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personlichen Verwend

Abb.1 Wer komplementdre Arzneien anwendet,
sollte eines immer bedenken: Sie konnen mit
schulmedizinischen Wirkstoffen interagieren!
Foto: © fotolia/zest_marina

Mit Bedacht kombinieren

Zwischen Schul- und Komplementdrmedizin kann es zu WECHSELWIRKUNGEN
kommen. Deshalb sollte am Anfang jeder Therapie eine griindliche Anamnese stehen.

Peter Holzhauer

WECHSELWIRKUNGEN zwischen Arz-
neimitteln kénnen erwiinscht sein, um
durch die Kombination mehrerer Wirk-
stoffe das jeweilige Behandlungsziel op-
timaler zu erreichen. Das trifft zum Bei-
spiel auf zahlreiche Kombinationen von
blutdrucksenkenden Medikamenten zu.
Die synergistische Wirkung der Einzel-
substanzen fiihrt hier zu einer effektive-
ren Senkung des Blutdrucks. Doch auch
unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-
nen kommen hdufig vor. Bei der heute
iiblichen Polypharmazie, also der paral-

lelen Einnahme verschiedenster Wirk-
stoffe gerade bei dlteren und polymorbi-
den Patienten, sind unerwiinschte Wech-
selwirkungen unbedingt zu beachten
und durch gute kompetente Verordnung
zu vermeiden [5].

Welche Wechselwirkungen
gibt es?

Wechselwirkungen kénnen verschiede-
ner Natur sein. Sie entstehen durch die

Passage und den Stoffwechsel im Kérper
oder treten beim gemeinsamen Verabrei-
chen verschiedener Medikamente auf.

Pharmakokinetische Wechsel-
wirkungen

Das Prinzip der pharmakokinetischen
Wechselwirkungen betrachtet die Verdn-
derung eines Wirkstoffs wdahrend der
Passage und des Stoffwechsels im Koérper.
Arzneimittel unterliegen pharmakokine-
tischen Verdnderungen vom Beginn der
Einnahme bis zur Ausscheidung aus dem
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Korper. EinflussgrofSen und Variablen in
diesem System sind Resorption, Vertei-
lung und Metabolisierung, zum Beispiel
durch das Cytochrom-P450-Enzymsys-
tem (siehe Kasten). AulSerdem spielt die
Elimination durch Lunge, Leber und Nie-
re sowie durch Proteine eine wichtige
Rolle. Zu Letzteren gehort unter anderem
das P-Glykoprotein. Es steht fiir eine Fa-
milie membranstidndiger Transportpro-
teine, die Medikamente aktiv aus der Zel-
le entfernen kénnen.
Pharmakokinetische Wechselwirkun-
gen kommen sehr hdufig vor. Besonders
relevant sind die zahlreichen Interaktio-
nen, die durch den Einfluss von Medika-
menten auf die Aktivitit von Enzymen
der Cytochrom-P450-Familie bedingt
sind. Bekannte Beispiele sind hier die In-
teraktionen von Grapefruitsaft mit ver-
schiedenen Zytostatika iiber das Cyto-
chrom-P450-System [5].
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Wechselwirkungen spielen beispielsweise in der Krebstherapie eine
groBBe Rolle, da die Patienten hier auf verschiedensten Wegen nach

Linderung und Heilung suchen.

80% aller onkologischen Patienten setzen klassische Medikamente
sowie diverse Vitamine, Spurenelemente und Naturstoffe ein.

Vor einer komplementdren Tumortherapie gilt es daher, alle parallel
eingenommenen Substanzen sowie die Erndhrung des Patienten mit-

zuberticksichtigen.

