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Lithium-Intoxikation infolge
Komedikation mit ACE-Hemmer

Dorothea Andreae, Stefan Kropp, Teupitz, und Renate Grohmann, Minchen

Eine 59-jahrige Patientin wurde mit Lithium-Intoxikation auf die Intensivstation aufgenommen.

Die Lithium-Behandlung bestand seit 1988 mit gutem klinischem Erfolg. Vier Wochen vor der Into-
xikation war Enalapril aufgrund eines arteriellen Hypertonus hinzugegeben worden. Ein Kranken-
hausaufenthalt von 32 Tagen (davon 11 Tage auf der Intensivstation) war erforderlich, als Kompli-

kationen traten Diabetes insipidus, Leberwerterh6hungen und Gerinnungsstérungen auf.

Die Kasuistik zeigt, wie wichtig bei jeder neuen Medikamentenverordnung die genaue Kenntnis

der vorhandenen Medikation (auch Selbsmedikation!) ist. Das Thema ist auch von gesundheits-

politischer und haftungsrechtlicher Relevanz.
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Unter den im Netzwerk Arzneimittel-
sicherheit in der Psychiatrie (AMSP)
gemeldeten schweren unerwiinschten
Arzneimittelwirkungen (UAW) gibt es
hiufig Fille von Arzneimittelinterak-
tionen.

Welcher Arzt kennt schon genau die
Medikamente der anderen Fachgebiete
und erfragt sie vor einer Neueinstellung
von dem Patienten? Zusitzlich wird in
der Bevolkerung nicht selten auch eine
Selbstmedikation mit weit verbreiteten
psychotropen Substanzen wie beispiels-
weise Johanniskraut- und Ginkgo-Ex-
trakt vorgenommen — beide sind starke
Induktoren der hepatischen Abbauwege
und damit potenziell gefahrliche Medi-
kationen, wenn dadurch andere Arznei-
stoffspiegel verdndert werden sollten.
Besonders gefihrlich sind Wechselwir-
kungen bei Medikamenten mit engem
therapeutischem Bereich. Hierzu ge-
horen beispielsweise Digitoxin und aus
unserem Fachgebiet die Lithiumsalze.
Spiegelerhohungen infolge Wechsel-
wirkung konnen rasch zu Intoxikationen
mit schwerwiegenden Folgen fiihren.
Gefihrdet sind besonders idltere Men-
schen. Die verdnderte Korperzusam-

mensetzung und verminderte Organ-
funktionen (Leber, Niere) fiihren zu
verldngerter Halbwertszeit und hoheren
Arzneistoffspiegeln. AuBlerdem werden
meist mehrere Medikamente verabreicht
[1]. Arzneimittelinteraktionen kénnen
je nach verursachter Symptomatik bis
zur Krankenhauseinweisung oder im
schlimmsten Fall zum Tod fiihren [2]. Je
nach Untersuchung erleiden bis zu 25 %
der ambulanten Patienten eine UAW,
dabei sind allerdings alle Schweregra-
de, also auch die leichten UAW, einge-
schlossen [3]. Das Bewusstsein fiir die-
ses Problemfeld, auch im ambulanten
Bereich, mochten wir gern schérfen.

Kasuistik

Die 59-jahrige Patientin kam, nach
Kollaps beim Hausarzt und Vorstel-
lung in der zustdndigen internistischen
Rettungsstelle, mit Notarztbegleitung
am 8. Dezember 2005 akut auf unse-
re gerontopsychiatrische Station mit
der Symptomatik einer Lithium-Into-
xikation: Seit einer Woche bestanden
zunehmende innere Unruhe, Schlaf-
storung, Tremor am ganzen Korper,
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Myoklonien, Dysarthrie, Ataxie, Ubel-
keit, Durchfall. Aus der Vorgeschichte
ist nennenswert, dass bei der Patientin
vier Wochen zuvor mit einer ACE-Hem-
mer-Therapie bei Hypertonus begonnen
worden war (Enalapril [Enalagamma®]
10 mg). Weiter bestand eine Medikati-
on mit Lithiumcarbonat (Lithium apo-
gepha® 1180 mg), Allopurinol 300 mg,
Ginkgo-Extrakt (Kaveri® 100 mg) so-
wie seit drei Tagen Citalopram (Cipra-
mil® 10 mg) (Abb. 1).

