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Einleitung: Mehr als 50 % aller zahnmedizinischen

Patienten sind heute multimorbide und multimedika-
mentiert. Unter einer Polypharmakotherapie treten uner-
wiinschte Arzneimittelwirkungen besonders haufig auf. Des-
halb sollten Zahnarzte die wichtigsten Nebenwirkungen der
am hdufigsten verordneten systemischen Arzneimittel und
deren mdogliche Interaktionen mit der zahnarztlichen Medi-
kation kennen.
Methode: Eine Ubersicht der 50 in Deutschland am hiu-
figsten verordneten Arzneimittel des Jahres 2011 wurde er-
stellt. Auf der Basis der aktuellen Fachinformationen wurden
die Arzneimittel mit unerwiinschten oralen Reaktionen und
potenziellen Interaktionen mit dentalen Antibiotika, Analgeti-
ka und Lokalanasthetika herausgesucht und analysiert.
Ergebnisse: 24 Arzneimittel zeigen unerwiinschte orale Arz-
neimittelwirkungen, davon 7 mit mehreren Nebenwirkun-
gen. Drei Arzneimittel verursachen ,sehr haufig”, 12 ,,hau-
fig” und 12 ,,gelegentlich” orale Nebenwirkungen. Am héu-
figsten treten Geschmacksstérungen und Mundtrockenheit
als unerwiinschte Wirkungen auf. Bei den Arzneimittelinter-
aktionen sind besonders die Auswirkungen auf die kardiale
Erregungsleitung, die systemische Adrenalinwirkung und das
Blutungsrisiko von Bedeutung.
Schlussfolgerung: Besonders bei dlteren Patienten mit Po-
lypharmakotherapie miissen Zahnarzte mit unerwiinschten
oralen Arzneireaktionen rechnen. Schwere Neben- und
Wechselwirkungen sind im oralen Bereich selten, kdnnen
aber lebensbedrohlich sein. Die Komplexitat vieler Erkran-
kungen macht eine laufende Auffrischung der pharmakologi-
schen Kenntnisse fiir den Zahnarzt unabdingbar.
(Dtsch Zahnarztl Z 2013; 68: 669-676)

Schliisselwdrter: Arzneimittel; Deutschland; Nebenwirkungen;
Arzneimittelinteraktionen; oraler Bereich; Zahndrzte

Introduction: Today more than 50 % of all dental patients
suffer from multimorbidity and take multiple drugs. Adverse
drug reactions appear most frequently under polypharmacy.
Therefore dentists should know the essential side effects of
the most frequently prescribed systemic drugs and their
possible interactions with the dental medication.

Method: An overview of the 50 most prescribed drugs in
Germany in 2011 was compiled. Based on the current sum-
maries of product characteristics the drugs with adverse oral
reactions and potential interactions with dental antibiotics,
analgesics and local anesthetics were selected and analyzed.
Results: 24 drugs show adverse oral drug reactions, includ-
ing 7 with multiple side effects. Three drugs cause oral side
effects ,very often”, 12 ,often” and 12 ,sometimes”. Dys-
geusia and xerostomia are the most frequent adverse drug
reactions. Referring to the drug interactions especially the
impact on cardial conduction, the systemic effect of adrena-
line and the risk of bleeding are of importance.
Conclusion: Due to polypharmacy especially in elder pa-
tients dentists must be alert to adverse oral drug reactions.
Severe side effects or interactions in the oral region are rare,
but can be life-threatening. Because of the complexity of
many diseases a continuous update of the pharmacological
knowledge is inevitable for the dentist.
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Haufigkeit

Sehr héufig
Haufig
Gelegentlich
Selten

Sehr selten

Nicht bekannt

>1/10
>1/100 bis <1/10
=1/1000 bis <1/100
>1/10.000 bis < 1/1000

<1/10.000

Haufigkeit auf Grundlage der verfligbaren Daten nicht abschatzbar

Tabelle 1 Haufigkeiten von UAW: Angaben in den Fachinformationen (nach [31]).

Table 1 Frequencies of adverse drug reactions: Data in the summaries of product characteristics (according to [31]).