Pharmakodynamische Wechsel-
wirkungen

Pharmakodynamische Wechselwirkun-
gen konnen auftreten, wenn zwei unter-
schiedliche, gleichzeitig verabreichte
Medikamente miteinander in Konkur-
renz treten, zum Beispiel an der Bin-
dungsstelle eines Rezeptors oder einer
anderen Zielstruktur. Wenn zwei Arznei-
stoffe mit gleichem Wirkprofil uner-
wiinschte, sich verstdrkende Effekte aus-

Das Cytochrom-P450-System

Rund 60 Enzyme sind heute bekannt, die die sogenannte Cyto-

chrom-P450-Familie bilden. Sie sind fiir den Abbau kérpereigener
und kérperfremder Substanzen zustdandig und kommen vor allem in
der Leber, aber auch in Darm, Niere und Lunge vor. Sie ermdglichen
die Hydroxylierung von Verbindungen und machen damit hydropho-
be Substanzen wie Medikamente wasserloslich. So kénnen diese
ber Niere und Galle ausgeschieden werden.

Das mengenmaRig wichtigste Enzym der Cytochrom-P450-Familie in
der Leber ist das CYP3A4. Etwa die Hdlfte aller Arzneimittelwirkstof-
fe wird Giber dieses Enzym verstoffwechselt, was es besonders anfal-
lig fir Wechselwirkungen macht. Dabei konnen die Wirkstoffe indu-
zierend oder inhibierend auf die Enzymaktivitdt wirken. Bei der In-
duktion erhoht sich die Konzentration von CYP3A4. Der
Arzneimittelwirkstoff kann schneller abgebaut werden, und die not-
wendige Konzentration im Blut reicht eventuell nicht mehr aus. Bei
der Inhibition ist genau das Gegenteil der Fall: Die Enzymaktivitat
wird gehemmt, und der Medikamentenwirkstoff reichert sich an.
Dadurch kann eine toxische Wirkung auftreten.

Ein Beispiel fiir einen inhibierenden Wirkstoff ist Grapefruitsaft: Er
fiihrt zu einer irreversiblen Hemmung von CYP3A4 in der Darmwand
(zu beachtende Zeit der Hemmung liegt zwischen 4 und 24 Stun-
den). Bei oraler Einnahme bestimmter Medikamente, wie Zytostati-
ka, erhoht sich deren Bioverfligbarkeit, da die Regulierung durch das
CYP3A4 entfillt.

Weitere wichtige Enzyme der Cytochrom-P450-Familie sind CYP2D6,
CYP2C9, CYP2C19 sowie CYP1A2.
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iben, ist ebenfalls von pharmakodyna-
mischen Interaktionen die Rede. Dies ist
auch der Fall, wenn zwei Medikamente
mit unterschiedlichem Wirkprofil, bei-
spielsweise ein Abfiihrmittel und ein Di-
uretikum, einen unerwiinschten Effekt
wie eine Hypokalidmie auslésen. Solche
Wechselwirkungen kénnen in der Folge
durchaus klinische Relevanz haben [5].

Pharmazeutische Wechsel-
wirkungen

Wenn zwei oder mehrere Medikamente
gemeinsam in einer Infusionslésung ver-
abreicht werden und diese Medikamente
inkompatibel sind, dann liegt eine phar-
mazeutische Arzneimittelinteraktion vor.
Diese Art der Wechselwirkungen sind
sehr bedeutend und kénnen zum Beispiel
bei einer Mischinfusion mit Natriumsele-
nit (Selen) und Vitamin C auftreten.

Achtung: Um pharmazeutische
Wechselwirkungen zu umgehen,
Mischinfusionen immer vermei-
den! Besser: Die entsprechenden
Wirkstoffe einzeln und getrennt
infundieren [5].

Beachten Sie auch: Wenn zwei oder mehr
Arzneimittel in einer Infusion kombi-
niert werden, entsteht dadurch ein neu-
es. Die Hersteller der einzelnen Medika-
mente sind damit dann fiir eventuelle
Schdden nicht mehr haftbar.

Wechselwirkungen in der
Krebstherapie

Viele Anwender der klassischen medika-
mentdsen Tumortherapie haben Beden-
ken beziiglich des gleichzeitigen Einsat-
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= INFORMATION

Glossar

Prodrug: Ein Prodrug ist pharmakologisch
ein Vorldufer des eigentlichen Wirkstoffs.
Er besitzt wenig oder keine aktive Wirkung
und wird erst durch die Verstoffwechslung
im Korper zur aktiven Substanz.

