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Zusammenfassung

Die günstige Wirkung von Digitalis bei Patien-
ten mit Herzinsuffizienz wurde bereits 1785
von Withering beschrieben. Digoxin war lange
Zeit in der Behandlung des Vorhofflimmerns
und der Herzinsuffizienz fest etabliert, obwohl
bis vor kurzem keine gesicherten Daten aus
randomisierten Studien vorlagen. Erst in den
letzten 20 Jahren wurde die Effektivität von
Digoxin in einigen plazebokontrollierten, ran-
domisierten Studien untersucht. Die Therapie
der Herzinsuffizienz hat sich in den letzten
Jahren fundamental verändert – ist der Einsatz
von Digoxin daher heute noch zeitgemäss?

In dieser Übersichtsarbeit wird zuerst auf die
Geschichte und Herkunft von Digitalis einge-
gangen, danach werden die Wirkungsmecha-
nismen und Nebenwirkungen beschrieben.
Insgesamt hat die Bedeutung von Digoxin auf-
grund der aktuellen Datenlage deutlich abge-
nommen. Zwar führt Digoxin bei Patienten mit
Herzinsuffizienz und systolischer Dysfunktion
zu einer Reduktion der Hospitalisationsrate,
die Gesamtmortalität wird aber nicht beein-
flusst. Daher sollte es bei Patienten, die unter
ACE-Hemmer, Diuretika (Spironolacton) und
Betablocker asymptomatisch sind, nicht einge-
setzt werden. Die Wirkung von Digoxin in der
Herzinsuffizienztherapie unter gleichzeitiger
Betablockerbehandlung ist bisher nicht unter-
sucht. Zur Konversion des Vorhofflimmerns ist
Digoxin nicht geeignet. Seine vagotonische Wir-
kung führt nur in Ruhe und nicht unter Bela-
stung zu einer Reduktion der Herzfrequenz.
Abschliessend wird auf die Behandlung der
Digoxin-Intoxikation eingegangen und die gän-
gigen Kontraindikationen und Interaktionen
beschrieben.
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Abbildung 1.
1a. William Withering, 1741–1799.
Mit freundlicher Genehmigung von der Moody 
Medical Library, The University of Texas Medical
Branch, Galveston, Texas
1b. Digitalis lanata (Wolliger Fingerhut).
Mit freundlicher Genehmigung von Ralf Rebmann
(www.gifte.de).
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Geschichte

1775 beschrieb der englische Arzt William
Withering (Abb. 1a), dass die Blätter des roten
Fingerhutes (Digitalis purpurea) gewisse For-
men der Wassersucht (dropsy) günstig beein-
flussen [1]. John Ferriar schrieb 1799 ihren
günstigen Effekt einer primären Wirkung auf
das Herz zu [2].
Herzglykoside wurden in der Folge seit über
zwei Jahrhunderten in der Behandlung von
Herz-Kreislauf-Erkrankungen eingesetzt. Je-
doch kam es über die Rolle von Digitalis bereits
seit dem 19. Jahrhundert zu einer der ältesten 
und anhaltendsten Kontroversen der Medizin-
geschichte; die Debatte zwischen Sir James
Mackenzie [3] und Henry Christian [4] über 
den Gebrauch von Digitalis bei Patienten mit
Herzinsuffizienz ist gut dokumentiert. Sir
James verfocht den Gebrauch von Digitalis nur
bei mit Vorhof-Arrhythmien vergesellschafteter
Herzinsuffizienz. Dr. Christian meinte, dass die
Effektivität von Digoxin unabhängig davon war,
ob der Puls regelmässig oder arrhythmisch sei.

Herkunft und 
chemische Struktur

Digoxin, in der Schweiz das meist gebrauchte
Herzglykosid, stammt vom wolligen Fingerhut
(Digitalis lanata, siehe Abb. 1b). Herzwirksame
Glykoside, auch Cardiosteroide genannt, beste-
hen chemisch aus einer Steroidstruktur mit
ungesättigtem Lactonring und ätherartig ge-
bundenen Zuckermolekülen (Abb. 2). Andere
Moleküle mit ähnlicher Wirkung sind Digitoxin
und Strophanthidin.