Einleitung

»lch werde drztliche Verordnungen tref-
fen zum Nutzen der Kranken [...], hiiten
aber werde ich mich davor, sie zum
Schaden [...] anzuwenden” [34]. Diese
im Eid des Hippokrates formulierten
Grundsadtze weisen auf die besondere Be-
deutung der Nutzen-Risiko-Abwadgung
im Bereich der drztlichen Arzneitherapie
hin. Vor dem Hintergrund einer Uber-
alterung der Bevolkerung in Mitteleuro-
pa muss in Zukunft mit einer deutlichen
Zunahme alter und multimorbider Pa-
tienten ausgegangen werden. So liegt
die Multimorbiditdt zahnmedizinischer
Patienten, die unter einer oder mehre-
ren systemischen Erkrankungen leiden,
bei mehr als 50 % [25]. Multimorbiditat
ist fast zwangslaufig auch mit einer Poly-
pharmakotherapie  verknupft [11].
Schétzungen zufolge erhilt ein Drittel
der an chronischen Krankheiten leiden-
den Menschen 4 und mehr Medikamen-
te in Dauertherapie [21]. Dementspre-
chend nehmen zwischen 40 und 50 %
der Patienten in zahndrztlichen Praxen
ein oder mehrere Medikamente ein [1,
25]. Bei dlteren Patienten (> 60 Jahre)
steigt dieser Anteil auf tiber 80 % [12].
Bei einer Polypharmakotherapie kommt
es leicht zu Medikationsfehlern, das Ri-
siko fiir unerwiinschte Arzneimittelwir-
kungen (UAW) und das Interaktions-
potenzial steigt [11]. Mit UAW ist bei et-
wa 4-5 % aller medikamentosen Be-
handlungen zu rechnen [24, 31].

Nicht selten werden neue Medika-
mente (z.B. die direkten Gerinnungs-
hemmer) in der Humanmedizin bereits
flichendeckend eingesetzt, bevor deren

klinische Bedeutung fiir die Zahnmedi-
zin wissenschaftlich erfasst worden ist.
Bei diesen Patienten orientiert sich die
zahnirztliche Behandlung und Medika-
tion oft an rein empirischen Erfahrun-
gen ohne Evidenz [6]. Letztlich beruht
die Qualitit der zahnirztlichen Ver-
schreibungspraxis zu einem guten Teil
auf der Vermeidung von UAW, zumal
die von Zahnérzten hiufig verordneten
Antibiotika und Analgetika oft folgen-
schwere Nebenwirkungen und Arznei-
mittelinteraktionen hervorrufen kon-
nen [27].

Vor diesem Hintergrund drangt sich
die Frage auf, welche Auswirkungen die
Medikamente, die der Patient im Rah-
men einer haus- und/oder fachirzt-

lichen Dauertherapie einnimmt, auf
den orofazialen Bereich haben. Weiter-
hin ist es fiir die zahnarztliche Behand-
lungsplanung wichtig, welche Arznei-
mittelinteraktionen die von Zahnérzten
am héufigsten verordneten bzw. appli-
zierten Arzneimittel (Antibiotika, Anal-
getika und Lokalandsthetika) mit der
Dauermedikation des Patienten hervor-
rufen kdonnen.

Material und Methode

Das wissenschaftliche Institut der AOK
(WIdO, Berlin) stellte fiir diese Studie
Daten aus dem Arzneimttelindex der ge-
setzlichen Krankenversicherung (GKV)

m Antihypertonika

B Analgetika

W Antibiotika

H Psychopharmaka
Mieren

= Antidiabetika

m Magen-Darm

W Sonstige

Abbildung 1 Anteile der verschiedenen Arzneimittelgruppen an den TOP 50-Arzneimitteln.
Figure 1 Shares of the different groups of drugs in the TOP 50-drugs.
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Abbildung 2 Anzahl der Arzneimittel mit zugehérigen Haufigkeiten oraler UAW.

Figure 2 Number of drugs with related frequency of adverse oral drug reactions.
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Abbildung 3 Anzahl der Arzneimittel mit jeweiliger oraler UAW.

Figure 3 Number of drugs with related adverse oral drug reaction.

mit einer Gesamtiibersicht der 50 Arz-
neimittel zur Verfiigung, die in Deutsch-
land 2011 am héufigsten verordnet wur-
den [33]. Datengrundlage des Projekts
sind die Verordnungen zu Lasten der
GKV innerhalb eines Kalenderjahres,
die in 6ffentlichen Apotheken eingeldst
werden; nicht erfasst sind hier Verord-
nungen zu Lasten der privaten Kranken-
versicherung, in Krankenhdusern abge-
gebene Arzneimittel sowie Arzneimittel,
die ohne Rezept privat in der Apotheke
erworben werden (sog. OTC-Markt).
Fur alle Arzneimittel dieser Liste
wurden die zahnmedizinisch relevanten

unerwiinschten Arzneimittelwirkungen
(UAW) ermittelt. Der Begritf UAW orien-
tiert sich an der Definition der Welt-
gesundheitsorganisation (WHO) [8]. Als
zahnmedizinisch relevant wurden fol-
gende UAW definiert:

e Mundtrockenheit;

e Geschmacksstorungen;

e Stomatitis, Glossitis;

e angioneurotisches Odem;

e orale Sensibilitdtsstorungen;

e Zahnfleischbluten.

