Bundesrat Drucksache 4 5 3 / 8 8

03.10.88

G - A

Verordnung
des Bundesministers filr Jugend, Familie, Frauen und Gesundheit

Zwanzigste Verordnung zur Anderung der Verordnung iber

verschreibungspflichtige Arzneimittel

A. Zielsetzung

Der Schutz des Verbrauchers gebietet es, daB fir be-
stimmte Arzneimittel Anwendungs- und Abgabebeschrénkun-
gen vorgeschrieben werden,

B. Losung

Die Stoffe sollen durch Verordnung nach § 48 des Arznei-
mittelgesetzes der Verschreibungspflicht unterstellt werden.

C. Alternativen

Keine

D. Kosten

Bund, Linder und Gemeinden werden durch die Verordnung
nicht mit Kosten belastet. Auswirkungen auf die Einzel-
preise und das Preisniveau, insbesondere das Verbraucher-
preisniveau, sind nicht zu erwarten.
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Verordnung

des Bundesministers fiir Jugend, Familie, Frauen und Gesundheit

Iwanzigste Verordnung zur Anderung der Verordnung liber
verschreibungspflichtige Arzneimittel

Der Chef ' Bonn, den 3. Oktober 1988
des Bundeskanzleramtes

121 (312) - 231 03 - Ar 106/88

An den
Herrn Prdsidenten des Bundesrates

Hiermit iibersende ich die von dem Bundesminister fiir Jugend,
Familie, Frauen und Gesundheit zu erlassende

Zwanzigste Verordnung zur Anderung der
Verordnung ilber verschreibungspfliichtige
Arzneimittel

mit Begriindung und Vorblatt.

Ich bitte, die Zustimmung des Bundesrates aufgrund des Arti-
kels 80 Abs., 2 des Grundgesetzes herbeizuflihren.

&

: ( Dr. Schiuble )
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Zwanzigste Verordnung

zuxr Anderung der Verordnung fiber
verschreibungspflichtige Arzneimittel

Vom November 1988

Auf Grund des § 48 Abs.2 Nr.1 Buchstabe a, Abs.3 und 4 des
Arzneimittelgesetzes vom 24. August 1976 (BGBl. I S. 2445,
2448), der gem&B Artikel 1 der Dritten Zustindigkeitsanpassungs-
Verordnung vom 26. November 1986 (BGBl. I S. 2089) gedndert
worden ist, wird im Einvernehmen mit dem Bundesminister Ffiir
Wirtschaft und dem Bundesminister fiir Erndhrung, Landwirtschaft
und Forsten nach Anhdrung des Sachverstindigen-Ausschusses fiir
Verschreibungspflicht verordnet:

Artikel 1

In der Verordnung {ber verschreibungspflichtige Arzneimittel
vom 31. Oktober 1977 (BGBLl. I S. 1933), zuletzt geindert durch
die Verordnung vom 30. Mail 1988 (BGBl. I S. 676), wird die
Anlage wie folgt gedndert:

1. In der Position "Clavulansiure" werden die Worte

"~ zur Anwendung bei Menschen -" gestrichen.

2. Die Position "Ibuprofen" erhidlt folgende Fassung:
"Ibuprofen und seine Salze

— ausgenommen zum duBeren Gebrauch in einer XKonzentration
bis zu 5 Gewichtsprozenten

= ausgenommen zur oralen Anwendung in festen Zubereitungen
ohne Zusatz weiterer arzneilich wirksamer Bestandteile
in einer Konzentration bis zu 200 mg je abgetellte Form
und in einer Tagesdosis bis zu 1200 mg bei leichten bis
mittelstarken Schmerzen und Fieber". .

