Verschreibungsverordnung fur Paracetamol
geandert
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Verschiedene Studien haben die Rolle von
Paracetamol bei der Entwicklung eines akuten
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die unter anderem den Wirkstoff Paracetamol enthielten.

Hepatotoxizitat durch Paracetamol

Paracetamol ist ein pharmakologisch gut charakterisiertes dosisabhangiges Hepatotoxin, welches eine
lebensbedrohliche akute hepatozellulare Schadigung hervorrufen kann, wenn es in Uberdosis
eingenommen wird. Es kommt dabei histologisch in Leberzellen zu einer perizentralen Nekrose
aufgrund der Cytochrom P450-vermittelten oxidativen Metabolisierung von Paracet- amol zu dem
hoch reaktiven Intermedidrmetaboliten NAPQI (N-acetyl-p-benzoquinone iminine). Dieser wird unter
physiologischen Bedingungen rasch durch Interaktion mit Glutathion entgiftet und in Cystein und
Konjugate der Mercaptursaure umgewandelt. Die Schwellendosis fiir Paracetamol-Hepatotoxizitat
kann individuell variieren. Man geht heute davon aus, dass weitere Faktoren, wie Fasten mit daraus
resultierender Glutathion-Depletion und Alkoholkonsum einen Einfluss haben.



Die Haufigkeit von Paracetamol-Uberdosierung als Ursache eines akuten Leberversagens ist in den
USA von 28 Prozent im Jahr 1998 auf 50 Prozent im Jahr 2006 angestiegen [4]. Die Mehrheit der
betroffenen Patienten ist weiblich, um die 36 Jahre alt und prasentiert sich klinisch mit mittleren
Serum-ALT-Spiegeln von 4149 1U/ml und einem niedrigen Serum-Bilirubinwert. Die Diagnose wird
anhand einer grindlichen Arzneimittelanamnese, dem Auffinden von Paracetamol im Serum und
deutlich erhéhten Serum-Aminotransferase-Spiegeln gestellt. Die therapeutisch wichtigste MalZnahme
bei einer Paracetamol-Vergiftung besteht in der schnellstmdglichen Gabe von N-Acetylcystein als
spezifischem Antidot [5].

Verordnungsanderung ab 1. 4. 2009

Paracetamol-Hepatotoxizitat stellt die Hauptursache fur akutes Leberversagen dar und ist komplett
vermeidbar. Daher werden von Experten schon seit langerem regulatorische Anderungen im Hinblick
auf die Verschreibungsverordnung gefordert [6]. In Grof3britannien haben regulatorische
Veranderungen der Etikettierung, Blisterung sowie Abgaberestriktionen bereits zu einer Reduktion der
Anzahl an Patienten mit unbeabsichtigter Paracetamol-Vergiftung sowie zu einer Reduktion der
Anzahl erforderlicher Lebertransplantationen gefihrt [7]. Auf diese Expertenforderungen wurde nun
auch in Deutschland reagiert. Ab dem 1. April 2009 werden Schmerz- und Fieberpréparate, die den
Wirkstoff Paracetamol enthalten verschreibungspflichtig, wenn in einer Packung mehr als 10 Gramm
Paracetamol enthalten sind. Leberschéden sind zu befurchten, wenn ein gesunder Erwachsener
einmalig mehr als 10 bis 12 Gramm, oder Uiber einen langeren Zeitraum mehr als 7,5 Gramm
Paracetamol taglich einnimmt. Bei Kindern liegen diese Grenzwerte deutlich niedriger.

Die empfohlene Dosis fiir die Einzelgabe betragt 10 bis 15 mg/kg Korpergewicht. Eine
Tagesgesamtdosis von 50 mg/kg Kérpergewicht [8] sollte nicht Giberschritten werden. Paracetamol gilt
auch weiterhin als nebenwirkungsarmes und gut vertragliches Schmerzmittel, wenn die empfohlenen
Angaben zur Hohe der Einzel- und Gesamtdosis strikt eingehalten werden. Im zahnérztlichen Bereich
sollten Patienten insbesondere bei der zahnarztlich hdufig praktizierten Verordnung von
Kombinationspraparaten zur Schmerztherapie auf die strikte Einhaltung der Dosierungsempfehlungen
hingewiesen werden.
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