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Antiinfektiva

Interaktionen mit anderen Arzneistoffen

Relativ haufig:

~ Azole

. antiretrovirale Virustatika
. Antituberkulotika

, Tetrazykline

. Makrolide

. Chinolone

. Cotrimoxazol

Eher selten bei:
» R-Laktamantibiotika

Auswirkungen:

F Zunahme unerwiinschter
Wirkungen

F Reduktion der Wirksamkeit
(Risiko fr Resistenzen!)

... betreffen entweder
das Antibiotikum oder
das andere Arzneimittel.

Hilfreiche Internetseiten:

www.hiv-druginteractions.org
www.fungalpharmacology.org



Unerwiinschte Wirkungen  Toxische Wirkungen von Antibiotika

Von AnthIOtlka Beta-Lactam-Antibiotika, Chinolone, Linezolid,
Chinolone Ethambutol
. . ) Organ: Zentralnervensystem Organ: Auge
‘ mlkr0b|0|og|SCh Folge: Krampfanfélle und Folge: Funktionsstérungen,
. diverse andere Neuropathie, Netz-
- a”erg|SCh Stérungen hautablasung?
== toxisch
Makrolide, Chinolone
Organ: Herz
Diehaufigsten unerwiinschten Wirkungen Folge: QT-Verlangerung,
C A ; ; it . Arrhythmien
bei einer Therapie mit Antibiotika betreffen: iR
Glykopeptide
A Magendarmtrakt Organ: Nire
Folge: Nieren-
A ZNS insuffizienz Oxazolidinone
(z.B. Linezolid)
A Haut Daptomycin Organ: Knochenmark
Organ: Quergestreifte s o
Muskulatur Thrombo-
DreiOrgansysteme, Uber die der Folge: Myopathien zytopenien etc
hNBFYyA&aYdza YAG RSNJ ao! dziSyeSt da S

in Kontakt steht .
Organ: Bindegewebe,
Sehne
Folge: Tendinitis, Seh-
nenruptur u. a.

Theresa Martin & Ralf Stahimann, AMT 2016
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Trimethoprim—Sulfamethoxazole versus
Placebo for Uncomplicated Skin Abscess

Unerwiinschte Ereignisse@verseevents

>1200 Patienten % der Patienten (n = 630/ 617)

14 bis 73 Jahre

(Median 35) Organsystem, Ereignis Cotrim Placebo

Hautabszesse

MRSANachweis (45%) A Magendarmtrakt 42,7 36,1

Ubelkeit 21,3 16,5

Therapie: Erbrechen 10,0 6,5

Inzision, Drainage Diarrh6 14,9 15,6

plus A ZNS 21,1 17,5

7 Tage 2 x FablCotrim Schwindel 6,5 6,3

oder Placebo Kopfschmerzen 15,9 12,3
A Haut 6,7 8,3

Therapieerfolg: Exanthem 2,5 1,5

Cotrim 92,9% Juckreiz 1,8 0,9

Placebo: 85,7% (p<0.05)
Therapieabbruch: 1,9% 0,6%



Unerwiinschte\Wirkungenvon Arzneimiiteln

Informations- Pra- Ver- Kon- Seltene
quelle vention gleich trolle Wirkungen
1. Toxikologische Daten ++ ++ unterstiitzend
2. Klinische Studien +++

(Doppelblindstudien)

3. Klinische Studien ++ (+)
(Gesamtdaten)
4. Postmarketing (+)

surveillance,
Spontanberichte




Linezolid (ZYVOXID)

Vermeidung von Interaktionen und
Therapieuberwachung bei langfristiger Linezolid-Behandlung

_ . _ _ Kasuistik
1) gleichzeitige Medikation? Knochenmarkausstrich
MAO-Hemmer, SSRI, Tramadol, Pethidin Erythroblasten mit

Vakuolenbildung nach
Behandlung mit
Linezolid Gber 4 Monate

u.a. absetzen! (Cave: Serotonin-Syndrom)

2) BIUthId / Leberfunktlon Bishop et al., AAC 2006; 50: 1599
2 X pro Woche

3) Serumlaktat
bei Ubelkeit oder erniedrigtem Bicarbonat

4) Ophthalmologische / neurologische Kontrolle
(Therapie > 4 Wochen)

CAVE: Periphere Neuropathie und optische Neuropathie!
Einzelfalle von progredienter Neuropathie bis zum Verlust des Sehvermdgens!