Die UAW wurden mithilfe der in den
Fachinformationen der einzelnen Pra-
parate/Wirkstoffe hinterlegten Daten

(MMI Pharmindex, Vers. 1-2013, Me-
Medien
GmbH, Neu Isenburg) ermittelt. An-

dizinische Informations
schliefend wurden die UAW entspre-
chend der Haufigkeit ihres Auftretens
in Gruppen zusammengefasst [31]
(Tab. 1).
Die in den Fachinformationen aufgefiihr-
ten Arzneimittelinteraktionen wurden
auf ihre Relevanz fiir die zahnmedizi-
nische Behandlung untersucht. Ins-
besondere wurde auf Wechselwirkungen
mit folgenden, in der Zahnmedizin sehr
hédufig verwendeten Arzneimitteln ge-
achtet:

e Antibiotika (Penicilline, Cephalospo-
rine, Lincosamide, Makrolide, Tetra-
zykline)

® Analgetika (nichtsteroidale Antirheu-
matika [z.B. Ibuprofen], Paracetamol,
Metamizol)

e Lokalanasthetika (Articain, Lidocain,
Mepivacain).

Ergebnisse

Im Bereich des gesamten Fertigarznei-
mittelsegmentes der GKV wurden
2011 insgesamt 625,4 Mio. Verord-
nungen und 36.167,6 Mio. DDDs
(Daily Defined Doses) vorgenommen.
Der Anteil der 50 am hdufigsten ver-
ordneten Arzneimittel (im Folgenden
»TOP 50-Liste”) lag bei 50,3 %, das
entspricht 314,58 Mio. Verordnun-
gen. Bei den DDD lag der Anteil
sogar bei 63,4 %,
22.935,1 Mio. DDD.

Antihypertonika und Analgetika
werden am hédufigsten verordnet, wo-
bei Ibuprofen mit einem Volumen von

das entspricht

20,68 Mio. Verordnungen deutlich an
der Spitze liegt (Abb. 1). Bei den rele-
vanten oralen Nebenwirkungen, die
von den Arzneimitteln der TOP 50-Lis-
te ausgeldst werden konnen, fanden
sich 3 mit ,sehr hdufigen“, 12 mit
yhdufigen” und ebenfalls 12 mit , gele-
gentlichen” oralen UAW. ,Seltene”
und ,sehr seltene” UAW wurden bei
der weiteren Auswertung nicht mehr
berticksichtigt (Abb. 2). Drei Arznei-
mittel, ndmlich Citalopram, Mirtaza-
pin und Amitryptilin, mit 8,53 Mio.
Verordnungen, konnen ,sehr haufig”
Mundtrockenheit auslosen. Ge-
schmacksstorungen und Mundtro-
ckenheit sind die fithrenden oralen
UAW der TOP 50-Liste (Abb. 3). Funf
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Art der Nebenwirkung Wirkstoffe (Platzierung TOP 50) Verordnungen in Mio.

Geschmacks-
stérungen

Mundtrockenheit

Stomatitis/
Glossitis

Angioneurotisches Odem

Metformin (11)
Enalapril (20)
Amoxicillin (21)

Citalopram (29)
Mirtazapin (41)
Opipramol (46)

Tramadol (28)
Pregabalin (49)
Tiatropiumbromid (50)

Ibuprofen (1)
Cefuroxim (30)
Sulfamethoxazol/
Trimethoprim (48)

Enalapril (20)

29,26

8,24

26,58

5,46

Tabelle 2 Arzneimittel mit ,haufigen” oralen UAW und Verordnungsvolumen.

Table 2 Drugs with ,frequent” adverse oral drug reactions and prescription volume.