3. Die Position "Rifampicin" erhilt folgende Fassung:
"Rifampicin und seine Salze".



4. Folgende Positionen werden angefiigt:

"Alprazolam

Ambroxol
und seine Salze

- zur parenteralen Anwendung -

Azatadin
und seine Salze

Betaxolol
und seine Salze

Dembrexin
und seine Salze

- zur parenteralen Anwendung bei Tieren -

Fenprostalen
- zur Anwendung bei Tieren -

Ivermectin

- zur Anwendung bei Tieren -

Levobunolol
und seine Salze

- zur lockalen Anwendung am Auge -

Midazolam .
und seine Salze

- zur parenteralen Anwendung -

Norfloxacin
und seine Salze
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Procaterol
und seine Salze

Proglumetacin
und seine Salze

4-epi-Tetracyclin
und seine Salze®.
_ Artikel 2

Diese Verordﬂung gilt nach § 14 des Dritten Uberleitungs-
gesetzes in Verbindung mit § 99 des Arzneimittelgesetzes
auch im Land Berlin.

Artikel 3

Diese Verordnung tritt am 1. Januar 1989 in Kraft.

Der Bundesrat hat zugestimmt.

Bonn, den November 1988

Der Bundesminister fiir Jugend,
Familie, Frauen und Gesundheit
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Begrindung

Allgemeinexr Teil

Am 1. Januar 1989 endet die flinfjdhrige automatische
Verschreibungspflicht fir Arzneimittel, die Stoffe der
Positionen 281 bis 315 der Anlage der Verordnung iber
die automatische Verschreibungspflicht vom 26. Juni 1978
(BGBL. I S. 917) enthalten. |

Die Stoffe der Positionen 281, 283, 284, 285, 290, 291,
294, 295, 300, 305, 306, 307 (nur zur oralen Anwendung)
308, 310, 313, 314 und 315 sollen mit einexr ndchsten Ver-—
ordnung nach § 49 AMG erneut der automatischen Ver-
schreibungspflicht unterstellt werden, weil bei ihnen die

Voraussetzungen des § 49 Abs.5 AMG vorliegen.

Die Stoffe der Positionen 299 und 303 werden von der -Ver—

schreibungspflicht freigestellt.

Die Stoffe der Positionen 286 bis 289, 292, 293, 2%6, 297,
301, 302, 304, 307 (zur lokalen Anwendung am Auge) , 309
und 311 sollen mit dieser Verordnung der Verschreibungs-—
pflicht nach § 48 AMG unterstellt werden.

Im besonderen Teill der Begfﬁndung wird hinter der Stoff-

bezeichnung in Klammern die bisherige Positionsnummer in

der Anlage der Verordnung iiber die automatische Verschreibungs-

pflicht aufgefiihrt.

Der Stoff der Positlon 298 ist bereits durch die geltende
Anlage zur Verordnung iuber verschreibungspflichtige Arznei-
mittel erfalBt.

Arzneimittel mit den Stoffen der Positionen 282 und 312
sind nicht mehr im Verkehr. Eine Regelung eriibrigt sich.



Arzneimittel mit dem Wirkstoff Ibuprofen sollen zur &HuBeren
Aﬁwendung in Cremes bis zu 5 % sowie zur oralen Anwendung
in fester Form din Monopriparaten unter bestimmten Vor-
aussetzungen von der Verschreibungspflicht ausgenommen

werden.

Die Stoffe werden mit ihrer Kurzbezeichnung aufgefiihrt.
Dies ist ausreichend, weil sie durch die Bezeichnungs-

verordnung eindeutig hestimmt sind.

Der Sachverstidndigen-aAusschull nach § 53 Abs.2 AMG wurde
gehdrt.

Bund, Linder und Gemeinden werden durch die Verordnung mit
Kosten nicht belastet. Auswirkungen auf die Einzelpreise

und das Preisniveau, insbesondere das Verbraucherpreis-
niveau, sind nicht zu erwarten, weil die zu unterstellenden
Stoffe alle bereits der Apothekenpflicht und darliber hinaus
der automatischen Verschreibungspflicht bis zum 1. Januar 1989
unterliegen und sich keine Anderungen hinsichtlich Vertrieb

und Abgabe ergeben.

Besonderer Teil

Zu Artikel 1

Zu Nr. 1 B

Clavulansdure {301) _ _ _
Durch die Streichung der Worte " - zur Anwendung beil
Menschen ~" wird auch der Stoff zur Anwendung bei Tieren

unter die Verordnung gestellt.