Wirkungsmechanismen

Inotrope Wirkung. Herzglykoside binden sich
an das membranständige Enzym Na+/K+-

ATPase der Herzmuskelzellen und hemmen
dessen Aktivität (Abb. 3). Die Na+/K+-ATPasen
pumpen in die Zelle eingetretenes Na+ wieder
in den Extrazellularraum und transportieren
aus der Zelle herausgetretenes K+ wieder hin-
ein. Sie halten somit die transmembranalen
Konzentrationsgradienten für K+ und Na+, das
negative Ruhemembranpotential und die nor-
male elektrische Erregbarkeit aufrecht. Eine
Hemmung der Na+/K+-ATPasen erhöht das in-
trazelluläre Natrium, welches den Na+-Konzen-
trationsgradient als treibende Kraft für den
Na+/Ca2+-Austausch senkt und in der Folge zu
einem erhöhten intrazellulären Kalziums führt.
Dieser Anstieg des intrazellulären Kalziums er-
höht die myokardiale Kontraktionskraft durch
Anstieg der Geschwindigkeit und des Ausmas-
ses der Sarkomer-Verkürzung. Dieser inotrope
Effekt von Digoxin findet sowohl in der gesun-
den, als auch insuffizienter atrialer und ven-
trikulärer Muskulatur statt und führt zur Ver-
längerung der Belastungszeit und einer Ver-
besserung der Auswurffraktion, die bei der
Erhöhung der enddiastolischen Volumina vor
allem auf die Reduktion der endsystolischen
Volumina zurückgeführt wird [5].

Wirkung auf Gefässmuskulatur und das auto-
nome Nervensystem. Bei Gesunden erhöht
Digoxin den peripheren Widerstand und den
venösen Tonus durch Anheben des intrazel-
lulären Kalziums in den glatten Gefässmuskel-
zellen. Dieser Effekt wird bei herzinsuffizienten
Patienten, möglicherweise bedingt durch eine
erhöhte sympathische Aktivität, nicht beob-
achtet [6]. 
Digoxin erhöht die parasympathische Aktivität,
was zur Abnahme der Herzfrequenz und der
atrioventrikulären Überleitung führt (negativ
chronotrope und dromotrope Wirkung). Bei
herzinsuffizienten Patienten hat Digoxin einen
sympatholytischen Effekt [7], der wahrschein-
lich ZNS-vermittelt ist. Dieser führt zu einer Ab-
nahme der Herzfrequenz, der sympathischen
Aktivität und der Plasma-Noradrenalinkonzen-
tration. 
Bei chronischer Herzinsuffizienz vermindert
Digitalis die Plasma-Renin-Aktivität [8], was zu
einer Abnahme des Plasma-Aldosterons führt.
Dies wird wahrscheinlich durch die Erhöhung
des kardialen Output, die Hemmung der rena-
len Natrium-Pumpe, die verminderte sympa-
thische Aktivität und Aktivierung des atrialen
natriuretischen Peptides bewirkt. 
Digoxin verbessert die bei Herzinsuffizienz ver-
minderte Barorezeptor-Sensivität wahrschein-
lich durch einen direkten Effekt auf die Rezep-
toren oder indirekt durch Verbesserung der
Blutdruck- und Füllungsdrücke [9–10]. Verbes-
serte Sensitivität der Barorezeptoren vermin-
dert wiederum die ZNS-vermittelte sympathi-
sche Aktivität.

