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Vorwort








Das Geheimnis des Erfolges liegt in der Beständigkeit des Ziels.


Benjamin Disraeli (1804–1881, britischer Staatsmann und Schriftsteller)





Die vorliegende 20. Auflage stellt einen Meilenstein in der Therapie innerer Krankheiten dar. Das Ziel seit der 1. Auflage, eine „pragmatisch orientierte und zugleich wissenschaftlich begründete Darstellung der Therapie innerer Krankheiten abzufassen“, ist seither unverändert im Fokus für Herausgeber, Autoren und Verlag geblieben. In vielerlei Hinsicht hat das vorliegende Standardwerk aber auch darüber hinaus in diesen nahezu 40 Jahren auf Beständigkeit gesetzt: Mehr als 20 Autorinnen und Autoren haben den Lesern alle zwei Jahre in jeweils überarbeiteten Auflagen neueste wissenschaftliche Erkenntnisse zur Verfügung gestellt. Dabei haben wir darauf geachtet, dass das bewährte Konzept des Werks und die Übersichtlichkeit erhalten und verbessert wurden – „Der Mensch will immer, dass alles anders wird und gleichzeitig will er, dass alles beim alten bleibt“ (Paulo Coelho). Seit der 1. Auflage im Jahre 1975 ist es zu einer außerordentlichen therapeutischen Evolution gekommen, mit neuen Herausforderungen für die rationale Therapie. Diese beeindruckende Entwicklung hat auch im internationalen Schrifttum aktuell seinen Niederschlag gefunden: „Therapeutic evolution and the challenge of rational medicine“ (JA Greene et al., NEJM 367, 1077, 2012). Als Beispiele seien seit Mitte der siebziger Jahre des letzten Jahrhunderts hier nur die Revolution der Ulkustherapie, die personalisierte Medizin vor allem in der Onkologie, die Entwicklung der Transplantationsmedizin und die invasive Kardiologie genannt. Darüber hinaus entstand das konzeptionelle Gebäude der evidenzbasierten Medizin mit nachhaltigen Auswirkungen auf das tägliche Handeln von Ärztinnen und Ärzten. Alles dies bedeutete in jeder neuen Auflage der „Internistischen Therapie“ eine kontinuierliche Herausforderung für eine erfolgreiche Umsetzung und Darstellung. Wir sind den Lesern dankbar, dass sie unsere Bemühungen durch große Treue und immer neues Interesse belohnt haben.


Vorrangiges Ziel der vorliegenden 20. Auflage des erfolgreichen Standardwerks „Internistische Therapie“ war für das Team aus Herausgeber, Autoren und Lektorat wieder, den unter Handlungszwang stehenden Ärztinnen und Ärzten in Klinik und Praxis, in der Inneren und Allgemeinmedizin, aber auch in angrenzenden Fachbereichen, wissenschaftlich begründete und unmittelbar anwendbare Behandlungshinweise zu vermitteln.


Die kontinuierlich verbesserte Möglichkeit des Online-Zugangs unterstützt die wahlweisen Zugangswege des Werks. Alle, die das Werk auf ihrem PC oder Tablet nutzen wollen, können nach der erfolgreichen Anmeldung die Inhalte auch jederzeit digital abrufen. Bitte beachten Sie hierzu die Hinweise auf der Innenseite des Umschlags.


Die „Internistische Therapie 2014/2015“ wurde erneut in allen Abschnitten gründlich überarbeitet und ergänzt, zum Teil neu verfasst, auch durch neue Autoren. Neu aufgenommen wurde ein einführendes Kapitel zur Geriatrie mit entsprechenden Querverweisen auf die Spezialgebiete. Gestrafft wurde im Interesse der Übersichtlichkeit der Umfang bei der Nennung von Handelsnamen. Bei Überschneidungen zwischen den Fachgebieten wurden Redundanzen gelöscht.


Die Beiträge wurden wieder mit den Leitlinien der Deutschen Gesellschaft für Innere Medizin und internationalen Leitlinien abgeglichen, um eine evidenzbasierte Therapie und einen schnellen Zugang über Links zu weiteren Informationen zu gewährleisten.


Erneut wurde das Layout gründlich überarbeitet, um die Lesbarkeit und Handhabbarkeit bei der wachsenden Informationsdichte weiter zu verbessern.


Für wertvolle Hinweise von aufmerksamen, kritischen Lesern und Rezensenten sind wir stets dankbar. Sie stellen auch für diese Auflage eine wichtige Qualitätskontrolle dar und sind daher stets willkommen.


Herausgeber und Autoren danken dem Verlag Urban & Fischer im Elsevier Verlag, besonders Frau Uta Lux, Frau Susanne Bogner und Frau Ursula Jahn, alle Lektorat Medizin, und Frau Sibylle Hartl, Herstellungsabteilung, für das große Engagement und Verständnis für die Wünsche von Herausgeber und Autoren, das sorgfältige Lektorat sowie für die ausgezeichnete Teamarbeit und das effektive Projektmanagement. Ohne diese Voraussetzungen wäre das rechtzeitige Erscheinen der 20. Auflage der „Internistischen Therapie“ nicht denkbar gewesen.


Herausgeber und Verlag danken den Autoren, die durch Kompetenz, hohen persönlichen Einsatz, Bereitschaft zur Teamarbeit, Termintreue, Zuverlässigkeit und kreative Vorschläge das vorliegende Werk auch über ihren eigenen Bereich hinaus mitgestaltet haben.


Düsseldorf, im März 2014


Thomas R. Weihrauch












Vorwort zur 1. Auflage


Mit dem vorliegenden Buch haben die Herausgeber und Autoren eine pragmatisch orientierte und zugleich wissenschaftlich begründete Darstellung der Therapie innerer Krankheiten versucht.


Die Auswahl des Stoffes berücksichtigt unter bewußtem Verzicht auf Vollständigkeit nur die in Praxis und Klinik häufigeren und dringlichen therapeutischen Indikationen. Die Darstellung will besonders für den unter Handlungszwang stehenden Arzt eindeutige, detaillierte und unmittelbar anwendbare Behandlungsrichtlinien in einer knappen, übersichtlichen Form vermitteln. Zahlreiche Tabellen sollen diagnostische und therapeutische Schnellinformationen liefern.


Pharmaka und Therapieverfahren mit breiter Indikation werden in einleitenden Spezialkapiteln ausführlicher behandelt. Den Kapiteln der Organkrankheiten sind kurze Hinweise zur Ätiopathogenese, klinischen Symptomatik und Differentialdiagnose als Grundlage der therapeutischen Rationale und Indikation vorangestellt. Die Therapieempfehlungen berücksichtigen neben geeigneten Pharmaka, Indikationen, Kontraindikationen, Nebenwirkungen, Sofort- und Dauermaßnahmen auch besonders das stufenweise Vorgehen vor und nach Klinikeinweisung bei Notfällen. Der Auswahl der Präparate lagen die persönlichen Erfahrungen der Autoren zugrunde; sie stellt keine Wertung dar. Mit der kurzen Darstellung der Technik wichtiger diagnostischer und therapeutischer Eingriffe soll auch dem weniger Geübten eine Hilfestellung in Notsituationen gegeben werden.


Herausgeber und Autoren sind sich bewußt, daß sie mit ihren Beiträgen nur z. T. das erreicht haben, was ihnen vorschwebte. Für die Übermittlung von Kritik und Anregungen wären sie daher besonders dankbar.


Das Buch entstand in enger, z. T. täglicher Zusammenarbeit von derzeitigen und ehemaligen Angehörigen der beiden Mainzer Medizinischen Universitätskliniken und Ärzten der Deutschen Klinik für Diagnostik in Wiesbaden. Ihnen allen sei für ihre engagierte und geduldige Mitarbeit herzlich gedankt. Dem früheren Mitarbeiter der I. Med. Universitätsklinik Mainz, Herrn Hein-Jürgen Nord, jetzt University of South Florida, Tampa, möchten wir unseren Dank sagen für seine Hilfe bei der Vorbereitung des Notfall-Kapitels. Ein besonderer Dank gebührt auch dem Verlag Urban & Schwarzenberg für die entgegenkommende und schnelle Verwirklichung unseres Vorhabens.


Mainz, im März 1975


H.P. Wolff


T.R. Weihrauch
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1.1 Fieber


T. R. Weihrauch


Definition Überschreitung der Körpertemperatur durch zentrale Verstellung des Sollwerts.


Messung Die Körpertemperatur kann rektal, axillär, oral (sublingual) oder aurikulär (Tympanometrie) gemessen werden und beträgt bei gesunden Erwachsenen 36,0–37,6 °C (rektal 36,6–37,6 °C, oral 36,4–37,2 °C, aurikulär bis 37,6 °C, axillar bis 37 °C [Nachteil: manipulierbar]).


Wird bei Tachypnoe oral gemessen, kann die Temperatur sogar bis zu 3 °C (im Mittel 0,93 °C) niedriger als bei rektaler Messung liegen, speziell bei hohem Fieber also falsch niedrig sein.


Klassifikation des Fiebers 37,7–37,9 °C = subfebrile Temperatur; 38,0–38,5 °C = mäßiges Fieber; 38,6–40,4 °C = hohes Fieber, ab 40,5 °C (auch: 41,5 °C) = extremes Fieber (Hyperpyrexie).


Physiologie Die Körpertemperatur ist individuellen Schwankungen unterworfen und variiert außerdem aufgrund physiologischer Faktoren, z. B. tageszeitlich (morgens 0,5 °C niedriger als abends), oder bei sportlicher Betätigung. Bei Frauen erhöht sie sich nach der Ovulation sowie im ersten Trimenon der Schwangerschaft durchschnittlich um 0,5 °C. Zu den physiologischen Folgen von Fieber gehören




(1) erhöhter Grundumsatz (um ca. 10 % je 1 °C),


(2) vermehrte Perspiratio insensibilis (ca. 300–500 ml/m2 KOF täglich je 1 °C),


(3) Pulsbeschleunigung (um ca. 10 Schläge/min je 1 °C).





Ätiologie und Pathogenese Der Hypothalamus reguliert bei Fieber den Sollwert in engen Grenzen, sodass die Körpertemperatur 41 °C fast nie überschreitet. Der Fieberreaktion kommt über eine immunmodulierende Wirkung wahrscheinlich eine Bedeutung bei der Überwindung einer Infektion zu (Aktivierung von Lymphozyten und Neutrophilen, Bildung von Akute-Phase-Proteinen).


Fieber ist Zeichen einer Reaktion des Körpers auf Bakterien, Viren, Pilze sowie immunologischer Prozesse und entsteht als Folge sequenzieller Vorgänge: Exogene Pyrogene wie bakterielles Lipopolysaccharid induzieren die Bildung und Freisetzung der endogenen Pyrogene (Proteine) Interleukin-1 (IL-1) sowie Tumornekrosefaktor (TNF-α) und Interleukin-6 (IL-6) des Monozyten-Makrophagen-Systems. Diese Pyrogene werden auch als Akute-Phase-Zytokine bezeichnet; sie greifen in die Regulation des Temperaturzentrums ein und führen dadurch zu Fieber: IL-1 gelangt systemisch zum Thermoregulationszentrum im Hypothalamus und induziert dort die Bildung von Prostaglandin E2 (PGE2). PGE2 als lokaler Mediator führt zu einer Sollwertverstellung im Thermoregulationszentrum. Durch Wärmekonservierung (Vasokonstriktion) und Wärmeproduktion (Muskelzittern und gesteigerter Metabolismus in der Leber) kommt es zum Anstieg der Körpertemperatur, es entsteht – zentral vermittelt – Fieber. Die antipyretische Wirkung von z. B. Acetylsalicylsäure und anderen Cyclooxygenasehemmern liegt in der Hemmung der PGE2-Bildung im Hypothalamus. Wahrscheinlich wird jedoch bei hohen Plasmaspiegeln der Akute-Phase-Zytokine auch außerhalb der Blut-Hirn-Schranke PGE2 gebildet, das ebenfalls Fieber induziert.


Differenzialdiagnose und Therapieindikationen Ursachen erhöhter Körpertemperatur: Infektionen viraler, bakterieller, parasitärer oder mykotischer Genese, maligne und hämatologische Erkrankungen, Kollagenosen, Erkrankungen des Zentralnervensystems, kardiovaskuläre Erkrankungen, Erkrankungen des endokrinen Systems, Erkrankungen aufgrund physikalischer oder chemischer Einflüsse, Medikamente (drug fever), Störungen im Wasserhaushalt, Traumen oder operative Eingriffe.


Bei fehlenden anderen Hinweisen auch an selbstinduziertes oder habituelles („konstitutionelles“) Fieber („Pseudofieber“) denken. Fieber unklarer Genese (engl. fever of unknown origin [FUO]) ist definiert als Temperaturen > 38,3 °C, die seit mindestens 3 Wochen bestehen und trotz mehr als einwöchiger stationärer Diagnostik nicht abgeklärt werden konnten. Heute bezeichnet man auch andere fieberhafte Zustände als FUO: nosokomiales Fieber unklarer Ursache (im Krankenhaus aufgetreten), neutropenisches Fieber unklarer Ursache (Neutropenie ohne klinischen Fokus und ohne Erregernachweis).


Ätiologie des klassischen FUO:




(1) Infektionen ca. 25 %,


(2) Malignome ca. 10–15 %,


(3) Kollagenosen/Autoimmunopathien/Sonstiges ca. 40 %,


(4) ungeklärt ca. 20–25 %.





Typ und Höhe des Fiebers können aufschlussreiche diagnostische Hinweise geben. Zudem ist der Verlauf der Fieberkurve ein wichtiges Kriterium für die Effektivität der angewandten Therapie, insbesondere der Behandlung mit Antibiotika.





[image: image] WICHTIG


Routineanwendungen fiebersenkender, v. a. medikamentöser Maßnahmen sind bei allen Fällen, in denen die Ursache des Fiebers unklar ist, nicht indiziert. Pneumonien und rezidivierende Pyelonephritiden können durch unkritische Antipyretikagaben verkannt werden, was zu einem verspäteten Beginn einer adäquaten antibiotischen Behandlung führen kann. Da Fieber nur selten ein Risiko für den Patienten darstellt, den Patienten meist in seinem Befinden nur gering beeinträchtigt und die Abwehrmechanismen möglicherweise günstig beeinflussen kann, fiebersenkende Pharmaka sparsam verwenden. Es gibt jedoch Situationen, in denen temperatursenkende Maßnahmen von vitaler Bedeutung sein können: bei Hitzschlag, maligner Hyperthermie, Grand-Mal-Epilepsien und anderen ZNS-Erkrankungen, bei koronarer Herzkrankheit (KHK) und Herzinsuffizienz, bei älteren Patienten (cave: Hypotonie, Verwirrtheit) sowie in der Schwangerschaft. Ein schädlicher Einfluss einer Fiebersenkung auf die Infektionsabwehr ließ sich bisher nicht nachweisen.
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Siehe entsprechendes Organkapitel.








[image: image] Symptomatische, nichtmedikamentöse Maßnahmen







(1) Übermäßig wärmende Bekleidung und Decken entfernen.


(2) Orale zusätzliche Flüssigkeitszufuhr zur Prophylaxe einer Dehydratation.


(3) Kühlung: Maßnahmen zur Abkühlung wie Wadenwickel oder „cold packs“ sind nicht sehr effektiv und subjektiv unangenehm, wenn der Temperatursollwert noch erhöht ist. Sie verstärken dann noch die periphere Vasokonstriktion und den Schüttelfrost. Darüber hinaus war in Studien die Kombination von Kühlung und Antipyretika der alleinigen Antipyretikagabe nicht überlegen. Mit Ausnahme einer bestehenden Kontraindikation gegen Antipyretika sind periphere Kühlungsmaßnahmen bei Fieber daher nicht indiziert.








[image: image] WICHTIG


Bei Hyperthermie, bei der der Temperatursollwert nicht verstellt ist, sind Kühlungsmaßnahmen weiterhin indiziert. Bei Verdacht auf Medikamentenfieber Abbruch der Behandlung, Normalisierung der Körpertemperatur meist innerhalb von 24–48 h (auch abhängig von der Halbwertszeit des jeweiligen Medikaments).
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Antipyretika haben ihren Angriffspunkt im Thermoregulationszentrum im vorderen Hypothalamus und hemmen dort die IL-1-induzierte PGE2-Freisetzung. Ziel der antipyretischen Medikation ist die Normalisierung des Temperatursollwerts mit konsekutiver Normalisierung der Körpertemperatur. Applikation möglichst vor Erreichen des Fiebergipfels, um die mit der kritischen Entfieberung einhergehende Kreislaufbelastung zu vermeiden. Bei hochfieberhaften Patienten Gabe der Antipyretika kontinuierlich alle 4–6 h, um starke Temperaturschwankungen zu vermeiden.




(1) Acetylsalicylsäure (auch gepuffert bzw. als Brauseformulierung): 0,5 g alle 4–6 h p. o.


(2) p-Aminophenolderivate: Paracetamol 0,5 g alle 4–6 h p. o. bzw. rektal.


(3) Ibuprofen: 0,2–0,4 g alle 6–8 h p. o.























1.2 Schmerz


H. C. Diener


Definitionen Schmerz ist nach der Definition der Internationalen Gesellschaft zum Studium des Schmerzes (IASP) ein unangenehmes Sinnes- und Gefühlserlebnis, das mit aktueller oder potenzieller Gewebeschädigung verknüpft ist oder mit Begriffen einer solchen Schädigung beschrieben wird. Im Folgenden werden einige für die Nomenklatur wichtige Begriffe erklärt.




(1) Allodynie: Schmerzauslösung durch Reize, die normalerweise keinen Schmerz verursachen (z. B. Berührung oder Temperatur).


(2) Analgesie: fehlende Schmerzempfindung bei physiologisch schmerzhaften Reizen.


(3) Dysästhesie: unangenehme oder abnorme Empfindungen, entweder spontan entstehend oder provozierbar, z. B. durch Berührung.


(4) Hyperästhesie: verstärkte Empfindung auf schmerzhafte und nichtschmerzhafte Reize (Schwellenerniedrigung).


(5) Hyperalgesie: verstärkte Schmerzempfindung auf einen physiologisch schmerzhaften Reiz.


(6) Hyperpathie: verstärkte Reaktion auf Reize, v. a. wiederholte Reize bei erhöhter Schwelle.


(7) Neuralgie: Schmerz im Versorgungsgebiet eines oder mehrerer Nerven.


(8) Neuropathie: Funktionsstörung oder pathologische Veränderung eines Nervs (Mononeuropathie), verschiedener Nerven (Mononeuropathia multiplex) oder distal und bilateral (Polyneuropathie).





Akuter Schmerz tritt im Rahmen eines akuten Ereignisses, z. B. eines Traumas, einer Operation, einer entzündlichen Nervenläsion oder bei der Migräne, auf.


Von einem chronischen Schmerz spricht man je nach Definition bei einer ununterbrochenen Schmerzdauer von 3–6 Monaten und Beeinträchtigungen auch ohne Nachweis einer morphologischen Schädigung




(1) auf kognitiv-emotionaler Ebene durch Störungen von Befindlichkeit, Stimmung und Denken,


(2) auf der Verhaltensebene durch schmerzbezogenes Verhalten,


(3) auf der sozialen Ebene durch Störung der sozialen Interaktion und Behinderung der Arbeit,


(4) auf der physiologisch-organischen Ebene durch Mobilitätsverlust und Funktionseinschränkungen.
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Akuter Schmerz wird mit Schmerzmitteln (Tab. 1.1) oder Opioiden in adäquater Dosis, chronischer Tumorschmerz nach dem Stufenschema der WHO therapiert (Tab. 1.2). Bei neuropathischen Schmerzen stehen trizyklische Antidepressiva, selektive Serotonin- und Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer (SRNIs) und Antikonvulsiva im Vordergrund.




Tab. 1.1


Nichtopioidanalgetika und zentral wirksame Analgetika ohne opioidähnliche Wirkung
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1GI-Schmerzen: gastrointestinale Schmerzen







Tab. 1.2


Stufenschema der WHO










	



1. Nichtopioidanalgetika






	+

	kausale Therapie






	



2. Nichtopioidanalgetika+ schwache Opioide






	additive Therapie
invasive Therapie






	



3. Nichtopioidanalgetika+ starke Opioide






	je nach individueller Gegebenheit
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(1) Acetylsalicylsäure (ASS): gut wirksames Analgetikum, Antiphlogistikum und Antipyretikum; kann auch i. v. appliziert werden.


(2) Paracetamol: gut wirksames Analgetikum (mit überwiegend peripherem Angriffspunkt) und Antipyretikum ohne antiphlogistische Wirkung; relativ gute Verträglichkeit, keine Toleranz- und Abhängigkeitsentwicklung, geringe therapeutische Breite. Paracetamol kann bei akuten Schmerzen und Durchbruchschmerzen auch parenteral appliziert werden (Perfalgan®).


(3) Metamizol: hohe analgetische Potenz, wirkt außerdem antiinflammatorisch, fiebersenkend und spasmolytisch. Zu Unrecht wegen der extrem seltenen Agranulozytosen (1 : 20.000) in Misskredit geraten. Bei zu rascher i. v. Gabe kann ein Schock provoziert werden. Indikationsgebiete: kolikartige Schmerzen und Schmerzen bei malignen Tumoren.


(4) Nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR): besonders geeignet zur Behandlung von Knochen-, Gelenk- und Muskelschmerzen (Polyarthritis, Lumbago). Peripherer und zentraler (spinal und am Hirnstamm) Ansatzpunkt. Indometacin, Diclofenac, Naproxen und Ibuprofen sind in ihrer analgetischen Wirkung vergleichbar. Die freiverkäuflichen NSAR Ibuprofen und Diclofenac haben dasselbe UAW-Profil (vorwiegend gastrointestinal) wie die verschreibungspflichtigen NSAR.


(5) Hemmer der Cyclooxygenase-2 (COX-2): analgetische und antiphlogistische Wirkung entsprechen denen der NSAR, jedoch weniger UAW im Magen-Darm-Trakt. Zugelassen sind der präferenzielle COX-2-Hemmer Meloxicam sowie die selektiven COX-2-Hemmer Celecoxib und Etoricoxib. Kontraindikationen gemäß aktueller Empfehlungen der europäischen Arzneimittelagentur EMEA: ischämische Herzkrankheit und Schlaganfall (alle noch im Handel befindlichen COX-2-Hemmer), zusätzlich hoher Blutdruck für Etoricoxib. Diese Arzneimittel immer in der tiefstmöglichen Dosis und für so kurze Zeit wie möglich verwenden. Die Substanzen erhöhen den INR-Wert bei Patienten, die antikoaguliert werden.


(6) Flupirtin: zentral wirksames Analgetikum, das nicht über Opioidrezeptoren wirkt, sondern als selektiver Öffner neuronaler Kaliumkanäle. Anwendung zurzeit mit einer Wirktrias aus analgetischer, muskelrelaxierender und chronifizierungshemmender Wirkung bei akuten und chronischen Schmerzen, z. B. bei Rückenschmerzen.