. Wirkstoffe Verordnungen

Geschmacks-
stérungen

Stomatitis/Glossitis

Mundtrockenheit

Angioneurotisches Odem

Orale Hypasthesie

Omeprazol (10)

Amlodipin (12)
Lisinopril (35)

Ciprofloxacin (26)
Pregabalin (49)
Salbutamol (18)

Doxycyclin (36)

Ramipiril (4)
Amlodipin (12)
Enalapril (20)

Ramipiril (4)
Lisinopril (35)

Mirtazapin (41)

30,88

8,66

39,25

18,6

2,47

Tabelle 3 Arzneimittel mit ,gelegentlichen” oralen UAW und Verordnungsvolumen.

Table 3 Drugs with ,occasional” adverse oral drug reactions and prescription volume.

Arzneimittel (Amlodipin, Enalapril,
Citalopram, Mirtazapin, Pregabalin)
mit einem Volumen von 24,3 Mio. Ver-
ordnungen weisen beide UAW in Kom-
bination auf. Sieben Arzneimittel zei-
gen mehrere (bis zu 3) orale UAW. Ins-
gesamt liegen bei 24 Arzneimitteln re-
levante orale UAW vor (Tab. 2 und 3).
Das potenziell lebensbedrohliche an-
gioneurotische Odem (auch Angio-
6dem oder Quincke-Odem) tritt als
UAW bei den Hemmern des Angioten-
sin-konvertierenden Enzyms (im Fol-

genden ACE-Hemmer) auf. Bei Enala-
pril ist es eine ,hédufige”, bei Ramipiril
und Lisinopril eine ,gelegentliche”
UAW (Tab. 2 und 3, Abb. 4).

Bei den Arzneimittelinteraktionen
sind sehr unterschiedliche Effekte fest-
stellbar (Tab. 4). Auffdllig sind die In-
teraktionen zahlreicher Arzneimittel
mit Auswirkungen auf die systemische
Adrenalinwirkung, die Blutungsnei-
gung und den Blutzuckerspiegel. Po-
tenziell lebensgefihrliche kardiale Ne-
benwirkungen konnen Makrolide wie

Erythromycin in Komedikation mit
Antidepressiva (z.B. Citalopram) her-
vorrufen. Eine Kontraindikation ergab
sich fiir die Gabe bestimmter Makroli-
de (Erythromycin/Clarithromycin) bei
gleichzeitiger Dauertherapie mit dem
Lipidsenker Simvastatin. Ursdchlich ist
eine Makrolid-induzierte Hemmung
von Cytoochrom-P450-Enzymen in
der Leber, was zu einem Anstieg des
Blutspiegels von Simvastatin mit dem
Risiko einer Myopathie oder Rhabdo-
myolyse fiihrt [20].
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Diskussion

Arzneimittel werden prinzipiell zur Vor-

beugung, Kontrolle und Heilung von Er-

krankungen verwendet. Trotzdem zei-
gen sie immer wieder unerwiinschte

Wirkungen und Interaktionen. UAW

sind vor allem bei dlteren Patienten von

Bedeutung, da diese aufgrund verander-

ter Stoffwechselvorgidnge, Alterung ein-

zelner Organsysteme und Verdnderun-
gen der Korperzusammensetzung emp-
findlicher auf Medikamente reagieren

[11, 30]. Statistisch gesehen nimmt jeder

Mensch ab dem 60. Lebensjahr im Mit-

tel 3 rezeptpflichtige und fast ebenso

viele apothekenpflichtige Medikamente

ein. Jedem Dritten zwischen 75 und 85

Jahren werden sogar mehr als 8 Arznei-

mittel verordnet [11]. Die Folge einer

vermehrten Arzneimittelanwendung im

Alter ist auch, dass 70- bis 80-jahrige

Menschen etwa 4- bis Smal haufiger

UAW aufweisen als junge Personen [29].

Wichtigste Risikofaktoren fiir UAW im

Alter sind

e eingeschrankte Nierenfunktion;

e Gebrechlichkeit, d.h. die physiologi-
schen Kompensationsmoglichkeiten
sind erschopft;

e niedriges Korpergewicht;

e Multimorbiditit und Multimedikati-
on.

Bis zu 10 % aller stationédren Einweisun-

gen erfolgen aufgrund schwerer UAW

[15]. Der Anteil von Arzneimittelneben-

wirkungen an der Gesamtmortalitét

wird nach einer schwedischen Studie

auf 3 % geschdtzt [32].

