Kritisch: Hustenstiller mit Codein

Eltern sollten ihren Kindern keine Husten-
sdfte mit dem Wirkstoff Codein geben.
Seit vergangenem Jahr sind die Mittel fiir
Kinder unter 12 Jahren verboten und auch
far dltere Kinder rat das Bundesinstitut fiir
Arzneimittel und Medizinprodukte
(BfArM) von der Gabe des Hustenstillers
ab. Selbst fiir Erwachsene ist Vorsicht
geboten. In der ,,Deutschen Medizinischen
Wochenschrift* erklaren Mitarbeiter der
Behorde die Griinde.

Nach Auskunft der BfArM-Vizeprasiden-
tin, Prof. Julia Stingl, starben mehrere
Kinder, darunter eines in Deutschland, an
einem plotzlichen Atemstillstand, nach-
dem sie codeinhaltige Tropfen gegen ihren
Husten bekommen hatten. In einem Fall
erkrankte sogar ein Baby, dessen Mutter
Codein zur Schmerzstillung erhalten hat-
te. Daher hat sich das BfArM zu den Ein-
schrankungen fiir Kinder entschieden.

Wirkmechanismus ist
der Grund

Die Griinde wurden erst in den letzten
Jahren ermittelt. Sie hdngen mit dem
Wirkungsmechanismus von Codein zu-
sammen. Codein ist ein Pro-Drug. Die
Wirkung tritt erst ein, wenn das kérper-
eigene Enzym CYP2D6 Codein in der
Leber in Morphin verstoffwechselt hat.
Morphin ist ein starkes Schmerzmittel,
das auch den Hustenreiz lindert. Wie
aktiv CYP2D6 ist, ist von Mensch zu
Mensch unterschiedlich, erkldrt Prof.
Stingl. Bei etwa 7% der Deutschen fehle
das Enzym komplett: Bei ihnen werde
kein Morphin gebildet und es trete keine
schmerzstillende Wirkung ein. Im Ge-

ZPT | forum

gensatz dazu verstoffwechseln etwa 3%
der Bevolkerung ultraschnell. Diese
Menschen haben mehrere Kopien des
CYP2D6-Gens. Bei ihnen steigen die
Morphin-Konzentrationen rasch an und
bereits nach einmaliger Einnahme von
Codein kénne es zu einer Uberdosierung
kommen. Morphin stoppt den Ateman-
trieb im Gehirn und die Patienten ersti-
cken. Bei Kindern kommt hinzu, dass die
Ausscheidung von Morphin tiber die Nie-
ren verlangsamt ist. Die ,Atemdepres-
sion“ bei kleinen Kindern, v.a. wenn sie
nachts auftritt, ist schwer zu erkennen
und daher lebensgefdhrlich.

CYP2D6 auch im Gehirn -
BfArM forscht

Das Enzym CYP2D6 ist nicht nur in der
Leber aktiv. Es wurde auch in Hirnzellen
nachgewiesen. Welche Funktion es dort
hat, ist Gegenstand eines aktuellen For-
schungsprojektes, das das BfARM zu-
sammen mit dem Karolinska Institut
Stockholm und der Universitdt Toronto
durchfiihrt. Bisherige Studien zeigen,
dass depressive Patienten, die zu den
Ultraschnell-Metabolisierern  gehéren,
eine erh6hte Neigung zum Suizid haben
- wahrscheinlich weil sie Antidepressiva
zu schnell verstoffwechseln. Auch bei
essgestorten Patienten konnte man eine
hohere Neigung zu suizidalen Gedanken
oder Handlungen beobachten. Eine mog-
liche Erklirung wadre, dass CYP2D6 in
den Stoffwechsel von Botenstoffen im
Gehirn eingreift und so zu impulsgesteu-
erten Handlungen fithren kdnnte.

Im Forschungsprojekt des BFARM wird
aulerdem untersucht, ob andere Medi-
kamente die Aktivitit von CYP2D6 ver-
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dndern. Eine Verstarkung der Wirkung
ist fiir andere Leberenzyme bekannt,
schreibt Prof. Stingl. Dies wiirde dann die
Wirkung und die Risiken von Codein
noch einmal erhéhen, v.a. bei Ultra-
schnell-Metabolisierern. Rauchen und
Alkohol stehen derzeit im Verdacht, eine
solche Wirkung zu erzielen. Prof. Stingl
rdt deshalb auch Erwachsenen zur Vor-
sicht bei dem Wirkstoff Codein, der zwar
seit tiber 100 Jahren in der Medizin ein-
gesetzt wird, iiber dessen Wirkung und
Wechselwirkungen aber noch lidngst
nicht alles bekannt ist.
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Warme Milch mit Honig

Gibt es Alternativen? Das bekannt kriti-
sche ,arznei-telegramm* bemadngelt die
aus seiner Sicht unzureichenden Nutzen-
belege sowohl bei den chemisch definier-
ten als auch bei pflanzlichen Antitussiva
fiir die Anwendung bei Kindern. Die Au-
toren kommen daher zu der Empfehlung:
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»Reicht eine Beratung der Eltern hinsicht-
lich der Harmlosigkeit des akuten Hustens
nicht aus, kann - auBer bei Sduglingen -
warme Milch mit Honig als Hausmittel
probiert werden.*
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