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VI Geleitwort

Geleitwort

Untersuchungen iiber das Verordnungsverhalten in der Klinik und in der ambulanten Praxis zeigen,
daB ein Patient im Durchschnitt mit 6-8 verschiedenen Medikamenten behandelt wird. Wenn auch
diese Zahl sehr hoch erscheint, ist eine solche Mehrfachtherapie speziell bei Multimorbiditét gele-
gentlich unvermeidlich. Leider nehmen mit steigender Zahl der verabfolgten Medikamente auch die
unerwiinschten Arzneimittelwirkungen zu. Etwa 7-8% dieser unerwiinschten Wirkungen kénnen in
der Regel auf Arzneimittelwechselwirkungen zuriickgefiihrt werden, die dann entweder zu einer
(un)erwiinschten Wirkungsverstirkung eines Arzneimittels, einer Abschwichung der Wirkung oder
zu einer Verstirkung der unerwiinschten Wirkung eines Arzneimittels fithren kénnen.

Nach einer neueren Untersuchung sind ca. 80% dieser Arzneimittelwechselwirkungen aufgrund von
Literaturangaben vorhersehbar, wodurch die Bedeutung bzw.. Notwendigkeit einer entsprechenden
Information unterstrichen wird. Dem praktisch-therapeutischen Vorgehen angemessene, d.h. schnell
verfiigbare, Priparate-bezogene Informationen iiber mogliche Arzneimittelinteraktionen sind jedoch
kaum gegeben, haufig ist erst ein zeitraubendes (und damit an den Belangen der Praxis vorbeigehen-
des) Literaturstudium notwendig, um die Moglichkeit einer unerwiinschten Arzneimittelinteraktion
einer Zweitmedikation mit einer bereits bestehenden Erstmedikation zu priifen und damit gegebe-
nenfalls auszuschliefen.

Das vorliegende Werk ,,Arzneimittelwechselwirkungen — SCHOLZ-LISTE* gibt eine auf die prakti-
schen Belange des Arztes und des Apothekers zugeschnittene Schnellinformation zur Erkennung, Be-
wertung und zur Vermeidung von unerwiinschten Arzneimittelinteraktionen, die sich auf die derzeit
verfiigbare, einschldgige Primér- und Sekundarliteratur stiitzt.

Die Mitglieder des wissenschaftlichen Beirats haben sich bemiiht, bei der Bewertung der therapeuti-
schen Relevanz einzelner Arzneimittelwechselwirkungen einen einheitlichen Malistab anzulegen,
wobei eine gewisse Pauschalierung unvermeidbar war. Es mag deshalb im Einzelfall das tatséchliche
Interaktionsrisiko vom vorgegebenen Schema abweichen, da andere Storfaktoren (interindividuelle
Unterschiede des Arzneistoffwechsels, EinfluB von Begleiterkrankungen etc.) im Regelfalle nicht be-
riicksichtigt werden konnten. Auch die Ubertragung therapierelevanter Arzneimittelwechselwirkun-
gen einzelner Arzneistoffe auf ganze, strukturdhnliche Substanzklassen ist problematisch. Dieses
Prinzip wurde daher in begriindeten Fillen durchbrochen und ist durch laufende Analysen der ein-
schligigen Literatur auch weiter in Frage zu stellen.

Die ,,Arzneimittelwechselwirkungen — SCHOLZ-LISTE® unterstiitzen somit den praktisch tatigen
Arzt und Apotheker bei der Erkennung und Bewertung potentieller Arzneimittelinteraktionen, sie
entheben ihn jedoch nicht der endgiiltigen Beurteilung dieser Interaktion. In gleicher Weise ist auch

der Therapievorschlag nur als Hinweis zu betrachten, im Einzelfall sorgféltig abzuwédgen und der
iibrigen Therapie anzupassen.

K6ln, Miinchen, Diisseldorf, Oktober 1984

U. Fricke W. Klaus
M. Haslbeck U. Peters

G. Heimann F. Strian
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Vorwort

Die ,,SCHOLZ-LISTE" erschien in erster Auflage 1981 mit dem Ziel, ein praxisnahes Schnellnach-
schlagewerk iiber Arzneimittelwechselwirkungen darzustellen. Entsprechend wurde eine Form der
Wechselwirkungsmonographie entwickelt, die bei hidufig vorkommenden Suchbegriffen wie zum
Beispiel ,,Tagamet* oder auch Kombinationspriaparaten wie ,,Dociteren* alle relevanten Informatio-
nen, d.h. wissenschaftliche Daten und Arzneimittelmarktdaten, vereint:

1. Wirkstoffe und Fertigarzneimittel in Wechselwirkung
2. Art und Folgen der Wechselwirkungen

3. Vorschléage zur Handhabung der Stoérwirkungen

4. Literaturhinweise

Die Resonanz beim praktisch arbeitenden Arzt und Apotheker sowie in der Fachpresse hat gezeigt,
dal3 das Ziel weitgehend erreicht wurde, liber Arzneimittelwechselwirkungen schnell, umfassend und
prézise zu informieren, so, wie es zum Beispiel im kurzen Moment der Verordnung oder der Abgabe
von Arzneimitteln erforderlich ist.

Nunmehr liegt die zweite, aktualisierte Neuauflage der ,,Arzneimittelwechselwirkungen - SCHOLZ-
LISTE* vor, die entsprechend den kritischen Anregungen der Benutzer, des vom Verlag neugeschaf-
fenen wissenschaftlichen Beirats sowie dem in der ersten Auflage schon skizzierten Programm véllig
uiberarbeitet worden ist.

.»Zur Absicherung und Differenzierung der Wechselwirkungen ist die Datenbasis um weitere Origi-'
nalarbeiten zu erginzen, sind Erkenntnisse der Pharmakokinetik vermehrt zu beriicksichtigen und bei
den einzelnen Wechselwirkungen die interaktionsrelevanten Dosen abzugrenzen. Insbesondere ist
auch das Konzept der entscheidungsorientierten Gewichtung der Wechselwirkungen zu verfeinern,
damit die wichtigen Wechselwirkungen, die ,,a priori* beriicksichtigt werden miissen, deutlich abge-
grenzt sind von denen, die weniger relevant sind und deren Erkennen ,,ex-post* ausreichend ist.“

Im einzelnen ist zur neubearbeiteten Auflage festzustellen:

