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Verordnung
des Bundesministeriums
fir Gesundheit

FunfunddreiBigste Verordnung zur Anderung der Verordnung liber
verschreibungspflichtige Arzneimittel

Der Chef des Bundeskanzleramtes . Bonn, den 10. Oktober 1995
031 (312) - 231 03 - Ar 163/95 '

An den .
Prasidenten des Bundesrates

Hiermit {bersende ich die von dem Bundesmmlsterlum fir Gesundheit zu
erlassende

FlinfunddreiBigste Verordnung zur Anderung der Verordnung
Uber verschrabungspﬂ:chtige Arzneimittel

mit Begriindurig und Vorblatt.

lch bitte, die Zustimmung des Bundesrates aufgrund des Artikels 80 Abs. 2 des
" Grundgesetzes herbeizufihren,

B b

Friedrich’ Boh
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Fﬁnfunddreiﬂigste Verordnung
zur Anderung der Verordnung iiber

‘_verschréibupgspflichtige Arzneimittel

Vom " Dezember 1995 .

Auf Grund des § 48 Abs. 2 Nr..l Buchstabe a, Abs. 3 und 4 des
Arzneimittelgesetzes in der Fassung'der Bekanntmaéhung‘vom 19.
OCktober 1994,(BGBL;;I;SJQSQ;3}'ﬁér¢rdnet'das:Bun&esminiSterium'
fir Gesundheit im.'Einverhéhmen.‘mit dem Bundesministerium flir
' Wirtschaft und dem- Bundesministerzunl fur Erndhrung, Landwirt-
schaft und Forsten nach Anhérung des’ Sachverstandigen-Aus-
schusses fiir Verschrembungspfllcht. '

Artikel 1

In der Verord: ““‘“*ber verschrelbungspfllchtlge ‘Arzneimittel in
der Fassung dar“Bekanntmachung vom 30. August 1990 (BGBL. I
S..1866), =zuletzt gegndert durch die Verordnung vom 7. Juni 1995
(BGBL. I 5. 7897, Witd dig" Anlage wie folgt geandert:

1. Die Position "1, 2, 3, 4, Tu6m=—Hexadhlor—cyclohexan” erhiltc
Folgends Fassung o . _

"Lindan . _

- ausgenommen zitm EUSéreH'Gabrauch;jdies gilt nicht f£4r le-

bensmittelliefernde Tiere -".

2. Die Position "Indometacin" erhdlt folgenden Zusatz:

"T-ausgencmmen zur cutanen Anwendung in 1 %-iger Lésung -".



3. Die Position "Wismut® erh8lt folgende Fassung:

"Bismut .

und seine Verbindungen .

- zur oralen Anwendung -

- ausgenommen in Tagesdosen bié, zu 1,5 g Bismut und in
PackungsgréBen bis zu 50 ¢ Bismﬁt;
diese Ausnahme gilt nicht fir Bismut (IIY)-citrat-hydroxid-
Komplex und seine Salzé -". '

4. Folgende Positionen werden angefligt:

"azelainsdure

und ihre Salze

Cefixim

und seine Salze

Clarithromycin

und seine Salze

Epidermisschicht der Haut vom Schwein

-~ zur Anwendung als biologischer Verband -

Ealofantrin
und seine Salze

Ipronidazol
und seine Salze

' - zur Anwendung bei Tieren -

Isradipin

und seine Salze

Itraconazeol
und seine Salze

- zur kurzfristigen Behandlung ven Haut~ und Schleimhautmyko-
sen - ‘
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Misoprostol

Ondansetron
und seine Salze

Pefloxacin

und seine SalzZe

Pravastatin
-und seine Salze -

Ramipril

und seline 8alze

Roxithromycin
und seine Salze

Bulproston

Zolpiden

und seine Salze".

Artikel 2

Diese Verordnung tritt am 1. Januar 1596 in Kraft.

I T e s S e o S Ml . bk Moy e e e S S Bt .

Der Bundesrat hat zugestimmt.

L

Bonn, den’ Dezember 1935

Der Bundesminister fiir Gesundheit
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Begrind u n Q‘fnd‘ww

Allgemeiner Teil = .

Am 1. Januar 1996 . endet die fiinfjdhrige automatische Ver-
schreibungspflicht fir Arzneimittel, die Stoffe der Posi-
tionen 651 bis 681 der Anlage der Verordnung Uber die anto-
nmatische Verschreibungspfllcht vom 26. Juni 1978 {BGBl. I S.
517), zuletzt geandert durch VErordnung vom 16. Juni 1995
(BGB1. T s. 814), enthalten.

Die Stoffe der Positionen 651, 654, 656 (beschrdnkt auf be-

- gtimmte " Anwendungsgebiete), 658, 665, 66%, 670, 674, 676,
679, 680 (zur Aﬁwendung'in'der Mundhdhle). und €81 sollen mit

der nichsten . Verordnung nach § 49 AMG erneut der automati-
schen Verschreibungspflicht unterstellt werden, weil bei ih-
nen die Voraussatzungen.des”§.49"Abs. 5 AMG vorliegen.