Abbildung 2.
Strukturformel Digoxin.
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Elektropysiologische Wirkung. Die elektro-
physiologischen Wirkungen von Digitalis beru-
hen vor allem auf einer Stimulation des Vago-
tonus und einer Bremsung der sympathischen
Aktivität. Die direkten Effekte wie die Hem-
mung der Natrium/Kalium-Pumpe tragen nur
teilweise dazu bei.
Im Erregungsleitungssystem bewirkt Digoxin
in therapeutischen Konzentrationen eine vagal
vermittelte Verlängerung der AV-Überleitungs-
zeit. Bei höheren Konzentrationen kann es 
zu Sinusbradykardie, bzw. Sinusstillstand und
Verlängerung bzw. Blockierung der AV-Über-
leitung kommen.
In der arbeitenden Herzmuskulatur führt Digo-
xin in therapeutischen Konzentrationen zur
Erhöhung der Überleitungsgeschwindigkeit
und zur Verkürzung der Refraktärperiode. Bei
höheren (toxischen) Konzentrationen nimmt
das maximale diastolische Membranruhepo-
tential ab, als Folge davon nimmt die Automa-
tie im Vorhof und im His-Purkinje-System zu. 
Die Hauptwirkung von Digoxin ist die vagal
vermittelte Verminderung der Ventrikelfre-

quenz, die durch eine Verlangsamung der 
AV-Überleitung bewirkt wird. Normalerweise
wirkt Digoxin nur in knapp oder ganz toxischer
Dosierung direkt auf die AV-Überleitung. Bei
herztransplantierten Patienten, das heisst beim
denervierten Herzen hat Digitalis keine oder
erst in toxischen Dosierungen eine Wirkung,
was die vagusvermittelte Verlangsamung der
AV-Überleitung unterstreicht. Die vagolytische
Wirkung von Atropin oder Sport hebt die vagal
vermittelte Digitalis-Wirkung auf. Deshalb be-
steht bei aktiven Patienten eine geringe Wir-
kung auf die Frequenzkontrolle. Die negativ
dromodrope Wirkung wird vor allem nachts bei
Patienten mit Vorhofflimmern beobachtet, so
sieht man bei diesen Patienten lange Pausen
von drei bis sechs Sekunden.

Nebenwirkungen und Toxizität

Digoxin hat eine schmale und interindividuell
verschiedene therapeutische Breite.
Nebenwirkungen können selbst bei therapeu-

Abbildung 3.
Hemmung der Natrium-Kalium-ATPase durch Digoxin. Die Natrium-Kalium-ATPase transportiert drei Natrium-
Ionen aus der Zelle und zwei Kalium-Ionen in die Zelle. Die Hemmung der Natrium/Kalium-Pumpe erhöht das
intrazelluläre Natrium, was durch Natrium-Kalzium-Austausch zu einer Erhöhung des intrazellulären Kalziums
führt. Das erhöhte intrazelluläre Kalzium erhöht durch Beschleunigung und Intensivierung der Sarkomerverkür-
zung die muskuläre Kontraktionskraft. Vergrössert sieht man die angenommene Struktur der Natrium-Kalium-
ATPase, bestehend aus 2 α -Untereinheiten und 2 umgebende β -Untereinheiten. Die α -Domäne enthält einen
Ionen-Kanal, die äussere Digoxin-Bindungsstelle, die äussere Kalium-Bindungsstelle, die innere Natrium-
Bindungsstelle und die ATP-Hydrolysen-Seite.
Aus Mayo Clinic Cardiology Rewiew. Second edition. JG Murphy (ed.). Philadelphia, 2000; Lippincott Williams
& Wilkins, p. 1222. Mit freundlicher Genehmigung der Mayo Foundation for Medical Education and Research
und Lippincott Williams and Wilkins.
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tischen Digoxin-Spiegeln auftreten, insbeson-
dere wenn gleichzeitig eine Hypokaliämie und
Hypomagnesiämie vorliegt, welche die ventri-
kuläre Automatizität erhöhen und die Schwelle
für kardiale Arrhythmien senken.
Die toxische Wirkung von Digoxin kann bei
Überdosierung oder bei renaler Insuffizienz
auftreten. Toxische Symptome werden meist
erst bei einem Digoxinspiegel >2,0 ng/ml be-
obachtet.
Bei chronischer Überdosierung von Digoxin
kann es durch Stimulation der Chemorezepto-
ren in der Area postrema der Medulla oblon-
gata zu gastrointestinalen Nebenwirkungen
(Appetitlosigkeit, Übelkeit, Erbrechen, Diar-
rhoe) kommen. Häufig treten auch durch
vagale und direkte Effekte des Digoxins ver-
ursachte Arrhythmien auf (Tab. 1).
Andere Nebenwirkungen sind Sehstörungen
(veränderte Farbwahrnehmung, Halos) und
zentralnervöse Symptome. Selten tritt eine
Gynäkomastie auf, die wahrscheinlich mit der
Steroidstruktur des Medikamentes zusammen-
hängt.
Bei Patienten mit schwerer Arteriosklerose
kann es durch die direkten vasokonstriktori-
schen Effekte des Digoxins zu Koronar – bezie-
hungsweise Mesenterialischämien kommen.

