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Polypharmazie in einer deutschen H
Kohorte zu Hause lebender Senioren

Deutschland-weite getABI-

Kohorte (Diehm et al. Circulation 2009), 7-

125% Jahres follow-up

« N =1937 zu Hause lebende

10,0%

Seniorlnnen (78,2 £ 4,2 Jahre,
53,3 % Frauen)
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Die am haufigsten im Alter verordneten K
Medikamente in der getABI-Kohorte

Arzneistoffklasse % Frauen % Manner o aller
Patienten

ACE-Hemmer 62.3 67.4

Antithrombotika 44 .0** S7.7

Betablocker 45.4* 53.0

Cholesterinsenker 33.4** 44.6

Antidiabetika 17.3* 22.5

Diuretika 26.6 26.8

Kalziumblocker 25.8 27.6

Mineral Suppl. 25.4** 14.0

Herztherapie 17.9 19

PPI 20.7 1§Q
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Die haufigsten Multimorbiditatsmuster

Universitatsklinikum l Zentrum fir Psychosoziale Medizin
Hamburg-Eppendorf Institut fir Allgemeinmedizin .
MultiCare

multimorbid®ty in primary heakth care

Multimorbidity cluster by factor analysis
mc claims multimorbid male

mc claims multimorbid female

cardiovascular and cardiovascular and
metabolic disor no patlern  metabolic dj

44.2 27.0 61.1

o pattern

europsychialric
_ disorders 0.1
lon, 48.8 1.2 a
somaloform disorders and pain

34.3

somatoform disorders and pain

H. van den Bussche, 2012
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Arzneimittelinteraktionen bei F’I
onkologischen Patienten

Table 2. Characteristics of patients in the study Table 3. Frequency, classification, and mechanisms of potential
drug interactions

No. of patients

Patient characteristic or value Variable No o,
Total No. of patients 405
Median age (y), range 58 (21-88) No. of potential drug interactions 276 100
Sex No. of potential drug interactions per subject, 0(0-17) -
Eﬂ‘a'e ?22 median (range)
ale . . .
Cancer type Seveflty of drug interactions
Breast 156 Major 25 9
Gastrointestinal 97 Moderate 211 77
gemtoulnnary gg Minor 40 14
Br;irfco eaie 1 Level of scientific evidence for identified
Lung 19 potential drug interactions®
Other 8 1 23 9
Trzitrr;ir;t intent . 2 110 40
|
Palliative 250 3 12 4
Type of anticancer treatment 4 97 35
Chemotherapy 230 5 34 12
Eﬂ%rl’;”cou’"l':rt;‘ge;i’: gg Mechanism of identified potential drug interattions
Combination 16 Pharmacokinetic. 151 55
No. of comorbid conditions per patient, 1 (0-5) Pharmacodynamic 70 25
median (range) Unknown 55 20
No. of drugs prescribed per patient, 5 (0-23)

median (range)
Lower number indicates greatér stgength of evidence in support of the drug

interaction. Exact definitions of each category are given in Table 1.
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Probleme mit Interaktionen

= Die eigenen schmerztherapeutischen/internistischen ...
Medikamente kennt man meist gut — aber die anderen?

= Haufige Komorbiditaten:
= Herz/Kreislauferkrankungen, Diabetes \ . Q
= Depressionen, Demenz, ... a«
= Gelenkschmerzen
= Atemwegserkrankungen
= Blasenfunktionsstdérungen

https:// www.youtube.com/watch?v=Lp3pFjKoZI8
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Frau B.
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Frau B. I$I

e 76 Jahre alt, 165 cm grof3
und wiegt 85 kg

e Zustand nach
Aortenklappenstenosen-Op.

o arterielle Hypertonie
* Diabetes mellitus
« Kompressionsfraktur

* Rezidivierende
hypertensive Entgleisungen

o Starke Ruckenschmerzen
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Arzneimittelanamnese K

Medikament Indikation

Ramipril 5 mg Thl. 0-0-1 Hypertonie

Amlodipin 5 mg 0-1-0 Hypertonie

Simvastatin 40 mg Thl 0-0-1 Kardiovask. Protektion

Ass 100 Thl 0-1-0 nach Gefalichirurg. Eingriff
Metformin 1000 mg Thl. 1-0-1 Diabetes

Tramadol 50 mg 1-0-0 Schmerzen

Spironolacton 25 mg Thl. 1-0-0 Hypertonie/Herzinsuffizienz
Urapidil 120 mg Thbl. 1-0-1 Hypertonie

Nebivolol 5 mg Thl. 1-0-0 Hypertonie/Herzinsuffizienz

Ramipril plus HCT 25/125 1-0-0 Hypertonie

Etoricoxib 60 mg Thl. Bei Bedarf, Schmerzen
max. 2 x1

Interaktionen - Sylt 2014 8
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Was geschah?

* Frau B. klagt Uber objektivierbare geschwollene
Unterschenkel

* Verschlechterung der Nierenfunktion: GFR ca. 32 ml/min

* Verschlechterung der Herzinsuffizienzsymptome

Interaktionen - Sylt 2014




Arzneimittelanamnese K

Medikament Indikation

Ramipril 5 mg Thl. 0-0-1 Hypertonie

Amlodipin 5 mg 0-1-0 Hypertonie

Simvastatin 40 mg Thl 0-0-1 Kardiovask. Protektion

Ass 100 Thl 0-1-0 nach Gefalichirurg. Eingriff
Metformin 1000 mg Thl. 1-0-1 Diabetes

Tramadol 50 mg 1-0-0 Schmerzen

Spironolacton 25 mg Thl. 1-0-0 Hypertonie/Herzinsuffizienz
Urapidil 120 mg Thbl. 1-0-1 Hypertonie

Nebivolol 5 mg Thl. 1-0-0 Hypertonie/Herzinsuffizienz

Ramipril plus HCT 25/125 1-0-0 Hypertonie

Etoricoxib 60 mg Thl. Bei Bedarf, Schmerzen
max. 2 x1
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The unhappy triad I$I
(pharmakologisches Polytrauma )

 (hochdosiert) Diuretika
« NSAR (von Ibuprofen bis Etoricoxib)

 Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-Systems (ACE-
Hemmer, AT;-Blocker, Reninhemmer)

=»Volumenabnahme und Elektrolytverluste — Stimulation des
RAAS

=»Hemmung der Prostaglandin-induzierten renalen
Durchblutung

=>Wegfall der Vasokonstriktion im Vas efferens (ANG II-
vermittelt) - Abfall des Glomerulumfiltrates

=» Blutdruckanstieg, Nierenversagen

Interaktionen - Sylt 2014 11




Patienten mit besonders hohem Risiko unter
NSAR-Therapie fur Nierenfunktionsstorungen

H

Alter > 65 Jahre

Vorbestehende Nierenerkrankung

Arterielle Hypertonie

Herzinsuffizienz

FlUssigkeitsdefizit

Komedikation mit Diuretika und/oder ACE-Hemmern (bzw.
AT1-Antagonisten)

Therapieempfehlungen der AKDA: Degenerative Gelenkerkrankungen 3. Aufl. 2008

Interaktionen - Sylt 2014
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Herr M.
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Herr M. H

e 58 Jahre alt, 175 cm grol3
und wiegt 82 kg

o arterielle Hypertonie

» Osteoporose (idiopathisch),
daher Schmerzen

« Blasenfunktionsstorung

Interaktionen - Sylt 2014 14
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Arzneimittelanamnese I$I

Medikament Indikation

Ramipril 5 mg Thl. 1-0-1 Hypertonie
Alendronsaure 70 mg 1 x wochentl. Osteoporose

Oxybutynin 20 mg 1-0-0 Blasenfunktionsstdrung
Fentanyl-TTS 50 ug Alle 3 Tage Schmerzen, Osteoporose
Ibuprofen 400 mg bei Bedarf Schmerzen, Osteoporose

1-1-1max.

