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Interaktionen:
ART und Malariatherapeutika

IN DEUTSCHLAND ZUGELASSENE
MALARIATHERAPEUTIKA

Der Chloroquin (Resorchin®) Einsatz ist auf-
grund weltweiter Chloroquin-Resistenzen der
P. falciparum-Stamme bei Malaria tropica limi-
tiert und wird v.a. in Mittel- und Stdamerika

eingesetzt.

Kontraindikation: Psoriasis, 1.Trimenon der
Schwangerschaft

Nebenwirkung: Schlafrigkeit, Diplopie, Ubel-
keit (dosisabhdngig).

Interaktion: mit ART eher unwahrscheinlich.
Schwangerschaft: wird eingesetzt, wenn
Aufenthalt in Malariagebiet unvermeidlich
[SHlLe!

Mefloquin (Lariam®) wird zur Prophylaxe
und Therapie der unkomplizierten Malaria
tropica eingesetzt. Es ist in Stidostasien auf-
grund haufig auftretender Resistenzen als
Monotherapie ungeeignet, daher wird es
meist mit Artesunat kombiniert.
Kontraindikation: Herzrhythmusstérung,
Epilepsie

Nebenwirkung: (dosisabhangig und kann
iber die Einnahme hinaus anhalten) Ubelkeit,
Erbrechen, Depression, Angstzustand, Schwin-
del, Alptraume, Schlafstérung, Einschrankung
der Feinmotorik, raumlichen Orientierung und
Aufmerksamkeit. Treten psychische Nebenwir-
kungen auf, ist Mefloquin ab- und nicht wie-
der einzusetzen.

Interaktion: NNRTIs kénnen theoretisch
Mefloguin-Spiegel senken, Pls erhdhen. Doch
eine RTV-Studie zeigt keine klinisch relevante
Interaktion mit Mefloquin.®&°

Atovaquon/Proguanil (Malarone®) ist zur
Prophylaxe und Therapie der unkompl. Mala-
ria tropica und gegen multiresistente P. falci-
parum-Erregerstamme geeignet.
Kontraindikation: schwere Niereninsuffi-
zienz

Nebenwirkung: Ubelkeit, Kopfschmerzen,
Gl-Probleme.

Interaktion: Atovaquon erhoht AZT-Spiegel
um 35 %. Die klinische Relevanz ist unklar,
auf AZT-assoziierte NW sollte geachtet wer-
den. RTV, LPV/r und theoretisch TPV kénnen
Atovaquon-Spiegel senken. Bisher gab es
keine klinischen Hinweise auf erniedrigte Ato-
vaquon-Spiegel.l#>1417]

Chinin i.v. wirkt schwacher als Chloroquin,
hat aber ein besseres Resistenzprofil. Einge-
setzt wird Chinin bei der schweren, kompli-
zierten Malaria tropica mit Doxycyclin oder
Clindamycin. Es besitzt eine geringe thera-
peutische Breite.

Kontraindikaton: Herzrhythmusstérung,
Hypoglykdmie, Tinnitus

Nebenwirkung: , Cinchonismus” (Tinnitus,
Kopfschmerzen, Schwindel, Ubelkeit) tritt bei
therapeutischen Dosen auf und bedarf keiner
Dosisreduktion. Selten: Hypersensitivitatsreak-
tion, Hypoglykamie, Herzrhythmusstoérung.
Interaktion: Mit Pls konnen Chinin-Spiegel
ansteigen und mit NNRTIs absinken. Evtl. ist
eine Dosisanpassung erforderlich."*"

MALARIA-THERAPEUTIKA
MIT EINGESCHRANKTER BZW. KEINER
ZULASSUNG IN DEUTSCHLAND

Doxycyclin ist in Deutschland zur Malaria-
prophylaxe nicht zugelassen, wird aber von
der WHO empfohlen. Da Wirksamkeit und
Vertraglichkeit durch zahlreiche Studien be-
legt ist, wird es im , off-lavel use” verwendet.
Kontraindikation: Schwangerschaft, Stillzeit
(Ausnahme: vitale Indikation), Kinder < 8 Jahre
Nebenwirkung: GI-Probleme, Photosensibi-
litat mit Sonnenbrand-ahnlichen Symptomen
Interaktion: mit ART eher unwahrschein-
|ich[1,151

Arteminisin-Derivate (Artemether, Arte-
sunat, Dihydroarteminisin) werden nicht in
der Prophylaxe eingesetzt, sondern in der
Therapie mit anderen Malariamitteln als ACT
(,,arteminisine based combination therapy”).
Arteminisin verklrzt die Therapiedauer. Eine

INSTITUT FUR INTERDISZIPLINARE MEDIZIN

\ o ;
Tropische und subtropische Gebiete

Monotherapie ist durch die kurze HWZ von
1-3 h und maoglichen Resistenzentwicklun-
gen zu vermeiden.

Artemether/Lumefantrin (Riamet®, Coar-
tem®) ist als einziges ACT weltweit verfiigbar.
Es hat den schnellsten Wirkungseintritt bei
bester Vertraglichkeit im Vergleich zu Atova-
quon/Proguanil bzw. Mefloquin bei der Be-
handlung der unkompl. Malaria tropica und
wird auch gegen multiresistente P. falciparum
eingesetzt.

