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COX-Selektivität und Risken
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Antmann E M et al.: Circulation 07; 115: 1634-1642

Ekkehard.Schweitzer@wienkav.at



Seite 308.03.2018

GIT-Risiko
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niedrig mäßig* hoch

niedrig NSAR ohne PPI
NSAR mit PPI 
oder COXIB

COXIB mit PPI

hoch Naproxen Naproxen mit PPI
kein NSAR
kein COXIB

* mäßig: 1-2 Risikofaktoren

GIT-Risikofaktoren:
− Alter < 60 / 65 / 70 J.
− H. pylori-Infektion
− Hohe Dosis,  Langzeiteinnahme
− Medikation:

• ThromboASS
• Clopidogrel
• Antikoagulantien
• Glucocorticoide
• SSRIs
• Bisphosphonate?

− Vorbestehende Erkrankung
• Ulcus in der Anamnese, 

Morb. Crohn, Colitis, PCP

ACCF/ACG/AHA 2008 Expert Consensus Document Circulation 2008; 118: 1894-1909
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niedrig mäßig* hoch

niedrig NSAR ohne PPI
NSAR mit PPI 
oder COXIB

COXIB mit PPI

hoch Naproxen Naproxen mit PPI
kein NSAR
kein COXIB

* mäßig: 1-2 Risikofaktoren
ACCF/ACG/AHA 2008 Expert Consensus Document Circulation 2008; 118: 1894-1909
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Typ. Einzeldosis
Bioverfüg-
barkeit (%)

T ½ Wirkzeit Tagesmaximdosis

Novalgin ® 15 mg / kg 100 1-2 h 4-6 h 60 mg / kg

Metamizol
Novalgin ®

engl.: Dipyrone

Wichtige, aber sehr seltene Nebenwirkung
→ Agranulozytose
• JAMA 1986; 256: 1749-1757

9:100 000 Pat.
• Eur J Clin Pharmacol 2002; 58: 265-74

1 : 1430 Verschreibungen
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Paracetamol
Mexalen ®, Perfalgan ®

engl.: Acetaminophen
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Typ. Einzeldosis
Bioverfüg-
barkeit (%)

T ½ Wirkzeit Tagesmaximaldosis

Mexalen ®

Perfalgan ®
15 mg / kg 30-70 2 h 4-6 h 60 mg / kg

Wichtige Nebenwirkung bei Überdosierung (> 100 bis 120 mg/kg)
→ Lebernekrose
klin. ähnlich Knollenblätterpilzvergiftung
Antidot: Acetylcystein = Fluimuzil®
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We found that paracetamol does not produce better
outcomes than placebo for people with acute low
back pain, and it is uncertain if it has any effect on 
chronic low back pain.

Cochrane Database of Systematic Reviews 2016; Issue 6.Art.No.:CD012230
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Paracetamol in ineffective in treatment of low back pain
and provides minimal short term benefit for people with
osteoarthritis.

These results support the reconsideration of
recommendations to use paracetamol for people with
low back pain and osteoarthritis of the hip or knee in 
clinical practice guidelines. 

BMJ 2014; 350.h1225
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Interaktionspotential der Nicht-Opioidanalgetika
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Risiko

Paracetamol Alkohol Lebertoxizität �

Paracetamol Marcoumar® Blutungsgefahr �

Paracetamol Granisetron Wirkungshemmung

NSAR
Marcoumar®

SSRI
Blutungsgefahr �

NSAR
ACE-Hemmer
AT II Blocker

Antihypertensive
Wirkung �

NSAR Diuretika
Diuretische
Wirkung �

NSAR ASS
antithrombot.
Wirkung �

Nach Beubler E.: Kompendium der medikamentösen Schmerztherapie, Springer Verlag, 5. Auflage 2012



A Flood of Opioids, a Rising Tide of Deaths
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Okie S., NEJM 2010; 336 (21): 1981-1983