Clavulansiure und ihre Salze wirken als f-Lactamasen— Inhibitor
und sind demzufolge in Xombination mit Amoxicillin insbesondere
zur Therapie von B-Lactamasen-produzierenden Erregern bei Hund,
RKatze und Kalb vorgesehen. Deswegen ist vor Behandlung eine
diagnostische Abklarung erforderlich, inwieweit Amoxicillin-Re-
sistenzen vorliegen, um dann gegebenenfalls den Einsatz von
Amoxicillin in Verbindung mit Clavulansiure anzpordnen,. Bel

der Diagnose "Atemwegserkrankungen®™ sind bei Hund und Katze
Dosisanpassungen erforderlich. Die Behandlungsdauer ist bel

den letztgenannten Spezies indikationsabhingig. Beim Einsatz
der o.g. Préparate ist der Behandlundserfolg zu kontrollieren.
aus diesen Griinden kanm der Einsatz von Clavulansdure in Kombi-
nation mit Amoxicillin 'nur unter tierdrztlicher Kontrolle erfolge:
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Zu Nr. 2

Ibuprofen _

- Auspahme zur HuBeren Anwendung

Nach dem derzeitigen Renntnisstand gibt es keine Anhalts-
punkte dafir, dag Ibuprofen bei kutaner Anwendung

mit einer Wirkstoffkonzentration wvon 5 % unter Beachtung
der Kontraindikationen und der Dosierung die Gesundheit
gefihrden kann,wenn die Anwendung ohne &rztliche Uberwachung

erfolgt.
aufgrund der Dosierungsempfehlung und der ermittelten kutanen

Resorptionsquote ist nicht zu erwarten, daj systemisch regelmdBig
relevante Wirkstoffkonzentrationen im Serum erreicht werden.

Die gelegentlich beobachteten lokalen unerwiinschten Wirkungen
{Hautrdtung, —reizung, allergische Hautreakticonen) wurden

iberwiegend als leicht klassifiziert.

-~ Ausnahme zur oralen Anwendung

Ibuprofen, ein Phenylpropionsiure-Derivat, gehdrt zur Sub-
stanzklasse der nicht-steroidalen Antiphlogistika bzw.
Prostaglandin-Synthese-Hemmer. Ibuprofen hat ein bekanntes
Risikoprofil, das qualitativ dem der iibrigen nicht-steroi-
dalen Antiphlogistika und der Acetylsalicylsdure gleicht.

Beurteilungsgrundlage fiir die Frage der Freistellung von
der Verschreibungspflicht in dem beantragten Rahmen war
-die vom pharmazeutischen Unternehmer vorgelegte Dokumentation

{iber internationale Erfahrungen mit Ibuprofen

- als verschreibungspflichtiges Arzneimittel in Dosen,
die fiur die antirheumatische Therapie bestimmt waren

seit 1969

als verschreibungspflichtiges Analgetikum ( in Tagesdosen
bis 1 200 mg) seit 1978

als nichtverschreibungspflichtiges Analgetikum (in Tages-
dosen bis 1 200 mg) seit 1983 in Gropbritannien, seit
1984 in den USA.

Die Erfahrungen basieren auf der weltweiten Anwendung von
mehr als 32 Milliarden 400 mg-Einzeldosen in der Rheuma-
therapie und von mehr als 6 Milliarden 200 mg-Einzeldosen
als rezeptfreies Analgetikum in Gropgbritannien und den
USA (Angabe des pharmazeutischen Unternehmers).



Beurteilungsgrundlage waren ferner die Nutzen-Risikobewertung
von Ibuprofen in 3 Sachverst3ndigengutachten: Prof. Hacken-
thal, Heidelbherqg, Prof. fiberla, Minchen, Prof. Inman,
Southampton sowie publizierte Literatur.

Nach dem derzeitigen Stand der Kenntnis und Bewertung von
Ibuprofen gibt es keine Anhaltspunkte dafiir, dag der Stoff
bei oraler Anwendung als Analgetikum in der flir die Frei-
stellung von der Verschreihungspflicht beantragten Dosierung
ein héheres Gefihrdungspotential bhat als z.B. Acetylsalicyl-
s3ure, die nicht der Verschreibungspflicht untersteht.