Wird trotz Zufriedenheit umgestellt auf:

Ramipril 5 mg Thl. 1-0-1 Hypertonie

Alendronsaure 70 mg 1 x wochentl.  Osteoporose

Oxybutynin 20 mg 1-0-0 Blasenfunktionsstorung
Oxycodon ret. 80 mg 1-0-1 Schmerzen, Osteoporose
Amitriptylin 75 mg 1-0-1 Schmerzen, Koanalgetikum
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Was geschah?

* Herr M. klagt Uber Vergesslichkeit, verliert den Faden im
Gesprach, trockenen Mund, Probleme beim Wasser
lassen, Sehstérungen

Interaktionen - Sylt 2014 16
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Arzneimittelanamnese I$I

Medikament Indikation

Ramipril 5 mg Thl. 1-0-1 Hypertonie
Alendronsaure 70 mg 1 x wochentl. Osteoporose

Oxybutynin 20 mg 1-0-0 Blasenfunktionsstdrung
Fentanyl-TTS 50 ug Alle 3 Tage Schmerzen, Osteoporose
Ibuprofen 400 mg bei Bedarf Schmerzen, Osteoporose

1-1-1max.

Wird trotz Zufriedenheit umgestellt auf:

Ramipril 5 mg Thl. 1-0-1 Hypertonie

Alendronsaure 70 mg 1 x wochentl.  Osteoporose

Oxybutynin 20 mg 1-0-0 Blasenfunktionsstorung
Oxycodon ret. 80 mg 1-0-1 Schmerzen, Osteoporose
Amitriptylin 75 mg 1-0-1 Schmerzen, Koanalgetikum

Interaktionen - Sylt 2014 17



Anticholinerge Beeintrachtigungen I$I

Mundtrockenheit

Mydriasis

Vermindertes
Schwitzen
Schlafrigkeit

Amnesie

Sprachprobleme, Depression,

*»  Appetit U ad Mangelernahrung
> Sehstorungen, Stirze,
Schwindel Glaukom

- Temperatur fl I Hyperthermie

=» Apathie Koma

= \/erwirrtheit Delir,
Halluzinationen

Interaktionen - Sylt 2014
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Cogito ergo sum — Kognitive H
Beeinflussung durch Anticholinergika

Anticholinergic drugs Difference

1 Users * P<0.01
Non-us «+ P<0.001
PR ) - schlechtere
x kognitive Funktion
&
= . .
=>»Uberprifung der
Medikation vor
Verschreibung
eines Aetylcholin-
esterase-Inhibitors
1.0
LTSN NN NS ST SO SO
-@Q‘Q&@&?@c&%Qfg'@<z,‘%iz‘%i%&@o@@l"&g‘%@g«\"5\@&6@,be° i
F YA T T F & FP S
S K W E FCFFT S
T & LY VIS
N & ¢
W Cognitive test Ancelin et al., BMJ, 2008
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Anticholinerge Wirkstoffe

Amitriptylin, Doxepin, Amitriptylin sehr niedrig
Clomipramin dosieren, ggf. Nortriprylin
Oxybutynin (nichtretardiert Trospium, nicht-
und retardiert), Tolterodin  medikamentose Therapien,
(nichtretardiert) ggf. Darifenacin
Clemastin, Cetirizin bzw. als Sedative
Diphenhydramin, niedrig dosiert Z-
Doxylamin Substanzen (z.B. Zolpidem)
Dimenhydrinat Domperidon, ggf. MCP
Levomepromazin, Melperon,‘Pipamperon

Thioridazin

Interaktionen - Sylt 2014 20




Frau H.
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Frau H.

e 52 Jahre alt, 167 cm grol3
und wiegt 57 kg

* Z.n. Mamma-Karzinom,
Ostrogen-Rezeptor positiv

e Osteoporose
* Depressive Verstimmung

Interaktionen - Sylt 2014

22




Arzneimittelanamnese H

Medikament

Fosavance 1 mal Osteoporose
(Alendronsaure/Vitamin D) wa0ch.

Tamoxifen 20 mg 1-0-0 Antiestrogen
Paroxetin 40 mg 1-0-0 Depression

Sehen Sie hier ein Problem?

Interaktionen - Sylt 2014 23



Bedeutung der Leber fur den H
Arzneistoffwechsel

* Etwa die Halfte aller Arzneistoffe wird hepatisch
eliminiert

Untere Hohlvene

Linker Leberlappen

Glissonsche Trias

Lebersinusoid

Ligamentum Leberzelle
falciforme
Rechter
Leberl
eberlappen (B HiT:
pfortader
Gallenblase piper-
arferie
. Gallen-
gang
Leberarterie —— , k : ' Zentralvene
| o .

Leberpfortader

Bauchspeicheldriise

Zwiilffingerdarm
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Biotransformation Phase | H
Cytochrom P450-Enzyme

Phase |-Metabolismus:

Phase | —CYP1A1/2 - g
epide | [CTP1E! EinfUhrung od.
hydrolase [OYP2RO Freilegung einer
ppp S| others| | | cYPse funktionellen Gruppe
| Oxidations-,
N Reduktionsreaktionen,
I CYP2C9 N-Dealkylierung,
ALDH | /‘CYPQC‘Q Hydroxylierung, N- und
| S-Oxidation,
CYP2D6 Desaminierung

CYP3A4/5/7

CYP2E1

Interaktionen - Sylt 2014 Evans et al, Science 1998 25




Wichtige Substrate der I$I
Cytochrom P450-Enzyme

CYP2D6 CYP2C19 |CYP2C9 CYP1A2 CYP3A4
Encainid Diazepam Diclofenac Amiodaron Ciclosporin
Propafenon  Omeprazol Celecoxib Clozapin Nifedipin
Flecainid Citalopram Ibuprofen Fluvoxamin Verapamil
Metoprolol Mephenytoin Naproxen Paracetamol Makrolide
Carvedilol Moclobemid PRiroxicam Ciprofloxacin Proteaseinhib.
Codein Clopidogrel  FKluvastatin  Tacrine Midazolam
Paroxetin Phenytoin Theophyllin Simvastatin
Ondansetron Phenprocoumon | Tizanidin Fluconazol
Amitriptylin Losartan Taxol
Tamoxifen Warfarin Grapefruitsaft

http://medicine.iupui.edu/flockhart/table.htm
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Bedeutung der Leber fur den I$I
Arzneistoffwechsel und Interaktionen

