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Féllen Synkopen.
Eletriptan (R. Suter)

einem starken Anstieg der Eletriptanspiegel.

Apomorphin sublingual (P. Ritzmann) .........c..c..cc.c....

Apomorphin ist wie Sildenafil zur Behandlung der erektilen Dysfunktion geeignet, jedoch bisher nicht
direkt mit diesem verglichen worden. Das neue Medikament verursacht oft Brechreiz und in seltenen

Eletriptan wirkt bei Migrdne eher besser als orales Sumatriptan. Hohere Eletriptan-Dosen verursachen
allerdings auch mehr unerwiinschte Wirkungen. CYP3A4-Hemmer wie z.B. Clarithromycin fithren zu
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Synopsis

Apomorphin sublingual

P. Ritzmann

Apomorphin in Form einer Sublingualtablette (Uprima®) ist neu
zur Behandlung der erektilen Dysfunktion registriert worden.

Chemie/Pharmakologie

Apomorphin ist ein Derivat von Morphin und wurde bereits im
19. Jahrhundert als Medikament zur Induktion von Erbrechen
bei Vergiftungen eingesetzt. Der zentral wirkende Dopamin-
agonist hat bis heute noch eine Bedeutung in der Behandlung
des M. Parkinson, insbesondere bei akinetischen Krisen, schwe-
rem «On-Off»-Phédnomen, Dyskinesien oder neuropsychiat-
rischen Storungen unter Behandlung mit Levodopa (Madopar”®,
Sinemet™).! Ende der Siebzigerjahre des 20. Jahrhunderts wur-
de tiber Erektionen berichtet, die das Medikament bei Labortie-
ren verursacht. Apomorphin ist in seiner Wirkung weniger
selektiv als neuere Dopaminagonisten. Seine Affinitit zu D,-
Rezeptoren ist hoher als zu D;-Rezeptoren. Es wird angenom-
men, dass die zentrale dopaminerge Stimulation die NO-ver-
mittelte Relaxation der Muskulatur in den Schwellkorper-
Arteriolen begiinstigt und so die physiologische Reaktion auf
sexuelle Reize verstirkt. Sildenafil (Viagra™) greift demgegen-
iiber direkt an der glatten Muskelzelle an, wo es den Abbau der
¢GMP hemmt.”

Pharmakokinetik

Apomorphin weist eine hohe présystemische Metabolisierung
auf. Fiir die Behandlung der erektilen Dysfunktion wurde des-
halb eine Sublingualtablette entwickelt. Sublingual verabreicht
werden Plasmaspitzen von Apomorphin innerhalb von durch-
schnittlich 45 Minuten erreicht. Die Bioverfiigbarkeit liegt bei
sublingualer Verabreichung unter 20%. Die Plasma-Spitzen-
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konzentrationen und die Bioverfiigbarkeit variieren interindivi-
duell erheblich. Die Elimination erfolgt rasch und iiberwiegend
iiber Glukuronidierung und Sulfatierung in der Leber. Nach
einmaliger Verabreichung betrdgt die Eliminations-Halbwerts-
zeit zwischen 3 und 4 Stunden. Etwa 10% einer Dosis werden
tiber verschiedene Zytochrome zu Norapomorphin metaboli-
siert. In sehr hohen Konzentrationen kann eine Hemmung von
einzelnen Zytochromen nachgewiesen werden.’

