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derivaten behandelter Patienten gab der Europarat den natio-
nalen Gesundheitsbehérden Empfehlungen:

L] Personen mit hohem AIDS-Risiko sollen kein Blut
spenden.
® Blutspendedienste sollen nationale Unabhangigkeit an-
streben.

In Schweden wurden Filter entwickelt, die mittels ei-
ner relativ einfachen Technik Partikel bis zu 20 Nanometer
(10 ~° m) zuriickhalten.? Es besteht Hoffnung, daR in abseh-
barer Zeit Hepatitisviren (auch Non-A-Non-B) und vielleicht
auch das bislang unbekannte AlDS-Agens aus Blut und Blut-
produkten eliminiert werden kénnen.

Schwedische Forscher stellten auf dem 15. Internatio-
nalen HamophiliekongreR in Stockholm (27.6.—1.7.1983)
ein neues hochaktives Praparat zur Behandlung der von-Wille-
brand-Krankheit vor. Es enthilt 50—100mal so viele Koagula-
tionsfaktoren wie die heute erhaltlichen Mittel. Nach Anwen-
dung der Neuheit bleiben die oft beobachteten Gelenkbe-
schwerden véllig aus, und bei offenen Verletzungen steht ei-
ne Blutung manchmal schneller als bei Normalpersonen. Als
Fortschritt gilt, daR in dem Hochkonzentrat der Faktor Ville
reichlich enthalten ist, so daR auch die Hidmophilie A mit Er-
folg behandelt werden kann.?

Es soll noch 5 bis 6 Jahre dauern, bis man auf gentech-
nologisch hergestellte Gerinnungskonzentrate hoffen kann.
Der genetische Code fiir die Faktoren VIl und 1X wurde apf-
geklart. An Verfahren zur Synthese solcher Praparate wird
gearbeitet.

1 Dtsch. med. Wschr. 108 (1983), 1258
2 LENNHOLM, B.: Liakartidningen 80 (1983), 2809

e Schweden: Appetitziigler
Fenfluramin (PONDERAX)
iiberwindet nicht die Zulassungshiirde

Zum dritten Mal wurde von der Gesundheitsbehorde
in Schweden der Zulassungsantrag fir den Appetitziigler
Fenfluramin (PONDERAX) abgelehnt. Nachdem dort
bereits im August 1980 andere Appetitziigler abregistriert
wurden, vertritt die zustindige Behorde die Auffassung, der
Nutzen von Fen fluramin als Appetitziigler sei unzu-
reichend dokumentiert. Obendrein sei das Risiko uner-
wiinschter Wirkungen nicht auszuschlieBen, da das Mittel die
Konversion von Serotonin im Gehirn vermindere.

Ein Zulassungsantrag fir Fenfluramin wurdein
Schweden erstmals im Dezember 1969 gestellt. Die erste Ab-
lehnung erfolgte im Juni 1976 auf der Grundlage der unzurei-
chenden Dokumentation des medizinischen Nutzens. Die
zweite Ablehnung fand 1979 statt. Im Jahr 1980 verfiigte die
Gesundheitsbehérde, daR die sogenannten Appetithemmer in
der Pharmakotherapie des Ubergewichts von unbewiesenem
Nutzen seien. Auf dieser Grundlage wurde der zweite Zulas-
sungsantrag fir Fenfluramin im Mai 1981 negativ be-
schieden.

Im Oktober 1982 war nochmals ein Sachverstandigen-
Komitee der Beh6érde mit Fenfluramin betraut. Es
beauftragte Experten, die bisherigen Erfahrungen iiber die ze-
rebrale Serotonin-Konversion bei Depression, Senilitat und
Demenz auszuwerten und das potentielle Risiko irreversibler
Veranderungen des serotoninergen Systems im Gehirn als
Folge der Anwendung appetithemmender Mittel zu beurtei-
len.

Scrip 804 (1983), 4

o USA:
Bann fiir Sulfonamid-Vaginaltherapeutika?

Wirksamkeits- und Unbedenklichkeitsnachweise sind
nach Auffassung der amerikanischen Arzneibehérde FDA fiir
Sulfonamid-haltige Vaginaltherapeutika nicht vorhanden. Die
Behorde kiindigte ein Verbot dieser Mittel an. Sulfonamid-
Verbindungen sind in der Bundesrepublik in folgenden Pripa-
raten enthalten: ACETONAL VAGINALE, DEFONFAMID,
GLOBICHTHOL mit Sulfonamid, GYNAEDRON, JACO-

SULFON, NEOSULTRIN, VAGICORT OVULA, OESTRO-
GYNAEDRON und SULFONAMID-SPUMAN.

