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Darifenacin (UP. Masche) ........ccccoeveeeieiiiecciieiieeeies

Ahnlich wie Tolterodin oder Oxybutynin, mit denen Darifenacin bisher nur sehr beschriinkt verglichen worden
ist, reduziert dieses neue Anticholinergikum die Symptome einer Reizblase gegeniiber Placebo signifikant.

Linezolid (P. Ritzmann) ......c.cccccooevveninvncniencncnenee.

Linezolid, ein Oxazolidinon, eignet sich als Reservemittel bei Gram-positiven Problemkeimen, muss aber
wegen hdufiger Nebenwirkungen mit dusserster Zuriickhaltung eingesetzt werden.

Nummer 8/2005

Synopsis

Darifenacin

UP. Masche

Darifenacin (Emselex”) ist ein neues Anticholinergikum, das
bei Reizblase empfohlen wird.

Chemie/Pharmakologie

Anticholinergika hemmen muskarinische Rezeptoren, von
denen flinf verschiedene Typen bekannt sind (M1 bis M5), die
sich im Gehirn und anderen Organen verteilen. Darifenacin
hemmt selektiv den M3-Typ, der reichlich in glatten Muskel-
zellen und in Speicheldriisen vorkommt und als wichtigster
muskarinischer Rezeptor zur Steuerung der Harnblasenkon-
traktion dient. Bisher verwendete Anticholinergika sind weni-
ger spezifisch, da sie stirker auch andere muskarinische Rezep-
toren beeinflussen.'”

Mit dem Begriff der Reizblase bzw. der hyperaktiven Blase
wird ein Syndrom beschrieben, bei dem Dranggefiihl (mit oder
ohne Inkontinenz), Pollakisurie oder Nykturie vorherrschen und
keine erkennbare Ursache wie zum Beispiel ein Infekt vorhan-
den ist. Haufig liegt eine verstirkte Detrusoraktivitéit zugrunde,
dadurch gekennzeichnet, dass wihrend der Blasenfiillung un-
willkiirliche Kontraktionen auftreten. Unter Darifenacin lésst
sich zystometrisch eine Verminderung der Detrusorkontraktio-
nen und eine Zunahme der Blasenkapazitit nachweisen.

Pharmakokinetik

Nach Einnahme von Darifenacin — das nur als Retardprdparat
angeboten wird — dauert es rund 7 Stunden, bis maximale Plas-
maspiegel erreicht sind. Die biologische Verflugbarkeit liegt
zwischen 15 und 20%. Darifenacin wird in der Darmwand und
in der Leber durch die Zytochrome CYP3A4 und CYP2D6
abgebaut. Die Metaboliten, die nicht nennenswert zur pharma-
kologischen Aktivitit beitragen, werden mit dem Urin und
Stuhl ausgeschieden. Eine Erhohung der Dosis fiihrt zu einem
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iiberproportionalen Anstieg der Plasmakonzentration (nicht-
lineare Kinetik), wahrscheinlich weil die abbauenden Enzyme
eine Sattigungsgrenze kennen. Unter chronischer Verabrei-
chung betrégt die Halbwertszeit etwa 13 bis 19 Stunden. Bei
einer Leberfunktionsstorung ist je nach Ausmass ein Anstieg
der Plasmakonzentration zu erwarten; dasselbe gilt bei vermin-
derter CYP2D6-Aktivitit («poor metabolizers»).”

Klinische Studien

Die wichtigsten klinischen Daten stammen von vier grossen,
12 Wochen dauernden Doppelblindstudien, in denen Darifena-
cin mehrheitlich mit Placebo verglichen wurde. Sie befassten
sich mit Personen, die seit mindestens 6 Monaten unter einer
Reizblase litten; der Altersdurchschnitt lag bei 53 bis
65 Jahren; rund 85% der Behandelten waren Frauen. Aus-
schlusskriterien waren unter anderem Zeichen einer Stressin-
kontinenz oder einer obstruktiven Blasenentleerungsstérung
mit Restharnbildung. Darifenacin wurde jeweils in retardierter
Form einmal pro Tag verabreicht.