OXAZOLIDINONE

Linezolid vs. Tedizolid i
Tedizolid war in der
klinischen Prifung besser
vertraglich.

Es wurde in niedrigerer Dosierung
fir einen kirzeren Zeitraum angewandt.

Indikationen:
Dosierung:
Dauer:
Toxizitat:
Mao-Inhibition

Linezolid

diverse
2 x 600 mg

10 Tage (max. 28)
+++

+++

Tedizolid

Hautinfektionen
1 x 200 mg

6 Tage

++ (?)

4
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2X 1x 1x

1000/ 500 mg 1200 mg

15 mg/kg 6 - 12 mg/kg 10 mg/kg (zwel (eine
(pro Tag) (pro Tag) (pro Tag) Infusionen) Infusion)

Endokarditis X X

Komplizierte Haut und

Weichgewebeinfektionen X A X X

Osteomyelitis X X

PerioperativeProphylaxe in der X

Orthopadie/GefalRchirurgie

Peritonitis X

Pneumonie, nosokomial X X X

Pneumonie, beatmungsassoziiert X

Pseudomembrandse Enterokolitis X X

Sepsis X

mod. Flaig& Stahlmann, Arzneimitteltherapie 2015; 33:233



Die Antibiotikatherapie ist immer eirgalancezwischen
therapeutischer Wirksamkeit und Vermeidung toxischer Wirkunge
t dzf 9KNXI AOKa tz2adadzZ 0 RS
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Pitcairn House

Crown Square
First Avenue
Burton-on-Trent
DE14 2WW
16. Januar 2015 www.clinigengroup.com
Wichtige Informationen fiir medizinisches Fachpersonal +44 (0) 1283 495 010

+44 (0) 1283 494 341
info@clinigengroup.com

zur Markteinfiihrung von Vibativ® V¥ (Telavancin):
Anwendungsempfehlungen und bedeutende Risiken
(Nephrotoxizitdt, QTc-Verldngerung, Reproduktionstoxizitdt
und Verwendung auBerhalb der zugelassenen Anwendung)




Makrolide und Chinolone verlangern das QT-Intervall!

Kumulative Haufigkeit kardiovaskularer Todesfalle bei Patienten,
die mit Azithromycin oder Amoxicillin behandelt wurden

Anzahl der Verschreibungen
(Patienten des US Medicaid)

Azithromycin: ca. 350.000
Amoxicillin: ca. 1.350.000
Ciprofloxacin: ca. 265.000
Levofloxacin: ca. 194.000

Zusatzliche Todesfalle ‘

unter Azithromycin

47 pro 1 Mill. Verschreibungen

bzw.

245 Todesfalle / 1 Mill. Verschreibungen
(ca. 1:4000)

bei Patienten mit kardiovaskularen
Erkrankungen

Vergleich mit Chinolonen
Azi = Levo > Cipro

Abbfehlt

Ray,W. et al., NEJM 2012; 366:1881

In anderen
Studien

konnte dieser
Zusammenhang
nicht bestatigt
werden.

Das erhdhte Risiko
besteht offenbar

nur beiPatienten

mit kardiovaskularen
Grunderkrankungen

Svanstronet al.
NEJM 2013:368:170

KhosropourC. et al.
NEJM 2014;370:196
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FachinfoAzithromycin

Makrolide und kardiale Arrhythmien

Tracet al. 2016 CMAJ in press

Neue Studie aus Ontario (Kanada)
Altere Patienten (74 7 Jahre)
600.000 Pat. miMakroliden

600.000 Pat. mit anderen Antibiotika
Zeitraum: 30 Tage

Ereignis Makrolide | Vergleich| Relatives | p-
(n=503.612) | (n=503.612) | Risiko Wert
(95% CI)

Ventrikulare 0,03% 0,03% 1,06 0,6

Arrhythmie  (0=134) (n=126)  (0,831,36)
Sterblichkeit 0,62% 0,76% 0,82 0,001
(alle Ursachen (n=3144) (n=3833)  (0,72¢0,86)

Fazit der Autoren:

a Xiskof ventriculararrhythmia

and deathfrom macrolideantibiotic use
my be overstatedb &