Psychiatrische Vorgeschichte

Eine bipolare Erkrankung ist seit 1988
bekannt (1. stationérer Aufenthalt vom
14.1.-6.4.1988): Aufnahme nach Sui-
zidversuch. Im Herbst 1987 habe eine
maniforme Symptomatik bestanden,
seit 12/1987 war die Patientin depres-
siv. Unter antidepressiver Behandlung
(Trizyklika zunéchst per infusionem,
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Ambulant Stationdr: Intensivstation Normalstation

Datum 30.8. 8.11. 8.12. 8.12. 8.12. 10.12. 11.12. 14.12. 15.12. 23.12. 12.1.
2005 2006

Medikation/ , Zeit 15.18h | 19.29h | 23.22h

Laborwert seit

Citalopram 5.12.05

10 mg EP

Allopurinol 22.11.05

300 mg

Enalapril 8.11.05

10 mg

Ginkgo-Extrakt 2000

100 mg

Lithiumcarbonat | Mai

1180 mg 1994

Creatinin 92 92 160 152 116 120 118 109 104 87

umol/l

(53-97)

Li mmol/ 1,06 ? 28 | 26 | 178 | 127 | 094 | 027 - - -

(0,6-1,2)

Abb. 1. Verlauf von vorbestehender Medikation und Lithium- sowie Creatinin-Spiegel (Normwerte in Klammern)

dann oral) bildete sich die Depression
gut zuriick, am 18. Februar 1988 er-
folgte ein Umschlag in eine manische
Phase. Die Patientin wurde auf Lithi-
umsalze eingestellt und in der Lithium-
Dispensaire der Klinik (einem Vorldu-
fer der heutigen Institutsambulanzen in
der damaligen DDR) ambulant betreut.
Seitdem nahm die Patientin Lithiumsal-
ze ein, bisher hatte sie diese Medikation
nebenwirkungsfrei toleriert und war le-
diglich 1995 fiir sechs Wochen wegen
einer mittelschweren Depression hos-
pitalisiert worden. Im Sommer 1989
sei eine Depression ambulant behandelt
worden. Wihrend mehrerer hypomaner
Phasen war die Patientin in ihrem Be-
ruf als Krankenschwester arbeitsfihig
geblieben.

Somatische Befunde

Arterieller Hypertonus (ICD-10 110.00),
Adipositas (ICD-10 E66.9) sowie Z. n.
operiertem Vulvakarzinom und Rektum-
karzinom (2002, 2003; nachfolgend war
die Patientin berentet worden).

Aufnahmebefunde am 8.12.2005

Im psychischen Befund wirkte die Pa-
tientin verlangsamt, psychomotorisch
unruhig, dngstlich-agitiert bei indiffe-
renter Stimmungslage. Wortfindungs-
storungen lagen vor.
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Neurologisch imponierten sakkadierte
Blickfolge, verwaschene Sprache, grob-
schlidgiger Tremor am ganzen Korper,
Myoklonien, Hyperreflexie, erschopf-
liche Kloni beim Achillessehnenreflex,
dysmetrischer Finger-Nase-Versuch,
Stehen war nur mit Hilfe moglich. Der
sogleich abgenommene Lithium-Spie-
gel betrug 2,83 mmol/l (Norm 0,6—
1,2 mmol/l).