Uberraschenderweise war die Bedeu-
tung systemisch applizierter Arzneimit-
tel fiir die zahnarztliche Praxis bislang
nur relativ selten Gegenstand wissen-
schaftlicher Forschung [1, 5, 25]. Ledig-
lich einzelne Wirkstoffe wie die
Bisphosphonate oder gerinnungshem-
mende Medikamente, deren Nebenwir-
kungen fiir die zahnarztliche Behand-
lung von besonderer Bedeutung sind,
riickten in den letzten Jahren in den Fo-
kus des wissenschaftlichen Interesses [6,
26]. In Deutschland informiert die Arz-
neimittelkommission Zahndrzte nur
einmal im Jahr systematisch tber die
zahnirztlichen Meldungen zu Arznei-
mittelnebenwirkungen [27].

Gerade die relativ hdufigen UAW
Mundtrockenheit und Geschmackssto-
rungen bei Arzneimitteln der TOP
50-Liste haben fiir die zahnarztliche Be-

handlung speziell dlterer Patienten gro-
e Bedeutung, da sich durch die Beein-
trichtigungen der Kau- und Schluck-
fahigkeit, durch den verminderten Spei-
chelfluss, den oftmals reduzierten Zahn-
bestand und die Beeintrdchtigungen des
Geschmacksempfindens die Ess-
gewohnheiten verdndern und generell
die Esslust vermindert wird [14, 18]. Arz-
neimittel  konnen einen  Eigen-
geschmack erzeugen oder tiber die Aus-
scheidung mit dem Speichel ge-
schmacklich wahrgenommen werden.
Zusatzlich beeintrdachtigt eine trockene
Mundschleimhaut die Haftung von Pro-
thesen und erschwert dadurch die Nah-
rungsaufnahme [5]. Die Préavalenz fiir
Xerostomie liegt bei den iiber 65-Jdh-
rigen bei etwa 30 % und nimmt mit ho-
herem Alter weiter zu [28]. Sie wird am
héufigsten durch die Einnahme xeroge-
ner Medikamente verursacht [14]. Insge-
samt konnen mehr als 400 Medikamen-
te zu einer Unterfunktion der Speichel-
driisen fithren und rund 80 % der am
héufigsten verordneten Medikamente
gehoren zu dieser Gruppe [5, 14]. So ver-
wundert es nicht, dass die Xerostomie
und Geschmacksstorungen einen nicht
unerheblichen Anteil an der hohen Pra-
valenz von Mangelerndhrung und unge-
wolltem Gewichtsverlust im Alter hat
[14, 18]. Die Kklinischen Folgen einer
progredienten Mangelerndhrung sind
seit vielen Jahren wissenschaftlich gut
belegt. Mangelerndhrung ist ein unab-
héngiger Risikofaktor, der Morbiditit,
Letalitdt und Lebensqualitdt beeinflusst
und erhebliche Kosten im Gesundheits-
und Sozialwesen verursacht [18].
Arzneibedingte Stomatitiden kon-
nen immunogener oder nicht-immuno-
gener Natur sein, nur intraoral oder zu-
sammen mit extraoralen Hautverdnde-
rungen auftreten und ein breites Spek-
trum Kklinischer Befunde bieten [10]. Ex-
schwerend kommt hinzu, dass che-
misch grundverschiedene Medikamente
zu Kklinisch &dhnlichen Haut- und
Schleimhautveranderungen fihren
konnen. Bei Ibuprofen, Cefuroxim und
Sulfmethoxazol/Trimethoprim  muss
hédufiger mit einer Stomatitis oder Glos-
sitis gerechnet werden (Tab. 2). Ubli-
cherweise klingen die Beschwerden wie-
der ab, wenn der Patient die Medika-
menteneinnahme beendet [5].
Aufgrund des potenziell todlichen
Risikos fiir die Patienten sollte das an-
gioneurotische Odem (auch Angiédem

oder Quincke-Odem), das bei 3 Arznei-
mitteln als UAW genannt wird, beson-
dere Erwdhnung finden (Tab. 2 und 3,
Abb. 4). Neben den hereditdren Angio-
odemen, die durch einen CI1-Esterase-
Inhibitor-Mangel gekennzeichnet sind
und mit einer Pravalenz von 1:50.000
auftreten [3],
(auch Sartane und Acetylsalicylsdure)
bei etwa 0,1 bis 2,2 % der Behandelten
zu rezidivierenden Angioddemen und

