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Bedeutung  

für  
unsere

 Praxis

nach Raucherabbruch fortgeführt wurde. Zusätzlich erhielten alle Teilnehmer 6 
ausführliche Einzelberatungen zur Motivationsunterstützung. Während der Absti-
nenzbemühungen der Patienten wurden regelmäßige Kontrolltermine (Befragungen 
und CO-Spiegelmessungen) bis 6 Monate nach dem Nikotinentzug durchgeführt.

Ergebnisse
Alle 5 Therapieansätze waren effektiv und sicher. Nur 4 der 1504 Studienteilnehmer 
brachen ihre Teilnahme wegen Nebenwirkungen ab.

Die besten Abstinenzergebnisse gegenüber einer Placebotherapie wurden 
mit der Kombination aus Nikotinpflastern plus Nikotintabletten erzielt. Die 
Chance, nach sechs Monaten noch abstinent zu sein, war hierbei 2,34-fach 
höher als in der Placebogruppe. Sie war auch signifikant besser als bei der 
Anwendung einer Monotherapie.

Die übrigen Ergebnisse der erreichten Nikotinabstinenz waren:
bei Substitution mit Nikotinpflastern allein: 	 + 83 % gegenüber Placebo
bei Substitution mit Nikotintabletten allein: 	 + 76 % gegenüber Placebo
bei Kombination Bupropion + Nikotintabletten:	 + 74 % gegenüber Placebo
bei Monotherapie mit Bupropion allein:	 + 63 % gegenüber Placebo
Die Unterschiede der einzelnen Monotherapien waren nicht signifikant.

Als Wermutstropfen geht aus den Nachuntersuchungen hervor, dass nach sechs 
Monaten bei allen Therapiekonzepten (auch bei Nikotinpflaster + Nikotintabletten) 
die Hälfte der Teilnehmer rückfällig war. 

Hierzu haben neuere Untersuchungen [4] gezeigt, dass sich nicht nur durch Niko-
tingaben schon in allerkleinsten Dosen rasch die Dopaminausschüttung verändert, 
sondern eine Nikotinrezeptorreduktion entsteht, die das Verlangen nach einer 
Abstinenz sehr lange immer wieder ansteigen lassen kann. Die normale Eigenre-
gulation der Dopaminausschüttung mit der normalen Zunahme der Rezeptordichte 
nach dem Abklingen des Stimulus kann bei Nikotinzufuhr durch Rauchen langfristig 
so gestört sein, dass es bei Abstinenz immer wieder zum suchthaften Verlangen 
nach Nikotin kommen kann. Deshalb können Ex-Raucher auch nach Jahren noch 
rückfällig werden. Das ist auch von anderen Drogen wie Kokain bekannt.

Bei einem Fehlschlag bitte nicht gleich aufgeben!
	 Das Behandlungskonzept der Kombination von Nikotinpflastern plus Nikotin

tabletten hatte die besten Erfolge beim Erreichen einer Nikotinabstinenz.
	 Eine Nachsorge ist unbedingt erforderlich ebenso wie die mehrfache individuelle 

Motivationsberatung.
	 Arzt und Patient sollten nicht mit raschen Ergebnissen rechnen und schon gar 

nicht mit dauerhaften Erfolgen, denn nach 6 Monaten waren die Hälfte der ur-
sprünglich motivierten Patienten wieder rückfällig geworden, die andere Hälfte 
aber blieb abstinent!

	 Therapeutische Geduld und konsequente, begleitende Motivierung sind wei-
terhin wie in jeder Suchtbehandlung unerlässlich.

	 Wenn der erste Versuch gescheitert ist, besteht kein Grund, es nicht erneut zu 
versuchen. Immer wieder wurden dauerhafte Abstinenzen, auch nach mehrfa-
chen vorangegangenen Abstinenzversuchen beobachtet.

