Mit dieser neuen Serie
mochten wir Sie
erinnern. Und zwar an
Dinge, die Sie damals
in der PTA-Schule
gelernt, aber inzwi-
schen vielleicht nicht
mehr parat haben.
Jenes Wissen, das
man nicht unbedingt
taglich braucht, das
jedoch die beratungs-
starke PTA ausmacht.
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VUISSEN SIEFES NOCHE

Arzneistoffkombinationen,
die es in sich haben

u welchem Zweck

kombiniert man das

Opioid Tilidin mit

dem Opioidantago-
nisten Naloxon? Wissen Sie es
noch? Oder welchen Nutzen hat
die Kombination von Penicil-
linen mit Clavulansdure? Die
entsprechenden Arzneimittel-
packungen haben Sie sicher
héufiger in der Hand, aber wie
war das noch gleich?

Schutz vor Missbrauch Man
nahm anfangs an, dass Tilidin
im Gegensatz zu anderen Opi-
oiden nicht zur Sucht fiihrt.
Dies erwies sich jedoch als
falsch. Um einen Missbrauch zu
verhindern, kombiniert man
Tilidin fix, also in einer Zube-
reitung, mit dem Opioidanta-
gonisten Naloxon. Nimmt man
die Tropfen bestimmungsgemafd
ein, wird der enthaltene Anta-
gonist wegen seines hohen First-
Pass-Effektes wahrend der ers-

ten Leberpassage fast vollstan-
dig inaktiviert und das Anal-
getikum kann seine schmerz-
stillende Wirkung voll entfalten.
Bei einer iiberhohten oralen
Dosis jedoch ist die Kapazitit
der Leber wihrend dieser ersten
Passage rasch erschopft und ein
entsprechender Teil des Nalo-
xons gelangt unverdndert in den
Blutkreislauf. Dieser Teil an-
tagonisiert die Wirkung des zu
viel eingenommenen Tilidins.
Werden die Tropfen gar intra-
vends gespritzt, so wird diese
erste Leberpassage vollig um-
gangen und der Antagonist hebt
die Wirkung des Analgetikums
komplett auf. Tatsdchlich erfreut
sich die Kombination von Ago-
nist und Antagonist bei Mor-
phin- und Heroinabhingigen
keiner groflen Beliebtheit. Es
kann bei ihnen durch den ent-
haltenen Antagonisten sogar zu
schweren Entzugserscheinun-
gen kommen.

Allerdings werden die Tropfen
und die schnell freisetzenden
Tabletten haufig missbrauchlich
zur Entspannung eingenommen
und auch von manchen Arzten
leichtfertig verschrieben. Daher
hat der Sachverstindigenaus-
schuss des BfArM im Dezember
2011 empfohlen, die entspre-
chenden Medikamente unter
das Betdubungsmittelrecht zu
stellen.

Schutz vor Zerstérung Fiir
die Wirkung der Penicilline ist
ein bestimmtes Strukturelement
entscheidend, der beta-Lactam-
Ring. Auf ihm beruht allerdings
auch eine besondere Form der
Resistenz. Einige Bakterien sind
ndmlich in der Lage, spezielle
Enzyme, die beta-Lactamasen,
zu bilden, die den beta-Lactam-
Ring 6ffnen. Zwar kennt man
auch Penicillinase-stabile Peni-
cilline, sie haben jedoch nur ein
Zehntel bis ein Hundertstel der

Wirkstarke des Benzylpenicil-
lins. Gegen gramnegative Erre-
ger sind sie sogar vollig wir-
kungslos. Clavulansdure, Sul-
bactam und Tazobactam sind
chemisch mit den Penicillinen
verwandt, wirken jedoch selbst
nur ganz schwach antimikro-
biell. Dafiir hemmen sie aber die
Penicillinasen dieser ansonsten
gegen Penicillin resistenten Kei-
me. Die Penicillinase reagiert
mit diesen Substanzen, indem
sie genau wie bei den empfind-
lichen Penicillinen den Ring 6ff-
net. Dabei entsteht eine Ester-
bindung zwischen Enzym und
Inhibitor. Dieser Ester ist sehr
stabil und wird nur langsam
wieder hydrolysiert. Damit ist
das Enzym aufler Gefecht ge-
setzt und das Penicillin kann
seine Wirkung entfalten. ™

Sabine Bender,
Apothekerin / Redaktion
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