Die Stoffe dex Pas;tlonen 652, 653, 655 bis 657, 659 bis
663, 666 bls 668, 671, 672, 675 und 677 sollen mit dieser
Verordnung der VErschrelbungspfllcht nach § 48 AMG unter-
stellt werden. Im besonderen Teil der Begrlindung wird hinter
der StoffbezeichnungUin‘Klaﬁmern die bisherige Positionsnum-
mer in der Anlage aer Vérdrdnung iiber die automatische
Verschreibungspflicht aufgefﬁhrti

Arzneimittel mit dem Stoff der Position 673 sind nicht mehr

im Verkehr. Eine Regelung eriibrigt sich.

Der Stoff . Leuprorelin in der Zubereltung der Position 678
ist bereits von der Verschrelbungspfllcht nach § 48 AMG er-
faBt. Eine Regelung,erubrlgt s;ch,

Zubereitungen der Stoffe der‘Position 680 (Octenidin und 2-
Phenoxyethanol) werden von der Verschreibungspflicht frei-
gestellt. Ihreﬂﬁnﬁendgng in der Mundhdhle wird dagegen er-



neut der automatischen Verschreibungspflicht nach § 49
Abs. 5 AMG unterstellt werden. Es handelt sich bei der
'Freligabe der Zubereitung  um ' ein Arzneimittel zZur
kurzfrlstlgen antiseptischen Behandlung von Schleimhaut und
angrenzender Haut.

Die Position 664 wurde mit der 43. Verordnung zur Anderung
der Verordnung {iber die automatische Verschreibungspflicht
vom 23. Juni 1994 (BGBL. I S. 1369) gestrichen.

Der Sachverstiindigen-AusschuB nach § 53 Abs. 2 AMG wurde ge-
hart- i C T Tl T i T T T ’

Bund, Linder und Gemeinden werden durch die Verordnung mit
Kosten nicht belastet. Auswirkungen auf die Einzelpreise und
das Preisniveau, insbesondere das Verbraucherpreisniveau,
sind nicht 2zu erwarten, weil die zu unterstellenden Stoffe
bereits der automatischen Verschreibungspflicht bis zum 1.
Januar 1996 unterliegen oder bereits apothekenpflichtig sind

und sich keine Knaerungen hinsichtlich Vertrieb und Abgabe
ergeben.

B. Besonderer Teil

Zu Artikel 1

dan

Fiir den Stoff 1, 2, 3, 4, 5, 6-Hexachlor-cyclchexan wird die in-

ternational empfohlene Kurzbezeichnuhg'Lindgn eingefiihrt.

Die Ausnahme von der Verschrelbungspfllcht zum auﬁeren Gebrauch
wird fir lebensmlttelllefernde Tiere aufgehoben.

Lindan, das y-ISoméf:aﬁé'CﬁibriérténhKéhléﬁWéSSerstdffes Hexa-
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chlorecyclohexan (vaCHj, isﬁ, ein Breitspéktrum—Antiparasitikum
(R&udemilben  auPer TDemodex' spp., Léﬁse, Haarlinge, F18he und
Zecken), welches als FraB-, Kontakt- und Atemglft wirksam wird.
Resistenzéen sind bisher. nur selten “beobachtet worden.

Der Wirkungsmechanlsmus ist noch',nicht vollstédndig geklirt,
vieles spricht ‘aber fﬁr, einen neurotoxischen Effekt durch
Blocklerung des. Neurotransmitters GABA. '

Nach cutaner Applikatlon ist das AusmaB der Resorptlon abhanglg
von der Art der. Formullerung '

Vergiftungsméglichkeiten bestehen lnsbesondere bei groBflachlgen
Hautldsionen oder be; VerWendung &liger Zubereitungen.

Lindan wird voriugsweise Am Eettgeﬁebe.gespeichert. Die Folge
sind entsprechend lange Wartezeiten nach Anwendung bei lebens-
mlttelllefernden Tleren (eBbare Gewebe 28 Tage bei Pferd, Rind,
Schwein und Zleqe, 56 Tage fdr Schafe ‘ohne Vlies, 84 Tage fiir
' Schafe mit Vlies) sow1e ein generelles Anwendungsverbot bei Tie-
ren, die der Milchqew1nnung dienen.

Flir die Anwendung von Lindan ist eine prizise Diagnose erforder-
lich. Sonst wire eine GEsundheitsgefﬁhrdung durch die unsachge-
mdBe Anwenduny, besonders bei stark gésChwﬁchten Tieren sowie
bei Tieren,mit"groﬁflﬁchigeh Hautl&dsionen (z.B. schwere R&ude),
nicht auszuschlieBen. Die Elnhaltung der auBerordentlich langen
Wartezeiten "macht ~die tier&rztliche Uberwachung der Anwendung
notwendlg Aus Grunden der Okotoxizitit wvon y~-HCH sind sachge-

rechte Entsorgungsmaﬁnahmen der Restbadefliissigkeiten erforder-
‘lich.



u Nr, 2

Indometacin =

Bei dem Stoff Indometacin’ handelt es sich um ein nicht-
steroidales Antirheumatikum. Hauptwirkmechanismus ist die Hem-
mung der Prostaglandinsynthese. F

Indometacin ist neben seiner -systemischen BAnwendung auch der
Wirkstoff wvon Zuberextungen zur cutanen Anwendung bei Erkrankun-
gen rheumatischer oder traumatischer Ursache mit Schmerzen, Ent-
ziindungen und Schwellungen.

