
Arzneimittel-

Interaktionen in der 

Inneren Medizin



Häufigste UAW

▪ Blutungskomplikationen

▪ Elektrolyt-Stoffwechsel (Hyponatriämie; 

Hypokaliämie)

▪ Bradykardie

Wien Klin Wochenschr 2008;120:733–41



Hauptschuldige von Nebenwirkungen

▪ Diuretika

▪ Vitamin K Antagonisten und DOAK

▪ NSAR

▪ Antiarrhythmika

▪ Plättchenhemmer

▪ Psychotrope Substanzen,

SSRI



Faktoren für Non-Adhärenz

Anzahl der Arzneimittel

Komplexer oder sich ändernder Einnahmezeitplan

Nebenwirkungen

Verwirrung bei Inhaltsstoff - Handelsname (Generika!)

Schwierigkeiten beim Öffnen der Verpackung

Teure Medikamente (Chefarztbewilligung)

Unangenehme Applikation (rektal, vaginal, s.c.)



Wechselwirkungen: siehe Fachinformation

• Abschnitt 4.4

„Besondere Warnhinweise und 

Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung“

• Abschnitt 4.5

„Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln 

und sonstige Wechselwirkungen“



Blutungen unter Rivaroxaban oder 

Warfarin und # Co-Medikamente

Circulation 2016;133:352-360



Der wichtigste Risikofaktor für

Arzneimittel-Nebenwirkungen ist die

ANZAHL der Medikamente



„Polyquote“ im 2Q19 (Anteil Pat mit ≥10 Med)

Quelle: Ordinationsbezogene Auswertung der Krankenversicherungsträger 2019









Faustregel 1

• Teilen nur bei Bruchrille

• Ist auf der Packung ausgewiesen

• Sonst im Beipacktext lesen, ob zermahlen zulässig 

ist – dann ist es Teilen auch.



, 1969, DM1, HbA1c 7%, RR, ADHS, Asthma



Keine Zulassung

(Ketoazidose Risiko)

DDI (CV AE⇧)

, 1969, DM1, HbA1c 7%, RR, ADHS, Asthma



, 1969, DM1, HbA1c 7%, RR, ADHS, Asthma



Interaktionen

▪ Veränderung der Pharmakokinetik oder 

Pharmakodynamik durch Co-Medikation 

möglich

▪ Nachteilig wenn:

therapeutische Effekte nicht einsetzen

neue Nebenwirkungen erscheinen

Nebenwirkungen häufiger oder 

schwerwiegender auftreten



Faustregel 2

• Medikamente mit geringer therapeutischer 

Breite beachten

• Im Zweifel und Akutfall nicht-essenzielle 

Arzneimittel (=prophylaktische 

Medikamente) pausieren, aber möglichen 

Rebound bedenken

• Bei Versuch der # Reduktion: Therapie vor 

Prophylaxe



Narrow therapeutic index drugs





KILM Beleg: „Medikamente / Toxikologie“



Mechanismen von Interaktionen

▪

Komplexbildung

▪

pH Verhältnisse, veränderte Darmmotilität, Magen-

Darmdurchblutung, Darmflora

▪

Interferenz mit Co-Faktoren, synergistische/ 

antagonistische Funktion, Veränderung der 

Metabolisierungswege



Physikalisch-chemische Ursachen

Verminderte 
Dissolution oder 

Komplexbildung mit 
Arzneimitteln

Verminderte enterale 
Resorption

Mangelnde 
Wirkstoffkonzentration 

im Körper



Chelatbildung mit Ca
2+

▪ Typische Interaktion: Tetrazykline, Quinolone, 

Bisphosphonate

▪ Vermeidung von Co-Konsumation

▪ Milchprodukte, Calcium Substitution (Osteoporose)

▪ Fruchtsäfte, Brot und andere Nahrungsmittel 

können mit Calcium angereichert sein

▪ Abstand: 2-4 Stunden



Patientenfall aus der Ambulanz



Patientenfall aus der Ambulanz

Metoclopramid = Prokinetikum



Patientenfall aus der Ambulanz

? Indikation ?

Fachinfo: 500 ml, 1h Infusionsdauer



Amlodipin und Aktivkohle

Br J Clin Pharmacol. 1997 Jan;43(1):29-33Zeitgleiche Einnahme: AUC
0-96h

 -99%

Br J Clin Pharmacol. 1997 Jan;43(1):29-33



Ballaststoffreiche Ernährung

▪ Va schlecht resorbierbare Arzneimittel betroffen 

(Trizyklische Antidepressiva, Digoxin)

▪ Verlangsamte/verminderte Aufnahme möglich

▪ ACHTUNG: bei manchem Arzneimittel wird die 

Resorption durch Nahrung verbessert



Food und Rivaroxaban (Xarelto®) Interaktion

20 mg AUC ratio 1.23 (1.11–1.37)

20 mg Cmax ratio 1.74 (1.54–1.96)

J Clin Pharmacol. 2006 May;46(5):549-58



• Tabletten müssen sich auflösen und Salzbindung

des Wirkstoffs spalten

• V.a. bei schwachen Elektrolyten (milden Salzen; 

