PRAXIS STECKBRIEF

Ciclosporin

Wenn die kdrpereigene Abwehr (iberschieB3t, kann das aus Pilzen
gewonnene Immunsuppressivum entzilindliche Prozesse bei rheumatoiden

Erkrankungen stoppen.

iclosporin oder Ci-

closporin A zdhlt zu

den Disease Modifying

Antirheumatic Drugs
(DMARD). Zunichst wurde es zum
Einsatz nach Organtransplantatio-
nen entwickelt und vorrangig ver-
ordnet. Es ist heute aber auch bei
schweren aktiven rheumatoiden Be-
schwerden zugelassen, zum Beispiel
bei der Arthritis, wenn andere Basis-
therapeutika wie Methotrexat nicht
ausreichend wirken oder ungeeignet
sind. Ciclosporin ist ein Calcineu-
rin-Hemmer und wirkt iberwiegend
gegen Lymphozyten. Der Wirkstoft
unterdriickt unter anderem die Bil-
dung des entziindlichen Botenstofts
Interleukin 2 und damit die ber-
schielende Reaktion des Immunsys-
tems. Dies ist besonders wichtig zur
Vermeidung einer Transplantations-
abstoflung, aber eben auch bei
schweren Erkrankungen, bei denen
die Immunreaktion entgleist. Wich-
tige Indikationen sind auflerdem die
endogene Uveitis, schwere Psoriasis,
Dermatitis, Keratitis, das nephroti-
sche Syndrom und die rheumatoide
Arthritis.

Ciclosporin wird in der Regel oral
eingenommen. Das tibliche Einnah-
meintervall betrdgt zweimal tiglich
unabhéngig von den Mahlzeiten. Die
Kapseln sollten erst unmittelbar vor
der Einnahme aus dem Blister ge-
driickt werden. Die Losung kann in
Wasser oder Apfelsaft verrithrt wer-
den. Wichtig zu wissen ist, dass so-
wohl Kapseln als auch Losung Alko-
hol enthalten. Grapefruitsaft kann
die Plasmaspiegel iiber die Hem-
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mung von des abbauenden Enzy-
msystems CYP 3A4 erhéhen. Eben-
falls treten hohere Spiegel bei der
gleichzeitigen Einnahme mit fettrei-
cher Nahrung auf. Eine kaliumreiche

Ernédhrung sollte vermieden werden.
Abhingig von der Erkrankung und
den individuellen Besonderheiten
des Patienten wird eine Dosisanpas-
sung vorgenommen. Die Blutspiegel
sollten gerade in der Anfangsphase
der Therapie engmaschig kontrolliert
werden. Haufige Nebenwirkungen
unter Ciclosporin sind Nierenfunkti-
onsstorungen, Tremor, dosisabhidngig
Hypertonie und Kopfschmerz, Hirsu-
tismus, Odembildung und Gingi-
vahyperplasie. Zu beachten ist, dass
Patienten unter Immunsuppressiva
allgemein ein erhohtes Risiko fiir
Infektionen zeigen. Auch Impfungen
sind unter der Therapie mit
Immunsuppressiva meist nicht
besonders wirksam. Aufgrund der
engen therapeutischen Breite von
Ciclosporin sollten regelmiaf3ig Nie-
ren-, Leber- und weitere Blutwerte
iiberwacht werden. Bei Patienten mit
Niereninsuffizienz, unkontrollierter
Hypertonie, schweren Infektionen,
sowie Krebserkrankungen ist Ciclo-
sporin kontraindiziert. In Schwan-
gerschaft und Stillzeit ist die
Einnahme laut Fachinformation ab-
zulehnen.

Zu beachten sind eine Vielzahl von
Wechselwirkungen mit anderen
Arzneimitteln. Bei Abgabe des Medi-
kamentes sollte deshalb auf jeden
Fall ein Interaktionscheck vorge-
nommen werden. So ist Ciclosporin

ein Substrat von CYP 3A4 und
p-Glykoprotein und damit in zahl-
reiche Interaktionen mit entspre-
chenden Inhibitoren oder Indukto-
ren involviert. Besonders kritisch ist
die gleichzeitige Einnahme zum Bei-
spiel von Johanniskraut, Antikon-
vulsiva wie Carbamazepin und Ri-
fampicin zu sehen. Sie fithren zu
niedrigeren Plasmaspiegeln von
Ciclosporin. Dies kann den Thera-
pieerfolg besonders im Rahmen
einer Transplantationstherapie be-
eintrachtigen.

Enzyminhibitoren wie Chinolone,
Azole, Makrolide, Proteaseinhibito-
ren, Verapamil, Amlodipin oder
Amiodaron erh6hen die Plasmaspie-
gel. Zu pharmakodynamischen
Wechselwirkungen kann es kom-
men, wenn Ciclosporin mit nephro-
toxischen Wirkstoffen kombiniert
wird, zum Beispiel Aminoglykosi-
den. Mit Arzneistoffen, die den Kali-
umspiegel erhéhen (ACE-Hemmer,
Sartane, NSAR, Cotrimoxazol oder
Spironolacton), sollte Ciclosporin
moglichst nicht gemeinsam gegeben
werden. Wenn das aus therapeuti-
schen Griinden nicht méglich ist,
miissen die Kaliumspiegel regelma-
Big uberwacht werden. M
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Wirkung

Ciclosporin ist ein Calcineurin-Hemmer und wirkt antientziindlich und immunsuppressiv.

Hauptindikationen

Prophylaxe Transplantationsabstoflung, schwere aktive rheumatoide Arthritis, chronische Polyarthritis
bei Erwachsenen, schwere Psoriasis, endogene Uveitis, membranése Glomerulonephritis, schwere
atopische Dermatitis

Einnahme

Oral zweimal téglich (alle 12 Stunden), Dosierung meist 3 bis 6 mg Ciclosporin pro kg/Kg/Tag

Nebenwirkungen

Kopfschmerzen, Tremor, Hypertonie, Miidigkeit, gastrointestinale Beschwerden, Gingivahyperplasie,
Hirsutismus, Odeme, Nieren- und Leberinsuffizienz

Kontraindikationen

Schwere akute Infektionen, schwere Nieren- und Leberinsuffizienz, kongestive Herzinsuffizienz,
erhdhte Blutungsneigung, Schwangerschaft und Stillzeit

’ Wechselwirkungen

Mit CYP 3A4-Inhibitoren (z.B. Ketoconazol, Makrolide, Verapamil, Amlodipin, Proteaseinhibitoren)
Anstieg der Plasmaspiegel, mit CYP 3A4-Induktoren (z.B. Johanniskrautextrakt, Antikonvulsiva)
Reduktion der Plasmaspiegel, cave Kombination mit anderen nephrotoxischen Arzneimitteln
Verschlechterung der Nierenfunktion, Wirksamkeit von Impfstoffen vermindert, mit Arzneimitteln,
die den Kaliumspiegel erhohen, Hyperkalidmie moglich
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