Scrip 825/826 (1983), 16

° USA: Antirheumatikum Proquazon
(BIARISON) zur Initialbehandlung ungeeignet

Sachverstindige der amerikanischen FDA halten den
nichtsteroidalen Entziindungshemmer Proqu azon
(BIARISON) fiir ein Mittel zweiter Wahl, das in der Behand-
lung Rheumakranker nicht zur Initialbehandlung geeignet sei.
Das symptomatisch wirkende Antirheumatikum kénne kli-
nisch nicht apparente Stérungen der Leberfunktion auslésen
(bei etwa 1,8 % der Behandelten; im Vergleich dazu werden
solche Veranderungen bei etwa 3,1 % der mit Azetyl-
salizylsdure [ASPIRIN u. a.] Behandelten gefunden).
Hepatotoxische Effekte zwangen zum Abbruch der klini-
schen Priifung des Hoechst-Roussel-Antirheumatikums | s o -
X e p a ¢ und zur Handelsriicknahme des bereits vermarkte-
ten Benoxaprofen (COXIGON).

FDC Reports vom 16. Mai 1983, Seite 13

° USA: Synthetisches Androgen Danazol
(WINOBANIN) bei Himophilie wirksam?

Bei klassischer Hamophilie (Faktor-VII1-Mangel) und
der sogenannten Christmas-Krankheit (Faktor-1X-Mangel)
nimmt die Blutungsneigung ab und die Notwendigkeit fiir
Transfusionen sinkt, wenn die Betroffenen fiir die Dauer von
zwei Wochen tiglich 600 mg des Antiandrogens Danazol
(WINOBANIN) erhalten. Sowoh! die Faktor-VII|1—Spiegel
steigen um das 2 bis 6fache an — ein Effekt, der binnen 5 bis
6 Tagen eintritt und fiir die Dauer der Behandlung anhilt.
Auch bei der Christmas-Krankheit ist nach 7tigiger Dana-
zol-Therapie eine Erhéhung der Faktor-1X-Spiegel von 5 %
auf 14 % feststellbar. Andere Gerinnungs- oder hamatologi-
sche Parameter verandern sich hingegen nicht.

Zur Absicherung der Ergebnisse soll nun eine Doppel-
blindstudie folgen, damit ein Plazeboeffekt in jedem Fall aus-
geschlossen werden kann. Die vorldufigen Ergebnisse wurden
von Mitarbeitern des Hamatologischen Dienstes der nationa-
len Gesundheitsbehérde in Bethesda (Maryland/USA) verdf-
fentlicht.

N. Engl. J. Med. 308 (1983), 1393

e  Dritte Welt: Magnesium-Salze
statt Kalziumantagonisten als Vasodilatatoren

Fir die Notfallbehandlung der hypertonen Krise
seien in der Dritten Welt Magnesium-Salze geeignetere Vaso-
dilatatoren als Kalziumantagonisten. Dieser Vorschlag
kommt aus der Universitatsklinik Basel. Die gefaBerweiternde
Potenz von Magnesiumsulfat sei dervon Natriumnitro-
p russid vergleichbar und betrage ungefahr die Halfte der
Potenz der Kalziumantagonisten. Magnesium-Salze wirken
vermutlich durch Hemmung des Kalziumeinstroms in die Zel-
le.

Magnesium-Salze hatten zwar den Nachteil, Durchfélle
verursachen zu kénnen, besdaBen aber gegeniiber den Kal-
ziumantagonisten den Vorteil, billig und fiir Lander der Drit-
ten Welt erschwinglicher zu sein.

JI, B. et al. auf dem 1. Europaischen Hochdruck-Meeting in
Mailand — referiert nach Scrip 803 (1983), 18

Korrespondenz

PERFORIERTES ULKUS DUODENI
NACH EINNAHME VON
AMUNO GITS/OSMOGIT/INDOOSMOS/OSMOSIN

Bei einer 60jéhrigen Patientin mit einer ausgeprigten PCP kam
es vier Tage nach jeweils abendlicher Einnahme einer Membrankapsel
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AMUNO GITS ohne Prodromi zum klinischen Bild eines akuten Ab-
domens.

Bereits in einer notfallmaBig erstellten Abdomen-Leeraufnah-
me konnte bei luftunterkuppelten Zwerchfellen der Verdacht einer
gastralen/du odenalen Ulkusperforation erhirtet werden.