	 Eine Nikotinsubstitutionsbehandlung ist in Deutschland allerdings nicht zu Lasten 
der GKV möglich.
	 Interessenkonflikte: keine
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Testosteron-Gel:	
sekundäre Übertragung auf Kinder
In den USA sind 20 Fälle bekannt geworden, bei denen Kinder sekundär mit Tes-
tosteron-Gel in Kontakt kamen. Zugelassene Indikationen dieser Gele (Androtop®, 
Testim®, Testogel®, Tostran®) sind Funktionsstörungen der männlichen Gonaden, 
sie werden jedoch versuchsweise auch bei Libidostörungen der Frau sowie illegal 
in der Bodybuilder-Szene und bei Anti-Aging-Instituten eingesetzt. Bei Kindern 
verursacht der Kontakt mit dem Gel u.a. eine Vergrößerung der Genitalien und 
andere Virilisierungsymptome, aggressives Verhalten, vorzeitiges Knochenwachs-
tum. Bei einem dreijährigen Mädchen sanken die Testosteronblutspiegel (vorher 
über zehnfach über der Norm) erst, als die Familie für einen Monat in ein Hotel zog. 
Andere Übertragungswege als über Hautkontakt sind denkbar (z.B. Bettwäsche). 
Sorgfältiges Reinigen der Hände sowie Bedecken der behandelten Hautareale mit 
Kleidung können einer sekundären Übertragung vorbeugen – dies gilt auch für 
(illegal bezogene) Präparate aus dem Internet.

Quellen: www.fda.de, Dtsch. Apo. Ztg. 2009; 149: 2248-9

Sibutramin: Zulassung ruht
Vorsicht: Hartnäckige Patienten werden im Internet noch fündig

Das Antiadipositum Sibutramin (Reductil®) ist seit 21.01.2010 in Deutschland vom 
Markt. Bei eher geringfügiger Gewichtsabnahme bestand eine erhöhte kardiovas-
kuläre Gefährdung, das eigentliche Therapieziel „Vorbeugung kardiovaskulärer 
Risiken durch Gewichtsabnahme“ wurde daher nicht erreicht.

Sibutramin-haltige Arzneimittel dürfen in Apotheken nicht mehr „abverkauft“ und 
von Ärzten verschrieben oder als Ärztemuster abgegeben werden. Die Kontrolle 
des Internets scheint problematischer: Hier werden Sibutramin-haltige Arzneimittel 
angeboten. Und noch gefährlicher: Arzneimittel zur Gewichtsreduktion (zum Teil 
aus dem asiatischen Raum) können undeklariertes Sibutramin enthalten. Überboten 
wird dies von einer Nachricht aus den USA: Über das Internet ist ein gefälschtes 
Präparat beziehbar, das nicht Orlistat wie das Original enthält, sondern Sibutramin 
in unterschiedlicher Dosierung, entsprechend den Einnahmeempfehlungen bis zu 
dreifach überdosiert.

Ärzte sollten ihre Patienten zu erhöhter Vorsicht bei Bestellungen von Arznei-
mitteln aus dem Internet raten, insbesondere neben Arzneimitteln bei erektiler 
Dysfunktion auch bei Antiadiposita. Die FDA hat für Verbraucher diesbezüglich eine 
Empfehlung publiziert (www.fda.gov/Drugs/ResourcesForYou/ucm080588.htm).

Quellen: AkdÄ Drug Safety Mail 2010-085, www.fda.gov, www.aerzteblatt.de

Ahnungslose Dicke 
nehmen verstecktes 

Sibutramin ein

http://www.bundesaerztekammer.de
http://www.tabakkontrolle.de
http://www.krebshilfe.de
http://www.bzga.de
http://www.nzz.ch/nachrichten/wissenschaft/nikotin_veraendert_das_gehirn_aehnlich_wie_harte_drogen_1.2442888.html
http://www.nzz.ch/nachrichten/wissenschaft/nikotin_veraendert_das_gehirn_aehnlich_wie_harte_drogen_1.2442888.html
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Probleme der Pharmakotherapie	
bei Kindern
Dr. med. Stephan Heinrich Nolte