Peripher wirksame Analgetika wirken nach oraler Applikation vergleichbar oder sogar besser als nach i. m. Injektion. Es gibt daher keine Rechtfertigung für die häufig geübte Praxis, NSAR lokal zu injizieren (z. B. im Bereich der kleinen Wirbelgelenke oder intraartikulär). Weder Kombinationen verschiedener peripher wirksamer Analgetika noch die Kombination mit zentral wirksamen Analgetika (Codein) oder Tranquilizern sind für die Behandlung banaler oder chronisch rezidivierender Schmerzen zu befürworten, da ein nicht unerhebliches Abhängigkeitspotenzial besteht.
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Analgetika vom Opiattyp binden spezifisch an Opiatrezeptoren zentraler schmerzleitender Strukturen. Nach neuesten Erkenntnissen wirken sie auch peripher. Einige Opioide wie Morphin wirken am Rezeptor ausschließlich als Agonisten. Buprenorphin ist ein partieller Agonist mit zusätzlichen opioidantagonistischen Eigenschaften. Opioide sollten für schwerste Schmerzzustände (nozizeptiver Schmerz) oder für chronische, sonst nicht therapierbare Schmerzen reserviert bleiben. Wichtigste Indikation für Opioide: Behandlung von postoperativen sowie Tumor- und Deafferentierungsschmerzen. Zu den wichtigsten zentral wirksamen Analgetika Tabelle 1.3. Abhängigkeit und Toleranzentwicklung werden offenbar bei einer ausschließlichen Bedarfsmedikation bei Schmerzspitzen gefördert. Es sollte daher ein möglichst gleichmäßiger Spiegel der Medikamente durch Gabe in festen Zeitintervallen bzw. durch Gabe retardierter Präparate (z. B. transdermale Systeme) erreicht werden. Bei Tumorpatienten wird leider die Abhängigkeitsgefahr häufig überschätzt und diesen Patienten eine wirksame Schmerztherapie vorenthalten. Opioide haben keine organspezifische Toxizität. Bei gleichzeitiger Gabe von Benzodiazepinen kann sich eine bedrohliche Störung des Atemantriebs entwickeln. Zu Beginn der Opioidtherapie kann es zu Übelkeit und Erbrechen kommen. Hier sind Antiemetika wie Dimenhydrinat (Vomex®) und Triflupromazin (Psyquil®) hilfreich. Hauptproblem bei längerer Anwendung von Opioiden ist die Obstipation (Behandlung Kap. 1.4.5).




Tab. 1.3


Zentral wirksame Analgetika (Opioide)
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(1) Codein: in vielen analgetischen Mischpräparaten enthalten. Begrenzte analgetische Potenz. Bei Kopfschmerzpatienten kann es medikamenteninduzierte Dauerkopfschmerzen hervorrufen.


(2) Dihydrocodein hat in retardierter Form eine ausreichende Halbwertszeit, führt aber sehr häufig zu Obstipation.


(3) Tramadol in retardierter Form wird gut toleriert, auch rektal und i. v. applizierbar.


(4) Tilidin: in der Kombination mit dem Opioidantagonisten Naloxon nicht BtM-pflichtig. Es sollte bei chronischen Schmerzen in der retardierten Form eingesetzt werden.


(5) Pentazocin und Pethidin spielen nur in der postoperativen Analgesie eine Rolle. Beide haben eine zu kurze Wirkungsdauer und können zu Halluzinationen führen (BtM-pflichtig).


(6) Tapentadol (Palexia retard®) wirkt als Opioid und als Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer. Zugelassen für die Behandlung starker chronischer Schmerzen bei Erwachsenen. Die Initialdosis beträgt 50 mg, die Dosissteigerung bis zur Erhaltungsdosis von 2 × 100 bis 2 × 200 mg muss langsam erfolgen.
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(1) Morphin: liegt in Form oraler Retard-Präparate vor, mit denen die Morphingabe auf 2–3 Tagesdosen verteilt werden kann. Bei Schmerzspitzen kann Morphinlösung zusätzlich gegeben werden. Für Patienten mit Schluckstörungen gibt es ein Granulat.


(2) Buprenorphin: Partialantagonist mit Ceilingeffekt (höhere Dosen sind nicht besser wirksam), wird relativ gut toleriert; auch als transdermales System verfügbar.


(3) Fentanyl steht zur transdermalen Applikation zur Verfügung. Umstellung von oralem Morphin auf Fentanyl gemäß Anwendungsvorschriften.


(4) Oxycodon: ähnlich gute analgetische Wirkung wie Morphin. Steht auch als Kombinationspräparat mit Naloxon zur Verminderung der Obstipation zur Verfügung (Targin®).





Bei Patienten, bei denen mit einer oralen Opiatgabe keine ausreichende Schmerzlinderung erzielt werden kann, kommt eine kontinuierliche intrathekale oder epidurale Morphingabe infrage. Diese Art der Schmerztherapie soll aber nur bei Personen durchgeführt werden, bei denen Schmerzen durch Metastasen im Abdomen und in den unteren Extremitäten (Syringomyelie, spinaler Tumor, traumatischer Querschnitt) bestehen. Die Applikation erfolgt entweder über ein subkutan liegendes Reservoir oder bei Langzeittherapie über eine computergesteuerte subkutane Pumpe.
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Eine Reihe trizyklischer Antidepressiva (TCA) und SNRI ist auch analgetisch wirksam. Reine Serotoninwiederaufnahmehemmer (SSRI) haben eine gute antidepressive, aber keine schmerztherapeutische Wirkung. Die Wirkung der Thymoleptika erfolgt über die Hemmung zentraler aszendierender Schmerzimpulse. Zusätzlich erfolgt zentral und im Rückenmark eine Faszilitation schmerzhemmender absteigender Systeme, die Schmerzsignale abschwächen. Thymoleptika werden als Monotherapie bei Spannungskopfschmerz und chronischem posttraumatischem Kopfschmerz eingesetzt. Als Adjuvans oder als Monotherapie sind sie bei neuropathischen Schmerzen unterschiedlicher Genese (Deafferentierungsschmerz, Polyneuropathie, postzosterischer Brennschmerz) indiziert. Hierzu zählen auch Schmerzsyndrome, bei denen eine Schmerzkomponente einen neuropathischen Charakter aufweist (z. B. Tumorschmerz, chronischer Rückenschmerz mit Radikulopathie oder epidurale Fibrose).


Bei Patienten mit gleichzeitig bestehenden Schlafstörungen (entweder durch die Schmerzen oder unabhängig davon) eher sedierende Thymoleptika wie Amitriptylin, Amitriptylinoxid und Doxepin vor dem Zubettgehen einsetzen (Tab. 1.4). Bei Antriebsminderung und depressiver Verstimmung kommen antriebssteigernde Thymoleptika wie Imipramin, Clomipramin, Duloxetin oder Venlafaxin in Dosierungen morgens und mittags zum Einsatz. Bei gleichzeitig bestehender Depression Aufdosierung bis in antidepressiv wirksame Bereiche. Wichtig bei der Auswahl des Antidepressivums sind auch das Nebenwirkungsprofil und die Kontraindikationen. Dazu gehören bei den trizyklischen Antidepressiva das Engwinkelglaukom, kardiale Erregungsleitungsstörungen, obstruktive Blasenentleerungsstörungen, schwere Leberfunktionsstörungen und eine erhöhte Krampfbereitschaft.




Tab. 1.4


Additive Schmerztherapie mit Antidepressiva










	Substanzen

	Evidenz

	Startdosis

	Zieldosis

	Besonderheiten










	TCA (Serotonin, NA)

	PZN (↑↑)
PNP (↑↑)
PTN (↑)
STR (↑)

	10–25 mg
0–0–1

	50–75 mg
(150 mg)

	
Cave: AV-Block Grad II/III, Glaukom, Prostataadenom, Hypotension






	Amitriptylin






	Nortriptylin (Nortrilen®)






	TCA (NA)

	PZN (↑)
PNP (↑)

	10–25 mg
1–0–0

	50–75 mg
(150 mg)

	Wie Amitriptylin






	Desipramin






	Maprotilin (z. B. Ludiomil®)






	SSRI

	PNP (↔)

	–

	–

	Wenig NW






	Citalopram






	Fluoxetin






	Paroxetin






	SNRI

	 

	 

	 

	NW: Übelkeit, Erbrechen






	Venlafaxin (z. B. Trevilor®)

	PNP (↑↑)

	37,5 mg
1–0–1

	50–75 mg
(150 mg)






	Duloxetin (z. B. Cymbalta®)

	PNP (↑)

	60 mg
1–0–1

	60 mg
(120 mg)
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Abkürzungen: NA = Noradrenalin, PNP = Polyneuropathie, PTN = posttraumatische Neuralgie, PZN = postzosterische Neuralgie, SNRI = Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer, SSRI = selektiver Serotonin-Wiederaufnahmehemmer, STR = Stroke, TCA = tri- bzw. tetrazyklisches Antidepressivum.


Evidenzstufen:


↑↑ Aussage zur Wirksamkeit wird gestützt durch mehrere adäquate, valide klinische Studien (z. B. randomisierte klinische Studien) bzw. durch eine oder mehrere valide Metaanalysen oder systematische Reviews. Positive Aussage gut belegt.


↑ Aussage zur Wirksamkeit wird gestützt durch zumindest eine adäquate, valide klinische Studie (z. B. randomisierte klinische Studie). Positive Aussage belegt.


↔ Es liegen keine sicheren Studienergebnisse vor, die eine günstige oder ungünstige Wirkung belegen. Dies kann bedingt sein durch das Fehlen adäquater Studien, aber auch durch das Vorliegen mehrerer, aber widersprüchlicher Studienergebnisse.





Beim Einsatz von Antidepressiva in der Schmerztherapie sind folgende Punkte zu beachten:




(1) Dem Betroffenen erklären, dass die Antidepressiva zur Schmerztherapie und nicht primär zur antidepressiven Behandlung eingesetzt werden.


(2) Die meisten Beipackzettel von Antidepressiva enthalten keine Hinweise auf die schmerztherapeutische Wirkung.


(3) Dosierung sehr niedrig beginnen und angepasst an die UAW sehr langsam steigern. Ist ein ausreichender Effekt erzielt, auf ein retardiertes Präparat umstellen.


(4) Die schmerztherapeutische Dosis beträgt zwischen 10 und 50 % der antidepressiv wirksamen Dosis.


(5) Patienten zu Beginn der Behandlung auf die zunächst sehr unangenehmen, meist anticholinergen UAW (Tab. 1.4) hinweisen.


(6) Patienten darauf aufmerksam machen, dass die schmerzlindernde Wirkung meist mit einer zeitlichen Verzögerung von einigen Tagen bis zu 2 Wochen eintritt. In dieser Zeit werden die UAW geringer.


(7) Die modernen selektiven Serotonin-Wiederaufnahmehemmer sind schmerztherapeutisch nicht wirksam (z. B. Fluoxetin, Citalopram, Paroxetin), ebenso wenig wie die modernen selektiven MAO-Hemmer (Moclobemid, Aurorix®).


(8) Einige Serotonin-/Nordadrenalin-Wiederaufnahmeinhibitoren sind schmerztherapeutisch wirksam (Duloxetin, Venlafaxin, Mirtazapin).
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Neuroleptika selbst haben keine eigenständige analgetische Wirkung. Ihre Hauptwirkung in der adjuvanten Schmerztherapie ist sedierend und anxiolytisch. Sie werden in der adjuvanten Schmerztherapie bei chronischen neurogenen oder Tumorschmerzen zur Distanzierung vom Schmerz und zur Verminderung der Toleranzentwicklung von Analgetika eingesetzt und eignen sich auch zur Behandlung von Agitiertheit und Verwirrtheit unter Opioiden.
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Carbamazepin (z. B. Tegretal®, Tagesdosis 400–1.000 mg), Gabapentin (Neurontin®, Tagesdosis 1.600–2.400 mg) und Pregabalin (Lyrica®, Tagesdosis 300–600 mg) sind in Deutschland zur Behandlung neuropathischer Schmerzen zugelassen (Tab. 1.5). Carbamazepin inhibiert Natrium- und Kaliumströme. Da nicht nur neuronale Natriumkanäle, sondern auch Ionenkanäle anderer Organe blockiert werden, ergeben sich Kontraindikationen z. B. bei Herzrhythmusstörungen (AV-Block Grad II und III). Pregabalin ist zur Behandlung peripherer Neuropathien und als Antiepileptikum bei fokalen Anfällen zugelassen. Wie Gabapentin ist Pregabalin ein GABA-Analogon ohne sichere Wirkung am GABA-Rezeptor, es verringert die Freisetzung mehrerer unterschiedlicher Neurotransmitter und wirkt schmerzlindernd, angstlösend und entkrampfend.




Tab. 1.5


Additive Schmerztherapie mit Antikonvulsiva










	Substanzen

	Evidenz

	Startdosis

	Zieldosis

	Besonderheiten










	Gabapentin

	PZN (↑↑)
PNP (↑↑)
CRPS (↑)
PHAN (↑)
RM (↑)
MIX (↑)
CANC (↑)

	300 mg
0–0–1

	1.200–2.400 mg
(3.600 mg)

	Wenig NW, keine Interaktionen






	
Pregabalin
(Lyrica®)

	PZN (↑↑)
PNP (↑↑)

	75 mg
1–0–1

	150 mg
(600 mg)

	Wenig NW, keine Interaktionen, lineare Plasmakonzentration, schneller Wirkeintritt






	Carbamazepin

	PNP (↑)

	100–200 mg
0–0–1

	600–1.200 mg
(1.400 mg)

	Effektiv bei Trigeminusneuralgiehäufige NW: Blutbildveränderungen, Leberschäden, Hyponatriämie, Medikamenteninteraktionen wegen Enzyminduktion






	Oxcarbazepin

	Diabetische PNP (↑)

	300 mg
1–0–1

	600–2.400 mg

	Hyponatriämie, Hautausschläge






	Lamotrigin

	RM (↑)

	25 mg
0–0–1

	100–200 mg

	Extrem langsame Aufdosierung, Exanthem, Insomnie
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Abkürzungen: CANC = neuropathischer Tumorschmerz, CRPS = komplexes regionales Schmerzsyndrom, MIX = gemischtes Kollektiv, NW = Nebenwirkungen, PHAN = Phantomschmerz, PNP = Polyneuropathie, PZN = postzosterische Neuralgie, RM = Rückenmarkläsion.


Evidenzstufen:


↑↑ Aussage zur Wirksamkeit wird gestützt durch mehrere adäquate, valide klinische Studien (z. B. randomisierte klinische Studien) bzw. durch eine oder mehrere valide Metaanalysen oder systematische Reviews. Positive Aussage gut belegt.


↑ Aussage zur Wirksamkeit wird gestützt durch zumindest eine adäquate, valide klinische Studie (z. B. randomisierte klinische Studie). Positive Aussage belegt.





Bei der Verwendung der meisten anderen Antikonvulsiva handelt es sich um individuelle Heilungsversuche. So hat sich Oxcarbazepin (Trileptal®, Tagesdosis 600–2.400 mg), bislang nur für die Epilepsietherapie zugelassen, in mehreren kleinen Studien bei Patienten mit Trigeminusneuralgie, diabetischer Polyneuropathie und postzosterischer Neuralgie als gut wirksam und verträglich erwiesen. Vorteile im Vergleich zu Carbamazepin sind das bessere kognitive Nebenwirkungsprofil und die fehlende Autoinduktion bei sonst vergleichbarem Nebenwirkungsprofil. Lediglich die Inzidenz einer Hyponatriämie ist unter Oxcarbazepin wahrscheinlich höher (etwa 23 %) als unter Carbamazepin. Für bestimmte Schmerzzustände (z. B. Trigeminusneuralgie) sind auch Phenytoin (Phenhydan®, Tagesdosis 300 mg) und Lamotrigin (Lamictal®, Tagesdosis 200 mg) als Reservemedikamente zu betrachten. Hauptnachteil von Lamotrigin ist, dass es zur Vermeidung allergischer Hautreaktionen nur langsam eindosiert werden darf (Erhöhung um 25 mg alle 2 Wochen).


Wesentlich sind die folgenden allgemeinen Behandlungsregeln:




(1) Bei Carbamazepin, Gabapentin und Pregabalin muss die Dosis langsam einschleichend erhöht werden. Optimal ist ein Zeitraum von 4 Wochen bis zum Erreichen der Enddosis.


(2) Unter Carbamazepin treten zu Beginn sehr unangenehme UAW auf, über die der Patient aufgeklärt werden muss (Schwindel, Müdigkeit, Ataxie, Doppelbilder).


(3) Valproinsäure ist in der Schmerztherapie nur wenig wirksam.


(4) Clonazepam (Rivotril®) ist zu stark sedierend und wird deswegen auf Dauer meist nicht toleriert.





Antikonvulsiva werden bei neuropathischem Schmerz mit attackenförmiger Verstärkung oder triggerbarer Komponente, typischen Neuralgien (Trigeminusneuralgie, postzosterische Neuralgie, radikuläre Schmerzen mit attackenförmiger Komponente, Polyneuropathie) eingesetzt. Carbamazepin soll in retardierter Form gegeben werden.
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Cortison kann relativ großzügig bei Tumorerkrankungen mit schlechter Prognose eingesetzt werden. Langzeit-UAW sind besonders zu beachten beim Einsatz gegen benigne und Gelenkschmerzen. Hier ist eine sorgfältige Nutzen-Risiko-Abwägung notwendig. Die Wirkung ist multifaktoriell. Neben einer analgetischen Wirkung bei Knochenmetastasen haben Kortikosteroide einen positiven Effekt auf Stimmung und Appetit. Sie können auch durch ihre antiödematöse Wirkung die Kompression schmerzsensibler Strukturen verringern. Weitere Einsatzgebiete sind zerebrale Tumoren (durch die Reduktion des Hirnödems nimmt der Kopfschmerz ab) und die Behandlung des Status migraenosus.


























[image: image] Nichtmedikamentöse Schmerztherapie







(1) Krankengymnastik und Sporttherapie: Schmerz führt häufig zu Inaktivität und damit sekundär zu Fehlhaltung, Muskelhypotrophie und Gelenkimmobilisation. Je nach Intensität der Schmerzen sind Krankengymnastik und Bewegungstherapie bei fast allen Arten von chronischem Schmerz sinnvoll. Ausdauersportarten wie Jogging, Rudern, Schwimmen und Radfahren haben eine günstige Wirkung auf viele chronische Schmerzen.


(2) Kognitive Verhaltenstherapie: Versuch, dem Schmerzkranken die Kontrolle über seinen eigenen Schmerz zu ermöglichen. Der Patient soll lernen, seine eigene wahrgenommene Hilflosigkeit und Hoffnungslosigkeit zu überwinden.


(3) Stressbewältigungstraining: Hier geht man davon aus, dass belastende Alltagssituationen, die mit Stress und Hektik verbunden sind, bestehende Schmerzen verstärken oder – z. B. bei Kopfschmerzen – Migräneanfälle auslösen können. Der Patient soll lernen, Stress auslösende Situationen zu erkennen und zu vermeiden.


(4) Relaxationstraining (Progressive Muskelrelaxation nach Jacobson):  Bei dieser Entspannungstechnik werden nacheinander bestimmte Muskelgruppen isometrisch angespannt und danach wieder aktiv entspannt. Zur Behandlung von Schmerzzuständen (z. B. chronische Rückenschmerzen) hat sich die progressive Muskelrelaxation in vielen kontrollierten Studien als wirksam erwiesen. Dies ist für das autogene Training nicht der Fall.


(5) Biofeedbacktraining: Mithilfe von Biofeedback werden physiologische Vorgänge, die üblicherweise nicht bewusst wahrgenommen werden, mit akustischen oder optischen Signalen gekoppelt und so dem Bewusstsein zugänglich. Vasokonstriktionstraining zur Therapie der Migräne, EMG-Biofeedback bei chronischen Rückenschmerzen.


(6) Transkutane elektrische Nervenstimulation (TENS): Bei der TENS wird mithilfe kleiner Stimulatoren eine elektrische Reizung afferenter, nicht schmerzleitender Fasern durchgeführt. Gereizt wird dabei entweder direkt über dem Schmerzareal oder über dem peripheren Nerv, der das Schmerzareal innerviert. 30–50 % aller Patienten mit chronischen Schmerzen berichten über eine Schmerzlinderung.


(7) Akupunktur: Prospektive kontrollierte Studien zur Akupunktur zeigen in den meisten Fällen nur einen Effekt, der dem Placeboeffekt entspricht. Ein Therapieversuch ist gerechtfertigt bei rheumatischen Schmerzen, Lumbago und chronischem Spannungskopfschmerz.
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(1) Diagnostische und therapeutische Blockaden: Diagnostische Blockaden mit Lokalanästhetika in unterschiedlicher Konzentration sind besonders beim Übergang vom akuten zum chronischen Schmerz hilfreich, um sympathisch unterhaltene Schmerzen von Schmerzen, die über myelinisierte Fasern vermittelt werden, zu differenzieren. Therapeutische Blockaden kommen bei akutem Herpes zoster und sympathischer Reflexdystrophie in Betracht. Neurolytische Blockaden mit Alkohol oder Phenol werden fast ausschließlich bei durch Opioide nicht beeinflussbaren Schmerzen bei malignen Tumoren eingesetzt. Diese Methode kann verwendet werden zur Destruktion peripherer Nerven, zur intrathekalen chemischen Rhizotomie und bei der Blockade des Plexus coeliacus im Rahmen maligner Tumoren des oberen abdominalen Abschnitts (z. B. Pankreaskarzinom) und des Plexus hypogastricus superior bei malignen Tumoren des kleinen Beckens. Destruierende Neurolysen müssen nach Möglichkeit bei benignen Schmerzen vermieden werden, da als Spätfolge eine Kausalgie resultieren kann. Die ganglionäre lokale Opioidanalgesie (GLOA) erfolgt mit 0,03 mg Buprenorphin in 2 ml NaCl 0,9 % am Ganglion cervicale superior beim Herpes zoster im Gesichtsbereich und am Ganglion stellatum bei der sympathischen Reflexdystrophie der oberen Extremität.


(2) Neurochirurgische Techniken der Schmerztherapie sollten nur zum Einsatz kommen, wenn alle konservativen Therapieverfahren nicht ausreichend wirken, der Schmerz objektiviert werden kann (maligner Tumor, Metastasen etc.) und eine Schmerzakzentuierung durch psychische Faktoren oder eine Begleitdepression ausgeschlossen ist. Bei der Rückenmarksstimulation (Spinal cord stimulation, SCS) werden über epidurale Elektroden die Hinterstränge gereizt, um nozizeptive Afferenzen zu hemmen. Bleibt eine konservative Schmerztherapie ohne Erfolg, kann die SCS bei therapierefraktärer Angina pectoris, pAVK oder beim „Falied-Back-Surgery“-Syndrom eingesetzt werden. Bei anderen Indikationen kann die SCS im Rahmen eines individuellen Heilversuchs durchgeführt werden. Die offene oder perkutane Chordotomie, die mehrere Segmente oberhalb der Schmerzregion durchgeführt werden muss, kommt fast ausschließlich bei therapieresistenten einseitigen Schmerzen im Rahmen von Malignomen zum Einsatz. Dies gilt auch für die „dorsal root entry zone coagulation“ (DREZ). Dabei werden mehrere Läsionen im Bereich des Hinterhorns in Höhe der betroffenen Segmente sowie ober- und unterhalb gesetzt. Infraläsionelle Paraplegie- und Phantomschmerzen sprechen auf DREZ-Läsionen nicht an und bilden nach neueren Erfahrungen ebenso wenig eine Indikation wie postherpetische Schmerzen.
























1.3 Pulmonale Symptome



1.3.1 Husten





T. R. Weihrauch


Vorbemerkung Häufigstes Symptom einer Atemwegserkrankung, die überall zwischen Larynx und Alveolen lokalisiert sein kann. Daneben kann er Symptom einer Herzinsuffizienz (Kap. 14.2), einer gastroösophagealen Refluxkrankheit (Kap. 18.2.1) mit nächtlicher Aspiration oder durch zerebrale Prozesse bedingt sein. Er kann als trockener Reizhusten bestehen oder mit Sekretion und Expektoration einhergehen, chronisch sein oder ein akutes Krankheitsbild begleiten. In den meisten Fällen kann kurz dauernder, erkältungsbedingter Husten mit Selbstmedikation (Sekretolytika, Inhalation, ätherische Öle etc.) abgemildert werden.
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Vor jeder symptomatischen Maßnahme zur Bekämpfung des Hustens sollte die Ursache geklärt und, wo möglich, spezifisch behandelt werden:




(1) Ausschalten chronisch-toxischer Einwirkungen wie Rauchen, Staub etc., z. B. bei chronischen Bronchitikern.


(2) Antibiotikatherapie, wenn bakterielle Infekten vorliegen (Kap. 17.4).