1. Die ,,SCHOLZ-LISTE" enthilt nunmehr alle ca. 2000 interaktionsrelevanten Suchbegriffe in ei-
nem Generalalphabet in einem Band; Suchbegriffe sind Namen von Wirkstoffen (INN), Wirkstoff-
gruppen und Fertigarzneimitteln (meist Warenzeichen); Wechselwirkungsmonographien sind haufig
vorkommenden oder représentativen Suchbegriffen wie Clonidin (INN) oder Catapresan (Warenzei-
chen) zugeordnet; neu sind die ausfiihrlichen Wechselwirkungsmonographien wichtiger Wirkstoff-
gruppen wie zum Beispiel der Antidepressiva, der Beta-Rezeptorenblocker oder der Kontrazeptiva,
die auch die Literaturangaben enthalten.

e S

2. Die Form der Wechselwirkungsmonographie wurde im wesentlichen beibehalten wie auch das
Prinzip der ,,geplanten Redundanz*, das die Wiederholung von Informationen bzw. auch ganzer Mo-
nographien — hiufig in wichtigen Nuancen problemspezifisch angepaBt — bewuBt in Kauf nimmt und
damit dem Benutzer mit konventionellen Mitteln beinahe die Geschwindigkeit des direkten Informa-
tionszugriffs eines EDV-gestiitzten Auskunftssystems bietet. .
Einzelne Details zur Gestaltung sowie die Bedeutung von Piktogrammen und Druckbild sind der Ge-
brauchsinformation zu entnehmen.

3. In der Zusammenarbeit mit dem wissenschaftlichen Beirat war die Einteilung der Wechselwirkun-
gen in wichtige und weniger wichtige essentieller Diskussionspunkt. Eine Wechselwirkung wurde in
der Regel dann als wichtig eingestuft, wenn

a) sie auf klinischen Beobachtungen bei therapeutisch relevanten Dosen beruht,
b) sie hinreichend dokumentiert ist,

c) die Beeintrachtigung des Therapieerfolgs oder der Patientensicherheit relatiy
haufig und wesentlich oder aber gefihrlich ist und daher bei Beginn einer Kom-
binationsbehandlung auf Kontraindikationen, Therapiekontrollen, Dosisanpas-
sungen oder risikodrmere Alternativpridparate aufmerksam gemacht werden
sollte.
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4. Die Differenzierung des Wechselwirkungsrisikos innerhalb von Wirkstoffgruppen sowie in Abhén-
gigkeit von der Dosis wurde fortgesetzt, sofern wissenschaftliche Daten, insbesondere pharmakoki-
netischer Natur, und Produktinformationen das erlaubten. Unter den Cumarinen ist zum Beispiel das
Warfarin wesentlich anfilliger gegeniiber Storeinfliissen durch Hemmstoffe der mischfunktionellen
Oxidasen (Cytochrom P-450) als das Phenprocoumon, da es vorwiegend durch Oxidation, letzteres
vorwiegend durch Glukuronidierung inaktiviert wird. Entsprechend hemmt Cimetidin den Abbau des
Warfarins, nicht aber den des Phenprocoumons, und verstarkt die Warfarin-Wirkung.
Dosisdifferenzierungen — in der Regel bei Unterschreitung der interaktionsrelevanten Dosen um
50-70% — wurden zum Beispiel durchgefiihrt bei den Wechselwirkungen ,, Antidiabetika — Salicylate®
und ,,Theophyllin — Cimetidin®.

5. Risikofaktoren, bei deren Vorliegen an sich weniger wichtige Wechselwirkungen an Bedeutung ge-
winnen, wurden hervorgehoben wie zum Beispiel ,,Engwinkelglaukom, Miktionsstorung, Obstipa-
tion“ bei der Wechselwirkung ,,Antidepressiva (tricyclische) — Antihistaminika®.

6. Neu aufgenommen wurde eine Reihe von Wechselwirkungen, deren Bedeutung in aktuellen Publi-
kationen gesichert und unterstrichen wurde, zum Beispiel: -

Cumarine — Cephalosporine mit N-Alkyl-Tetrazol-Struktur
Digitalisglykoside — Calcium-Antagonisten
(Dihydro)Ergotamin — Makrolidantibiotika
Heparin — Thrombocytenaggregationshemmer
Lidocain — Beta-Rezeptorenblocker

Lidocain — Cimetidin

Lithiumsalze — Carbamazepin

Morphin — Cimetidin

Neuroleptika — Parkinsonmittel, anticholinerge
Phenytoin — Cimetidin

Phenytoin — Phenylbutazon und Derivate
Propranolol — Cimetidin

Theophyllin — Cimetidin

Theophyllin — Makrolidantibiotika

Besonderes Gewicht wurde auch der Beschreibung der Wechselwirkungen der Antiarrhythmika un-
tereinander beigemessen; insbesondere wurden auch die Wechselwirkungen des Amiodarons inte-
griert. b

Eine wesentliche Uberarbeitung erfuhren zum Beispiel die Wechselwirkungen von MAO-Hemmstof-
fen und tricyclischen Antidepressiva sowie von Theophyllin und Beta-Sympathomimetika.

7. Die Wechselwirkungen mit Nahrungs- und GenuBmitteln bzw. Essen und Trinken schlechthin
wurden erginzt und in einer eigenen Rubrik iiber die Einnahme dargestellt, ebenso die speziellen
Wechselwirkungen mit Alkohol.

8. Uberarbeitung und Aktualisierung der gesamten medizinisch-wissenschaftlichen Aussagen basie-
ren auf der Auswertung der internationalen, zum groBten Teil in den Jahren 1980 bis 1983 publizier-
ten Literatur zum Thema Wechselwirkungen. :

Uber Detailfragen bei der Anwendung der ,,Arzneimittelwechselwirkungen - SCHOLZ-LISTE®, ins-
besondere zur Bedeutung von Piktogrammen und Druckbild sowie zur Literatur, gibt die Gebrauchs-
information Auskunft; Benutzer der ersten Auflage der ,,SCHOLZ-LISTE* werden keine Schwierig-
keit haben, sich auch ohne Lektiire der Gebrauchsinformation zu orientieren.

Die Informationen der ,,SCHOLZ-LISTE* sind auch als Mikrocomputer-Software verfiigbar; damit
erdffnet sich die Moglichkeit, Wechselwirkungsprobleme noch schneller und iibersichtlicher, als es
mit dem Buch mdoglich ist, zu 16sen. Vor allem kénnen Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln,
die in Patientendateien gespeichert sind, und neu verordneten Arzneimitteln effizient abgeklirt wer-
den. Nihere Auskunft dariiber erteilen Verfasser und Verlag.
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Vorwort IX

Das neue Kommunikationssystem Bildschirmtext ist neben Buch und Mikrocomputer das dritte Me-
dium, iiber das Informationen der ,,SCHOLZ-LISTE" zuginglich sind. Wichtige Wechselwirkungen,
die nach Drucklegung bekannt werden, konnen erstmalig ab 1985 iiber das Thieme-BTX-Programm
(% 51958 4 ) abgefragt werden.

