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B E K A N N T G A B E N  D E R  H E R A U S G E B E R

Imatinib (Glivec®) ist ein Tyrosinkinase-Inhibitor, der u. a. zur
Behandlung der Philadelphia-Chromosom-positiven chronischen
myeloischen Leukämie (CML) und gastrointestinaler Stromatu-
moren zugelassen ist (1). Im Jahr 2006 wurden 1,4 Mio. Tages-
dosen verordnet, dies entspricht einer Zunahme von 15,1 % im
Vergleich zum Vorjahr (2). Unter den umsatzstärksten Präparaten
nahm Imatinib (Glivec®) im Jahr 2007 den zweiten Rang ein (3).

Imatinib wird im Allgemeinen gut vertragen. Zu den häufigs-
ten unerwünschten Wirkungen gehören laut Fachinformation pe-
riorbitale und periphere Ödeme, Durchfall, Übelkeit, Erbrechen,
Abdominalschmerzen und Hauterscheinungen. Außerdem wird
auf Myalgien und Muskelkrämpfe hingewiesen, nicht aber auf die
Gefahr von Rhabdomyolysen (1).

Im „New England Journal of Medicine“ wurde nun der Krank-
heitsverlauf einer 25-jährigen Patientin dargestellt, bei der Imati-
nib möglicherweise die Ursache einer Rhabdomyolyse war (4).
Sie wurde wegen eines Desmoid-Tumors im Rahmen einer klini-
schen Studie mit Imatinib (400 mg/Tag) behandelt. Kurz nach
Therapiebeginn traten zunehmende Muskelschmerzen auf. Die
Patientin wurde mit einer Rash-Symptomatik, Juckreiz, einer Hy-
pereosinophilie und einer Erhöhung der Kreatinkinase (CK; 1 068
IU/L, Normbereich bis 110) stationär aufgenommen. Andere Ur-
sachen einer erhöhten CK, wie z. B. andere Arzneimittel oder ein
Herzinfarkt, wurden differenzialdiagnostisch ausgeschlossen. In
der Elektromyografie zeigten sich Veränderungen wie bei einer
Myopathie. Nach Absetzen von Imatinib verschwanden die Be-
schwerden und die CK normalisierte sich. Ein erneuter Behand-
lungsversuch mit Imatinib wurde nach schriftlicher Zustimmung
der Patientin begonnen. Es kam wiederum zu Muskelschmerzen,
einer Erhöhung der CK im Serum (1 444 IU/L) und einer Myo-

globinurie, die sich nach Absetzen von Imatinib dauerhaft norma-
lisierten.

Der zeitliche Zusammenhang zwischen dem Therapiebeginn
mit Imatinib und dem Auftreten der Rhabdomyolyse, vor allem
auch bei der Reexposition, und die Normalisierung der CK nach
Absetzen der Medikation sprechen für eine kausale Verknüpfung
zwischen der Gabe von Imatinib und dem Auftreten der Rhab-
domyolyse. 

Im deutschen Spontanmeldesystem (gemeinsame Datenbank
von BfArM und AkdÄ, Stand: 19. 6. 2008) sind 792 Verdachts-
fälle unerwünschter Arzneimittelwirkungen nach Gabe von Ima-
tinib erfasst, davon beziehen sich 64 auf Skelettmuskulatur-, Bin-
degewebs- und Knochenerkrankungen. Neben 15 Berichten zu
Muskelschmerzen findet man auch eine Meldung einer Rhab-
domyolyse, bei der die kausale Beziehung zur Einnahme von
Imatinib jedoch u. a. aufgrund der Komedikation (z. B. Bezafi-
brat) nicht eindeutig ist.

Der gut dokumentierte Fallbericht im „New England Journal of
Medicine“ deutet daraufhin, dass Imatinib in seltenen Fällen eine
Rhabdomyolyse verursachen kann. Wir bitten um erhöhte Auf-
merksamkeit und Meldung entsprechender Verdachtsfälle.

Bitte teilen Sie der AkdÄ alle beobachteten Nebenwirkungen
(auch Verdachtsfälle) mit. Sie können dafür den in regelmäßigen
Abständen im Deutschen Ärzteblatt auf der vorletzten Umschlag-
seite abgedruckten Berichtsbogen verwenden oder diesen unter
der AkdÄ-Internetpräsenz www.akdae.de abrufen.
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