Drogen Dihydroergotamin
Dihydroergotamin
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Synonyma:
9,10-Dihydroergotamin(5)-9,10-Dihydro-12-hydroxy-2-methyl-5-(phenylmethyl)-3,6- 18ergotaman-
trion
Beschaffenheit:

Dihydroergotamin ist ein in 9,10-Stellung, d.h. im Lysergsdure-Teil hydriertes Ergotamin und gehort
somit zur Gruppe der hydrierten Mutterkorn-Alkal oide vom Peptid-Typ. Es liegt in der bei Arzneimitteln

Ublichen Zubereitung als Tartrat oder meist als Methansulfonat (Mesilat) vor.

Es handelt sich um eine farblose bis gelbliche, feinkristalline Substanz; 16slich in Alkoholen, schwer 16slich

in Wasser.
MG: 583,75

Verwendung:

Antihypotonikum, Orthostatische Dysregulation vegetativer Dystonie

Vorkommen:

Alkaloid des Mutterkorns, Secale cornutum, die hauptsichlich auf Roggen vorkommende
schwarze, harte Korner bildende Dauerform des kleinen Kernpilzes Claviceps purpurea.

Préaparate:

Agit depot Retardkapseln, Sanol

Angionorm depot Retardkapseln, Farmasan
Angionorm retard Retardkapseln, Farmasan
Angionorm Tropflésung, Farmasan

clavigrenin depot Retardkapseln, Hormosan
clavigrenin Tropfen, Hormosan

DET MS Injektionslésung, Shire Deutschland
DET MSretard Retardkapseln, Shire Deutschland
DET MS spezia Retardkapseln, Shire Deutschland
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DET MS Tabletten, Shire Deutschland

DET MS Tropfldsung, Shire Deutschland

DHE-PUREN retard Retardkapseln, Alpharma-Isis
DHE-PUREN Tropfen, Alpharma-Isis

DHE-ratiopharm 2,5/5,0 Retardkapseln, ratiopharm
Dihydergot forte Tabletten, Novartis Pharma

Dihydergot Injektionsldsung s.c, i.m., i.v., Novartis Pharma
Dihydergot retard Tabletten, Novartis Pharma

Dihydergot Tabletten, Novartis Pharma

Dihydergot Tropflosung, Novartis Pharma
Dihydroergotamin AL 2,5 Tabletten, Aliud Pharma
Dihytamin bukkal Bukkaltabletten, Arzneimittelwerk Dresden/Temmler Pharma
Dihytamin Injektionsldsung, Arzneimittelwerk Dresden Temmler/Pharma
Dihytamin N Tropfen Losung, Pharma Wernigerode
Ergomimet depot Retardkapseln, Klinge

Ergomimet Tropfen, Klinge

Ergont depot 5 mg Retardtabletten, Desitin

Ergont retard 2,5 mg Retardtabletten, Desitin

Ergont Tropfldsung, Desitin

ergotam 2,5/5 von ct Retardkapseln, ct-Arzneimittel
Verladyn Tropfen, Verla

Wirkungscharakter und Stoffwechselverhalten:

Nach oraler Anwendung von Dihydergot werden etwa 30% resorbiert. Die Resorption erfolgt schnell
(Halbwertszeit 10-20 Minuten), maximale Plasmakonzentrationen werden nach ca. 3 Stunden gemessen.
Der Wirkstoff unterliegt in der Leber einem hohen first-pass-Effekt von 97%. Be der Bewertung der
daraus resultierenden Bioverfugbarkeit (GroRenordnung 1%) ist jedoch zu beriicksichtigen, dass der
Hauptmetabolit 8 -Hydroxy-Dihydroergotamin selbst starke pharmakodynamische Effekte analog der
Muttersubstanz aufweist und im Plasma in einer 5- bis 7fach hoheren Konzentration als diese erscheint.
Die aus dem zeitlichen Verlauf der Plasmaspiegel errechneten Halbwertszeiten betragen ca. 2 Stunden fir
die a-Phase und ca. 21 Stunden fur die 3-Phase.
Dihydroergotamin wird Uberwiegend in Form von Metaboliten biliér Uber die Fézes ausgeschieden. Der
Anteil der renalen Exkretion liegt nach intravendser Applikation bel 10%, nach oraler Gabe bei 1-3%.
Dihydroergotamin zeichnet sich durch antagonistische Wirkungen auf das Gefél3system aus:
1. Dampfung vasomotorischer Impulse in der Medulla oblongata durch Hemmung von a-Rezeptoren mit
Vasodilatation; diese Wirkung tritt erst bei sehr hohen Dosen von DRE auf;
2. direkte Vasokonstriktion besonders auf die erschlaffte Venenmuskulatur.