Entsprechend ist Digoxin bei myokardialer
Ischämie, z.B. nach akutem Myokardinfarkt,
mit einer erhöhten Mortalität assoziiert [11]
und sollte daher in dieser Situation keine Ver-
wendung finden.
Die gesteigerte Automatizität beruht auf so-
genannte Nachdepolarisationen, die während
der Phase 3 des monophasischen Aktionspo-
tentials auftreten. Sie wird durch Hypokaliämie
weiter gesteigert. Hingegen wird das Auftreten
dieser verzögerten Nachdepolarisationen, die
die Schwelle erreichen könnten, durch eine
Hyperkaliämie antagonisiert. Eine Hyperkali-
ämie kann umgekehrt zu einer Verstärkung der
durch Digoxin verursachten Überleitungsver-
zögerung, insbesondere im AV-Knoten, führen. 
Erhöhte Kalzium-Spiegel erhöhen die ventri-
kuläre Automatizität, weshalb die parenterale
Kalzium-Verabreichung bei Patienten, die mit
Digoxin behandelt werden, zu letalen ventri-
kulären Arrhythmien führen kann.
Prinzipiell gilt, dass ein regelmässiges Monito-
ring des Digoxinsspiegels nicht sinnvoll ist. Nur
bei Verdacht auf eine Digitalis-Nebenwirkung,
beziehungsweise -Intoxikation ist eine Spiegel-
bestimmung indiziert. Digitalis wird nach Ziel-
wirkung, selten aber über 0,25 mg täglich, do-
siert.

Tabelle 1. Neben- und toxische Wirkungen von Digitalis.

Kardial (vagale und direkte Effekte)

Sinusknoten: Sinusbradykardie, sinoatrialer Arrest oder Exitblock

Vorhof: paroxysmale atriale Tachykardie, vagal induziertes Vorhofflimmern, Dispersion 
der Refraktärzeit

AV-Knoten: AV-Blockierungen, junktionaler Rhythmus

His-Purkinje-System: junktionale Ektopien, Escape- oder akzelerierte Rhythmen, nichtparoxysmale
junktionale Tachykardie

Ventrikel: Extrasystolie (Bigeminus oder Trigeminus, unifocal oder multifokal), faszikuläre
oder bidirektionale ventrikuläre Tachykardie

Gastrointestinal

Appetitlosigkeit, Erbrechen (50–80% der Patienten) (Chemorezeptoren in der Area postrema 
der Medulla oblongata)

Vasokonstriktorischer Effekt (Mesenterialischämie)

ZNS

Kopfschmerzen, Müdigkeit, Malaise, neuralgische Schmerzen, Agitation/Angstzustände, Desorientierung,
Verwirrung, Delirium, Krämpfe

Visuelle Symptome

Skotome, Flackern, Halos, veränderte Farbwahrnehmung (Grün-Gelbsehen)

Andere

Allergische Hautreaktionen

Gynäkomastie

Sexuelle Dysfunktion
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Therapeutische Einsatzgebiete
von Digoxin in der Vergangen-
heit und aktuell