AbschlieBend ist Dank zu sagen allen denen, die durch Ihre Hilfe zur Erstellung der aktualisierten
Neuauflage der ,,SCHOLZ-LISTE" beigetragen haben: den Mitgliedern des wissenschaftlichen Bei-
rats unter Vorsitz von Herrn Professor Dr. Klaus, Kéln, die immer zu offener und ziigiger Diskussion
der Probleme bereit waren und ihr Wissen und ihre Erfahrung auf den Gebieten speziell der Pharma-
kologie, der Inneren Medizin, der Endokrinologie, der Kardiologie, der Neurologie und der Pidiatrie
haben einflieBen lassen; dem Georg Thieme Verlag, insbesondere Herrn Dr. Heinrich, fiir die Uber-
nahme der ,,SCHOLZ-LISTE* als Verlagsobjekt, die gute Zusammenarbeit, die Schaffung des wis-
senschaftlichen Beirats sowie die Ausstattung der neuen ,,SCHOLZ-LISTE“; den zahlreichen phar-
mazeutischen Herstellern, die Fragen ausfiihrlich beantwortet und vielfiltige Informationen zur
Verfiigung gestellt haben.

Ganz besonderen Dank spreche ich meinen lieben Eltern aus fiir ihre verstindnisvolle, motivierende
Unterstiitzung in der Zeit intensivster Arbeit.

Miinchen, Oktober 1984 Wolfgang Scholz
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Gebrauchsinformation

1. Zusammensetzung der ,Arzneimittelwechselwirkungen — SCHOLZ-LISTE®

Die ,,SCHOLZ-LISTE* enthilt in einem Generalalphabet ca. 2000 Suchbegriffe,
d.h. Namen von

150 Wirkstoffgruppen wie ,,Beta-Rezeptorenblockér“,
850 Wirkstoffen (INN) wie ,, Clonidin®,
1000 Fertigarzneimitteln wie ,,Aspirin®.

Bei ca. 500 Suchbegriffen, die reprisentative und besonders hiufig vorkommende Arzneimittel bzw.
Arzneimittelgruppen darstellen, befinden sich

spezielle Wechselwirkungsmonographien.

Bei weniger gebrauchlichen Suchbegriffen befinden sich Hinweise auf reprisentative Wechselwir-
kungsmonographien,

zum Beispiel: Metoprolol — Beta-Rezeptorenblocker, Beloc.

Suchbegriffe ohne weitere Angaben signalisieren, da3 Wechselwirkungen fiir das betreffende Arznei-
mittel nicht bekannt sind.

Das Literaturverzeichnis am Ende der Liste dient der weiterfithrenden Information.

2. Wechselwirkungsmonographien
Wechselwirkungsmonographien enthalten

a) die Namen von Fertigarzneimittel, Wirkstoffen, Wirkstoffgruppen sowie An-
gaben zu den Anwendungsgebieten,

b) fiir den oder die Wirkstoffe in einer Tabelle alphabetisch aufgelistet alle in
klinisch wichtiger Wechselwirkung stehenden Wirkstoffe (INN) und Fertigarz-
neimittel, die diese Wirkstoffe enthalten; diese Arzneimittel sind durch Zahlen
1,2,3....n den jeweils zugehorigen Erlduterungen zugeordnet,

¢) Erlauterungen iiber Art und Folgen der Wechselwirkungen; diese sind in Mo-
nographien von Fertigarzneimitteln kiirzer, in Monographien von Wirkstoff-
gruppen ausfiihrlicher gefaBt,

d) Vorschlidge zur Handhabung der Storwirkungen,

e) Hinweise auf weniger wichtige Wechselwirkungen sowie auf Risikofaktoren,
bei deren Vorliegen in der Regel weniger wichtige Wechselwirkungen klinische
Bedeutung gewinnen konnen,

f) Hinweise zur Einnahme bzw. zu Wechselwirkungen mit Essen und Trinken,

g) Hinweise zu Wechselwirkungen mit Alkohol,

h) Literaturhinweise (nur in den Monographien représentativer Wirkstoffe oder
Wirkstoffgruppen).

Wichtige Wechselwirkungen sind also derart ,,querverkniipft”, dall zum Bei-
spiel die Wechselwirkung von Propranolol mit Verapamil sowohl beim Beta-
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Blocker mit allen Verapamil-haltigen Fertigarzneimitteln wie auch beim Calci-
um-Antagonisten, dort mit allen Beta-Blocker-haltigen Fertigarzneimitteln,
beschrieben ist.

3. Bedeutung von Piktogrammen und Druckbild

—

(1)

4, Literatur und Quellen

signalisiert, daB unter dem bezeichneten Stichwort zusitzliche Information
zu finden ist in Form einer Wechselwirkungsmonographie oder, wenn eine
solche in Kurzform schon angegeben ist, einer ausfiihrlicheren Wechsel-
wirkungsmonographie, die in der Regel auch die Literaturangaben enthélt.

signalisiert Hinweise zur Einnahme und Wechselwirkung mit Essen und
Trinken.

signalisiert Wechselwirkungen mit Alkohol-haltigen Getrénken.

Eine eingeklammerte Zahl in den Arzneimitteltabellen signalisiert, da3 das
betreffende Arzneimittel aus substanzspezifischen Griinden, wegen niedri-
ger Dosis oder wegen des Zusatzes eines interaktionsabschwichenden
Kombinationspartners ein vergleichsweise geringes Wechselwirkungsrisi-
ko beinhaltet.

Kursiv gedruckt sind die Namen von Wirkstoffen (in der Regel INN) sowie
die Risikofaktoren.

Normal gedruckt sind die Namen von Fertigarzneimitteln.

Wichtige Wechselwirkungen sind numeriert und in groSerer Schrifttype
dargestellt.

Weniger wichtige Wechselwirkungen sind nicht numeriert und in kleinerer Schrift-
type dargestellt.

Die medizinisch-wissenschaftlichen Aussagen beruhen insbesondere auf der Bearbeitung folgender

Literatur:

a) Aktuelle Original- und Ubersichtsarbeiten speziell zum Thema ,, Wechselwir-
kungen* entsprechend den Recherchen bei den Datenbanken ,,Embase* und
.Medlars-2“; ca. 400 dieser Arbeiten sind im Literaturverzeichnis angegeben.

b) Martindale ,,The Extra Pharmacopoeia®, 28th Edition, The Pharmaceutical
Press, London 1982.

c) Meyler’s Side Effects of Drugs, 9th Edition, Excerpta Medica, Amsterdam-
Oxford-Princeton 1980
sowie Side Effects of Drugs Annual Béinde 5 (1981), 6 (1982), 7 (1983), ibd.

d) Wissenschaftliche Informationen von Herstellern.

