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Therapie aktuell

Drugs in breastfeeding [Arzneimittel in der Stillzeit]

Australian Prescriber 2015; 38: 156-160

Der Artikel von Hotham und Hotham im Australian Prescriber unterstreicht zu Recht, dass in
der Stillzeit nur selten eine Stillpause oder gar Abstillen gerechtfertigt sind, dies aber von Pa-
ckungsbeilagen und Fachinformationen haufig suggeriert wird. Die meisten Medikamente
finden sich in der Muttermilch in einem Konzentrationsbereich, der weit unter der therapeu-
tischen Sauglingsdosis liegt. Sehr selten werden toxische Mengen gemessen. In diesem Zu-
sammenhang ist der sogenannte M/P-Quotient (Quotient aus den Arzneimittelkonzentrationen
in der Milch und dem mitterlichen Plasma) wenig informativ im Vergleich zur relativen Dosis
fur das gestillte Kind. Diese relative Dosis gibt den Prozentsatz der via Muttermilch tbertra-
genen Menge einer Substanz (pro kg Korpergewicht des Sauglings) im Vergleich zur gewichts-
bezogenen Tagesdosis der Mutter an. Im Gegensatz zum haufig zitierten M/P-Quotienten
geht in die relative Dosis auch das fiir den Ubertritt in die Milch maRgebliche Verteilungsvolumen
des Medikaments ein. Der effektive Plasmaspiegel beim Sdugling wird auRer durch die aufge-
nommene Menge Muttermilch auch durch die orale Bioverfiigbarkeit einer Substanz bestimmt
und durch weitere Faktoren wie Zeitpunkt der Mahlzeit, Reife des Kindes und Ausscheidungs-
kapazitat.

Anders als bei Einmaldosen kénnen unter Dauermedikation scheinbar zu vernachlassigende
Konzentrationen aufgrund der verlangerten Halbwertszeit beim jungen, insbesondere un-
reifen Sdugling durch Anreicherung zu Symptomen fiihren. Daher muss die wiederholte
Gabe eines Arzneimittels grundsatzlich kritischer betrachtet werden als eine Einzeldosis.
Neugeborene und insbesondere Frithgeborene sind gefahrdeter, weil sowohl die Aus-
scheidung als auch die Funktionsttichtigkeit von Barrieren wie der Blut-Hirn-Schranke
noch unzureichend entwickelt sind. Grundsitzlich problematisch in der Stillzeit sind Zy-
tostatika und Radionuklide. Auch eine tiber Einzeldosen hinausgehende Opioidtherapie,
Kombinationen mehrerer Psychopharmaka oder Antiepileptika, insbesondere bei Kombi-
nationen mit Lamotrigin, Benzodiazepinen oder Lithium sind kritisch zu sehen. Bei Un-
abweisbarkeit einer solchen Anwendung mit mehreren zentral wirksamen Medikamenten
muss im Einzelfall entschieden werden, ob voriibergehend oder endgiiltig auf das Stillen
verzichten werden muss. Bei Monotherapie mit Lamotrigin, einem Antiepileptikum mit
relativ ausgepriagtem Ubergang in die Muttermilch oder Lithium muss nicht zwangsl4ufig
auf das Stillen verzichtet werden, wie dies fiir Lithium durch die Aufnahme in die Tabelle
kontraindizierter Medikamente suggeriert wird.

Als kontraindiziert in der Stillzeit werden in der Tabelle auch lodid-Dosen uber 150
pg/Tag bezeichnet. Diese Menge ist zu niedrig angesetzt, da fiir stillende Miitter bis zu
260 pg/Tag ausdriicklich als Supplementierung empfohlen werden. Goldsalze, ebenfalls
in der Tabelle aufgeftihrt, spielen heute praktisch keine Rolle mehr in der Rheumatologie.
Obwohl sie deutlich in die Milch tibergehen und auch beim gestillten Saugling nach-
weisbar waren, sind schwerwiegende toxische Symptome nicht bekannt. Letzteres gilt
auch fur Retinoide in der Stillzeit. Diese sollten aber ebenso wie das vergleichsweise

wenig in die Milch tibergehende Valproat schon deswegen nicht in der Stillzeit angesetzt
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werden, weil sie in einer moglicherweise folgenden ungeplanten Schwangerschaft ein er-
hebliches teratogenes Risiko darstellen wiirden.