(3) Broncholytika und schleimhautabschwellende/entzündungshemmende Therapie bei Asthma bronchiale oder obstruktiver Bronchitis (Kap. 17.2, Kap. 17.3). Evtl. hier Ausschalten von Allergenen, Hyposensibilisierung.


(4) Operation oder Bestrahlungstherapie von Tumoren der Lunge und des Mediastinums.


(5) Therapie bei nichtpulmonalen Ursachen s. spezielle Organkapitel (kardiovaskulär: Lungenembolie, Herzinsuffizienz; thorakale Pleuritis, Pleuraerguss, Zwerchfellreizungen; gastrointestinal: gastroösophagealer Reflux, Ösophagustumoren; neurologisch: Hirntumoren, u. a. neurologische Erkrankungen; psychogen: Neurosen).
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(1) Antitussiva: Medikamente zur Unterdrückung des Hustens durch Dämpfung des Hustenzentrums und/oder der sensiblen Rezeptoren („Hustenrezeptoren“) im Bronchialtrakt. Indikationen: trockener Reizhusten, heftiger, quälender, produktiver Husten. Hierbei sollte der Husten allerdings nicht völlig unterdrückt werden. Es empfiehlt sich nicht, Sekretolytika in Kombination mit Antitussiva zu geben. Sekretolytika allein können häufig schon quälenden Husten durch Sekretverflüssigung mildern.


(2) Codein: sehr gute antitussive Wirkung, in höheren Dosen i. d. R. auch zur Unterdrückung sehr starken Hustens ausreichend. Gleichzeitig besteht eine atemdepressorische, leicht analgetische und sedative Wirkung. UAW: Nausea und Obstipation. Kontraindikationen (Ateminsuffizienz, akuter Asthmaanfall, Schlafapnoe-Syndrom) beachten! Dosierung: 1 bis 3 × 50 mg/d p. o., Retardform morgens und abends je 1 Kps.


• Dihydrocodein: dem Codein ähnlich wirkende Substanz. 3 × 10–30 mg/d oder 20 mg als Retardform zur Nacht.


• Dextromethorphan 15–30 mg (= 15–30 ml) alle 6–8 h, nach den Mahlzeiten, bei Bedarf zusätzlich eine Dosis vor dem Schlafengehen. In den USA gegenüber Codein bevorzugt. Anwendungsbeschränkung: eingeschränkte Leberfunktion. UAW: Müdigkeit, Übelkeit, Schwindel. Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten beachten.


(3) Expektoranzien (Sekretolytika).
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(1) Inhalation mit Aerosolen: wirksame Maßnahme zur Sekretolyse bzw. Broncholyse (Kap. 17.11.3.1).


(2) Insbesondere zur Unterstützung der Therapie chronischer Bronchial- oder Lungenerkrankungen dienen krankengymnastische Maßnahmen oder Vibration des Thorax (Kap. 17.11.3.2).























1.3.2 Atemnot


R. Voltz


Definition Atemnot hat ein Patient dann, wenn er sagt, dass er Atemnot hat. Dieses subjektive Gefühl korreliert nicht mit der objektiven Wahrnehmung von Schwere, Tiefe oder Anstrengung der Atmung. Dabei verwenden Patienten unterschiedliche Ausdrücke wie Kurzatmigkeit, Luftnot, erschwertes Atmen. Die Atemnot wird als refraktär bezeichnet, wenn sie sich trotz Behandlung der zugrunde liegenden Grunderkrankung (z. B. Herzinsuffizienz, COPD, Tumorerkrankung) nicht bessert. Atemnot ist ein häufiges Symptom bei fortgeschrittenen unheilbaren Erkrankungen, wobei die Prävalenzzahlen je nach Literatur und Stadium der Erkrankung variieren (COPD 90–95 %, Herzinsuffizienz 60–88 %, Tumorerkrankung 10–70 %, AIDS 11–62 %). Zu unterscheiden ist auch im zeitlichen Verlauf eine konstante Atemnot von Atemnotattacken, wobei letztere meist insgesamt weniger als 10 min dauern. Mit Atemnot einher geht fast immer ein Gefühl der Angst oder der existenziellen Bedrohung.


Ätiologie Eine Vielzahl internistischer Erkrankungen kann das Symptom Atemnot auslösen, z. B.




(1) Lungenerkrankung (COPD, Lungenembolie, Pneumonie),


(2) Atemwegserkrankung (Stenose, Entzündung),


(3) kardiale Erkrankung (Herzinsuffizienz, Herzinfarkt),


(4) Tumorerkrankung (Lungentumor, -metastasen, Lymphomatosis carcinomatosa, maligner Pleuraerguss),


(5) Therapiefolgen (Strahlenfibrose, Lungenresektion),


(6) neurologische Erkrankung (ALS),


(7) Kachexie,


(8) Raumforderung im Abdomen,


(9) psychologische Faktoren (Angst, ungelöste Probleme).





Dabei ist die Entstehung der Atemnot ein komplexes Zusammenspiel physiologischer, psychologischer, sozialer und ökologischer Faktoren, durch eine enge Bindung an das limbische System ist die emotionale Mitbeteiligung verständlich.


Klinik Leitsymptom ist die Schilderung des Patienten als erschwerte, mühsame, belastende Atmung, wobei fast immer Angst im Sinne eines Teufelskreises mit Atemnot assoziiert ist. Auch die Angst vor Ersticken ist sehr häufig und muss thematisiert werden. Außerdem überträgt sich Atemnot rasch auf den Arzt, umgekehrt kann eine ruhige Haltung beruhigend wirken.


Diagnostik Zur Verlaufsdokumentation der Intensität der Atemnot eignet sich die numerische Skala (NRS 0–10). Letztendlich zählt allein die Selbsteinschätzung des Patienten. Objektive Parameter wie Atemfrequenz, Sauerstoffgehalt des Bluts, Messwerte der Lungenfunktion zeigen keine gute Korrelation zum subjektiven Erleben der Atemnot, dienen aber der weiteren diagnostischen Einordnung der Ursachen.


Körperliche Untersuchung:




(1) Atemfrequenz, Atemtiefe, Zyanose an Lippen und Zunge, Stridor, Fieber, Schwitzen, Tachykardie, Tachyarrhythmie,


(2) Perkussion und Auskultation der Lunge zum Ausschluss eines Ergusses, einer Pneumonie und einer Obstruktion,


(3) abdominale Untersuchung (Meteorismus, Aszites, Tumor),


(4) Untersuchung der Beine zum Ausschluss tiefer Beinvenenthrombose.





Weiterführende internistische Diagnostik (s. entsprechende Kapitel): Röntgen-Thorax, Sonografie, Blutgasanalyse, Labor, Lungenfunktion.


Differenzialdiagnose Veränderungen von Atemrhythmus oder Atemtiefe können eine Begleiterscheinung verschiedener internistischer Situationen sein, z. B. bei Schmerzen, Fieber, Anämie, Azidose oder psychischer Hyperventilation. Ebenso kommt es im Rahmen des physiologischen Sterbevorgangs zu einer Veränderung des Atemmusters (sog. Cheyne-Stokes-Atmung). Diese Veränderungen des Atemmusters müssen nicht zwingend mit dem subjektiven Gefühl der Atemnot einhergehen.
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Wichtigste Maßnahme ist selbstverständlich die Behebung der Ursachen soweit möglich (s. relevante Organkapitel), z. B. durch Antibiotika bei Pneumonien, Antiobstruktiva bei Bronchospasmus, Pleurapunktion bei Pleuraergüssen, Transfusion bei Anämie, Diuretika bei Herzinsuffizienz u. a.
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Da Atemnot immer mit Emotion – insbesondere Angst – einhergeht, ist ein besonnenes und aktives Beruhigen wesentlich. Ausführliche Information über Ursachen, Maßnahmen und den erwarteten Verlauf (z. B. relativ kurze Dauer einer Atemnotattacke) kann sehr beruhigend wirken. Bei rezidivierenden Atemnotattacken ist eine vorausschauende Behandlungsplanung essenziell, sodass die Betroffenen rasch wissen, wie sie sich verhalten müssen. Ebenfalls als sehr hilfreich wird ein Luftzug um die Nase herum empfunden. Dies ist ein wesentlicher Teil der oft applizierten Sauerstoffgabe. Patienten mit Atemnot zur Bewegung anhalten (und sei es nur der Gang zur Toilette), da trainierte Oberschenkelmuskeln nachweislich das Symptom Atemnot lindern.
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Hilfreich für den Luftzug im Gesicht können Ventilatoren, auch Handventilatoren, sein. Ein Rollator, ein Stock oder eine andere Unterstützung beim Gehen kann effektiv Atemnot lindern. Physio-Atemtherapie führt ebenfalls zu einer Besserung. Entspannungsübungen können ein wesentlicher Beitrag zum Coping sein. Neuere Daten zeigen auch, dass neuromuskuläre elektrische Stimulation der Oberschenkelmuskeln zur Atemnotlinderung beitragen kann, wobei diese erst nach ca. 4–6 Wochen regelmäßiger Anwendung (3- bis 5-mal/Woche für je 10–30 min) wirksam wird. Insbesondere für COPD-Patienten kann eine pulmonale Rehabilitation hilfreich sein.
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Benzodiazepine kommen v. a. dann zum Einsatz, wenn der Teufelskreis Angst–Atemnot eher auf der Seite der Angst durchbrochen werden soll. Insbesondere kommen schnell wirksame und anxiolytisch wirksame Benzodiazepine wie Lorazepam zum Einsatz.
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Diese ist insbesondere bei nachgewiesener oder vermuteter klinischer Hypoxämie, z. B. in der Langzeittherapie der COPD, sinnvoll. Allerdings sollte Sauerstoff nicht unkritisch gegeben werden, insbesondere nicht bei refraktärer Atemnot. Bei progredienter Tumorerkrankung ist die Sauerstoffgabe meist ein Reflex, wo eventuell einfach ein Handventilator viel wirksamer wäre. Dieser würde auch das „Angebundensein“ des Patienten vermeiden helfen. Insofern Sauerstoff zunächst probatorisch geben und anschließend überprüfen, ob er wirklich die Atemnot lindert.
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Zwar können parenteral in höherer Dosis gegebene Opiate bei opioidnaiven Patienten relativ rasch zur Atemdepression führen, jedoch ist es wahrscheinlich eben diese dämpfende Wirkung am Atemzentrum, die insbesondere bei Patienten mit weit fortgeschrittenen Erkrankungen und Atemnot sehr hilfreich sein kann, um das Symptom Atemnot zu lindern. Inzwischen haben mehrere prospektive Studien nicht nur bei Tumorerkrankungen, sondern auch bei COPD und chronischer Herzinsuffizienz eine statistisch, aber auch klinisch signifikante Wirkung von Opiaten nachweisen können, ohne dass es zu einer klinisch relevanten Atemdepression gekommen wäre. Eine möglicherweise opioidbedingte Reduktion der Atemfrequenz führt eher zu einer Ökonomisierung der Atmung und somit zur besseren Sauerstoffsättigung im Blut. Für die Verwendung schnell wirksamer Opiate bei sog. Atemnotattacken gibt es bisher keine gute Evidenz. Meist sind diese vorbei, bevor die Opiate anfluten können. Selbstverständlich sollte die Dosis der Opiate möglichst gering sein (z. B. retardiertes Morphin 1 × 10 mg/d) und nach Bedarf gesteigert werden.



























1.4 Gastrointestinale Symptome



1.4.1 Erbrechen





M. R.Weihrauch


Ätiologie und Pathogenese 




(1) Erbrechen durch Störungen verschiedener Art im Bereich des gesamten Verdauungstrakts – vom Pharynx bis zum Rektum, einschließlich Leber, Pankreas und Gallenwegsorgane – wie Entzündungen, mechanische Hindernisse oder toxische Reizungen.


(2) Zentrales Erbrechen: Ursachen sind Reizungen des Brechzentrums in der dorsolateralen Formatio reticularis bzw. der Chemorezeptortriggerzone (CTZ) in der Area postrema des IV. Ventrikels oder eine Vestibularisreizung (s. u.) entweder mechanisch (Commotio, intrakranielle Druckerhöhung), toxisch (Emetika wie Morphin oder Apomorphin, Digitalisintoxikation, Zytostatika, endogen-toxisch) oder durch zerebrale Hypoxie (zerebrale Anämie oder Blutung).


(3) Erbrechen durch Vestibularisreizung (Bewegungskrankheit, Menière-Symptomenkomplex).


(4) Schwangerschaftserbrechen (in seiner eigentlichen Ursache noch weitgehend ungeklärt).


(5) Psychogenes Erbrechen: über das limbische System Einflüsse auf Brechzentrum und CTZ. Antizipatorisches Erbrechen bei Chemotherapie wird so ausgelöst (s. u.).





Zytostatikabedingtes Erbrechen Das therapiebedingte Erbrechen ist zeitlich zu differenzieren:




(1) Einsetzen vor Therapiebeginn – antizipatorisches Erbrechen (Erwartungserbrechen als konditionierte Erfahrung früherer Therapien) – spricht auf Antiemetika nur bedingt an, i. d. R. durch Psychopharmaka zu beeinflussen, selten ganz zu beherrschen. Der Patient muss daher schon beim ersten Zyklus vor „schlechten Erfahrungen“ bewahrt werden.


(2) Akutes Erbrechen: abhängig von der emetogenen Potenz, der Dosis des Zytostatikums (Tab. 1.6) und der Konstitution des Patienten. Frauen neigen häufiger zu Erbrechen als Männer, junge Patienten mehr als ältere, nach langjährigem höherem Alkoholkonsum kann der Brechreiz fast vollständig verschwinden. Beginn des akuten Erbrechens ist 1–6 h nach Applikation, i. d. R. nicht länger als 48 h anhaltend.




Tab. 1.6


Emetogene Potenz der wichtigsten Zytostatika und Antikörper








	Emetogene Potenz

	Zytostatika










	Sehr schwach

	Bleomycin, Busulfan, Chlorodeoxyadenosin, Fludarabin, Vinblastin, Vinorelbin






	Schwach

	Taxane, Mitoxantron, Topotecan, Etoposid, Premetrexat, Methotrexat, Mitomycin, Gemcitabin, Cytarabin, 5-Fluorouracil, Bendamustin, Botezomib, Cetuximab, Trastuzumab






	Mittel

	Carbo-/Oxaliplatin, Doxo-, Dauno-, Epi- und Idarubicin, Irinotecan, Cyclophosphamid, Ifosfamid, Melphalan






	Hoch

	Cisplatin, Streptozotocin, Cyclophosphamid (> 1.500 mg/m2), Carmustin, Dacarbazin
Jede Hochdosistherapie












(3) Verzögertes Erbrechen: häufig nach Cisplatin, setzt nach 12–24 h ein und hält mehrere Tage an. Vermutlich vermittelt durch Substanz P.





Beim akuten Erbrechen wird die sensible CTZ in der Area postrema aktiviert, die wiederum die Stimuli an das Brechzentrum leitet, das in der lateralen medullären Formatio reticularis lokalisiert ist. Die CTZ kann sowohl direkt über das kapilläre Blut als auch über vagale Afferenzen aus dem Gastrointestinaltrakt erregt werden. Beim antizipatorischen Erbrechen nimmt das limbische System Einfluss. Die Genese des verzögerten Erbrechens ist noch nicht geklärt.
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Beim akuten, nur kurzfristigen Erbrechen, wie es nach Ernährungsfehlern, Alkoholexzessen etc. vorkommt, oder bei der morgendlichen Übelkeit mit gelegentlichem Erbrechen in der Frühschwangerschaft erübrigt sich eine Behandlung bzw. besteht diese lediglich in der Verordnung leicht verdaulicher Nahrungsmittel. Wenn Übelkeit oder Erbrechen jedoch ausgeprägt und lang anhalten, das allgemeine Befinden erheblich beeinträchtigen und evtl. zu Störungen im Elektrolyt- und Wasserhaushalt führen, ist eine Therapie notwendig.








[image: image] Kausale Therapie


Internistische oder chirurgische, evtl. neurochirurgische Behandlung der ursächlichen Erkrankung: s. Spezialkapitel.














[image: image] Symptomatische Therapie


Sie dient der Unterstützung der spezifischen Behandlung und wird allein nur dort angewandt, wo eine ursächliche Therapie nicht möglich ist.








[image: image] Ernährung


Es muss zunächst vor allem auf ausreichende Flüssigkeits- und Elektrolytzufuhr geachtet werden. Falls diese oral nicht möglich ist, sind u. U. Infusionen erforderlich (Kap. 3). Im Allgemeinen soll bei akut einsetzendem Erbrechen (v. a. vonseiten des Verdauungstrakts) jegliche Nahrungsaufnahme zunächst für einige Stunden unterlassen werden, um dann im Anschluss nur Tee und – wenn dieser toleriert wird – trockene, leicht verdauliche Nahrungsmittel (z. B. Zwieback, gesalzene Kräcker) in häufigen, kleinen Mahlzeiten aufzunehmen.
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(1) Antihistaminika (H1-Rezeptorantagonisten) mit ausgeprägter zentralnervöser Hemmwirkung finden als Antiemetika Verwendung. Bei Bewegungskrankheit ist eine Prophylaxe ca. 1 h vor Antritt der Reise zu empfehlen. Antihistaminika wirken unterschiedlich stark sedierend. Im ersten Trimenon einer Schwangerschaft nur bei strenger Indikation bedingt erlaubt ([image: image] Tab. 13.5). Haupt-UAW: Schläfrigkeit, Mundtrockenheit, selten Sehstörungen. Kontraindikationen: Blasenentleerungsstörungen, Glaukom. Schwangerschaft (Kap. 13.5). Interaktionen mit Sedativa, Tranquillanzien, Alkohol → gesteigerte Schläfrigkeit.





Dimenhydrinat (Vomex A®) findet besonders Anwendung bei der Therapie der Bewegungskrankheit, aber auch bei anderen Formen des Erbrechens. Dosierung: 1 Depot-Drg. im Abstand von 8–10 h oder 1 Supp. 3- bis 4-mal/d oder 1–2 Amp./d i. v. oder i. m. (Depot-Drg. 0,2 g, 1 Supp. 0,15 g, 1 Amp. i.v. 0,065 g in 10 ml, 1 Amp. i.m. 0,1 g in 2 ml).




(2) Phenothiazine: zentral dämpfende Mittel aus der Gruppe der Neuroleptika. Durch Blockierung von Dopaminrezeptoren in der Area postrema beeinflussen sie wirksam Erbrechen verschiedener Genese mit Ausnahme der Bewegungskrankheit. Nur piperazinsubstituierte Chlorpromazinverwandte, z. B. Decentan®, sind auch dort wirksam. Zum Teil beträchtliche UAW: Sedierung, Störungen von Vegetativum und extrapyramidalem System, allergische Hauterscheinungen, Agranulozytose u. a. Im ersten Trimenon einer Gravidität nur bei strenger Indikationsstellung bedingt erlaubt ([image: image] Tab. 13.4). Interaktionen mit Sedativa/Tranquillanzien, Alkohol, Anticholinergika und Dopaminantagonisten (s. u.).


• Perphenazin (Decentan®) als Antiemetikum auch zur Therapie der Bewegungskrankheit geeignet. Dosierung: 4–8(–12) mg/d p. o. Bei ambulanten Patienten Tagesdosis von 12 mg nicht überschreiten.


• Fluphenazin (Lyogen®). Dosierung: 1–2 mg/d (1 Tbl. – 1 mg, 1 Amp. bis 1 mg). Bei ambulanten Patienten Tagesdosen von 2 mg nicht überschreiten.


(3) Scopolamin (Scopoderm® TTS): Anticholinergika wie Scopolamin (M-Cholinorezeptorantagonist) sind besonders wirksam in der Prophylaxe von Übelkeit und Erbrechen vestibulären Ursprungs (Reise- bzw. Seekrankheit). Dosierung: 1 Membranpflaster etwa 4–6 h oder am Abend vor Reiseantritt. Die Wirkung hält bis zu 3 Tage an. UAW wie bei dieser Substanzklasse bekannt, Wirkungsverstärkung durch Interaktion mit Alkohol.


(4) Dopaminantagonisten: Antiemetika mit zentraler Blockierung des Dopamin(D2)-Rezeptors und zusätzlicher peripherer antiemetischer Wirkung durch Steigerung der gastrointestinalen Motilität bei hypotonen Funktionsstörungen des Magen-Darm-Trakts. UAW: dyskinetisches Syndrom (Antidot: Biperiden [Akineton®]). Interaktionen mit Digoxin, Cimetidin (Absorption ↓), Levodopa, Paracetamol, verschiedenen Antibiotika, Lithium (Absorption ↑).


• Metoclopramid (Paspertin®) wirkt in hoher Dosierung auch am 5-HT3-Rezeptor (s. u.); Dosierung: 2–3 × 10 mg/d rektal oder 3 × 5–10 mg/d p. o., als Tropfen 3 × 30 Tr./d; wenn nötig, 1–3 × 10 mg/d i. m. oder i. v.


• Alizaprid (Vergentan®) 2–3 × 50 mg i. v.


• Domperidon (Motilium®): nur peripher wirkender D2-Antagonist, daher ohne zentralnervöse UAW; Dosierung 3 × 10–20 mg p. o.


(5) Serotonin(5-HT)-Antagonisten (Setrone): selektiv.  wirkende Substanzen, die den 5-HT3-Rezeptor an der Area postrema blockieren, aber wahrscheinlich auch an Rezeptoren im Gastrointestinaltrakt eine serotoninantagonistische Wirkung haben, ohne die UAW der Dopaminantagonisten (keine Dyskinesien; gelegentlich Flush, Kopfschmerzen, Obstipation, Sedierung, Hypotension). Hohe antiemetische Potenz, besonders für die Strahlen- und Zytostatikatherapie.





Substanzen: Ondansetron (Zofran®, Zofran Zydis®), Tropisetron (Navoban®), Granisetron (Kevatril®), Dolasetron (Anemet®), Palonosetron (Aloxi®); Dosierung Tab. 1.8.




(6) Neurokinin-1(NK1)-Rezeptorantagonisten: Tachykinine, besonders ein Peptid „P“, binden an den NK1-Rezeptor und potenzieren die Emesis besonders unter Chemotherapie. Rezeptorantagonisten können diesen Einfluss unterbinden. Der orale NK1-Rezeptorantagonist Aprepitant (Emend®) kann die Wirkung von 5-HT3-Antagonisten und Dexamethason deutlich verstärken.


(7) Dexamethason potenziert die Wirkung der Setrone deutlich und sollte bei stark emetogenen Zytostatikaapplikationen mit diesen kombiniert werden.

















[image: image] Behandlung bei zytostatikabedingtem Erbrechen


Ziel der Therapie ist der Zustand ohne Übelkeit! Aufgrund der Vielzahl gut wirksamer Antiemetika ist dies bei konsequenter Therapie bei ca. 60–80 % aller Patienten zu erreichen. Nausea/Emesis bei tumorkranken Patienten führt zu einem nicht tolerablen Verlust an Lebensqualität, sodass Antiemetika großzügig eingesetzt werden sollten. Die wichtigsten Substanzen sind 5-HT3-Antagonisten, Steroide und NK1-Rezeptorantagonisten.


Die antiemetische Therapie richtet sich nach der emetogenen Potenz der verwendeten Zytostatika und der subjektiven Empfindlichkeit des Patienten. Bei den sehr schwach emetogenen Zytostatika (Tab. 1.6) ist i. d. R. keine Therapie notwendig.


Die Begleittherapie richtet sich nach der emetogenen Potenz der verwendeten Zytostatika, dabei ist zu berücksichtigen, dass durch die Kombination mehrerer mittelgradig emetogener Zytostatika die Gesamttherapie hoch emetogen sein kann!


Jeder Patient mit Nausea/Erbrechen wird beim nächsten Zyklus mit der höheren Gruppentherapie behandelt. (MASCC-Richtlinien Tab. 1.7.)