Bei einer dieser Studien handelt es sich um eine placebokontrol-
lierte Dosisfindungsstudie mit 561 Personen. Alle drei gepriiften
Darifenacin-Dosen (3,75, 7,5 und 15 mg tiglich) halfen gegen
Reizblasenbeschwerden besser als Placebo, signifikante Unter-
schiede ergaben sich aber nur mit den beiden héheren Dosen.?
In einer anderen Studie erhielten 435 Personen Placebo oder
eine von drei Darifenacin-Dosen (7,5, 15 oder 30 mg téglich).
Als primdrer Endpunkt war die Anzahl der Inkontinenzepiso-
den pro Woche definiert (Medianwerte); sie liess sich unter
Placebo im Verlauf von 12 Wochen von 16 auf 10 senken,
unter der niedrigsten Darifenacin-Dosis von 14 auf 6, unter der
mittleren von 17 auf 7 und unter der hochsten von 19 auf 8.
Ausgeprégte, einen Einlagen- oder Kleiderwechsel erfordernde
Inkontinenzepisoden wurden bei Darifenacin-Behandelten
ebenfalls signifikant mehr reduziert als in der Placebogruppe.
Es wurden auch mehrere sekundére Endpunkte bestimmt, dar-
unter die Miktionsfrequenz (Abnahme um 11% unter Placebo,
um 17 bis 21% unter Darifenacin), das Auftreten von Drangge-
fithlen (Abnahme um 15% unter Placebo, um 21 bis 36% unter
Darifenacin) sowie ndchtliches Aufwachen, das durch die
Reizblase bedingt war (Abnahme um 4% unter Placebo, um 15
bis 16% unter Darifenacin).*
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Ahnliche Resultate ergaben sich in einer weiteren,
395 Personen zihlenden Studie’ sowie in einer gepoolten Ana-
lyse von drei der vier Hauptstudien, in der man alle Personen
zusammengefasst hatte, die mit Placebo bzw. mit den beiden
niedrigeren Darifenacin-Dosen von 7,5 und 15 mg behandelt
worden waren.’

Vergleiche zwischen Darifenacin und anderen Substanzen sind
erst in geringem Umfang durchgefiihrt worden. So umfasste
eine der Hauptstudien auch einen Behandlungsarm, in dem
nicht-retardiertes Tolterodin eingesetzt wurde (2-mal 2 mg pro
Tag; in der Schweiz nur noch als Retardpréparat erhiltlich =
Detrositol® SR). Dabei erwies sich die hohere Darifenacin-
Dosis von 30 mg gegeniiber Tolterodin zum Teil als signifikant
iiberlegen; da Tolterodin nicht signifikant wirksamer war als
Placebo, ist allerdings eine Unterdosierung zu vermuten.” In
einer placebokontrollierten Crossover-Studie (n=58) halfen
Darifenacin und Oxybutynin (Ditropan®, 3-mal 5 mg/Tag) ge-
gen die Reizblasenbeschwerden ungefihr gleich gut.”

Es haben auch zwei langer dauernde Studien stattgefunden, in
denen Darifenacin, wie in der Ubersicht der européischen Arz-
neimittelbehorde EMEA kurz erwihnt ist, wihrend 40 bzw.
wihrend 52 Wochen mit gleichbleibender Wirkung eingenom-
men wurde.”

