111I—8.3 Guanethidin Medikamente

Guanethidin

Synonym:
|-[2-Perhydro-1-azocinyl)-ethyl]-guanidin

VVorkommen:
Ismelin Tabletten (CIBA)

Verwendung:

Kontraindikation: Ph&ochromozytom, Herzinsuffizienz.

Wirkungschar akter:

Guanethidin ist eine Guanidin-Verbindung, die an peripheren sympathischen Neuronen (nicht im ZNS
und Nebennierenmark) angreift. Durch Hemmung der neuralen Erregbarkeit wird die Freisetzung und
Speicherung von Noradrenalin an den Neuronen gehemmt. Hierdurch sinken der periphere Gefalwider-
stand, die Herzfrequenz und das Herzzeitvolumen ab. Reaktiv kommt es zur Retention von Natrium und
Wasser. Die Empfindlichkeit der adrenergen Rezeptoren gegeniiber a- und B-adrenergen Pharmaka wird
deutlich erhoht. Eine ausgeprégte orthostatische Fehlregulation ist zu erwarten.

Metabolismus: Guanethidin ist eine Base. Es wird nach p.o. Gabe zu 50-80% resorbiert. Die systemische
Bioverfugbarkeit ist aber wegen eines First-pass-M etabolismus wesentlich geringer (3-50%, individuell
konstant). Maximale Plasmaspiegel treten 3 h nach p.o. Gabe auf. Es liegt vermutlich keine Plasmaprotein-
bindung vor. Anndhernde Gleichgewichtskonzentrationen sind nach ca. 3 HWZ (ungeféhr 15 Tagen) er-
reicht. Guanethidin wird in der Leber metabolisiert (ungefahr 40%). Metabolite und unverandertes Phar-
makon (35-50%) werden hauptséchlich im Urin und nur unbedeutend Uber die Galle ausgeschieden. Die
HWZ ist triphasisch, sie betragt in den beiden letzten Phasen 40-72 h und 216-240 h.
Wechselwirkungen: Amphetamine, Butyrophenone (z. B. Haloperidol), Cocain, Diéthylpropion, Ephe-
drin, MAO-Hemmer, Methylphenidat, orale Kontrazeptiva, Phenothiazine, Thioxanthene (z. B. Chlor-
prothixen) kénnen die antihypertensive Wirkung von Guanethidin antagonisieren. Alkohol, L-Dopa, Me-
thotrimeprazin, Reserpin und Derivate, Thiazide und verwandte Diuretika und [3-Blocker kdnnen die an-
tihypertensive Wirkung von Guanethidin verstérken. Mdglicherweise Verstarkung der hypoglykanischen
Wirkungen von oralen Antidiabetikaund Insulin. Beé Gabe von L-Dopa kann eine Dosisreduktion von Gua-
nethidin erforderlich sein. Phenylbutazon und Oxyphenbutazon konnen die antihypertensive Wirkung
von Guanethidin vermindern. Guanethidin kann die Reaktion auf direkte a-Sympathomimetika verstér-
ken (z. B. Dopamin, Adrenalin, Noradrenalin, Phenylephrin). Unter Digitalisgabe ist eine additive Brady-
kardie moglich.

Symptome:

Retrograde Ejakulation, Bradykardie, Wasserretention, Diarrhd (kann zum Absetzen zwingen), Hypoto-
nie.

Andere: Mundtrockenheit, Ubelkeit, verstopfte Nase, Sehstérungen, Muskelzittern, Angina pectoris,
Asthma bronchiale bei hierfir empfindlichen Patienten, Impotenz, Inkontinenz, Myalgien, Depression
(fraglich), Muskelschwéchen, Parasthesien, Schmerzhaftigkeit der Parotis.

Nachweis:

Dunnschicht-, Gaschromatographie

Therapie:
Kohle-Pulvis, Magenspilung, Kohle, Natriumsulfat. Plasmaexpander im Schock.
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