Bei jeder Langzeittherapie der Mutter, insbesondere mit zentral wirksamen Medika-
menten, sollte auf Symptome beim Siugling geachtet werden. Dies wurde weltweit am
Beispiel des tragischen Falls mit Codein deutlich: Ein voll gestilltes Neugeborenes, dessen
Mutter zur Analgesie eine Kombination von Codein und Paracetamol einnahm, wurde zu-
nehmend lethargisch und verstarb am 13. Lebenstag. In der Familie wurde der nicht sel-
tene Polymorphismus des P450-2D6-Enzyms diagnostiziert, der eine ultraschnelle Ver-
stoffwechselung von Codein zu Morphin bewirkt. Mehrere Nachfolgeuntersuchungen
haben ergeben, dass es auch bei diesen Stoffwechselvoraussetzungen erst dann fiir den
Siugling riskant wird, wenn die Mutter Codein-haltige Analgetika fir mehr als zwei Tage
einnimmt. Einzelne Dosen z. B. nach der Geburt sind fiir das Kind nicht riskant. Insofern
ist die z. T. befiirwortete generelle Kontraindikation von Codein in der Stillzeit nicht ge-
rechtfertigt. Im Gegenteil, sie birgt das Risiko, dass auf andere, weniger gut untersuchte
und nicht weniger riskante Opioide ausgewichen wird. Dennoch muss betont werden,
dass Ibuprofen das Analgetikum der ersten Wahl in der Stillzeit ist und auch bei
postpartalen Schmerzen primir eingesetzt werden sollte. In der postpartalen Situation
wird auch haufig im Zusammenhang mit einer Allgemeinanésthesie eine zu defensive
Vorgehensweise beobachtet, wenn bis zu 24 Stunden Stillpause gefordert werden. Die
heute tblichen Mittel in der Anisthesie erlauben es aber, das Kind anzulegen, sobald die
Mutter hierzu in der Lage ist. Eine zusitzliche Stillpause ist nicht erforderlich.

Auch wenn nur wenige Medikamente zu wirklich bedrohlichen Nebenwirkungen beim
gestillten Kind gefiihrt haben, sollte man vor allem bei Neueinstellungen einer Therapie
auf bewahrte Mittel zuriickgreifen, zu denen auch Erfahrungen bei stillenden Miittern und
(in weiser Voraussicht auf eine folgende Schwangerschaft) mit Schwangeren vorliegen.
Detaillierte Informationen zu Medikamenten in der Stillzeit finden sich auf der Internetseite
www.embryotox.de des Pharmakovigilanz- und Beratungszentrum fiir Embryotoxikologie )
an der Charité Berlin oder in den von diesem Institut herausgegebenen Lehrbiichern Interessenkonflikte

Ein Interessenkonflikt wird
vom Autor verneint.

Fazit fur die Praxis

(1;2). Auch individuelle Anfragen kann man an ,,Embryotox“ stellen.

Firr die weitaus meisten Erkrankungen in der Stillzeit
gibt es hinreichend erprobte Medikamente. Die Auswahl
muss sorgfaltig mithilfe qualifizierter Literatur oder
nach Konsultation einschlagiger Informationsdaten-
banken oder Beratungszenten (www.embryotox.de) er-
folgen. Neue, unzureichend untersuchte Medikamente

sind ebenso zu meiden wie nachweislich toxische Sub-
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Alter der Frau hinsichtlich Vertraglichkeit fiir das unge-
borene und gestillte Kind bewdhrte Mittel bevorzugt
werden. Bei sorgfiltiger Wahl der geeigneten Medika-
mente bedarf es keiner Stillpause und schon gar nicht

eines Abstillens.
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