Topoisomerase: Topoisomerasen sind En-
zyme, die die doppelldufigen DNA-Strange
voriibergehend spalten kénnen und damit
wichtige rdumliche Voraussetzungen fiir
das Ablesen der DNA (Transskription)
schaffen.

Tubulin-Polymerisation: Tubuline sind Bau-

nen molekularen Komponenten, in diesem
Fall verschiedene Tubuline, réhrenféormige
Mikrotubuli. Diese sind wesentlich am Pro-
zess der Zellteilung beteiligt.

Monoklonale Antikérper: Monoklonale
Antikérper werden seit Ende der 1970er-
Jahre biosynthetisch in gréBerem Umfang
hergestellt. Dabei setzt man das ypsilonfor-
mige Immunglobulin G als Arzneistoff ein.
Heute ist es moglich, monoklonale Anti-
kérper gegen jede beliebige Zielstruktur,
beispielsweise auf Zelloberflachen, herzu-

Lumisterol, Tachysterol: Lumisterol und
Tachysterol sind steroide Naturstoffe, die
im Vitamin-D-Stoffwechsel vorkommen.

Pregnan-X-Rezeptor: Der Pregnan-X-Rezep-
tor ist ein zellkernstandiger Rezeptor, der
wesentlich an der Aufspiirung und Entgif-
tung von toxischen, kérperfremden Subs-
tanzen beteiligt ist.

Glutathiontransferasen: Glutathiontrans-
ferasen sind leberstandige Entgiftungsen-
zyme, die die Konjugation von korperfrem-
den organischen Stoffen mit Glutathion

steine der Mikrotubuli und damit verant-
wortlich fiir die mechanische Stabilitat der
Zelle. Durch Polymerisation, also durch
eine Kettenreaktion, entstehen aus einzel-

stellen. Einsatz finden diese modernsten,
gezielt wirkenden Medikamente vor allem
in der Krebstherapie, aber auch in der
Rheumatologie und Neurologie.

fordern und damit wesentlich zur Entgif-
tung des Koérpers beitragen.

zes von Antioxidanzien und klassischen
Zytostatika. Dabei sind die antineoplasti-
schen Wirkmechanismen heute sehr gut
untersucht. Bei den meisten Wirkstoffen
spielt die Generation von Sauerstoffradi-
kalen zwar eine Rolle, sie ist aber nur ein
Begleitphdnomen und nicht der wesent-
liche Wirkeffekt. Die genauen Wirkungs-
mechanismen sind nachstehend bei den
einzelnen Zytostatika unter zytotoxi-
schen Effekten beschrieben [6].

Alkylanzien

= Cyclophosphamid
= Bendamustin

= Platinsalze

Zytotoxische Effekte:

= DNA-Verdnderungen

= Vernetzung von DNA-Strangen
= abnorme Basenpaarung

= Crosslinks

= Strangbriiche

Interaktionspotenzial:

= Cyclophosphamid und Johanniskraut
fithren zu einer CYP3A4-Induktion
und somit zu einer Wirkungsverstar-
kung.

= Prodrug Cyclophosphamid und
Grapefruitsaft fithren zu einer
CYP3A4-Inhibition und somit zu einer

Wirkungsabschwdchung, da das Pro-
drug nicht ausreichend in die aktive
Substanz tiberfiihrt wird.

= Prodrug Bendamustin und CYP1A2-
Inhibitoren wie Cimetidin, Acyclovir,
Ciprofloxacin oder Cisplatin fithren zu
einer Wirkungsabschwdchung durch
Acetylcystein (ACC).

Antimetabolite

= Methotrexat

= 5-Fluorouracil (5-FU)
= Gemcitabin

= Pemetrexed

Zytotoxische Effekte:

= Storung der DNA-Synthese

= Hemmung von Enzymen

= Integration ,falscher“ DNA-Bausteine

Interaktionspotenzial:

= Methotrexat fiihrt zu Abschwadchung
durch Glutamin und Folsaure.