Die Zusammenstellung der Arzneimittellisten beruht auf der Auswertung folgender Quellen (Stand:

Mai 1984):

a) Pharmazeutische Stoffliste der ABDA,
b) Rote Liste,
¢) Informationen der Hersteller.
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5. Anwendungsbegrenzungen und besondere Hinweise

Auf Wechselwirkungen, die unmittelbar einsichtig sind, wird nur in Ausnahmefillen hingewiesen; so
wird die gegenseitige, meist beabsichtigte Wirkungsverstirkung zweier Antihypertonika wie Reserpin
und Hydrochlorothiazid ebensowenig erwihnt wie zum Beispiel der augenfillige Antagonismus von
Beta-Rezeptorenblockern und Beta-Sympathomimetika. Auf die besondere Gefahr fiir den Patienten
bei der Kombination der Antihypertonika Guanethidin und Minoxidil oder aber bei der bedenklich
kardiodepressiven Kombination von Propranololund Verapamil wird aufmerksam gemacht.

Bei zentraldimpfenden Arzneimitteln wird an die Verstirkung durch andere zentraldimpfende Sub-
stanzen, die — wie zum Beispiel Antihistaminika, Barbiturate und andere Hypnotika, Benzodiazepine,
Antidepressiva und Neuroleptika - hinldnglich bekannt sind, nur mit einem Hinweis erinnert:

Zentraldampfende Pharmaka: Sedierung (evtl.) verstarkt.

Alle Angaben der ,,SCHOLZ-LISTE*" sind nach bestem Wissen zusammengestellt, Fehler wegen der
Fiille und laufenden Anderung von Daten aber nicht auszuschlieBen. Fiir das Fehlen eines Arznei-
mittels, fiir die Erwidhnung eines méglicherweise inzwischen aus dem Handel genommenen oder ei-
nes inzwischen in seiner Zusammensetzung gednderten Fertigarzneimittels oder fiir das Eintreten
oder Nichteintreten von hier beschriebenen oder hier nicht beschriebenen Ereignissen kénnen Ver-
fasser und Beirat nicht haftbar gemacht werden.

Die Nennung von Fertigarzneimitteln bzw. registrierten Warenzeichen bedeutet keinerlei Bewertung
dieser Arzneimittel, sondern ist lediglich ein Hinweis, daB fiir den in dem Arzneimittel enthaltenen
Wirkstoff die erwidhnte Wechselwirkung wahrscheinlich oder méglich ist. Die Wiedergabe von Ge-
brauchsnamen, Handelsnamen, Warenzeichen etc. in dieser Liste berechtigt auch ohne besondere
Kennzeichnung nicht zu der Annahme, dal} solche Namen im Sinne der Warenzeichen- und Schutz-
gesetzgebung als frei zu betrachten wiren und daher von jedermann benutzt werden diirfen.



Acebutolol — Acetazolamid A 1

Acebutolol
Acelat
Acemetacin
Acenocoumarol

Acetazolamid

Acetyldigoxin 1
Adenolanat 1
Adenylocrat-
Digoxin
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Alvonal MR
Card-Cosaldon
Card-Dusodril
Card-Fludilat
Card-Hydergin
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Digoxin 1
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— Beta-Rezeptorenblocker, Prent
Spironolacton — Spironolacton, Aldactone
— Antiphlogistika (NSA), Rantudil

— Cumarine

Glaukommittel
Diuretika, kaliuretische

Crataegital 1 Dynamos 1 Melostrophan 1 Steno-Protasin 1
Crataegutt- Dynocard 1 Meproscillarin 1 Stenoppressin 1
Strophanthin 1  Encephabol- Metildigoxin 1  Stillacor 1
Crataelanat 1 Digoxin 1 Mono-Glycocard 1  Strodival 1
Desace 1 Gitoformat 1 Neo Dioxanin 1  Strophanon 1
Deslanosid 1 Gladixol 1 Nitro-Novodigal 1  Strophanthin 1
Digacin 1 Gradulon 1 Nitro-Sandolanid 1  Strophedrin 1
Digi-Complamin 1  Gratusminal 1 Novo-Card- Strophil 1
Digi-Nitronal 1  Heptylon-Digoxin 1  Fludilat 1  Strophocor 1
Digi-Pulsnorma 1  lldamen-Digoxin 1  Novodigal 1  Strophoperm 1
Digi-Tromm- llidamen-Novo- Osmosecur 1 Strophotrend 1
cardin 1 digal 1 Pandigal 1  Stutgeron-

Digicor 1 Intensain-Lanicor 1 Parmanil-Digoxin 1  Digoxin 1
Digikollateral 1 Intensain-Lanitop 1 Parmanil- Talusin 3
Digilong 1 Kardiamed 1 Strophanthin 1 Taluvian 1
Digimed 1 Kombetin 1 Pengitoxin 1 Tardigal 1
Digimerck 1 Lanacard 1 Proscillaridin 1  Theo-Alvonal 1
Digipersantin 1 Lanadigin 1  Protasin y 1 Theo-Caradrin 1
Digistabil 1 Lanatorot 1  Pulmo-Frenona c. Theo-Dioxanin 1
Digitoxin 1 Lanatosid C 1  Digitalis 1  Theo-Lanicor 1
Digo-Sensit 1 Lani-Longoral 1 Purostrophan 1 Theo-Lanitop 1
Digostada 1 Lanibion 1 Purostrophyll 1 Theo-Talusin 1
Digotab 1 Lanicor 1 Recorsan-Herz- Theokombetin 1
Digoxin 1 Lanimerck 1  dragees 1 Theophantin 1
Dilcoran-80- Lanitop 1 Sandolanid 1 Trauphantin 1
Digoxin 1 Lenoxicaps 1 Sandoscill 1 Trommscillan 1
Dirautheon 1 Lenoxin ‘1 Segontin-Digoxin 1  Wallerox 1
Dokim 1 Longdigox 1  Stabilocard 1

1 Herzglykoside - Glykosidtoxizitat erhdht

Herzglykoside hemmen die Na-K-ATPase der Zellen des Reizleitungssystems;
eine Abnahme intrazelluliren Kaliums mit der Gefahr vermehrter ektopischer
Reizbildung ist bei Komb. mit dem kaliuretischen Acetazolamid nach einigen
Tagen sehr wahrscheinlich. Digitalisierte Patienten neigen ohnehin wegen der
glykosideigenen diuretischen Wirkung zu niedrigem Kalium.