Die unerwlinschten Wirkungen aus Studien und der Spontanerfassung
betreffen {berwiegend die Haut und waren reversibel. Bei syste-
mischen Nebenwirkungen handelte es sich um voriibergehende Magen-
Darmbeschwerden und zentralnervise Stﬁrungen,.wie Kopfschmerzen
und Schwindel. o

Auch Schleimhautreizungen nach Einatmen der L&sungsdimpfe traten
auf. '

In einem Fall wurde bel éinem Asthmatiker ein Asthmaanfall pro-
voziert.

Hinweise fir toxikologisch/pharmakologisch unerwartete Reak-
tionen haben sich bislang nicht gezéigt.

Indometacin soll daher zur cutanen Anwendung in 1 %—iger Lésung
aus der Verschreibunéspflicht entlassen werden, da das vorlie-
gende Erkenntnismaterial keine Anhaltspunkte flir eine Gefdhrdung
der Gesundheit bel  bestimmungsgemdfem Gebrauch - insbesondere
keine Hinweise auf sqhwerwiegandeﬂunerwﬁnschte Wirkungen - er-
gab.



-8 - drucksache 655/95

Wismut

Flir den Stoff Wismut wird die international ﬁbllche Bezelchnung
“Blsmut"‘elngefuhrt

Die bestehende Ausnahme von der Verschreibungspflicht flir Wis-
mut~Verblndungen soll fﬁr Bismut(III)—Citrat#hydroxid—Komplex
und seine Salze nlcht gelten.

Bismut (III)-citrat-hydroxid-Kemplex und seine Sal:ze werden zur
Therapie des Ulcus duodeni sowle der Heliobacter-pylori-Infek-
tion mit und ochne Ulcus eihgeéetztﬂ Die Wirkung beruht zum einen
wahrscheinlich auf den bakteriziden Eigenschaften gegeniiber dem
an der'UlCuSvﬁtidldgie beteiligten Heliobacter-pylori, und zum
anderen wird die Ulcusheilung beglinstigt durch die Bildung eines
Wismut-EiwelB Koagéls (im sauren Milieu), welches das Ulcus vor
der Sdureée-Pepsinverdauung schiitzt. ' .

Die indikation'zur Anwendung des Arzneimittels kann nur nach ge-
zielter,positiverwﬁfztlicher Diagrose eines Geschwlirs oder vor-
liegender Heliobagterupylori—Iﬁfektion gestellt werden. Die An-
wendung setzit eine exakte Dosierung und #Hrztliche Uberwachung,
insbescondere der zeitlichen Begrenzung, voraus.

Als unerwilnschte Wirkungen llegen u.a. zwel Meldungen von Ence-
phalopathien yor; die in eihem mBglichen Kausalen Zusammenhang
mit dem Arzneimittel bei bestimmungsgemifBen Gebrauch stehen. An-
gaben zu Plasmaspiegeln gibt es in diesen FHllen nicht, so daB
auch Aussa@en zur Resorption nicht vorliegen. In beiden F&dllen
bildeten sich die.Symptome folgenlos nach Absetzen zuriick.

Fir den Stoff besteht wegen der Gefahr des Auftretens von Ence-
phalopathien schon in der angewaridten geringen Dosierung eine
spezielle Risgikosituation. .. .



Deswegen und wegen der  Beachtung der KXontraindikationen und
Wechselwirkungen ist eine ¥rztliche UBerwachung der Anwendung im

Sinne einer Risikominimierung erforderlich.

Azelajpsdure (652)

Der Wirkmechanismus wvon Azelainsiure ist ungekl&drt. Diskutiert
werden eine glinstige Beelnflussung des Verhornungsprozesses und
eine antimikrobielle Wirkung. _
Daraus ergibt sich als Anwendungsgebiet die topische Behandlung
der Akne vulgaris.. ......... .. '

Nach Inverkehrbringen des Arzneimittels wurden unerwiinschte Arz-
neimittelwirkungen registriert, die weiterhin einer besonderen
Beobachtung bedlirfen, wie toxische Kontaktdermatitis, Urticaria,
fragliche Photosensibilisierung und in einem Fall Asthma bron-
chiale. '

Die Beachtung der. Kontraindikationen, Wechsel- und Nebenwir-
kungen macht eine &rztliche ﬁberwachuné der Anwendung erforder-
lich. .

cefixim (655)

Bei Cefixim handelt es sich um ein dem Cefotaxim verwandtes se-
misynthetisches "Carboxylmethyl Cephalosporln" dassen Betalac-
tamase-Stabilitdt durch die Carboxymethoxylmlno Struktur vermit-
telt wird. Die freie Carboxylfunktion ist von entscheidender Be-
deutung fiir die enterale Resorbierbérkeit,

Das Anwendungsgebiet erstreckt sich auf die Behandlung von aku-
ten und chronischen Infektionen mit cefiximempfindlichen Erre-
gern, die einer Therapie per os zug#nglich sind. Das Wirkungs-
spektrum des bakteriziden Wirkstoffs umfaBt bel guter Betalacta-—
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mase-Stabilitdt sowohl grampositive als auch gramnegative Erre-
ger. ' - : ‘

Als Indikationen filr Cefixim werden u. a. genannt:
Infektioner der oberen und. unteren Atemwege sowie des Hals-Na-
sen-Ohrenbereiches und der Nlere und ableitenden Harnwege.