Verlauf

Bei einem Lithium-Spiegel von
2,83 mmol/l erforderte die Intoxika-
tion eine Verlegung auf unsere Inten-
sivstation. Unter Infusionstherapie fiel
der Spiegel noch am Aufnahmetag auf
2,6 mmol/l, so dass von einer Himo-
dialyse abgesehen wurde bei gleich
bleibender klinischer Symptomatik.
Im Labor zeigte sich keine Agranu-
lozytose. Das EKG war bis auf einen
Linksschenkelblock unauffillig. Die
Patientin war nicht vigilanzgemindert.
Zerebrale Krampfanfille traten eben-
falls nicht auf.

Der Lithium-Spiegel war im weiteren
Verlauf rasch riickldufig, allerdings ent-
wickelte die Patientin infolge der Lithi-
um-Intoxikation einen renalen Diabetes
insipidus mit nachfolgender Hypernatri-
dmie bis zu Werten von 175 mmol/l. Die
Patientin wurde zunichst delirant, dann
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komatds. Unter einem intensiven Infusi-
onsprogramm mit bis zu 8 1 Fliissigkeit
pro Tag und symptomatischer Behand-
lung des Krankheitsbildes mit Indome-
tacin (zunichst 3 x 50 mg als Supposito-
rium) konnte der Natrium-Spiegel auf
156 mmol/l gesenkt werden. Ein inter-
kurrierender Infekt wurde mit Cipro-
floxacin, Piperacillin und Sulbactam
intravends behandelt, ein Quick-Ab-
fall symptomatisch mit Phytomenadion
(Konakion®).

Am 19. Dezember wurde die Patientin
auf die psychiatrische Station zuriick
verlegt, die Infusionstherapie wurde re-
duziert, die Patientin erhielt salzarme
Kost und tidglich 5 bis 61 Fliissigkeit
oral. Unter Medikation mit Hydrochlo-
rothiazid zeigten sich bei Entlassung
Natrium- und Creatinin-Spiegel im
Normbereich.

Auf eine weitere Medikation zur Pha-
senprophylaxe der bekannten bipolaren
Erkrankung mit Lithiumsalz wurde aus
Sicherheitsgriinden verzichtet und die
Patientin nebenwirkungsfrei auf Val-
proinsdure 1500 mg/d eingestellt.

Im Verlauf kam es unter der Aufdosie-
rung der Valproinsdure zu einer hypo-
manischen Episode iiber mehrere Tage,
die unter voriibergehender Medikati-
on mit Olanzapin 20 mg remittierte.
Die Patientin entwickelte jedoch Un-
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terschenkelodeme, verstirkt durch be-
kannte Lymphodeme nach Unterleibs-
Operation.

Die Blutdruckwerte zeigten sich normo-
ton, so dass wir auf eine antihyperten-
sive Medikation verzichteten. Auch die
Medikation mit Allopurinol wurde bei
fehlender Symptomatik abgesetzt. Die
Entlassung erfolgte bei ausreichender
Stabilisierung.

Diskussion

Atiologisch ist beim berichteten Fall
von einer Lithium-Intoxikation auszu-
gehen, welche durch eine bekannte In-
teraktion mit ACE-Hemmern entstand:
Durch den ACE-Hemmer wurde die
Nierenclearance eingeschrinkt, so dass
Lithiumionen im Korper kumulierten.

Die Problematik moglicher Interaktio-
nen, beispielsweise von ACE-Hemmern
mit Lithiumsalzen, ist nicht stindig im
Bewusstsein der verordnenden Arzte,
wohl auch dadurch, dass Lithium-Be-

PPT - Blicherforum

Psychosomatische
Gesprachsfihrung in der
Frauenheilkunde

Ein interdisziplinarer Ansatz zur ver-
balen Intervention. Herausgegeben
von Mechthild Neises, Susanne Ditz
und Thomas Spranz-Fogasy. Wissen-
schaftliche Verlagsgesellschaft mbH,
Stuttgart 2005. 384 Seiten. Kart.
58,- Euro.