In der vergleichenden Risikohewertung zu anderen nicht-
stercoidalen Antiphlagistika ist fiir Ihuprofen in den zur
Anwendung als Schmerzmittel vorgesehenen PDosen ein gerin-
geres Gafihrdungspotential anzunehmen. Dabei hat die Pharma-
kokinetik van Ibuprafen, z.B. die kurze Plasmahalbwertzeit

von ca. 2 - 2,5 Stunden, einen positiven Einfluga.

ITn Grofbritannien sind 3 Todesfille hei Asthmatikern nach
Einnahme einer Einzeldosis Ibuprofen als nicht verschrei-
bungspflichtiges Arzpeimittel infolge eines schweren Asthma-
Anfalls bekannt geworden. Eierbei ist zu berlicksichtigen:

Die Anwendung erfolgte bei einer hestebhenden Kontra-
indikation

Die mdgliche Verschlimmerung eines Bronchialasthmas
ist gleichermaBen eine Eigenschaft der Acetylsalicyl-
siure und anderer nicht-steroidaler Antiphlogistika.

Aufgrund der erheblich grdferen therapeutischen Breite

von Ibuprofen gegeniiher Paracetamol und Acetylsalicylsaure
ist das Risike einer bedrchlichen Intoxikation als Folge
akuter herdosierung z.B. bei Suizidwversuchen als wesentlich

geringer anzusetzen.

Mit der Freistellung von ITbuprofen als Monokomponenten-
Analgetikum von der Werschreibungspflicht wird das Angebot
von Schmerzmitteln mit nur eiper Wirksubstanz fiir die Selbst-
medikation verbreitert. Es ist zu erwarten, daB der vermehrte
Einsatz eines neuen Monokomponenten-Analgetikums einen
Riickgang des Gebrauchs van Analgetika-Mischpraparaten zur
Folge hat. Eine solche Entwicklung wird angestrebt und

fiir sinnvoll gehaltem, u.a. weil der Verdacht besteht,

dag die Analgetika-Nephropathie und das sog. Analgetika-
Syndrom durch den chronischen Gehrauch von Eombinations-
analgetika in hdheren Dosen verursacht wird.

Ibuprofen wurde in dem heantragten Rabhmen ferner in folgenden
Lindern von der Verschreibungspflicht freigestellt: 1984
Ttalien; 1985 HBolland, Belgien, Irland, Neuseeland, Japan;
1986 Finnland, Spanien, Siid-Afrika (Angaben des pharma-
zeutischen Unternehmers).
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Zu Nr. 3

Rifampicin
h die Neufassung werden auch die Salze der Verschrelbungs-

Durc
pflicht_unterstellt.

2u Nr. 4
Alprazolam {292)

Der Stoff, ein Benzodiazepinderivat, hat das fiir die Stoffgruppe
bekannte'Profil unerwiinschter Wirkungen, die die Gesundheit
bei bestimmungsgemifem Gebrauch gefdhrden kdnnen.

Beobachtet wurden u.a. sentralnervése Effekte, wie z.B. Schwindel,
Midigkeit, Koordinationsstdrungen, Muskelschwiche, Ataxie, Ver-
wirrtheitszustinde, Schleiersehen, Blutdruckabfall, selten im
Finzelfall nicht vorhersehbare paradoxe Reaktionen (Erregung)

Bei patienten mit bestehendem Emphysem kxann der arterielle CO.-Druck

leicht ansteigen. =~

Die Entwickung einer Abhingigkeit bei chronischem Gebrauch
sowie Suizidversuche und Suizide sind berichtet worden

Die ausschlieBliche Anwendung hei gegebener Indikation aufgrund
einer drztlichen Diagnose und unter arztlicher Uberwachung ist

daher erforderlich.

