DER ARZNEIMITTELBRIEF

Jg. 52, S. 79b; Ausgabe 10 / 2018

Leserbrief: Kardiopulmonale Nebenwirkungen von ADHS-

Medikamenten

Fragen von Dr. K.-H.B. aus B.: >> Wie auch im AMB vor Jahren beschrieben (1) besteht bei
Appetitziglern das Risiko der Entwicklung einer pulmonalen Hypertonie. Medikamente zur
Behandlung der ADHS (Aufmerksamkeitsdefizit-Hyperaktivitatsstorung) vom Amphetamin-Typ haben
ja Analogien zu Appetitziiglern und werden zunehmend auch Erwachsenen verschrieben. Ich habe
Bedenken wegen kardiopulmonaler Risiken. Gibt es Zahlen zur Inzidenz irreversibler
kardiopulmonaler Nebenwirkungen bei ADHS/ADS-Medikation oder Empfehlungen, Patienten zu
screenen, die Methylphenidat oder Dexamphetamin einnehmen, z.B. 3-monatlich das NT-ProBNT (N-

terminal prohormone of brain natriuretic peptide) zu bestimmen?

Antwort: Es gibt bei kardiopulmonalen Nebenwirkungen dieser Wirkstoffgruppe grundsatzlich zwei
Messwerte, auf die besonders zu achten ist: Blutdruck und Herzfrequenz. Bei Einnahme der meisten
ADHS-Medikamente (bis auf Guanfacin) steigt, bedingt durch ihren Wirkmechanismus, der systolische
Blutdruck und die Herzfrequenz. Zudem sind Vorhofflimmern- und flattern, Verlangerung der QTc-
Zeit, Herzinfarkt und auch plotzliche Todesfalle beschrieben. Weiterhin werden arterielle Spasmen
und die Induktion von Vaskulitiden diskutiert. Die Induktion einer pulmonalarteriellen Hypertonie
(PAH) oder auch Veranderungen an Herzklappen sind prinzipiell nicht auszuschlieRen, jedoch als nicht
sehr wahrscheinlich anzusehen. Die PAH taucht in keiner Fachinformation als Nebenwirkung auf, und
in der europdischen Datenbank zu Arzneimittel-UAW sind nur ganz wenige Verdachtsfalle aufgefiihrt
(s. Tab. 1). Eine Pubmed-Recherche ergab nur einen einzigen Fallbericht, und unser franzésisches

Schwesterblatt ,,Prescrire“ hat Giber zwei Falle berichtet (2).

Die Wahrscheinlichkeit kardialer Nebenwirkungen unter Sympathikomimetika steigt mit der
verwendeten Dosis, der Komedikation (pharmakodynamische und -kinetische Interaktionen) sowie
bei kardialen Vorerkrankungen. Als Kontraindikationen fiir die meisten ADHS-Arzneimittel wird ein
mittelschwerer und schwerer Bluthochdruck genannt. Zudem wird zur Vorsicht gemahnt bei Herz-
Kreislauf-Krankheiten (z.B. Angina pectoris, Herzrhythmusstérungen, angeborenem Herzfehler,
Kardiomyopathien), arterieller Verschlusskrankheit sowie bei Schlaganfall, zerebralen

GefaRanomalien und Vaskulitiden.

In einer gerade publizierten Registerarbeit (3) mit > 2 Mio. Patienten (54,1% jlinger als 22 Jahre), die
neu ein ADHS-Medikament (Amphetamin-Abkdmmlinge, einschliefilich Lisdexamphetamin,
Methylphenidat und Atomoxetin) erhalten hatten, betrug die Inzidenz von Herzinsuffizienz bzw.
Kardiomyopathie in den Altersgruppen 22 Jahre und 22-44 Jahre weniger als 50 ,Falle“ pro 10.000
Personenjahre (0,005 pro Jahr), ohne erkennbaren Zusammenhang mit der Anwendungsdauer

(Beobachtungsdauer 0-1095 Tage). Die hochste Inzidenz wurde in der Altersgruppe = 65 Jahre (950
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»Falle” pro 10.000 Personenjahre) und in den ersten 3 Monaten der Behandlung registriert. Das spricht
dafiir, dass eine kardiale Vorerkrankung mitentscheidend fiir die Entwicklung einer kardiovaskuladren

Nebenwirkung sein diirfte.

Gemal} der S3-Leitlinie ,ADHS bei Kindern, Jugendlichen und Erwachsenen® von 2017 (4) soll vor
Beginn jeder medikamentdosen ADHS-Therapie eine korperliche und neurologische Untersuchung
durchgefiihrt werden. Wenn sich bei der Anamnese Hinweise auf eine Herz-Kreislauf-Krankheit
ergeben (z.B. Synkopen oder unerklarliche Atemnot) oder sich eine familidre Belastung hierfiir
herausstellt, wird die Durchfiihrung eines EKG und ggf. die Konsultation eines Kardiologen
empfohlen. Zum Therapiemonitoring wird bei jeder Visite und jeder Dosisanpassung empfohlen,
Blutdruck und Puls zu dokumentieren, ebenso das Gewicht und bei Heranwachsenden die
Korpergrofte. Alle Patienten, die unter der Therapie neue Symptome wie Palpitationen,
Thoraxschmerzen, Synkopen oder Atemnot entwickeln, sollen umgehend zu einem Spezialisten

geschickt werden. Eine routinemaRige Kontrolle des NT-proBNP wird nirgends empfohlen.
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Tabelle 1
Kardiopulmonale Nebenwirkungen von ADHS-Medikamenten

Angaben zu Nebenwirkungen in den Fachinformationen/
Wirkstoff Zahl der gemeldeten Verdachtsfalle von Nebenwirkungen in der Datenbank der EMA
Herzinsuffizienz PA-Hypertonie Blutdruck Palpitationen/Tachykardien
Methylphenidat | k.A.Jca. 35 Reporis | k.AJS Reporis Hypertonie haufig” (2,2%) | .sehr haufig” (3,1-4,1%)
- k.AJca. 15 Reports | kA Report Hypertonie ,sehr haufig® sehr haufig; Rote-Hand-Brief 2011
Atomoxetin Rote-Hand-Brief 2011
= Jmicht bekannt/ k.A/4 Reports Hypertonie haufig; sehr selten plotslicher Herztod
Dexamphetamin =10 Reports
. Jnicht bekannt/ k.42 Reports Hypertonie 3% 2%; plgtzlicher Tod bei strukturellen
::_::’:mmph'&t' = 10 Reports Herzanomalien oder anderen
schweren Herzerkrankungen
Guanfaci kA= 10 Reporis k.AM Report Hypotonie 3-7%; selten haufig Bradykardie; gelegentiich
uantacin Hypertonie Tachykardie

kA, = keine Angaben; PA = pulmonalarteriell
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