Nebenwirkung: Kopfschmerzen, Gl-Proble-
me, Schwindel.

Kontraindikation: QT-Verlangerung
Interaktion: PIs/r hemmen evtl. den Artemet-
her- und Lumefantrin-Abbau. Lumefantrin-
Spiegel stiegen bei 10 Gesunden unter LPV/r
um 193 %. Die erhohten Lumefantrin-Spiegel
gingen aber nicht mit vermehrten Nebenwir-
kungen einher. Die Bioverfligbarkeit von Arte-
mether erhohte sich unter Grapefruitsaft
zweifach. Der in vitro gemessene induzieren-
de Effekt von Artemether auf das Isoenzym
CYP 3A4 und der damit verbundene be-
schleunigte Abbau von Pls und NNRTIs konn-
te von German et al nicht bestatigt werden.
Die LPV/r-Spiegel veranderten sich unter LPV/r




400/100 mg BID+ Artemether/Lumefantrin
80/480 mg BID nicht #1719

Amodiaquin ist wegen Leberschaden und
Agranulozytosen in Europa und den USA
nicht mehr als Monopraparat zugelassen.

Es wirkt gegen viele Chloroquin-resistente
Erregerstamme, Kreuzresistenzen sind aber
moglich. In Afrika wird es zunehmend mit
Artesunat bzw. Sulfadoxin/Pyrimethamin (SP)
kombiniert. Die EFV-Gabe zu Amodiaquin/
Artesunat verursachte schwere Hepatotoxi-

Interaktionen zwischen ART und Malariatherapeutika

zitaten. Die Studie musste abgebrochen wer-
den. Amodiaquin-Spiegel und die des aktiven
Metaboliten stiegen um 114 % bzw. 302 %
an. Daher sind Kombinationen mit ART pro-
blematisch.®>671

ART ‘Malariatherapeutikum ‘ Interaktionen Kommentar
NRTI
3TC, ddI, d4T, ' ' e .
ABC, FTC, TDF [5] Malariatherapeutika Keine klinisch relevanten Interaktionen
Klinische Relevanz unklar. Keine Dosisanpassung.
0,
AZT [2] Atovaguon AZT 13523 % AZT-Toxizitat iberwachen
AZT [3] Cotrimoxazol Evtl. Hamatotoxizitdt (Andmie) 1 Nebenwirkung und Nierenfunktion dberwachen,
evtl. Dosisanpassung
Amodiaquin, Cotrimoxazol Evtl. Agranulozytosen 1 .
AZT [4] [ - SP: Blutdyskrasie 1 (Agranulozytosen, megaloblastische |SP: Uberwachung des Blutbildes
Sulfadoxin/Pyrimethamin (SP) . .
Anamie, Thrombozytopenie)
NNRTIs
- . Evtl. Dosisanpassung erforderlich,
EFV. NVP [1,5] Chinin Evtl. Chinin | Wirksamkeit kontrollieren
EFV, NVP [5] Lumefantrin Evtl. Lumefantrin | Vorsicht , engmaschige Uberwachung
EFV [6,7] Amodiaquin 600 mg / Amodiaquin 1 114 %, Vermeiden. Studienabbruch aufgrund des Auftre-
! Artesunat 250 mg QD Desethylamodiaquin T 302 %: aktiver Metabolit tens von Hepatotoxizitdten (Transaminasen 1)
Pls
RTV, PUr [1,5] Chinin Evtl. Chinin 1 Evtl. Dosisanpassung erforderlich, Nebenwirkungen
Uiberwachen
Proguanil 1, Cycloguanil |
Proguanil (Prodrug) Durch synergistischen Effekt der Komb. Proguanil + .
RTV, Pifr [3] (aktive Metabolit: Cycloguanil) Atovaquon, kann sinkender Cycloguanil-Spiegel teil- Uberwachen
weise ausgeglichen werden.
theoretisch: Vorsicht, aufgrund der inhibitorischen und
Pls [11] Arthemeter/Lumefantrin Arthemeter 1, Lumefantrin induktiven Effekte der Kombination.
in vitro: Pls | TDM der PIs, auf Nebenwirkungen achten
Signifikanter Lumefantrin-Anstieg. Laut German et al
) ' 0 ) glinstig, da hohe Lumefantrin-Spiegel mit einem bes-
LPV/r [10] Artemether/Lumefantrin 80/480 mg Lumefantrm 1 193 %, LPV unverandert seren Ansprechen der Malaria-Tnerapie korrelieren,
BID Artemether: Keine Daten ) ; ; -
Vermutlich keine Dosisanpassung; Abwarten auf PK-
Profil von Artemether
RTV [8] Mefloquin RTV | 31 %, Mefloquin unverandert Vermutlich keine Dosisanpassung
IDV [12,13] Mefloquin Keine signifikanten Interaktionen Keine Dosisanpassung
LPV/r [14] Atovaquon Evtl. Atovaquon ! Klinische Signifikanz unklar, TDM
RTV. TPV [7] Amodiaquin Theoretisch: Amodiaquin 1 Keine Daten, auf NW achten
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Die angegebenen Informationen wurden nach bestem Wissen zusammengestellt.

Das Wissen Uber die HIV-Therapie befindet sich sehr im Fluss.

Fur die Richtigkeit der Angaben wird keine Haftung Gbernommen.
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