Vorhofflattern und -flimmern. Digoxin war
lange Zeit das meist gebrauchte Medikament
zur Behandlung des Vorhofflimmerns. Es
wurde für folgende Indikationen empfohlen: 
– Konversion von paroxysmalem Vorhofflim-

mern
– zur Prävention von Rezidiven bei intermit-

tierendem Vorhofflimmern
– zur ventrikulären Frequenzkontrolle bei

chronischem Vorhofflimmern

Zudem wurde Digoxin nachgesagt, dass es 
die Frequenz bei einem Vorhofflimmerrezidiv
vermindert und so dieses besser verträglich
mache.
Diese Indikationen wurden in den letzten Jah-
ren in verschiedenen klinischen Studien unter-
sucht. So konnte gezeigt werden, dass Digoxin
in therapeutischer Dosierung bei Patienten mit
neu aufgetretenem Vorhofflimmern (weniger
als sieben Tage alt) und normaler linksventri-
kulärer Funktion keine Wirkung auf die Kon-
versionsrate aufweist [12–14]. Immerhin be-
stätigten diese Studien, dass Digoxin die ven-
trikuläre Frequenz in Ruhe signifikant, klinisch
jedoch nur mässig relevant, reduziert (10–13
Schläge/Minute).
Francis Murgatroyd und Mitarbeiter [15] zeig-
ten kürzlich, dass Digoxin bei Patienten mit
paroxysmalen Vorhofflimmern die Häufigkeit
von symptomatischen Attacken leicht redu-
ziert. Diese Wirkung von Digoxin ist jedoch
wahrscheinlich nicht durch einen direkten
elektrophysiologischen Effekt bedingt, sondern
darauf zurückzuführen, dass die Patienten
unter Digoxin wahrscheinlich aufgrund der tie-
feren Ventrikelfrequenz weniger symptoma-
tisch sind. Die gleiche Studie zeigte auch, dass
mit Digoxin über 24 Stunden keine genügende
Frequenzkontrolle erreicht werden konnte und
Digoxin somit die Patienten nicht vor einer all-
fälligen tachykardiebedingten Kardiomyopa-

thie schützt. Diese Ergebnisse stehen im Ein-
klang mit früheren Untersuchungen, die zeig-
ten, dass Digoxin unter körperlicher Anstren-
gung die Herzfrequenz nicht bremst (auf-
grund der primär vagusvermittelten Wirkung
von Digitalis). Zusätzlich wurde nachgewiesen
[16–17], dass Digoxin die während des Vor-
hofflimmerns auftretende, wahrscheinlich in-
homogene Verkürzung der atrialen effektiven
Refraktärperiode zusätzlich verstärkt und durch
diese Dispersion zum Auftreten weiterer Vor-
hofflimmerepisoden prädisponiert [18]. Diese
Effekte traten auch unter autonomer Blockade
auf und sind deshalb durch einen direkten Ef-
fekt des Digoxins und nicht nur alleine durch
seine vagotone Wirkung bedingt. Schon 1979
[19] wurde gezeigt, dass bei Patienten nach
aortokoronarer Bypassoperation unter Digoxin
postoperativ häufiger Vorhofflimmern auftrat
als bei Patienten unter Plazebo.
Somit sollte Digoxin aufgrund der aktuellen
Datenlage nicht zur Konversion eines frischen
Vorhofflimmerns in einen Sinusrhythmus ver-
wendet werden. Ebenfalls kann es nicht als
Prophylaxe bei intermittierendem Vorhofflim-
mern oder zur Frequenzbremsung bei par-
oxysmalem Auftreten empfohlen werden. Bei
persistierendem oder chronischem Vorhofflim-
mern kann unter Digoxin als Monotherapie
keine genügende Frequenzkontrolle unter kör-
perlicher Anstrengung erreicht werden. Digo-
xin kann einzig bei Patienten mit Herzinsuffizi-
enz zur Kontrolle der Ruhefrequenz verwendet
werden. In dieser Patientengruppe kann der
positiv inotrope Effekt des Medikamentes
durch Verbesserung der Hämodynamik die
Vorhofüberlastung reduzieren und daher
einem Rezidiv des Vorhofflimmerns vorbeugen
[20]. Ob diese Wirkung bei der zunehmenden
Verwendung von Betablockern bei Herzinsuffi-
zienz klinisch relevant bleiben wird, ist abzu-
sehen.