Klinische Studien

Der amerikanischen Arzneimittelbehérde FDA wurden vor
zwei Jahren 4 placebokontrollierte klinische Studien vorge-
legt. In diesen waren Ménner untersucht worden, die in einer
stabilen sexuellen Partnerschaft lebten. Eine erektile Dysfunk-
tion wurde so definiert, dass in den vorausgehenden 3 Mona-
ten in weniger als 50% der Beischlafversuche die Erektion
geniigte, um den Beischlaf tatsdchlich zu vollziehen. Eine
Erektionsfihigkeit musste aber nachgewiesen sein. Ausge-
schlossen wurden Ménner nach einer radikalen Prostatekto-
mie, mit Penisdeformititen, mit neurologischen Grundleiden,
Hypogonadismus oder Hyperprolaktindmie. Knapp ein Drit-
tel der Untersuchten litt an einer arteriellen Hypertonie und
etwa ein Sechstel je an einer koronaren Herzkrankheit, einer
Hyperlipidimie oder einem Diabetes mellitus. Als primérer
Endpunkt wurde beurteilt, wie hdufig die Behandelten eine
fiir den Beischlaf geniligende Erektion erreichten. Auch die
Partnerin wurde nach der Erektion gefragt und beide, ob ein
Beischlaf stattgefunden habe. Weiter mussten standardisierte
Fragebogen zur Sexualfunktion und zur erektilen Funktion
beantwortet werden.*

Ein Teil dieser Studien ist mittlerweile publiziert worden. So
wurden in einer Doppelblindstudie 296 Ménner untersucht. In
einer ersten «Crossover»-Gruppe wurden 3 mg Apomorphin
und Placebo iiber je 4 Wochen eingesetzt, in einer zweiten 3
mg und 4 mg Apomorphin. Vor der Behandlungsphase wurde
eine Erektion mit geniligender Penissteife in 22% der Versu-
che zum Beischlaf erreicht. Wahrend den Behandlungsphasen
stieg der Anteil nach 3 mg Apomorphin auf 47%, nach Place-
bo hingegen nur auf 32% (Unterschied statistisch signifikant).



Versuche, die tatsdchlich zum Beischlaf fiihrten, nahmen in
praktisch gleichem Ausmass zu. Im zweiten Studienarm war
kein signifikanter Unterschied beziiglich Wirksamkeit nach-
weisbar, hingegen waren Nebenwirkungen nach 4 mg Apo-
morphin etwa doppelt so hdufig wie nach 3 mg. Bis zum Ein-
treten der Erektion verstrichen durchschnittlich knapp 20
Minuten.’

In einer anderen, achtwdchigen Doppelblindstudie wurden
569 Minner in eine von 4 Gruppen eingeteilt und mit Place-
bo, Apomorphin 5 mg, Apomorphin 6 mg oder Apomorphin
in steigender Dosis (initial 2 mg, maximal 6 mg) behandelt.
In der Placebogruppe stieg der Anteil der Versuche mit genii-
gender Erektion von 24% auf 35%, in den Gruppen mit 5 mg
bzw. 6 mg Apomorphin auf je 53%. Praktisch gleich gross
war der Effekt in der Gruppe mit variabler Dosierung, wo
iiber die Hilfte der Behandelten schliesslich die maximale
Dosis von 6 mg einnahm.’

In einer weiteren Doppelblindstudie erhielten 507 Ménner fiir 8
Wochen entweder Placebo oder Apomorphin in steigender
Dosis. Begonnen wurde mit 2 mg, nach 2 Wochen wurde bei
allen auf 3 mg und nach weiteren 2 Wochen auf 4 mg gestei-
gert. In dieser Studie wurde der Anteil von gelungenem Bei-
schlaf pro Versuch als primérer Endpunkt gewertet. Dieser war
in der Apomorphingruppe mit 38% signifikant hoher als in der
Placebogruppe mit 28%.’

Unerwiinschte Wirkungen

Hohere Apomorphin-Dosen verursachen fast immer Ubelkeit.
In den kontrollierten Studien fand sich eine klare Dosisabhén-
gigkeit: nach der Einnahme von 2 mg Apomorphin sublingual
berichteten etwa 2% iiber Ubelkeit, nach 4 mg 20%, nach 5 mg
31% und nach 6 mg 39%. Erbrechen wurde nach 6 mg bei
10% der Behandelten registriert, nach 2 bis 4 mg war Erbre-
chen hingegen selten. Haufiger als unter Placebo waren ausser-
dem Unruhe, Schwitzen, Gihnen und Schlifrigkeit® Wenn
nach einer niedrigen Initialdosis die Dosis nach Bedarf gestei-
gert wird, kann die Inzidenz der Ubelkeit etwas reduziert wer-
den. Bei Anwendung einer gleichbleibenden Dosis iiber meh-
rere Wochen wurde iiber Ubelkeit im Verlaufe weniger hiufig
berichtet.®