* Einige Arzneistoffe werden in aktive Metabolite
umgewandelt (z.B. Tamoxifen, Codein,
Clopidogrel, Losartan)

* Viele Arzneistoffe werden ausschliel3lich hepatisch
eliminiert

=» Bel Interaktionen durch Konkurrenz am Enzym

oder bel Enzymmangel (,,poor metabolizer®) kemmt
es zu:

* mangelnder Wirkung

 Verlangerter Wirkungen/vermehrten Nebenwirkungen

27




Stoffwechsel von Tamoxifen
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Einfluss der Wechselwirkung zwischen Paroxetin und I?I
Tamoxifen auf die Sterblichkeit bei Brustkrebspatientinnen

Paroxetine P=0.0028 =—-— Fluvoxamine

- == (italopram Y005 Flugxetine P>0.05
-=== Sertraline ) — — \enlafaxine

EE 2.0

jEE

2]

=2

55

EE

S9

-8

=T

0.25 0.50 0.75

Absolute proportion of tamoxifen treatment
characterised by antidepressant use

Kelly et al, BMJ 2010
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Aus der Fachinformation von Tamoxifen

In der Literatur wurde (ber eine phamakio-
kinetsche Interskiion mit Inhibiioren des

Eine gleichzeitige Verabreichung von Arznei- Erzyms CYP206 {Cyiochrom P450) berich-
mitigln, die das Enzym LYP2DE hemmen, tet, welche zu einer Reduzerung des Plas-
kann zu einer reduzienen Konzentrabon des maspiegels um B5—75 0o einer der akive-

aktiven Metsboliten Endoxifen fihren Des-
halb sollte die Gabe starker Inhibitoren des
Enzyms CYPZD6 wahrend einer Tamoxifen-

ren Formen von Tamoxifen filhet {z. B. End-
oxilen). Nach gleichzeitiger Verabreichung

. . oo
Thcraci manlchis teaisden waiay i von Antidepressiva de_r Gn_l|:_+|:rE der 5 _HI

SR e s : [z. B. Paroxetn) wurde in Studien eine redu-
Paroxetin, Fucweting Chinidin, Cinacalcet

oder Bupropion) (siehe Abschnite 45 und  adad Wirksamkeil von T.arr.-;-:-:l"ren QEzeigN.
52 Cia eine H-Ed!_m-en_lng der Wirksamkeit wvon
Tamaxifen nicht auswchlu-ss-a:n;mrden
kann, solke die gleichzeitige GEbe von star-
ken inhibitoren von ETPE;EB'[&E. Faroetin,
Flucxetin, Chinidin, Cingealdet oder Bupro-
pion) moglichst ueiﬂqédéﬂ werden. (siehe
Abschnitte 44 und-S&)
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Antidepressiva —
Interaktionspotential der SSRIs

CYP 3A4
Nefazodon
Fluvoxamin
Norfluoxetin

Sertralin
Fluoxetin
Citalopram

CYP 2D6

Fluoxetin

Fluvoxamin
Citalopram

CYP 1A2
Fluvoxamin

Sertralin
Fluoxetin
Norfluoxetin
Nefazodon
Venlafaxin

Interaktionen - Sylt 2014
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Herr D.

Interaktionen - Sylt 2014 32
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Herr D.

66 Jahre alt, 183 cm, 77 kg

Philadelphia-Chromosom (bcr-abl)-positive (Ph+),
chronische myeloische Leukdmie (CML)

Arterielle Hypertonie
Herzinsuffizienz

Z.n. Myokardinfarkt
Vorhhofflimmern

Schmerzen (Kniegelenkarthrose, Wirbelsaule thorakal und
lumbosakral, Myalgie)

Interaktionen - Sylt 2014 33




Herr D., Medikamente

H

Medikament Indikation

Ramipril 5 mg

HCT 25 mg
Metoprolol ret. 50 mg
Digitoxin 0,7 mg
ASS 300 mg
Simvastatin 40 mg
Morphin ret. 60 mg

Movicol

Metamizol 500 mg (20 Tr.)
Imatinib (Glivec®) 400 mg

1-0-1

e = N = T =Y Sy Wy HN
|

O P OO O O O O O
1

m B O L, P o © L o

Herzinsuffizienz, VHF
Herzinsuffizienz, VHF

z.N. Myokardinfarkt

= 90 mg Morphin/d
Obstipation
Schmerzen, bei Bedarf

Hypertonie, Herzinsuffizienz
Hypertonie, Herzinsuffizienz

Interaktionen - Sylt 2014
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Interaktionen mit Imatinib

H

4.5 Wechselwirkungen mit anderen

Arzneimitteln und sonstige
Wechselwirkungen

Wirkstolfe, welche die Plasmakonzeniratio-

nen von Imatinib erhdhen ¥onnen:

Substanzen, welche die Aktivitat des Cyio-
chrom-P4E scenzyms CYP3A4 hemmen
[z B. Proteaseinhibitoren wie indinavir, Lopi-
navirfHitonavir, Ritonavir, Saguinavir, Tela-
presar, Nelfinavir, Boceprevir; Azol-Antimyko-
tika einschlieflich Ketoconazol, lraconazol,
Posaconazol, Voriconazol; bestimmie Ma-
krolide wie Enythrommycin, Clanthromycin und
Telithromycin), konnen den Metabolismus
von Imatinib vermindern und die Konzentra-
ionen von Imatinib erhohen. Bei gleichzeit-

Wirkstoffie deren Plasmakonzentrationen
durch Gives verandert werden konnen:

Imatinib erhoht die mittlere Ceme und AUC
van Simvastatn (CYFP3A4-Subsrat) 2- baw.
3.58ach, ein Hinweis sauf die Inhibition von
CYP3A4 durch Imatinib. Die Anwendung

CYPIAL-Alnaal hemmen Imatinib in einer
Diosierung von zweimal taglich 400 mg hate
einen inhibilorischen Efek: auf die CYP20E-
vermittiele  Metsbolisierung von Metopro-
lol, wobei C, und AUC von Metoprolol
um etwa Z30 (9000 Konfidenzinensl
[1,16—1.30]) angehoben wurden. [Dosisan-
passungen scheinen nicht efoderieh zu
sein, wenn Imatinib gleichdghtip  mil
CYP2DA-Substraten verahssicht wird Bei
CYP20B-Subsiraten mit #ndem therapeuti-
schem Fenster wie Mefdorolol ist jedoch
Vorsicht gebotes NGeh Patienten, die mit
Metoprolol befiahdelt werden, solte eine
kfinische Uberwachung in Erwéoung gezo-

Interaktionen - Sylt 2014

gen werden.
35




Wichtige Substrate der
Cytochrom P450-Enzyme

CYP2D6 CYP2C19 |CYP2C9 CYP1A2 CYP3A4
Encainid Diazepam Diclofenac Amiodaron Ciclosporin
Propafenon Omeprazol Celecoxib Clozapin Imatinib
Flecainid Citalopram Ibuprofen Fluvoxamin Verapamil
Metoprolol Mephenytoin Naproxen Paracetamol Makrolide
Carvedilol Moclobemid Riroxicam Ciprofloxacin Proteaseinhib.
Codein Clopidogrel  Rluvastatin  Tacrine Midazolam
Paroxetin Phenytoin Theophyllin Simvastatin
Ondansetron Phenprocoumon| Tizanidin Fluconazol
Amitriptylin Losartan Taxol
Tamoxifen Warfarin Grapefruitsaft

http://medicine.iupui.edu/flockhart/table.htm

Interaktionen - Sylt 2014

36



Fachinformation (ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE DER ARZNEIMITTEL) $I