Unerwiinschte Wirkungen

Je nach Dosis klagen 20 bis 35% der Darifenacin-Behandelten
iiber Mundtrockenheit, 15 bis 21% tiber Obstipation und 3 bis
8% tiber Dyspepsie. (Gemiss bisherigen Daten verursacht Da-
rifenacin etwas weniger Mundtrockenheit, jedoch etwas haufi-
ger Obstipation als Konkurrenzprodukte.)'* Auch Kopfweh,
Ubelkeit, Bauchschmerzen, trockene Augen und Sehstérungen
konnen vorkommen. Andere anticholinerge Nebenwirkungen
wie kardiovaskuldre Probleme, kognitive Storungen oder aku-
tes Harnverhalten sind in den klinischen Studien nicht h&ufiger
aufgetreten als unter Placebo, sind aber dennoch als Risiken
aufzufassen, mit denen bei einer Darifenacin-Behandlung zu
rechnen ist.

Interaktionen

CYP3A4-Hemmer (darunter auch Grapefruitsaft) und
CYP2D6-Hemmer konnen unter Umstdnden zu einem merkli-
chen Anstieg der Darifenacin-Spiegel flihren. Bei potenten
CYP3A4-Inhibitoren wie Ketoconazol (Nizoral® u.a.), Itraco-
nazol (Sporanox™) oder gewissen Proteasechemmern ist der
Effekt so ausgeprégt, dass sie nicht zusammen mit Darifenacin
verabreicht werden sollen. Auch die Kombination von Darife-
nacin mit starken Hemmern des P-Glykoproteins (Ciclosporin
= Sandimmun® u.a., Verapamil = Isoptin® u.a.) wird als kon-
traindiziert bezeichnet. Zytochrominduktoren kdnnen die Dari-
fenacin-Clearance beschleunigen.

Darifenacin selbst hat eine leichte bis mittelgradige Hemmwir-
kung auf CYP2D6 und CYP3A4, was vor allem zu bedenken
ist, wenn es mit Medikamenten kombiniert wird, die {iber diese
Zytochrome abgebaut werden und eine schmale therapeutische
Breite haben. Darifenacin kann auch zu einer leichten Erho-
hung der Digoxin-Spiegel fithren (mdglicherweise P-Glyko-
protein-vermittelte Interaktion).

An die Moglichkeit einer pharmakodynamischen Interaktion ist
zu denken, wenn Darifenacin mit anderen Substanzen, die anti-
cholinerge Eigenschaften aufweisen (z.B. trizyklische Antide-
pressiva), oder mit Cholinesterasehemmern verschrieben wird.
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Dosierung, Verabreichung, Kosten

Darifenacin (Emselex™) wird als Retardtabletten zu 7,5 und
15 mg angeboten und ist kassenzuldssig. Die 15-mg-Tabletten
enthalten Gelborange (E110), das wie andere Azofarbstoffe im
Verdacht steht, in seltenen Fillen Uberempfindlichkeitsreaktio-
nen auszuldsen. Darifenacin wird einmal pro Tag eingenom-
men. Die empfohlene Anfangsdosis betrdgt 7,5 mg; sie kann
bei Bedarf nach frithestens zwei Wochen verdoppelt werden.
Wie alle Medikamente mit anticholinerger Aktivitit sollte Da-
rifenacin bei verschiedenen Krankheiten (Myasthenia gravis,
Engwinkelglaukom, Prostatahyperplasie, eingeschriankter
gastrointestinaler Motilitdt u.a.) entweder nicht oder nur mit
hochster Vorsicht angewendet werden. Bei schwerer Leberin-
suffizienz ist Darifenacin kontraindiziert. Im Tierversuch zeigte
sich, dass Darifenacin mit vermehrten peri- und postpartalen
Problemen verbunden ist und dass es in die Muttermilch ausge-
schieden wird. Deshalb sollte Darifenacin in der Schwanger-
schaft und Stillzeit nicht eingesetzt werden. Zur Anwendung
bei Kindern gibt es keine Daten.