Am héaufigsten unter den schwerwiegenderen Nebenwirkungen
sind Synkopen, die in den kontrollierten Studien wiederholt
registriert wurden. Meistens traten Synkopen nach der ersten
Dosis auf, dauerten zwischen 1 Sekunde und 5 Minuten und
waren fast immer von Prodromalsymptomen begleitet (starke
Ubelkeit, Erbrechen, Schwitzen). Auch ein Blutdruckabfall mit
ghnlichen Symptomen, jedoch ohne Bewusstseinsverlust, kann
auftreten.’

Als Kontraindikationen gelten gemiss der Fachinformation fiir
die Schweiz Zustinde, die eine sexuelle Aktivitit als nicht rat-
sam erscheinen lassen. Dazu gehdren eine instabile Angina
pectoris, die ersten Monate nach einem Myokardinfarkt und
eine schwere Herzinsuffizienz oder Hypotonie.

Interaktionen

Wegen des gleichen Angriffsortes soll sublinguales Apo-
morphin nicht mit zentral wirkenden Dopaminagonisten
oder -antagonisten kombiniert werden. Die gleichzeitige An-
wendung mit blutdrucksenkenden Medikamenten, insbeson-
dere langwirkenden Nitraten, kann zu Blutdruckabfall, or-

thostatischer Hypotonie und wahrscheinlich auch zu einem
erhohten Risiko fiir Synkopen fiihren. Die Interaktion mit
Nitraten scheint allerdings weniger ausgepragt zu sein als bei
Sildenafil.'® Gemiss Daten der FDA vertragen sich auch die
gleichzeitige Einnahme von Alkohol und hdheren Apo-
morphin-Dosen schlecht.” Interaktionen iiber die hepatischen
Zytochrome sind theoretisch moglich, angesichts der be-
schrinkten Bedeutung fiir den Metabolismus von Apo-
morphin aber kaum von klinischer Bedeutung.

Dosierung/Verabreichung/Kosten

Apomorphin (Uprima®) ist als Sublingualtablette zu 2 mg
und 3 mg erhéltlich; das Medikament ist nicht kassenzuldssig.
Zur Behandlung der erektilen Dysfunktion wird eine initiale
Dosis von 2 mg empfohlen, bei ungeniligender Wirkung kann
die Dosis auf 3 mg erhoht werden. Die Sublingualtablette soll
etwa 20 Minuten vor einer geplanten sexuellen Aktivitdt un-
ter die Zunge gelegt werden. Um die Auflosung zu verbes-
sern, soll man eine kleine Menge Fliissigkeit trinken, die Tab-
lette aber nicht schlucken. Eine neuerliche Einnahme darf
friithestens 8 Stunden nach der letzten erfolgen. Eine Tablette
zu 2 mg oder 3 mg kostet CHF 17.25 (Viererpackung) oder
CHF 16.25 (Zwolferpackung). Bei Sildenafil (Viagra®) sind
die Kosten fiir eine Tablette zu 25 mg ghnlich hoch. Sidena-
fil-Tabletten zu 50 mg und 100 mg sind teurer (zwischen
CHF 17.35 und 23.15).