= 5-FU fiihrt zu Abschwachung durch
Vitamin A; schwere Nebenwirkungen
bei der Einnahme des Virusstatikums
Brivudin (Zostex).

Anthrazykline
= Doxorubicin
= Epirubicin
= Idarubicin

Zytotoxische Effekte:

= Storung der DNA-Synthese

= Hauptmechanismus ist die Hemmung
der Topoisomerase II.

= Erzeugung konsekutiver DNA-Strang-
briiche

Interaktionspotenzial:

= Doxorubicin fithrt zu Abschwachung
durch die Vitamine A, C und E sowie
durch Glutamin.

= Storung der Biosynthese von L-Carni-
tin; in der Folge kann ein L-Carnitin-
Mangel entstehen

Mitosehemmstoffe
= Vincaalkaloide

= Vinorelbin, Vindesin
= Taxane

Zytotoxische Effekte:

= Mitose-Gifte [ Spindelgifte

= Hemmung der Tubulin-Polymerisa-
tion

Interaktionspotenzial:

= Taxane greifen negativ in den Vita-
min-D-Stoffwechsel ein und kénnen
zu Vitamin-D-Mangel mit erhéhter
Toxizitdt der Chemotherapie fiihren.

= Vinorelbin wird iiber CYP3A4 meta-
bolisiert.
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Antibiotika
= Bleomycin
= Mitomycin

Zytotoxische Effekte:

= Alkylierung beziehungsweise Quer-
vernetzung von DNA-Strdngen

= Bleomycin fiihrt zu Freisetzung eines
Wasserstoffradikals, also einer oxida-
tiven Reaktion, die moglicherweise
durch therapeutisch verabreichte An-
tioxidanzien beeintrachtigt wiirde.

= Mitomycin fiihrt zu DNA-Crosslinks
unter vorheriger Reduktion; diese
Effekte werden durch oxidative Inter-
mediate ausgeiibt, das heif3t, hier sind
oxidativ wirksame Effekte kausal am
Wirkungsmechanismus beteiligt. In
diesem Fall kdnnte eine begleitende
Behandlung mit Antioxidanzien kont-
raproduktiv sein.

Achtung: Wechselwirkungen oder
Wirkungsabschwichungen von
Antibiotika mit klassischen Anti-
oxidanzien sind potenziell mog-
lich!

Topoisomerasehemmer
= Topotecan
= [rinotecan
= Etoposid

Zytotoxische Effekte:

Die Zielstruktur kann durch Hemmung
der Topoisomerase I und Il beeintrachtigt
werden.

Achtung: Glutathion fiihrt zu Wir-
kungsabschwichung von Etoposid
und Etoposid-Metaboliten [18].

Interaktionspotenzial:

= Inrinotecan wird {iber CYP3A4 meta-
bolisiert; Achtung: Johanniskraut
fithrt zu CYP3A4-Induktion und somit
zu Wirkungsabschwachung.

= Etoposid wird iiber CYP3A4 metaboli-
siert; Achtung: Grapefruitsaft fiihrt
zu CYP3A4-Inhibition und Johannis-
kraut zu CYP3A4-Induktion.

Achtung: Johanniskraut und
Grapefruitsaft nicht gleichzeitig
anwenden!

e T

Abb. 2 Grapefruitsaft hemmt CYP3A4. Werden bestimmte Medikamente, wie Zytosta-
tika, gleichzeitig eingenommen, kann deren Bioverfiigbarkeit erh6ht sein, da die Regu-
lierung durch das Enzym entfallt. Foto: © fotolia/Yury Zap
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Monoklonale Antikorper (Auswahl)
= Cetuximab

= Rituximab

= Trastuzumab

= Bevacizumab

= Pembrolizumab

= Nivolumab

Metabolisierung, Interaktionspoten-
zial, Synergien:

Monoklonale Antikoérper sind heute the-
rapeutisch sehr weit verbreitet. Sie wer-
den nicht {iber das Cytochrom-P450-Sys-
tem verstoffwechselt und zeigen keine
Interaktionen mit membranstdndigen
Transportproteinen. Deshalb ist das In-
teraktionspotenzial sehr gering.

