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Chronische myeloische Leukämie (CML)

• 1.200 Neuerkrankungen/Jahr in D
o Erkrankungsgipfel 55 – 60 Jahre

• Therapie bis 2000
o Stammzelltransplantation, Hydroxyharnstoff, Interferon

• Über 90% der Patienten weisen eine Chromosomenaberration auf, das 
Philadelphia-Chromosom (Ph+), es entsteht ein Fusionsprotein BCR-ABL, das 
für die onkogene Transformation der hämatopoetischen Stammzelle 
verantwortlich ist

• Chronische Phase
o Leukozytose, Anämie, (Thrombozytopenie)

• Akzelerierte Phase über mehrere Monate

• Blastenkrise über Wochen
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Therapie der CML
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CML mit BRC-ABL-Nachweis

Imatinib
1 x 400-800 mg/d

Nilotinib
2 x 300 mg/d

Dasatinib
1 x 100 mg/d

  

Unzureichendes Ansprechen, Resistenz, Intoleranz

   

Dasatinib
1 x 100 mg/d

Nilotinib
2 x 300 mg/d

Dasatinib
1 x 100 mg/d

Bosutinib
1 x 500 mg/d

Nilotinib
2 x 400 mg/d

 

Progress, Therapieversagen, T3151 Mutation



Allogene
Stammzelltransplantation

Ponatinib
1 x 45 mg

Studien
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Einsatz bei CML

04.02.2017

Heute - Gesamtüberleben nach 8 Jahren 85%

- Behandlung sollte immer innerhalb von Studien erfolgen

Offene Fragen/Studien

- Kombinationstherapie mit Interferon?

- kontrolliertes Absetzen nach 3 Jahren Therapie und molekularer Remission 

möglich?

- Sequenzen?

AM-Info Köln 2017 Freidank, König, Künne

INN Präparat Indikation Dosis N Ziel

Imatinib Glivec® 1st 1 x 400 mg -- Ph+

Dasatinib Sprycel® 1st 1 x 100 mg -- Ph+

Nilotinib Tasigna® 1st 2 x 300 mg x Ph+

Ponatinib Iclusig® 2nd 1 x 45 mg -- Ph+, T315I-Mutation

Bosutinib Bosulif® 2nd 1 x 500 mg -- Ph+
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Non-Adherence - Folgen

Imatinib bei chronisch myeloischer Leukämie (CML)

- Komplettes zytogenetisches Ansprechen (CCyR)

- 87 Patienten, Beobachtung über 2 Jahre

Bei allen Patienten mit steigenden Transkript-Zahlen sollte die Compliance überprüft 
bzw. die Neueinnahme von Medikamenten erfragt werden, die den Imatinib-Abbau 
induzieren können (DGHO)

Möglichkeit der Spiegelbestimmung

- vorher „Hausaufgaben“ machen
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CCyR Adherence

90,6% 85%

64,5% < 85%
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Syrea® als „Hausmedikation“
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• Welche weiteren Informationen benötigt die Apotheke ?

• Welche Information benötigt die nicht-onkologische Station?
o der behandelnde Arzt

o das Pflegepersonal

• Überlegen Sie, welche Missverständnisse es evtl. geben 
könnte und wie man diese vermeiden kann.

04.02.2017

Fallbeispiel 1: Syrea® als „Hausmedikation“
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Fallbeispiel 2

• Herr Gärtner (58 Jahre, 80 kg, 1,80 m) hat seit 3 Jahren eine 
CML, die bisher mit Imatinib 400 mg therapiert wurde. In 
der letzten Zeit klagte er häufiger über Ödembildung, so 
dass der Hämatologe die Therapie daraufhin auf Nilotinib (2 
x 300 mg) umgestellt  hat. 

• Wie beraten Sie Herrn Gärtner zur Umstellung seiner 
Medikation?
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Fallbeispiel 3

Weiberfasnacht in Köln! 

Die Tochter einer Stammkundin (CML, seit 2 Jahren Nilotinib, gute 

Verträglichkeit) kommt zu Ihnen in die Apotheke und löst ein Rezept 

über Clarithromycin 250mg (1-0-1) ein. Auf Nachfrage klagt die 

Kundin ihr Leid: Ihre Mutter hätte so eine furchtbare Bronchitis, fast 

schon eine Lungenentzündung. Und heute haben ja fast alle Ärzte 

zu! Sie habe Glück gehabt, dass der Vertretungsarzt ihre Mutter mal 

noch schnell abgehört habe, obwohl das Wartezimmer brechend 

voll war! 
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Fallbeispiel 3

• Welche Aspekte müssen Sie bei der Beratung beachten?

• Welche weiteren Informationen benötigen Sie?

• Welche Informationen müssen Sie der Patientin geben?