fihren ACE-Hemmer

beruhen auf einer pharmakologisch be-
dingten Abbaustérung von Bradykinin,
die zu einer Zunahme der vaskuldren
Permeabilitat fiihrt (Tab. 2 u. 3) [3, 5,
19]. Klinisch kann das Quincke-Odem
iiber eine Schwellung der Lippen und
des Gesichtes bis hin zu einer Schwel-
lung der Zunge und des Larynx mit einer
lebensbedrohlichen Obstruktion der
oberen Atemwege reichen (Abb. 4).
Grundsitzlich kann ein Quincke-Odem
ein lebensbedrohliches Krankheitsbild
darstellen [5, 19]. Die Zeitdauer zwi-
schen dem Medikationsbeginn und dem
ersten Auftreten der Odeme kann durch-
aus Monate bis mehrere Jahre betragen,
d.h. nachdem ACE-Hemmer zuvor lan-
ge Zeit gut vertragen wurden [3]. Im Fal-
le rezidivierender orofazialer Schwellun-
gen sollte der behandelnde Zahnarzt
nach der Abkldrung moglicher dentoge-
ner Ursachen auch immer ein medika-
mentds induziertes Angioddem in die
Differentialdiagnose einbeziehen. Wird
das Odem durch einen ACE-Hemmer in-
duziert, muss das Medikament sofort ab-
gesetzt werden und eine andere Medika-
tion erwogen werden.
Arzneimittelinteraktionen  kénnen
zu erwiinschten, aber auch zu verminder-
ten und unerwiinschten Wirkungen fiih-
ren. Die Wahrscheinlichkeit von Wech-
selwirkungen steigt mit der Zahl der ein-
genommenen Medikamente. Das Inter-
aktionsrisiko betragt bei Einnahme von 2
Arzneimitteln im Durchschnitt 13 %, bei
4 Arzneimitteln 38 %, bei 7 Arzneimitteln
sind es sogar 82 % [30]. Bei einer reprédsen-
tativen amerikanischen Studie fand sich
bei 4 % der Teilnehmer das Risiko einer
schweren Arzneimittelinteraktion. Etwa
die Halfte betraf Antikoagulantien und
nicht-verschreibungspflichtige Medika-
mente [24]. Besonders bei dlteren Patien-
ten besteht ein eher gering ausgepragtes
Risikobewusstsein beziiglich der Gefah-
ren einer Arzneimitteltherapie. Nach ei-
ner deutschen Studie vertrauen fast drei
Viertel (71,2 %) der Befragten hier ihrem
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Abbildung 4 Angioneurotisches Odem der Oberlippe links unter einer Medikation mit Ramipiril.

Figure 4 Angioedema of the left side of the upper lip under medication with ramipiril.

Arzt. Allerdings hat die Mehrzahl der Be-
fragten keine Erinnerung an eine Thera-
pieberatung durch den Hausarzt oder
Apotheker bei der Verordnung und Abga-
be eines Arzneimittels [35].

In der vorliegenden Untersuchung
zeigte sich, dass einige Interaktionen
zwischen zahnérztlich verordneten Arz-
neimitteln und den Dauermedikationen
fiir den Patienten durchaus lebens-
bedrohlich sein konnen (Tab. 4). So kon-
nen sowohl Makrolide wie Clarithromy-
cin als auch die trizyklischen Antide-
pressiva Amitryptilin und Opipramol
und der selektive Serotonin-Wiederauf-
nahmehemmer Citalopram zu deutli-
chen QT-Verldngerungen im EKG fiih-
ren. Bei gleichzeitiger Gabe kann diese
kardiale Repolarisationsstérung beson-
ders ausgepragt sein und damit die Ent-
wicklung von ventrikuldren Arrhyth-
mien und Kammerflimmern begtinstig-
ten [4, 9].

Interaktionen mit Antikoagulantien
(Cumarine) sind ebenfalls risikoreich.
So erhoht eine Komedikation mit Anti-
biotika (z.B. Amoxicillin) das Blutungs-
risiko um den Faktor 4 bis 7, bei einer
Zusatzmedikation mit ASS oder die
nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR)
wie Ibuprofen sind Blutungen 3mal
héufiger [4, 5, 23].