Merke: Bei defizitirer Versorgung
mit Vitamin D und Selen kann die
antikérpervermittelte Zytotoxizi-
tét eingeschrdnkt sein und eine
Wirkungsabschwichung entste-
hen.

Naturheilkundliche und kom-
plementdre Begleittherapien

Begleitend zur klassischen medikamen-
tosen Tumortherapie nutzen viele Pati-
enten naturheilkundliche und komple-
mentdrmedizinische Behandlungen. Ge-
rade die Supplementierung von Mikro-
ndhrstoffen und Naturstoffen findet hdu-
fig Anwendung.

Selen
Zufuhr in Form von Natriumselenit

Indikationen in der Komplementar-

medizin:

= Supplementierung bei Selenmangel

= interventionelle, begleitende Gabe
zur Strahlentherapie. Selen als Natri-
umselenit bewirkt hier {iber die sehr
komplexe Einbindung in DNA-Repara-
tursysteme den selektiven Schutz ge-
sunder, genetisch stabiler Zellen.

= interventionelle, begleitende Gabe
zur Chemotherapie. Abhdngig von der
gewdhlten Dosierung und der Ver-
wendung von anorganischem Selen
als Natriumselenit werden auch hier
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DNA-Reparatursysteme unterstiitzt,
und auf diesem Weg wird eine selek-
tive Zytoprotektion erreicht. In héhe-
ren, pharmakologisch wirksamen Do-
sierungen etwa ab 1000pg kann Selen
durch verschiedene Selenmetabolite
auch direkt zytotoxisch wirken. Dies
ist ein Effekt, der synergistisch zur
Zytotoxizitdt der Chemotherapie bei-
tragen wiirde.

Stoffwechsel | Metabolisierung:

= Einbau {iber Selenocystein in Seleno-
proteine

= Ausscheidung iiber die Lunge als Me-
thylselenol / Dimethylselenid und als
Trimethyl-Selenium-Ion iiber die Nie-
ren

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-
nen:

Keine; eher Synergien mit zytotoxischer
Chemotherapie /Strahlentherapie iiber
zytotoxische Selenmetabolite wie
Selenodiglutathion. Diese Selenmetabo-
lite kénnen einen zusdtzlichen zytotoxi-
schen Effekt und damit eine Wirkungs-
verstarkung mit sich bringen.

Vitamin D
Zufuhr in Form von Cholecalciferol

Indikationen in der Komplementar-
medizin:
Supplementierung bei Mangel

Stoffwechsel, Metabolisierung:

= korpereigene Synthese: Umwandlung
von Cholesterin zu 7-Dehydro-Cho-
lesterin. Durch UV-B-Strahlung bei
290-315 nm entsteht in der Haut das
Pravitamin D (Cholecalciferol). Es
wird in die Leber transportiert, wo es
zur Hydroxylierung in Calcidiol
(D(250H)) kommt. In der Niere er-
folgt die Umwandlung in das aktive
Vitamin-D-Hormon (1,25-(0H)-D
oder Calcitriol).

= Abbau: Mittels 24-Hydroxalase zu
calcitriolischer Sdure, dann Ausschei-
dung iiber die Niere in Form von Pra-
vitamin D. Bei zu starker Sonnenein-
strahlung kommt es zu Umwandlung
in Lumisterol und Tachysterol.

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-
nen:

Vitamin-D-Mangel kann durch Interakti-
on mit zahlreichen Medikamenten (Ta-
xane, Tamoxifen, Aromatasehemmer)
iiber den Pregnan-X-Rezeptor entstehen.