Tab. 1.7


MASCC1-Richtlinien zur Therapie von Emesis/Nausea (Perugia 2004)










	Risikogruppe

	Patienten (%)

	Akutes Erbrechen

	Verzögertes Erbrechen










	Hoch

	> 90

	5-HT3-Antagonisten + Dexamethason + Aprepitant (Einzeldosis)

	Dexamethason + Aprepitant (Tag 2 + 3)






	Moderat

	30–90

	5-HT3-Antagonisten + Dexamethason (Einzeldosis)

	Orales Dexamethason (1. Wahl), 5-HT3-Antagonisten (alternativ)






	Niedrig

	10–30

	Zum Beispiel Dexamethason

	Keine präventiven Maßnahmen






	Minimal

	< 10

	Keine präventiven Maßnahmen

	Keine präventiven Maßnahmen
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1Multinational Association for Supportive Care in Cancer. June 2004.







(1) Gering emetogene Chemotherapie (z. B. Taxan-Monotherapie): Dexamethason (2 × 8 mg/d Tag 1 bis 2), evtl. Metoclopramid 4 × 30 Tr./d (8–10 mg) p. o. oder als Kurzinfusion prophylaktisch kurz vor der Chemotherapie (alternativ Alizaprid), bei extrapyramidalen UAW: Dimenhydrinat (Vomex®), Domperidon (Motilium®). Sollte trotzdem Übelkeit auftreten, muss beim nächsten Zyklus ein Setron (mit Dexamethason) angewendet werden.


(2) Moderat emetogene Chemotherapie: Dexamethason 2 × 8 mg/d p. o. Tag 0 bis Tag 2 und ein Setron der 2. Generation vor Therapie.


(3) Hochemetogene Chemotherapie: Setrone, Dexamethason 8–20 mg als Kurzinfusion vor Therapie und 1- bis 2 × 8 mg/d an beiden Folgetagen. Zusätzlich Aprepitant (Emend®) 120 mg Tag 1, je 80 mg Tag 2 und 3. Lorazepam (Tavor®) 1–2 mg i. v. (p. o.) kann bei antizipatorischem Erbrechen hilfreich sein.





Applikation und Dosierung der 5-HT3-Antagonisten und weitere Informationen:




• Alle Setrone der 2. Generation sind in oraler und intravenöser Form verfügbar und in beiden Formen gleich wirksam. Das Setron der 3. Generation (Palonosetron) ist nur i. v. verfügbar.


• Grundsätzlich sollte die orale Gabe 30 min vor der Therapie durchgeführt werden.


• Setrone der 2. Generation wirken gering bei der verzögerten Form des Erbrechens, wiederholte Gaben sind wenig wirksam. Besser ist die Gabe von Palonosetron wegen seiner längeren HWZ und größeren Rezeptoraffinität oder ein Versuch mit Metoclopramid und Dexamethason bzw. ein Versuch mit Dimenhydrinat (Vomex®) und Dexamethason.


• UAW: Kopfschmerzen, Obstipation, leichte Flush-Symptomatik.


• Äquivalenzdosen Tabelle 1.8. Ondansetron liegt auch als Sublingualform vor (Zofran Zydis®), diese Form dient nur der einfachen Applikation, es findet keine bukkale Resorption statt.




Tab. 1.8


Äquivalenzdosen der 5-HT3-Antagonisten










	 

	HZW (h)

	Rezeptoraffinität (pKi log-Skala)

	i. v.

	per os










	Ondansetron

	4,0

	8,4

	8–16 (–32) mg

	8–16 (–32) mg






	Tropisetron

	9,0

	8,7

	5 mg

	5 mg






	Granisetron

	9,0

	8,9

	2 mg

	2 mg






	Dolasetron

	7,3

	7,6

	100 mg

	200 mg






	Palonosetron

	40,0

	10,5

	0,35 mg

	Nicht verfügbar
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Bei protrahierter Übelkeit nach platinhaltiger oder Hochdosischemotherapie empfiehlt sich bei stationären Patienten zusätzlich Alizaprid (Vergentan®) 6 Ampullen (6 × 50 mg) über 24 h als Dauerinfusion zu geben.














1.4.2 Singultus


T. R. Weihrauch


Ätiologie und Pathogenese Multifaktoriell, vom gelegentlichen „idiopathischen“ Schluckauf bei raschem Trinken von eisgekühlten Getränken bis zum Singultus bei Malignomen der Speiseröhre. Ursachen im Einzelnen: psychische Erkrankungen, zentralnervös (Alkoholintoxikation), infektiös-toxisch (z. B. bei Meningitis, Enzephalitis), tumorbedingt (z. B. Hirnstammtumoren) sowie zerebrovaskuläre Insulte (Schädel-Hirn-Trauma) und peripher ausgelöst (zervikale, mediastinale, pleuropulmonale, ösophageale und abdominale Tumoren, Entzündungen und Verdrängungen wie thorakales Aortenaneurysma, Achalasie und Magendistension [opulentes Mahl, Gastroparese, maligne Magenausgangsstenose u. a.]).
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Die weitaus häufigste Manifestation ist der passagere Schluckauf, der mit „Hausmitteln“ zu beenden ist. Beim persistierenden Schluckauf, der durch Allgemeinmaßnahmen nicht zu beseitigen ist, richtet sich die Therapie nach der zugrunde liegenden Erkrankung (entsprechende Diagnostik durchführen!).








[image: image] Allgemeine Maßnahmen


Beim harmlosen gelegentlichen Schluckauf allgemeine Maßnahmen wie Atemanhalten, Bauchpresse und/oder 1 Teel. trockenen Zucker schlucken, psychische Ablenkung.


In hartnäckigen Fällen Vagusreizung durch pernasales Einführen einer Magensonde und Reizung der Pharynxhinterwand durch mehrmaliges Drehen der Sonde für ca. 30 sec oder direkte Gaumenmassagen mit weichem Katheter am Übergang vom weichen zum harten Gaumen. Bei Verdacht auf Singultus durch Magendilatation (z. B. Blutung oder postoperativ) Sonde zur Entlastung im Magen platzieren.
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Die Therapie ist weitgehend empirisch: Prokinetika und Protonenpumpenhemmer sollen durch Beschleunigung der Magenentleerung und Hemmung der Säuresekretion den afferenten Reiz unterdrücken. Baclofen als Reflexbogenhemmer soll durch GABAerge Wirkung die zentrale Erregbarkeit und Auslösbarkeit des Schluckaufreflexes herabsetzen. Häufig liegt eine gastroösophageale Refluxkrankheit vor.




(1) Motilitätswirksame Medikamente: Metoclopramid 3–4 × 10 mg/d bzw. Bromoprid oder Domperidon. Wirkung durch Motilitätssteigerung (Magenentleerung!) und zentralen Angriffspunkt.


(2) Psychopharmaka: Triflupromazin 20 mg i. m. oder 5–10 mg i. v., anschließend 1 Supp. bei Bedarf; Haloperidol: 3 × 5 mg p. o.


(3) Andere: Valproat: Antikonvulsivum besonders bei neurogenem Schluckauf: 20 mg/kg KG auf 2–4 Tagesdosen verteilt für eine Woche! Amitriptylin 3 × 10–20 mg/d; Baclofen 2 × 5 bis 3 × 30 mg/d.





(4) Omeprazol 20 mg/d.


In einer nichtkontrollierten Studie über 6 Monate besserte die Dreierkombination Cisaprid (30 mg/d), Omeprazol (20 mg/d) und Baclofen (45 mg/d) den Schluckauf signifikant (Z Gastroent 1998; 36:559–66). Da Cisaprid nicht mehr im Handel ist, könnte Metoclopramid bzw. Domperidon (s. o.) eine Alternative sein.
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Als Ultima Ratio kann eine ein- oder beidseitige Durchtrennung des N. phrenicus (Ausschaltung der efferenten Strecke des Reflexes) notwendig werden, wenn der fortschreitende Kräfteverfall des Patienten es erfordert. Allerdings ist diese Maßnahme nicht immer erfolgreich; außerdem besteht die Gefahr einer kompletten Zwerchfellparese mit konsekutiven respiratorischen Problemen.





[image: image] WICHTIG


Bei Wiederauftreten von lang anhaltendem Schluckauf (> 48 h) Suche nach einer zugrunde liegenden Erkrankung veranlassen.

















1.4.3 Dysphagie


D. Häussinger


Kapitel 18.2.














1.4.4 Diarrhö


D. Häussinger


Definition Eine Diarrhö bei mitteleuropäischer Kost wird definiert durch mehr als drei wässrig-ungeformte Stühle pro Tag und ein Gesamtstuhlgewicht über 250 g/d. Von etwa 9 l Wasser, die normalerweise durch den oberen Gastrointestinaltrakt fließen, gelangen nur 1,5 l durch die Bauhin-Klappe in das Zökum, nur 100–200 ml werden pro Tag mit dem Stuhl ausgeschieden. Im Dünndarm ist die Wasserrückresorption an Natrium- und Glukoseresorption gekoppelt, was therapeutisch zu beachten ist.


Ätiologie und Pathogenese Man unterscheidet 4 Hauptursachen:




(1) Osmotische Diarrhö (durch schwer resorbierbare und osmotisch aktive Substanzen im Darmlumen): Bei Einnahme von Lactulose, Magnesiumsulfat, gastrokolischer Fistel, Kurzdarmsyndrom beträgt die Stuhlmenge meist 500–1.000 ml/d. Der Durchfall sistiert, wenn der Patient fastet bzw. den schwer resorbierbaren Stoff nicht mehr einnimmt. Die Messung der Stuhlosmolalität ergibt eine Differenz über 40 mval zur doppelten Summe von Natrium und Kalium im Stuhl (= osmotische Lücke).


(2) Sekretorische Diarrhö (durch intestinale Wasser- und Elektrolytsekretion): Enterotoxine (Shigellen, Staphylococcus aureus, Clostridium perfringens, Vibrio cholerae etc.), Gastrin (Zollinger-Ellison-Syndrom), Kalzitonin, Serotonin (Karzinoid), kongenitale Chlorid- und Natriumdiarrhö, VIP (Vipom), Laxanzien (Bisacodyl, Anthranoide, Rizinus etc.) sowie sezernierende villöse Adenome führen zu Stuhlmengen über 1 l/d, auch bei Fasten des Patienten. Es besteht keine osmotische Lücke zwischen Stuhlosmolalität und der doppelten Summe von Natrium und Kalium im Stuhl.


(3) Schleimhautveränderungen: Morphologische Schleimhautveränderungen mit Exsudation (von Schleim, Protein und Blut) bestehen z. B. bei Sprue, Morbus Whipple, bakteriellen Infektionen mit Mukosainvasion, z. B. enteropathogene E. coli, Amöben, Shigellen, aber auch bei Strahlenenteritis, Kollagenosen, Dünndarmlymphom, Morbus Crohn, Colitis ulcerosa, kollagener Kolitis, Amyloidose. Diagnostik durch Endoskopie mit Biopsie und Nachweis der Erreger im Stuhl.


(4) Gesteigerte intestinale Motilität: Eine gestörte intestinale Motilität mit Diarrhö aus extraintestinaler Ursache besteht bei Karzinoid, Hyperthyreose, Diabetes mellitus mit Neuropathie, Reizdarmsyndrom (irritables Kolon, IBS) mit erhöhter Motilität und Sensitivität des Darms. Bei Sklerodermie und Amyloidose besteht oft Hypomotilität.





Klinik Einteilung in akute und chronische Diarrhö sowie in entzündliche und nichtentzündliche Diarrhö. Eine entzündlich bedingte Diarrhö besteht mit hoher Wahrscheinlichkeit, wenn Erbrechen, Fieber, Bauchkrämpfe und Blut im Stuhl vorliegen. Ein hämolytisch urämisches Syndrom kann durch enterohämorrhagische E. coli (Serotypen 0157:H7; 0140:H4) in 10–25 % ausgelöst werden. Nichtentzündlich bedingte Diarrhöen durch toxinbildende Bakterien verursachen kein Fieber, kein Blut und keine Leukozyten im Stuhl (Tab. 1.9).




Tab. 1.9


Ursachen akuter Diarrhöen










	Ohne Entzündung

	Mit Entzündung










	



• Rotavirus


• Norwalk-Virus (Norovirus)


• Lamblien


• Staphylococcus aureus


• Clostridium perfringens


• E. coli enterotoxisch (ETEC)


• Vibrio cholerae


• Bacillus cereus






	



• Shigellen


• Salmonellen


• Campylobacter


• Amöben


• Yersinien


• Clostridium difficile


• E. coli enteroinvasiv (EIEC)


• E. coli enterohämorrhagisch (EHEC)
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1.4.4.1 Akute infektiöse Diarrhö (Dauer < 2 Wochen)


Ätiologie und Pathogenese Häufigste Ursachen sind akute Gastroenteritiden (bakterielle Nahrungsmittelvergiftung) durch Bakterien im Darm (z. B. Salmonellen, Shigellen, E. coli [enterotoxinbildende E. coli häufigste Ursache der Reisediarrhö!], Proteus, Pyocyaneus, Yersinia enterocolitica, Campylobacter jejuni, Chlamydien; Inkubationszeit mehrere Stunden bis Tage) oder durch in der Nahrung gebildete Toxine, die mit dem Essen aufgenommen werden (z. B. Toxine von Staphylokokken, Bacillus cereus und Clostridien; Inkubationszeit wenige Stunden). Daneben zahlreiche andere bakterielle (Typhus, Paratyphus, Cholera), virale (Noroviren [Norwalk-like Viren] bis zu 50 % der nichtbakteriellen Diarrhöen bei Erwachsenen, Astroviren, Adenoviren), antibiotikainduzierte (Clostridium difficile), parasitäre (Amöben, Lamblien, Askariden), allergische (Nahrungsmittelunverträglichkeit) und medikamentöse Ursachen (Laxanzien, Zytostatika, Antibiotika, Digitalisüberdosierung).


Klinik Die Symptomatik wird durch Art und Schwere der Noxe bestimmt. 90 % sind leichte Verlaufsformen der akuten Gastroenteritis mit Nausea, Erbrechen, Temperaturen < 38,5 °C und breiigen bis wässrigen Diarrhöen von kurzer (2- bis 3-tägiger) Dauer.


Diagnostik Bei akuter Diarrhö ergibt die Diagnostik oft keine eindeutige Ursache und ist bei unkomplizierten Verläufen entbehrlich.
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Bei schwerer Beeinträchtigung des Allgemeinbefindens, Temperaturen > 38,5 °C und/oder blutigem Stuhl bzw. Dehydratationszeichen mit Kollapsneigung ist die sofortige differenzialdiagnostische Abklärung als Grundlage für eine kausale Therapie durchzuführen. Richtlinien für das praktische Vorgehen Tabelle 1.10.




Tab. 1.10


Praktisches Vorgehen bei akuter Diarrhö










	
Ambulante Behandlung ohne eingehende Diagnostik, wenn Fieber < 38,5 °C, keine Zeichen der Dehydratation, kein Blut im Stuhl. Wenn unter symptomatischer Behandlung kein Rückgang der Krankheitssymptome innerhalb 1 Woche eintritt, dann fachärztliche Untersuchung, evtl. Klinikeinweisung.







	Diese auch bei






	1.

	Auftreten einer Durchfallserkrankung innerhalb von 48 h nach Rückkehr aus subtropischen, tropischen oder verseuchten Gebieten (Ausschluss einer Cholera) oder






	2.

	bei Fieber > 38,5 °C, Zeichen der Dehydratation und/oder blutigen Durchfällen.






	Diagnostisches Vorgehen (nur bei schwer verlaufender Diarrhö)






	1.

	
Laboruntersuchungen: Blutbild, Elektrolyte, harnpflichtige Substanzen, Säure-Basen-Haushalt, CRP, 3 Blutkulturen bei Sepsis.






	2.

	
Stuhlbeschaffenheit: Erbsbreistuhl bei Salmonellose, Reiswasserstuhl bei Cholera, blutig-eitriger Stuhl bei Ruhr und Colitis ulcerosa, schaumiger Stuhl bei Gärungsdyspepsie.






	3.

	
Bakteriologische Stuhldiagnostik: Salmonellen, Shigellen, Campylobacter, Wurmeier, Norwalk-, Rotaviren, bei HIV auch Cryptosporidium parvum; Stuhldirektpräparat für Leukozyten, Lamblien, Amöben; PCR-Diagnostik.






	4.

	
Serodiagnostik: Salmonellen, Shigellen, Campylobacter, Yersinien (IgM, IgA), Clostridium difficile (Toxin A und B), Amöbenantikörper nach Tropenaufenthalt.






	5.

	
Darmbiopsien zum Ausschluss von Morbus Whipple und Lambliasis (Duodenum), Amöbiasis (Kolonulkusrand).






	Therapie






	1.

	
Diät: wenige Restriktionen, viel Flüssigkeit (3–4 l/d).






	2.

	
Rehydratation: Elotrans®, Oralpädon®, 1 Btl. auf 200 ml Wasser, 4–6 Btl./d oder WHO-Trinklösung: 2 l Wasser mit NaCl (7 g), NaHCO3 (5 g), KCl (3 g), Glukose (40 g), noch besser mit 100 g Maisstärke pro 2 l.






	3.

	
Antidiarrhoika: Imodium® Startdosis 4 mg (2 Kps.), 1 Kps. nach jedem wässrigen Stuhlgang, bis zu 6 Kps./d, Tiorfan® 3 × 100 mg/d






	4.

	
Unterstützende Maßnahmen: Adsorbenzien, Spasmolytika.






	5.

	Antibiotika (Tab. 1.11) nur bei schwer verlaufender Diarrhö.
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1.4.4.1.1 Unkomplizierte akute Diarrhö
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Ziel: Aufrechterhaltung eines normalen Elektrolyt- und Wasserhaushalts, Besserung der Diarrhö.




(1) Antidiarrhoika:


• Bei stärker ausgeprägten Diarrhöen Opioide (Loperamid, z. B. Imodium akut® Kps., Imodium akut lingual®), die keine zentralen UAW mehr haben (Tab. 1.10). Vorteil: schneller Wirkungseintritt. Bei relativer Überdosierung Obstipation und Benommenheit. Kontraindikationen (mögliche Verschlechterung): Subileus, Obstipation, blutige Diarrhö, schwere toxische Verlaufsformen.


• Antisekretorisch wirksam ist auch der Enkephalinasehemmer Racecadotril (Tiorfan®) Kps. 3 × 100 mg/d für maximal 7 Tage beim Erwachsenen. UAW: Kopfschmerzen, Übelkeit und allergische Reaktionen.


(2) Orale Rehydratation: Kohlenhydrate fördern die Resorption von Natrium und Wasser und verringern so den Elektrolyt- und Flüssigkeitsverlust und die Diarrhö (Tab. 1.10). Bei akutem Brechdurchfall und Dehydratation parenterale Ernährungstherapie.


(3) Diät: Da die Resorptionsfunktion des Dünndarms bei infektiöser Diarrhö meist intakt ist, Nahrungsaufnahme dem Krankheitszustand anpassen und nur wenige Restriktionen auferlegen (bei Übelkeit, Erbrechen, Bauchkrämpfen, Appetitlosigkeit), keine strengen Restriktionen bei normalem Appetit. In jedem Fall jedoch ausreichend trinken (s. [2]).


(4) Unterstützende Maßnahmen: Adsorbenzien (Entero-Teknosal® 4–8 Essl./d). Spasmolytika bei stärkeren abdominalen Beschwerden (Buscopan® 3 × 1–2 Drg./d). 
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Adsorbenzien können die Resorption anderer Medikamente beeinträchtigen.





Darmantiseptika sind wegen fehlender therapeutischer Wirkung nicht indiziert. Die Wirksamkeit oraler Bakteriensubstitution (Probiotika, speziell Lactobacillus- und Saccharomyces-Stämme) ist bei dieser Indikation noch nicht ausreichend belegt. Antibiotika sind bei leichten Verlaufsformen (kein Fieber, kein Blut im Stuhl) nicht indiziert, da sie die Ausscheidung pathogener Keime wie Salmonellen verlängern. Ausnahmen: Patienten mit Immunschwäche (AIDS, Transplantierte) bzw. künstlicher Herzklappe sollten frühzeitig mit Antibiotika behandelt werden.














1.4.4.1.2 Schwer verlaufende akute Diarrhö


Kinder, alte Menschen und resistenzgeminderte Personen sind durch eine infektiöse Diarrhö besonders gefährdet. Bei schweren Durchfällen, die mit Fieber > 38,5 °C, Exsikkose und blutigen Diarrhöen einhergehen, müssen die Diagnose der Ursache und des Erregers angestrebt und eine entsprechende Antibiotikatherapie durchgeführt werden (Kap. 27.1.9, Tab. 1.11). Elektrolyt- und Wassersubstitution müssen, falls erforderlich, parenteral erfolgen, außerdem stationäre Einweisung.




Tab. 1.11


Antibiotische Therapie bei bakteriellen Darmerkrankungen










	Erreger

	Medikament

	Dosierung (pro Tag)

	Anwendungsdauer (Tage)










	Salmonella typhi/paratyphi

	1. Ciprofloxacin

	2 × 500 mg p.o

	14






	2 × 400 mg i.v

	14






	2. Ceftriaxon

	1 × 2 g i. v.

	14






	Salmonella enterica

	1. Ciprofloxacin

	2 × 500 mg p. o.

	7






	2. Co-trimoxazol

	2 × 160/800 mg p. o.

	7






	Shigella

	1. Ciprofloxacin

	2 × 500 mg p. o.

	5






	2. Co-trimoxazol

	2 × 160/800 mg p. o.

	5






	3. Ampicillin

	4 × 500 mg p. o.

	5






	Yersinia

	1. Ciprofloxacin

	2 × 500 mg p. o.

	7






	2. Co-trimoxazol

	2 × 160/800 mg p. o.

	14






	Campylobacter

	1. Clarithromycin

	2 × 0,25 g p. o.

	14






	2. Tetrazyklin

	4 × 250 mg p. o.

	7






	3. Ciprofloxacin

	2 × 500 mg p. o.

	7






	
E. coli
(ETEC, EIEC)

	1. Co-trimoxazol

	2 × 160/800 mg p. o.

	5






	2. Ciprofloxacin

	2 × 500 mg p. o.

	5






	3. Levofloxacin

	2 × 250 mg p. o.

	5






	
E. coli
(EHEC)

	Möglichst keine Antibiotika






	Entamoebahistolytica

	1. Metronidazol

	3 × 750 mg p. o.

	10






	plus Paromomycin

	3 × 10 mg/kg KG p. o.

	10






	Giardia lamblia

	1. Metronidazol

	2 × 1 g

	3






	2. Tinidazol

	1 × 1 g

	2






	Clostridium difficile

	1. Vancomycin

	4 × 250 mg p. o. (nur!)

	10






	2. Teicoplanin

	2 × 200 mg p. o. (nur!)

	10






	3. Metronidazol

	3 × 400 mg p. o.

	10






	4. Rifaximin

	3 × 200 mg p. o.

	10






	Vibrio cholerae

	1. Doxycyclin

	1 × 300 mg p. o.

	1






	2. Ciprofloxacin

	2 × 500 mg p. o.

	3






	3. Co-trimoxazol

	2 × 160/800 mg p. o.

	3
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(1) Parenterale Substitution: Lösungen entsprechend dem geschätzten Verlust unter Kontrolle von Hämatokrit, Serumelektrolyten und Säure-Basen-Haushalt infundieren. Die Infusionsmenge richtet sich nach den enteralen Verlusten und der oral verabreichten Flüssigkeitsmenge.


(2) Antibiotische Therapie: Tab. 1.11. Chinolone (z. B. Ciprobay®) oder Trimethoprim-Sulfamethoxazol (z. B. Bactrim®) sind bei den meisten infektiösen Durchfällen wirksam.





