Durch den Stofflwurdén'ﬁ."a.”ﬁﬁérwﬁnschte Wirkungen aus dem Be-
reich .Mageﬁ—pa;ﬁJTrakt ‘(ﬁbélkeit, Erbrechen, Diarrhden) und
ﬁberempfindlicﬁkeitsreaktionen' der Haut (Juckreiz, Erytheme,
Exantheme) gemeldet. $glten wurde iiber Blutbildver&nderungen und
Stdrungen der Leberfunktibn'berichtet,' '

Eine strenge Indikationsstellung und eine wirksame Dosierung
sind notwendig, um Resistenzentwicklungen einzuschrinken. Bei

herabgesetzter Nierenfunktion ist die Dosierung dem Grad der
Funktionseinschrdnkung anzupassen.

Eine #rztliche {lberwachung der Anwendung ist daher notwendig.

Clarithromyecin (656)

Clarithromycin ist 6-0-Methylerythromycin. Als halbsynthetischer
- Methylether des Erythromycins gehdrt es zur Gruppe der Makrolid-
Antibiotika, deren gemeinsames Strukturmerkmal ein makrozykli-
scher Lactonring mit {iblicherweise 14 oder 16 Ringatomen ist.
Clarithromycin tr&gt in Position 3 den Neutralzucker Cladinose,
in Position 5 den Aminozucker Desosamin. Die verinderte Struktur

bewirkt eine im :.Vergleich zur Erythromycin-Base bessere SHure-
stabilitit.

Makrolid-Antibiotika sind Hemmstoffe der bakteriellen Protein-
biosynthese, der Wirkungsschwerpunkt liegt im grampositiven Be-
reich, der Wirkungstyp ist bakteriostatisch.

Das Anwendungsgebiet erstreckt sich auf die Behandlung von In-

fektionen mit Clarithromycin-empfindlichen Erregern, insbeson-



dere Infektionen der Atemwege, im Hals-Nasen-Ohrenbereich und
der Haut. '

Durch den Stoff wurden u. a. unerwiinschte Wirkungen aus dem Be-
reich Magen-Darm-Trakt (Ubelkeit, Erbrechen, Diarrhden) und
ﬁberempfindlichkeitsrgaktiohen gemeldet. Selten wurde {iber St&-
rungen des zentralen‘ﬁervensystems und der Leberfunktion berich-
tet. o

Eine strenge Indikationsstéllung und eine wirksame Dosierung
gind notwendig, um Resistenzentwicklungen entgegenzuwirken. Bel
eingeschrénkter Nierenfunktion 'ist die Dosierung dem Grad der
Funktionseinschrinkung anzupassen.

Eine Erztliche.ﬁbérwachung der Anwendung ist daher notwendigq.

Epidermisschicht %Mﬁgh_ﬂmﬁﬁ,é?&ﬁ,ﬁﬁ -

Der biologische Verband besteht aus unterschiedlich zugeschnit-
tener, sterilisierter. Epidermisschicht der Haut vom Schwein.

Das Anwendungsgebiet erstreckt sich auf die Behandlung von Ver-
brennungen 1., 2. und 3. Grades, welterhin wvon oberflichlichen
Verletzungen mit Hautverlust, einschlieBlich Hautulzerationen
und Avulsionsverletzungen. ) '

Nicht angewendet werden darf der Wundverband bei Patienten mit
Uberempfindlichkeit gegen Produkte, die aus Schweinen gewonnen
werden bzw. mit bekannten Serumallergien.

AuBerdem verbietet sich die Anwendung bei Brandwunden, die eine
starke Verkrustung aufweisen, weil dadurch eine Verschlimmerung
des Hautdefektes eintreten kann.

Diese. Indikationen 7zur Anwendung bzw. die Beachtung der Ge-
genanzeigen kann nur von einem entsprechend erfahrenen Arzt ge-
stellt werden. Auch . die.Anwendung scllte nur von einem exr-



fahrenen Arzt durchgefihrt werden. Un eine sekunddre KXontami-
nation der Haﬁtwunde zu vermeiden, miissen bei der Anwendung
aseptische Bedingungen eingehélten werden.

Nekrosen sind vor dar Appllkatlon Zu entfernen, die Wunde ist FAM
reinigemn. G e

Durch den Verband wurden zwei unerwiinschte Wirkungen gemeldet.
Traten -in elnent "Fall Hautflecken, auf, welche auf die Pigmen-
tierung der Schweinehaut zuruckgefuhrt wurden, kam es bei einem
anderen Patienten zur Eiterbildung und zeigt hier die oben dis-
kutierte Problematik selbst bei fachgerechter Anwendung auf.

Bei dieser Sachlage‘ist eine &rztliche ﬁberwachung der Anwendung
notwendig, um die bei der Verwendung mogllchen Komplikationen so
gering wie ngllCh zZu halten

Haleofantrin (659) ... . . ... .. ..

Der Stoff Halofantrin unterschELdet smch strukturell von den he-
kannten Malarlamltteln mit einem Chlnolln—Rlngsystem wie Chloro~-
quin, Mefloguin .odexr Chlnln. Halofantrin ist ein 9-Phenanthren-
Aminoalkohol- Derlvat. - o

Der stoff wirkt als Blutschizontozid bei. akuten Infektionen mit
Plasmodium falciparum, v1vax malariae und ovale. Die Wirkung

ist nur im erythrozytaren Stadium der Erreger gegeben.