• Welche Informationen benötigt der Arzt?
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Gruppenarbeit 

1. Teil
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Informationsquellen zu 
Oralen Zytostatika
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Datenbank der DGOP

• Zielgruppe
o Alle Apotheker, die orale Zytostatika abgeben

o Einfacher Zugang zur Datenbank

• Ziel
o Unterstützung der Beratung der Patienten zur

• Einnahme

• Nebenwirkungen

• Wechselwirkungen

o Ausdruck von
• Einnahmeplänen

• Merkblätter für Zytostatika

• Erstellt durch onkologisch tätige Apotheker der DGOP
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DGOP-Datenbank (https://www.dgop-oralia.de)

• Beispiel 1. Ebene
o Beispiel 2. Ebene

• Beispiel 3. Ebene

o Beispiel 4. Ebene

• Beispiel 5. Ebene

04.02.2017

Registrierung mit e-mail und BGA-Nummer möglich
- Apotheker, die in einer Apotheke tätig sind haben vollen Zugang

- Ausdruck der Merkblätter und Einnahmeplan
- PTA, Ärzte, Apotheker „ohne Apotheke“ können alle Infos lesen
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Ausdrucke aus der Datenbank

• Nebenwirkungen

o Alle sehr häufigen Nebenwirkungen, die der 
Patienten selber feststellen kann (z. B. keine 
Laborwerte)

• Wechselwirkungen
o OTC-Arzneimittel und Lebensmittel

• Einnahmeplan
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ADKA – Ausschuss Onkologie

04.02.2017

ADKA – Ausschuss Onkologie: Patienteninformationen

• www.adka.de  interne Downloads (nur für ADKA-Mitglieder)

• In Microsoft Word (mit Formularfeldern) erstellt

 individuell an klinikinterne Standards anpassbar

• Aufbau
o Einleitung mit Kontakttelefonnummer

o Verschriebene Dosierung

o Einnahmehinweise

o Wichtige Hinweise

o Vorsicht bei Kombination mit anderen Arzneimitteln

o Verhalten beim Auftreten ausgewählter Nebenwirkungen
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ADKA – Ausschuss Onkologie
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Schweizer Datenbank
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www.oraletumortherapie.ch
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Schweizer Datenbank
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Schweizer Datenbank
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Quelle: www.oraletumortherapie.ch
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EPAR der EMA
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EPAR der EMA

= European public assessment reports

• Kurzbeschreibungen über AM 

• Einnahmehinweise

• i.d.R. keine Angaben zu UAW und deren Behandlung

• in allen Sprachen der EU erhältlich, z.T. auch in türkisch
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EPAR der EMA
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Kanada: BC Cancer Agency

04.02.2017

www.bccancer.bc.ca
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BC Cancer Agency: Cancer Drug Manual

• Internetseite der British Columbia Cancer Agency

• Informationen für Fachpersonal
o Sehr guter Pharmakokinetik-Teil

o Übersichtliche Darstellung der Nebenwirkungen

o Hinweise zu Dosierungen

o Therapieprotokolle

• Informationen für Patienten
o Englisch und z.T. auch in weiteren Sprachen verfügbar
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Onkopedia

04.02.2017

www.onkopedia.com
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Onkopedia

• Gemeinsames Leitlinienportal der Deutschen, Österreichischen und 
Schweizer Gesellschaften für Hämatologie und Medizinische Onkologie

• Sehr gut strukturierte und übersichtliche Leitlinien
o Viele Tumorarten (Solide Tumore, Hämatologie) 
o Supportivtherapie
o Komplementäre/ alternative Therapieverfahren
o Pädiatrische Onkologie/Hämatologie
o Allogene Stammzelltransplantation

• Pflege-Leitlinien

• Hinweise für Patienten

• Arzneimittelbewertung

• Wissensdatenbank

• Sondermitgliedschaft (25 €/Jahr) ermöglicht Zugang zum gesamten 
Datenbank-Inhalt
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Onkopedia: CML-Leitlinie

04.02.2017 AM-Info Köln 2017 Freidank, König, Künne



29

Übersicht zu Studien

• (Sonder-)mitgliedschaft
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S3-Leitlinie Supportive Therapie

• Zusammenarbeit der DKG und der AWMF
o Lang- und Kurzfassung

o Qualitätsindikatoren für die Zertifizierung

o Patientenleitlinie (in Arbeit)

• 10 Themen
o Anämie

o Übelkeit und Erbrechen

o Hauttoxizität

o Paravasate…….

