 nein
CA3 14 121 12 Ibu 97 ja
CA4 71 0 >22,5 Ibu 1057 nein
CA5 58 0 4 1ibu 6841 ja
CA6 178 0 23,5 je 11bu 800 12 28 nein
CA7 105 0 16,5 libu 96 ja
CA8 172 0 19,25 21bu600 79 ja
CA9 45 53 2 11bu800 86 nein
CA10 100 0 9,25 Ibu400 596 ja
CA11 203 0 9,5 Ibu800 886 ja
CA12 120 0 18,5 jel1bub00 13,5 24 ja
CA13 178 0 8,5 libu 1614 ja
C14 14 0 19,5 1Ibu400 21 ja
D15 46 0 10 Ibu 684 ja
D16 145 0 15 1ibu 92 ja
D17 153 0 12,5 1Ibu600 25 ja
D18 208 0 <18,5 lbu 298 ja
D19 230 0 <25 2lbu 85 ja
D20 128 0 9,5 Ibu400 2579 ja
D21 51 0 10,5 2 lbu 4576 ja
D22 298 0 18,75 2Ibu 41 ja
D23 215 0 3 Ibu 17148 ja
D24 314 0 <32,5 5Ibu 37 ja
D25 4 0 19 je 11bu600 8 124 nein
D26 296 0 15 11bu600 184 ja
D27 446 0 20 Ibu600 25 ja
D28 48 0 30 1lbu 2333 nein
D29 255 0 11 1Ibu 400 277 ja
D30 239 0 <19,5 1Ibu600 95 ja
D31 460 0 18,5 11bu800 12 2465 ja
D32 8 0 10 11bu800 10180 ja
D33 41 0 15,25 11bu600 214 ja
D34 47 0 <28,5 Ibu 685 ja
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D35
D36
D37
D38
D39
D40
D41
D42
D43
D44
D45
D46
D47
D48
D49
E50
E51
E52
E53
E54
E55
ES56
E57
E58
E59
E60
E61
E62
E63
E64
E65
E66
E67
E68

96
255
1073
32
44
208
310
235
577
135
234
326
346
1021
199
31

90

98
164
701
557
458
128
128

77

94
275
563
140
348
132
220
349

O O OO OO OO0 O 0O O0O0OO0ODO0ODO0O0ODO0OO0OD OO0 OO0 ODOLOOUWOoOOoOOoOOoOOoo oo

15,5
14
5,5
13
11
19
14,5
16
<23

<12
2,5
9,5
4,5-9,5
17
19,5
18,5
13

3,25

<25
7,5
<9,5
16
11

17
9,5
8,5
9,5
9,5

12

Ibu

Ibu
1Ibu600
Ibu
1lbu600
21bu600
1llbu

2x 41bu400
21bu400
1llbu
11bu800
1l1bu400
1llbu
31bu800
2lbu
21bu400
Ibu
31bu800
11bu400
11bu800
Ibu
11bu800
31bu400
1200
Ibu
Ibu400
lbu

Ibu
Ibu800
ingslbu2000
1llbu
Ibu
Ibu600
Ibu800

2,5

22
35
62
118
27
26
1829
575
895
2127
80
50
78
232
31
62
2531
42
5838
6889
41
2700
40
585
12065
1370
218
532
80
4316
19
31
664
211

104

ja
ja
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ja
ja
nein
nein
ja
nein
ja
ja
nein
nein
ja
ja
nein
ja
ja
nein
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ja
ja
nein
nein
ja
ja
ja



Tabelle 10: Angaben zur Ibuprofenmenge und zum Einnahmezeitpunkt der Ibuprofen-
negativen Amphetaminkonsumierenden: Die Tabelle zeigt die mittels GC/MS

gemessene

Ibuprofenkonzentration

sowie die Amphetamin-

bzw. MDMA-

Konzentration (in ng/ml) der 44 Personen die mindestens einen Einnahmezeitpunkt
der Ibuprofeneinnahme angegeben haben und bei denen kein Ibuprofen im Blut
nachgewiesen werden konnte (Ibu-negativen), inklusive des Einnahmezeitpunktes (in
Stunden bis zur Blut-entnahme) sowie die angegebene Tablettenanzahl und
Wirkstarke der Tablette Ibuprofen.