Das Anwendungsgeblet erstreckt sich .auf die Behandlung aller
Formen der akuten Malaria.

a.) Bel gesicherter Diagnose:

Dles gilt. auch fux Infektlonen nit Erregern, die gegen andere
Malariamittel resistent sind. '



b.) Im Verdachtsfall:

Eine Sofortbehandlung ist angezeigt, wenn vom 8. Tag an nach der
Einreise in malariagefihrdete Gebiete der Verdacht auf eine Ma-
lariainfektion besteht und die umgehende Diagnose durch einen
Arzt nicht mdglich ist.

Durch den Stoff wurden u.a. unerwiinschte Wirkungen aus dem Be-
reich Magen—Darm—Trakt'(ﬂbelkeit, Bauchschmerzen) und Uberemp-
findlichkeitsreaktionen geneldet. Selten wurde {ber Stérungen
des zentralen Nervensystems (Kopfschmerzen, Schwindel) und der
Leberfunktion berichtet.

Im Berichtszeitraum wurden z. T. Uber schwere, in Einzelfdllen
lebensbedrohliche ventrikulire Rhythmusstdrungen berichtet. Dies
filhrte in den Fach- und Gebrauchsinformatioﬁen zu entsprechenden
Hinweisen unter Nebenwirkungen, Wechselwirkungen und Gegenanzei-
gen. Bel angeborener oder erworbener QT-Zeitverl8ngerung darf
Halofantrin nicht angewandt werden. Bel dieser Sachlage ist eine

irztliche Voruntersuchung (EKG) vor Anwendung und die Arztlichen

Ipronidazol (660)

Ipronidazol gehdrt zur Gruppe der S5-Nitroimidazole, die in der
Veterinirmedizin gegen obligat anaerobe und mikroaerobe Bakte-
rien, besonders aber gegen Protozoeﬁ (z.B. Trichomonaden) einge-
setzt werden.'.Enge_ Strukturverwandtschaft besteht zu Metronida-
zol, das sich vom Ipronidazol nur in der Art der aliphatischén
Seitenkette unterscheidet.

Allgemein wird die biologische Wirkung der 5-Nitroimidazole
einer sowohl fﬂr' Bakterien und Protozoen als auch Sidugetier-
zellen identischen zytotoxischen Primirreaktion zugeschrieben,
die an die enzymatische Reduktion der 5f-Nitrogruppe gekoppelt
ist. ' ‘
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Im AnalogieschlufB zu énderen 5-Nitroimida201en,_wie beispiels-
weise Metronldaznl, .mub. auch Flir _Ipronidazol ein mutagenes und
gentoxisches Potentlalgangenommen werden.

Im Berichtszeltraum wurden Eei etwa'7 Milli. behandelten Puten
und 1,5 Mill. hehandelten Schwelnen keine unerwiinschten Wir-
kungen des AranLmittels erfaBt.

Aufgrund'dEr vergleicﬂbar hohen Tbxizitét aller Nitroimidazol-
Derivate ist die tierirztliche Uberwachung der Anwendung erfor-
derlich. |

Isradipin (661)

Isradipin ist‘efn spezifischer Antagohist der langsamen, span-
nungsabhﬁngigep,Calciumkanéle vom L-Typ. '

Tsradipin wird als Racemat in-den Verkehr gebracht.
Als Anwendungsgebiet ist die essentielle Hypertonie zugelassen.

Das Spektrum der'registrierten Nebénwirkﬁngen entspricht sowchl
qualitétiv als ~auch in der Hiufigkeit den fiir Ccalcium-
antagonisten vom 1,4-Dipyridintyphbekannten Nebenwirkungen. Hin-
weise auf schwerwiegende bisher unbekannte Risiken ergeben sich
nicht. '

Der Stoff Xann nur nach érztiicher Diagnose und AusschluB wvon
Kontraindikationen sowie unter Uberwachung des Patienten durch
den Arzt zur Differentialtherapie der EHypertonie angewandt wer-
den. Dabei'sind'ath die mdglichen Nebenwirkungen und Wechsel-
wirkungen mit anderen Pharmaka zu beachten.

Itraconagzol (662)

Itraconazol ist ein Azol-Antimykotikum und ein Inhibitor der
fungalen Ergosterin-Biosynthese. Ergosterin-Mangel und die ge-
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storte Lipidzusammeﬁéetzung der Zellmembranen fithren zu morpho-
logischen und funktionellen Anderungen, die den essentiellen
Stoffaustausch. behindern. . und terminal zum Zelltod fiihren.

Itraconazol ist - wenn eine #uPerliche Therapie nicht wirksam
ist - im Rahmen einer Kurzzelttherapie zur Behandlung folgender
Pilzinfektionen indiziert: ' -

Dermatomykosen wie Tinea corporis, - cruris,_ - pedis und
~ manus, Pityriasis versicolor sowie mykotischer Keratitis.