Die Pharmakotherapie für Kinder sollte auf dem Prüfstand stehen, nicht nur wegen 
der vorherrschenden oft kurzsichtigen innovativen Fortschrittsgläubigkeit, sondern 
vor allem im Sinne eines möglichen Verzichtes oder wenigstens zurückhaltenden 
Gebrauches von Medikamenten. Pädiatrische Pharmakotherapie soll von äußerster 
Zurückhaltung und Verantwortungsbewusstsein gekennzeichnet und nicht von Par-
tikularinteressen geprägt sein. Wo immer möglich, sollte, auch aus pädagogischen 
Gründen, auf Medikamente verzichtet werden. „Leben ohne Drogen“ soll ernst 
gemeint sein – gerade im Kindesalter, in dem die Weichen für das Leben gestellt 
werden.

Weniger ist mehr
Unversöhnlich stehen sich die Einstellungen gegenüber, ob bei uns eine Überver-
sorgung oder Unterversorgung mit Medikamenten besteht. Die einen, vor allem 
der Verband Forschender Arzneimittelhersteller (VFA), sprechen von einer Unterver-
sorgung und einem Vorenthalten wichtiger Innovationen, die anderen sehen mas-
sive Übertherapie und vor allem häufig unerwünschte Wirkungen. Ein Gutteil der 
ärztlichen Tätigkeit besteht aus der Behandlung von Arzneimittelnebenwirkungen. 
In jedem Fall, und untermauert durch neueste Erkenntnisse der Pharmakogenetik, 
bleibt festzuhalten, dass die Vielzahl der Interaktionen gleichzeitig angewandter 
Arzneien im einzelnen Patienten völlig unbekannt ist. Wundern muss man sich auch, 
wenn in der Pädiatrie häufig gebrauchte Substanzen wie Cisaprid oder Clobutinol 
nach der Marktrücknahme (2000 und 2007) nicht vermisst werden, ebensowenig 
der FSME-Impfstoff, als er einige Zeit nicht auf dem Markt war (2001).

UAW: unerwünschte Arzneimittelwirkungen
Jede Arznei kann unerwünschte Wirkungen verursachen, bei fünf bis zehn Pro-
zent aller stationären Patienten werden sie beobachtet, die Dunkelziffer liegt 
höher, und im ambulanten Bereich weiß man es nicht. Die Zahl der durch Neben- 
und Wechselwirkungen verursachten Todesfälle wird in Deutschland auf 16.000 
bis 25.000 geschätzt; in allen Ländern der westlichen Welt zählen 
sie zu den häufigsten Todesursachen: mehr als Verkehrsunfälle 
und Suizide zusammen. Dennoch sind viele Patienten, aber 
auch nicht wenige Ärzte der Überzeugung, dass am Ende 
eines Arzt-Patientenkontaktes ein Rezept stehen muss. 
Die Pharmakotherapie macht aber nur einen kleinen 
Teil unseres ärztlichen Handelns aus, welches 
außer dem medizinischen Hand-Werk auch die 
„Sprechende Medizin“ umfasst (Abbildung 1).

Mehr Sicherheit durch mehr Therapie?
Stimmt dieses Paradigma der Pharmakotherapie? Wenn 
man die nun schon etwas länger zurückliegenden Ergebnisse von 
Metaanalysen zur antibiotischen Behandlung der Otitis media be-
trachtet, die durch viele neuere Untersuchungen bestätigt worden 
sind, kann man feststellen, dass die therapeutische Effektivität 
eines Antibiotikums gegenüber Placebo nicht höher ist. Denn die 
Heilungsrate unter einem Antibiotikum ist zwar geringfügig besser als unter Place-
bo, diese wird aber durch die unerwünschten Wirkungen der Antibiotikagabe 

Abbildung 1: Es gibt 
mehr als nur Phar-
makotherapie: das 
Kleeblatt der ärztli-
chen Tätigkeit.