Die Hemmung des Abbaus von Arz-
neistoffen ist eine hdufige Ursache von
Medikamenteninteraktionen. Der {iber-

(Tab. 1-4, Abb. 1-4: F. Halling)

wiegende Teil der Interaktionen beruht
auf einer Konkurrenz um die in der Le-
ber exprimierten Cytochrom-P450-En-
zyme, die den Abbau von mehr als der
Halfte aller Medikamente katalysieren
[4]. Altere Makrolide wie Clarithromy-
cin hemmen diese Enzyme mit der Folge
einer verstarkten blutdrucksenkenden
Wirkung von Kalziumkanalblockern
wie Amlodipin. Ebenso kann durch ei-
nen Blutspiegelanstieg des Cholesterin-
senkers Simvastatin eine Rhabdomyoly-
se ausgelost werden, die wiederum ein
akutes Nierenversagen hervorrufen
kann [20]. Als Konsequenz sollten neue-
re Makrolide wie Roxithromycin oder
Azithromycin verordnet werden, bei de-
nen diese Gefahr nicht besteht.
Besonders auffallend sind die Wech-
selwirkungen mit NSAR (Tab. 4). Sie hem-
men die blutdrucksenkende Wirkung der
ACE-Hemmer, der Diuretika und anderer
Antihypertonika. Das Risiko einer gas-
trointestinalen Blutung oder Ulceration
ist bei gleichzeitiger Gabe von Glucocorti-
coiden deutlich gesteigert, und sie ver-
starken die gerinnungshemmende Wir-
kung von Cumarinen und Thrombozy-
tenaggregationshemmern [4]. In einer ak-
tuellen, retrospektiven Kohortenstudie
wurde die Nephrotoxizitat bei kombinier-
ter Einnahme von Antihypertensiva und
NSAR anhand eines Patientenkollektivs
von knapp 500.00 Patienten tiberpriift.
Interessanterweise wurde bei gleichzeiti-

ger Verabreichung zweier Antihypertensi-
va und NSAR ein deutlich erhohtes Risiko
fiir Nierenschdden gefunden. Die hochste
Gefdhrdung besteht der Studie zufolge
bei kurzfristiger Gabe (in den ersten 30 Ta-
gen der Einnahme) mit einem relativen
Risiko von 1,82 [17]. Folglich sind NSAR
eine der Arzneimittelgruppen, die haufi-
ger Anlass fiir eine UAW-bedingte Kran-
kenhauseinweisung geben [11, 31]. Als
Alternative bei Patienten mit gastrointes-
tinalen oder kardialen Risiken oder als
Additiva bei unzureichender Analgesie
stehen deshalb die nicht sauren Nicht-
opioidanalgetika Paracetamol und Meta-
mizol zur Verfiigung [7].

Da im zahnérztlichen Bereich tibli-
cherweise Lokalandsthetika mit Adrena-
linzusatz eingesetzt werden, miissen
Wechselwirkungen mit den trizyklischen
Antidepressiva Amitryptilin und Opipra-
mol sowie den Betablockern Metoprolol
und Bisoprolol beachtet werden (Tab. 4).
Bei beiden Wirkstoffgruppen besteht bei
der Lokalandsthesie die Gefahr einer er-
heblichen Blutdrucksteigerung mit re-
flektorischer Bradykardie. Allerdings sind
die beschriebenen Wechselwirkungen bei
den nicht-selektiven Betablockern (z.B.
Propanolol) wahrscheinlicher [16, 21]. Zu
den Lokalandsthetika, die auch ohne Va-
sokonstriktor eine gute Schmerzausschal-
tung erzeugen, zihlen Mepivacain, Bupi-
vacain sowie Articain. Articain ohne
Adrenalinzusatz ist besonders zur Lei-
tungsandsthesie gut einsetzbar [13].

Um Arzten und Patienten eine Risi-
koabschédtzungen bei der Medikation zu
erleichtern, bietet das Bundesinstitut fiir
Arzneimittel und Medizinprodukte
(BfArM) seit Ende April 2013 einen On-
line-Zugang zu seiner Datenbank mit
Verdachtsmeldungen
Arzneimittelwirkungen an [2]. Weiter-

unerwiinschter

hin ist es empfehlenswert, eine zertifi-
zierte, regelmdflig aktualisierte Arznei-
mitteldatenbank (z.B. MMI Pharmindex
oder IFAP) in die Praxissoftware zu inte-
grieren. Sie bietet im Rahmen der elek-
tronischen Medikamentenverordnung
jederzeit Zugriff auf alle relevanten
UAW und Interaktionen eines Arznei-
mittels. Das entbindet natiirlich keinen
Zahnarzt davon, bei jedem Patienten ei-
ne griindliche Medikamentenanamnese
durchzufiihren. Diese sollte neben der
Dauer- und der Bedarfsmedikation (z.B.
Antibiotika) auch stets die Selbstmedika-
tion des Patienten beinhalten. Auffillige
UAW und Arzneimittelinteraktionen im
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Antihypertonika Wechselwirkung