1.4.4.1.3 Reisediarrhö


Ätiologie und Pathogenese Erreger: enterotoxische E. coli (50 %), Shigellen, Campylobacter, Salmonellen, Yersinien, Lamblien, Amöben. Übertragung meist durch Leitungswasser, Eiswürfel, Salate, ungeschälte Früchte etc.
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Ciprofloxacin (Ciprobay® 500 mg) 2 × 1 Tbl./d oral über 5 Tage. Wichtig ist eine gute orale Rehydratation, am besten mit Elektrolyt-Glukose-Lösungen (Elotrans®, in den Tropen bei Apotheke WHO oral Rehydration Formula). Bei hoher Stuhlfrequenz (> 5/d) Loperamid (Imodium® 2–6 Kps./d, Imodium® lingual 2–6/d).


Prophylaktisch am besten nur gekochte Nahrungsmittel, geschälte Früchte („Cook it, peel it or forget it“) und in Flaschen abgefüllte Getränke zu sich nehmen. Bei kurzem Aufenthalt (< 10 Tage) prophylaktische Gabe von Ciprofloxacin (Ciprobay® 500 mg 1 × 1 Tbl./d) möglich.













1.4.4.2 Antibiotikaassoziierte Diarrhö


Unter der Gabe von Antibiotika treten bei 2–20 % der Patienten Diarrhöen auf, sowohl schon nach wenigen Stunden als auch bis zu 2 Monate danach. Pathophysiologische Ursachen: sekretorische oder osmotische Diarrhö, Stimulation der Peristaltik, toxische Wirkung auf die Darmschleimhaut und Störung der bakteriellen Standortflora.
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Absetzen der Antibiotika, keine besondere Therapie.


















1.4.4.2.1 Segmental hämorrhagische Diarrhö


Besonders nach oraler Einnahme von Penicillin kann es zu blutigen Diarrhöen mit starken Leibschmerzen kommen. Endoskopisch imponiert eine segmental hämorrhagische Kolitis mit Ödem, Schleimhauteinblutungen und gelegentlich Ulzerationen. Als Erreger konnte inzwischen Klebsiella oxytoca identifiziert werden.
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Absetzen der Antibiotika und symptomatische Therapie.


















1.4.4.2.2 Pseudomembranöse Kolitis


Fast alle Antibiotika, besonders häufig aber Clindamycin, verändern die Zusammensetzung der normalen Darmflora, sodass Clostridium difficile überwuchern und durch sein Toxin die Schleimhaut schädigen kann. Ein besonders aggressiver Toxinbildner ist der Ribotyp 027. Typisch sind weißliche Pseudomembranen aus nekrotischer Mukosa und Fibrin als Bedeckung von Ulzera mit Granulozyteninfiltrationen. Prädisponiert sind Patienten mit schlechtem Allgemeinzustand, konsumierenden Erkrankungen bei gleichzeitiger Zytostatika- oder immunsuppressiver Therapie.


Leitsymptome und -befunde wässrige, gelegentlich blutige Durchfälle, abdominale Krämpfe, Tenesmen und Fieber. Dehydratation, Elektrolytverlust, Leukozytose, BSG-Erhöhung, intestinaler Eiweißverlust. Diese Symptome treten i. d. R. 2–28 Tage nach Beginn der Antibiotikatherapie und bis 3 Wochen nach dem Absetzen ein.


Komplikationen Toxisches Megakolon, Perforation, Sepsis. Die Letalität ohne adäquate Therapie ist hoch.


Diagnose Rektoskopie, Koloskopie: weißlich-gelbliche Plaques. Nachweis der Clostridium-difficile-Toxine A und B durch Immunoassays zur Sicherung der Diagnose, Kultur, PCR.
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(1) Infusions- bzw. Transfusionsbehandlung: Ringer-Laktat-Lösung mit 10–20 mmol/l Kalium. Bei Bedarf Substitution von Blut oder Plasma (blutige Diarrhö, exsudative Enteropathie).


(2) Absetzen der vorher verabreichten Antibiotika, wenn es das Grundleiden gestattet.


(3) Vancomycin® Enterocaps (Mittel der Wahl): 4 × 250 mg/d oral in gleichmäßigen Zeitabständen oder Metronidazol (Clont®) 3 × 400 mg/d oral über 10–14 Tage oder Teicoplanin (Targocid®) 2 × 100 mg/d oral aus der Injektionsflasche.





Bei Therapieversagen oder wiederholten Rezidiven Therapieversuch mit Rifaximin (p. o.), Nitazoxanid (p. o.), Bacitracin (p. o.) oder Tigecyclin (i. v.).


Behandlung muss so lange fortgesetzt werden, bis der Stuhl erregerfrei ist und/oder die Diarrhöen sistieren. Unter der Vorstellung des Wiederaufbaus der Darmflora Gabe von Probiotika, z. B. Lactobacillus-Stämmen, oder Saccharomyces boulardii (Perenterol®) 3 × 2 Kps./d über 2 Wochen als Versuch; erste placebokontrollierte Studien haben einen positiven Trend gezeigt. Der therapeutische Effekt wird aber noch kontrovers beurteilt. Rezidive sind möglich und müssen wiederum nach dem angegebenen Schema behandelt werden. Hierbei konnte zusätzlich gegebenes Probiotikum das Risiko weiterer Rezidive senken.
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Kontrolle der Hör- und Nierenfunktion, insbesondere bei zusätzlicher Gabe anderer neuro- oder nephrotoxischer Medikamente. Relativ kontraindiziert bei vorbestehenden Schäden der Nn. vestibularis und cochlearis.
















1.4.4.3 Chronische Diarrhö (Diarrhö > 2 Wochen)


Die chronische Diarrhö ist keine Krankheit, sondern ein Symptom, dem verschiedene Störungen oder Erkrankungen zugrunde liegen können.


Ätiologie und Pathogenese Die häufigsten Ursachen sind funktionelle Störungen (irritables Kolon, Reizdarmsyndrom: 20 % der Bevölkerung leiden darunter, Frauen:Männer 2:1, Ursache unbekannt, psychosoziale und genetische Faktoren, aber auch Auftreten nach akuter Diarrhö, pathophysiologisch veränderte gastrointestinale Motilität und erhöhte Darmsensitivität gegenüber Dehnungsreizen, z. B. durch Blähungen = Hyperalgesie). Weitere Ursachen: organische Dünn- und Dickdarmerkrankungen (Malabsorptionssyndrome, bakterielle Fehlbesiedelung, Sprue, Laktoseintoleranz, Morbus Whipple, Kurzdarmsyndrom, Karzinome, Divertikulitis, Colitis ulcerosa, Morbus Crohn, kollagene, lymphozytäre und ischämische Kolitis) sowie Postgastrektomiesyndrome, Medikamente (Laxanzien, Antibiotika, Zytostatika, Digitalis), Maldigestionssyndrome (z. B. Pankreasinsuffizienz), hepatobiliäre Erkrankungen, Nahrungsmittelallergien (Milch, Fisch, Obst), endokrin-metabolische Störungen (Hyperthyreose, Morbus Addison, Karzinoidsyndrom, Diabetes mellitus), Infektionen (Amöben, Lamblien).
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Nach heutigem Wissensstand führt Candida albicans nicht zu chronischen Diarrhöen (pathogen nur in Plattenepithelien, nicht in der Darmmukosa).





Klinik: Leitsymptome und -befunde Abhängig von Art, Schwere und Verlauf der Grunderkrankung. Wichtig für eine gezielte Therapie ist die Erkennung des Grundleidens. Beim irritablen Kolon/Reizdarm können Diarrhö und Obstipation entweder jeweils dominieren oder auch abwechseln. Die Beschwerden bessern sich kurzzeitig nach Defäkation.


Diagnostische Hinweise Stuhl auf pathogene Keime (diagnostisches Vorgehen Tab. 1.10) und Parasiten (Würmer, Lamblien) sowie okkultes Blut prüfen. Rektoskopie mit Biopsie (Amyloidose, Colitis ulcerosa), Ileokoloskopie mit Biopsie (Morbus Crohn, kollagene und lymphozytäre Kolitis), MRT-Sellink, virtuelle Kolografie, Gastroskopie mit Dünndarmbiopsie (Sprue, Morbus Whipple), Doppelballonendoskopie, Sonografie, ERCP, H2-Atemtest, Chromogranin, Pankreaselastase im Stuhl, Serotonin, 5-Hydroxyindolessigsäure, Gastrin.


Stuhlbeschaffenheit: breiig-wässrig mit Blut- und/oder Eiterbeimengung bei Colitis ulcerosa, Rektumkarzinom; Schleimauflagerung bei Reizdarmsyndrom; Fettstühle bei Malabsorptions- und Maldigestionssyndromen; schaumig-flüssig-sauer bei intestinaler Gärungsdyspepsie (Kohlenhydratmalabsorption); faulig-stinkend-alkalisch bei intestinaler Fäulnisdyspepsie.


Paradoxe Diarrhö bei Kotstein (fäkale Impaktion): Dünner Darminhalt umfließt den Kotballen und entleert sich durch den reflektorisch dilatierten Analsphinkter (bes. im Alter oder als Medikamenten-UAW, z. B. Medikamente gegen Morbus Parkinson). Therapie: digitale Ausräumung.
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[image: image] Symptomatische Therapie










(1) Allgemeinmaßnahmen, Diät, Flüssigkeits- und Elektrolytzufuhr sowie Adsorbenzien: Kapitel 1.4.4.1.


(2) Antidiarrhoika: Imodium® (3 × 1–2 Kps./d), Imodium lingual®, Lop-Dia® Tropfen.


(3) Parasympatholytika: Buscopan® (3 × 2 Drg./d). Kontraindikationen Kap. 18.5.1.


(4) Irritables Kolon (irritable bowel syndrome, IBS): bei hohem Leidensdruck Psychotherapie und Gabe von Antidepressiva (trizyklische Antidepressiva, Serotoninantagonisten/5-HT3-Rezeptorantagonist Alosetron Kap. 12).
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Therapie des Grundleidens der Diarrhö (Tab. 1.11). Bei mikroskopischer Kolitis mit den beiden Unterformen lymphozytäre und kollagene Kolitis kann neben symptomatischen Maßnahmen (z. B. Loperamid) ein Versuch mit Budesonid (3 × 3 mg/d für 8–12 Wochen) unternommen werden. Ansprechrate: 70–80 %.








1.4.4.4 Diarrhö bei AIDS-Patienten


Ätiologie und Pathogenese Rund 50 % der AIDS-Patienten erkranken an Durchfall, wobei neben den üblichen pathogenen Bakterien wie Salmonellen etc. opportunistische Erreger wie Zytomegalievirus, Cryptosporidium, Microsporidia, Isaspora und Mycobacterium spp. beobachtet werden. Bei einigen Patienten kann keine bakterielle Ursache gefunden werden (AIDS-Enteropathie).


Klinik Starke Durchfälle, häufig mit hohem Fieber und Bauchschmerzen einhergehend.





[image: image] WICHTIG


Bei jedem AIDS-Patienten müssen die gleichen diagnostischen Erwägungen und Maßnahmen durchgeführt werden wie üblich. Verliert der Patient bei Diarrhö ungewollt mehr als 10 % seines Gewichts, spricht man vom Wasting-Syndrom.





Diagnostik Außer den üblichen Stuhlkulturen Stuhlausstriche auf säurefeste Bakterien wie Mykobakterien, Cryptosporidien und Isospora belli untersuchen. Koloskopie mit Biopsie auf Zytomegalievirus.
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Neben einer erregerspezifischen Therapie kommt der Immunrekonstitution durch Einleitung oder Anpassung der hochaktiven antiretroviralen Therapie (HAART) eine entscheidende Bedeutung zu. Rund 60 % der Patienten sprechen auf Loperamid (Imodium® 6–12 mg 3–6 Kps./d) an, wenn eine opportunistische Infektion vorliegt. Bei einigen Patienten ist zusätzlich der Einsatz von Tinctura opii und/oder Octreotid s. c. erforderlich. Bei Erregernachweis, aber auch ungezielt bei fehlendem Keimnachweis und entsprechendem klinischem Schweregrad, Ciprofloxacin (Ciprobay®) 2 × 500 mg/d bis zum Sistieren der Durchfälle. 








1.4.5 Obstipation


D. Häussinger


Definition Nach den ROM-III-Kriterien: Innerhalb von 6 Monaten vor Diagnosestellung müssen in 3 Monaten mindestens zwei Kriterien vorhanden sein wie: Stuhlentleerung weniger als 3-mal/Woche; bei mindestens 25 % der Defäkationen starkes Pressen, Gefühl der unvollständigen Entleerung, manuelle Unterstützung der Stuhlentleerung (Bauchmassage), harter Stuhl, Gefühl der anorektalen Obstruktion oder Blockade. Weicher Stuhl liegt ohne den Einsatz von Laxanzien kaum vor. Die Kriterien eines Reizdarmsyndroms dürfen nicht erfüllt sein. Die chronische Obstipation ist ein Symptom, keine Krankheit per se, mit stark subjektivem Leidensdruck desjenigen, der sich für obstipiert hält und über „zu selten, zu schwer, zu hart, zu wenig Stuhlgang“ klagt. Wichtig ist daher eine genaue Anamnese! Unterschieden werden die „Slow-transit-Obstipation“ (kologen = Reizdarm) und die anorektale Obstipation (funktionelle oder morphologisch-organische Entleerungsstörung).


Ätiologie und Pathogenese Die Obstipation hat meistens funktionelle, seltener organische Ursachen. Sie ist häufig Bestandteil funktioneller Bauchbeschwerden, speziell des Reizdarms (Kap. 18.4). Im Alter zunehmend, leiden Frauen 2- bis 3-mal häufiger als Männer an Obstipation.




(1) Funktionelle Ursachen: schlackenarme Kost, zu wenig orale Flüssigkeitsaufnahme (< 2 l/d) bei Rückgang des Durstgefühls im Alter, wenig körperliche Bewegung bei vorwiegender Tätigkeit im Sitzen, Unterdrücken des Stuhlgangs, z. B. Hast im Berufsleben, Schmerzen im After (Analfissur). Stress, Angst, Ärger, Depression und Schmerzen beeinflussen Darmmotilität und Menge der Nahrungsaufnahme (Anorexie, Bulimie, Laxanzienmissbrauch zur Gewichtsabnahme). Bei manchen Patienten, meist Frauen, ist die reflektorische Erschlaffung des anorektalen Kontinenzorgans beim Pressen gestört („Anismus“). Als Manifestation im Sinne eines irritablen Kolons/Reizdarms (IBS) können Obstipation und Diarrhö entweder jeweils dominieren oder auch abwechseln. Die Beschwerden bessern sich kurzzeitig nach Defäkation (Kap. 1.4.4.3).


(2) Medikamente: Opiate, Loperamid, Antazida (Aluminiumhydroxid, Kalziumkarbonat), Sedativa, Psychopharmaka, Anticholinergika, Anti-Parkinson-Mittel, Diuretika, Eisenpräparate, orale Röntgenkontrastmittel.


(3) Gastrointestinalerkrankungen: Reizdarmsyndrom, Divertikulose, Hernie, Kolontumor, Stenose (entzündlich oder durch Kompression von außen), Megakolon mit aganglionärem Segment (Morbus Hirschsprung), Analfissur, Rektozele, innerer vorderer Prolaps des Rektums.


(4) Andere Systemveränderungen und Erkrankungen: endokrine Erkrankungen wie Diabetes mellitus, Hypothyreose, Hyperparathyreoidismus, Morbus Addison; Schwangerschaft, Hyperkalzämie, Hypokaliämie, Urämie, Amyloidose, Sklerodermie, multiple Sklerose, Morbus Parkinson, autonome Polyneuropathie, Querschnittslähmung, intestinale Pseudoobstruktion.





Klinik Oft verläuft die Obstipation ohne Beschwerden; erst das Bewusstsein realer oder eingebildeter „zu seltener oder zu geringer Stuhlentleerung“ bzw. die Angst, sich innerlich zu vergiften (Horror autotoxicus), wird zum krankmachenden Faktor. Häufig werden Beschwerden wie allgemeines Unwohlsein, Völlegefühl, Appetitlosigkeit, Leibdruck und/oder -schmerz, Blähungen darauf zurückgeführt. Bei chronischer Obstipation kann eine paradoxe Diarrhö auftreten durch fäkale Impaktion (Fäkolith, digitale Ausräumung!) (meist bettlägerige Patienten mit Exsikkose).
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Bei erstmaligem Auftreten einer chronischen Obstipation im Erwachsenenalter ohne fassbare Ursache Ausschluss eines kolorektalen Karzinoms.





Diagnostik Die genaue Anamneseerhebung ist die wichtigste Maßnahme bei Obstipation! Rektal-digitale Untersuchung (Sphinkterrelaxation beim Pressen; fäkale Impaktion); Blut im Stuhl (Haemoccult®-Test). Ultraschall des Abdomens. Prokto- und Koloskopie. Anorektale Manometrie, Defäkografie (Rektozele, Rektumvorderwandprolaps), Transitmessung (Hinton-Test).
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Ansatzpunkte für eine kausale Behandlung ergeben sich bei den organischen Ursachen, Medikamenten etc., wie sie unter Ätiologie und Pathogenese genannt sind.
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(1) Bei unkomplizierter chronischer Obstipation hat sich das folgende Therapieschema bewährt, ohne dass alle Maßnahmen wissenschaftlich untermauert sind:


• Morgens vor dem Aufstehen Bauchmassage entlang des Dickdarms.


• Bahnung des gastrokolischen Reflexes: auf nüchternen Magen 1 Glas kaltes Wasser trinken.


• Zum Frühstück: Vollkornbrot, Bohnenkaffee und 2 Essl. Leinsamen (ganz oder geschrotet) oder Weizenkleie (vorher einweichen).


• Versuch einer Darmentleerung auch bei fehlendem Stuhldrang (mindestens 5 min) täglich (ohne aber zu stark zu pressen) nach dem Frühstück (Konditionierung bei Stuhlpropulsion durch gastrokolischen Reflex).


• Körperliche Bewegung besonders bei Patienten mit sitzender Tätigkeit (morgendliche Gymnastik, Weg zum Arbeitsplatz ganz oder teilweise zu Fuß).


• Übrige Mahlzeiten schlackenreich (Gemüse, Obst, Salate, Vollkornbrot), ferner Joghurt und Quark. Ausreichend trinken (2 l/d).


• Je nach Erfolg zum Frühstück, evtl. zusätzlich auch zur Abendmahlzeit, 2 Essl. Leinsamen oder Weizenkleie oder Leinsaat 2–3 Essl. mit reichlich Flüssigkeit.





Wenn nach 2 weiteren Tagen keine ausreichende Stuhlentleerung erfolgt, sind folgende Maßnahmen sinnvoll:




• Lokale Entleerungshilfe durch kleinen Einlauf, z. B. Mikroklist® und weitere, konsequente Befolgung der o. g. 7 Punkte.


• Weiter ärztliche Ermunterung und Führung des Patienten.


• Wenn Laxanzien trotz dieser Maßnahmen nicht vermieden werden können, sollte ihre Applikation nur jeden 2. oder 3. Tag erfolgen.





Das Konzept soll dem Patienten erläutert werden, und er soll es mindestens 2 Wochen konsequent einhalten. Danach Rücksprache. Der Circulus vitiosus, der durch die Laxanzien in Gang gesetzt wird (Laxanzien – Entleerung – Obstipation – Laxanzien), muss unterbrochen werden. Viele Menschen halten einen täglichen Stuhlgang für physiologisch notwendig zur „Entgiftung und Entschlackung“, was zu Laxanzienabusus führt. Aufklärung ist hierbei die wichtigste Therapie!


(2) Bei Kaliummangel (Serumkalium < 3,5 mmol/l [< 3,5 mval/l]) kaliumreiche Nahrungsmittel, Kaliumchloridpräparate (Kap. 3.1.6).


(3) Bei spastischer Obstipation (IBS) mit ungenügender Wirkung der Basistherapie zusätzlich Versuch mit Parasympatholytika oder Spasmolytika.


(4) Bei rektaler Verstopfung (Dyschezie) mit ungenügender Wirkung der Basistherapie zusätzlicher Versuch mit Glyzerin-Supp. (Glycilax®) oder kleinen Einläufen (Microklist®) oder Suppositorien, die CO2 im Rektum freisetzen (Lecicarbon®). Beim „Anismus“ Versuch mit Biofeedback. Volle Hüftbeugung beim Pressen zum Stuhlgang erleichtert die rektale Entleerung.
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Chronischer Laxanzienabusus kann zu intestinalen Verlusten von Na+, K+, Ca2+, H2O (Osteoporose, Hypokaliämie, Exsikkose), evtl. auch zur Schädigung der myenterischen Neurone führen! Daher möglichst nur kurzfristigen Einsatz anstreben.
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(1) Bettlägerige, besonders ältere Patienten mit Obstipation,


(2) Patienten, die Pressen beim Stuhlgang vermeiden sollen (nach Myokardinfarkt, apoplektischem Insult, großen Hernien),


(3) Patienten mit schmerzhaften Analläsionen (z. B. Analfissur, perianale Thrombose),


(4) Entleerung vor Kolonkontrasteinlauf und Koloskopie,


(5) nach Gabe obstipierender Substanzen, z. B. Opiattherapie bei chronischen Schmerzzuständen,


(6) schwere Obstipation mit verlangsamtem Transit.
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(1) Mechanischer Ileus,


(2) Verdacht auf perforierende oder abszedierende Prozesse im Abdomen,


(3) Colitis ulcerosa mit gleichzeitiger Stuhlverstopfung,


(4) erhebliche abdominale Beschwerden unklarer Ursache.
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Viele Menschen benutzen Laxanzien ohne ärztlichen Rat und Kontrolle. Da sie oft mit chronischer Obstipation und den Nebenwirkungen von jahrzehntelangem Laxanzienabusus zur Behandlung kommen, wird hier auf die Pharmakotherapie näher eingegangen. An das optimale Laxans werden hohe Anforderungen gestellt wie rein kolotrope Wirkung, keine Metabolisierung, bekanntes Wirkprofil, Atoxizität und fehlende Absorption, fehlende Interaktionen, steuerbare Dosierung mit entsprechender Wirkungsintensität, tägliche Defäkation eines weichen Stuhls, kein Gewöhnungseffekt, einfache Dosierbarkeit, Akzeptanz durch alle Patienten, guter Geschmack und einfache Einnahme. Nur wenige Laxanzien erfüllen diese Forderungen!




(1) Quell- und Ballaststoffe: immer mit viel Flüssigkeit (> 2 l/d) einnehmen. Kontraindikationen: Verengungen im Magen-Darm-Trakt und Ileus können hier zu fäkaler Impaktion führen. Präparate: Leinsamen, Weizenkleie 2 × 1–2 Essl./d; Plantago ovata (Mucofalk® Apfel/Orange/Pur-Granulat; Metamucil® Orange) 1–2 Btl./d; UAW: Meteorismus.


(2) Osmotisch wirkende Substanzen: Dazu gehören Lactulose, Sorbitol, Lactitol, die eine vermehrte Darmgasbildung als UAW haben, und Polyethylenglykol, das UAW-frei ist. Präparate: Lactulose (Bifiteral® Sirup 20–40 ml/d, Laxofalk Granulat® 1–2 Btl./d); Lactitol (Importal® 1 Btl./d); Polyethylenglykol (Movicol® 2–3 Btl./d); Sorbitol (Yal®, 1–2 Flaschen/d rektal).


(3) Stimulierende Substanzen: Dazu gehören Bisacodyl, Phenolphthalein und die Anthrachinone mit ihren Glykosidderivaten aus Senna, Faulbaumrinde, Rhabarberwurzel und Aloe. Präparate: Bisacodyl (Dulcolax® Drg. 5 mg; Supp. 10 mg; Mediolax® Tbl. 10 mg). Die Zulassung des Chloridkanalaktivators Lubiproston Kps. (2 × 24 μg/d bei chronischer Obstipation, 2 × 8 μg/d bei Frauen mit Reizdarm und chronischer Obstipation) wird erwartet. Abführmitteltees sind meist Substanzgemische von Anthrachinonderivaten, die ungenau dosiert mit Teelöffel in heißem Wasser unterschiedlich lange extrahiert werden. Sie werden daher nicht empfohlen.