Vorschlag: Kalium-Spiegel kontrollieren; Kalium mit Banane, Pfirsich, Oran-
gensaft, gef. mit Kaliumchlorid (Rekawan) substituieren; effizienter sind bei Ka-
lium-Spiegel-Kontrolle Komb. mit kaliumsparendem Triamteren (Jatropur),
Amilorid oder Spironolacton (Aldactone).

Antidiabetika: Acetazolamid kann moglicherweise dhnlich den Thiaziddiuretika den Blut-
zucker erhohen bzw. die Wirkung von Insulin und Sulfonylharnstoffen mindern.
Chinidin

Risikofaktor: Kaliumreiche Citrusfriichte oder Gemiise in grofien Mengen erhohen den
Harn-pH-Wert.

Der Carboanhydrase-Hemmer Acetazolamid kann den Harn alkalisieren.

Die Ausscheidung unverdnderten basischen Chinidins ist pH-Wert-abhéingig und bei pH-
Werten tiber 7,5 fast komplett gehemmt. Allerdings spielt dieser Ausscheidungsmechanis-
mus gegeniiber dem Abbau in der Leber eine untergeordnete Rolle, so daB ein relevanter
Chinidin-Plasmaspiegelanstieg wenig wahrscheinlich ist; der gleichzeitige Genuf3 iberma-
Biger Mengen an Citrusfriichten sollte aber vermieden werden.
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2 A Acetazolamid — Acetylsalicylsaure

Glukokortikoide: (Hydro)Cortison, Predniso(lojn weniger, besitzt ausgeprigte mineralo-
kortikoide Eigenschaften; eine Verstidrkung der diuretikabedingten Kaliumausscheidung
ist daher wahrscheinlich. Wegen der weitgehenden Elimination der mineralokortikoiden
Wirkung ist damit bei Betamethason, Dexamethason und anderen neueren Derivaten nur
bei hochdosierter Langzeittherapie zu rechnen. Mainahmen siehe 1.

Lithiumsalze: Acetazolamid erhht moglicherweise tiber Hemmung der Lithium-Reab-
sorption im proximalen Tubulus die Lithium-Ausscheidung; der Effekt wird bei Lithium-
Uberdosierung genutzt (C49). Die Lithium-Dosis ist ggf. entsprechend dem Plasmaspiegel
zu erhohen.

Salicylate

Risikofaktor: Kaliumreiche Citrusfriichte oder Gemiise in groflen Mengen erhohen den
Harn-pH-Wert.

Salicylate hoch dosiert (4g/die und mehr) werden mit steigendem Harn-pH-Wert be-
schleunigt ausgeschieden.

Der Plasmaspiegel von Salicylsdure fiel bei einem Anstieg des Harn-pH-Wertes um ca. 0,7
Einheiten von 27mg% auf 15mg%. Der Carboanhydrase-Hemmer Acetazolamid kann den
Harn alkalisieren und dadurch die antiphlogistische Wirkung mindern.

Bei Absetzen von Acetazolamid ist andererseits die Moglichkeit der Sahcylatmtoxnkatlon
zu bedenken. Kontrolle des Harn-pH-Wertes wird empfohlen (D92).

3¢ Einnahme téglich zu denselben Zeiten zu den Mahlzeiten.

Acetylcystein — Penicilline

Acetyldigoxin — Digoxin und Derivate, Novodigal

Acetylin Acetylsalicylsdure — Acetylsalicylsdure, Aspirin

Acetylsalicylsaure Antiphlogistika (NSA)

Analgetika/Antipyretika
Thrombocytenaggregationshemmer

Acenocoumarol 2 1 Antidiabetika — Hypoglykamie méglich

Q:Igianno : Acetylsalicyls.dure in .hoher Dosis.(3-6g/ die 14,15) entfaltet eine substanzeigene

S kidicion 1 hypoglykamische Wirkung; 3g/die erhohte die Insulinspiegel und senkte Niich-

Bastiverit 1 terr}blutzucker und Blutzuckeranstieg nach Glukosebelastung bei Typ-11-Dia-

Benernicl 4 Dbetikern geringfiigig (D14); Salicylate sind den dlteren Sulfonylharnstoffen ver-

Carbutamid 1  gleichbar wirksam, wenn sie mit 4-6g/die dosiert werden und die Plasmakon-

Chloronase 1 zentrationen 25-35mg% betragen (D16). Diskutiert wird als Ursache auch ein

Chiorpropamid 1  direkter Effekt auf den peripheren Glukoseumsatz (D14,15). Sulfonylharnstoffe

Coumadin 2  konnen auch aus der PlasmaeiweiBBbindung verdrangt werden; dieser Effekt ist

Dia-Basan 1 klinisch wahrscheinlich von untergeordneter Bedeutung.

Dia-Tablinen 1 Bei niedriger Dosis Acetylsalicylsdure (Thrombocytenaggregationshemmung,

Diabetoral 1 Kombinationspriparate gegen Schmerzen) sind relevante Interaktionen in der

Diamicron 1 Regel nicht zu erwarten.

Duraglucon 1 Kinder scheinen jedoch besonders empfindlich zu sein; einige schwere Hypo-

Ethylbiscoum- glykdmien bei Kindern unter 2 Jahren, zum Teil mit tédlichem Ausgang, wur-

acetat 2 den berichtet nach Salicylat-Dosen von 0,2-0,7g/die parenteral bis zu 6 Tage

Euglucon N 1 (D16).

E?illl)tz:slgnuren f Vorschlag: Bei hoher Dosis Acetylsalicylsiure (iiber 3g/die) Blutzucker ofter
= kontrollieren, Antidiabetikum-Dosis ggf. anpassen; Komb. bei Kindern unter 2

gll'.’é’:":é‘:m'd 1 Jahren meiden.

Glib orl‘nurid 4 Alternativ bei Schmerz und Fieber Paracetamol (Ben u ron), Propyphenazon (als

Gliclazid 4 Komb. in Eu-med, Vivimed), als Antiphlogistika Indometacin (Amuno), Ibupro-

Glimidstada 4 fen(Brufen), Diclofenac (Voltaren) geben.
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Glipizid
Gliquidon
Glisoxepid
Gluborid
Gluco-Tablinen
Gluconorm
Glucophage
Glurenorm
Glutril
Glycolande N
Glymidin
Guabeta N
Heparin
Insulin
Invenol
Liquemin Depot
Marcumar
Metformin
Methotrexat
Nadisan
Nordialex
Norglycin

Phenprocoumon

Praeciglucon
Pro-Diaban
Probenecid
Rastinon
Redul
Semi-Euglucon
Semi-Gliben-
Puren N
Sintrom
Sulfinpyrazon
Tolazamid
Tolbutamid
Tromexan
Warfarin

2 Antikoagulantia — Blutungsneigung erhéht

Drei Qualititen der Acetylsalicylsdure nehmen auf das Blutungsrisiko EmﬂuB
Thrombocytenaggregationshemmung, Magenschleimhautschiddigung, Einfluf3
auf die Prothrombinaktivitit.