Darifenacin kostet unabhingig von der verwendeten Dosis
84.30 Franken pro Monat, exakt gleichviel wie Tolterodin
(1-mal 4 mg/Tag, Detrusitol” SR). Billiger ist eine Behandlung
mit Oxybutynin (3-mal tiglich 5 mg, Ditropan®; 56.10 CHF
pro Monat) oder mit Trospiumchlorid (2-mal tiglich 20 mg,
Spasmo-Urgenin® Neo; 53.95 CHF/Monat).

Kommentar

«Leiden Sie unter Reizblase?» — Mit solchen Plakaten soll nun
nach Impotenz und Migrdne eine weiteres Gesundheitsproblem
als Volkskrankheit etabliert werden. (Lanciert wurde diese
Aktion von einer Firma, die ein Konkurrenzprodukt von Dari-

fenacin herstellt und einem drohenden Umsatzriickgang wohl

mit einer Mengenausweitung begegnen will.) Dass man mit
dem Weg ans Publikum in die Offensive geht, findet seine Lo-
gik darin, dass selbst unter Fachleuten umstritten ist, wie hoch
der Nutzen von Anticholinergika bei Reizblase einzustufen sei.
Einerseits ist ndmlich von einer erheblichen Placebowirkung
auszugehen, andererseits bedeuten sie lediglich eine sympto-
matische Behandlung. Umso bedauerlicher ist es, dass man
keine aussagekrdftigen Studien findet, in denen Anticholinergi-
ka mit nicht-medikamentosen Massnahmen (Verhaltensdinde-
rungen, Blasen- und Beckenbodentraining) verglichen wurden,
die immer noch als erste Behandlung bei Reizblase empfohlen
werden.® An diesen allgemeinen Uberlegungen dndert sich
auch mit Darifenacin nichts. Wenngleich es als einziges Anti-
cholinergikum spezifisch am muskarinischen M3-Rezeptor
wirkt, fehlt bislang der Nachweis, dass man sich davon einen
Vorteil versprechen kann — wie es selbst in der Packungsbeila-
ge zu Darifenacin offiziell festgehalten ist.
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Synopsis

Linezolid

P. Ritzmann

Linezolid (Zyvoxid®) ist ein synthetisches Antibiotikum, das
zur Behandlung von Infektionen mit Gram-positiven Keimen
empfohlen wird.

Chemie/Pharmakologie

Linezolid ist der erste erhéltliche Vertreter aus der Gruppe der
Oxazolidinone. Diese synthetisch hergestellten Antibiotika
wurden urspriinglich als Monoaminoxidasehemmer entwickelt.
Sie hemmen offenbar den ersten Schritt der ribosomalen Pro-
teinsynthese der Bakterien, was sie von anderen Proteinsynthe-
sehemmern wie Chloramphenicol (Chloromycetin®, in der
Schweiz nicht mehr im Handel) oder Clindamycin (Dalacin®™)
unterscheidet. In vitro hemmt Linezolid das Wachstum vieler
Gram-positiver Keime (siche Tabelle 1) wihrend Gram-nega-
tive Keime in der Regel nicht sensibel sind. Ungeniigend wirk-
sam ist Linezolid auch gegen Mykoplasmen, Legionellen und
Neisserien.'

Erworbene Resistenzen von Gram-positiven Kokken inklusive
Methicillin-resistenten ~ Staphylokokken und Vancomycin-
resistenter Enterokokken wurden bereits beobachtet, sind aber
noch selten.

Pharmakokinetik

Linezolid wird bei oraler Verabreichung fast vollsténdig syste-
misch verfiigbar. Spitzenspiegel werden nach 1 bis 2 Stunden
erreicht. Durch gleichzeitige Einnahme einer fettreichen Mahl-
zeit wird die Resorption etwas verzogert. Linezolid wird teil-
weise unverdndert, mehrheitlich aber in Form von zwei inakti-
ven Metaboliten renal eliminiert. Diese Metaboliten entstehen
durch Oxidation offenbar ohne Beteiligung des hepatischen
Zytochrom-P450-Systems. Die Plasma-Halbwertszeit betrdgt
bei Gesunden etwa 5 bis 7 Stunden. Bei Kindern wurde eine
raschere Elimination von Linezolid beobachtet. Bei schwerer
Niereninsuffizienz wird die Elimination von Linezolid selbst
kaum verzogert, hingegen steigt die Verweildauer der beiden
genannten Metabolite an. Die klinische Bedeutung dieser Be-
obachtung ist bisher unklar.”