Herzinsuffizienz. Digitalis war lange Zeit fest
in der Herzinsuffizienztherapie etabliert, ob-
wohl bis vor kurzem keine gesicherten Daten
aus randomisierten Studien vorlagen [21]. Es
war das meist verwendete Medikament in der
Herzinsuffizienz und wurde zum Teil auch
prophylaktisch, zum Beispiel vor Operationen
empfohlen. Das Ziel war es, sowohl die Sym-
ptomatik als auch die Prognose der chroni-
schen Herzinsuffizienz zu verbessern. 
Die Wirksamkeit von Digoxin bei Patienten mit
Herzinsuffizienz wurde in den letzten 20 Jah-
ren in mehreren plazebokontrollierten, ran-
domisierten Studien untersucht [22–25]. RADI-
ANCE [26] und PROVED [27] waren zwei ran-
domisierte, doppelblinde und plazebokontrol-
lierte Studien, welche die Auswirkungen eines
Digitalisentzugs bei Patienten mit leichter bis
mittelschwerer Herzinsuffizienz (NYHA II und

Abbildung 4.
Kumulative Wahrscheinlichkeit
einer Verschlechterung der 
Herzinsuffizienz nach Absetzen
von Digoxin bei Patienten mit
chronischer Herzinsuffizienz. 
Adaptiert nach Packer M et al. 
N Engl J Med 1993;329:1-7.
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III) und Sinusrhythmus analysierten. Dabei
wurde in der PROVED-Studie Digitalis bei Pa-
tienten unter der damaligen Standardtherapie
mit Diuretika untersucht, während in RADI-
ANCE die Patienten zusätzlich zu den Diuretika
mit ACE-Hemmern behandelt waren. In beiden
Studien zeigte sich nach Absetzen von Digitalis
eine signifikante Abnahme der körperlichen
Belastbarkeit und eine Zunahme der klinischen
Symptomatik (Abb. 4).
Die einzige prospektive randomisierte, plaze-
bokontrollierte Studie mit Digoxin, die die Mor-
bidität und Mortalität bei Patienten im Sinus-
rhythmus mit Herzinsuffizienz untersuchte, ist
die Digitalis Investigation Group (DIG) Studie
[28]. Dabei wurden 6800 Patienten mit Sinus-
rhythmus, einer dokumentierten linksventri-
kulären Auswurffraktion unter 45% und Herz-
insuffizienz eingeschlossen. Die Patientencha-
rakteristika wie Alter, Ursache der Herzinsuffi-
zienz, linksventrikuläre Auswurffraktion oder
Begleitmedikation mit ACE-Hemmern, Nitra-
ten oder Diuretika waren in beiden Behand-
lungsgruppen vergleichbar. Praktisch alle Pa-
tienten (95%) wurden mit einem ACE-Hemmer
und 82% mit ein Diuretikum behandelt. Jedoch
wurden bei keinem Patienten Betablocker ein-
gesetzt, was den heutigen Richtlinien der Be-
handlung der Herzinsuffizienz nicht mehr ent-
spricht. Die mittlere linksventrikuläre Aus-
wurffraktion betrug 28%. Nach einer mittleren
Beobachtungsperiode von 37 Monaten konnten
zwischen den beiden Gruppen weder in der Ge-