AuBerdem ist der Stoff atch zur Behandlung vulvovagirnaler Candi-
dosen zugelassen. Bei dieser Indikﬁtion wird eine Eintagsbehand-
lung mit einer Geéamtdosis von 400 mg auf zwei Einzeldosen von -
200 mg aufgéetellt empfcohlien. R

Durch den Stoff wurden u.a. unerwiinschte Wirkungen im Sinne ga-
strointestinaler Beschwerden, zenﬁralnervﬁser St&rungen und
tiberempfindlichkeitsreaktionen gemeldet. Selten wurde iiber das
Auftreten von Leberfunktionsstﬁrungen“berichtet.
{

Eine strenge"Ihdikatidﬂggfélluﬁg"”uhd “éine wirksame Dosierung
sind notwendig, um Resistenzentwicﬁlungen einzuschrinken. Bei
eingeséhrﬁnkter Nierenfunktion ist die Dosierung dem Grad der

Funktionseinschrinkung anzupassen.

Eine #rztliche Uberwachung deér Anwendung ist daher notwendig.

Misoprostol (663)

Misoprostol ist ein synthetisches Prostaglandin Ej-Analogon mit
sowohl antisekretorischen Eigenschaften (die Basalsekretion von
Magensdure und Pepsin wird gehemmt) als auch protektiven Wi;kun—
gen fiir die Magenschleimhaut, indem die Schleimhautsekretion ge-
steigert wird. - - _ e we e e e S e

Der Stoff ist flr die Behandlung akuter Magen~ und ZwSlffinger-

darmgeschwiire sowie zus#tzlich zur Vorbeugung und Behandlung von
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medikémentenbédingten (z B. Antirheumatika, Acetylsalicylsdure)
MagenschIELmhautschadlgungen zugelassen.

Die Indikation.zur Anwendung des Arzneimittels kann nur nach ge-
zielter positlver arztllcher Dlagnose eines Geschwurs oder vor-
liegender gastroduodenaler Beschwerden kel entsprechender medi-
kamentdser Behandlung vom' behandelnden Arzt gestellt werden und
erfordert im letzteren Fall auch immer die Uberpriifung der Indi-
kation‘und_der Dosierung der Ausgangsmedikation, die'uléerogen
wirksam ist. | '

Als unerwlinschte Wifkungén tféten.insbesondere Kopf- und Abdomi-
nalschmerzen auf. AuBerdem kann es, wie filr Prostaglandine be-
kannt, zu Blutdruckabfall.kommén} weshalb coronare und cerebrale
vasculdre Erkrankungen‘vo: der Behandlung auszuschlieBen sind.
Weiterhin setzt die‘Anwendung einen AusschluB einer Schwanger-
schaft durch den verordnenden Arzt bei Frauen im gebirfihigen

Alter wvoraus, da MlsoprOStol als. Prostaglandin uteruswirksam
ist. ' '

Die Beachﬁung der Kontraindikationeﬁ, We;hsel— und Nebenwirkun-

gen machﬁ eineﬂérztliche”ﬁberwachUng'der Anwendung erforderlich.

Qg&agsetgon_(ﬁéGIJv o

Ondansetron ist‘dimethyliertés SwHydrbxytryptamih und zeigt che-
mische Ahnlichkeit mit dem ‘Serotonin. Der Wirkungsmechanisnus
gilt als nicht vollst&ndig aufgekldrt. Jedoch werden durch kom-
petitive selektive Besetzung .der 5-HTj3-Rezeptoren serotonerge .
Wirkungen blockiert, dosisabhidngig vdllstandig oder unvollstin-
dig. Die durch cytotoxische Substanzen und Radiatio vermehrte
Freisetzung von Serotonin, das als Neurotransmitter die Emesis
zentral und ‘peripher auslost wird durch die 5-HT3-antagonisti-
schen erkungen blocklert. Dabei grelft Ondansetron einerseits
+ peripher an den vagalen Nervenendlgungen, den Synapsen des
chkdarmgeflechts und andererseits zentral an den serotonergen
l'Synapsen der'Aféa“postrema - ¢ ¢ (O
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Der Stoff “ist':zagelassen.Tfﬁr denALgherapeutischen Einsatz bel
{ibelkeit, Brechreiz und Erbrechen bei der Therapie mit 2yto-
statika und Strahlentherapie, wobel letzteres nur fir die per os
verabreichbare Arzneiform gilt.

Als unerwiinschte Wirkungen traten am hiufigsten Sedierung, Kopf-
schmerzen,..Schwindel; Diarrhoe und Mundtrockenheit auf. Uber
Sehstdrungen wurde berichtet. Ondansetron verlangsamt die Dick-
darmpassage und kann 2zu bbstipationen fiihren, Patienten mit
schwerer Beeintrichtigung der Darmmotilit#t (Obstruktion) wmilissen
daher sorgfiltig {ilberwacht werden. Es gingen auch Meldungen ein
bzw. es liegen Hinweise aus der Literatur vor zum Auftreten
eines sog. Serotonin-Syndroms und mBglicher extrapyramidal-moto-
rischer Bewegungsstirungen. . . -

Die Beachtung dex Kontraindikationen, Wechselwirkungen und Ne-
benwirkungen und gegebenenfalls erforderlich werdende Dosisan-

passungen macht eine Hrztliche Uberwachung der Anwendung notwen-
dig. ' :

Pefloxacin (667)

Pefloxacin geh8rt zu den 6-Fluor-chinolonen. Ven Norfloxacin un-
terscheidet sich Pefleoxacin nur durch dia Methylierung am Pi-
perazinring (1,4). Der Wirkungsmechanismus unterscheidet sich
nicht von dem der bereits bekannten Gyrasehemmstoffe.