Klinische Studien

In klinischen Studien bei schweren Infektionen mit Gram-
positiven Problemkeimen wie Methicillin-resistenten Staphylo-
kokken, Vancomycin-resistenten Enterokokken oder multi-
resistenten Pneumokokken wurde Linezolid mit den Glykopep-
tid-Antibiotika Vancomycin (Vancocin™) oder Teicoplanin
(Targocid®) verglichen. Vergleichsstudien mit preisgiinstigeren
Alternativen wie Cotrimoxazol (Bactrim® u.a.) wurden bisher
nicht durchgefiihrt.

Bei weniger schwerwiegenden Infektionen wurde Linezolid
auch mit Cephalosporinen, «Breitband-Penicillinen» oder
Makroliden verglichen. Da ein Einsatz bei solchen Indikatio-
nen aus heutiger Sicht jedoch kaum sinnvoll ist, wird auf diese
Studien hier nicht im Detail eingegangen.
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Haut- und Weichteilinfektionen

In einer offen gefiihrten Studie bei 1180 Personen mit kompli-
zierten Haut- und Weichteilinfektionen, bei denen Staph. au-
reus als Ausloser vermutet oder nachgewiesen wurde, wurde
Linezolid (2-mal 600 mg/Tag i.v. oder per os) mit Vancomycin
(2-mal 1 g/Tag i.v.) verglichen. Unter Linezolid wurde eine
klinische Heilung bei 92%, gegeniiber 89% unter Vancomycin,
beobachtet. In der Untergruppe mit nachgewiesenen Methicil-
lin-resistenten Staph. aureus (MRSA) fand sich ein statistisch
signifikanter Vorteil fiir Linezolid (89% gegeniiber 67%).’
Andere Studien zeigen beziiglich relativer Wirksamkeit von
Linezolid und Vancomycin kein einheitliches Bild. In einer
grosseren Studie mit 460 Untersuchten, die mehrheitlich auch
an Haut- und Weichteilinfektionen erkrankt waren und von
denen bei 224 MRSA nachgewiesen werden konnten, fand sich
kein Vorteil von Linezolid gegeniiber Vancomycin.* Hingegen
betrug in einer kleinen Studie (60 Personen mit Haut- und/oder
Weichteilinfekten der unteren Extremitdten mit MRSA) die
klinische Heilungsrate unter Linezolid 50% gegeniiber 20%
unter Vancomycin. In dieser Studie mussten unter Linezolid
keine Amputationen vorgenommen werden, jedoch in 7 Fillen
unter Vancomycin.’

Ebenfalls mehrheitlich Haut- und/oder Weichteilinfekte hatten
die 430 Spital-Behandelten in einer offenen Vergleichsstudie
mit Teicoplanin (Dosierung variabel). Einschlusskriterium war
ein vermuteter oder nachgewiesener Gram-positiver Erreger;
weitere mogliche Infektions-Lokalisationen waren Pneumo-
nien, rechtsseitige Endokarditis oder Bakteridmie. Die klini-
sche Heilungsrate betrug unter Linezolid insgesamt 96% ge-
geniiber 88% unter Teicoplanin (Unterschied signifikant).®