Der
Gastbeitrag
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konterkariert. Und die Kosten steigen 
entsprechend. Dieser Zusammenhang 
ist in Abbildung 3 dargestellt. 

Inzwischen hat sich dementsprechend 
die Vorgehensweise bei akuter Otitis 
media geändert, auch wenn dies in der 
Praxis noch wenig Niederschlag gefun-
den hat. Der in Abbildung 3 erläuterte 
Zusammenhang ist die Ursache für 
die Kostenexplosion im Gesund-
heitswesen: Da 100 Prozent Heilung 
nie erreicht werden können, steigt 
der Kostenaufwand überporportio-
nal zur Effektivität. In dieser Dynamik 
bewegen wir uns bei sehr vielen thera-
peutischen Maßnahmen.

„Peanuts??“
Kinder sind anscheinend ein „schlechtes Geschäft“ für die Pharmaindustrie. So wurde 
auf der 99. Jahrestagung der DGKJ (Deutsche Gesellschaft für Kinder- und Jugendme-
dizin) in Bonn festgestellt: „Die Arzneimittelsicherheit und -forschung im Kindes- und 
Jugendalter wird nicht den bescheidensten Ansprüchen gerecht“: Hauptgründe sind 
mangelhafte Arzneimittelsicherheit: Mehr als die Hälfte der Präparate, die Säuglinge, 
Kinder und Jugendliche einnehmen, sind ausschließlich für und an Erwachsenen ent-
wickelt worden. Zwei Drittel der Verordnungen an Kindern sind arzneimittelrechtlich 
nicht zugelassen, wie eine Studie an fünf europäischen Großkliniken 2000 ergab. 
Bis zu 90 Prozent aller auf Früh- und Neugeborenen-Intensivstationen eingesetzten 
Arzneien sind nicht für die Anwendung an Kindern geprüft.

Off Label / Off Licence
Grundsätzlich muss zwischen zwei Formen der Benutzung nicht zugelassener Me-
dikamente unterschieden werden:
1.	 off label use: Gebrauch einer Arznei anders (Dosierung, Altersgruppe, Darrei-

chungsform), als auf dem Etikett (label) bzw. dem Beipackzettel steht
2.	 off licence use: Gebrauch einer Arznei für andere Indikationen als zugelassen.

Hier besteht ein therapeutisches Dilemma, denn Krankenkassen dürfen „off label 
use“ nur in Ausnahmefällen erstatten, sodass Regreß droht. Auf der anderen 

Abbildung 3: Mehr 
Sicherheit durch 
mehr Therapie? 
Oder überpropor-
tionale Kostenstei-
gerung bei gleicher 
therapeutischer 
Effizienz?

Abbildung 2: Wirk-
samkeit der Behand-

lung einer Otitis 
media.
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Seite sind Ärzte zur „individuellen Therapieform“ verpflichtet, d.h., eine bewährte 
– wenn auch nicht zugelassene – Indikation kann und muss behandelt werden.