Kommentar

Als Medikament zur Behandlung der erektilen Dysfunktion
muss sublinguales Apomorphin zu den «Lifestylen-Medika-
menten gezdhlt werden. Fragen nach dem Wert solcher The-
rapien und darnach, wer fiir ihre Kosten aufkommen soll,
sind in unserer Gesellschaft erst ansatzweise diskutiert wor-
den. Apomorphin unterscheidet sich im Wirkungsmechanis-
mus und in seinem Nebenwirkungsprofil deutlich von Silde-
nafil, der Nummer eins unter den Medikamenten zur Behand-
lung der Impotenz. Soweit ein indirekter Vergleich der place-
bokontrollierten Studien eine Aussage zuldsst, scheint ihre
Wirksamkeit dhnlich zu sein. Bei Mdnnern mit nachgewiese-
nen Erektionen kann die Chance fiir einen «erfolgreichen»
Beischlaf um ein bis zwei Drittel erhoht werden. Vor allem
das Auftreten von Synkopen nach der Einnahme und die mog-
liche Interaktion mit Alkohol hat die amerikanische FDA
veranlasst, Apomorphin sublingual vorldufig nicht zuzulas-
sen. Wegen der Variabilitit der biologischen Verfiigbarkeit
und der gerin-gen therapeutischen Breite kommt Apomorphin
sublingual auch bei uns hochstens als Mittel der zweiten
Wahl in Betracht.
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Synopsis

Eletriptan

R. Suter

Eletriptan (Relpax®) ist ein weiteres Triptan, das fiir die Be-
handlung von akuten Migrineanfillen mit und ohne Aura ent-
wickelt wurde.

Chemie/Pharmakologie

Als Serotoninrezeptoragonisten binden sich Triptane mit hoher
Affinitdt an bestimmte Subtypen des 5-HT;-Rezeptors, vor-
nehmlich an 5-HTp und 5-HT. Als mogliche Wirkmechanis-
men beim Migrdneanfall werden eine Vasokonstriktion erwei-
terter kranialer Blutgefdsse sowie eine Hemmung der peri-
vaskulédren aseptischen Entziindung von Dura-Geféssen disku-
tiert. Die Pathophysiologie der Migréne ist bis heute nicht voll-
stindig geklart. Eine gestdrte Balance im serotoninergen Sys-
tem wird als ein pathogenetischer Faktor angenommen.'

In ihrem pharmakologischen Profil unterscheiden sich die heu-
te erhéltichen Triptane nur wenig. Im Vergleich zu Sumatriptan
weist Eletriptan eine hohere Affinitdit zum 5-HT)p- und 5-
HT,z-Rezeptor auf>*

Pharmakokinetik

Eletriptan wird nach oraler Gabe bei Gesunden rasch resorbiert
und erreicht Plasmaspitzenwerte nach ungeféhr 1,5 Stunden.
Im Migréneanfall wurden Maximalwerte hingegen erst nach
durchschnittlich 2,8 Stunden gemessen. Dies diirfte durch eine
verzogerte Magenentleerung verursacht sein und wurde &hnlich
auch bei anderen Triptanen beobachtet. Die Bioverfligbarkeit
von Eletriptan betrdgt etwa 50%, seine Eliminations-Halb-
wertszeit 4 bis 5 Stunden. Eletriptan wird iiberwiegend in der
Leber iiber das Zytochrom CYP3A4 metabolisiert. Ein Meta-
bolit weist eine der Muttersubstanz vergleichbare Wirkung auf.
Es ist nicht bekannt, in welchem Ausmass dieser Metabolit zur
therapeutischen Wirkung beitrigt. >

Eletriptan diffundiert gut ins Hirngewebe. Anders als andere
Triptane wird es aber als Substrat des P-Glykoproteins aktiv aus
dem zentralen Nervensystem abtransportiert. Das konnte der
Grund sein, weshalb Eletriptan fiir eine vergleichbare Wirksam-
keit hoher dosiert werden muss als andere neuere Triptane.*

Klinische Studien

Zu Eletriptan liegen verschiedene placebokontrollierte Studien
bei akuten Migraneanfillen mit oder ohne Aura vor. Mehrheit-
lich wurden Frauen behandelt. Als Therapieerfolg wurde ge-
wertet, wenn «mittelstarke» oder «starke» Schmerzen inner-
halb von 2 Stunden zum Verschwinden gebracht oder zu
«leichten» Schmerzen reduziert wurden. Ausserdem wurde
meistens auch die Besserung oder das Verschwinden der
Schmerzen nach 30 Minuten, 1 und 4 Stunden beurteilt.