Pneumonien

In zwei doppelblinde Studien wurde Linezolid (2-mal 600 mg
pro Tag i.v. oder per os) mit Vancomycin (2-mal 1 g/Tag i.v.)
bei 623 bzw. 396 Personen mit einer im Spital erworbenen
Pneumonie verglichen. Alle erhielten zusétzlich Aztreonam
(Azactam®). Die klinische Heilungsrate lag in beiden Studien
fiir Linezolid und Vancomycin jeweils zwischen 65% und 70%
(Unterschiede nicht statistisch signifikant).” In einer wegen
ihrer Methodik heftig umstrittenen retrospektiven Untergrup-
pen-Analyse fand sich ein statistisch signifikanter Vorteil fiir
Linezolid bei Pneumonien mit nachgewiesenen MRSA (59%
gegeniiber 36%).® Eine weitere retrospektive Untergruppen-
Analyse dieser zwei Studien zeigte einen signifikanten Vorteil
von Linezolid bei beatmeten Kranken.’

Andere Infektionen

In einer unverdffentlichten Doppelblindstudie bei Infektionen
mit Vancomycin-resistenten Enterokokken wurden doppelblind
zwei Linezolid-Dosierungen (2-mal 200 mg oder 600 mg/Tag
1.v.) verglichen. Untersucht wurden 145 Personen, bei 117 wa-
ren Vancomycin-resistente Enterokokken nachweisbar. Eine
klinische Heilung wurde bei 52% unter der niedrigeren Dosis
und bei 65% unter der hoheren Dosis erreicht (Unterschied sta-
tistisch nicht signifikant). Ein signifikanter Vorteil der hoheren
Dosis wurde in der Untergruppe mit einer Bakteriimie beobach-
tet. Die Mortalitiit iberstieg in allen Gruppen die 20%-Grenze."
In einer kleinen Studie fanden sich bei Kranken auf der Inten-
sivstation vergleichbare Resultate fiir Linezolid und Teicopla-
nin. Lediglich in retrospektiven Studien oder in Fallberichten
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Tabelle 1: Ublicherweise Linezolid-empfindliche
Keime

Staphylokokken

Streptokokken inklusive Streptococcus pneumoniae
Enterokokken

Corynebacterien

Clostridium perfringens

Listeria monocytogenes

dokumentiert wurde bisher die Anwendung bei orthopéadischen
Infektionen oder bei Endokarditis.

Studien bei Kindern

Auch in einer randomisierten Studie bei 316 Kindern mit thera-
pieresistenten Gram-positiven Infekten erschienen Linezolid
und Vancomycin in ihrer Wirkung vergleichbar. Dokumentiert
wurde auch die Anwendung bei 13 Kindern mit Vancomycin-
resistenten Enterokokken.""

Unerwiinschte Wirkungen

In den Vergleichsstudien waren unter Linezolid in der Regel
unerwiinschte Wirkungen héufiger als in der Vergleichsgruppe
und die Behandlung musste hdufiger wegen Nebenwirkungen
abgesetzt werden. Insbesondere im Vergleich mit «Breitband-
Penicillinen» und Cephalosporinen war der Unterschied erheb-
lich. Wie bei anderen Antibiotika werden am héufigsten
Durchfall, Nausea und Erbrechen beobachtet. Haufiger als
andere Antibiotika und vermutlich dhnlich haufig wie Vanco-
mycin verursacht Linezolid Blutbildungsstérungen, vor allem
Animien und Thrombozytopenien (bis 13%)."

Als Hemmer der Monoaminoxidase kann Linezolid einen Blut-
druckanstieg verursachen, vor allem bei Einnahme tyraminhalti-
ger Nahrungsmittel. In einzelnen Féllen wurden Laktatazidosen
unter Linezolid beobachtet.

Bei langerer Anwendung wurden auch Fille von peripherer und
optischer Neuropathie beobachtet.'

Studien zur Anwendung in der Schwangerschaft fehlen. Es ist
nicht bekannt, ob Linezolid oder seine Metaboliten in die Mut-
termilch tibertreten.