L-Carnitin

Indikationen in der Komplementar-

medizin:

= Supplementierung bei Mangel

= interventionell als Prophylaxe und
Therapie bei Fatigue-Syndrom

= Kardioprotektion unter Therapie mit
Anthrazyklinen

= Neuroprotektion unter neurotoxi-
scher Therapie (Taxane, Platinsalze)

Stoffwechsel | Metabolisierung:

= korpereigene Synthese; dafiir beno-
tigt der Organismus Co-Faktoren wie
Lysin, Methionin, Vitamin C, Vitamin
B6, Niacin und Eisen

= unverdnderte Ausscheidung {iber die
Niere, dort kommt es zu 90 %iger
Riickresorption

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-

nen:

= keine bekannten

= von L-Carnitin ausgehende Interakti-
onen mit medikamentdser Tumorthe-
rapie; L-Carnitin-Mangel durch phar-
makokinetische Interaktion mit Ifos-
famid, Cisplatin und Doxorubicin

Coenzym Q10 [Ubichinon 10

Indikationen in der Komplementdrme-

dizin:

= Elektronen-/Protonen-Ubertriger in
der Atmungskette

= Supplementierung bei Mangel

= Supplementierung unter Therapie
mit Statinen

= Kardioprotektion unter Therapie mit
Anthrazyklinen

Stoffwechsel | Metabolisierung:

= Die Biosynthese erfolgt ausgehend
von der 4-Hydroxybenzoesdure in
komplexen Schritten bis zum Ubichi-
non 10.

= Verbrauch bei erhdhter oxidativer
Belastung

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-
nen:

= keine negative unerwiinschte Inter-
aktion mit Anthrazyklinen, anderen
Zytostatika oder Tyrosinkinase-Inhi-
bitoren

Interaktionen mit Annonengewdach-
sen (Graviola, Stachelannone, Aceto-
genine). Annonengewdchse wie be-
stimmte Teile des Graviolabaums
werden sehr intensiv in der traditio-
nellen Naturheilkunde in Stidamerika
und Siidostasien eingesetzt. Sie wir-
ken gegen Parasiten und sollen krebs-
heilende Effekte haben. Acetogenine
sind dabei die wesentlichen Wirkstof-
fe. Sie hemmen die Atmungsket-
te/Komplex 1 in den Mitochondrien
und kdénnten so zu unerwiinschten
Interaktionen mit Coenzym Q10 /Ubi-
chinon 10 fiihren [6].

Vitamin C
a) Enterale Zufuhr (bis 2 g)

Indikationen in der Komplementar-

medizin:

= Substitution von Mangeln (selten)

= Mangel durch Medikamenteninterak-
tionen

= Immunstimulation

= Co-Faktor im Eisenstoffwechsel

= Unterstiitzung der Wundheilung

Stoffwechsel | Metabolisierung:

= unverdnderte Ausscheidung als
Ascorbat iiber die Niere

= Der Abbau erfolgt wie bei Kohlenhyd-
raten in 4 H,O und 6 CO,.

Achtung: Bei Nierensteinen, spezi-
ell bei Calcium-Oxalat-Steinen,
vorsichtig mit der Zufuhr von As-
corbinsdure umgehen, da es even-
tuell zu einer Alkalisierung des
Urins kommen kann.

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-
nen:

Es kann zu Inhibition des Zytostatikums
Proteasom-Inhibitor Bortezomib (Velca-
de) durch direkte Interaktion mit Borte-
zomib kommen.

b) Parenterale Zufuhr (15-100g i.v.)
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Indikationen in der Komplementar-

medizin:

= Angestrebt bei der parenteralen
Hochdosistherapie ist die selektive
zytotoxische Wirkung auf Tumorzel-
len durch Peroxidbildung (H,O.-
Peroxide)

= Ziel: Plasmalevel von>350mg/dl
(>20mM).

= In klinischen Studien mit Gemcitabin
bei Pankreaskarzinom konnte kein
negativer Einfluss auf die Chemothe-
rapie gezeigt werden [12, 17].

Stoffwechsel | Metabolisierung:

= unverdnderte Ausscheidung als
Ascorbat {iber die Niere

= Der Abbau erfolgt wie bei Kohlenhyd-
raten in 4 H,0 und 6 CO.,.