Die Wirkung,dermﬁyrasehemmer ist bakterizid.

Das Anwendungsgebiet erstreckt sich auf die einmalige Behandlung
der unkomplizierten Zystitis und zur perﬁoperativen Prophylaxe
bei transurethralen Eingriffen. '

Durch den Stoff wurden u. a. unerwlinschte Wirkungen ausgeldst,
die das Muskel- und.Skelettsystem.betreffen-(Tendinitiden, Myal-
gien, Arthralgienj sowie Nebenwirkungen aus dem Bereich Magen-
Darm-Trakt (ﬁbelkeit; Erbrechen, Magenbeschwerden).



Eine strenge Indikationsstéllung und eine wirksame Dosierung
sind notwendig,ﬁlmn'ResiétenZentwicklgngen einzuschrénken. Eine
drztliche ﬁberwachung der Anwendung ist daher notwendig.

e b e ok

Pravastatin (688). . . .

Der Wirkmechanismus von Pravastatin beruht auf einer kompetiti~
ven Hemmuhyg der 3 -Hydroxy-3= 3—methylg1utary1 Coenzym-A (HMG-CoA) -
Reduktase. Dadurch kommt es. zu einer Verringerung des intrazel-
luldren Cholesterlns mlt der Folge eines verstirkten Abbaus wvon
LDL bzw. einer Erhohung der LDL—Clearance aus dem Blut.

Daraus ergeben‘siCh'folggnde‘Anwendungsgebiete:

Senkung erh&hter Gesamt- und LDL—Cholesterinspiegel im Serum,
wenn Didt und andere nichtpharmakologische MaBnahmen keine genfi-
gende Wirksamkeit zeigen.

Als unerwlinschte Arzneimiftelwirkungen‘wurden Thrombozytopenien,
Potenzstdrungen, Alopezien, Pankreatitiden, Hypersensitivitits-
reaktionen beobachtet. Es gingen auch Meldungen ein bzw. es lie-
gen Hinweise anug der theratur vor .zum Auftreten von Depressio-

nen, zur Frage der Beeinflussung der kardlovaskularen Mortalitit
und einer m&glichen Teratogenlfat ' B

Die Beachtuny der Xontraindikationen, Wechsel- und Nebenwir-

kungen macht elne. arztllche Uberwachung der Anwendung erfor-

- derllch.

Ramipril Lﬁ?__:_ti.___._._ e

Der Stoff Ramlpril gehort zu der Gruppe der ACE-Hemmer.
Er wird elngesetzt zur Behandlung der essentiellen Hypertonie.

Die Behandlung dleser Erkrankung bedarf der regelmiBigen Hrztli-
chen Kontrolle. .
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Zahlreiche Nebenwirkungen des Arzneimittels, wie z. B. Husten,
angioneurotische Baeme, M§gen:Da;mf$p§;ungen, Pankreatitis, He-
patitis, Hautreaktionen - auch mit schweren Verlaufsformen -

sind bekannt geworden.

Gegenanzeigen, wie“z._B:_Nie;épg;térienstenose, Aorten— oder Mi-

tralstenose, sind zu beachten,

Die Beachtung der Kontraindikationen, Wechselwirkungen und Ne-
benwirkungen sowie die ﬁberwachuhg der Therapie im Hinblick auf
ggf. notwendig werdenﬁgfﬁppsisanpassung' machen eine #rztliche
Uberwachung der Anwenddng_nthenéié,jm'”7 o '

Roxithromycin (€72)

Roxithromycin ist das 97[0—(Z—Methoxyethoxymethyl)—oxim] des
Erythromycin A und gehdrt damit als erster therapeutisch einge-
setzter Arzneistoff in die Klasse der semisynthetisch verdnder-

ten l4gliedrigen Makrelide.

Die verinderte Struktur bewirkt eine im Vergleich zur Erythro-
mycin-Base bessere Sdurestabilitdt. .Makfolid-Antibiotika sind
Hemmstoffe der bakteriellen Protéinbicéyntheée, der Wirkungs-
schwerpunkt 1iegt'im grampositiVen Bereich,-der Wirkungstyp ist
bakteriostatisch., - i

Das Anwendungsgebiet.erstreckt‘sich auf die Behandlung von In-
fektionen mit Roxithromycin—empfindlichen Erregern, insbesondere
Infektionen der Atemwege,--im Hals-NaSen-ohrenbereich, des Uroge-
nitaltraktes und der Haut. |

Purch den Stoff wurden u.a. unerwlinschte Wirkungen aus dem Be-
reich Magen-Darm-Trakt (ﬁbelkeit, Frbrechen, Diarrhden) und
Uberempfindlichkeitsreaﬁtionen_gemeldet. Seiten wurde iber Std-
rungen der Leberfunktion berichtet.
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Eine strenge Indlkatlonsstellung und eine w1rksame D051erung
sind notwendig,'um Res1stenzentw1cklungen entgegenzuwirken. Bei
Patienten mit stark eingeschrénkter Nierenfunktion ist die Fla-
che unter der.Konzentrations Zeit-Kurve . (AUC) vexgroﬁert und die
Halbwertszeit (t 1,2} deutlich verlangert Obgleich diese Veran-
derungen signifikant sind, werden sie nicht als klinisch rele-
vant angesehén,;wenn das Dbsierungsregime fﬁrlRoxithromycin imal
td3glich 300 mg'lbzwlt 2mal tagllch 150 mg betrdgt (PURI /

Lassmann, J Antimicrob Chemother .20 (Suppl. B), 1987, 835-100).

