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Frage des Monats Marz 2025
Wie ist die Kombination von MCP mit Haloperidol zu bewerten?

Metoclopramid (MCP) und Haloperidol sind Wirkstoffe, die in der Palliativversorgung beide bei Ubelkeit
eingesetzt werden. Falls einer der Wirkstoffe allein die Symptome nicht ausreichend lindert, stellt sich die
Frage nach einer Therapieeskalation und ggf. einer Kombinationstherapie.

Pharmakologisches Profil

Metoclopramid wirkt als Dopamin-Rezeptor-Antagonist (D2) zentral sowie peripher im oberen
Gastrointestinal-Trakt. Seine prokinetische Wirkung beruht auf dem Agonismus am 5HT4-Rezeptor;
aulerdem wirkt es antiemetisch durch Antagonismus am 5HT3-Rezeptor [1]. Demnach lassen sich zwei
Hauptwirkungen benennen: 1. Prokinetik; 2. Antiemese.

Haloperidol ist ein typisches Antipsychotikum mit hoher Affinitat zum D2-Rezeptor (Antagonist). Im
Vergleich zu anderen Antipsychotika verursacht Haloperidol weniger Benommenheit. Es besitzt keine
antimuskarinischen Eigenschaften, 16st jedoch haufiger extrapyramidale Reaktionen aus [2].

Dopamin-Antagonisten bei Ubelkeit

Durch D2-Antagonismus wirken Antipsychotika antiemetisch in der Area postrema (Chemorezeptor-
Triggerzone). Periphere D2-Rezeptor-Antagonisten fordern durch ihre antidopaminerge Wirkung die
Freisetzung von Acetylcholin, wodurch die Kontraktion der glatten Muskulatur angeregt und die
Magenentleerung gefordert wird. Bei spezifischem Bedarf, etwa bei ,chemischen”/metabolisch-toxischen
Ursachen von Ubelkeit, sollten gezielt antidopaminerg wirkenden Substanzen wie Haloperidol oder MCP
verwendet werden [3]

Kombinationstherapie

Internationale Leitlinien empfehlen zur Behandlung von Ubelkeit und Erbrechen keine Kombination von
MCP oder Haloperidol; zumeist stehen beide Medikamente gleichwertig nebeneinander und gelten als
alternative Optionen [3,4,5].

Die Kombination mehrerer antidopaminerger Substanzen ist nicht sinnvoll bzw. fihrt vermutlich nicht zu
einer verstarkten antiemetischen Wirkung, sondern eher zu einem vermehrten Auftreten von
Nebenwirkungen. Hierzu zadhlen u.a. extrapyramidale Storungen (z.B. Frihdyskinesien oder
parkinsonoide Symptome), aber auch kardiale Nebenwirkungen (Verlangerung der QTc-Zeit). Aus
pharmakologischer Sicht ist eine solche Kombination zur Antiemese deshalb nicht sinnvoll.

Alternativen bei unzureichender Symptomlinderung

Bei persistierender Ubelkeit kann es sinnvoller sein — jeweils mit Berlicksichtigung der vermuteten
Ursache —, auf ein breiteres Wirkspektrum zu wechseln, z. B. zu Levomepromazin in sehr niedriger
Dosierung oder zu Olanzapin. Ebenfalls denkbar und aus pharmakologischer Sicht sinnvoller ist eine
Kombination von MCP mit 5HT3-Rezeptorantagonisten (Granisetron, Ondansetron), allerdings ebenfalls
nur unter Berlcksichtigung des ggf. erhohten kardialen Risikos (QTc-Zeit-Verldngerung).
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