< MSD ZOCOR® MSD

Mit einem erhihten Risiko fiir eine Myopa-
thie /Rhabdomyolyse assoziierte Arznei-

mittelwechselwirkungen
Interagierende Verordnungs-
Stoffe empfiehlungen
Interagierende Verordnungs-
Paotente CYP3A4- Stoffe empfehlungen
Inhibitoren:
racorazol Glelchzeitige Anwen- Diltiazem Eine Dasis von 40 mg
Ketoconazol dung mit Simvastatin Simvastatin pro Tag
E|-!rr|hr|:||'|-|'!rl¢"-| Is.l kﬂ-l‘lilﬂl‘ldh‘leﬂ n|Cht UbeI'SChrelten
Clarthromigcin
Talithromyvein Grapefruitsaft Wahrend der Behand-
HIV-Protaasea- lung mit Simvastatin
Inhibitoran Grapefruitsaft vermeiden
Mafazodon
Amiodaron Eina Dosiz von 20 mg
Gamfibrozil Varmeidan, falls abar Varapamil Simwastatin pro Tag
notwandig, aine Dosis nichit Obarschgiten
von 10 mg Simvastatin
pra Tag nicht Gber-
schraiten
Ciclosporin Eina Dosiz von 10 mag
Carazol Simvastatin pro Tag
Andara Fibrata nicht dbarschraiten
(aular Fercfibrat)
Miacin { =1 @/Taqg)
Interaktionen - Sylt 2014 37



CYP 3A4-Interaktionspotential von I$I
CSE-Hemmern

Atorvastatin Fluvastatin Lovastatin Pravastatin  Simvastatin

Resorption ? > 90 % 30 % 30 % 60-80 %
Orale BV 12 % 20-30 % > % 18 % o %
Enzyme CYP3A4 CYP3A4 CYP3A4 CYP3A4

(CYP2D6) | (CYP2C9) | (CYP2C9) | (CYP2C9)

(CYP3A4) | (CYP2D6) | (CYP2D6) {|NCYP2D6)

Aktive Ja Nein Ja Nein Ja
Metabolite

Interaktionen - Sylt 2014 38
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CYP 3A4-Interaktionspotential von CSE-Hemmern I$I

Fluvastatin Pravastatin Lovastatin,

Simvastatin
Atorvastatin

Interaktionen - Sylt 2014 39




Herr D., Medikamente

H

Medikament Indikation

Ramipril 5 mg

HCT 25 mg
Metoprolol ret. 50 mg
Digitoxin 0,7 mg
ASS 300 mg
Simvastatin 10 mg
Morphin ret. 60 mg

Movicol

Metamizol 500 mg (20 Tr.)
Imatinib (Glivec®) 400 mg

1-0-1

L = e e T i
I

O r OO O O O O O
I

O P OFRP F OO L O

Herzinsuffizienz, VHF
Herzinsuffizienz, VHF

z.N. Myokardinfarkt

= 90 mg Morphin/d
Obstipation
Schmerzen, bei Bedarf

Hypertonie, Herzinsuffizienz
Hypertonie, Herzinsuffizienz

Interaktionen - Sylt 2014
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Pharmakologische Eigenschaften
neuer Antikoagulantien

H

Dabigatran Rivaroxaban  Apixaban
Wirkme- Kompetitiver, Selektiver, direkter | Selektiver, direkter
chanismus reversibler Faktor Xa-Inhibitor | Faktor Xa-Inhibitor
Thrombinhemmer
HWZ (Std.) 14 - 17 7-11 8-14
Metabolismus/ | pGp: Amiodaron, CYP3A4, cave: CYP3A4, pGp:
Interaktionen | Chinidin, Verapamil, | Azole, Ritonavir nicht mit Azolen,
Clarithromycin ? Ritonavir ...
Orale BV 6,5%, W -30%+PPI |80-100 % Ca. 50%
Dosis 2 x 150 mg/d 20 mg/d 2 x5\mg/d
2 x 110 mg/d (15 mg/d) (2 x 2,5 mg/d)
NI/LI AUCA um 50% im | Nur bei schwerer. }Dosisreduktion bei
Alter, um 270% bei |NI: AUCA\: bis NI W

lnteraktignen - Svit 2014

GFR V¥
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H

Herr D., Medikamente

Medikament Indikation

Ramipril 5 mg 1-0-1 Hypertonie, Herzinsuffizienz
HCT 25 mg 1-0-0 Hypertonie, Herzinsuffizienz
Metoprolol ret. 50 mg 1-0-1 Herzinsuffizienz, VHF
Digitoxin 0,7 mg 1-0-0 Herzinsuffizienz, VHF

ASS 300 mg 1-0-0 VHF

Simvastatin 10 mg 0-0-1 z.N. Myokardinfarkt
Fentanyl TTS 25 ug Alle 3 Tage Schmerzen

Movicol 1-0-0 Obstipation

Metamizol 500 mg (20Tr.) 1-1-1 Schmerzen, bei Bedarf
Imatinib (Glivec®)400mg 1-0-0 CML
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Interaktionen mit ,targeted therapies”
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Wirkstofie, deren Plasmakonzentrationan

durch Glivec vaerandern werden konnen:

AUC
von Simvasiatin (CYP3A4- SLbstran 2-b
Sfach, ein Hnweis auf die Inhibition
CY U [5] wendung
von Glivec mit CYP3A4 Substraten mit einer
engen Iherapemlschen Breite (z B. Ciclo-
sponn. Pimozid, Tacr -~ Qlimus, Er-
Alientani,
Terfenadin, Bortezomib, Docemxel und Chi-
nidin) muss daher mit Vorsicht erfolgen
Givec kann die Plasmakonzentration von
anderen Substanzen, die uber CYP3A4 me-
tabolisiet werden, erhohen (z.B. Trniazol-
Benzodiazepine, Kalzumkanalblocker vom
Dihydropyridin-Typ, bestimmte HMG-CoA-
Redukiase-Inhibioren wie die Statine eic.).