Placebokontrollierte Studien

In 4 placebokontrollierten Studien wurde mit Eletriptan eine
Schmerzlinderung innerhalb von 2 Stunden bei durchschnittlich
62% (40 mg) und 68% (80 mg) erreicht, was einem signifikan-
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ten Unterschied gegeniiber Placebo (25%) entspricht.’ Eine von
der Herstellerfirma bestellte Cochrane-Metaanalyse fasst die
Ergebnisse von sechs verdffentlichten und unverdffentlichten
placebokontrollierten Studien mit 20, 40 oder 80 mg Eletriptan
bei rund 2’000 Individuen mit Migréne zusammen. Fiir alle drei
Dosierungen fand sich ein signifikanter Nutzen beziiglich
Schmerzlinderung innerhalb von 1, 2 und 4 Stunden sowie
Schmerzfreiheit innerhalb von 2 Stunden und anhaltende Besse-
rung tiber 24 Stunden. Als «Number Needed to Treat» (NNT)
ausgedriickt mussten 3 Personen 40 oder 80 mg Eletriptan an-
stelle von Placebo einnehmen, damit eine Person zusétzlich eine
Schmerzlinderung innerhalb von 2 Stunden erreichte. Vier Per-
sonen mussten behandelt werden, damit eine zusétzlich schmerz-
frei wurde. Zwischen 40 mg und 80 mg fanden sich keine signi-
fikanten Unterschiede in der Wirksamkeit.”

Vergleiche mit anderen Triptanen

Ver6ffentlicht wurde bisher eine Doppelblindstudie, in der
Eletriptan direkt mit Sumatriptan (Imigran®) verglichen wurde.
692 Personen erhielten entweder 20, 40 oder 80 mg Eletriptan,
100 mg Sumatriptan oder Placebo. Fine Stunde nach Einnah-
me fand sich ein signifikanter Vorteil von 40 mg und 80 mg
Eletriptan beziiglich Schmerzlinderung gegeniiber 100 mg
Sumatriptan (38% und 41% gegeniiber 20%). Zwei Stunden
nach Einnahme war nur noch die héhere Dosis signifikant
iiberlegen (77% gegeniiber 55%). Keine Unterschiede fanden
sich in der Riickfallrate (je etwa ein Drittel) und in der Zahl der
Personen, die eine zweite Dosis des Medikamentes einnehmen
mussten. Unerwiinschte Wirkungen wurden nach 80 mg Ele-
triptan hédufiger registriert als nach 100 mg Sumatriptan
(Unterschied nicht signifikant). Es ist denkbar, dass in dieser
Studie durch die Verkapselung der Medikamente (zur Verblin-
dung) die Resorption von Sumatriptan verzdgert und damit das
Resultat zu Gunsten von Eletriptan verfilscht wurde.’®

Indirekt verglichen wurden die Triptane in einer Metaanalyse von
53 placebokontrollierten Doppelblindstudien bei 24’000 Migra-
neanfillen. Von der Ansprechrate der einzelnen Substanz wurde
die Placebo-Ansprechrate in der jeweiligen Studie subtrahiert und
der so ermittelte «therapeutische Gewinn» mit dem von anderen
Triptanen verglichen. Dabei erschienen 80 mg Eletriptan wirksa-
mer als 100 mg orales Sumatriptan beziiglich Schmerzlinderung
innerhalb von 2 Stunden (42% gegeniiber 29%).”