• 40 Fachgesellschaften

• Multiprofessionelle Zusammenarbeit
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Spezielle Fragestellungen 
zu Oralen Zytostatika
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Sondengängigkeit

• Orale Zytostatika können vorliegen als:

• Tabletten

• Filmtabletten ggf. sondengängig

• Hartgelatinekapseln

• Weichgelatinekapseln  nicht sondengängig

• Aufgrund ihrer CMR-Eigenschaften muss das Zerkleinern von 
oralen Zytostatika unter geeigneten Sicherheitsbedingungen 
durch entsprechend ausgebildetes Fachpersonal erfolgen!
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Sondengängigkeit

• Wichtige Faktoren für die Sondengängigkeit:

• Um welche Art von Sonde handelt es sich, wie ist der 
Sondendurchmesser? 

• Wo liegt die Sonde (gastral/ jejunal)?

• Kann und darf das orale Zytostatikum ausreichend 
zerkleinert und suspendiert werden?

• Weist der Wirkstoff eine ausreichende Lichtstabilität 
auf?

• Das Zerkleinern von Tabletten birgt besonders bei kleinen 
Sondengrößen die Gefahr der Sondenverstopfung!
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Sondentypen

• Einbringen der Sonde:

• Nasale Sonde

• Perkutane Sonde 

• Lage der Sonde:

• Gastral

• Duodenal

• Jejunal
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Sonden im Überblick

• CH = Innendurchmesser in Charrier (1 CH = 0,33 mm)

• G = Gastral; J = Jejunal

04.02.2017

Sondenart
(CH)

Innen-

durchmesser (mm)
Lage Austritt

Transnasal 8-15 0,9 – 6 G/J 2-5 seitlich

PEG 15 (9-20) 5 (2,0 – 8,5) G endständig

PEJ 8 (5-9) 2,6 (2,0 – 8,5) J endständig

Gastrotube 10-30 2,3 – 8,5 G endständig

Button 14-24 2,8 – 7,5 G endständig

FNKJ 5-14 1,1 – 3,2 J 1-6 seitlich
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Besonderheiten bei oralen Zytostatika

• Tabletten teilen oder Öffnen von Kapseln: nur, wenn es unbedingt 
notwendig ist!

• Schutzkleidung: immer Handschuhe, ggf. zusätzlich Schutzkittel, 
Schutzbrille und (mind.) FFP2-Maske (je nach Gefährdung)

• Tabletten teilen

• Mit einem eigenen Tablettenteiler

• In einem Druckverschlussbeutel

• Applikation über Sonden

• Bevorzugt Lösungen

• Ggf. in der geschlossenen Spritze suspendieren

04.02.2017
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Linkliste zu Sonden/Teilbarkeit

• Frei zugänglich, kostenfrei
o Broschüre der Fa. BBraun - http://www.prodiaet-

server.de/foruminhalte/Medikamente_Sonde.pdf

• Doc-Check erforderlich
o http://www.pharmatrix.de/cms/front_content.php

o http://www.fachinfo.de/

o http://www.hexal.de/praeparate/pdf_sondengaengigkeit.php

o http://www.hexal.de/praeparate/pdf_teilbarkeit.php

• Kostenpflichtig
o ABDATA-Plus X
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Risikofaktoren für Interaktionen in der 
oralen Krebstherapie

04.02.2017

• Patienten
o Ältere Patienten

o Begleiterkrankungen

o Veränderte Organfunktionen

o Behandlung durch verschiedene 
Fachärzte

o Wechsel zwischen stationärer 
und ambulanter Behandlung

o Selbstmedikation/Komplemen-
tärmedizin

o Informationsdefizite in der 
Arzneimittelanamnese

o Lebensstil (Alkohol/Rauchen)

o Patienten mit besonderen 
Genmustern

• Orale Zytostatika
o Enge therapeutische Breite

o Schwere UAW

o Interaktionsfreudig

o Supportivtherapie notwendig

o Beobachtung der AM-Wirkung 
nur sehr eingeschränkt möglich

AM-Info Köln 2017 Freidank, König, Künne



39

Häufige Interaktionen mit ZytOralia

• Beeinflussung des Magen-pH
o Nahrung

o Antacida

o H2-Antagonisten

o Protonenpumpenblocker

• CYP-Interkationen
o CYP-Induktoren

o CYP-Inhibitoren

o CYP-Substrate mit enger therapeutischer Breite

• QT-Zeit-Verlängerung
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Interaktion mit der Nahrung

04.02.2017

Arzneimittel EPAR (European public assessment reports)

Bosutinib Mit einer Mahlzeit
AUC  1,7-fach mit einer Mahlzeit

Imatinib
Mit einer Mahlzeit und einem Glas Wasser
AUC  (7,4%) nach einer fettreichen Mahlzeit, keine klinische 
Relevanz

Dasatinib Mit oder ohne Mahlzeit
AUC  14% bis 21%,  keine klinische Relevanz

Panotinib Mit oder ohne Mahlzeit
Keine Unterschiede nüchtern oder nach einer Mahlzeit