Strong decrease in targeted therapy AUC (=50%)
Moderate increase in targeted therapy AUC (20< <50%)
Strong increase in targeted therapy AUC (=50%)

Mo phammacokinetic interaction

O
2121222
68m53
A HELE
AHEIEE
3|5|2|5|7

Erlotinib

Gefitinib

Temsirolimus

Everolimus

Sorafenib

Swunitinib

Lapatinib

Imatinib

Thomas-Schonemann et al,

Crit Rev Oncol Hematol 2014
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+  |Modification of the AUC of the concomitant drug =50%
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.
Table 3 Effect of acid-reducing agents on the oral absorption of targeted anticancer agents
Mean change
Drug (dose) Acid-reducing gent ALIC 53 Subjects Comments Reference
Casatinib (50mgé  Famotidine {#0mg) 10 hours prior to dasatinib L 610 4 63% Healthy subjects AU, ., 17
Famctidine {#0mg) 2 houwrs 2fter dasatinib P 3
Dasatini (50mg)  Maalox 30mil 2 hours prior to dasatinib s T 26% Healthy subjects AUC, . 17
Maalox 30ml coadministered with dasatinib L 555 4 58%
Casatinib (100mgl  Omeprazole (40 mgh daily for 5 days and on day 5 with L 430 SR el Healthy subjects AUC, 1E
dasatinib
Eriotinib{150mg}  Omeprazode (30 mg) daly for 7 days L AR5 4 61% Healthy subjects Primary  B,63
1 5B%A | poms metabolite?
Erlotinib (150mg)  Ranitidine 300 mg daify for 5 days and erotinib 150 mg L3z L 54% Healthy subjects 5,63
single dose 2 hours after ranitidine dose on third day
Eriotinib(150mg}l  Ranitidine 150mg b.id for 5 days and erfotinib 150mg L 150 & 17% Healthy subjects B.63
single dosa 2 hours before and 10 houwrs aftar ranitidine
on third day
Gafitinib (250mag]l  Twooral doses of 450mig ranitidine (13 owrs and 1 st + T0% Healthy subjacts 21
hour before 250 mg of gefitinib) followed by sodium
bicarbonate to maintain gastric pH above 5 for 8§ hours
Imatinib (400mg)  Omeprazode (40 mghdaily for 5 days and on day Swith 4 3 Healthy subjacis 23
imatinib
Imatinib {#00mgl  Maaloa Max (20ml) 15 minutes before imatinib > i+ Healthy subjacts 24
Lapatinib (1,250mg! Esomeprazode (30 mg) dadly for 7 days at bedtime (B MA Cancer patients 7
Milotinib (400mg)  Esomeprazole (40 mg) daily fors daysandonday s with L 345 lam Healthy subjiects 20
nilortiniky \N
Axmtinib {5 mag) Rabeprazole (20mgi q4d. + 75% + 4%, _Capcegpatients 50

SUC, mrea under the curve, I:m“, pezk plasma concentration; NA, rot applicble
*Frimany metaboite daia.

Budha et al, CPT 2012
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Frau N.
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Frau N. I$I

* Frau N., 72 Jahre, arterielle Hypertonie, Herzinsuffizienz
NYHA Il, Z.n. Aortenklappenersatz, Hypercholesterinamie,
Diabetes mellitus

« Medikation: Phenprocoumon nach INR, Ramipril 2 x 5
mg/d, Furosemid 20 mg/d, Metoprolol 100 mg/d,
Pravastatin 40 mg/d, Metformin 850 mg/d

« Akut: Harnwegsinfekt, wird behandelt mit Cotrimoxazol
Nach 5 Tagen Hamaturie, Epistaxis
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Phenprocoumon (Marcumar®, Generika) -
Besonderheiten

H

* Proteinbindung 99% T ke
(PIVKA) Gerinnungsfaktoren
» Eliminationshalbwertszeit: \cz—/
-14 Tage I T e
° MetabOhsmUS CYPBA, If“ ITID
CY P 2 C9 \;.:amin KH, Vitamin KOO |
e Genetische Variationen \ ; RS
an den CYPs und in der Yl
Aktivitat der Vitamin-K- 1
Epoxidreduktase Vitamin K

Interaktionen - Sylt 2014
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Wechselwirkung zwischen Coumarinen I$I

und Antibiotika

 Antibiotika eliminieren Z.t. Vitamin K-produzierende
Bakterien

« Manche Antibiotika inhibieren selbst die Synthese von
Gerinnungsfaktoren (insbes. Betalaktame mit einer N-
Methylthiotetrazol-Gruppe)

e Trimethoprim (CYP) inhibiert den Abbau von Coumarinen

» Sulfamethoxazol verdrangt Coumarine aus der
Plasmaeiweil3bindung

Interaktionen - Sylt 2014
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Coumarine und Antibiotika/Antiinfektiva I$I

Interaktionen mit
= Trimethoprim/Sulfamethoxazol
= Risiko fur INR-Anstieg > 6
steigt um den Faktor 25

= Andere Antibiotika:
= Risiko fur INR-Anstieg sehr unterschiedlich
= Cotrimoxazol sollte vermieden werden!

= Prophylaktische Dosisreduktion von Phenprocoumon
erhoht das Risiko einer Untertherapie!

= Bel jeder Antibiose Uber > 3 Tage sollte nach ca. 5
Tagen der INR gemessen werden!
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Coumarine und Antiarrhythmika I$I

Amiodaron
= Obligatorische Interaktion mit nachgewiesener
klinischer Relevanz

* INR —Anstieg um den Faktor 1,5 - 2

= Maximum nach bis zu 2 Wochen

= Nach Dosisanpassung (Phenprocoumon
- 25%) INR-Normalisierung bei ca. 75%
der Patienten

= Fazit: Prophylaktische Dosisreduktion
25-33%

Kerin et al., Arch Int Med 1988




Blutungskomplikationen unter

Phenprocoumontherapie

H

14 17

W Gastrointestinaltrakt Nieren und Harnwege
B GefaRerkrankung B Nervensystem
B Atemwege M andere

pharmakodynamische
Interaktion,

keine Beeinflussung
des INR
(Wechselwirkung Typ 1)

N = 723 Patienten mit Phenprocoumon-assoziierten Blu
Krankenhausaufnahme fuhrten. Interaktionen bei 31,1% der Betroffenen

Schmied! et al, Deutsch Arztebl 2013

Interaktionen - Sylt 2014

pharmakodynamische
Interaktion,
INR-Beeinflussung
moglich
(Wechselwirkung Typ Il)

okinetische
n tion,
-Anstieg maglich
Wechselwirkung Typ Il1)

O

~die zur
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Wechselwirkungen mit Phenprocoumon H
(Marcumar ®) - erhohte Blutungsgefahr

= NSAR!!!
= Piroxicam, Phenylbutazon u. Derivate

= Amiodaron, Allopurinol

= Cotrim, (andere Antibiotika)

= Azol-Antimykotika

= anabole Steroide, Schilddriisenhormone

= Paracetamol (hochdosiert)
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Frau K.
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Frau K.

