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Hintergrund

Posaconazol ist ein systemisches Antimykotikum mit
hohem Interaktionspotential. Als starker CYP3A4-Inhi-
bitor fuhrt es zu klinisch relevanten Spiegelveréande-
rungen vieler Arzneistoffe. Zusatzlich kann die klinisch
essentielle Wirksamkeit des systemischen Anti-
infektivums  durch  Arzneimittelinteraktionen  (Al)
relevant gemindert werden.

Im stationdren Alltag werden IA oft zu wenig be-
rucksichtigt. Interaktionstests an einer Stichprobe von
Patienten unter Posaconazoltherapie sollten proble-
matische Kombinationen als Grundlage gezielter Fort-
bildungen identifizieren und die Akzeptanz von
Informationen zu IA aus der Apotheke erfassen.

Methoden

Das Projekt war ein Wahlpflichtpraktikum Klinische
Pharmazie am Klinikum der Universitat Munchen.
Posaconazol wird nur als patientenindividuelle
Zubereitung (iber Zenzy beliefert. Uber 3 Wochen
wurden alle Patienten unter Posaconazoltherapie
identifiziert und anhand des Kadex die aktuelle
Medikation zum Stichtag erfasst. Mithilfe von
Datenbanken [1-5] wurde ein Interaktionstest
durchgefuhrt und das Ergebnis muindlich und
schriftlich dem Arzt mitgeteilt. Nach 1-3 Tagen erfolgte
ein telefonisches Follow-up zur Umsetzung der
empfohlenen MaRnahmen. Fir die Auswertung
wurden Anzahl der Arzneimittel, Anzahl, Art und
Schwere der ermittelten IA und Umsetzung der
empfohlenen Malinahmen erfasst. Die Einstufung der
klinischen Relevanz der IA erfolgte nach den ABDA-
Kriterien (Abb. 1).

Ergebnisse

Es wurden 26 Patienten erfasst mit durchschnittlich 9,8 (3-19) Arzneimitteln
und 3,6 (0-6) potentiellen IA. Insgesamt wurden 94 IA unterschiedlicher
Schweregrade ermittelt (Abb.2). Kontraindiziert mit maoglichen schweren
Folgen war zweimal die Gabe von Simvastatin (Gefahr der Rhabdomyolyse).
Vorsichtshalber kontraindiziert waren 22 Kombinationen. Vorwiegend betraf
dies Protonenpumpeninhibitoren (PPI), die zu einer klinisch relevanten
Verminderung der Posaconazolresorption fiihren. Infolge der Informationen
der Apotheke und gezielter Arzteschulungen wurde diese IA auf mehreren
betroffenen Stationen neu in Therapieplanen berucksichtigt.

Das Follow-up war in 22 Féallen mdglich (Abb. 3). Initiiert durch die aktive
Informationen der Apotheke wurden 18 Malinahmen: Absetzen eines
Arzneimittels (10 x), Dosisanpassung (7 x), Uberwachung klinischer Para-
meter (1 x). Weitere 21 empfohlene MaRnahmen waren aus anderen Grunden
bereits umgesetzt, z.B. Blutspiegelbestimmungen oder Kreislaufuberwachung.
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Klassifikation Erlauterung

Schwerwiegende Folgen Die beiden AM diirfen nicht gleichzeitig angewandt
wahrscheinlich- werden, weil schwerwiegende Folgen dokumentiert
kontraindindiziert sind

Vorsichtshalber kontraindiziert | Die beiden AM diirfen nicht gleichzeitig angewandt
werden, weil schwerwiegende Folgen auf theoretischer
Grundlagen angenommen werden missen
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Uberwachung bzw. Anpassung | Hier sind in jedem Fall MaBnahmen erforderlich:

notig Alternativ-AZM, zeitliche Trennung der Einnahme,
Dosisanpassung, Dosisbegrenzung, Uberwachung auf
unerwiinschte Wirkungen

In bestimmten Féllen Hier sind MaRnahmen erforderlich, wenn bestimmte
Uberwachung bzw. Anpassung | Umstande vorliegen: z.B. Risikofaktoren, hohe
notig Dosierung, bestimmte Reihenfolge der Anwendung,
langer dauernde Therapie

Vorsichtshalber tiberwachen Die Interaktion ist theoretisch maglich, aber bislang
nicht dokumentiert, oder tritt nur in Einzelféllen auf,
ohne dass Risikofaktoren bekannt sind, oder fiihrt nur
zu etwas verstarkten NW

In der Regel keine
MafRnahmen erforderlich

Abb. 1: Klassifikation von Arzneimittelinteraktionen nach ABDA-Kriterien.
Fir eine leichtere Darstellung wurden den Schweregraden die
Buchstaben A bis F zugeordnet.
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Diskussion und Fazit

Bereits in der geringen Stichprobe wurde eine Vielzahl klinisch relevanter 1A
bei Patienten unter Posaconazoltherapie ermittelt, davon 24 Kontraindi-
kationen. Problematische Kombinationen betrafen vor allem Simvastatin und
PPI. Statt Simvastatin kdnnen Statine mit geringem IA-Potential eingesetzt
werden. PPI werden bei stationaren Patienten haufig als Standard verordnet.
Bei Patienten unter Posaconazoltherapie ist diese Praxis zu hinterfragen,
haufig konnten die PPI abgesetzt werden.

Patientenindividuelle Interaktionsinformationen wurden im klinischen Alltag
umgesetzt. Basierend auf den Apothekeninformationen wurden neu vor allem
kritische Kombinationen abgesetzt und Dosierungen angepasst.

Durch die Information der Apotheke und anschlieBende gezielte
Arztefortbildungen wurde das Bewusstsein fiir IA mit Posaconazol auf den
Stationen erhoht und so ein wichtiger Schritt fir eine bessere Arzneimittel-
therapiesicherheit umgesetzt. Die aktive, von der Apotheke initiierte
Arzneimittelinformation hat sich dafiir als wichtiges Tool gezeigt.

Kontakt: dorothea.strobach@med.uni-muenchen.de