Auf 363 Seiten widmen sich Arzte, Psy-
chologen und Sprachwissenschaftler ei-
nem Thema, das zu den wichtigsten in der
Medizin iiberhaupt gehort — der Frage, wie
Patienten und Arzte sich einander mittei-
len und voneinander verstanden werden.
Die Struktur des Gespréachs mit dem Pa-
tienten, Techniken der Gesprichsfiihrung,
nicht-verbale, emotionelle Aspekte und die

handlungen nur sehr selten fatale Fol-
gen haben [5]. Dass der Lithium-Spie-
gel einen engen therapeutischen Bereich
hat und durch Anderungen der Nieren-
funktion beeinflusst wird, méchten wir
zusitzlich hervorheben. Offenbar war
es dem Verordner eines die Nieren-
funktion beeinflussenden Medikaments
in diesem Fall nicht gegenwirtig, dass
eine Lithium-Spiegelkontrolle und An-
passung der Lithium-Dosis angeraten
gewesen ware.

Dem Thema ,,Moderne Wege zu einer
individualisierten Arzneitherapie* war
auf dem 7. Fortbildungskongress der
Landesédrztekammer Brandenburg am
22. Oktober 2005 ein Plenarvortrag ge-
widmet [4]. Es wurde deutlich und ent-
spricht unseren Erfahrungen, dass der
einzelne Arzt die vielfiltigen pharma-
kodynamischen und pharmakokineti-
schen Interaktionen auch bei intensivem
Bemiihen nicht iiberblicken kann. Hilf-
reich sind hier computergestiitzte Da-
tenbanken, wenngleich sie zu falscher

Gestaltung der Beziehung zwischen Arzt
und Patient werden ausfiihrlich erortert.
Vor dem Hintergrund dieser allgemeinen
sozialpsychologisch-linguistisch ausge-
richteten Erlduterungen werden sodann die
speziellen Aspekte drztlicher Kommuni-
kation in Frauenheilkunde und Geburtshil-
fe miterdrtert, wobei das Spezifische des
frauenheilkundlichen Sujets wie auch der
hier wirksam werdenden Geschlechterrol-
len ausfiihrlich erldutert werden.

Es handelt sich um eine erste, in grolem
Detailreichtum und Ausfiihrlichkeit sich
den Besonderheiten der Frauenheilkunde
widmende Monographie, und man fragt
sich, aus welchem Grunde erst jetzt Au-
toren sich dieses wichtigen Themas wis-
senschaftlich und mit Blick auf die medi-
zinische Praxis angenommen haben. Zwar
mag fiir den die normale &rztliche Aus-
bildung absolvierenden Mediziner der ei-
ne oder andere Denkansatz, insbesondere
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Sicherheit verleiten konnen, wenn nur
Teilaspekte (z.B. P450-Interaktionen)
erfasst werden,. Das DIMDI bietet mit
der Datenbank ifap AMICO (Arzneimit-
tel-Check-online) Arzneimittelinforma-
tionen zu allen apothekeniiblichen Arz-
neimitteln, einschlieBlich bekannter und
erwarteter Interaktionen (mit Erkldrung
der Wechselwirkung und Literatur). Die
Daten werden 14-tédglich aktualisiert.
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aus Sprachforschung und Sozialpsycholo-
gie, fremd erscheinen, das Buch liefert je-
doch selbst das Werkzeug, auch diese un-
gewohnten Texte zu erschlieBen. So macht
es in sich deutlich, wie wichtig bei jeder
Kommunikation die Vorwegnahme der
Verstandnismoglichkeiten und Gewohnhei-
ten des Adressaten sind, und sollte jedem
Frauenarzt wiarmstens empfohlen werden,
der noch Zeit und Lust findet, sich dem
Lernen hinzugeben. Der Verdacht liegt na-
he, dass Expertise in der Kommunikation
nicht nur die Qualitit drztlichen Handelns
verbessert, sondern mindestens diejenige
Zeit einzusparen in der Lage ist, welche
erforderlich sein mag, Kommunizieren mit
Patientinnen in der Frauenheilkunde — aber
sicher auch in anderen Disziplinen — zu

verstehen und zu erlernen.
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