Nilotinib Nüchtern
AUC  um 82% mit einer Mahlzeit
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CYP-Interaktionen

04.02.2017

Arzneimittel Inhibitor
Effect -

AUC
Inductor Effect - AUC

Bosutinib Ketoconazol 8.6-fach Rifampicin > 80% 

Dasatinib Ketoconazol 5-fach  Rifampicin > 80% 

Imatinib Ketoconazol 80%  Rifampicin 75% 

Nilotinib Ketoconazol 3-fach  Rifampicin > 80% 

Ponatinib Ketoconazol 78%  Rifampicin 62% 
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Interaktionen: Praxistipps

04.02.2017

• Sind alle Arzneimittel bekannt inklusive Selbstmedikation 
und Nahrungsergänzungsmittel?

• Werden die Arzneimittel auch noch alle eingenommen?

• Werden alle Arzneimittel noch benötigt?

• Sind die auftretenden Interaktionen unerwünscht und 
klinisch relevant?

• Welche Alternativen gibt es?
o Anderes AM aus gleicher WS-Gruppe z.B. PPI, Statine

o Anderes AM mit gleicher/ähnlicher Wirkung z.B. PPI – H2-Blocker 

• Reicht evtl. eine zeitversetzte Einnahme?

• Patienten aufklären!!!
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Interaktionen: Praxistipps
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Gabe von interaktiven AM notwendig, dann

• Wirkung beobachten (optimal wäre ein TDM)

(z.B. Wirkung von Antidiabetika, Antihypertensiva)

• UAW beobachten

(z.B. vermehrtes Auftreten von GI-Störungen, 
Sedierung)

• Klinische Laborparameter überwachen

AM-Info Köln 2017 Freidank, König, Künne



44

Informationsmöglichkeiten - Interaktionen

– kostenfrei
• Fachinformation - http://www.fachinfo.de/
• Super CYP -

http://bioinformatics.charite.de/supercyp/index.php?site=home
• kardiolab – Abbau über CYP450 -

http://www.kardiolab.ch/CYP450_2JSI.html
• Flockhart-Tabellen - http://medicine.iupui.edu/clinpharm/ddis/
• Medscape - http://reference.medscape.com/drug-interactionchecker
• Caremark – Versicherer - http://cpref.goldstandard.com/inter.asp?r=8084
• Drugs Interaction Checker -

http://www.drugs.com/drug_interactions.php
• QT Drugs - https://crediblemeds.org/oncosupport

– kostenpflichtig
• ABDA-Datenbank
• Lexicomp
• Micromedex
• MediQ
• AID Klinik
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QT-Zeit: Informationsquellen
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www.crediblemeds.org
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Folien_Ulrike.pptx
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QT-Zeit: Crediblemeds®/AzCERT

• Ursprung: AZCERT: Arizona Center for Education and Research on 
Therapeutics

• Informationen für Patienten und Fachkreise

• Schwerpunkt: Medikamente, die die QT-Zeit verlängern (auch 
einige Hinweise/Tabellen zu Wechselwirkungen allgemein)

• FAQs zum Thema QT-Zeit-Verlängerung/ TdP

• Sehr gute Übersichtstabelle mit Risikobewertung
o Bekanntes Risiko
o Mögliches Risiko
o Bei Risikopatienten meiden
o Geringes Risiko, problematisch nur bei zusätzlichen Risikofaktoren

• Keine Kosten, aber für Zugang zu allen Tabellen: Registrierung 
erforderlich
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QT-Zeit: Crediblemeds®
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ADKA-AM-Info-Datenbank

04.02.2017

• Auch für spezielle Fragestellungen: www.adka-aminfo.de
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Gruppenarbeit 

2. Teil
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Zum Abschluss 

• Den Patienten vor dem Gespräch fragen was er schon weiß, 
welche Infos er schon hat, Einnahme/Anwendung erklären lassen

• Das vorhandene Wissen verstärken und ergänzen (mündlich und 
schriftlich), Patient nicht durch Informationsflut verunsichern

• Klare, unmissverständliche und nur richtige Aussagen tätigen, bei 
Unsicherheiten Folgegespräch vereinbaren

• Schriftliche Informationen für Stationspersonal, Ärzte, Patienten 
und Angehörige: wenige, nur wichtige, klar formulierte 
Informationen, idealerweise mit Bildern

• Im Krankenhaus
o Verifizieren: richtiger Patient?, richtiges Medikament?, richtige Dosis?
o Bei nicht onkologischen Stationen: in aktueller Situation indiziert?
o Möglichst in Apotheke patientenindividuell richten
o Auf Station benötigtes Material mitschicken, z.B. Schutzkleidung

• Schulungen, Infos für Pflegepersonal und Ärzte (ambulant und 
stationär) anbieten
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