(4) 5-Hydroxytryptamin-Rezeptorantagonisten: Prucaloprid (Resolor® Tbl., 1–2 mg/d, bisher nur für Frauen zugelassen).


(5) μ-Rezeptorantagonisten: Methylnaltrexon (Relistor®, gewichtsabhängig 8 mg [38–61 kg KG] bzw. 12 mg [62–114 kg KG] s. c. jeden 2. Tag), indiziert bei opioidinduzierter Obstipation.
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Vor dem Einsatz der Anthrachinone wurde wiederholt gewarnt und ihr Einsatz vom Deutschen Bundesinstitut für Arzneimittel und Medizinprodukte auf Kurzzeitgebrauch beschränkt. Sie sind kontraindiziert in Schwangerschaft und Stillzeit. Phenolphthalein wird bis zu 15 % im Darm absorbiert, dessen Epithel so weit zerstört werden kann, dass eine eiweißverlierende Enteropathie auftritt. Paraffinöl kann am Darmepithel eine Fremdkörperreaktion auslösen und zur Malabsorption von fettlöslichen Vitaminen und Medikamenten führen. Bei Bettlägerigen kann durch Regurgitation und Aspiration eine Lipidpneumonie ausgelöst werden. Rizinusöl ist ein sehr starkes Abführmittel, das zu Durchfall, Bauchschmerzen und Elektrolytstörungen führt. Anthrachinone, Phenolphthalein, Paraffinöl und Rizinusöl werden daher nicht mehr empfohlen.
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Die folgenden Stufen der Therapie sollten jeweils 2 Wochen auf ihre Wirksamkeit getestet werden, wobei der Patient jeden 3. Tag einen kleinen Einlauf, z. B. mit Mikrolist®, Yal®, erhalten kann. Muss auf die nächste Stufe übergegangen werden, sollen die Präparate in den vorangehenden Stufen weiter verabreicht werden.


Voraussetzungen: Ausschluss organischer Ursachen entsprechend Ätiologie und Pathogenese und Versagen der Basistherapie:




(1) Ballaststoffe: Weizenkleie oder Leinsamen, 2–4 Essl./d in Flüssigkeit, evtl. Mucofalk® 1–2 Btl./d mit viel Flüssigkeit (> 2 l/d) „titrieren“, bis Stuhl weich und geformt ist.


(2) Lactulose: Bifiteral® Sirup (20–40 ml/d) oder Laxofalk® Granulat (1–2 Btl./d). Bei starken Blähungen unter Lactulose Ersatz durch Movicol® (2–3 Btl./d).


(3) Bisacodyl (Dulcolax® 5 mg) 1–2 Tbl./d oder ein Suppositorium 10 mg/d.


(4) Natriumpicosulfat (Laxoberal®) 5–20 Tr./d oral.






























1.5 Neuropsychiatrische Symptome



1.5.1 Unruhe





R. Voltz


Definition Unruhe bezeichnet die motorische Unruhe mit und ohne mentale Beeinträchtigung. Unruhe mit Verwirrtheitssyndrom ist meist Zeichen eines deliranten Syndroms.


Ätiologie 




(1) Unzureichend behandelte körperliche Beschwerden (Schmerzen, Atemnot, Übelkeit, Harnverhalt),


(2) psychosoziale Ursachen (Angst, unerledigte Geschäfte),


(3) Medikamente (z. B. antriebssteigernde Antidepressiva oder SSRI, Amphetamine, paradoxe Reaktion auf Benzodiazepine).





Klinik: Leitsymptome Komplexe, wenig steuerbare Bewegungen.


Differenzialdiagnosen Restless-Legs-Syndrom (Kap. 28.6), Akathisie (Unfähigkeit, sitzen zu bleiben; Nebenwirkung von Neuroleptika), Dystonie, Dyskinesie.
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Selbst Ruhe zu behalten und nicht durch Übertragung und Gegenübertragung die Situation noch zu verschlechtern, ist die erste wesentliche Maßnahme. Ebenso hilft die Anwesenheit vertrauter Personen wie Angehörige. Es kann auch eine ruhige Atmosphäre durch andere Maßnahmen wie bekannte Musik geschaffen werden. Selbstverständlich ist es essenziell, die Ursache der motorischen Unruhe herauszufinden und entsprechend zu behandeln.
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Sollte die zugrunde liegende Ursache nicht behoben werden können, sind folgende Medikamente indiziert:




(1) Bei leichter und mittelgradiger Unruhe


• Lorazepam (z. B. Tavor® Expidet, 0,5–2,5 mg per os),


• Midazolam (Dormicum®, 2,5–5,0 mg s. c. oder per os bei Bedarf oder 1–2,5 mg i. v. bei Bedarf oder 10–60 mg/d in subkutaner Spritzenpumpe),


• Clomethiazol (Distraneurin®, 1–2 Kps. per os).


(2) Bei ausgeprägter Unruhe:


• Prothipendyl (Dominal®, 20–80 mg per os),


• Pipamperon (Dipiperon®, 20–80 mg per os),


• Melperon (Eunerpan®, 25–50 mg per os),


• Levomepromazin (z. B. Neurocil®, 10–50 mg 4-stdl. per os oder s. c., wirkt sehr stark sedierend, als Tropfen gut dosierbar).


(3) Bei Halluzinationen, Verdacht auf delirantes Syndrom: Haloperidol (Haldol®; bei älteren Patienten 1–2 mg per os oder s. c. 8-stdl., bei jüngeren Patienten bis 10 mg per os, s. c. oder i. v., bei ausgeprägtem Delir 6–15 mg/d [bis 30 mg/d]).

















1.5.2 Angst


R. Voltz


Krankheitssymptome, diagnostische Unsicherheit oder die Diagnose einer schwerwiegenden Erkrankung führen fast automatisch zu Zukunftsängsten, nicht nur bei den Patienten, sondern auch bei ihren Angehörigen. Dies ist normal und sollte direkt angesprochen werden. Unausgesprochene Ängste sind fast immer belastender als die Realität. Angst kann auch vorhanden sein, wenn aus rein medizinischer Sicht eigentlich ein „banales“ Problem vorliegt.


Ätiologie Angst kann multifaktoriell ausgelöst sein. Auslöser: u. a. körperliche, insbesondere nicht kontrollierte Symptome wie Schmerzen oder Atemnot, diagnostische oder therapeutische Maßnahmen oder anstehende Therapieentscheidungen, Medikamente wie Steroide, Metoclopramid, Theophyllin oder Entzug von Medikamenten oder Alkohol, schwere Herz- oder Lungenerkrankungen sowie hirnorganische Veränderungen, metabolische Veränderungen wie Hypoglykämie oder Sepsis. Ängste können aber auch im Rahmen von psychiatrischen Erkrankungen wie Angststörung, Depression, Demenz oder psychotischen Symptomen vorkommen.


Klinik Leitsymptom ist offensichtlich geäußerte Angst oder ein Panikzustand. Indirekte Zeichen sind Schlafstörung, innere Unruhe, Gespanntheit, auch wiederholte Arztbesuche oder wiederholte Nachfragen gleichen Inhalts. Die sympathomimetische Mitreaktion kann zu Schweißausbruch, Tachykardie oder Tachypnoe führen, auch zu Übelkeit, Erbrechen oder einem Kloßgefühl im Hals. Insbesondere bei psychiatrischen Erkrankungen kann es auch zur Angst vor der Angst kommen.
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Die meisten Ängste lassen sich durch begleitende Gespräche, proaktives Zugehen auf die Betroffenen und Erläuterung der Situation gut lindern. Ein multiprofessionelles Herangehen einschließlich z. B. des Seelsorgers bei spirituellen Ängsten ist zu bedenken. Körperlicher Kontakt wie z. B. bei Pflegemaßnahmen kann ebenfalls angstlösend wirken.
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Als unterstützende Maßnahmen können anxiolytische Medikament verwendet werden, z. B. akut Benzodiazepine wie Lorazepam (Tavor®) 0,5–10 mg/d oder alternativ sedierende Neuroleptika wie Melperon oder Levomepromazin. Ist der Sympathotonus besonders störend, können auch z. B. Betablocker zum Einsatz kommen. 














1.5.3 Depression


R. Voltz


Menschen mit schweren somatischen Erkrankungen haben im Vergleich zur Allgemeinbevölkerung zwei- bis vierfach häufiger ein depressives Syndrom, wobei die Prävalenz mit Zunahme der Erkrankung noch weiter deutlich ansteigen kann. Klinisch wichtig ist, ein depressives Syndrom von einer „physiologischen“ Traurigkeit zu unterscheiden und andererseits nicht eine Depression als natürliche Begleiterscheinung einer schweren Erkrankung anzunehmen. Depressive Syndrome sind als Begleiterkrankung internistischer Erkrankungen krankhafte Zustände, die ebenfalls gut behandelt werden können.


Ätiologie Ursachen: biologische Ursachen, von verschiedenen metabolischen Störungen (Hyperkalzämie, Nephropathie, Hepatopathie) über endokrine Störungen (Hypothyreoidismus) bis hin zu Pathologien im ZNS (Hirnmetastasen, Blutungen, Infarkt), internistisch verwendete Medikamente wie Chemotherapeutika, Steroide oder Interferon, psychologische Ursachen wie psychischer oder körperlicher Stress, körperliche Behinderung, Beeinträchtigung des Körperbilds, Verlust von wesentlichen Funktionen sowie psychosoziale Stressoren wie Einsamkeit und fehlende Unterstützung. Es gibt ein individuell unterschiedliches Risiko, ein depressives Syndrom bei internistischen Erkrankungen zu entwickeln. Dazu gehören eine entsprechende psychiatrische Voranamnese, schwere körperliche Symptome, mangelnde soziale Unterstützung, ein dominantes Selbstwertgefühl oder ungelöste psychosoziale Probleme.


Klinik: Leitsymptome Laut dem „Diagnostic and statistical manual of mental disorders“ (DSM-IV) müssen fünf oder mehr der folgenden Symptome während einer 2-Wochen-Periode vorhanden sein, und es muss sich eine Änderung des bisherigen Verhaltens, Gefühlslebens oder der Leistungsfähigkeit ergeben:




(1) niedergedrückte Stimmungslage fast den ganzen Tag, beinahe jeden Tag, subjektiv oder objektiv wahrgenommen,


(2) deutlich vermindertes Interesse oder Freude bei allen oder beinahe allen Aktivitäten fast den ganzen Tag, beinahe jeden Tag,


(3) Gewichtsverlust ohne Diät oder Gewichtszunahme (mehr als 5 % des Körpergewichts in einem Monat) oder Veränderung des Appetits, beinahe jeden Tag,


(4) Schlaflosigkeit oder übersteigertes Schlafbedürfnis, beinahe jeden Tag,


(5) psychomotorische Unruhe oder Verlangsamung, beinahe jeden Tag,


(6) Verlust der Energie, beinahe jeden Tag,


(7) Gefühl der Wertlosigkeit oder ausgeprägte und unangemessene Schuldgefühle, beinahe jeden Tag,


(8) verminderte Fähigkeit, zu denken oder sich zu konzentrieren, oder Entscheidungsunfähigkeit, beinahe jeden Tag,


(9) wiederkehrende Todesgedanken, Suizidgedanken ohne spezifischen Plan oder Suizidversuch oder konkrete Planung eines Suizids.





Diagnostische Hinweise Bei schweren internistischen Erkrankungen kann die Grunderkrankung bereits einige Symptome eines depressiven Syndroms nach DSM-IV verursachen. In diesem Fall ergibt sich der Hinweis auf ein depressives Syndrom vor allem in einem ausführlichen diagnostischen Gespräch: gedrückte Stimmungslage, nicht schwingungsfähig, nicht auslenkbar, Perspektivlosigkeit, Schuldgefühle, Versagensgefühle, Interessensverlust, Entscheidungsambivalenz, Hoffnungslosigkeit, Einengung der Gedanken. Häufig ist ein depressives Syndrom mit einem Angstsyndrom verbunden.
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Wesentlich für den Erfolg der Behandlung ist eine tragende Arzt-Patient-Beziehung, der Betroffene muss sich wertgeschätzt und angenommen fühlen. Selbstverständlich müssen reversible organische Ursachen diagnostiziert und möglichst behoben werden. Psychotherapeutische Ansätze im Sinne von Verhaltenstherapie, aber auch Aufarbeiten belastender Erlebnisse und psychosozialer Spannungen können bereits die Symptome lindern. Die medikamentösen Therapiemaßnahmen dürfen immer nur Teil eines Gesamtplans sein, wobei die Dosierung so gering wie möglich, jedoch ausreichend hoch sein muss. Die Auswahl des Medikaments sollte an den vorherrschenden Zielsymptomen ausgerichtet sein. Mögliche Medikamenteninteraktionen (z. B. rasche Plasmaspiegelerhöhung von trizyklischen Antidepressiva unter Metoclopramid oder Cimetidin) müssen beachtet werden. Die SSRI haben gegenüber den klassischen trizyklischen Antidepressiva vor allem bei älteren Menschen wegen geringerer vegetativer und kardiomuskulären Nebenwirkungen einen Vorteil.
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(1) Bei ängstlich agitierten Symptomen:


• Amitriptylin (Saroten®, 25–50 [–150] mg/d),


• Doxepin (Aponal®, 25–50 [–150] mg/d),


• Mirtazapin (Remergil®, 15–45 mg/d).


(2) Sedierung nicht erwünscht:


• Citalopram


• Sertralin


• Paroxetin


• Moclobemid


• Venlafaxin


(3) Bei ausgeprägter Angstsymptomatik zusätzlich:


• Lorazepam (Tavor®, 2–3 × 0,5–1 mg/d),


• Alprazolam (Tafil®, 0,25–2 mg/d).

















1.5.4 Suizidalität


 R. Voltz


Wird eine schwerwiegende Erkrankung diagnostiziert und schreitet diese sogar unaufhaltsam weiter fort, ist es fast normal, dass sich Patienten fragen „Muss ich jetzt sterben?“. Insbesondere bei längerem Leidensweg ist es ebenfalls häufig, dass sich Menschen wünschen, dieses Leid sei möglichst bald vorbei. Dieser Todeswunsch kann sich auch im Sinne eines Tötungswunschs weiter entwickeln, bis hin zur Suizidalität. Da diese Gedanken bei schwer Erkrankten häufig sind, sollten sie auch proaktiv vom behandelnden Arzt angesprochen werden. Aktiv diese Dinge anzusprechen, ist für die Betroffenen oft sehr entlastend. Der behandelnde Arzt braucht keine Sorge zu haben, dadurch die Situation zu verschlechtern.


Ätiologie Der Wunsch nach einem vorzeitigen Tod bei schwerer Krankheit ist oft eine „gemeinsame Endstrecke“ und sowohl mit dem Vorhandensein eines depressiven Syndroms (Kap. 1.5.3) als auch dem Gefühl der Hoffnungslosigkeit als zwei unabhängige Variablen vergesellschaftet. Als wesentliche Risikofaktoren für beide Syndrome gelten die Krankheitsprogression, unbehandelte oder nicht ausreichend behandelte Symptome wie Schmerzen, eine infauste Prognose sowie auch psychische Faktoren wie Kontrollverlust, Hilflosigkeit, vorbestehende Psychopathologie, früherer Suizidversuch oder Alkohol- oder Substanzmissbrauch.


Klinik Das präsuizidale Syndrom ist gekennzeichnet von einer zunehmenden Einengung der Lebenssituation mit Perspektivlosigkeit, dominierend depressiven und hoffnungslosen Gedanken, Rückzug aus tragenden Kontakten zu anderen Personen, Einengung der Wertewelt sowie aktiv intendierte oder passiv sich aufdrängende Suizidvorstellungen oder Suizidfantasien.
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Suizidalität direkt ansprechen. Dies vermindert das Risiko, dass der Suizid tatsächlich ausgeführt wird. Das Kontaktangebot sollte empathisch, tolerant und nicht überängstlich oder moralisierend sein.
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Psychotherapeutisch sollte ein empathisches Kontaktangebot mit Akzeptanz der Schilderungen bestehen und der emotionale Ausdruck gefördert werden. Zu achten ist auf mögliche Gedanken der Gegenübertragung wie „Wenn ich an Ihrer Stelle wäre, würde ich mich auch umbringen“. Diese sind nicht hilfreich und verhindern die Suche nach Ursachen und Lösungen. Sind mögliche Risikofaktoren identifiziert, sollten sie soweit wie möglich reduziert werden. An medikamentöser Therapie kommen niedrig dosierte sedierende Antidepressiva eventuell kombiniert mit niederpotenten Neuroleptika oder Benzodiazepinen zum Einsatz. Beim Einsatz von anxiolytischen, weniger sedierenden Benzodiazepinen, z. B. Lorazepam, kann es in Einzelfällen zu einem Kontrollverlust kommen.
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Wird von einem Schwerkranken die Bitte auf Tötung auf Verlangen ausgesprochen, kann dies vielfältige Bedeutungen haben, von einem Hilfeschrei über Manipulation, Ruf nach Aufmerksamkeit, Gefühl der letzten Kontrolle bis hin sogar zur Manifestation eines Lebenswunschs. Diese Wünsche müssen aufgenommen und im Gespräch gemeinsam mit dem Patienten genauer untersucht werden. Dabei steht heutzutage eine Vielzahl multiprofessioneller Hilfsangebote bis hin zur Palliativ- und Hospizbegleitung zur Verfügung. Sollte die Situation weiterhin subjektiv unerträglich sein, steht für schwerkranke und sterbende Patienten die Möglichkeit der palliativen Sedierung zur Verfügung. Die rechtliche Situation hierbei ist in Deutschland folgendermaßen geklärt: Verbot der Tötung auf Verlangen (aktive Sterbehilfe). Während für jeden Bürger die Assistenz zum Suizid strafrechtlich keine Folgen hat, ist sie für einen Arzt nicht erlaubt (Beschluss des Ärztetags Juni 2011). Die sog. passive Sterbehilfe, also das Zulassen des Sterbens durch Nichtbeginnen oder Beendigung lebenserhaltender Maßnahmen, ist in Deutschland erlaubt und ethisch vertretbar. Indirekte Sterbehilfe (erlaubter Einsatz z. B. schmerzlindernder Medikation oder Inkaufnahme eines vorzeitigen Lebensendes) ist bei korrektem palliativmedizinischem Vorgehen in der Praxis nicht relevant.














1.5.5 Akuter Schwindel


H. C. Diener


Ätiologie, Pathogenese und Klinik Schwindel ist Ausdruck einer Orientierungsstörung des Menschen im Raum. Es besteht ein Eigen- oder Umweltbewegungsgefühl mit Drehen oder ein Kippgefühl. Meistens ist Schwindel von vegetativen Erscheinungen wie Übelkeit, Erbrechen, Herzklopfen, Schwitzen und Angst begleitet. Schwindel, der durch Störungen der Gleichgewichtsorgane und/oder des Hirnstamms hervorgerufen wird, geht mit einer Fallneigung im Stehen und Unsicherheit im Gehen einher.


Ursachen Ursachen des akuten Schwindels nach ihrer Häufigkeit:




(1) Der benigne paroxysmale Lagerungsschwindel tritt aus völliger Gesundheit heraus zumeist frühmorgens beim Aufwachen bei der ersten Lageänderung auf. Der heftige Drehschwindel ist begleitet von Übelkeit und Erbrechen. Er klingt meist innerhalb einiger Sekunden, spätestens nach 1 min langsam ab und wird meist im Laufe des Tages etwas besser.


(2) Bei der Menière-Krankheit tritt der Schwindel attackenweise auf und geht mit Übelkeit, Erbrechen, Schwitzen, Herzklopfen und Blässe, einem Druckgefühl auf dem Ohr, einer Hörminderung während der Attacke und einem Tinnitus einher. Die einzelnen Attacken dauern Stunden, selten Tage.


(3) Beim akuten Labyrinthausfall, meist im Rahmen einer Neuritis vestibularis, besteht ein heftiger, über Tage anhaltender Drehschwindel mit Fallneigung im Sitzen und Stehen zur Seite des betroffenen Ohrs. Es besteht ein horizontaler Nystagmus mit Hauptschlagrichtung zur nicht betroffenen Seite.


(4) Durchblutungsstörungen der hinteren Schädelgrube (z. B. Wallenberg-Syndrom) führen neben Drehschwindel zu Ataxie und anderen fokalen neurologischen Ausfällen.





Schwindel kann auch subakut als UAW zentral wirksamer Medikamente wie Antikonvulsiva, Tranquilizer und Schlafmittel, aber auch unter Antihypertensiva auftreten.


Chronischer Schwindel tritt bei Störungen der visuellen (Nystagmus), vestibulären (bilateraler Vestibularisausfall) oder propriozeptiven Afferenzen (schwere Polyneuropathie) auf. Er kann auch Ausdruck einer zentral-vestibulären oder zerebellaren Erkrankung sein (Tumor, Multiple Sklerose, Ischämie, Systemdegeneration).


Der phobische Schwindel tritt im Stehen und beim Gehen auf, ist situationsgebunden und geht mit Angst und vegetativen Begleitsymptomen einher. Häufig wird er durch externe Stimuli provoziert (Treppen, große leere Räume, Kaufhaus, Restaurant).
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(1) Benigner paroxysmaler Lagerungsschwindel: Lagetraining z. B. nach Brandt (Sitzen auf der Bettkante, rasche Seitenlagerung für 30–60 sec, 10-mal wiederholen) oder Lagerung nach Semont oder Epley. Keine medikamentöse Behandlung.


(2) Akute Menière-Attacke: parenterale Gabe von Antiemetika wie Metoclopramid (Paspertin®). Zusätzlich Kalziumantagonisten (Flunarizin, Sibelium® 10 mg, Cinnarizin, Stutgeron® 3 × 25 mg) oder Neuroleptika (Sulpirid, Dogmatil® 3 × 50 mg). Zur Vorbeugung weiterer Attacken Betahistin (Aequamen®, Vasomotal® 3 × 24–48 mg/d).


(3) Akuter Labyrinthausfall bei Neuritis vestibularis: medikamentöse Behandlung nur über 3–4 Tage analog der Menière-Attacke, danach Absetzen der Medikamente (Rekompensation wird durch Medikamente behindert) und krankengymnastische Übungsbehandlung mit Gleichgewichtstraining. Prednison 100 mg/d über 5 Tage.


(4) Behandlung vertebrobasilärer Durchblutungsstörungen Kap. 28.1.4, Kap. 28.1.5.


(5) Bei Medikamentenintoxikation Absetzen oder Reduktion der Medikamente.


(6) Bei phobischem Schwindel Aufklärung, Förderung der Eigendesensibilisierung, Verhaltenstherapie, Krankengymnastik (Schwindeltraining).
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2.1 Kriterien einer gesunden Ernährung



2.1.1 Ernährung, Lebensstil und Lebenserwartung





Eine geeignete Ernährung und ein körperlich aktiver Lebensstil sind wesentliche Voraussetzungen für die Gesunderhaltung und ein langes, selbstbestimmtes Leben. Sie erhöhen die Lebensqualität und verschieben chronische Erkrankungen ins höhere Lebensalter. Eine Fülle von Studien zeigt, dass sich durch eine gesundheitsförderliche Ernährung, regelmäßige Bewegung und Rauchverzicht das Risiko für Krebs, aber auch für Herz-Kreislauf-Erkrankungen, drastisch reduzieren und die Lebenserwartung um mehr als ein Jahrzehnt steigern lassen. Die dramatische Zunahme der Adipositasprävalenz könnte allerdings die in vielen Industrieländern bisher kontinuierlich gestiegene Lebenserwartung konterkarieren. Tatsächlich leben Adipöse Grad I (BMI 30–35 kg/m2) im Vergleich zu Normalgewichtigen 2–4 Jahre, Patienten mit Adipositas Grad III (BMI 40–45 kg/m2) sogar 8–10 Jahre kürzer.
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Ein gesundheitsförderlicher Lebensstil senkt nachweislich Krebs- und Herz-Kreislauf-Erkrankungen, erhöht Lebenserwartung und Lebensqualität.