Angabe
Ibuprofen- | Amphetamin- | MDMA- Einnahme/
Konz. Konz. Konz. Einnahme- Menge Plausibe
Nr. (ng/ml) (ng/ml) (ng/ml) zeit (h) (Tbl./Wirkstarke) |

Cco1 0 49 0 <16 Ilbu ja
€02 0 154 0 24 Ibu ja
Cco3 0 89 0 3 3lbu600 nein
co4 0 131 0 4 Ibu400 nein
C05 0 159 0 11 Ibu nein
D07 0 7 19 >48 Ibu ja
Cco8 0 166 0 9,5 11bu500 nein
C09 0 2 21 >24 21bu400 ja
D010 0 200 0 >24 11bu600 ja
D011 0 144 0 5 2400mg nein
D012 0 300 1 24 21bu800 ja
D013 0 187 0 24 Ibu ja
D015 0 37 0 <19 21bu400 ja
D017 0 198 196 24 11bu800 ja
D020 0 204 0 2 8lbu nein
D021 0 75 0 >24 11bu400 ja
D023 0 34 0 <19 1lbu600 ja
D025 0 764 117 22 11bu800 ja
D026 0 936 0 19 11bu800 ja
D027 0 640 0 8 1lbu600 nein
D028 0 107 0 <24 2lbu ja
D029 0 43 0 19 Ibu ja
D030 0 308 0 <10 Ibu nein
D031 0 713 0 24 1lbu ja
D033 0 21 0 16 1lbu400 ja
D034 0 321 0 17 1lbu400 ja
D035 0 223 0 >48 lbu ja
E036 0 134 0 2 Ibu600 nein
D037 0 28 0 >48 / ja
E039 0 520 0 <30 / ja
E040 0 107 0 4,5 1lbu nein
E041 0 741 113 <32 1lbu400 ja
E043 0 232 0 >24 / ja
E044 0 175 0 <26 Ilbu ja
E046 0 55 0 >24 Ibu ja
E049 0 146 0 >48 Ilbu ja
EO50 0 373 0 8 Ibu600 nein
E052 0 133 0 >24 Ilbu ja
E053 0 252 37 6,5 Ibu800 nein
E054 0 541 0 <19 4-5Tbl 1bu600 ja
EO57 0 236 0 <24 Ibu600 ja
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EO58 0 661 139 >48 Ibu800 ja
E060 115 0 2 lbu nein
EO61 0 193 0 1,5 41bu600 nein

o
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6.8  Funktionsprinzip der GC/MS-Analyse

In einem toxikologisch-analytischen Labor ist die Kopplung zwischen Gaschromato-
graphie und Massenspektrometrie als sehr prazises und schnelles Analyseverfahren von

enormer Bedeutung.

Fir die Analyse von meist komplexen Proben, wie Korperflliissigkeiten oder Gewebe-
extrakten, dient die Gaschromatographie als effizientes Trennverfahren. Die Massen-
spektrometrie dient als Detektorsystem zum Nachweis bekannter Verbindungen und
uber Vergleichsspektren auch zur Strukturaufklarung unbekannter Verbindungen. (41),
(166)

Das Prinzip der Gaschromatographie beruht auf einem Trennprozess, bei dem das
Probengemisch zwischen zwei nicht mischbaren Phasen verteilt wird. Das
aufgearbeitete, zu analysierende Probenmaterial wird mittels Autosampler in den
Gaschromatographen eingespritzt und im Einspritzblock verdampft. Es entsteht ein

dynamisches Gleichgewicht des Analyten zwischen Tragergas und stationarer Phase.

Dieses Gleichgewicht ist von der Substanz selbst und den ausgewahlten Bedingungen
(Dampfdruck, Temperatur, Art der stationaren Phase und des Tragergases sowie Lange
und Innendurchmesser der Saule) abhangig. Analyten mit niedrigerer Siedetemperatur
verteilen sich mehr in der mobilen Phase, sodass sie mit dem Tragergas schneller die
Trennsaule passieren. Zudem beeinflussen Wechselwirkungen der Analyten mit der
stationaren Phase die Retentionszeit. Die Zeit, die eine Substanz bendtigt, um die Saule
Zu passieren, also die Wegstrecke vom Injektor zum Detektor wird als Retentionszeit
bezeichnet. Sie ist umso langer, je besser die jeweilige Substanz mit der stationaren
Phase wechselwirkt. Bei konstant gehaltener Temperatur des Tragergases ist die
Retentionszeit flr jede Substanz charakteristisch. Die Trennsaule befindet sich im
Ofenraum des Gaschromatographen. Da das System stark temperaturabhangig ist,
mussen die Temperaturprogramme bei einer Methode immer gleich gewahlt sein, um

reproduzierbare Messungen zu erhalten.

Nach Austritt des gasférmigen Analyten aus der Trennsaule des Gaschromatographen
gelangt es Uber ein Einlasssystem in die lonisierungseinheit des Massenspektrometers.
Hier werden die Substanzen mit Hilfe einer lonenquelle ionisiert und fragmentiert.
AnschlieRend werden die positiv geladenen Teilchen zum Massenanalysator
(Quadropol) beschleunigt und dort nach ihrem Masse- zu Ladungsverhaltnis (m/z)
getrennt. Beim Auftreffen der lonen auf die metallische Oberflache des Multipliers

werden Elektronen aus dessen Oberflache gelost, die auf dem Weg zum Detektor
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weitere lonen auslésen. Das fuhrt zu einer kaskadenartigen Verstarkung des Signals.
Im Detektor erfolgt die elektronische Erfassung. In einem Massenspektrum wird die

lonenhaufigkeit gegen das Masse- zu Ladungsverhaltnis (m/z) aufgetragen.