Acetylsalicylsdure hemmt (irreversibel durch Acetylierung der Cyclooxygenase
und daher im Gegensatz zu nicht O-acetylierten Salicylaten) schon bei niedriger
Einmaldosis von 250mg oder 40mg/die chronisch die Synthese des Prosta-
glandins Thromboxan A2, das die Thrombocytenaggregation auslost. In Ab-
hingigkeit von der Plittchenlebenszeit ist die Aggregationshemmung fiir 3-7 Ta-
ge klinisch relevant (A86).

Die magenschleimhautschidigende Wirkung (Erosion, Ulcus) ist relativ ausge-
prigt und dosisabhiingig (A84,87,88); okkulte Mikroblutungen sind héufig, gro-
Be Blutungen seltener, sie konnen aber gefédhrlich sein.

Die Prothrombinsynthese wird von Salicylaten erst bei Dosis tiber 1,5g/die be-
eintrachtigt (A53).

Heparin bindet an Antithrombin I111; niedrig dosiert inaktiviert es den Faktor Xa,
hoch dosiert Thrombin (C81); in einzelnen Fillen fiihrt es zu Thrombocytopenie
(C83).

Die Auswertung amerikanischer Daten von 2656 Patienten ergab, daB} Acetylsa-
licylsaure das Heparin-bedingte Blutungsrisiko fiir schwere Blutungen (insge-
samt 1,3%) um den Faktor 2,4 erh6hte (C82).

Dem evtl. positiven therapeutischen Effekt der Komb. von Cumarinen oder He-
parin mit Acetylsalicylsdure steht in jedem Fall ein erhohtes Blutungsrisiko ge-
geniiber.

Vorschlag: Komb. von hoch dosiertem Heparin oder Cumarinen mit Acetylsali-
cylsdure meiden.

Alternative Analgetika siehe 1 (bei Paracetamol geringer EinfluB3 auf die Pro-
thrombinaktivitit bei lingerer Anwendung von mehr als 2g/die méglich) sowie
Salicylamid; relativ magenvertrégliche Antiphlogistika ohne bzw. mit geringerer
thrombocytenaggregationshemmender Wirkung sind Ibuprofen (Brufen), Sulin-
dac (Imbaral), evtl. Carprofen (Imadyl).

3 Methotrexat — Methotrexattoxizitat erhoht

Salicylsdure und Derivate konnen das saure Methotrexat aus der PlasmaeiweiB3-
bindung verdringen und die renale Ausscheidung mindern. Dabei spielt die
Verdringung aus der Eiwei3bindung wahrscheinlich eine untergeordnete Rolle
(D47); moglicherweise kommt es auch zu pharmakodynamischen Interaktio-
nen, z.B. an den Schleimhéuten des Magen/Darmtraktes. Bei einzelnen Patien-
ten, die ca. 25mg Methotrexat pro Woche erhielten (Psoriasisbehandlung), wur-
den nach zusitzlich verabreichter Acetylsalicylsdure 300-600mg/die ernsthafte
Nebenwirkungen (z.B. rezidivierende Colitis, Schleimhautnekrosen/D44) beob-
achtet. Bei Patienten, die Methotrexat 50mg/die als Cytostatikum erhielten,
wurden schon nach einzelnen Dosen von ca. 230mg Acetylsalicylsiure deutliche
Abnahmen der Leukocytenzahl gesehen; Pancytopenie fiihrte in 2 Fillen zum
Tod (D46).

Indometacin beeinfluBt die Methotrexat-PlasmaeiweiBbindung nicht (D47) und
scheint wie auch Paracetamol in Komb. mit niedrig dosiertem Methotrexat ver-
tragen zu werden (D44).

Vorschlag: Komb. meiden. Alternativen sind Indometacin (Amuno) und Para-
cetamol (Ben u ron).

4 Urikosurika — Urikosurische Wirkung gemindert, Thrombocyten-
aggregationshemmung in Komb. mit Sulfinpyrazon evtl. verstarkt

Probenecid und Sulfinpyrazon hemmen die tubulire Reabsorption von Harns#u-
{7 (Acetyl)salicylsdure die selbst in niedriger Dosis eine schwache harnsdurere-
tinierende, in hoher Dosis eine urikosurische Wirkung entwickelt, antagonisiert
— wie moghcherwelse auch andere saure Prostaglandinsynthetasehemmer — den
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4 A Acetylsalicylsaure

Effekt der Urikosurika. Dosen von Salicylat 1-2g/die sind wirksam; Acetylsali-
cylsdure 3,5g/die antagonisierte Sulfinpyrazon 0,4g/die komplett (D34). Bei Sa-
licylamid (stabile Amidbindung und somit keine sauren Eigenschaften), Parace-
tamol und Propyphenazon ist keine Interaktion zu erwarten; Allopurinol wird
nicht von Salicylaten beeintrachtigt.

Die mogliche Verstarkung der thrombocytenaggregationshemmenden Wirkung
bei Komb. von Acetylsalicylsdure mit Sulfinpyrazon erh6ht das Blutungsrisiko
nicht wesentlich.

Vorschlag: Komb. bei Gicht meiden; Alternativen siehe 1 (Probenecid verur-
sacht Indometacin-Plasmaspiegelanstieg).

Acetazolamid, Antacida

Risikofaktor: Kaliumreiche Citrusfriichte oder Gemiise in grofien Mengen erhohen den
Harn-pH-Wert.

Salicylate hoch dosiert werden mit steigendem Harn-pH-Wert beschleunigt ausgeschie-
den.

