111-8.3 Herzmittel Medikamente

M oxonidin
Synonym:

4-Chlor-N-(imidazolidin-2-yliden)-6-methoxy-2-methyl-5-pyrimidinamin
Chemische Formel:

Summenfor mel:

C9H;,CIN50

Handelsprépar ate:

Lilly:
Cynt

Solvay:
Physiotens

Vorkommen im Trinkwasser:

Uber den Urin der Anwender gelangen alljghrlich groRe Mengen der Reinsubstanz (iber das Abwasser in
das Grundwasser und von dort in manches Trinkwasser.

Beschaffenheit:

fast weil3es bis weiles, kristallines und geruchloses Pulver

Die Substanz schmilzt bei 197-205 °C unter Zersetzung und ist schwer [6slich in Methanol sowie sehr
schwer l6dlich in Wasser, Ethanol, Aceton, Chloroform, Dichlormethan;

Molmasse von 241,7.

Wirkungscharakter:

(Erstzulassung 1/1991). M., ein Imidazolin Derivat, ist ein spezifischer Voll-Agonist an zentralen prasyn-
aptischen Alpha,-Rezeptoren. Die Stimulation von prasynaptischen Alpha,-Rezeptroen fuhrt durch Hem-
mung aktivierender Alphay-Rezeptoren im Zentralnervensystem zur Erniedrigung der peripheren Sympa-
thikusaktivitét und folglich zur selektiven Blutdrucksenkung. Die Blutdrucksenkung beruht auf einer
Abnahme der sympathischen Pressoraktivitdt an den peripheren Wiederstandsgeféaf3en, was sich in der
Verringerung der Plasma-Noradrenalinausschittung zeigt. Neben der Beeinflussung der Sympathikusak-
tivitat wird das vasopressorische Renin-Angiotensin-System gehemmt, indem es die Plasma-Reninaktivitét
verringert.

Stoffwechselver halten:
Nach oraler Verabreichung zu ca. 90% resorbiert, unterliegt keinem First-pass-Metabolismus.
Plasmaspiegel maxima werden 30-180 Minuten nach Gabe der Filmtabletten erreicht.

Elimination: ca. 90% renal (innerhalb von 24 Std.), davon ca. 70% in unveranderter Form und ca. 20% als
Metabolite.

Indikationen:

Essentielle oder primére Formen der Hypertonie
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Kontraindikationen:

Sinusknotensyndrom, SA- sowie AV-Uberleitungsstérungen 2. und 3. Grades, Ruhebradykardie < 50/
min, maligne Arrhythmien, Herzinsuffizienz NYHAIV, schwere KHK, instabile Angina pectoris, schwere
Lebererkrankungen, fortgeschrittene Niereninsuffizienz (GFR < 30 ml/min, S-Kreatinin > 1,8 mg/dl)
Angioddem, Schwangerschaft, Stillzeit.

Wegen mangelnder Erfahrung: Claudicatio intermittens, Morbus Raynaud, Morbus Parkinson, epilepti-
sche Erkr., Glaukom, Depressionen, Kinder < 16J.

Toxizitat:

LDso:

Mausmp.o. 320 mg/kg i.v. 38,8 mg/kg

Mauswp.o. 320 mg/kg i.v. 40,3 mg/kg

Rattemp.o. 143 mg/kg i.v. 2,6 mg/kg

Rattewp.o. 115mg/kg i.v. 3,8 mg/kg

Bisher liegen keine Erfahrungen mit Intoxikationen, verursacht durch Moxonidin, am Menschen vor. In
Einzelféllen wurden Tagesdosen von bis zu 2,0 mg p.o. ohne schwerwiegende Nebenwirkungen toleriert.

Nebenwirkungen:

In der Anfangsphase Mundtrockenheit, Mudigkeit, Kopfschmerzen, Schwindel, Schlafstérungen, Schwa-
chegefuhl in den Beinen, die jedoch haufig wahrend der ersten Wochen der Behandlung abklingen. Selten
gastrointestinale Stérungen, in Einzelfallen Uberempfindlichkeitsreaktionen der Haut und Potenzstérun-
gen.

Symptome:

Aus theoretischen Uberlegungen heraus sind folgende Symptome zu erwarten: Sedation; Hypotonie,
orthostatische Beschwerden; Bradykardie; Mundtrockenheit, selten Erbrechen; sehr selten paradoxe Blut-
druckanstiege. Therapie: Giftentfernung, wenn notwendig Kreislaufhilfe.

Nachweis:

mittels gaschromatographischer Massenspektrometrie

Therapie:

Primére Giftentfernung durch Magenspulung, Gabe von Medizinalkohle und Glaubersalz.

Tolazolin (Priscol) kann dosisabhéangig die Wirkung von Moxonidin abschwéchen oder aufheben.
Dopamini.v. bei Bradykardie und Blutdruckabfall in einer Dosierung von 2—4 jig/kg/min. Atropin bei Bra-
dykardie (0,01-0,025 mg/kg s.c). EKG-Kontrolle!

Da Moxonidin ganz uberwiegend renal ausgeschieden wird, sollten auf Grund theoretischer Erwagungen
eine forcierte Diurese, im &uflersten Notfall auch Hamodialyse oder Hamoperfusion in Betracht gezogen
werden.
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