
Erhöhte Mortalität

TKI plus Säureblocker:  
Keine gute Idee bei Krebs!
Damit Tyrosinkinasehemmer optimal 
resorbiert werden können, braucht 
es ein saures Milieu im Gastrointesti-
naltrakt. Auf Protonenpumpeninhibi-
toren sollte daher möglichst ver - 
zichtet werden. Doch laut einer US-
amerikanischen Erhebung kombi-
niert jeder vierte Krebspatient über 
66 Jahre beide Wirkstoffe, mit 
schwerwiegenden Folgen.

Tyrosinkinaseinhibitoren (TKI) stellen 
mittlerweile die größte Klasse der oral ein-
zunehmenden Zytostatika. Die eigenver-
antwortliche Einnahme zu Hause erhöht 
zwar die Flexibilität und die Lebensqualität 
der Patienten, birgt aber auch gewisse Risi-
ken, beispielsweise die Unkenntnis mögli-
cher Wechselwirkungen mit anderen Me-
dikamenten. Protonenpumpeninhibitoren 
(PPI) beispielsweise stehen im Verdacht, die 
Wirksamkeit der TKI zu verringern. Zwei 
große Reviews etwa haben gezeigt, dass die 
Kombination von Erlotinib bzw. Sunitinib 
und PPI mit einem schlechteren progressi-
onsfreien Überleben wie auch Gesamtüber-
leben assoziiert war. Angesichts der Tatsa-
che, dass PPI zu den meist verwendeten 
Medikamenten zählen und in den USA 
mehr als die Häl�e aller Krebspatienten 
Säureblocker einnimmt, haben sich der 
Pharmakologe Manvi Sharma von der Uni-
versität in Mississippi und seine Kollegen 
daran gemacht, diesen Aspekt genauer zu 
untersuchen.

Die US-amerikanischen Wissenscha�ler 
haben dazu die Surveillance, Epidemiolo-
gy, and End Results(SEER)-Medicare-Da-
tenbank genutzt und darin nach Patienten 
gesucht, die an einem Lungen-, Nieren-, 
Pankreas- oder Leberkarzinom bzw. an ei-
ner chronischen myeloischen Leukämie 
(CML) erkrankt waren und in den Jahren 
2007 bis 2011 mindestens einmal für we-
nigstens sieben Tage Erlotinib, Sunitinib, 
Imatinib, Dasatininb, Lapatinib, Sorafenib 
oder Nilotinib eingenommen hatten. Von 
den insgesamt 1.026.610 Medicare-versi-
cherten Krebspatienten erfüllten 12.538 die 

Einschlusskriterien: Sie waren mindestens 
66 Jahre alt, wiesen keine weiteren Malig-
nome auf und hatten innerhalb der Studi-
enphase TKI eingenommen.

Kombination mit weitreichenden 
Konsequenzen
Beinahe jeder vierte Studienteilnehmer 
(22,7%) hat parallel einen Protonenpum-
penhemmer wie Omeprazol, Lansoprazol, 
Rabeprazol, Pantoprazol, Esomeprazol 
oder Dexlansoprazol eingenommen. Tat-
sächlich schlug sich die kombinierte Ein-
nahme beider Wirksto¦e in einem 
schlechteren Outcome nieder. Das Risiko, 
innerhalb der ersten 90 Tage nach ¨era-
piebeginn mit TKI krebsbedingt zu ster-
ben, war unter Berücksichtigung soziode-
mogra©scher und klinischer Faktoren in 
der Kombinationsgruppe um 16% höher 
als in der Vergleichsgruppe. Nach einem 
Jahr betrug dieser Unterschied noch 10% 
zu Ungunsten der Wirkstoªombination. 
Besonders negativ wirkte sich die Kombi-
nation mit einem PPI bei Lungenkrebspa-
tienten unter Erlotinib aus: Um 21% lag 
das Sterberisiko innerhalb der ersten 90 
Tage höher, wenn auf der Medikationslis-
te zusätzlich ein PPI stand. Auf das Abset-
zen des TKI hatte die Einnahme eines PPI 
hingegen keinen Ein«uss.

Verstärkt auf gefährliche 
Wechselwirkungen achten
Bei gleichzeitiger Anwendung von TKI 
und PPI verschlechtern sich bei Krebspa-
tienten die Überlebenschancen, wie die 
Pharmakologen aus Mississippi resümie-
ren. O¦enbar verringert sich mit dem stei-
genden pH-Wert im Gastrointestinaltrakt 
die TKI-Resorption in einem solchen Aus-
maß, dass die Wirkung beeinträchtigt 
wird, wie die Studienautoren schlussfol-
gern. „Schließlich sei die Abbruchrate un-
ter PPI nicht erhöht gewesen.“

Mit Blick auf die hohe Prävalenz, immer-
hin jeder vierte Krebspatient nahm beide 
Medikamente parallel ein, unterstreichen 
die US-amerikanischen Forscher die Wich-
tigkeit einer umfassenden Au¯lärung bei 
Beginn einer TKI-̈ erapie. Gleichzeitig 
seien Hausärzte, Onkologen und Pharma-
kologen verstärkt in der P«icht, auf die Me-
dikationspläne von Krebspatienten zu ach-
ten, um die gleichzeitige Einnahme inter-
agierender Wirkstoªlassen wie TKI und 
PPI zu vermeiden. Dr. Dagmar Kraus 
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Wenn Patienten an 
Krebs erkrankt sind, 

sollten sie nicht gleich-
zeitig PPI und Tyrosin-

kinasehemmer 
einnehmen. 
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