Die Identifizierung der Analyten erfolgt zum einen qualitativ Uber die Retentionszeit und
das Massenspektrum und zum anderen quantitativ Gber die Signalstarke (-intensitat).
(167)

Einflussmadglichkeiten

Die Temperatur kann gezielt verandert werden, um die Retentionszeit der Substanzen
zu beeinflussen. Bei hdherer Temperatur I6sen sich die Analyten friher von der
stationaren Phase und die Gleichgewichtseinstellung kann schneller ablaufen. Dabei gilt
zu beachten, dass bei zu hoch gewahlten Temperaturen das Gleichgewicht in Richtung
mobiler Phase verschoben ist und Analyten mit ahnlichem Phasenverhalten durch die

Saule gedrangt werden, ohne sich dabei trennen zu kénnen. (168)

Voraussetzung fur die Trennung mittels GC ist, dass die Analyten leicht flichtig bzw.
verdampfbar sind und sie sich dabei nicht zersetzen oder umwandeln. Durch Zusatz
eines Derivatisierungsmittels bei der Probenaufarbeitung kann die Stabilitdt von
Substanzen verbessert werden, die zwar fllichtig sind, sich aber aufgrund der hohen, im
Gerat herrschenden, Temperaturen zersetzen wirden. Zudem wird die Flichtigkeit von
polaren Stoffen verbessert. Durch Abpufferung der polaren Gruppen wird die
Nachweisgrenze der Analyten verbessert, da diese dadurch keine Interaktionen mit

aktiven Zonen im System eingehen kénnen. (169), (167)

Um Verluste und Verschleppungen, die bei der Probenaufarbeitung entstehen, zu
minimieren, wird mit einem internen Standard (IS) gearbeitet. Dieser wird vor der
Probenvorbereitung hinzugegeben und durchlauft somit alle Aufarbeitungsschritte.
Dieser sollte vergleichbare physikalische Eigenschaften aufweisen, sich aber in der
Massenzahl gering unterscheiden. Auf diese Weise ist der Rickschluss von einer
bekannten Konzentration (Standard) auf die unbekannte Konzentration der zu
bestimmenden Analyten moglich. Es kénnen die Analyten einzeln und nebeneinander

mit dem Massenspektrometer ausgewertet und quantifiziert werden.
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6.9 WHO-Schema Schmerzmitteleinteilung Erlauterung

Eine Einteilung nach ihrem Wirkungsort oder der Wirkstarke hat sich als irrefiihrend
erwiesen. Demnach zeigte sich, dass die vorher als peripher bezeichneten Analgetika
auch Angriffspunkte im ZNS haben und es Opioidrezeptoren in entziindeten peripheren
Geweben gibt, an denen die als zentral wirksamen Opioide eine analgetische Wirkung
erzeugen. (84) Die Einteilung erfolgt anhand pharmakologischer Gesichtspunkte in vier

Gruppen:
Gruppe 1: Nicht-Opioid Analgetika (nichtopioide Analgetika)

Die nichtopioiden Analgetika sind eine heterogene Gruppe an Wirkstoffen, deren
Gemeinsamkeit darin besteht (Ausnahme Flupirtin), dass sie eine Cyclooxygenase
(COX) hemmen und somit auch die endogene Prostaglandinsynthese hemmen. Sie

werden in vier Gruppen eingeteilt (beispielhaft die bekanntesten Wirkstoffe):

° nicht saure, antipyretische Analgetika (Paracetamol, Metamizol,
Phenazon)
° saure antiphlogistische, antipyretische Analgetika (Acetylsalicylsaure,

Diclofenac, Ibuprofen, Naproxen)

o selektive COX-2 Hemmer

° nichtopioide Analgetika ohne antipyretische und antiphlogistische
Wirkung (Flupirtin)

Die Wirkungsweise von Flupirtin ist nur teilweise bekannt. Es unterdrickt die
Erregungsausbreitung im nozizeptiven System, indem es Kaliumkanale aktiviert und
dadurch das Ruhemembranpotential stabilisiert. Dadurch wird die Schmerzweiterleitung

im Rickenmark unterdrickt. (84)

Wenn Medikamente der Stufe | (Abb. 2, Seite 16) den Schmerz nicht mehr lindern,
sollten zusatzlich schwachwirksame Opioide der Gruppe 2 (entspricht Stufe Il in Abb. 2,