Die Metabolisierung von Salicylaten (Glukuronidierung, Oxidation) unterliegt der Sitti-
gung; bei hohen Plasmaspiegeln von 25-35mg%, wie sie bei Dosen von 4g/die und mehr
erreicht werden, nimmt die Plasmahalbwertzeit um ca. 100% auf 10-15 Stunden zu und die
renale Ausscheidung unveridnderter Salicylsdure wird geschwindigkeitsbestimmend fiir
die Elimination aus dem Kérper; dieser Ausscheidungsmechanismus ist von der Konzen-
tration undissoziert vorliegender, im Tubulus resorbierbarer Sdure und damit vom pH-
Wert abhingig. Bei Probanden fiel der Plasmaspiegel von Salicylsdure nach 4g Natriumhy-
drogencarbonat bei einem Anstieg des Harn-pH-Wertes um ca. 0,7 Einheiten von 27mg%
auf 15mg%; unzureichende Wirksamkeit der Acetylsalicylsédure bei Polyarthritis wurde be-
obachtet, wenn 5-9g/die Acetyisalicylsiure zur Steigerung der Magenvertriglichkeit mit
Mg-Al-Hydroxid (Maaloxan) kombiniert wurden (D92). Maaloxan 4x20ml/die erhdhte
nach 3 Tagen den Harn-pH-Wert um 0,75 Einheiten (A33); Ca-Carbonat und Mg-Hydro-
xid zeigten diesbeziiglich bei Anwendung iiber 7 Tage geringere, Al-Hydroxid allein (Alu-
drox) gar keine Effekte (A34).

Der Carboanhydrase-Hemmer Acetazolamid kann den Harn alkalisieren.

Bei Absetzen hoher Dosen von Antacida bzw. von Acetazolamid ist die Moglichkeit der
Salicylatintoxikation zu bedenken. Kontrolle des Harn-pH-Wertes wird empfohlen (D92).
Antihypertonika: Endogene Prostaglandine (Prostacyclin) sind moglicherweise Mediato-
ren der Wirkung von Antihypertonika (B46,47,48); die partielle Minderung der blutdruck-
senkenden Wirkung von Beta-Blockern, Thiaziddiuretika, Furosemid, Captopril, Prazosin
(bei 4 von 9 Patienten) durch den Prostaglandinsynthetasehemmer Indometacin
(75-100mg/die) konnte dadurch erklart werden. Entsprechend antagonisierte auch Acetyl-
salicylsdure 1-5g/die die akute, blutdrucksenkende Wirkung von Pindolol und Propranolol
(B46). Die Spironolacton-Wirkung wurde bei einigen Hypertonikern hingegen nicht beein-
triachtigt.

Diuretika: NSA hemmen die Synthese renaler Prostaglandine; die mogliche Minderung
der natrium- und wasserausschwemmenden Wirkung von Diuretika ist dadurch zum Teil
erkldrbar (siehe Furosemid).

Der diuretische Effekt von Furosemid 40mg oral wurde nach Wasserbelastung bei Gesun-
den akut aufgehoben von Jbuprofen 400mg, Indometacin 50mg, Flurbiprofen 100mg, Na-
proxen 250mg und in geringerem Ausmal} von Acetylsalicylsdure 900mg; dhnlich beein-
flut wurden Bendroflumethiazid und Bumetanid (A95,97,98); in einer anderen Untersu-
chung zeigte Indometacin keinen EinfluB auf Furosemid (A96), ebenso nicht Diflunisal
(A99). Acetyisalicylsdure 600mg minderte bei Gesunden die Splronalacton -Diurese akut
um 30%.

Glukokortikoide Risikofaktor: Alkoholismus
Glukokortikoide bei hochdosierter Langzeittherapie (z.B. > 12,5mg/die Prednisolon) ver-
stirken wahrscheinlich die magenschleimhautschiidigende Wirkung der NSA. Direkte
Untersuchungen der Interaktion sind rar; Studien iiber die magenschleimhautschidigen-
de Wirkung der Glukokortikoide zeigen, dafl das Ulcusrisiko bei hochdosierter Langzeit-
therapie erhoht ist (C2). Bei 2067 Glukokortikoid-Patienten lag die Ulcusrate bei 1,4% ge-
geniiber 1% bei 1491 Kontrollen; die Differenz war nicht signifikant. Eine Abhanglgkelt
der Ulcusrate von der Gesamtdosis, nicht jedoch von der Tagesdosis, war sichtbar; in der
Gruppe mit einer Totaleinnahme von mehr als 1000mg Prednison (oder Aquivalent) war
das Ulcusrisiko deutlich erhoht (5,3% gegeniiber 0,1% bei Verum unter 1000mg und 2,5%
bei Placebo) (A71,C3).

Bei einer anderen Langzeituntersuchung an Rheumakranken betrug die Rate der gastroin-
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testinalen Lisionen bei Monotherapie mit Glukokortikoiden 14% (bei Dosis unter 10mg/
die 0%), Acetylsalicylsiure 50%, Indometacin 30%, Naproxen 27%, Diclofenac 20%; bei
Kombinationsbehandlung (Antiphlogistika + Glukokortikoid) lag der %Satz der Lisio-
nen mit 51% am héchsten (A84). Als Interaktionsmechanismus erscheint eine verstiarkte
Hemmung der (prostaglandinvermittelten) Synthese magenschleimhautschiitzender Fak-
toren (z. B. Mucin) méglich.

Von den Glukokortikoiden sollen Methylprednisolon (Urbason), aber auch Triamcinolon
(Volon), Fluocortolon (Ultralan) und Dexamethason (Decadron) relativ magenvertraglich
sein (C4); die Magenvertriglichkeit der NSA diirfte in folgender Reihenfolge zunehmen:
Acetylsalicylsaure, Indometacin, Diclofenac, Ibuprofen (Brufen), Sulindac (Imbaral).

Bei Komb. solite bei hohen Glukokortikoiddosen ofter, sonst routineméBig auf okkultes
Blut im Stuhl untersucht werden; ggf. Antacida geben oder auch auf Corticotrophin um-
stellen.

Lithiumsalze: Lithium, dessen Ausscheidung fast ausschlieBlich iiber die Niere geschieht,
wird glomerulér filtriert und im Tubulus zu 80% reabsorbiert. Wahrscheinlich mindern
NSA durch Synthesehemmung von renalem Prostaglandin E2, das den Lithium-Transport
durch die Tubulusmembran beeinflufit, die Ausscheidung. Relevante Anstiege des Lithi-
um-Plasmaspiegels wurden beobachtet z. B. nach Indometacin 150mg/die; eine Interak-
tion mit Acetylsalicylsiure ist denkbar, erfordert aber wahrscheinlich hohe Dosen.
Valproinséure beeintrichtigt dosisabhiingig die Thrombocytenfunktion mit der Folge der
Thrombocytenaggregationshemmung und der Blutungszeitverlingerung (A89); dariiber-
hinaus sind Fille von Prothrombinzeitverldngerung sowie vereinzelt subkutanen Blutun-
gen bekannt.

In Komb. mit Acetylsahcylsaure ist eine erhohte Blutungsneigung mogllch auf ungewdhn-
liche Blutungsereignisse ist daher zu achten.

