17.2 Medikamentenprofile

5-Fluorouracil

von < T. Forschner >

5-Fluorouracil (5-FU) hemmt lber eine Interferenz von DNS sowie RNS die Thy-
midylsynthetase und damit die Pyrimidinnukleotide bei der DNS-Synthese.

Indikation: Zur Anwendung bei Carcinomata in situ wie aktinischen Keratosen oder
Morbes Bowen.

Handelsnamen (HN): Efudix® Creme.
Hersteller: Fa. Valeant Pharmaceuticals Germany GmbH Deutschland.
PackungsgroRen: Tube mit 20g Creme und 50 Latex-Fingerlingen (N1).

Kontraindikationen: 5-FU ist nicht fiir Patienten geeignet, bei denen eine Uber-
empfindlichkeit gegen 5-FU, Methyl-4-hydroxybenzoat, Propyl-4-hydroxybenzoat,
Polysorbat 60, Propylenglykol, Stearylglykoland oder weil3e Vaseline bekannt ist.

Nebenwirkungen: Zu den am h&ufigsten beklagten Hautreaktionen gehéren Juck-
reiz und Erytheme. In seltenen Féllen kann es zur Bildung von Erosionen, Exkoria-
tionen und Odemen kommen. Selten kann es zu einer Induration, Ulzerationen, einer
Schorf- oder Schuppenbildung kommen. Auch eine Urtikaria ist in Einzelfallen be-
schrieben. Die meisten der genannten Nebenwirkungen wurden in bisherigen klini-
schen Studien als leicht bis mittelgradig eingestuft. Ultraviolett- oder Sonnenbe-
strahlung kann zu verstarkter Hautreizung fiihren. Bei nicht bestimmungsgemaiem
Gebrauch (Anwendung auf Hautarealen iiber 500cm?) besteht die Méglichkeit einer
systemisch-toxischen Wirkung von 5-FU durch Aufnahme des Wirkstoffs in den
Kreislauf (s. unten). 5-FU ist nicht an den Schleimh&uten und Haut/Schleimhaut-
grenzen (Augen, Nasendffnung, Lippen, anogenital) bzw. ohne Schutz an den Han-
den anzuwenden. Ein entsprechender Schutz fiir die Hande besteht z.B. im Tragen
von Gummihandschuhen. Die unerwiinschten Reaktionen korrelieren mit der Aus-
pragung der aktinischen Schadigung.

Wechselwirkungen: 5-FU wird durch das Enzym Dihydropyrimidin-Dehydro-
genase (DPD) zu inaktiven Metaboliten abgebaut. Bei ca. 5 bis 10% der Bevolke-
rung besteht ein Polymorphismus der DPD, was bei einzelnen Patienten eine Defi-
zienz dieses Enzyms zur Folge hat und in seltenen Fallen bei grof3flachiger topischer
Anwendung von 5-FU zu lebensgefahrlichen Komplikationen wie z.B. toxischer
Agranulozytose fiihren kann. Bei gleichzeitiger Anwendung von Brivudin, welches
ebenfalls die DPD hemmt, sind Todesfélle bekannt, da die Enzymhemmung zu einer
Akkumulation und verstarkter Toxizitat von 5-FU fiihrt. Zwischen einer Behandlung
mit Brivudin und dem Beginn einer Therapie mit 5-FU muss ein zeitlicher Abstand
von mindestens 4 Wochen eingehalten werden. Bei Patienten, die vor kurzem Bri-
vudin erhalten haben, sollte als zusétzliche VorsichtsmaBnahme die DPD-
Enzymaktivitat vor Beginn der Behandlung mit 5-FU bestimmt werden.

Dosierung: 5-FU Créme wird zweimal taglich auf die betroffenen Hautstellen auf-
getragen, tblicherweise iber einen Zeitraum von zwei bis vier Wochen. Bei ausge-
dehnten aktinischen Keratosen kann 5-FU Creme zur Wirkungsverstarkung in Kom-
bination mit einer oralen Retinoidgabe (,, Turbotherapie®) eingesetzt werden.

Hinweise/Warnungen: Die gefdhrlichen Wechselwirkungen mit Brivudin (s.0.)
sind unbedingt zu beachten! Besondere Vorsichtsmanahmen gelten fur die Beseiti-
gung von nicht verwendetem Arzneimittel oder Abfallmaterial. Diese missen nach
den jeweiligen nationalen Entsorgungsvorschriften fiir Zytostatika entsorgt werden.
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