Alprazolam untersteht als Stoff seit dem 1. August 1986 dem Be-
taubungsmittelgesetz.Er ist in Zubereitungen bis zu 1 mg je ab-
geteilte Form von den Vorschriften der Betdubungsmittel-Ver—
schreibungsverordnung ausgenommen. Eine Aufnahme in die Ver-
ordnung iber verschreibungspflichtige Arzneimittel ist daher

erforderlich.

Ambroxol {293)

Der Stoff, ein Benzylamin, ist der pharmakologisch

aktive Hauptmetabolit des Bromhexin. Er wird zur Behandlung

von Atemwegserkrankungen, die mit einer pathologisch verinderten
Sekretbildung einhergehen, sowie als susatzmedikation in ca.
20facher Dosis beim Atemnotsyndrom von Frih- und Neugeborenen
(zur Stimulation alveoldrer oberflichenaktiver Substanz) einge-

setzt.

Der Stoff kann selten allergische Reaktionen verursachen. Bel

der Applikation der Injektionslsdsung wurden Gesichtsschwellungen,
Atemnot, Temperaturanstieg mit Schiittelfrost sowie in einem

Fall ein anaphylaktischer Schock beobachtet. Die aufgefiihrten
méglichen Nebenwirkungen sind nicht vorhersehbar und kdnnen

die Gesundheit gefihrden. Die #rztliche Uberwachung der parente-

ralen Anwendung des Stoffes ist daher erforderlich.



Azatadin (2986)

Der Stoff gehdrt zur Substanzgruppe der Antihistaminika
(Hl—Rezeptorenblocker).

Wegen mdglicher dosisabhingiger IZNS-ddmpfenden Wirkungen und
anticholinerger Effekte sollte ein Arzt die Indikation fir die

Anwendung stellen und diese iiberwachen. .

Der Stoff kann die Gesundheit durch unerwiinschte Wirkungen wie
w.a. Schlidfrigkeit, Benommenheit, Schwindel, Harnverhaltung,
Sehstdrungen, extrapyramidale Stdrungen, gefdhrden. Ein schwerer
Opisthotonus wird in der Literatur beschrieben. Aus den USA
liegen Einzelfallberichte iiber Verwirrtheitszustdnde vor.

Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln, wie z.B. die Verstir-
kung bestimmter Antihistaminikawirkungen durch MAO-Hemmer oder
zentraldimpfende Medikamente, Herabsetzung der Antikoagulantien-
wirkung sind zu beachten, was drztliche Kenntnisse voraussetzt.

Bestimmte Erkrankungen stellen eine Kontraindikation dar oder
erfordern die kritische Nutzen-Risiko-Abwdgung der Medikation
durch einen Arzt, wie z.B. Prostatahypertrophie, stenosierendes
peptisches Ulcus, Engwinkelglaukom, bestimmte kardiovaskuldre
Erkrankungen, Eyperthyreose.

Betaxolol (297)

Die Indikationsstellung fiir die Anwendung eines Beta-Rezeptoren-
blockers zur Hochdrucktherapie und der Ausschluf bestehender
Kontraindikationen, z.B. bestimmter Herzrhythmusst&rungen erfor-
dern eine irztliche Diagnose. Die Dosierung mup aufgrund des
antihypertensiven Effekts individuell durch einen Arzt ermittelt
und bei einer Anderung der Blutdruckregulation angepafit werden,
danit ein gleichbleibender Therapieerfolg gewihrleistet ist.

Der Stoff kann die Gesundheit insbesondere durch unerwiinschte
Herz-Kreislauf~Effekte als Folge einer Hemmung der beta-sympa-
thischen Wirkungen (wie z.B. Verlangsamung der Berzfrequenz,
Herzblock, {ibermigiger Blutdruckabfall, Herzinsuffizienz), fer-
ner durch Hautreaktionen, zentralnervdse Wirkungen {schwidche,
depressive Verstimmung) gefihrden. Die Beachtung moglicher Inter~
aktionen mit anderen Pharmaka erfordert #rztliche Kenntnisse.