Merke: Vor der Einleitung einer
Hochdosis-Vitamin-C-Infusions-
therapie ist unbedingt eine Be-
stimmung der Glucose-6-Phos-
phat-Dehydrogenase-Aktivitdt
angezeigt. Bei Defekten oder ver-
minderter Aktivitdt dieses En-

zyms, beispielsweise bei Mutati-
onstrégern, droht bei hochdosier-
ter Vitamin-C-Infusion (ab 7,5g)
eine Hdmolyse.

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-
nen:

Auch im Hochdosisbereich kann es zu In-
hibition des Zytostatikums Proteasom-
Inhibitor Bortezomib durch direkte Inter-
aktion mit Bortezomib kommen.

Bilanzierte Mikronahrstoff-
mischungen

Indikationen in der Komplementar-
medizin:

= Supplementierung bei Mangel

= Mangelerndhrung / Kachexie

= erhoéhter Bedarf

Stoffwechsel | Metabolisierung:
Verlduft je nach Mikrondhrstoff unter-
schiedlich

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-
nen:

Wenn Vitamin C enthalten ist: Achtung:
Inhibition des Zytostatikums Proteasom-

Behandlung & DHZ PRAXIS

Inhibitor Bortezomib durch direkte Inter-
aktion mit Bortezomib

Aroniabeere [ Aroniasaft

Indikationen in der Komplementar-

medizin:

= Immunstimulation

= antioxidative und antiinflammatori-
sche Effekte

Stoffwechsel | Metabolisierung:

Metabolisierung iiber CYP3A4 (Enzym-
induktor); Chemotherapeutika wie z.B.
Trabectedin werden ebenfalls iiber
CYP3A4 metabolisiert. Bei Inhibition von
CYP3A4 durch Aronia wird Trabectedin
nicht abgebaut. Es kam so zu einer publi-
zierten schwersten Rhabdomyolyse [15].

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-
nen:

Enzyminhibition von CYP3A4, das fiir
den Stoffwechsel beider Substanzen not-
wendig ist (Induktion/Stimulation). So-
mit kommt es zu Wirkungsverlust (Inhi-
bition/ Hemmung) und in der Folge zu
Wirkungsverstarkung.

Abb.3 Aroniabeeren stimulieren das Immun-
system, wirken antioxidativ und antientziindlich.
Sie sind aber auch Inhibitoren des Enzyms
CYP3A4. Foto: © fotolia/seralex
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Curcumin

Indikationen in der Komplementar-

medizin:

= chemopraventive Effekte

= antiinflammatorische Effekte durch
Inhibition von NF-kappaB, Cyclooxi-
genase II, Lipoxigenase

Stoffwechsel | Metabolisierung:

= Synergie mit Vincristin, 5-FU und
Paclitaxel

= antagonistische Wirkung zu griinem
Tee

Erwiinschte und unerwiinschte Arz-

neimittelinteraktionen:

= Induktion der Glutathiontransferase
und dadurch Verbesserung der Entgif-
tungsleistung in der Leber, Verstoff-
wechslung von krebsauslésenden
Substanzen /Karzinogenen

= Antagonist des protektiv wirkenden
EGCG (Epigallocatechin-3-Gallat) in
griinem Tee

Artemisin | BeifuR

Indikationen in der Komplementar-

medizin:

= zytotoxische Anwendung

= antiangiogenetische, proapoptotische
und prooxidative Effekte

Stoffwechsel | Metabolisierung:
Artemisine sind Induktoren von CYP2C19
und CYP3A4.

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-
nen:

Artemisine kénnen durch das Potenzial
zur Induktion von CYP2C19 und CYP3A4
die Wirksamkeit von zahlreichen Arznei-
mitteln beeinflussen, die auch iiber das
Cytochrom-P-450-System verstoffwech-
selt werden [14].

Quercetin

Indikationen in der Komplementar-

medizin:

= Flavonoid mit antioxidativen und
antiinflammatorischen, aber auch
prooxidativen Eigenschaften

= Vorkommen in Apfeln, Weintrauben,
Zwiebeln, Brokkoli etc.

Stoffwechsel | Metabolisierung:

= Flavonoide modulieren die Cyto-
chrom-P450-vermittelten Monooxy-
genaseaktivitdten.