>¢ Einnahme zwecks besserer Magenvertriglichkeit zu oder nach den Mabhlzei-
ten oder mit 1 Glas Milch.

 Magenschleimhautschadigung verstérkt.
Eine Magenschleimhautschddigung kann endoskopisch, durch Messung ga-
strointestinaler Blutverluste in den Faeces sowie iiber den Abfall der Poten-
tialdifferenz an der Schleimhaut mit der SpannungsmeBelektrode am Men-
schen nachgewiesen werden. :
MaiBige Mengen Alkohol bewirkten keine gastrointestinalen Blutverluste
(D78); Alkohol (15%, 100ml) bedingte allerdings einen Potentialabfall an der
Magenschleimhaut (D81).
Acetylsalicylsdure (ASS)(2,1g/die) verursachte einen gastrointestinalen Blut-
verlust von 3,2ml/die gegeniiber 0,4ml/die bei den Kontrollen; Alkohol
(31,8%, 180ml gleichzeitig gegeben) erhohte den Blutverlust auf 5,3ml/die
(D80). ‘
ASS (300mg bzw. 600mg/die) verursachte im Akutversuch dosisabhingig
einen Abfall der Potentialdifferenz an der Magenschleimhaut; Alkohol
(15%, 100ml) verstirkte diesen Effekt additiv (D81). Alkalisch reagierende
Na-Acetylsalicylat-Zubereitungen (Alka-Seltzer), von denen 2 Tabletten den
pH-Wert des Magens (niichtern) auf ca. 6 ansteigen lassen, zeigten weder
gastrointestinale Blutverluste noch mit der SpannungsmefBelektrode nach-
weisbare Schleimhautschadigungen. Erkldrung (D81): Nur die im sauren
Milieu undissoziiert vorliegende ASS wird von der Magenschleimhaut in
groflerem Ausmal resorbiert und kann dann eine ausgepragt schadigende
Wirkung entfalten; bei einem pK, von 3,5 sind bei pH 3,5 nur 50% der Saure
undissoziiert, bei pH 6 ist dieser Anteil minimal.
Die magenschleimhautschiddigende Wirkung ist der 4SS wegen der (sauren
und) prostaglandinsynthesehemmenden Eigenschaften immanent (A85); in
Konsequenz ist die beschriebene Wechselwirkung mit Alkohol bei allen
NSA maoglich (D70); magenvertriglichere Analgetika sind Paracetamol
(Vorsicht bei chronischem Alkoholismus!, sieche dort) und Salicylamid.
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6 A Achromycin — Adalat

Achromycin Tetracyclin — Tetracycline
Aciclovir — Acyclovir
Acifugan Allopurinol — Allomaron
Benzbromaron
Actol Nifluminsdure — Antiphlogistika (NSA)
Acyclovir " Virustatika
Probenecid mindert die renale Acyclovir-Ausscheidung mit der Folge des Plasmaspiegel-
anstieges.
Adalat Nifedipin Calcium-Antagonisten
Antianginosa
Antihypertonika
Acebutolol 1 Carazolol 1 Lopresor 1 Pinbetol 1 Temserin 1
Alprenolol 1 Cardiotensin 1 Manimon 1 Pindolol 1 Teneretic 1
. Aptin 1  Carteolol 1 Mepindolol 1 Prano-Puren 1 Tenormin 1
Atenolol 1 Conducton 1 Metipranolol 1 Prelis 1 Timolol 1
Beloc 1 Corindolan 1 Metoprolol 1 Prent 1 Toliprolol 1
Beta-Intensain Disorat 1 Moducrin 1 Propra. comp. 1 Torrat 1
150 1 Docidrazin 1 Nadolol 1 Propranolol 1 Trandate 1
Beta-Persantin 1  Dociretic 1 Neptal 1 Propranur 1  Trasicor |
Beta-Tablinen 1 Dociteren 1 Nifenalol 1 Sali-Prent 1 Trasitensin 1
Betadrenol 1 Dociton 1 Oxprenolol 1 Solgeretik 1 Treloc il
Betapressin 1 Durapindol 1 Oxycardin 1 Solgol 1 Trepress 1
Betasemid 1  Efektolol 1 Panimit 1  Sotalex 1 Tri-Normin 1
Betathiazid 1 Endak 1 Pectobloc 1 Sotalol 1 Tri-Torrat 1
Bunitrolol 1 Indobloc 1 Penbutolol 1 Sotaziden 1 Viskaldix 1
Bupranolol 1 Labetalol 1 Pertenso 1  Stresson 1 Visken 1

1 Beta-Rezeptorenblocker - Herzinsuffizienz und Blutdruckabfall méglich

Beta-Rezeptorenblocker hemmen Erregungsbildung und -leitung an Sinus- und
AV-Knoten, senken den Blutdruck und wirken negativ-inotrop am Herzmuskel. -
In Komb. mit Nifedipin, das die Reizleitung im Gegensatz zu Verapamil nicht
beeinflufit und den Blutdruck senkt, sind einzelne Fille von Herzinsuffizienz
und iiberméBiger Blutdrucksenkung (systolisch unter 100mmHg) bekannt ge-
worden (A17,18,19); die Komb. ist aber als relativ sicher zu betrachten. Nifedipin
kann, zusétzlich verabreicht, die antianginose Wirksamkeit gegeniiber der Beta-
Blocker-Monotherapie steigern (A15,20).

Vorschlag: Komb. mit Beta-Blockern unter Kontrolle von Blutdruck und Herz-
funktion einsetzen, ggf. nur nach Digitalisierung.

Antidepressiva: Tri/tetracyclische Antidepressiva besitzen sympatholytische Eigenschaf-
ten; sie wirken meist initial blutdrucksenkend (in einzelnen Fillen orthostatische Dysre-
gulation) und kénnen daher die Nifedipin-Wirkung verstidrken. Dieses Risiko ist bei Doxe-
pin (Aponal), Maprotilin (Ludiomil) geringer, bei Nomifensin (Alival), Mianserin (Tolvin)
und Viloxazin (Vivalan) praktisch nicht vorhanden.

Baclofen (Lioresal) kann wahrscheinlich durch die (gefiB)muskelrelaxierende Wirkung
den Blutdruck senken und daher die Wirkung von Antihypertonika verstédrken.

Digoxin und Derivate: Ein Anstieg des Digoxin-Plasmaspiegels um 45% wurde wihrend
Nifedipin (Adalat) 30mg/die an Probanden beobachtet (B36).

Neuroleptika besitzen sympatholytische Eigenschaften; sie bewirken daher gelegentlich
orthostatische Dysregulation und konnen die Nifedipin-Wirkung verstarken. Die Kreis-