* 44 Jahre alt, 165 cm grof3 und 93 kg schwer

Chronische Ruckenschmerzen

Arterielle Hypertonie

Asthma

Neu: Depression
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Frau K., Arzneimittelanamnese I$I

Medikament Indikation

Tramadol ret. 150 mg 1-0-1 Schmerzen

Ibuprofen 600 mg 1-1-1 Schmerzen

Ramipril 10 mg 1-0-1 Hypertonie

HCT 25 mg 1-0-0 Hypertonie

Salmeterol/Fluticason 1-0-1 Asthma

50 pg/500 ug

Neu:

Citalopram 40 mg 1-0-0 Depression

Lorazepam 1 mg 0-0-1 Depression
(GUber 2 Woehen)
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H

Frau K. am Folgetag

* Frau X. kommt mit folgenden Symptomen in lhre Praxis:

Interaktionen - Sylt 2014 56
|



Frau K., Arzneimittelanamnese F’I

Medikament Indikation

Tramadol ret. 150 mg 1-0-1 Schmerzen
Ibuprofen 600 mg 1-1-1 Schmerzen
Ramipril 10 mg 1-0-1 Hypertonie
HCT 25 mg 1-0-0 Hypertonie
Salmeterol/Fluticason 1-0-1 Asthma

50 pg/500 pg

Neu: Agitiert, verwirrt
Tachykardie, Tachypnoe
Temperatur 38,6 ° C
Lorazepam 1 mg 0-0-1 Steifigkeit der unteren

i Extremitaten

Citalopram 40 mg 1-0-0

Tremor
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Differenzialdiagnostik des Serotonin — Syndroms I$I

 Kink ___lursache ___Yerlaut _________|Sympome |8

Serotonin- Postexposition  Auftreten innerhalb Veranderte mentale
Syndrom zu Serotonin- von 24 h, ricklaufig  Fahigkeiten, Muskelrigiditat
Agonisten unter Therapie (insbesondere in unteren
innerhalb von 24 h Extremitaten),
Hyperreflexie,
tDarmgerausche,
Schwitzen 1
Malignes Postexposition  Tage — Wochen, Neuromuskulare
neurolep- zu Dopamin- therapierbar Hypoaktivitat,
tisches Antagonisten racklaufig unter manifestierend als Rigiditat
Syndrom Therapie in ca. 9 und Bradyreflexie
Tagen
Anti- Postexposition  innerhalb von 24 h, Urinretentien,+|
cholinerge Zu racklaufig unter Darmgerausche, ricklaufig
Toxizitat Anticholinergika Therapie Tage— unter-Therapie,
Wochen Hauterythem mit
Normaltonus und normalen

Volpe-Abadie et al., The Ochsner Journal 2013 Reflexen -
Interaktionen - Sylt 2014



Auslosende Wirkstoffe flr das

Serotonin-Syndrom

3 ® W
v e _ o %‘2
@ " ] '. [ 9
ORCL
@ Serotonin o ® 7
® Ltryptophan
7 Serotonergic agonist
Serotonin uptake transporter
&/ 5-Hydroxy-tryptaminess receptor
S-Hydroxy-tryptamine; receptor
M Mono amine oxidase enzyme

Rastogi et al., Anesthesiology 2011

Interaktionen - Sylt 2014

Erhohte Synthese
Metabolismus W

Freisetzung A

5-HT-Rezeptor-
agonismus

5-HT-Rezeptor-
sensitivitat A\

Wiederaufnahme WV

H

L-Tryptophan

MAO-Hemmer
(Moclobemid, Selegelin,
Linezolid)

Amphetamine, Cocain,
Sibutramin, Oxycodon,
Buprenorphin, Tramadol

Buspiron, Triptane,
Mirtazapin

Lithium

TCA (z.B. Amitriptylin),
SSRIs (z.B. Citalopram,
Sertralin), SNRIs (z.B.
Venlafaxin), Fentanyl,
Methadon, Setrone
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Behandlung des Serotonin-Syndroms

H

Symptome

Leicht:

leichtgradige Hypertonie, Tachykardie,
Mydriasis, Diaphoresis, Zittern, Tremor,
Myoklonus, Hyperreflexie

Mittelschwer:
Korpertemperatur ab 40 Grad Celsius,
TDarmgerausche, okkularer Klonus,

Agitation, Hypervigilanz, Sprachstérungen

Schwer:

Korpertemparatur ab 40 Grad Celsius,
dramatische Anderungen der
Herzfrequenz und des Blutdrucks, Delir,
muskulare Rigiditat

Therapie absetzen, Stabilisieren der
Vitalzeichen, Kihlung, bei Agitation,
Fieber, Hypertonus bzw. Tachykardie
ggf. Benzodiazepine (Diazepam).
Uberwachung mindestens 6 h

wie oben zzgl. bei schwerer Agitation
und Hyperthermie: 5-HT-Antagonist
(Cyproheptadin=Peritol®), stationares
kardiovaskulares Monitoring

wie oben zzgl. Bei Hypertonus/
Tachykardie: Esmolol oder
Nitroprussid-Na,

Sedativa und depolarisierende
Muskelrelaxantiensund
Intubation/Beatmung, Uberwachung auf
einer Intensivstation

Interaktionen - Sylt 2014
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A Umschau

www.apotheken-umschau.de

Suchen

Hategorie: Beste Gesundhenssite

Home Krankheiten Symptome " 0“0t " Diagnose & Therapie Adressen & Lexika Besser Leben Community

W Weiterempfehien

Wechselwirkungs-Check

Schritt 3:
Gefundene Ergebnisse:

Meine Medikamente:

Zostex Tabletten

» Wechselwirkungen (1 Ergebnis) ‘ I

» Kumulierende Nebenwirkungen (5 Ergebnisse) ‘

» Beeintrachtigung der Fahrttchtigkeit (1 Ergebnis) ‘

Wechselwirkungen

Der Medikamentencheck hat Wechselwirkungen in Ihrer Medikation entdeckt:

Medikament (Wirkstoff)

5-FU oncotrade 5000mg Injektionsldsung

5-FU oncotrade 5000mg Injektionsitsung (Fluorouracil, 5-)
' Zostex Tabletten (Brivudin)

Es wurden schwerwiegende Wechselwirkungen gefunden, die

B ©

'echse..._ [S]

Interakt...

Erlauterung der Symbole:
A Es wurden schwerwiegende
| | Woechselwirkungen gefunden, die
unbedingt vermieden werden sellten.
Es wurden bedeutsame oder
schwerwiegende Wechselwirkungen

= gefunden, die vermieden werden soilten.

Es wurden Wechselwirkungen gefunden

Veranst... |k Worksh...| -~ DE

(2 Wechsel... %

Gewinnspiel

Apotheke wihlen
und gewinnen

m

Auswihlen:

Wahlen Sie lhre
Stammapotheke:

|

Ed Mitmachen

Nehmen Sie teil
am Gesundheitswissenstest.

Ell Gewinnen

Gewinnen Sie einen Preis im
Wert von wochentlich 10 x 100 Euro.

lhre Vorteile
Direktkontakt zu lhrer
Stammapotheke

« Offnungszeiten

» Service-Leistungen

* Arzneimittel-Vorbestellung
s erhaltliche
Gesundheitsmagazine

L HEEB W
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https:// www.youtube.com/watch?v=Lp3pFiKoZ|8
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Arzneimittel-Interaktionen und I$I
lhre klinische Relevanz

= ca. 5 % der stationaren Aufnahmen in internistischen
Abteilungen beruhen auf Arzneimittel-
Nebenwirkungen, davon sind ca. 30 % durch
Interaktionen induziert ...

= Bei den uber 70-Jahrigen sind es tber 50 %
Interaktionen!