Eine &rztliche ﬁberwachung_der Anwendung ist daher notwéhdig.

Sulproston (E’f.Sl, )

Der Stoff Sulproston ist ein Pfostaglandin Ep-Derivat, welches
zu den we1tgehend uterusselektlven Prostaglandlnen gehdrt und
sowohl zu elner Erwelchung des Gebarmuttermundes als auchA zZu
Kontraktiocnen dex.Gebarmuttermuskulatur fihrt. Da bei einem sol-
chen. synthetischen Prostaglandin eine nachteilige Wirkung auf
den Feten nicht auszuschliegén ist, ist die Gabe "bei lebensfihi-
gem Kind kontraindiziert, es sei denn, es ist eine Abortinduk-
tion indiziert. LT o

Dementsprechend werden ‘als Anwendungsgeblete die Zervzxdllata—
tion bei Schwangerﬁn zur Abortinduktion bei intakter Schwanger-
schaft, bei Mlssed abortion, bei intrauterinem Fruchttod und in
hohen Desierungen die Blasenmole und die Behandlung postpartaler
atonischer Blutungen genannt.
|

Als unerwunschte Arzne;m1ttelw1rkungen sind neben héufigen ga-
strointestlnalen Storungen wie Ubelkeit, Erbrechen Durchfall
. besonders die n@gllchen bronchokonstrlktorlschen Reakticnen. er-
wahnenswert (weswegen Asthma bronchiale u. a. auch als Kontrain-
dikaticn'genannt'wird) In Elnzelfallen wurde auch fiber td&dliche
kardiale Nebenwirkungen berlchtet



Die Beachtung der Kontraindikationen, Wechsel- und Nebenwirkun-

gen macht eine &rztliche Uberwachung der Anwendung erforderlich.
Zolpidem (677)

Zolpidem ist ein Imidazppyridin-Hypnotikum mit einer hohen Affi-
nit&t  zu  den  Benzodiazepin-Rezeptoren _ (Omega-i-Rezeptor-
Subtypen) im Gehirn; spinale wund periphere Benzodiazepin-
Rezeptoren werden nicht belegt.

Anwendungsgebiet von Zoclpidem ist die kurzandauernde sympto-

matische Behandlung von Schlafstdrungen.

Als Nebenwirkungen stehen Beschwerden des zentralen Nerven-

systems im Vordergrund, wie. Schwindel, Xopfschmerzen, Somnolenz,
Verwirrtheit und Halluzinationen. Innere Unruhe, Angst- und Er-
regungszustinde - sowie Geddchtnisstdrungen kdnnen unter Zolpidem

auftreten. Zu den gastrointestinalen Nebenwirkungen gehéren

Ubelkeit, Erbrechen und Durchfall.

Die gleichzeitige Einnahme landerer Arzneimittel mit Wirkungen
auf das _Zentralne:&ansgatam_,LT;AB;_$NEu;Q;gp£ika. trizykiische
Antidepressiva, Anxiolytika) und Alkohol kdnrnen additive Effekte
bewirken. . '

“bie Beachtung der. Kontraindikationen, Wechselwirkungen und Ne-
benwirkungen sowie die ggf.. erforderlich werdenden Doslisanpas-
sungen machen eine Arztliche Uberwachung der Anwendung erforder-
lich. e

Zu Artikel 2

Diese Vorschrift regelt den Inkraftsetzungstermin.

»
iy
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BeschluB

des Bundesrates

FunfunddreiBigste Verordnung zur Anderung der Verordnung (iber
verschreibungspflichtige Arzneimittel

Der Bundesrat hat in seiner 691. Sitzung am 24. November 1995 beschlossen, der
Verordnung gemif Artikel 80 Abs. 2 des Grundgesetzes mit folgender MaBgabe
Zuzustimmen:

Zu Artikel 1 Nr. 1

In Artikel 1 Nr. 1 sind die Worte "- ausgenommen zum duBeren Gebrauch; dies gilt
nicht fiir lebensmittelliefernde Tiere -" zu streichen.

Begriindung:

Wie in der Begriindung des Bundesministeriums fiir Gesundheit ausgefiihrt,
spielen mdgliche Vergiftungserscheinungen bei den behandelten Tieren und
Griinde der Okotoxizitit eine entscheidende Rolle dafiir, Lindan unter die
Verschreibungspflicht zu stellen. Dabei ergibt sich keine Begriindung dafiir,
diese Verschreibungspflicht ausschlielich auf die Anwendung bei
lebensmittelliefernden Tieren zu beschrinken,

Diese Griinde sprechen auch fiir eine Aufhebung der bisherigen Ausnahme von
der Verschreibungspflicht zum &ufleren Gebrauch beim Menschen; dies wird
auch durch diese Anderung erreicht.
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