Auch bei der lokalen Anwendung des Stoffes am Auge sind die
erwihnten Kontraindikationen zu beachten. Es kann nicht ausge-
schlossen werden, dafi systemische unerwiinschte Wirkungen auftreten.
Eine regelmifige #rztliche Beobachtung des intraockuldren Drucks

und der Hornhaut sind unter der Medikation erforderlich.
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Dembrexin (302)

Dembrexin wird als Injektionsldsung bei Pferden beim Vorliegen
von Dyskrinien intravends verabreicht. Nach Angaben und Empfeh-
lungen des Antragstellers erfolgt die Therapieeinleitung vorwie-
gend mit der o.9. zubereitung, wihrend die Therapiefortsetzung
mit der pulverfdrmigen zubereitung durchgefiihrt wird. Unter
dieser Voraussetzung 1ist zu beachten, daf bel Therapieeinlei-
tung Stdrungen des Allgemeinbefindens ausgeschlossen werden
miissen, um gegebenenfalls weiterfiihrende Therapiemagnabmen durch-
zufithren. Gegenanzeigen wie beginnendes Lungenddem sowle Nieren-
bzw. Leberfunktionsstdrungen missen beachtet werden.

In Verbindung mit den mdglichen Risiken intravengser Injekticnen
sollte die Anwendung der pembrexin-Injektionslésung weiterhin
unter tierdrztlicher {berwachung erfolgen.

Fenprostalen (304

Fenprostalen ist ein stark luteolytisch wirksames Prostaglandin-
Derivat, das zur Behandlung von Fruchtbarkeitsstdrungen beil
Rindern eingesetzt wird. Aufgrund der hohen pharmakologischen
Wirksamkeit von Fenprostalen ist eine exakte Diagnosestellung
erforderlich und sind trichtige Tiere von der Behandlung auszu-
schliefBen { Ausnahme: Aborteinleitung}. Weiterhin ist die Ein-
haltung der bestehenden Wartezeit zu kontrollieren.

Die Anwendung von Fenprostalen muf deswegen unter tierdrztiicher
iberwachung erfolgen.

Tvermectin ({286)

Ivermectin weist ein breites Wirkungsspektrum gegeniiber Endo-

und Ektoparasiten auf. Bei der Tndikationsstellung ist zu beachten,
dap weder alle Larvenstadien (z.B. bei Strongyliden) noch Cestoden
allgemein erfaft werden. Wiederholungsbehandlungen sind den
epidemiologischen Gegebenheiten anzupassen.

aufgrund der beil Labortieren ermittelten teratogenen Wirkungen
gon Ivermectin bestehen bei zu behandelnden Spezies Anwendungs-
beschrinkungen wdhrend der Graviditit. Aus Griinden des Verbrau-
cherschutzes wurden wegen mdqglicher teratogener Wirkungen von

Riickstédnden in ;ebensm%tteln, die von behandelten Tieren gewonnen
wgrden, Wartezeiten zwischen 21 und 38 Tagen festgelegt, deren
Einhaltung kontrolliert werden mug.
Aus diesen Griinden muf die Anwendung von Ivermecti i

cti
vorbehalten sein. ? ndem Tierarzt



Levobunolol {307)

Die Indikationsstellung £iir die lokale Anwendung eines Beta-
Rezeptorenblockers am Auge und der Ausschlul bestehender XKon-
traindikationen erfordert Hrztliche Kenntnisse. Der Stoff kann

die Gesundheit durch resorptive systemische Wirkungen wie z.B.
slutdrucksenkung, Schwindel, Herabsetzung der Herzfrequenz,
Herzrhythmusstérungen, Atemstdrungen gefihrden. Wechselwirkungen
mit anderen Pharmaka wie z.B. Antihypertensiva, oralen Antidiabe-
tika sind zu beachten., Die drztliche Beobachtung des intraokuldren
Drucks und der Hornhaut unter der Medikation sing angezeigt,

Die Arztliche Uberwachung der Anwendung ist demzufolge erfarderlich.