Vergleich mit Ergotamin

Direkt verglichen wurde Eletriptan bei Migréneanfillen auch mit
einer Ergotamin/Coffein-Kombination (2 mg/200 mg, entspre-
chend 2 Tabletten Cafergot™). Eine Schmerzlinderung innerhalb
von zwei Stunden trat bei 54% (40 mg Eletriptan) und bei 68%
(80 mg Eletriptan) ein, signifikant hiufiger als nach der Ergota-
min/Coffein-Kombination. Auch beziiglich Schmerzfreiheit in-
nerhalb von 2 Stunden und beziiglich Reduktion der Begleitsym-
ptome (Ubelkeit, Licht- und Larmempfindlichkeit) war das Trip-
tan iiberlegen.®

Unerwiinschte Wirkungen

Die in den kontrollierten Studien mit Eletriptan registrierten
unerwiinschten Ereignisse gleichen denjenigen der anderen
Triptane. Am haufigsten waren Asthenie, Benommenbheit,
Ubelkeit, Schwindel und Paristhesien. Mit héheren Dosen
nimmt das Risiko flir unerwiinschte Wirkungen zu. So berich-
teten in einer Studie nach Einnahme von 80 mg Eletriptan 33%



der Behandelten iiber eines oder mehrere dieser Symptome, im
Vergleich mit 13% nach 40 mg Eletriptan und 4% nach Placebo.’
Auch die Cochrane-Metaanalyse der placebokontrollierten
Studien mit Eletriptan bestitigt das erhohte Risiko fiir uner-
wiinschte Wirkungen bei hoheren Dosierungen. Im Vergleich
mit Placebo verursacht Eletriptan auf 4 Behandlungen mit 80
mg, auf 7 Behandlungen mit 40 mg und auf 11 Behandlungen
mit 20 mg eine zusdtzliche unerwiinschte Wirkung («Number
Needed to Harmy», NNH).”

Triptane fiihren hiufig zu einem Blutdruckanstieg. Sie kdnnen
Herzinfarkte und vermutlich auch zerebrovaskuldre Insulte
auslosen. Eine Untersuchung zeigte, dass nach wiederholter
Einnahme von Triptanen Entzugs-Symptome in Form von
Kopfschmerzen auftreten konnen und zwar bei geringerer Ein-
nahmefrequenz und nach kiirzerer Anwendungszeit als bei
Analgetika oder Ergotaminderivaten.’

Kontraindikationen: Basiliarismigriane, hemiplegische Migrine
(«Migraine accompagnée»), Niereninsuffizienz und schwere
Leberinsuffizienz, nicht-kontrollierte Hypertonie, nachgewiese-
ne koronare Herzkrankheit, Vorgeschichte von zerebrovaskulé-
ren Insulten oder transitorischen ischdmischen Attacken, peri-
phere arterielle Verschlusskrankheit. Die Sicherheit bei schwan-
geren und stillenden Frauen sowie bei Kindern und Jugendli-
chen bis zum Alter von 18 Jahren ist nicht geniigend dokumen-
tiert. Weitere Kontraindikationen siche unter «Interaktionen».

Interaktionen

Wegen ihrer dhnlich vasokonstriktiven Wirkung sollen andere
Triptane, Ergotamin oder Ergotaminanaloga nicht mit Eletriptan
kombiniert werden. Eletriptan soll nicht innerhalb von 24 Stunden
nach Einnahme eines solchen Medikamentes verabreicht werden.

Im tibrigen Interaktionsprofil unterscheidet sich Eletriptan deutlich
von den anderen erhéltlichen Triptanen. Die gleichzeitige Verab-
reichung von Eletriptan mit einem der vielen Hemmer von
CYP3A4 und/oder P-Glykoprotein kann zu unerwiinschten Wir-
kungen fithren. Zu erwdhnen sind Makrolid-Antibiotika wie Cla-
rithromycin (Klacid®), Antimykotika wie Itraconazol (Spora-
nox®), einzelne Chinolone, Antidepressiva und antiretrovirale
Medikamente, aber auch die Kalziumantagonisten Verapamil
(Isoptin® u.a.) und Diltiazem (Dilzem® u.a.). Die Herstellerfirma
empfiehlt, in diesen Fllen die Eletriptan-Dosis auf 20 mg und die
maximale Tagesdosis auf 40 mg zu begrenzen. Ob Induktoren des
CYP3A4 wie Antiepileptika, Teerprodukte im Tabakrauch oder
Johanniskraut (Hypericum in Jarsin® u.a.) zu einer Abschwichung
der Wirkung von Eletriptan flihren, wurde bisher nicht untersucht.