Metoprolol
Bisoprolol

Enalapril
Lisinopril
Ramipiril

Amlodipin

Diclofenac
Ibuprofen
Acetylsalicylsaure

Acetylsalicylsaure
Ibuprofen

Acetylsaliylsaure

Amoxicillin
Ciprofloxacin

Bei gleichzeitiger Gabe von Adrenalin betrachtliche Blutdruckerhéhung méglich

Adrenalin und NSAR kénnen blutdrucksenkende Wirkung abschwéachen

Erythromycin/Clarithromycin kdnnen blutdrucksenkende Wirkung verstarken

Analgetika Wechselwirkung

Gleichzeitige Anwendung mehrerer NSAR und/oder Glucokortikoide =
deutlich erhohtes Risiko gastrointestinaler Ulcera und Blutungen

Wirkung von Antikoagulantien kann verstarkt werden

Wirkung von Antidiabetika (z.B . Glimepirid) kann verstarkt werden - Blutzucker sinkt

Verstarkung der Blutungsneigung bei Gabe von Cumarinen

Psychopharmaka Wechselwirkung

Citalopram
Opipramol
Amitryptilin

Amitryptilin
Opipramol

QT-Intervall - Verlangerung bei gleichzeitiger Gabe von Erythromycin/Clarithromycin

Wirkung von Adrenalin kann erheblich verstarkt werden

Nierentherapeutika Wechselwirkung

Furosemid
Torasemid
Hydrochlorothiazid

Hydrochlorothiazd

Glimepirid

Simvastatin

Verminderte diuretische Wirkung bei gleichzeitiger Gabe von NSAR

Abschwachung der Adrenalinwirkung

Antidiabetikum Wechselwirkung

Verstarkte Wirkung bei Gabe von ASS, Tetrazyklin, Clarithromycin = Blutzucker sinkt

Abgeschwéchte Wirkung bei Adrenalingabe = Blutzucker steigt

Sonstiger Wirkstoff Wechselwirkung

Erythromycin/Clarithromycin kontraindiziert, da Gefahr der Myopathie/Rhabdomyolyse

Tabelle 4 Wechselwirkungen verschiedener TOP 50-Arzneimittel mit hdufig verwendeten Arzneimitteln in der Zahnmedizin.

Table 4 Interactions of different TOP 50-drugs with frequently used drugs in dentistry.

Rahmen der zahnaérztlichen Behandlung
sollten umgehend der Arzneimittelkom-
mision Zahnirzte (Berlin) gemeldet wer-
den.

Schlussfolgerungen
Der Zahnarzt muss in zunehmendem Ma-

e damit rechnen, dass Patienten orale
Neben- und Wechselwirkungen als Folge

einer systemischen Medikation zeigen.
Obwohl die Einsatzgebiete fiir Pharma-
zeutika in der Zahnmedizin relativ tiber-
schaubar sind, ist es wichtig, nicht nur
Neben- und Wechselwirkungen der zahn-
arztlich verordneten Medikamente, son-
dern auch der am héiufigsten verordneten
Medikamente in der Allgemeinmedizin
zu kennen. Bei Unklarheiten oder beson-
deren medizinischen Fragestellungen ist
eine Kontaktaufnahme mit den behan-

delnden Haus- oder Fachdrzten vor Be-
ginn der zahnérztlichen Behandlung un-
erldsslich. Im Dialog muss versucht wer-
den, notwendige medikamentdse Be-
handlungen mit einer mdglichst gering-
fugigen Belastung des Patienten durch
orale Neben- oder Wechselwirkungen zu
vereinbaren.
Besonders  Geschmacksstorungen
und Mundtrockenheit treten als uner-
wiinschte Wirkung zahlreicher Medika-
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mente auf. Vital bedrohliche Wechsel-
wirkungen sind bei der Komedikation
von Antidepressiva mit Erythromycin/

Clarithromycin sowie adrenalinhalti-

gen Lokalandsthetika mit Betablockern
oder Antidepressiva zu beachten. Die

vorliegende Analyse belegt, dass eine
fundierte Medikamentenanamnese zum

integralen Bestandteil der zahndrzt-
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