Il - 8.3 Hormone Medikamente

Metergolin

Synonym:

Benzyl-1,6-dimethylergolin-8R3-ylmethylcarbamat; (8R)-1,6-Dimethylhylergolin-8-ylmethylcarbamidsiu-
rebenzylester
CocHoQ N .Oo

252932

Chemische Formel:

CH,—NH—C—0~~CH,

H.C

Beschaffenheit:

weiRes bis hellbraunes, feines Pulver, nahezu geruchlos.

Handelsprapar ate:

Wyeth:

Liserdol

Vorkommen im Trinkwasser:

Uber den Urin der Anwender gelangen alljahrlich groRe Mengen der Reinsubstanz iiber das Abwasser in
das Grundwasser und von dort in manches Trinkwasser.

Wirkungscharakter:

Serotoninantagonist mit spezifischen zentralen und peripheren Wirkungen charakterisiert.

Die Antiprolaktinaktivitat dieser Substanz wird hauptséchlich einer direkten dopaminergen Wirkung auf
die Hypophysenzelle (periphere dopaminerge Wirkung), die durch den Wirkstoff per se und durch ihren
Hauptmetaboliten (1-Demethylmetergolin) ausgelibt wird, zugeschrieben. Unter experimentellen Bedin-
gungen der pharmakologischen Aktivierung des serotoninergen Systems tragt die zentrale antiserotonin-
erge Wirkung von Metergolin zu seiner Antiprolaktinaktivitat bei. Weder Metergolin noch 1-Demethyl-
metergolin haben jedoch eine zentrale Wirkung.

Stoffwechselver halten:

Nach peroraler Gabe rasch und nahezu vollstdndige Resorpt. Wegen eines starken , First-pass”-Effektes
gelangen 25% der verabreichten Dosis as unveréndertes Metergolin in die systemische Zirkulation.

Die Plasmahalbwertzeit von Metergolin betragt etwa 60 Minuten.

Der Hauptmetabolit 1-Demethylmetergolin hat eine gegenliber der Muttersubstanz verlangerte Halbwert-
zeit von 120 Minuten.

Nach 48 Stunden sind 45,1% der verabreichten Dosis im Urin, 16% mit den Fézes ausgeschieden.
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Indikationen:

Priméres Abstillen, sekundéres Abstillen, Galaktorrhoe, prolaktinbedingte Amenorrhoe, prolaktinbe-
dingte Unfruchtbarkeit bei Frauen, prolaktinbedingte Fruchtbarkeits-, Libido- u. Potenzstérungen des
Mannes (z.B. als Folge von Hypophysentumoren).

Kontraindikationen:

Eingeschréankte Leber- u./od. Nierenfunktion, Schwangerschaft, Stillzeit.

Toxizitat:

L Dsq bel oraler Gabe;

Méuse zwischen 781 und 1412 mg

Ratten zwischen 1409 und 1610 mg/lkg K G.

Therapeutische Dosis: max. sechsmal 0,057 mg/kg KG/Tag

Affen zeigten bis zur héchsten gepriften Dosis von 1000 mg/kg KG p.o. lediglich Erbrechen und Tremor.

Nebenwirkungen:

Zu Beginn der Behandlung gelegentl. leichte Ubelkeit, Erbrechen, Kopfschmerzen, Schwindel; diese
Nebenwirkungen sind i.a. voriibergehender Natur (ggfs. zeitweise Dosisverringerung). Sehr selten ist Blut-
druckabfall bis hin zum Kreislaufkollaps bzw. Neigung dazu beobachtet worden.

Symptome:

Ubelkeit, Erbrechen, Schwindel gefuhl
In chronischen Studien an Ratten und Affen wurden Dyspnoe, struppiges Fell, verminderte Motilitat, Tre-
mor, Ataxie, kauernde Haltung, Piloerektion, Salivation und Erbrechem beobachtet.

Nachweis:

Massenspektrometrie

Therapie:

Primére Giftentfernung durch Magenspulung, Gabe von Medizinalkohle und Glaubersalz.
Spezifische Antidote stehen nicht zur Verfigung.
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