Ethisches Dilemma
Des weiteren besteht ein unlösbares ethisches Dilemma in der klinisch-pädiatrischen 
Forschung: Die Richtlinien (z.B. GMP) sind zum Schutz von Probanden, besonders 
von Kindern, entwickelt worden, wenn aber alle Durchführungsbestimmungen 
und Rechtsverordnungen umgesetzt würden, werden Studien extrem aufwändig 
und teuer, und es finden sich keine Probanden. Dadurch sind Studien an Kindern 
für Firmen uninteressant. Die Arzneimittelkommission der deutschen Ärzteschaft 
hat die Mängel bei Therapie von Kindern wiederholt festgestellt: so der Vorsitzen-
de der AKdÄ, Prof. Wolf-Dieter Ludwig, am 16. Januar 2008: Die Ursache einer 
Krankheit sowie deren Verlauf und auch unerwünschte Arzneimittelwirkungen 
(UAW) könne zwischen Neugeborenen, Kindern, Jugendlichen und Erwachsenen 
deutliche Unterschiede aufweisen. Die Wirkung eines Medikaments, aber auch 
von UAW, sei bei Kindern viel schlechter untersucht als bei Erwachsenen. Auch 
fehle in vielen Fällen eine geeignete Darreichungsform der Arzneimittel für Kinder. 
Und Prof. H.-W. Seyberth, Vorsitzender der Kommission für Arzneimittelsicherheit 
im Kindesalter der DGKJ fordert, dass die Arzneimittelhersteller, die medizinische 
Forschung an den Universitäten, die nationalen und europäischen Arzneimittelzu-
lassungsbehörden ein größeres Problembewusstsein und deutlich mehr Kompetenz 
in der klinischen Pharmakologie der Kinderheilkunde erwerben sollten, und folgert, 
dass es medizinisch und ethisch nicht mehr vertretbar sei, dass Kinder weiterhin 
nicht den pharmakotherapeutischen Zugang haben sollen, wie er ihnen laut Arz-
neimittelgesetz zugesichert ist.

Seit 2007 sind Pharmafirmen verpflichtet, neue Medikamente vor der Zulassung 
auch an Kindern zu testen. Doch vermutlich wird der „off label use“ im Kindes- und 
Jugendalter noch lange gängige Praxis bleiben: Hersteller sind nicht verpflichtet, 
Arzneimittelprüfungen für Kinder nachzuholen, wenn die Medikamente bereits vor 
2007 auf dem Markt waren.

Besonderheiten bei Kindern:
Chronische, standardisierte Erkrankungen, für die dauerhaft Medikamente benö-
tigt werden, sind relativ selten. Häufig sind „seltene Erkrankungen“ dauerhaft zu 
behandeln, die teilweise auch seltene Medikamente (orphan drugs) benötigen.
Physiologische Unterschiede des kindlichen gegenüber dem erwachsenen Orga-
nismus sind ein anderer Metabolismus, die dünnere Haut, relativ vermehrte Körper-
flüssigkeit, andere Abbauwege der Medikamente sowie der Einfluss der Arzneimittel 
auf das Wachstum, die Pubertät und andere Parameter, die unter Umständen erst 
nach zehn bis 15 Jahren oder noch später zu sehen sind. 
Pharmakodynamische Besonderheiten können eine erhöhte Empfindlichkeit 
(z.B. Opiate, Salicylate) oder eine geringere Empfindlichkeit (z.B. Digitalis, Sympa-
thomimetika, Antihistaminika) sein, manche Medikamente wirken paradox (z.B. 
Diazepam, Amphetamine). Wegen einer Unreife sind besonders bei Früh- und 
Neugeborenen oft höhere und höchste Dosen notwendig (z.B. Antibiotika).
Pharmakokinetische Besonderheiten betreffen die Resorption / Bioverfügbarkeit, 
die höher (Penicillin) oder geringer (Phenobarbital, Phenytoin, Paracetamol…) sein 
kann. Das Verteilungsvolumen kann je nachdem, ob es sich um hydrophile oder 
lipophile Medikamente handelt, größer oder kleiner sein. Der Lebermetabolismus 
ist meist vermindert, kann aber auch, etwa bei Ciclosporin, erhöht sein. Die renale 
Elimination ist ebenfalls meist vermindert, besonders bei Neugeborenen.
Pharmakogenetische Besonderheiten: Die genetische Ausstattung beeinflusst 
die Wirkung von Arzneimitteln ganz erheblich; die Entschlüsselung dieser gene-
tischen Variabilität ist derzeit ein Forschungsziel. Genpolymorphismen oder 
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holenden Abläufen wie Regelmäßigkeit der 
Mahlzeiten und Ruhepausen ([339] {A} Ib) z.B.: 
Schlafhygiene (Ruhe, Frischluft, Überwachung, 
Spätmahlzeit)