Intraoperativ fand sich eine gut erbsgro8e, wie ausgestanzt wir-
kende Perforationséffnung in der Mitte der Bulbusvorderwand; eine
zwischen Leber und Duodenum befindliche Membrankapsel AMUNO
GITS wurde entfernt.

Die Patientin wurde seit ca. 20 Jahren mit Indometazin
therapiert (seit Juli 1981 in einer Tagesdosis von 50—0—75 mg); eine
Ulkusanamnese besteht nicht. Als Begleitmedikation erhielt die Pa-
tientin 02 mgf3-Acetyldigoxin sowie eine Tablette T riam-
teren/Hydrochlorothiazid taglich.

Eine unerwiinschte Arzneimittelwirkung (perforiertes Duode-
nalulkus nach Einnahme von AMUNO GITS) ist anzunehmen.

Dr. med. E. LOFFEL
D—7440 Niirtingen-Zizishausen

Dem Britischen Komitee fiir Arzneimittelsicherheit la-
gen Anfang September 1983 mehr als 400 Fallberichte iiber
OSMOSIN-Unvertréglichkeiten vor. Neun schwere gastrointe-
stinale Komplikationen von OSMOGIT/AMUNO GITS wur-
den der Arzneimittelkommission (KdéiIn) gemeldet. Ein ur-
séchlicher Zusammenhang mit der Medikation wird weltweit
in ca. 40 Féllen mit Todesfolge vermutet. Das Pharmaunter-
nehmen MSD Sharp & Dohme/Frosst-Pharma (Miinchen) ver-
trat noch am 12. September 1983 die Auffassung, fiir einen
Riickruf der Indometazin-GIlTS-Darreichungsform bestehe
kein AnlaB. Arztliche Rezepte kénnten aus den im Handel
befindlichen Vorriten weiterhin beliefert werden. Besondere
Risiken seien mit der Anwendung von AMUNO GITS/OSMO-
GIT nicht verbunden. Erst am 13. September 1983 verfiigte
MSD einen Riickruf der Handelsware. Auf unser Dringen
hatte das Bundesgesundheitsamt ein Verbot der Arzneimittel
in Aussicht gestellt (—Red.).

Therapiekritik

BEWERTUNG —
DAS KONTRAZEPTIVUM DIANE GEGEN AKNE
. . . Erfolge allenfalls nach vielen Monaten

Patienten mit therapieresistenter Akne haben haufig er-
hohte Androgenblutspiegel, oder das Androgen-bindende
Globulin ist vermindert. Bei ménnlichen Patienten normali-
sieren sich erhdhte Androgenspiegel nach der taglichen Gabe
von bis zu 0,75 mg des Kortikosteroids Dexametha-
son (FORTECORTIN u. a.). Bei Frauen kann der erhdhte
Androgenspiegel sowohl durch Dexamethason als
auch durch Ostrogen-Gestagen-Praparate gesenkt werden.'

Die ein Antiandrogen enthaltende Hormonkombina-
tion DIANE (2 mg Cyproteronacetat+ 50ug
Athinyléstradiol) bessert moglicherweise Akne,
muB jedoch 4 bis 12 Monate verabreicht werden.?’ 3 Die
Talg-Exkretionsrate féllt dann angeblich ab. Eine kiirzere
Therapiedauer bleibt erfolglos, weil offenbar dazu das Prapa-
rat zu schwach. antiandrogen wirksam. ist.* Methodisch gut
angelegte Studien zum Nachweis der therapeutischen Wirk-
samkeit stehen, wie die Anbieterfirma einrdumen muR, fiir
DIANE noch aus.? Wegeh des Nebenwirkungsrisikos ist DI A-
NE nicht fiir jede Frau mit Akne geeignet. Besteht bei Thera-
pieresistenz der Wunsch nach oraler Kontrazeption und lie-
gen Kontraindikationen nicht vor, so kann die hormonelle
Akne-Therapie mit DIANE erwogen werden.

