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Wirkstoffe von A bis Z
— historisch beleuchtet

Eng mit intensiver Analgetikaforschung verkniipft ist die
Entdeckung von Methadon, einem vollsynthetisch hergestellten
Opioid mit deutlich morphinahnlicher Wirkung.

as Opioid Metha-

don wurde 1939 in

den pharmazeuti-

schen Labors der
zum [.G. Farben-Konzern ge-
horenden Hoechster Farbwer-
ken erstmals synthetisiert. Es
war das Produkt einer langen
und kontinuierlichen, bereits
zu Beginn der 80er-Jahre des
19. Jahrhunderts einsetzenden
Forschungslinie zu schmerz-
und entziindungshemmenden
Mitteln: Nach der Synthese von
Antipyrin (1884), Pyramidon
(1897) und Novalgin (1921)
wurde das Forschungsinteresse
auf die Entwicklung schmerz-
stillender Medikamente mit
gleichzeitiger spasmolytischer
Komponente erweitert. 1937
gelang der Arbeitsgruppe um
Otto Eisleb (1887 bis 1948) ein

erster bedeutender Erfolg mit
der Darstellung des morphin-
artig wirkenden Opioidanalgeti-
kums Pethidin, einem Phenyl-
piperidincarbonsédureester. Die
analgetische Wirkung wies Otto
Schaumann (1891 bis 1977)
zwar erst 1939 nach, doch noch
im gleichen Jahr gelangte es auf
den deutschen Arzneimittel-
markt. Zur Schmerzstillung
wihrend des Zweiten Welt-
krieges kam diese Substanz
noch intensiv zum Einsatz. An-
ders verhielt es sich mit der
von den beiden Hoechst Mit-
arbeitern Max Bockmiihl und
Gustav Ehrhart entdeckten Ver-
bindung 2-Dimethylamino-4,4-
diphenylheptanon, die unter der
Synthesennummer VA 10820 re-
gistriert wurde. Deren analgeti-
sche Wirkung wurde in einer
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kleinen klinischen Erprobungs-
phase zwar wohl 1942 bekannt,
vom Chemiker und Pharma-
kologen Otto Schaumann (1891
bis 1977) beziehungsweise von
C.C. Scott und K.K. Chen aber
1945 definitiv nachge-
wiesen.

erst

Markteinfiihrung Nach Ende
des Zweiten Weltkrieges gelang-
ten die Forschungsaufzeichnun-
gen des I.G. Farbenkonzerns -
darunter auch die der Substanz
VA 10820 - aufgrund von Pa-
tent- und Vorschriftenenteig-
nung der deutschen Industrie
iiber Geheimdienstmitarbeiter
des US-Handelsministeriums in
die Vereinigten Staaten von
Amerika. Dort wurden die An-
gaben tberpriift. 1947 bekam
die Substanz vom Council on

Pharmacy and Chemistry of the
American Medical Association
den Methadon.
Noch im gleichen Jahr brachte
der US-Pharmakonzern Eli Lilly
racemisches Methadon auf den
Markt, andere Linder und Phar-
mafirmen folgten mit der Ein-
fithrung. In Deutschland kam
Methadon nach Zerschlagung
des I.G. Farbenkonzerns unter
der neu gegriindeten Hoechst
AG erst 1949 als stark wirkendes
Schmerzmittel in den Handel.
Angewandt wurde bis 1966 das
Razemat, obwohl nur die links-
drehende
pharmakologisch aktiv ist. 1965
gelang in Hoechst die Auftren-
nung in die beiden Enantiomere
und das Razemat wurde - zu-

Freinamen

Enantiomerenform

mindest hier zu Lande - durch
das linksdrehende Levometha-
don weitgehend abgeldst. 1971
wurden die Substanzen Metha-
don und Levomethadon dem
Betdubungsmittelgesetz unter-
stellt, ab 1974 sogar als nicht
verschreibungsfihige  Betdu-
bungsmittel. Methadon durfte
als Arzneimittel nicht mehr via
Apotheke in den Handel ge-
bracht werden. Grund war, dass
die Substanzen als Suchtmittel
Heroin gleichgesetzt wurden.
Erst mit dem wissenschaftlichen
Beleg des Erfolgs von Metha-
donersatzprogrammen fiir Dro-
genabhingige setzte ein Um-
denkungsprozess ein.

Neuzulassung 1998 erfolgte
die Wiederzulassung des hoch-
potenten Analgetikums zur Be-
handlung von Tumorschmer-
zen, neuropathischen Schmer-
zen und zur Phantomschmerz-
prophylaxe. In der Drogener-
satztherapie (Opiatentzug, De-
toxifikationsbehandlung) spielt
es nach wie vor eine grofle
Rolle. ™
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