	 Fernsehen: Dauerberieselung vermeiden

Umfeldgestaltung
	 Vorausschauende Organisation (z.B. Sturzpro-

phylaxe, Weglauf-Prävention [127] {B} (IIb), 
Haltegriffe, Toilettenerhöhung, ggf. Nachtstuhl, 
Treppensicherung, gedämpfte Nachtbeleuch-
tung, Signalsysteme)

	 Kontrolle von Ernährung, Trinkmenge und den 
Ausscheidungen

	 Helles Licht vormittags bessert den Nachtschlaf 
[251] {B} (IIa)

{A} (Ia)
	 Klassisch, niederpotent: Melperon, Promethazin, 

Pipamperon, Perazin, Sulpirid
	 neuere, atypische Neuroleptika u.a.: Risperidon, 

Olanzapin, Quetiapin [340], Aripiprazol [83], 
Zotepin [304], Ziprasidon

Beachte:
Für die Gruppe der neueren Wirkstoffe liegen noch 
keine Langzeiterfahrungen vor. Für Risperidon und 
Olanzapin wurde ein erhöhtes Apoplexrisiko bei 
älteren Patienten erkannt [21, 25]. Die Leitlinien-
gruppe Hessen bevorzugt klassische Neuroleptika. 
Neuere Wirkstoffe sind Reservemedikamente. Die 
Indikation für die neueren Wirkstoffe sollte zunächst 
nur bei Patienten gestellt werden, die mit den er-
probten Neuroleptika nicht zurecht kommen [220].

Benzodiazepine: nur in Einzelfällen sinnvoll, 
mittellangwirksame Wirkstoffe (z.B. Oxaze-
pam) bevorzugen

Bei depressiven Symptomen
	 Citalopram [273] {A} (Ib), Paroxetin, Sertralin 

[230] {A} (Ib), Fluvoxamin [276] {A} (Ib)
	 Tri- und tetrazyklische Antidepressiva (besonders 

bei Schlafstörungen)

Maßnahmen, die der Arzneitherapie 
vorangehen oder diese unterstützen

Arzneitherapie

Maßnahmen, die der Arzneitherapie 
vorangehen oder diese unterstützen

Arzneitherapie

Ernährung nach regelmäßigem Tagesplan
	 Ausreichende Flüssigkeitszufuhr (Bilanzierung), 

Kalorien [374] {B} (IIa)
	 Ballaststoffe (frisches Obst und Gemüse)
	 ausreichend Vitamine [318]
	 Zahnstatus kontrollieren
	 ggf. Schlucktraining (Logopäde)
	 Anleitung und Hilfe zu Selbständigkeit, Essen als 

Genuss! [127] {B}
	 Vorlieben beachten
	 Anleitung und Hilfe zu Reinlichkeit und Tisch-

manieren
	 Alkoholrestriktion

Physikalische und andere Therapien
	 Ergotherapie [198] {B}
	 Körperliches Training [131]
	 Bewegungstherapie [308]
	 Musiktherapie [228] {A} (Ib)

Kausale Behandlung der Grundkrankheiten (z.B.
Hypertonie, Herzrhythmusstörungen, Diabetes
mellitus, Carotisstenose [128] {A}, [161] (III))
Die Studienlage lässt nach Ansicht der Leitlinien-
gruppe Hessen keine Empfehlung zu (s. Anhang 7, 
Anhang 8, Anhang 9) für:

	 Ginkgo biloba [47]
	 »Durchblutungsfördernde Mittel« z.B. Pentoxi-

fyllin [327]
	 Donepezil [246]
	 Rivastigmin [256, 257]
	 Galantamin [233]

Maßnahmen bei vaskulärer Demenz