Seite 16) eingesetzt werden.
Gruppe 2: schwach wirksame (mittelstarke) Opioide
Gruppe 3: stark wirksame (starke) Opioide

Opioid-Analgetika werden anhand ihrer Wirkstarke eingeteilt in ,schwach wirksame* und
,stark wirksame® Opioide. Dabei sollten Opioide der Stufe Il und Stufe IIl nicht
miteinander kombiniert werden, da keine Wirksteigerung anzunehmen ist, aber die

Nebenwirkungen sich summieren. (170)
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Gruppe 4: Adjuvantien & Koanalgetika

Als Adjuvantien oder Koanalgetika werden Arzneimittel bezeichnet, die zwar andere
Indikationen als die Schmerztherapie haben, aber dennoch entweder eine eigene
antinozizeptive Wirkung haben oder den therapeutischen Effekt von Analgetika
verstarken. Hierzu zahlen unter anderem Antidepressiva, Glucocortikoide, Neuroleptika,

Cannabinoide und Lokalanasthetika wie Lidocain.
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6.10 Das anatomisch-therapeutisch-chemische (ATC)
Klassifikationssystem Erlauterung

Das Deutsche Institut fur Medizinische Dokumentation und Information (DIMDI) stellt
jahrlich, gemafl dem SGB V im Auftrag der Bundesregierung fir Gesundheit, die neuste
Fassung der ATC-Klassifikation mit definierten Tagesdosen (DDD) zur Verfugung.
Hierbei erfolgen die Vergabe von ATC-Codierungen und die Festlegung definierter
Tagesdosen (DDD) streng nach den Empfehlungen der WHO und werden auf den

deutschen Markt angepasst.

Hierbei klassifiziert das Team des gesetzlichen Krankenversicherungs- (GKV)-Arznei-
mittelindex im Wissenschaftlichen Institut der AOK (WIdO) die in Deutschland verfug-

baren verordnungsfahigen Arzneimittel. (88)

Diese Klassifikation erfolgt anhand des Hauptwirkstoffes und der von der WHO
festgelegten Hauptindikation in insgesamt funf Untergruppen (Ebenen). Das System
besteht aus vierzehn anatomischen bzw. pharmakologischen Hauptgruppen (1. Ebene).
Jede ATC-Hauptgruppe weist eine 2. Ebene auf, die wiederum einer enger gefassten
pharmakologischen oder therapeutischen Gruppe entspricht. Die 3. und 4. Ebene sind
chemische, pharmakologische oder therapeutische Untergruppen, wahrend die 5.
Ebene den chemischen Wirkstoff bzw. eine Wirkstoffkombination benennt (171). Hieraus
ergibt sich fir jedes Arzneimittel (-gemisch) ein 7-stelliger international standardisierter
ATC-Code. Die vollstandige Klassifikation am Beispiel der chemischen Wirkstoffe
Ibuprofen und Acetylsalicylsidure (ASS; Aspirin®) veranschaulicht die Struktur des ATC-
Codes (Abb. 3, Seite 17). Es besteht die Grundregel, dass einer pharmazeutischen
Zubereitung eine ATC-Klassifikation zugeteilt wird. Dies bedeutet, dass
Darreichungsformen mit ahnlichen Bestandteilen und Starken unter die gleiche ATC-

Klassifikation fallen.

Unter der therapeutisch/pharmakologischen Ebene ,andere Analgetika und Antipyretika“
(der Nichtopioiden Analgetika (N02B)) werden die ,nicht sauren antipyretischen
Analgetika“ Paracetamol (NO2BEO1) und Metamizol (NO2BB02) aufgelistet. (88)

Ein Arzneimittel kann auch mehrere ATC-Codes erhalten, wenn es mit eindeutig
unterschiedlicher therapeutischer Anwendung in verschiedenen Dosierungen/Kombi-

nation oder fur unterschiedliche Applikationswege verflgbar ist.

So fallt zum Beispiel die Acetylsalicylsaure (ASS) mit anderen Salicylsaurederivaten, die
pharmakologisch zu den NSAR zdhlen, anhand ihrer Hauptindikation unter die
therapeutisch/pharmakologische Untergruppe ,andere Analgetika und Antipyretika“

(N02B) und somit zu den Nichtopioiden Analgetika. In Kombination mit einem
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Corticosteroid zahlt es wiederum auch zu den ,Antiphlogistika und Antirheumatika in

Kombination“ (M01B).
- Acetylsalicylsaure (NO2BAO01)
- Acetylsalicylsaure und Corticosteroide (MO1BAO03)

Die anderen NSAR und Coxibe werden nicht zusatzlich als , Nichtopioide Analgetika“

aufgefihrt, auch wenn sie als Schmerzmittel angewendet werden. (86)

‘
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