Grundlegende Veränderungen im Ernährungs- und Bewegungsverhalten innerhalb weniger Generationen haben zum rasanten Anstieg des Körpergewichts in allen Altersgruppen und Bevölkerungen geführt. Als wesentliche Ursachen für die drastische Zunahme des Übergewichts weltweit gelten der vermehrte Konsum energiedichter Lebensmittel, insbesondere tierischer Produkte, zuckerhaltiger Getränke, Fast Food sowie die Zunahme der Portionsgrößen, der übermäßige Verzehr von Snacks anstelle fester Mahlzeiten, der Preisverfall bei Lebensmitteln, aber auch der Rückgang des Umfangs und der Intensität körperlicher Aktivität. In Deutschland hat das mittlere Körpergewicht seit 1960 um 15 kg zugenommen, wobei die Muskelmasse deutlich abgenommen hat. Jede zweite Frau und zwei von drei Männern sind übergewichtig. Ernährungsabhängige Krankheiten und krankheitsbedingte Essstörungen verursachen Kosten von rund 60 Milliarden Euro jährlich.
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Etwa 75 % aller heute behandelten Erkrankungen sind primär ernährungs- und lebensstilbedingt.





Eine falsche, einseitige Lebensmittelauswahl geht nicht nur mit Übergewicht einher, sondern auch mit einer verminderten Nahrungsqualität und damit einem Mangel an essenziellen Nährstoffen. In Deutschland zeigt etwa jeder vierte stationär eingewiesene Patient Zeichen der Mangelernährung. Eine besondere Bedeutung kommt offenbar der optimalen Nährstoffversorgung der Frau während der Schwangerschaft zu (fetale Programmierung).








2.1.2 Aktuelle Ernährungssituation und Risikogruppen


Die Ernährungssituation der erwachsenen Bevölkerung lässt sich wie folgt charakterisieren (Ernährungsbericht 2008, Nationale Verzehrsstudie NVS II 2008 [www.was-esse-ich.de]):







(1. Energie: Etwa ein Drittel aller Männer und Frauen überschreitet den Richtwert für die tägliche Energiezufuhr bei mittlerer körperlicher Aktivität.


(2) Fett: Bei drei Viertel der Männer und Frauen liegt der Fettkonsum deutlich über den empfohlenen 30 % an der Gesamtenergie.


(3) Versteckte Fette: Mehr als zwei Drittel der täglichen Fettaufnahme werden in versteckter Form (Fleisch, Wurst, Käse, Sahne, Süßwaren, Gebäck, frittierte Speisen) aufgenommen.


(4) Kohlenhydrate: Mehr als jede zweite Frau und zwei Drittel der Männer erreichen die erwünschte Kohlenhydrataufnahme von mindestens 50 % an der Energiezufuhr nicht.


(5) Mono- und Disaccharide: Etwa die Hälfte der Kohlenhydrate wird in Form rasch resorbierbarer Zucker zugeführt.


(6) Ballaststoffe: Bei mehr als zwei Drittel der Männer und drei Viertel der Frauen liegt die Aufnahme an Ballaststoffen deutlich unter dem Richtwert von 30 g/d.


(7) Proteine: Die Proteinversorgung ist im Bevölkerungsdurchschnitt mehr als ausreichend. Wesentliche Proteinquellen sind Lebensmittel tierischen Ursprungs, die zugleich gesättigte Fettsäuren, Cholesterin und Purine (Tab. 30.11) liefern.


(8) Alkohol: Bei etwa einem Viertel der Männer und einem Sechstel der Frauen liegt die tägliche Alkoholaufnahme oberhalb des als gesundheitlich verträglich angesehenen Richtwerts von 20 g für Männer bzw. 10 g für Frauen.


(9) Vitamine: Bei den meisten Vitaminen entspricht die Zufuhr den Referenzwerten für die Nährstoffzufuhr, deutlich darunter liegt die Aufnahme von Vitamin D (junge Erwachsene, Senioren) und Folsäure (Gebährfähige sowie ältere Menschen).


(10) Mineralstoffe: Kritisch ist die Versorgung mit Jod (ohne Iodsalz), Eisen (Gebährfähige) und Kalzium (weibliche Heranwachsende, Senioren), während die Aufnahme an Kalium, Magnesium und Zink über den Referenzwerten liegt. Die Zufuhr an Natrium (Kochsalz) ist deutlich erhöht!
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Eine Unterschreitung der Referenzwerte erlaubt nicht zwangsläufig den Rückschluss auf einen Mangel. Zur Beurteilung der adäquaten Nährstoffversorgung des Individuums müssen zusätzlich geeignete anthropometrische, biochemische und klinische Kenngrößen herangezogen werden.


















2.1.3 Empfehlungen der Fachgesellschaften



2.1.3.1 Die 10 Regeln der Deutschen Gesellschaft für Ernährung (DGE) zu einer vollwertigen Ernährung










(1) Vielseitig essen: abwechslungsreiche Auswahl nährstoffreicher und energiearmer Lebensmittel.


(2) Reichlich Getreideprodukte und Kartoffeln: Brot, Nudeln, Reis, Getreideflocken, am besten aus Vollkorn, und Kartoffeln als Basis der täglichen Ernährung.


(3) Fünfmal täglich Obst und Gemüse, Salat: möglichst frisch oder nur kurz gegart.


(4) Täglich Milch/-produkte, 1- bis 2-mal pro Woche Fisch, Fleisch, Wurstwaren, Eier: fettarme Produkte bevorzugen.


(5) Wenig Fett und fettreiche Lebensmittel: pflanzliche Fette bevorzugen.


(6) Weniger Zucker und Salz: Salz- und Zuckergehalt von Lebensmitteln beachten.


(7) Ausreichend trinken: 1,5 l pro Tag, Wasser und kalorienfreie Getränke bevorzugen.


(8) Schmackhafte und schonende Zubereitung: kurze Garzeiten bei niedriger Temperatur, wenig Wasser und Fett.


(9) Zeit zum Essen nehmen: fördert die richtige Essauswahl und das Sättigungsgefühl.


(10) Gewicht beachten und sich bewegen: täglich mindestens 30–60 min Bewegung und Sport.





Zur visuellen Umsetzung der Richtlinien stehen in der Praxis drei Modelle zur Verfügung:




(1) DGE-Ernährungskreis (www.dge.de),


(2) dreidimensionale Ernährungspyramide (www.dge.de),


(3) aid-Pyramidenkonzept (www.aid.de/ernaehrung/ernaehrungspyramide.php).





Das Rationalisierungsschema 2004 der Berufs- und Fachverbände fasst wesentliche Kostformen (Vollkost, leichte Vollkost) sowie Besonderheiten der Ernährung bei bestimmten Erkrankungen zusammen und kann zur Orientierung im klinischen Alltag herangezogen werden (www.dgem.de/materialien.htm).








2.1.3.2 DACH-Referenzwerte für die Nährstoffzufuhr


Die DACH-Referenzwerte der Ernährungsfachgesellschaften aus Deutschland (D, DGE), Österreich (A, ÖGE) und der Schweiz (CH, SVE) für die Nährstoffzufuhr sollen die nutritiven Referenzwerte (Empfehlungen, Schätzwerte und Richtwerte) für die Erhaltung und Förderung der Gesundheit und der Lebensqualität im Sinne der WHO und FAO sicherstellen (www.dge.de). Die Vorgaben zielen darauf ab, nährstoffspezifische Mangelkrankheiten und Mangelsymptome, aber auch eine Überversorgung (Energie, Fett) zu verhindern. Alters- und Geschlechtsunterschiede, besondere Lebenssituationen (Heranwachsende, Schwangerschaft, Stillzeit, Ältere) sowie durchschnittliche Zubereitungs- und Garverluste werden berücksichtigt.
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Die Referenzwerte beziehen sich nicht auf die Versorgung von Kranken und Rekonvaleszenten und müssen nicht mit jeder einzelnen Mahlzeit, sondern im Wochendurchschnitt erreicht werden.





























Energie- und Nährstoffdichte


Ein zentrales Problem der Ernährung in westlichen Industrieländern besteht in einer zu hohen Energiezufuhr bei häufig nicht befriedigender Bedarfsdeckung mit einzelnen Nährstoffen. Wesentliche Ursache dafür ist der vermehrte Konsum stark verarbeiteter Lebensmittel mit hohem Fett- und/oder Zuckergehalt. Die Energiedichte (kcal pro 100 g) wird maßgeblich vom Wassergehalt bestimmt. Beispielsweise ist die Energiedichte von Fruchtsalat deutlich geringer als von Fruchtjoghurt (Tab. 30.12, Tab. 30.13).
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Zwischen der Energiedichte der Nahrung und der Prävalenz der Adipositas besteht ein positiver Zusammenhang!





Die Nährstoffdichte eines Lebensmittels ist das Verhältnis von Nährstoffgehalt bezogen auf die Energie. Anhand der Nährstoffdichte lässt sich die Qualität eines Lebensmittels und somit der gesundheitliche Wert beurteilen.


Nährstoffdichte = Nährstoffgehalt (μg, mg, g in 100 g)/Energiegehalt (kcal pro 100 g).


Je höher die Nährstoffdichte, umso günstiger das Verhältnis zwischen Nährstoff- und Energiegehalt. Da der Energiebedarf in den Industriegesellschaften abgenommen hat, der Bedarf an essenziellen Nährstoffen, z. B. Vitaminen, nicht, sollten Lebensmittel mit hoher Nährstoffdichte bevorzugt werden: Obst, Gemüse, Salat, Vollkornprodukte und fettarme Milchprodukte sowie mageres Fleisch und magerer Fisch. Beispielsweise ist die Nährstoffdichte für Kalzium in einem fettreduzierten Schnittkäse höher als im vollfetten Produkt.
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Für bestimmte Zielgruppen (Heranwachsende, Schwangere, Ältere) ist eine hohe Nährstoffdichte der Kost wichtig!


























Empfehlungen für die Zufuhr von Energie


Der tägliche Energiebedarf ergibt sich aus Grundumsatz, Arbeitsumsatz (Muskelarbeit), der nahrungsinduzierten Thermogenese und dem Bedarf für spezielle Lebenssituationen (Wachstum, Schwangerschaft, Stillzeit). Der Grundumsatz korreliert eng mit der fettfreien Masse. Männer haben aufgrund des höheren Muskelmasseanteils einen um etwa 10 % höheren Grundumsatz.





[image: image] WICHTIG


Die fettfreie Masse nimmt mit dem Alter ab. Bei gleich bleibender Ernährung (Energiezufuhr) kommt es dadurch zwangsläufig zum Gewichtsanstieg. Das gilt insbesondere angesichts der sinkenden körperlichen Aktivität mit dem Alter.

















Empfehlungen für die Zufuhr an Makronährstoffen


Der Brennwert von Protein und Kohlenhydraten beträgt 17 kJ/g (4 kcal/g), der von Alkohol 29 kJ/g (7 kcal/g) und der von Fett 39 kJ/g (9 kcal/g). Für den gesunden Erwachsenen wird eine Verteilung der Makronährstoffe bzgl. der Energiezufuhr wie folgt empfohlen: 10–15 % Protein, max. 30 % Fett und 55–60 % Kohlenhydrate. Die Vorgaben sind realisierbar, garantieren eine ausreichende Proteinversorgung und reduzieren durch die Beschränkung der Fettaufnahme das Risiko für Übergewicht, Herz-Kreislauf-Erkrankungen und Krebs.


Proteine tierischer Herkunft wie Eier, Milch, Fleisch und Fisch tragen zur Versorgung mit allen 9 essenziellen Aminosäuren bei. Die Qualität pflanzlicher Proteinträger kann allerdings durch deren Kombination, z. B. Mais und Bohnen, deutlich erhöht werden. Aufgrund der generell guten Proteinversorgung in Deutschland spielt dieser Sachverhalt selbst in der vegetarischen Ernährung jedoch keine Rolle. Die Proteinaufnahme gesunder Erwachsener sollte bei 0,8 g/kg KG/d liegen.





[image: image] WICHTIG


Die Aufnahme von tierischem Protein ist mit der Zufuhr an Fett, gesättigten Fettsäuren, Cholesterin und – abgesehen von Milch und Ei – Purinen verknüpft (Tab. 30.11).





Nahrungsfette enthalten essenzielle Fettsäuren (Linolsäure, α-Linolensäure) und fettlösliche Vitamine (A, D, E). Der Brennwert von Fett ist allerdings mehr als doppelt so hoch wie der von Kohlenhydraten und Proteinen, weshalb die Gesamtfettzufuhr max. 30 % der Energiezufuhr (60–80 g) betragen sollte. Der Anteil gesättigter Fettsäuren (wesentliche Quellen: Milchprodukte, Käse, Fleisch, Wurst) sollte wegen des erhöhten Arterioskleroserisikos unter 10 % der Gesamtenergie liegen. Mehrfach ungesättigte Fettsäuren (Sonnenblumenöl, Maiskeimöl) senken nachweislich das LDL-Cholesterin, können in größeren Mengen aber auch die Lipidperoxidation begünstigen, die Zufuhr ist deshalb auf max. 10 % der Gesamtenergie zu beschränken. Das Verhältnis Linolsäure (n-6; Sonnenblumenöl, Maiskeimöl) zu α-Linolensäure (n-3; Rapsöl, Leinöl) sollte möglichst auf 5:1 reduziert werden, da beide Fettsäuren um gemeinsame Enzymsysteme konkurrieren. Die übrige Fettzufuhr kann durch einfach ungesättigte Fettsäuren (Olivenöl, Rapsöl) abdeckt werden. Beim gesunden Erwachsenen sollte die Aufnahme an Nahrungscholesterin (tierische Lebensmittel) nicht mehr als 300 mg/d betragen.
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Ein hoher Fettkonsum, insbesondere in Form gesättigter Fette, geht mit zahlreichen Gesundheitsrisiken einher (www.dge.de/modules.php?name=St&;file=w_leitlinien).





Kohlenhydrate sollten mehr als 50 % der täglichen Nahrungsenergie liefern. Zu bevorzugen sind dabei Lebensmittel mit komplexen Kohlenhydraten wegen des hohen Gehalts an Vitaminen, Mineralstoffen, sekundären Pflanzenstoffen und Ballaststoffen. Lebensmittel mit einem höheren Anteil an rasch resorbierbaren Kohlenhydraten (Mono- und Disaccharide, raffinierte oder modifizierte Stärke [Maltodextrine], Sirup) enthalten i. d. R. keine essenziellen Nährstoffe und haben eine höhere Blutzucker steigernde Wirkung. Die Effekte der Kohlenhydrate auf den Blutzucker werden üblicherweise mithilfe des glykämischen Indexes (GI) erfasst.
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Die Berücksichtigung des GI bietet in der Praxis eine Orientierungshilfe bei kohlenhydratreichen Lebensmitteln. Verschiedene Studien konnten zeigen, dass ein niedriger GI mit einem geringeren Risiko für chronische Krankheiten einhergeht. Allerdings sind die Erkenntnisse überwiegend nicht mit harten Evidenzgraden abgesichert (www.dge.de/modules.php?name=St&;file=w_leitlinien).





Ballaststoffe beeinflussen Obstipation, Cholesterinspiegel und Blutzucker günstig und scheinen im gewissen Umfang vor Dickdarmkrebs, Diabetes mellitus und Herz-Kreislauf-Erkrankungen zu schützen. Mindestens 30 g Ballaststoffe sollten täglich aufgenommen werden.
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Wegen der unterschiedlichen Effekte der einzelnen Ballaststoffkomponenten sollte mindestens die Hälfte der Ballaststoffaufnahme durch Vollkornprodukte erfolgen, der Rest aus frischem Obst und Gemüse.





Alkohol ist durch eine hohe Energiedichte von 29 kJ/g (7 kcal/g) charakterisiert. Insbesondere bei chronischem Alkoholkonsum ist ernährungsphysiologisch die ungünstige Wirkung auf die Absorption und Ausscheidung essenzieller Nährstoffe (z. B. B-Vitamine) im Darm hervorzuheben. Der schädliche Effekt eines chronischen Alkoholkonsums (Fettleber, Leberzirrhose, Krebs) überwiegt die koronarprotektive Wirkung. Als derzeit akzeptable Mengen an Alkohol gelten für gesunde Frauen 10 g/d und für gesunde Männer 20 g/d. 20 g Alkohol entsprechen 0,5 l Bier oder 0,25 l Wein oder 0,06 l Weinbrand.
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In Bezug auf das Suchtpotenzial und bestimmte Tumorerkrankungen kann keine Alkoholdosis als gesundheitlich unbedenklich bezeichnet werden (Kap. 2.1.4.2, Tab. 30.14). Das gilt auch für den Alkoholkonsum in der Schwangerschaft.

















Mikronährstoffe


Sie umfassen Vitamine, Mengen- und Spurenelemente. Vitamine werden in fettlösliche (A, D, K, E) und wasserlösliche (B-Vitamine, C, Biotin, Folat und Pantothensäure) Vitamine unterschieden. Zu den Mengenelementen zählen Natrium, Chlorid, Kalium, Kalzium, Phosphor, Magnesium und Schwefel. Eisen, Jod, Fluorid, Zink, Selen, Kupfer, Mangan, Chrom, Molybdän, Kobalt und Nickel gehören zur Gruppe der Spurenelemente. Der Bedarf an Mikronährstoffen ist individuell sehr unterschiedlich und wird insbesondere von Alter, Geschlecht und besonderen Lebenssituationen bestimmt.
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Um den Verlust von Mikronährstoffen, insbesondere Vitaminen, möglichst gering zu halten, sollten Obst und Gemüse nicht lange gelagert und erst unmittelbar vor der Zubereitung gewaschen und klein geschnitten werden. Garmethoden mit kurzen Garzeiten sowie mit wenig Wasser und Fett bevorzugen und Garflüssigkeit mit verwenden.





Menschen mit polymorphen Formen zentraler Stoffwechselgene reagieren unterschiedlich auf die gleiche Nahrung. Daher sollten im Idealfall Nährstoffempfehlungen die individuelle genetische Basis berücksichtigen (Nutrigenomics). Allerdings sind mehrere tausend Gene an der Regulation der Stoffwechselvorgänge beteiligt und können mit unzähligen Nahrungsinhaltsstoffen interagieren. Die Vorgänge sind zu komplex, um eine individualisierte Ernährungsempfehlungen auf Basis der genetischen Ausstattung auf absehbare Zeit möglich erscheinen zu lassen.


























2.1.3.3 Alternative Ernährungsformen und Außenseiterdiäten


Für die Gewichtsabnahme spielt die Energiebalance die entscheidende Rolle. Außer durch körperliche Aktivität lässt sich der Energieverbrauch nicht regulieren. Für keine der vielen propagierten Abnahmediäten ließ sich ein Vorteil zeigen. Die Wahl der Methode sollte sich am aktuellen Ernährungsstatus, an individuellen Gesundheitsrisiken und den Wünschen des Patienten orientieren (Kap. 26.1). Für die nachhaltige Gewichtsreduktion ist die generelle Umstellung der Ernährungs- und Lebensgewohnheiten unabdingbar.
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Ernährungsformen, die als Dauerkost empfohlen werden, müssen den tatsächlichen Bedarf an Energie und essenziellen Nährstoffen decken.





Die unkontrollierte langfristige Anwendung bestimmter Außenseiterdiäten kann durch einseitige Lebensmittelauswahl zu schweren Mangelerscheinungen, Essstörungen und wesentlichen gesundheitlichen Beeinträchtigungen führen. Diäten nach Atkins oder Mayo, die Fit-for-Life-Diät oder die streng durchgeführte Makrobiotik erfüllen nicht die Kriterien einer gesundheitsförderlichen Ernährung. Die Theorie der Hayschen Trennkost wurde wissenschaftlich widerlegt.
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Ernährungsformen, die als empfehlenswert gelten, orientieren sich wie die Vollwerternährung an einer ovo-lacto-vegetabilen Kost.





Mehr als 1 Mio. Deutscher ab dem 14. Lebensjahr sind Vegetarier, doppelt so viele Frauen wie Männer. Die Vorteile einer überwiegend vegetarisch ausgerichteten Ernährung zeigen sich in der asiatischen und mediterranen Kost mit niedriger Prävalenz an Herz-Kreislauf-Erkrankungen und bestimmten Krebsarten sowie in den Interventionsprogrammen nach Ornish (Lifestyle Heart Trial; Kap. 2.1.4.1).
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Die beste Evidenz für eine Gesundheitsförderung besteht für eine kalorienbeschränkte Ernährung arm an rotem Fleisch, tierischem Fett und Alkohol.

















2.1.3.4 Kennzeichnung von Lebensmitteln


Verpackte Lebensmittel müssen nach der Lebensmittel-Kennzeichnungsverordnung bestimmte Ernährungsinformationen enthalten. Die Reihenfolge der Zutaten richtet sich nach ihrem Anteil. Meist finden sich Angaben zum Energiegehalt (Brennwert) und zu den Makronährstoffen. Zukünftig soll die sog. GDA-Kennzeichnung (GDA = Guideline Daily Amount) über kritische Inhaltsstoffe wie den Energiegehalt sowie Mengen an Zucker, Fett, gesättigten Fettsäuren und Natrium (Kochsalz) pro Portion informieren. Die Nährwertangaben werden zusätzlich prozentual in Beziehung zum durchschnittlichen Tagesbedarf einer erwachsenen Frau (2.000 kcal) gesetzt. Das erlaubt allerdings keine Aussagen bzgl. der Deckung des Bedarfs anderer Bevölkerungsgruppen in Abhängigkeit von Alter, Geschlecht oder körperlicher Aktivität. Die vereinfachte Kennzeichnung in Form des Ampelchecks der Verbraucherzentralen wurde vom Europäischen Parlament abgelehnt (www.ampelcheck.de).




















2.1.4 Prävention und Therapie chronischer ernährungsbedingter Erkrankungen


Herz-Kreislauf-Erkrankungen (40 %) und Malignome (27 %) sind für zwei Drittel aller Todesursachen verantwortlich. Bevor sich die Krankheiten bei vorgegebener genetischer Prädisposition manifestieren, durchlaufen sie oft jahrzehntelang beschwerdefreie Stadien. Ernährungsfaktoren sind wesentliche Auslöser der Erkrankung. Ergebnisse von Migrationsstudien konnten früh zeigen, dass sich bei Übernahme vergleichsweise ungünstiger Ernährungsgewohnheiten das Risiko für koronare Herzkrankheit (KHK) oder Darmkrebs bei Auswanderern im Vergleich zum Heimatland deutlich erhöht. Umgekehrt lassen sich durch eine gesundheitsförderliche Ernährung, Normalgewicht, regelmäßige Bewegung und Rauchverzicht mehr als drei Viertel aller kardiovaskulären und etwa ein Drittel aller Krebserkrankungen vermeiden.








2.1.4.1 Ernährung und kardiovaskuläre Risikofaktoren


Mehr als 80 % aller kardiovaskulären Ereignisse lassen sich bereits durch moderate Veränderungen der Ernährungsgewohnheiten und einen gesundheitsförderlichen Lebensstil vermeiden bzw. wesentlich hinauszögern. Die alleinige medikamentöse Therapie von Risikofaktoren kann dagegen selbst bei optimaler Behandlung nur etwa jeden zweiten Herzinfarkt oder Schlaganfall verhindern. Das hebt den herausragenden Stellenwert der Ernährung als unverzichtbare Maßnahme mit oder ohne begleitende medikamentöse Maßnahme hervor. Die hohe Wirksamkeit der Lebensstilintervention lässt sich einerseits mit der gleichzeitigen Beeinflussung aller zentralen Risikofaktoren wie Fettstoffwechselstörungen, Hypertonie und Diabetes mellitus Typ 2 erklären, andererseits scheinen die Effekte einer gesunden Ernährung großteils eigenständig zu sein, gehen also über die messbare Beeinflussung der Risikofaktoren hinaus.
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Die Wirkung diätetischer Maßnahmen ist nicht allein an Cholesterin oder Blutdruck abzulesen und darf aus diesem Grund nicht mit dem Effekt von Medikamenten auf einzelne Risikofaktoren verglichen werden.