Midazolam (309)

Die parenterale Anwendung des Stoffes (ein wasserldsliches Benzo~
diazepinderivat) als Narkotikum oder zur Notfallbehandlung
epileptischer Krampfanfdlle erfordert eine drztliche Indika-
tionsstellung und eine im Einzelfall vom Arzt zu bestimmende
adiquate Dosierung.

Bei der intravendsen oder intramuskuldren Injektion k&nnen u.a.
Wirkungen auf das Eerz- Kreiglaufsystem (Blutdruckabfall, Tachy-
kardie), eine Atemdepression, Laryngo- oder Bronchospasmus,

wie auch paradoxe Reaktionen (Errequng), Bewegungsunruhbe, Konfusion,
manische Reaktionen auftreten, die die Gesundheit gef&hrden.

Insbesondere bei Hlteren Patienten mit einer erhdhten Empfind-
lichkeit oder bei Patienten mit einer Vorschddigqung der kardio-
respiratorischen ‘Funktionen besteht die Gefahr eines mitunter
lebensbedrohlichen Atemstillstands und einer Verschlechterung
der Blutgaswerte, die Mapnahmen der Notfallmedizin erfordern,

Die Beachtung begtimmtet Rontraindikationen (z. B. Schizophrenie,
endogege Depression, Myasthenia gravis) und Wechselwirkungen '
setzt drztliche Kenntnisse voraus. .

Norfloxacin (287)
Der Stoff, ein Chinolin-Carbonsiure-Derivat, ist ein bakterizid

wirkendes Chemotherapeutikum.

Der Stoff kann die Gesundheit bei bestimmungsgemdpem Gebrauch
durch schwere unerwiinschte Wirkungen gefdhrden. Die ausschlief-
lich gezielte Anwendung bei gegebener Indikation aufgrund einer
irztlichen Diagnose und unter drztiicher Uberwachung ist daher

erforderlich.
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kénnen u.a. auftreten: gastrointesti-
nale Stérungen, neurologische Reaktionen (Kopfschmerzen, 5chw%nael,
Benommenheit, Paristhesien, visuelle Stdrungen, Schlaflosigkeit),
selten psychopathologische Reaktionen (Depression, Angst, Relz-
parkeit, Euphorie, Verwirrtheitszustande, Halluzinationen, Des-
orientiertheit), Hautexantheme, verinderungen bestimmter bioche-
mischer Parameter (Erhdhung der SGOT, SGPT, der alkalischen
Phosphatase, des pilirubins, serumharnstoffs und serumkreatinins),

plutbildverdnderungen {Leukopenie, Neutropenie}.

An unerwiinschten Wirkungen

In der Phase der automatischen Verschreibungspflicht wurden
hei der weltweiten Anwendung ferner Einzelfdlle einer pseudo-
membrandsen Enterokolitis, Angioddeme, Photosensibilitat, krampf-

artige Reaktionen berichtet.

Procaterol (288)

Der Stoff gehdrt zur Substanzklasse der Beta~-Sympathomimetika.
Fr wird zur Behandlung obstruktiver Atemwegserkrankungen als
Bronchospasmolyticum eingesetzt.

Die irztliche Oberwachung der Anwendung ist erforderlich, weil
Procaterol aunfgrund seiner betasympathomimetischen Wirkungen
die Gesundheit durch Herz-Kreislaufreaktionen (z.B. Tachykardie,
Berzrhythmusstdrungen), Muskeltremor, Kopfschmerzen gefdhrden

kannmn.

Die Verlingerung der Eliminationshalbwertszeit bei eingeschrénkter
Nierenfunktion bis zu 40 % erhdht das Risiko unerwlinschter Arznei-
mittelwirkungen.

Der Ausschluff von gontraindikationen (z.B. bestimmte Herz-Kreis-
lauferkrankungen, Oberfunktion der Schilddrise) sowie die Beachtung
von Wechselwirkungen mit anderen Pharmaka (z.B. Antidiabetika,
Beta-Rezeptorenblockern) erfordert das &drztliche Urteil.

Proglumetacin {311)

Der Stoff, ein Arylessigsdurederivat, gehdrt zur pharmakologischen
Stoffgruppe der nicht steroidalen Antirheumatika. Bei der Metabo-
lisierung des Stoffes in der Leber entsteht neben anderen anti-
rheumatisch wirksamen Indolessigsiurederivaten auch Indometacin.