= [nteraktionen haben zu der Marktriicknahme einiger
Medikamente in den letzten Jahren beigetragen:
Mibefradil, Cerivastatin, Terfenadin, Cisaprid
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Arzneimittel-Interaktionen I$I

= pharmakokinetische Interaktionen
- z.B. auf der Ebene der Resorption
- der Proteinbindung
- des Metabolismus
- der Elimination

= pharmakodynamische Interaktionen
- z.B. Verstarkung der Wirkung,
- Abschwéchung oder Aufhebung der Wirkung

Interaktionen - Sylt 2014




Umgang mit der Fachinformation der

Hersteller I$I

= www.fachinfo.de (DocCheck password)

= Oftmals hilfreich

= Aber Uberprufen auf:
- wurde die Interaktion genau mit
dieser Substanz beobachtet?
- Gibt es eine plausible Begriundung?
- PK Interaktion mit Studie belegt?
- Ausmall der Interaktion im Hinblick
auf Relevanz?

= Leider: meist keine ,Evidenz-basierten Interaktionen ¢
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f PHARMINDEX Plus - Wirkstoffinteraktionen - Windows Internet Explorer

Diatei  Bearbeiten  Ansicht  Favoriten

- :H bkt # s, pharmindesx-plus . defwirkstoffinteraldtion

Extras 7

W | =8 PHARMIMNDE?, Plus - Wirkstoffinkeraktionen

(I_eﬂ ™ |tz Seite x 30H Exbras =

&> mmi PHARMINDEX Plus Z008 - Lizenziert fiir Max Mustermann

Dake

60

Sorkiment:

Yerzeichnisse  Service Extras 7

keine Auswahl

| Gesamtsortiment

COO000606

|

|3

Erweiterte Suche

J

Praparate

Phenpro 4bZ 3 mg Tabletten
Phenprogammai® 3 Thl,
Phenpro,-ratiopharmi® 3 mg Tabletten
Phenylalanine Aminosauresupplement
Phenyvtoin aWwD, Thl,

Phenvtoin Hikma S0mgfml Inj.-Lsg.
ph-Fix Indikatorstabchen ph 3.6-6.1
ph-Fix Indikatorstabchen ph 4.5-10
Phlebodrili®, Kaps.

Phlebodril® mono, Kapseln
Phlebodur 10cm

Phlebodur 12cm

Phlebodur Scm

Phlebodur Kohasiv 10cmxSm
Phlebodur Kohasiv 12cmxSm
Phlebodur Kohésiv ScmxSm
Phlebohiaft Fein 10cm:x20m
Fhlebohaft Fein 12crmx20m
Phlebohaft fein color blau GcrmxZ0m
Phlebohaft Fein color gelb 6enmxz0m
Phlebobiaft Fein colar grin écme20m
Fhlebohaft Fein Gormex20m
Phlebohaft Fein color rot Gcmx20m
Phl=bohaft Fein color blau Scmyxz0m
Phlebohiaft Fein color gelb Scmx20m

Fiblebmb —FE i ol i S T

el

mimi PHARMINDEX

| Phenprogamma®3 Thl.
Wiikwag Pharma Sosr Lo KG

208 4o
Medik ationzpool
Rezept drucken:

Um die Anzahl der Packungen oder die tagliche Einnahmeverc
Sie doppelt auf den entsprechenden Packungseintrag,

| ausgewahlte Packung _ Interakkion worhanden, bitte Kicken @
Bestell
anz  Packunn Morgens mittags chends

L Asriin® Direkt 20 Kautbl, W2 0 0 2
1 henprogamma® 3 100 Thl. M3 ] o o

Laschen:

Apotheke:

: :_Aspirin® Direkt Kauthl. = Phenprogamma® 3 Thl.
Antikeagulantien, oral (Vitamin K-Antagonisten) = Salicylate

Hinweis:
Julzerster varsicht anwenden.

Aufgrund einer Hemmung der Plattchenaggreaation und ulcerogenen Einenschaften von Salicylaten |
Blutungstisika bestehen. Acetylsalicyls&ure in Dosierungen von S00mgiTag in Kaombination riAntik
Blutungsrisiko um das 3-5fache erhdhen. Dosierungen won 3gTag haben jedoch eing intrinsische

hypoprathramindmische Wirkung, die durch Vitamin-K reversibel ist. Andere Salicylate habenwenige
Plattchenfunktion und sind weniger reizend filr die Magenschleimhaut. Methél und Trolaminsalicylate
Haut ahsorbiert und die topische Anwendung kann die antikoagulatorischen Wirkungen verstarken. C
gine Komhbinationstherapie bei Patienten mit Herzschrittmacher und nach eifiem Herzinfarkt positive »

||| kann. Jedoch besteht ein erhdhtes Risiko fur starke Blutungen.

¥

IMR sorgfaltig beobachten. Dosisanpassung des Arzneimittels erforderlich. b




’@‘ wd 8 hitp://www.aidklinik.de/

k Unser Service = Uberuns Presse Kontakt

Seite 1/ 8 Weiter >>

AiDKIinik® - das leistungsstarke Kz gesagh:

- = . AIDKIlinik ist...
Arzneimittel-Informationssystem

"Nur in der Verschiedenheit sind alle Menschen gleich" - mit gine server-basierte
diesem Leitspruch definiert sich die Zielsetzung unserer Intranet-Anwendung
Bestrebung: FEine individualisierte, sichere und effiziente (Internet Explorer, Firefox)

S s und somit
Arzneimitteltherapie. 24h verfiighar

stets aktuell (inkl. Praparate
die auBer Handel sind)
kinderleicht bedienbar
(Benutzerfreundlichkeit)
ol . - sehr effizient (kurze
. .2 ; B Suchzeiten) ~
AiDKlinik 5 ' ' flexibel an Thr KrankEnhaus
auch in IThrem ; . adaptierbar (z.B. Hausliste)
Klinikum — : = zentral verwalibar
Seigaiach ; und sehr umfanggeich
(Fachinforgiation,
Wechselwirkung,
Dosisgnpassumnyg bei
_Niggenthsuffizienz,
WiztbRefschreibung,
Regeptdiuck, Anbindung an
KISP
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/- Interaktionen zwischen Medikamenten — mediQ - Interaktionsprogramm - Windows Internet Explorer

Ehttp:/fwvaw.medig.ch/welcome_public

Datei Bearbeiten Ansicht Favoriten Extras 7

Google Interakbonen v | suche - &~ @ - Freigeben~ | Sidewiki - %% Rechtschreibpriif... - %3 Ubersetzen - | AutoFil - 4 [ Interaktionen €4~ () Anmelden -
[ = = = — - — N ; »
94 dr B interaktionen zwischen Medkamenten — ... | | G | @ - |y Sete v 0k Extras v

Interaktionen zwischen Medikamenten

Willkommen im mediQ-Interaktionsprogramm! Einschitzung des Interaktionspotentials von Kombinationsbehandlungen mit zwei

Benut:

el liie oder mehr Medikamenten. Uber 17'500 Kombinationen beschrieben!
Passwort

Passwort vergessen? mediQ bietet lhnen:

Neuer Benutzer? : .
= Online-Check von Kombinationen mit Substanzen,

Medikamenten und Genetik
= Ubersicht Gber Abbau- und Transportwege
= Beschreibung von Substanzen und Medikamenten

= Online-Beratung bei lhren Interaktionsanfragen

= Dffine-Dienstleistungen . _ L - _
MEDIQ - INFOS UND Hier finden Sie die vollstandige Preisliste und die
SERVICES . verschiedenen Lizenzarten
Und noch vieles mehr
LINKS
y_ N