= Quercetin, das am besten untersuchte
Flavonoid, zeigt zusatzlich ein inter-
essantes Wirkspektrum [3]. Es wirkt
antientziindlich durch die Modula-
tion der Eicosanoidbiosynthese, anti-
ateriosklerotisch durch den Schutz
der LDL-Fraktion vor Oxidation und
antithrombotisch durch Hemmung
der Pliattchenaggregation.

Synergien [unerwiinschte Arzneimit-
telinteraktionen:

Synergie mit Cisplatin, Busulfan und To-
potecan; Hemmung der Topoisomerase I
und Hemmung von P-Glykoprotein. Die-
ses Protein fungiert als Entgiftungsprote-
in und schleust potenziell schadliche
Fremdstoffe aus der Zelle. In Tumorzellen
ist das Transportprotein ebenso nachge-
wiesen und es ist an der Elimination von
verschiedenen Zytostatika beteiligt. Eine
Hemmung durch Quercetin kénnte mog-
licherweise einer Multi-Drug-Resistance,
die in vielen Tumorzellen existiert, vor-
beugen.

Heilpilze

Indikationen in der Komplementar-

medizin:

= erwiinschte Immunstimulation durch
die verschiedenen Polysaccharide der
Heilpilze: auf NK-Zellen, dendritische
Zellen, Makrophagen, T-Lymphozyten
und Stammzellen des Knochenmarks

= Bedeutung in der TCM und japani-
schen Medizin

Stoffwechsel | Metabolisierung:
Nicht bekannt

Merke: Wenn die Heilpilze aus
Asien stammen, sind Schwerme-
tallbelastungen maglich.

Unerwiinschte Arzneimittelinteraktio-

nen:

= Es sind keine negativen /unerwiinsch-
ten Interaktionen mit zahlreichen
untersuchten Zytostatika bekannt.

= Vermutet werden eher synergistische
Wirkungen, auch mit der Strahlenthe-
rapie. Es liegen jedoch nur dltere Stu-
dien ohne modernes Studiendesign
vor.

Fazit

Wie sich aus der vorausgegangenen Auf-
stellung ergibt, sind unerwiinschte
Wechselwirkungen durch Mikrondhr-
stoffe in der Schul- und Komplementar-
medizin von geringerer Bedeutung [1, 2,
6]. Die Metabolisierung ist hier meistens
genau bekannt und gut gekldrt. Proble-
matischer ist das vielfaltige Wechselwir-
kungspotenzial, das sich durch die Einbe-
ziehung des Cytochrom-P450-Enzymsys-
tems ergeben kann. Das betrifft zahlrei-
che Phytotherapeutika sowie eine fast
uniiberschaubare Anzahl von klassischen
Medikamenten. Bei der heute, vor allem
bei dlteren Menschen iiblichen Polyphar-
mazie kdnnen diese Arzneimittelinterak-
tion schwerwiegende Folgen haben. Da-
her sollte jeder, der Medikamente rezep-
tiert, empfiehlt oder anwendet, auf die
Kompatibilitdt der Einzelsubstanzen ach-
ten. Das sollte immer im Rahmen einer
sorgfdltigen Anamnese erfolgen. Hierbei
ist es wichtig, auch nach scheinbar harm-
losen Nahrungsmitteln zu fragen, die
manchmal eben nicht fiir jeden und in je-
der Kombination geeignet sind. .

Dieser Artikel ist online zu finden:
http://dx.doi.org/10.1055/s-0043-113060

i Tipps fiir den Alltag
= sorgfdltige Medikamentenanamnese

= Beriicksichtigung von Naturstoffen,
! Vitalstoffen, Nahrungsmitteln

{ = bei Unsicherheiten beziiglich des

{  Wechselwirkungspotenzials spezielle
! Datenbanken verwenden:

DRUG DIGEST (Express Script Inc (ESI),
St. Louis MO, USA)

{ A.D.A.M. Drugchecker (Maryland MD,

| USA)

{ ABDA-Interaktionen (DIMDI K&In)

Der Arzneimittelbrief (Artikelsuche

! .Wechselwirkungen*)
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