Das Spektrum differenter unerwiinschter Wirkungen des Stoffes
entspricht dem von Indometacin. Neben gastrointestinalen Effekten
({u.a. Magen-Darm-Ulcera, gastrointestinale Blutungen) wurden

selten beobachtet: psychopathologische Reaktionen (z.B. Angst, Ver-
wirrtheit, Psychosen, Halluzinationen), periphere Neuropathien,
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Nierenschiden, Odeme, Blutdruckanstieg, ngerka}iamie, gnaphylak—
toide schockihnliche Reaktionen, Leukopenle, bei Langzeitbehand-

a 4 Weiterhin sind
lung Netzhautverdnderungen und Hornhguttrﬁbungen. _ )
im gusammenhang mit der Medikation einzelne ¥3lle von Blutbild-

schiden (Thrombozytopenie;Agranulozyt?se,faplastiSChe anamie) ,
toxische Hepatitis, Leberschéden, Gehdrstdrungen, schwere Haut-
reaktionen, Hyperglykdmie berichtet wgrden: Dle“arztlzche Nutzen-
Risiko-Abwigung der Therapie und die drztliche Oberwachung der

Anwendung sind erforderliph.
on Kontraindikationen und &
n mit anderen pharmaka (wie z

Blutungsrisiko bel Kombination mit gntikoagu
Interaktionen mit oralen Antidiabetika) ist

weisung eher gewdhrleistet.

je Beachtung mdglicher
.B. ein erhdhtes
lantien, mdgliche
bei Hrztlicher An-

Der Ausschlufli Vv
Wwechselwirkunge

4—-epi-Tetracyclin (289)

Der Stoff, 4—epi—Tetracyclinhydrochlorid, ist als Bestandteil
eines lokal anzuwendenden Antibiotikums zur Behandlung der Akne
zugelassen. Der Stoff ist antibiotisch praktisch inaktiv. Er
dient ausschlieBlich der Stabilisierung von Tetracyclinhydro-

chlorid.

In der Phase der automatischen verschreibungspflicht ergaben
sich bei der breiten Anwendung keine Anhaltspunkte dafiir, dag
der Stoff in der Risikobewertung anders zu behandeln ist als
Tetracyclin und damit zwecks ndherer Klirung eine weitere Unter-
stellung unter die automatische verschreibungspflicht angezeigt
sein k&nnte. Die Gleichbebandlung des Stoffes mit Tetracyclin

in der Frage der verschreibungspflicht und damit die Unterstel-

lung nach § 48 AMG wird als geboten erachtet.

Zu Artikel 2

Diese Vorschrift enthélt die {ibliche Berlin-Klausel.

Zu Artikel 3

Diese Vorschrift regelt den Inkraftsetzungstermin.
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BeschliuB

des Bundesrates

Zur

Iwanzigsten Verordnung zur Anderung der Verordnung iber ver-
schreibungspflichtige Arzneimittel

Der Bundesrat hat in seiner 595. Sitzung am 25. November 1988
beschlossen, der Verordnung gemiR Artikel 80 Abs. 2 des Grund-
gesetzes mit folgender Malgabe zuzustimmen:

Zu Art. 1 Nr. 2, 2. Spiegelstrich

In Artikel 1 Nr. 2 sind im 2. Spiegelstrich die Worte "bis zu
1200 mg" durch die Worte "bis zu 800 mg" zu ersetzen.

Begriindung:

Die Wirksubstanz Ibuprofen bedingt dosis-
sbhingige unerwiinschte Arzneimittelwir-
kungen, die sich in nichts von anderen
nicht-steroidalen Antirheumatika unter-
scheiden. Bei einer Tageshdchstmenge von
1200 mg wiirde die dosisabhingige Nebenwir-
kungsrate zu hoch liegen. Fir gen ange-
strebten Indikationsbereich ist eine Tages-
héchstmenge von 800 mg ausreichend.
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