RIAALIRIALITER

http://www.medig.ch/welcome_public So funktioniert es..,

Botroften Anterumg der BatcnTentaatior

06.12.2009 v &

IS LITL AL iy

?chulunueﬁ e Weskabops Agomelatin ist ein Melatonin-Agonist (M1 und M2) und ein : ne nm )
R e T P 5HT2c-Antagonist und wird zur Beh[_. ] Mehr__ i &Y

i Korsterlose Lenz: l : Screenshots und Prégentationen !
Fertig € Internet ®100% -
P o o~ » [ A = = 7= r | ™ T i

is Start € L & [ Pharmakokinetk... | BF Mcrosoft Power.. 7% 4 Intemet Ex... ~ DE ] i TR
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/2 Kommentar zu Kombination - Windows Internet Explorer

@ - |ﬁhttp [iwowavi.medig.ch/about/screenshots-und-praesentationen/screenshots/comment-cocain-alcohol. giffimage_view_fullscreen v |_*j~ A |Interakt'|0nen | |

Datei Bearbeiten Ansicht Favoriten Extras 7

Google | Interaktionen - O g Freigeben~ || Sidewiki - | %% Rechtschreibpriif... - 43 Ubersetzen - | AutoFil - 4 [& Interaktionen €4 - () Anmelden -

‘ﬁ Kommentar zu Kombination

‘ ‘ - B @ - |psete~ i Extras v

»

id Start € .~

& Pharmakokinetik... | [& Microsoft Power... = 4 Internet EX...

L] -~
mediQ.ch
s Cocain und Alkohol
Zunick zur Liste
UBER MEDIQ o Hinwels: Keine Angaben bedeutet nicht unbedingt unproblematisch. Bitte konsultieren Sie die entsprechenden
Fachinformationen undioder senden Sie uns lhre Anfrage zu.
SUBSTANZEN
MEDIKAMENTE “ Verkniipfte Substanzen: alkohol akut (8
cocain (&
GENETIK - -
[ Verkniipfte Medikamente: Neo-Sinedal

THERAPEUTISCHE e thirke:

KLASSEN eraxtionsstarke: =m 2’3

ENZYME UND i ) N -

TRANSPORTPROTEINE Erhéhte euphorisierende Wirkung sowle erhohte kardiovaskuldr- und hepatotoxische Effekte bel dem gemeinsamen Konsum von
Cocain und Alkohol. Ursache daven sind sowohl erhéhte Cocainsplegel, als auch die additiven Effekte eines in der Leber

NEUROTRANSMITTER UND geblideten aktiven Metaboliten, dem Cocasthylen.

REZEPTOREN

KOMMENTARE ZU Details:

KDMBIHAT!D!?EN Bel gemeinsamen Konsum van Cocain und Alkohol kammit es zu hdheren Cocain und Noreocainspiegeln, ausserdem kommt esZur

® Cocaln und Alkchol Bildung von neuen Metabaoliten Cocaethylen und Norcocaethylen,

GLOSSAR/ Ethanol bewirkt Inhibition der Umwandlung von Cocain zu Benzoylesgonin, was hohere Cocalnsplegel zur Folge hat (Robens S,

DOKUMENTATION 1993). Ca. 17% elner l.v. Dosis Cocain wird zu dem Metaboliten Cocaethylen umgewandelt mit entsprechend geringererKonzentration
an Benzoylecgonin im Urin (Harris DS, 2003).

HILFE
Cocaethylen scheint &hnlich wirksam zu sein wie Cocain selbst und erhaht die Toxizitdt von Cocain: Es kommt zu adgitiver
euphorisierender und kardiovaskul&r-toxischer Wirkung (erhihte Herzfrequenz, erhdhter RR). Ausserdem vezringeﬂ sich die durch
Alkohol bewirkie Sedierung, der Cortisolspiegel steigt hfsher an, als unter den Substanzen alleine. Auch dig’LebertoXizitat von Cocain
diirfte durch Alkoho! potenziert werden (Jover R, 1981). Die HWZ von Cocaethylen istlanger (1,7 h wérsus’ Th}-alyvdle von Cocain (Caml
J, 19898; Farre M, 1997 und 1993, Perez-Reyes M, 1994 Higgins ST, 1993). I
Fallbericht; Green RM, 1980; Multiple cerebrale Blutungen nach Crack-Alkohol-Kansum
Wimbribm bmeelekbt  Wambald  lamemesss "y Al PocnbAfehodina meann Folatst v ndacs: A0 /A9 9AN00 :

http:/fvwow.medig.ch/about/screenshots-und-praesentationen/screenshots/comment-cocain-alcohol. gif view @ Internet
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This informative and educaticnal HIV pharmacaology resource is valuable for healthcare professionals, scientific researchers or anyone
with an interest in HIV therapy. You can find reports on recent news and hot topics in HIV, discover comprehensive information and
advice on drug interactions, read about advances in therapeutic drug monitoring (TOM), and much more!

Foruc i,

i Hot Topics i) S
P - PH:and resistance issues with NETIs and MIRTI=S
: Drug Interactions - Pal'ILJl".-d“Hb with ddl and Tenofovir

I_F:

: Recent Publications
i Drug Interaciions - Boosted Pls and Cyclosparine-A

'tp:.;;;r.r
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A Drug Interaction Charts

Drug Interaction Selection Instructions

Step 1 You have selected: Efavirenz, Ritonavir Amend selection

m Choose Combination Class(es) Nextss

Step 3 Choose Combination Drug(s)
Step 4 Build Chart

Next== | Printable Charts Yiew All | View All Protease Inhibitors | View All MRRTIs | Clear This Step | Clear All

[] Analgesics [] Antiarhythmics D Antibacterials

[] Anticoaguiant L] Anticonvulsants 7] Antidepressants.

[] Antifungals ]:[ MME:HEAQ&MS
| ] Antprotozoals

. ) . ﬂmiaiﬂrajs
L iy L fuumas L] (Fusion Inhibitors)
(NNRTIs).
[Pttt [] Anxioltics/Hypnotics! Sedatives

(Protease Inhibitors)
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Drug Interaction Charts

|E|ﬂ55 Drug HIV Drug

Antidepressants Citalopram Ritonavir

[ Potential interaction that may require close menitering, alteration of drug desage or timing of administration

Chilomen

LHPG Comment: Citalopram is a weak inhibitor of CYP142 and CYP2D6, and has minimal or no inhibitory effect on CYP2CS,
CYP2C19, CYP2E1 and CYP3A4 Therefore the potential for citalopram affecting the concentrations of other drugs is low. However,
:Mupmmmemwymmabﬂmedbyc?ﬁﬁﬂ'mmmemammmm caution is reguired as citalopram concentrations
may be altered by other drugs.

Yiew all known interactions with Ritonavir

Copyright & 19922004 The University of Liverpool.

All rights reserved. Site developed and mseintained
by The University of Liverpocol and

THOMSOMN
_+_

THE UNIVERSITY ABBOTT . .
& of LIVERPOOL @m LABORATORIES Otwedmasons  Lisginer Glossary

ttp:f v, hiv-druginteractions. org/Library lib__main. htm { I N . Internet