samtmortalität, noch in der kardiovaskulären
Mortalität Unterschiede nachgewiesen werden
(Abb. 5). Digoxin bewirke eine tendenzielle Re-
duktion der durch eine Verschlechterung der
Herzinsuffizienz bedingten Mortalität (relative
Risikoreduktion 12%). Hingegen fand sich ein
hochsignifikanter Unterschied zwischen Digo-
xin und Plazebo bezüglich Hospitalisationen
aufgrund einer Herzinsuffizienz (26,8% versus
34,7%). Am meisten von Digoxin profitierten
Patienten mit schwerer Herzinsuffizienz und
einer schlechteren funktionellen Klasse (NYHA
III/IV), tieferer linksventrikulärer Auswurffrak-
tion (<25%) und einem grösserem radiologi-
schem Herz-Lungen-Quotienten (über 0,50).
Wie sind diese Resultate zu interpretieren?
Möglicherweise wird eine günstige Wirkung
von Digitalis auf die Mortalität aufgrund einer
Herzinsuffizienz durch eine ungünstige Wir-
kung auf die Mortalität aufgrund anderer Ur-
sachen, wie Arrhythmien oder Myokardinfarkt
aufgehoben, so dass insgesamt ein neutrales
Ergebnis entsteht. 
Insgesamt scheint Digoxin daher, obwohl es die
Prognose nicht verbessert, im Langzeitge-
brauch bei Patienten mit Herzinsuffizienz keine
negativen Wirkungen zu haben. Dies ist insbe-
sondere im Vergleich mit anderen inotropen
Medikamenten, die das Gesamtüberleben ne-
gativ beeinflussen, erwähnenswert [29, 30]. 
In einer Unterstudie des DIG-trials wurden
auch Patienten mit Herzinsuffizienz und einer
linksventrikulären Auswurffraktion über 45%
analysiert, wobei die Risikoverminderung für
eine Zunahme der Herzinsuffizienz unter Digo-
xin vergleichbar war wie bei Patienten mit
einer Auswurffraktion unter 45%. Somit konn-
ten Bedenken über den Gebrauch von Digoxin
bei Patienten mit Herzinsuffizienz aufgrund
einer diastolische Dysfunktion ausgeräumt
werden.
Im DIG-trial war die Digoxintoxizität selten und
sie erhöhte bei adäquatem Monitoring des
Serum-Digoxinspiegels die Hospitalisations-
rate und die Absetzrate des Medikamentes
nicht.
Insgesamt führt Digoxin somit bei herzinsuffi-
zienten Patienten zu einer Verbesserung der
Symptome und Reduktion der Hospitalisatio-
nen. Jedoch gibt es keine Studien, die unter-
sucht haben, ob dieser günstige Effekt unter der
heute etablierten Therapie mit Betablockern
erhalten bleibt. Daher sollte Digoxin nur aus
symptomatischer Indikation und erst nach Be-
ginn einer Therapie mit ACE-Hemmern, Diure-
tika (Spironolacton) und Betablockern einge-
setzt werden. Da die in der Herzinsuffizienz-
therapie verwendeten Medikamente an ihrer
prognostischen Wirkung gemessen werden
und die Liste von Medikamenten, die das Leben
verlängern, länger wird, wird die Diskussion
über den Gebrauch von Digoxin mit der Zeit von

Abbildung 5.
Gesamtmortalität und Inzidenz
von Tod oder Hospitalisation
wegen Verschlechterung der 
Herzinsuffizienz. Adaptiert nach:
The Digitalis Investigation Group.
N Engl J Med 1997;336:525-33.
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selbst verschwinden, wie Packer [31] bereits
1997 in seinem Editorial zum DIG-trial schrieb:
«As the list of such drugs (drugs that do reduce
the risk of death and hospitalisation) increases
in the coming years, the use of digitalis will gra-
dually, but inevitably, diminish. This evolutio-
nary change, more than any immediate effect
of the new study, will finally bring the contro-
versy over the use of digoxin to an end.»