Interaktionen

Da Linezolid die Monoaminooxidase (MAQO) hemmt, kann bei
Kombinationen mit anderen MAO-Hemmern oder mit Medi-
kamenten, die auf das serotoninerge System einwirken, ein
Serotonin-Syndrom ausgelost werden. Dokumentiert sind sol-
che Fille beispielsweise bei Kombination mit Fluoxetin
(Fluctine® u.a.) oder Bupropion (Zyban"®).

Dosierung, Verabreichung, Kosten

Linezolid (Zyvoxid®™) ist als Tabletten zu 600 mg sowie als
Infusionslosung zu 2 mg/ml erhéltlich und limitiert kassenzu-
lassig zur Behandlung im Spital erworbener Pneumonien,
komplizierter Haut- und Weichteilinfektionen oder Vancomy-
cin-resistenter Enterokokken. Empfohlen wird eine zweimalige
tagliche Gabe von 600 mg i.v. oder per os. Fiir Pneumonien
wird eine Behandlungsdauer von 10 bis 14 Tagen empfohlen,
die maximale empfohlene Behandlungsdauer betrigt 28 Tage.
Wegen des Risikos einer Blutbildungsstorung wird eine wo-
chentliche Kontrolle des Blutbildes empfohlen. Eine 10-tigige
Behandlung verursacht Kosten von 1890 Franken. Vancomy-
cin (Vancocin®; 2-mal 1 g/Tag) und Teicoplanin (Targocid”;
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initial 2-mal, danach 1-mal 400 mg/Tag) kosten 1140 bzw.
1573 Franken, konnen aber nicht oral verabreicht werden.

Kommentar

In Zeiten von zunehmenden Resistenzen von bakteriellen
Krankheitserregern ist ein neues Antibiotikum, zumal eines
einer neuen Substanzgruppe, als zusdtzliche Behandlungsop-
tion willkommen. Gerade von den Gram-positiven Kokken, die
mit Linezolid behandelt werden konnen, haben sich einige zu
problematischen Spitalkeimen entwickelt. Allerdings machen
der hohe Preis und die Gefahr von neuen Resistenzen Linezolid
zu einem ausgesprochenen Reservemittel. Zudem ist auch we-
gen der hdufigeren und teilweise schwerwiegenden Nebenwir-
kungen nur ein dusserst zuriickhaltender Einsatz zu rechtferti-
gen. Immunsupprimierte und Schwerkranke diirfien besonders
anfillig sein fiir Blutbildungsstérungen. Weitere Nachteile sind
das Risiko fiir ein Serotonin-Syndrom bei Kombination mit
einer ganzen Reihe von Medikamenten und die neurotoxischen
Wirkungen bei ldngerer Anwendung.
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Pro memoria

Unter dem Titel «Pro memoria» finden Sie in den pharma-kritik-Nummern
dieses Jahrgangs jeweils ein Zitat aus dem Buch «100 wichtige Medikamente
(2005)». Das Zitat soll zum Lesen des entsprechenden Buchkapitels anregen.

Ciprofloxacin ist nun allerdings schon seit zwei Jahrzehnten
wenig selektiv in der Humanmedizin und zudem missbréuch-
lich bei Tieren eingesetzt worden, so dass zu befiirchten ist,
dass mit der Entwicklung weiterer Resistenzen zu rechnen ist.
(Aus dem Kapitel «Ciprofloxacin», Seite 61.)
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Beilage

MARKENNAMEN

der im Text erwdhnten Arzneimittel*

(A = in Osterreich, D = in Deutschland)

Darifenacin
A: Emselex D: Emselex

ltfraconazol
A Sporanox u.a. D: Sempera und andere

Linezolid
A.  Zyvoxid D: Zyvoxid

Oxybutynin
A: Difropan und andere D: Lyrinel uno und andere

* Die Liste erhebt keinen Anspruch auf Vollstandigkeit. Berucksichtigt
wurden in erster Linie Markennamen, die von den Schweizer Namen
abweichen.



