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Weitere Sorgen mit der
Langzeitsicherheit von Medikamenten

Leserbrief zu: Felix B, Krapf R. Sorgen mit den Glitazonen [1]

Wie im Editorial von Barbara Felix und Reto Krapf erortert, verursacht das Medikament Rosiglita-
zon im kurzfristigen Versuch eine Abnahme der Knochenmineralisation und der Knochenaufbau-
marker. Mit der PPAR-y-Stimulierung ist ein erklirbarer Mechanismus fiir diese Beobachtung
vorhanden. Bedenken sind um so mehr gerechtfertigt, als Typ-2-DiabetikerInnen an sich schon eine
erhohte Frakturinzidenz haben, wie Barbara Felix und Reto Krapf weiter ausfiithren.

Ein dhnlich gelagertes Problem, das von der Offentlichkeit skotomisiert wird, besteht beim Morbus
Parkinson. Von den etwa 20 Patientinnen und Patienten mit Morbus Parkinson, die ich betreue, hat
keine und keiner normale Knochendichtewerte. Ich recherchierte, und es zeigte sich, dass die Asso-
ziation dieser Krankheit mit Osteoporose als gesichert gelten darf. Osteopenie und Osteoporose treten
bei Parkinson-PatientInnen gehéuft auf [2-5]; die Pravalenz der Osteoporose soll bei diesen Patien-
tinnen und Patienten je nach Alter und Geschlecht 21 bis 78% betragen [5]. Teils konnte ein Zusam-
menhang mit der symptomfiihrenden Seite [3], teils mit der Krankheitsdauer und -schwere [4, 5]
festgestellt werden. Das Frakturrisiko ist beim Morbus Parkinson offenbar um etwa das Zweiein-
halbfache gesteigert [6, 7]. Aufgrund der Steifigkeit der Patientlnnen, der bevorzugten Fallrichtung
nach hinten oder zur Seite hin, sowie wegen des Fehlens von Abstiitz-reflexen ist dabei die Schenkel-
halsfraktur gegeniiber der Rate anders lokalisierter Knochenbriiche {iberproportional erhéht [6].

Patientinnen und Patienten mit einem Morbus Parkinson sind hédufig betagt, immobil und halten sich
wenig an der Sonne auf: alles Risikofaktoren fiir die Osteoporose. Ob dariiber hinaus ein Zusam-
menhang mit den iiblicherweise verwendeten Parkinson-Medikamenten besteht, wurde nicht un-
tersucht. Immerhin sind fiir Dopamin verschiedene renale Wirkungen dokumentiert [8]. Dieselben
Effekte treten bei der Gabe von Levodopa auf, das im Korper von der Dopadecarboxylase zu Dop-
amin umgewandelt wird. In Parkinson-Mitteln wird die systemische dopaminerge Wirkung von Le-
vodopa durch die gleichzeitige Gabe von Dopadecarboxylasehemmern (Benserazid in Madopar® oder
Carbidopa in Sinemet®) weitgehend neutralisiert. Allerdings wurden fiir beide Substanzen ihrerseits
zum Teil renale, hormonelle und ossére Wirkungen beschrieben [9-11]. Ob Parkinson-Medikamente
ursédchlich oder verschlimmernd am Osteoporoseproblem der behandelten PatientInnen beteiligt
sind, ist unsicher. Als mégliche «Ubeltiter» kimen hauptsichlich dopaminerge Mittel wie Levodopa
plus Dopadecarboxylasehemmer und die Dopaminagonisten in Frage. Obwohl schon 1973 im Rat-
tenversuch nach der Gabe des Dopadecarboxylasehemmers Benserazid osteomalaziedhnliche Kno-
chenverdnderungen beschrieben wurden [11], ging in der Folge niemand dieser Sache nach.

Aufgrund dieser Sachlage wire eine Neuzulassung von Madopar® heute wohl nicht mehr moglich
ohne den Nachweis der Langzeitsicherheit hinsichtlich der Knochen. Nur ist leider (ausser den
Parkinson-PatientInnen, die jedoch iiber die Problematik gar nicht informiert sind) niemand ernst-
haft daran interessiert, in dieser Hinsicht weiterfiihrende Studien anzustrengen. So weit, so schlecht.
Noch deprimierender an der Sache ist aber, dass weltweit keinerlei Bestrebungen auszumachen sind,
die Langzeitsicherheit von Dauertherapiemitteln systematisch zu untersuchen. Wir kratzen da also
hochstens an der «Spitze des Eisbergs»! Neue Initiativen wie ein Sicherheitsinventar von Dauer-
medikamenten und eine bessere Vernetzung elektronischer Diagnoseregister mit Medikations-
listen wéren hier gefragt.

Schliesslich ist es, wie im Editorial erwdhnt, fiir uns Hausédrztinnen und Hausdrzte schwierig,
eine korrekte Knochendiagnostik durchfiihren zu lassen, da die Parkinson-Krankheit ebensowenig
wie der Diabetes eine kassenpflichtige Indikation zur Knochendichtemessung darstellt. So ist die
Densitometrie die einzige mir bekannte Untersuchung, bei der ich der Patientin oder dem Patienten
erklaren muss: «Wenn das Resultat normal ist, dann miissen Sie halt die Kosten von etwa 180 Fran-
ken selber verschmerzen - ist die Dichte zu tief, dann zahlt die Krankenkasse die Rechnung.

Markus Gnddinger
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Periskop: Rundblick ohne Weitblick?

Obwohl die Stimulanzientherapie bei von ADHS betroffenen Kindern eine der am besten untersuch-
ten Pharmakotherapien in der Kinderpsychiatrie ist und Benzedrin (das erste Amphetaminpraparat)
seit 1937, Methylphenidat (bekanntestes Prdparat Ritalin®) seit 1954 eingesetzt werden, geht die
Kontroverse iiber angebliche ernsthafte Nebenwirkungen und eine Abhéngigkeits- bzw. Suchtent-
wicklung dieser Substanzen munter weiter.

Vor allem «Fachleute», die selbst weder das Krankheitshild kennen noch wissen, wie eine entsprechen-
de Therapie korrekt durchgefiihrt wird, oder «Forscher», die gerne andere ADHS-Medikamente pro-
pagieren mochten, erhalten erstaunlicherweise auch heute noch in renommierten Fachzeitschriften
die Gelegenheit, ihre Stellungsnahmen zu verdéffentlichen.

So ist dem «Mann am Periskop» kein Vorwurf zu machen, wenn er in guter Absicht von den im «New
England Journal of Medicine» erwahnten «erschiitternden kardialen Nebenwirkungen» berichtet [1]
oder unter Berufung auf die Zeitschrift «Nature Medicine» die angeblich hohe Zahl von Féllen mit
Missbrauch oder Abhédngigkeit zitiert [2].

All diese falschen Behauptungen sind jedoch in der Zwischenzeit durch anerkannte ADHS-Experten
in den USA richtiggestellt worden, einfach deshalb, weil sie so nicht stimmen.

In der neugegriindeten Schweizerischen Fachgesellschaft fiir Aufmerksamkeitsdefizit/Hyperakti-
vitdsstorung (SFG-ADHS; vgl. www.sfg-adhs.ch) versuchen wir, interessierte Kollegen mit sachli-
chen und wissenschaftlich abgestiitzten Informationen tiber ADHS und dessen Therapie zu versorgen.

Meinrad H. Ryffel
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