Dosierung/Verabreichung/Kosten

Eletriptan (Relpax®) ist als Tabletten zu 40 mg und 80 mg erhilt-
lich. Wéhrend der Kopfschmerzphase der Migridne (mit oder
ohne Aura) betrigt die empfohlene Initialdosis 40 mg; bei nicht
ausreichender Wirkung kann beim néchsten Anfall eine Dosis
von 80 mg eingenommen werden. Eine prophylaktische Einnah-
me vor Beginn der Schmerzen ist wirkungslos. Bei Riickfillen
kann die Dosis friithestens nach 2 Stunden wiederholt werden.
Die maximale Tagesdosis sollte 160 mg nicht iiberschreiten.
Unabhéngig von der Dosis kostet eine Tablette CHF 15.95 in der
Viererpackung, CHF 13.40 in der Sechserpackung und CHF 10.75
in der Zwanzigerpackung. Andere Triptan-Tabletten sind im Ver-
gleich je nach Grosse der Packung etwas billiger oder etwas
teurer. Viel giinstiger als jedes erhéltliche Triptan sind hingegen
einfache Analgetika, Entziindungshemmer oder Ergotderivate.

Kommentar

Eletriptan ist das fiinfie bei uns eingefiihrte Triptan. Die klinische
Wirksamkeit der Triptane ist gut belegt, was ihren Einsatz recht-
fertigt, wenn Analgetika oder Entziindungshemmer bei Migrdne-
anfdillen ungeniigend wirken oder schlecht vertragen werden. In
den empfohlenen Dosierungen scheint Eletriptan etwas besser
wirksam als orales Sumatriptan. Die bessere Wirksamkeit geht
allerdings mit einem erhohten Risiko fiir unerwiinschte Wirkun-
gen einher, was den Schluss nahelegt, dass es sich dabei vorwie-
gend um einen dosisabhdngigen Effekt handelt. Wegen der ver-
gleichsweise langen Halbwertszeit kann Eletriptan bei Migrdne-
kranken mit hdufigen Riickfillen von Vorteil sein. Gegen den
Einsatz als Triptan der ersten Wahl spricht das Interaktions-
Potential. Der Metabolismus iiber das CYP3A44 und die Bedeu-
tung des P-Glykoproteins fiir seine Wirkung machen die Kombi-
nation von Eletriptan mit einer ganzen Reihe von Medikamenten
problematisch.

Literatur

Spanaus K. pharma-kritik 1998; 20: 45-8

Jhee SS et al. Clin Pharmacokinet 2001; 40: 189-205
Tfelt-Hansen P et al. Drugs 2000; 60: 1259-87

Tepper SJ. Med Clin North Am 2001; 85: 959-70

Smith LA et al. Cochrane Database Syst Rev 2001; 3: CD003224
Goadsby PJ et al. Neurology 2000; 54: 156-63

Ferrari MD et al. Lancet 2001; 358: 1668-75

Diener HC et al. Eur Neurol 2002; 47: 99-107

Katsarava Z et al. Drug Saf 2001; 24: 921-7

O 00 1 O\ L AW~

Korrigendum

In der Inhaltsiibersicht zur Nummer 17 des letzten Jahrgangs
(pharma-kritik 2001; 23: 65) wurde Levocetirizin (Xyzal®)
irrtiimlicherweise als «rechtsdrehendes» Stereoisomer von
Cetirizin bezeichnet. Levocetirizin entspricht zwar stereoche-
misch der D-Form, ist jedoch das linksdrehende Stereoisomer
von Cetirizin.

Wir bitten Sie, den Fehler zu entschuldigen.

Mitarbeiterin dieser Ausgabe:

Dr. sc. nat. Regina Suter, Apothekerin ETHZ, Schuelgass 9, 6215 Beromiinster

Diese Nummer wurde am 29. Mai 2002 redaktionell abge-
schlossen.
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