Die Wirkung im einzelnen:

- vendses System: tonisierende Wirkung besonders im Bereich der Kapazitatsgeféalie; Venentonus und
ZVD steigen; die vendse Stromungsgeschwindigkeit des Blutes nimmt zu; schon unter Ruhebedin-
gungen wird der vendse Ruckstrom zum Herzen vermehrt;

- arterielles System: geringere Verénderungen; der arterielle Druck im grofRen und kleinen Kreislauf
steigt leicht an; bel Patienten mit Sympathektomie kommt es zu stérkerem Blutdruckanstieg mit
Bradykardie und Abnahme der Muskeldurchblutung; verstérkt wird auch die Ansprechbarkeit der
Widerstandsgefafie bei Patienten mit Positionshypotonie, bei denen die sympathische GeféRinnerva-
tion gestort ist.

- Uterus: Uteruskontraktionen besonders wéhrend der Graviditét
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Toxizitat:
Spezies Applikation LDz (Mmg/kg KG)
Maus iv. 118-160
S.C. 1170
peroral Uber 8000
Ratte iv. 110-130
S.C. Uber 500
peroral Uber 8000
Kaninchen iv. 25-37
S.C. Uber 60
peroral Uber 1000
Katze S.C. 68-78
Taube iv. 31,5

Subakute Toxizitét: Be einer Dosis von 200 mg/kg KG peroral blieb die korperliche Entwicklung der
mannlichen Tiere etwas zurtick. Teratogenitét konnte nicht festgestellt werden.

Therapeutische Dosis: Erw. 1,5-3 mg oral, i.m., i.v.

TMD Erw. 12 mg

Die Aufnahme aus dem Gastrointestinaltrakt geschieht unvollsténdig und unregelméiig. Die wirksame
orale Dosis betréagt daher das 8- bis 10fache der Dosis bei intramuskul&rer Injektion. Dihydroergotamin ist
weniger toxisch als Ergotamin bel gleichem Wirkungscharakter.

Symptome:
Ergotismus:

Kopfschmerzen, Schwindel- und Angstgefiihle, Ataxie, Bewusstlosigkeit; evtl. Erregungszusténde, Hallu-
zinationen, Delirien, Sehstdrungen, Schlafstérungen, Miosis, Fieber, tonisch-klonische Krdmpfe, Hemi-
plegie, Paréasthesien vorwiegend an Extremitdten, Schmerzen, Nekrosen, Gangrén. Tachykardie, Brady-
kardie, Vorhofflimmern, QT-Verlangerung, Blutdrucksenkung bis zum Kreislaufkollaps; bei massiver
Zufuhr ausgedehnte GeféRspasmen, Raynaud-Symptomatik, zunédchst Blutdrucksteigerung, Ischamie,
kalte Haut, bei Disponierten Thrombosen (auch Gehirn, Koronararterien); Dyspnoe, Koma, Ateml&h-
mung, Nausea, Erbrechen, Diarrhoe, Leibschmerzen, Mundtrockenheit.

Miktionshemmung, Uteruskontraktionen (bis Uterusruptur)

Be chronischen Vergiftungen Kopfschmerzen, pektangindse Beschwerden, Tremor, Sensibilitatssto-
rungen, Sehstérungen, Taubheit, Psychosen, Zunahme der uterinen Aktivitét.

Entzindliche fibrotische Prozesse, z.B. wird DHE als Ursache von retroperitonealer Fibrose diskutiert.

Nachweis:
DC, RIA, UV-Spektrometrie

Therapie:
Akut:

Kohle-Pulvis, evtl. Magenspulung, Natrium sulfuricum und Aktivkohle. Be ausgedehnten Geféspasmen
Natriumnitroprussid-Infusion: Gesamtdosis 20-500 pg/min (0,5-8 ug/kg/min) intraarteriell (rascher
Wirkungseintritt) oder intravends (10-40 Stunden lang). Zur Verhinderung einer Blausdurevergiftung
durch Natriumnitroprussid zugleich Natriumthiosulfatgabe (vierstiindliche 100 ml der 10%igen L&sung
i.v.). In leichten Féllen genlgt Nitrolingual-Spray wiederholt. Be Muskelschmerzen Calcium, bei
Kréampfen Diazepam, bei Erbrechen Atropin.

Chronisch:

Be Abhéngigkeit von diesem Krampfgift gentigt im Entzug in der Regel eine verhaltenstherapeutische
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Empfehlung zur Normalisierung der Lebensfihrung, Abbau von Extrembel astungen, gesunde Erndhrung,
viel Trinken (Obstséfte), viel Schlafen, Amalgamentgiftung mit DM PS.

Besonder heiten:

Be Ergotismus als Folge einer therapeutischen Migranetherapie zwingen die entzugsbedingten Kopf-
schmerzen immer wieder zu einer Wiedereinnahme der Noxe. Um einen Ruckfall zu verhindern, muss
neben einem wirkungsvollen Analgetikum ohne hohem Suchtpotenzial (Metamizol, Acetylsalicylsaure)
unbedingt das Autogene Training zur Anfallskupierung erlernt werden.
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