Ekkehard.Schweitzer@wienkav.at



Gefahr der Atemdepression
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OpioideSchmerz

pCO2

AMV
Vorsicht mit anderen 

sedierenden 
Substanzen, z.B. 
Benzodiazepinen

und …
− bei älteren Menschen
− bei Neugeborenen
− neuromuskulären 

Erkrankungen
− BMI � und OSAS
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Pharmakodynamische Interaktionen Opioide
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Risiko

Alle Opioide

Alkohol
Benzodiazepine       
Neuroleptika
andere sedierende Substanzen

Zentralnervöse Dämpfung �

Tramadol

SSRI                                   
SNRI
TCA                               
atypische Neuroleptika
Carbamazepin
andere

Serotoninsyndrom

Oxycodon
Fentanyl

TCA
Neuroleptika
Gyrasehemmer
andere                  

Zentrales
anticholinerges Syndrom

Nach Beubler E.: Kompendium der medikamentösen Schmerztherapie, Springer Verlag, 5. Auflage 2012
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Q0
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www.dosing.de

Q0 Q0

Paracetamol > 0.9 Tramadol 0.6

Metamizol ≥ 0.8 O-Desmethyl-Tramadol k.A.

Ibuprofen 1.0 Morphin 0.9

Diclofenac 1.0 Morphin-6-G ≤ 0.3

Lornoxicam 1.0 Oxycodon k.A.

Celecoxib ≥ 0.7 Hydromorphon 0.25

Buprenorphin 1.0

Fentanyl 0.9

Trazodon 1.0

Gabapentin 0.08 Amitriptylin > 0.9

Pregabalin 0.01 Venlafaxin 0.45

Duloxetin k.A.
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Saroten ® – dirty drug

• Serotoninerg
- Schwitzen, Tremor, Übelkeit, Erbrechen

• Noradrenerg – antiadrenerg
- Blutdruckveränderungen, Herzrhythmusstörungen

• Anticholinerg
- Augeninnendruck �, Akkomodationsstörungen
- Trockener Mund
- Obstipation
- Harnverhalten

• Histamin H1 Rezeptoren
- Müdigkeit, Sedierung, Gewichtszunahme

• 5 HT2 Rezeptoren
- Sedierung, Gewichtszunahme, sexuelle Funktionsstörungen

• Antidopaminerg
- Extrapyramidale Störungen

• Kardiale Erregungsleitung und Inotropie
- Rhythmusstörungen, Herzinsuffizienz verstärkt

Seite 1408.03.2018
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Isoenzyme des CYP 450
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1A2 2B6 2C8 2C9 2C19 2D6 2E1 3A4,5,6

mit freundlicher Genehmigung von Mag. Birgit Böhmdorfer
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CYP 3 A
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Inhibitoren Induktoren
Antibiotika Antibiotika
Erythro-, Clarithromycin Rifampicin

Ca2+-Kanal-Blocker, 
Antiarrhythmika

Antikonvulsiva

Diltiazem, Verapamil, Amiodaron Carbamazepin, Phenytoin

Anti-HIV-Medikamente Anti-HIV-Medikamente
Indi-, Rito-, Saquinavir Nevirapin

Pilzmittel Glucocorticoide
Itra-, Ketokonazol Dexamethason

Andere Andere
Grapefruitsaft Johanniskraut
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CYP 2D6

• Slow metabolizer (6%)
- Wirkungsabschwächung

→ Tramadol
→ 5 HT3 Antagonisten

- Wirkungsverstärkung
→ Amitriptylin
→ Haloperidol
→ Carvedilol, Metoprolol
→ Amiodaron
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Inhibitoren
Antidepressiva
Clomipramin, Fluo-, Paroxetin

Neuroleptika
Haloperidol

Antiarrhythmika
Amiodaron

Andere
Cimetidin

Ekkehard.Schweitzer@wienkav.at