DaR die systemische Antiandrogen-Behandlung aller-
dings nur bei einem kleinen Teil der weiblichen Akne-Patien-
ten notwendig und sinnvoll erscheint, haben unsere Leser in
einer friiheren Ausgabe erfahren.®
MARYNICK, S.P. et al.: N. Engl. J. Med. 308 (1983), 981
BYE, P.: Lancet 2 (1983), 458
SAURAT, J. H.: Lancet 2 (1983), 458

MARSDEN, J. R. et al.: Lancet 2 (1983), 215
arznei-telegramm 9 (1980), 71
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BROCCOLI UND DIE ANTIKOAGULATION
. . . Blattgemiise begiinstigt Therapieresistenz

Wenn sich ein Patient mit Warfarin (COUMA-
DIN) nicht ausreichend antikoagulieren 1aBt, kann das an ei-
ner veranderten Leberrezeptoraffinitdt, der Variabilitdt der
Pharmakokinetik, der Patienten-Compliance und schlief8lich
am AusmaB der Vitamin-K-Zufuhr liegen. Natiirliche Quellen
des Vitamin K werden dabei kaum beriicksichtigt, doch
sollten zwei Félle von Broccoli-Uberkonsum beleuchten, daR
in diesem Gemiise ein potenter Vitamin-K-Lieferant vorliegt.
Broccoli enthdlt etwa 200 ug Vitamin K*/100 g und
wird nur noch von Futterriibenkraut iibertroffen, das norma-
lerweise in der menschlichen Ernahrung keine Rolle spielt.

Bei zwei Patienten, die einer Antikoagulation mit
Warfarin unterzogen wurden, waren die Prothrombin-
zeiten nicht auf den therapeutischen Bereich einzustellen.
Die Kostanamnese ergab den tédglichen Verzehr von gréBeren
Mengen Broccoli (230—450 g). Eine Broccoli-freie Diat be-
endete die Therapieresistenz.

KEMPIN, S. J.: New Engl. J. Med. 308 (1983), 1229

* Keopfsalat, Kohl und Spinat haben ebenfalls einen hohen Vitamin-
K-Gehalt.

Nebenwirkungen

OSTROGENHALTIGE HAARWASSER
(CRINOHERMAL FEM U. A))

. . . uterine Blutungen im Senium

und andere Komplikationen bei Langzeitanwendung

Ostrogenhaltige Haarwasser oder Kosmetika kdnnen ge-
legentlich bei Langzeitanwendung bei Kindern eine Gyniko-
mastie und eine atypische Pubertas praecox, bei Mannern ei-
ne Gyndkomastie und bei der Frau eine atypische Hyperpla-
sie des Endometriums (1 Fallbericht) hervorrufen. Nun bele-
gen weitere Befunde die Mdglichkeit der perkutanen Absorp-
tion 6strogenhaltiger Externa:

Bei zwei Patientinnen im Alter von 66 und 82 Jahren
traten nach mehrjdhriger Anwendung des Ostrogen-haltigen
Haarwassers CRINOHERMAL FEM (560 mg Estradiol
und andere Wirkstoffe pro 100 g) spezifische Ostrogen-Wir-
kungen mit Proliferation des Endometriums, Spannungsge-
fiihl in den Mammae und dem Leitsymptom der uterinen
Blutung im Senium auf.

Nach Auffassung der Autoren stellen ihre Beobachtun-
gen moglicherweise die Spitze eines Eisbergs dar. Nicht-
altersgerechte hohe Proliferationsbilder am Portio- und

Ostrogenhaltige Haarwasser

Handelsname Ostrogen pro 100 ml

bzw. 100 g

CRINOHERMAL FEM 50 mg Estradiol

ELL-CRANELL 15 mg Estradiol
ALPICORT-F 5 mg Estradiolbenzoat
PSORIMED 5 mg Estradiolbenzoat

Die in der Roten Liste 1983 genannten Indikatio-
nen fiir die Ostrogen und auBerdem Kortikoide enthalten-
den Haartinkturen wie beispielsweise ,,androgenetisch be-
dingter Haarausfall”’ oder ,liberméaRige Talgabsonderung
der Kopfhaut im Zusammenhang mit Haarausfall”’ verlei-
ten zur Langzeitanwendung dieser oft als Kosmetika ver-
kannten ,,Haarwisser’”. Wahrend CRINOHERMAL FEM
laut Herstellerangaben nicht bei Mdnnern sowie Kindern
und Jugendlichen vor der Pubertdt und ELL-CRANELL
nicht bei Kindern bzw. in der Pubertit angewendet wer-
den soll, fehlen bei ALPICORT-F und PSORIMED ent-
sprechende Hinweise in der Roten Liste. Lediglich bei
CRINOHERMAL FEM und bei PSORIMED wird auf mog-
liche systemische Wirkungen der lokalen Ostrogen-Anwen-
dung verwiesen (—Red.).