Biopharmaceutical Classification Systems [BCS] 

Class 2 Drugs) ist ein tiefer pH im Magen 

notwendig

• Hemmer der Magensäure können die Dissolution 

der Arzneimittel beeinflussen 

Magen pH und Resorption



Dissolution profiles in various pH buffers containing 0.05% sodium lauryl 

sulfate, n = 3: Synthroid



AAPS PharmSciTech. 2011 Mar; 12(1): 165–171

pH-dependent solubility of gliclazide at 37±0.5°C and

calculated dose numbers for 80 mg gliclazide dose



JAMA. 2018;320(21):2221-2230. doi:10.1001/jama.2018.17242





Vericiguat und pH: „Magenschutz“

Clin Pharmacokinet. 2020 May 26. doi: 10.1007/s40262-020-00895-x.



Relevante Interaktion der CDK4/6 Hemmer 

bei Brustkrebs

N Engl J Med 379;20 N Engl J Med 386;10

Konsistente und 

klinisch relevante 

Verlängerung der 

progressionsfreien 

Überlebenszeit und 

des Gesamt-

überlebens mit 

Abemaciclib, 

Palbociclib und 

Ribociclib 



Wirkverlust der CDK4/6 Hemmer mit PPI

JAMA Network Open. 2023;6(7):e2324852

⇩

⇩



Situation ÖGK 1 Halbjahr 2023

1.982 Patientinnen erhielten einen CDK4/6-

Inhibitor – 954 Palbociclib, 615 Abemaciclib und 

466 Ribociclib

Dunkelziffer: Kassenpreise mehrerer PPI liegen unter der 

Rezeptgebühr. Eine Auswertung der Personen mit 

Gebührenbefreiung (Subgruppe) ergibt 60% PPI Überlappung

Quelle ÖGK Vertragspartnerinfo 2023



Rescue Remedy

Der pH-Wert von Coca-Cola Produkten reicht von 2,5 bis 4,2. z.B. Coca-

Cola Classic hat einen pH-Wert von 2,5 und ist somit im sauren Bereich.

https://de.coca-cola.ch/frag-coca-cola/ph-wert



Clin Pharmacol Ther. 2019 Nov;106(5):1093-1098



Clinical Pharmacokinetics (2020) 59:447–462

+ „non-diet cola“





Interaktionen: P-Glykoprotein Transport

Aktiver Rücktransport

in das Lumen

Passive Diffusion 

in Epithelzellen

P-gp

ATPase

Drug

DarmepithelLumen

Drug

Inhibition: AUC 

Induktion: AUC 

Plasma

Drug



P-gp Modulatoren

Am Coll Cardiol 2013;61:2495–502





DOAK Drug-Drug Interaktionen

• Induktion von CYP3A4 und P-gp: 50% Reduktion 

der AUC (zB Carbamazepin, Phenytoin, 

Rifampicin)

• Hemmung von CYP3A4 und P-gp: 50-100% 

Erhöhung der AUC (Verapamil, Amiodaron, 

Dronedaron, HIV Proteaseinhibitoren, 

Erythromycin, Triazol-Antimykotika)



J Thromb Thrombolysis. 2020 Jan 10. doi: 

10.1007/s11239-020-02037-3



J Thromb Thrombolysis. 2020 Jan 10. doi: 

10.1007/s11239-020-02037-3



Biochemische Mechanismen

Vitamin K reiche 
Ernährung mit Vitamin 

K Antagonisten 
(Sintrom, Marcoumar)

Veränderung der 
bioaktiven Vit K 

abhängigen 
Gerinnungsfaktoren

Erhöhtes Risiko für 
thromboembolische 

Komplikationen 

Kein Problem bei gleichbleibender Diät und entsprechender Kontrolle des 

therapeutischen Bereichs im Verdachtsfall (Latenz des Einsetzens!)



Obst und Fruchtsäfte

▪ Grapefruit, Orangen, Äpfel: hemmen organischen 

Aniontransporter in Membranen

▪ Grapefruit und spezielle Obstsorten hemmen 

Cytochrome P450 Metabolismus

▪ Veränderter Membrantransport und 

Biotransformation von AM, veränderte 

Plasmakonzentration der aktiven Wirkstoffe



Erfolgreiche Strategien gegen UAW

▪ Einfaches Behandlungsregime

▪ Reduktion auf essenzielle Medikamente

▪ Wenig Änderungen

▪ Niedrige Initialdosis

▪ Nebenwirkungen erfragen

▪ Medikamentenausweis führen









▪ Gefähliche Interaktionen sind nicht häufig, aber

viele wären vermeidbar

▪ Ist der Nutzen des 7. oder 8. Medikaments wirklich

so groß, um gesteigerte Kosten, Komplexizität des 

Schemas und mögliche Nebenwirkungen zu

rechtfertigen? 

▪ Rezeptfreie Medikamente und Phytopharmaka nicht

vergessen!

▪ “Therapie vor Prophylaxe”; Pausieren zur

Vorbeugung von Interaktionen (zB Antibiotika Tx)

▪
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