Behandlung 
der Digoxin-Intoxikation

Der Schlüssel der Behandlung ist die Früh-
erkennung der Warnsymptome. Bei milden Ma-
nifestationen, wie gastrointestinale Symptome
oder «gutartige» Arrhythmien (wie gelegent-
liche Extrasystolen, AV-Block 1. Grades oder
Vorhofflimmern mit exzessiver Verzögerung
der Überleitung im AV-Knoten) genügt eine
Pausierung des Medikamentes mit EKG-Moni-
toring und gegebenenfalls Verabreichung von
Cholestyramin als Digitalisbinder zur Verhin-
derung der Wiederaufnahme in den entero-
hepatischen Kreislauf und damit Verkürzung 
der Halbwertszeit. Schwere Bradykardien oder
Blockierungen werden oft erfolgreich mit Atro-
pin behandelt, wobei manchmal eine Einlage
eines provisorischen Schrittmachers nötig
wird. Die Verabreichung von Kalium wird bei
ventrikulärer Extrasystolie empfohlen, auch
wenn sich der Kaliumspiegel im Normbereich

befindet. Typisch für eine schwere Vergiftung
ist eine sogenannte bidirektionale Tachykardie
mit von Schlag zu Schlag alterierenden QRS-
Polaritäten. Bei lebensbedrohlichen Zustän-
den müssen Digoxin-spezifische Antikörper-
fragmente verabreicht werden. Eine Hämodia-
lyse ist wegen des grossen Verteilungsvolumens
von Digoxin ineffektiv. Bei extrem hohen Ka-
liumspiegeln kommt in Ausnahmefällen die ex-
trakorporale Hämoperfusion durch Digitalis-
Antikörper enthaltende Filter in Frage. Anti-
arrhythmika der Wahl bei ventrikulären Rhyth-
musstörungen durch Digitalisintoxikation 
sind Phenytoin und Lidocain. Eine elektrische
Kardioversion muss mit äusserster Vorsicht an-
gewandt werden, da diese bei hohen Digitalis-
spiegeln bekanntermassen in schwerwiegende
Rhythmusstörungen resultieren kann. Falls an-
dere Methoden erfolglos waren, muss diese je-
doch erwogen werden. Das Risiko ist vermin-
dert, wenn niedrige Energie angewandt wird.

Kontraindikationen 
für den Gebrauch von Digoxin

Digoxin sollte bei Patienten mit Wolff-Parkin-
son-White-Syndrom und Vorhofflimmern wegen
der Möglichkeit einer Akzeleration der antero-
graden Leitung über das akzessorische Bündel
mit konsekutiver Gefahr von Kammerflimmern
nicht eingesetzt werden. Bei Patienten mit
hypertropher obstruktiver Kardiomyopathie
sollte Digoxin wegen seines inotropen Effektes
und der Gefahr einer Zunahme des Gradienten
im linksventrikulären Ausflusstrakt nicht ver-
abreicht werden. Bei Patienten mit vorbeste-
hender Sinusknotendysfunktion und Über-
leitungsstörungen kann es unter Digoxin zu
symptomatischen Bradykardien kommen.

Interaktionen

Antazida, Cholestryramin, Metoclopramid,
Prednison und Sulfasalazine vermindern die
Digoxinkonzentrationen im Serum. Benzodia-
zepine, Spironolacton, und ACE-Hemmer kön-
nen die Digoxinkonzentration erhöhen. Amio-
daron erhöht die Digoxinspiegel durch Ab-
nahme der Digoxin-Clearance, weshalb nur die
halbe Dosis verabreicht werden sollte.

Quintessenz

� Der vagal vermittelte Effekt von Digoxin kann mittels Katecholaminen
einfach überwunden werden. Deshalb ist das Medikament bei Patienten
mit Vorhofflimmern unter körperlicher Belastung (hoher Sympathikotonus)
zur ventrikulären Frequenzkontrolle praktisch ineffektiv.

� Digoxin hat keinen Effekt auf die Konversionsrate von neu aufgetretenem
Vorhofflimmern.

� Bei Patienten mit Herzinsuffizienz und systolischer Dysfunktion führt
Digoxin zu einer Reduktion der Hospitalisationsrate, beeinflusst aber die
Gesamtmortalität nicht. Daher sollte es bei Patienten, die unter ACE-Hem-
mer, Diuretika (Spironolacton) und Betablocker asymptomatisch sind, nicht
eingesetzt werden. Die Wirkung von Digoxin in der Herzinsuffizienzthera-
pie unter gleichzeitiger Betablockerbehandlung ist bisher nicht untersucht.
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