Übergewicht, insbesondere zentrale Adipositas, geht mit einem deutlich erhöhten kardiovaskulären Risiko einher. Vom frühen Erwachsenenalter an steigt bei Männern und Frauen parallel zum KG der Taillenumfang bzw. der Taillen-Hüft-Quotient (Waist-to-hip-Ratio [WHR]) kontinuierlich an. Allerdings zeigen Populationsstatistiken, dass Taillenumfang und WHR seit vielen Jahren überproportional zum BMI wachsen! Der Anstieg der zentralen Adipositas ist mit der zunehmenden Reduktion körperlicher Aktivität und veränderten Essmustern assoziiert. Mehrfach ungesättigte Fettsäuren (pflanzliche Öle, Nüsse) wirken ggf. einer zentralen Adipositas entgegen, Alkohol erhöht den Taillenumfang.
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Ungünstige Essmuster und Bewegungsmangel scheinen die Entwicklung der zentralen Adipositas zu fördern.





Die Basis einer herzgesunden Ernährung sollten Obst, Gemüse, Hülsenfrüchte und Vollkornprodukte darstellen. Obst und Gemüse liefern wenig Kalorien bei hoher Nährstoffdichte und wirken wie Hülsenfrüchte und Getreideprodukte aus Vollkorn durch ihren größeren Ballaststoffanteil sättigend (Tab. 2.1). Der Konsum fettreicher tierischer Lebensmittel sollte wegen der Kaloriendichte und des hohen Gehalts an gesättigten Fettsäuren und Cholesterin zugunsten von mageren Produkten und Fisch deutlich reduziert werden.




Tab. 2.1


Empfehlungen bei metabolischem Syndrom










	Dyslipidämie

	Insulinresistenz/Diabetes mellitus

	Hypertonie










	Reduktion von Gewicht und Taillenumfang






	Ballaststoffreiche pflanzliche Kost ↑






	Fettzufuhr ↓, gesättigte Fettsäuren ↓, trans-Fette ↓






	Ungesättigte Fettsäuren ↑






	 

	Mono- und Disaccharide ↓

	Kalium ↑Kalzium ↑






	Cholesterin ↓

	 

	Kochsalz ↓Alkohol ↓






	Phytosterole ↑

	 

	 






	Regelmäßige körperliche Aktivität ↑
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Sowohl die vegetarische, streng fettarme Ernährung (< 10 % Fett, Ornish-Diät) als auch die Mittelmeerkost sind hinsichtlich der Senkung des Herz-Kreislauf-Risikos evidenzbasiert.





Der Blutdruck wird wesentlich vom Körpergewicht, insbesondere von einer zentralen Adipositas, bestimmt. Unabhängig davon können aber blutdrucksenkende Effekte durch eine Ernährung erzielt werden, die reich an Obst, Gemüse (Kalium) und fettarmen Milchprodukten (Kalzium) ist (DASH-Trial, Tab. 2.1). Etwa 25 % der Bevölkerung sind salzsensitiv. Sollte eine Kochsalzrestriktion in Erwägung gezogen werden ([image: image] Tab. 29.7), eignen sich neben Kräutern Salze auf Kaliumbasis. Blutdrucksteigernd wirkt sich Alkohol aus.
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Viele Fertigprodukte, aber auch Brot tragen erheblich zur täglichen Salzaufnahme bei! 80 % der Salzzufuhr stammt aus verarbeiteten Lebensmitteln.





Die Manifestation des Typ-2-Diabetes lässt sich bei den meisten Patienten mit Übergewicht und Insulinresistenz durch Lebensstilintervention vermeiden oder zumindest für Jahre hinausschieben. Selbst bei neu aufgetretenem Diabetes besteht die Chance der Normalisierung der Stoffwechsellage durch moderate Änderungen des Lebensstils. Wesentliche evidenzbasierte Maßnahmen umfassen eine moderate Gewichtsabnahme (mindestens 5 % des Körpergewichts, aber nicht notwendigerweise ein kosmetisch ideales Gewicht), täglich mindestens 30 min Sport, eine Reduktion der Zufuhr an Fett (< 30 % der Energiezufuhr), insbesondere an gesättigten Fetten (< 10 % der Energiezufuhr), sowie eine höhere Aufnahme an Ballaststoffen (> 15 g/1.000 kcal, Tab. 2.1; www.deutsche-diabetes-gesellschaft.de/leitlinien/evidenzbasierte-leitlinien.html www.dgem.de, Leitlinie Ernährung und Diabetes).
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Die Manifestation des Typ-2-Diabetes kann nachweislich durch moderate Lebensstilintervention vermieden oder zumindest hinausgezögert werden.





Die stärkste Senkung des Gesamt- und LDL-Cholesterinspiegels wird durch eine Reduktion der gesättigten Nahrungsfette (fettes Fleisch, Wurstwaren, Vollmilchprodukte) und der trans-ungesättigten Fettsäuren (sog. Transfette in Fast Food, Fettgebackenem, verarbeiteten Lebensmitteln) erzielt (Tab. 2.1). Ein zusätzlicher Effekt lässt sich durch den Austausch gesättigter gegen ungesättigte Fette (Oliven-, Raps-, Sonnenblumenöl, Diätmargarine) und durch eine ballaststoffreiche Kost erreichen. Die beschriebenen Maßnahmen können bei sehr konsequenter Befolgung eine Senkung des LDL-Cholesterins unter 2,58 mmol/L (< 100 mg/dl) bewirken; unter Praxisbedingungen wird meist nur eine Reduktion um bis zu 15 % erreicht. Durch den Zusatz von Pflanzensterinen (Kap. 26.5) in Margarine oder Joghurt kann eine additive Cholesterinsenkung von 10–12 % erzielt werden (Tab. 2.1). Für den Einsatz von Knoblauch, Artischockenextrakten und anderen Alternativen gibt es keinen Wirksamkeitsnachweis.
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Motivierte Patienten profitieren von einer streng vegetarischen Ernährung mit einer Senkung des LDL-Cholesterins um bis zu 30 % (Ornish-Diät)! Bei Patienten mit stark erhöhtem kardiovaskulärem Risiko konnte das Risiko für Herzinfarkt oder Schlaganfall unter einer mediterranen Ernährung um etwa 30 % reduziert werden (PREDIMED Trial).





Omega-3-Fettsäuren als Inhaltstoffe einer geeigneten Ernährung (z. B. in fettreichem Seefisch) oder in Kapselform senken erhöhte Triglyzeride, reduzieren das Risiko für Arrhythmien, hemmen die Thrombozytenaggregation und reduzieren die Mortalität an Herz-Kreislauf-Erkrankungen.


Die JELIS-Studie konnte sowohl in der Primär- als auch in der Sekundärprävention eine Reduktion kardiovaskulärer Ereignisse um knapp 20 % durch Zusatz von 1 g Omega-3-Fettsäuren nachweisen. In der GISSI-Studie zeigte sich eine dramatische Senkung kardiovaskulärer Ereignisse und der Mortalität bei Patienten mit KHK. Diese Ergebnisse konnten allerdings in einigen neueren Studien mit Supplementen, insbesondere unter einer nach heutigen Kriterien optimalen anderweitigen Therapie, nicht mehr beobachten werden. Bei erhöhten Triglyzeriden muss die Dosis an Fischöl häufig 3 g/d betragen. Außerdem sollte die Zufuhr an Alkohol sowie an Mono- und Disacchariden (rasch resorbierbaren Kohlenhydraten) eingeschränkt werden (Tab. 2.1). Für α-Linolensäure als pflanzliche Omega-3-Fettsäure (z. B. in Leinöl, Rapsöl, Walnüssen) hat die Lyon Heart Study eine drastische Senkung des Herz-Kreislauf-Risikos bei Patienten nach Herzinfarkt gezeigt (Tab. 2.1).
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Eine pauschale Verwendung von Nahrungsergänzungsmitteln ist in der kardiovaskulären Prävention nicht empfehlenswert.





Für antioxidative Vitamine in Form von Supplementen gibt es keine Evidenz für eine Reduktion der Morbidität und Mortalität von Herz-Kreislauf-Erkrankungen (Kap. 2.3). Die generelle, nicht spezifisch indizierte Verwendung von Nahrungsergänzungsmitteln kann in Abhängigkeit von Dosis und Vitamin unter Umständen sogar die Mortalität erhöhen, wie eine Metaanalyse von 47 Studien mit 180.938 Probanden zu den Vitaminen A, D sowie Betakarotin und Selen gezeigt hat (relatives Risiko für die Gesamtmortalität 1,05 [Konfidenzintervall 1,02–1,08]).














2.1.4.2 Ernährung und Krebserkrankungen


Ernährungsfaktoren spielen aufgrund ihrer komplexen Interaktion mit vielen Stoffwechselprozessen eine herausragende Rolle in der Karzinogenese. Etwa ein Drittel aller Krebserkrankungen lässt sich auf Ernährungs- und Lebensstilfaktoren zurückführen. Bei manchen Krebsarten wie dem Kolonkarzinom liegt der Prozentsatz deutlich höher.
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Der Zusammenhang zwischen Ernährung und Krebsrisiko ist zwar stark, aber so komplex, dass die Mechanismen in den meisten Fällen nicht genau bekannt sind.





Offenbar gibt es direkte Effekte von Nahrungsfaktoren, z. B. auf Magen oder Dickdarm, sowie indirekte über Metabolite, z. B. auf Organe wie Brust, Prostata oder Niere. Während die Datenbasis für den Einfluss der Ernährung auf Krebsarten des Gastrointestinaltrakts vergleichsweise gut ist, ist sie für viele andere Karzinome noch unzureichend oder inkonsistent (Tab. 30.14). Möglicherweise macht die Interaktion von Nahrungsfaktoren die Zusammenfassung zu Ernährungsmustern notwendig, um die Aussagekraft zu verbessern.
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So heterogen wie die Ätiologie unterschiedlicher Malignome ist, sind die Einflüsse der Ernährung.





In der Regel wird mit dem Zusammenhang von Ernährung und Krebs die Zufuhr potenziell schädlicher Substanzen wie Lebensmittelzusatzstoffen oder Rückständen assoziiert, nicht aber Menge und Auswahl der Nahrungsmittel. Lange Zeit überschätzt wurde der Stellenwert von Vitaminen in der Krebsprophylaxe. Wichtiger für die Krebsprävention sind möglicherweise Nahrungsfaktoren wie sekundäre Pflanzenstoffe, die bestimmte Mechanismen der Krebsentstehung beeinflussen können. Derzeit gibt es allerdings keine direkten nutritiven Schutzfaktoren mit überzeugender Evidenz, auch wenn eine überwiegend pflanzlich basierte Kost mit einem vergleichsweise geringeren Krebsrisiko assoziiert ist. Gesichert wirksam sind dagegen Vermeidungsstrategien (rotes und bearbeitetes Fleisch sowie Alkohol) neben Lebensstilfaktoren wie körperliche Aktivität und Beibehalten eines normalen Körpergewichts.


Die Datenlage bzgl. des Einsatzes von Nahrungsergänzungsmitteln in der Krebsprävention ist kontrovers und der Nutzen für die allgemeine Bevölkerung nicht belegt. Beispielsweise erhöht Betakarotin als Supplement das Risiko für Lungenkrebs bei Rauchern, während es als Bestandteil von Lebensmitteln das Risiko für Lungenkrebs senkt. Eine höhere Kalziumaufnahme insgesamt reduziert vermutlich das Darmkrebsrisiko, Kalziumsupplemente erhöhen aber möglicherweise das Risiko für kardiovaskuläre Ereignisse. Gleichwohl gibt es Situationen, in denen der Einsatz von Nahrungsergänzungsmitteln sinnvoll ist (Kap. 2.3).
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Die Evidenz für den Nutzen von Nahrungsergänzungsmitteln in der Prävention von Krebserkrankungen fehlt.





Die derzeit als gesichert geltenden Lebensstilempfehlungen zur Krebsprophylaxe wurden durch Expertengremien der American Cancer Society und des World Cancer Research Fund (WFCR, 2007, Original: www.wcrf.org; Deutsche Kurzfassung: www.dife.de/de/index.php?request=/de/publikationen/krebsbroschuere.php) veröffentlicht und durch Auswertungen der DGE (Ernährungsbericht 2008, 2012) ergänzt. Die detaillierten Berichte fassen die Datenlage für die wesentlichen Krebserkrankungen zusammen und unterscheiden zwischen klar überzeugender, wahrscheinlicher, möglicher und unzureichender Evidenz für einen kausalen Einfluss von Ernährungsfaktoren auf das Krankheitsgeschehen (Tab. 30.14).


Die zentralen Empfehlungen zur allgemeinen Krebsprävention umfassen:




(1) Einhalten eines niedrigen, stabilen Körpergewichts lebenslang:





Der BMI sollte zwischen 21 und 23 kg/m2 liegen.




(2) Regelmäßige, möglichst tägliche körperliche Aktivität:





mindestens 30 min/d moderat aktiv sein, vergleichbar mit schnellem Gehen.




(3) Reduktion des Konsums energiedichter Lebensmittel:





Meidung von Fast Food, zuckerhaltigen Getränken und anderen energiereichen Nahrungsmitteln.




(4) Überwiegend pflanzliche Kost verzehren:





600 g Obst und nicht stärkehaltiges Gemüse (Blattgemüse, Brokkoli, Auberginen, Chinakohl, Karotten, Sellerieknollen, Steckrüben und Kohlrabi) täglich,


Ballaststoffzufuhr von mindestens 25 g/d (Hülsenfrüchte, Vollkornbrot).




(5) Reduktion des Konsums an Fleisch und Wurstwaren:





maximal 500 g Fleisch pro Woche insgesamt, davon maximal 300 g rotes Fleisch, davon sollte möglichst wenig verarbeitet (gesalzen, gepökelt, geräuchert) sein.




(6) Alkoholverzicht bzw. nur sehr geringe Mengen:





Alkohol meiden, Höchstmengen pro Tag: 20 g für Männer, 10 g für Frauen.




(7) Reduktion des Salzkonsums:





Salzkonsum unter 5 g (2 g Natrium) täglich.




(8) Vermeidung der Aufnahme von Aflatoxinen:





kein Verzehr von verschimmelten Lebensmitteln.




(9) Deckung des Nährstoffbedarfs über Lebensmittel:





Nahrungsergänzungsmittel sind für die Krebsprävention ungeeignet.
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Rauchverzicht, möglichst geringer Alkoholkonsum, ein niedriges, lebenslang stabiles Körpergewicht und regelmäßige Bewegung sind mit dem geringsten Krebsrisiko assoziiert. Die Basis der Ernährung sollte pflanzlich mit möglichst niedriger Zufuhr von rotem Fleisch und Fleischprodukten (Wurst) und Verarbeitetem (Gepökeltes, Geräuchertes) sein.





Die Empfehlungen zur Krebsprophylaxe sind weitgehend deckungsgleich mit den Pfeilern der allgemeinen Prävention und insbesondere der von Herz-Kreislauf-Erkrankungen und Diabetes mellitus Typ 2. Das mag im Beratungsgespräch ein wichtiges Argument sein, um Patienten zu Lebensstiländerungen zu motivieren.


Aufgrund einer unzureichenden Datenlage werden die genannten Empfehlungen zur Ernährung für die Krebsprävention auf Patienten mit oder nach durchstandener Krebserkrankung übertragen. Patienten mit einer aktuellen Krebserkrankung profitieren von einer professionellen ernährungstherapeutischen Begleitung in Zusammenhang mit gezieltem Kraft- und Ausdauertraining. Nach durchgemachter Krebserkrankung können insbesondere Ausdauersportarten das Risiko für Rezidive nachweislich reduzieren.


Zentrales Ziel der diätetischen Maßnahmen ist es, den Ernährungszustand Krebskranker zu verbessern. Das bedeutet nicht notwendigerweise eine Gewichtszunahme. Für Patienten nach Mammakarzinom wurde gezeigt, dass eine Gewichtszunahme die Prognose verschlechtert. Besondere Probleme des krebskranken Patienten wie Appetitverlust, Übelkeit, Erbrechen, Müdigkeit, Obstipation, Mundtrockenheit, verändertes Geschmacksempfinden und gastrointestinale Beschwerden müssen individuell berücksichtigt werden.


























2.2 Osteoporoseprävention


In der Altersgruppe der über 50-Jährigen sind 6,5 Mio. Frauen, aber auch 1,3 Mio. Männer von Osteoporose betroffen. Angesichts der demografischen Entwicklung kommt der Primärprävention der Osteoporose eine wachsende Bedeutung zu. Zentrale Maßnahmen umfassen eine adäquate Ernährung, Vermeidung von Untergewicht (BMI < 20 kg/m2), Rauchverzicht, genügende Sonnenexposition und ausreichende Bewegung.


Ein wesentliches diätetisches Ziel ist die ausreichende Versorgung mit Kalzium. Die DGE empfiehlt für Erwachsene nach Erreichen der maximalen Knochenmasse (Peak Bone Mass) eine tägliche Zufuhr von 1.000 mg Kalzium, um die Knochenmasse stabil zu halten und eine negative Knochenbilanz zu vermeiden.


Für Heimbewohner konnte gezeigt werden, dass eine tägliche Supplementierung mit 1.200 mg Kalzium und 800 IU Vitamin D3 zu einer Senkung nichtvertebraler Frakturen, insbesondere proximaler Femurfrakturen, führt. Für jüngere Menschen ist die Datenlage laut DVO-Leitlinie 2009 (www.dv-osteologie.org/) für die prophylaktische Supplementierung inkonsistent. Unerwünschte Wirkungen sind bei höherer Aufnahme nicht auszuschließen. Die Gesamtzufuhr aus Nahrungskalzium und Supplementen sollte deshalb 1.500 mg/d nicht überschreiten. Bei ausreichender Versorgung mit Vitamin D genügt schon eine Tageszufuhr von 1.000 mg Kalzium, die gut durch kalziumreiche Lebensmittel gedeckt werden kann. Mit zunehmendem Alter kommt es allerdings zu einem Rückgang der Kalziumabsorptionsrate.
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Prinzipiell kann eine ausreichende Kalziumzufuhr durch die gezielte Auswahl kalziumreicher Lebensmitteln wie Milch, Käse, Brokkoli, Grünkohl, Rucola und kalziumreiches Mineralwasser sichergestellt werden (Tab. 2.2).




Tab. 2.2


Lebensmittel mit hohem Kalziumgehalt (in Anlehnung an GU Nährwert Kalorien Tabelle, 2010/2011)








	Lebensmittel (verzehrbarer Anteil)

	Kalziumgehalt (mg/100 g bzw. mg/100 ml)










	
Milch, Milchprodukte
Milch, Joghurt, 1,5 % Fett
Speisequark, mager
Emmentaler, 45 % Fett i.Tr.
Gouda, 40 % Fett i.Tr.
Edamer, Butterkäse, 30 % Fett i.Tr.
Camembert, 30 % Fett i.Tr.

	123
92
1.029
800
800
600






	
Gemüse
Brokkoli
Grünkohl
Spinat
Mangold
Kohlrabi
Lauch

	58
212
117
103
68
63






	
Kalziumreiches Mineralwasser
z. B. Römerquell Niederau, Contrex, Eptinger, St. Margareten, Adelbodner

	42–57






	
Sonstige Lebensmittel
Feige, getrocknet
Haselnüsse

	190
225















Durch den Verzehr von 3 Portionen Milchprodukte (200 ml fettarme Milch und 150 g fettarmen Naturjoghurt und 1–2 Scheiben Emmentaler) und 200 g Brokkoli werden z. B. 1.000 mg Kalzium aufgenommen. Auch Patienten mit Laktoseintoleranz vertragen häufig Milchprodukte wie Joghurt und gereiften Käse ohne abdominale Beschwerden, Kalziumreiche Mineralwässer (> 150 mg/l) können eine Alternative sein. Durch die Verteilung der Kalziumzufuhr auf mehrere Mahlzeiten lässt sich die intestinale Absorptionsrate erhöhen. Alkohol, Kochsalz (NaCl) und Proteine mit hohem Anteil an schwefelhaltigen Aminosäuren (tierische Produkte) steigern dosisabhängig die renale Kalziumausscheidung.
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Fleisch und Wurstwaren weisen nicht nur einen hohen Gehalt an schwefelhaltigen Aminosäuren, sondern auch ein ungünstiges Kalzium-Phosphat-Verhältnis auf. Das gilt auch für viele Fertiggerichte und Cola.





Für eine optimale Kalziumwirkung ist eine adäquate Vitamin-D-Versorgung notwendig. Neben der Regulation der Kalziumhomöostase beeinflusst Vitamin D die Muskelkontraktion und die Koordination und damit das Sturzrisiko. Bei ausreichender UVB-Exposition wird eine alimentäre Vitamin-D-Zufuhr nicht als notwendig angesehen. Die verbreitete Verwendung von Hautcremes mit Lichtschutzfaktor setzt den Beitrag der Eigensynthese allerdings herab. Die DGE empfiehlt für Jugendliche, Erwachsene und Ältere eine tägliche Vitamin-D-Aufnahme von 20 μg (800 IE). Dieser Wert gilt bei fehlender körpereigener Synthese. Zur Vitamin-D-Versorgung tragen neben Lebertran nur wenige Lebensmittel wie Hering, Lachs, Makrele, Thunfisch sowie Eigelb, Speisepilze und mit Vitamin D angereicherte Margarine in nennenswerter Menge bei. Milch- und Milchprodukte liefern lediglich Spuren des Vitamins.
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Im Alter nimmt die Fähigkeit zur Vitamin-D-Synthese in der Haut deutlich ab, weshalb insbesondere bei älteren Menschen mit geringem Appetit, eingeschränktem Bewegungsverhalten und wenig Aufenthalt im Freien sowohl die Versorgung mit Kalzium als auch der Vitamin-D-Status häufig unzureichend ist.





Neben einer adäquaten Vitamin-D-Zufuhr sollte auf eine ausreichende Zufuhr von Vitamin K geachtet werden, da auch Vitamin K (u. a. in Blattgemüse wie Spinat und Feldsalat) die Mineralisierung der Knochen fördert.


Begleitend zu diätetischen Maßnahmen kommt der körperlichen Aktivität eine wesentliche Rolle im Rahmen der Osteoporoseprävention zu. Druck und Zug auf den Knochen durch Belastung und muskuläres Training stimulieren den Knochenstoffwechsel. Darüber hinaus werden Kraft und Koordinationsfähigkeit gefördert und damit das Sturzrisiko reduziert.














2.3 Nahrungsergänzungsmittel und Functional Food in der Krankheitsprophylaxe


Das Angebot an Nahrungsergänzungsmitteln, angereicherten Lebensmitteln und Functional Food ist vielfältig und expandiert. Das versprochene Mehr an Gesundheit bedarf aber der kritischen Betrachtung.








2.3.1 Nahrungsergänzungsmittel


Nahrungsergänzungsmittel sind Lebensmittel, die dazu bestimmt sind, die allgemeine Ernährung zu ergänzen. Sie stellen ein Konzentrat von Vitaminen, Mineralstoffen oder anderen Stoffen mit ernährungsspezifischer oder physiologischer Wirkung dar und werden in dosierter Form – meist als Tabletten, Kapseln oder Pulver – in den Verkehr gebracht. Anders als bei Medikamenten bedarf es keiner streng wissenschaftlichen Zulassungsprüfung, der Wirksamkeitsnachweis des jeweiligen Produkts muss also nicht durch klinische Studien belegt sein. Nach der Health-Claims-Verordnung müssen gesundheitsbezogene Angaben neuerdings belegt und zugelassen werden.
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Mehr als ein Viertel aller Erwachsenen nimmt regelmäßig ein oder mehrere Supplemente ein. In der Altersgruppe über 50 Jahren verwenden knapp die Hälfte der Frauen und nahezu jeder dritte Mann derartige Produkte.





Ein wesentliches Argument für die Nutzung von Nahrungsergänzungsmitteln ist der angeblich rückläufige Nährstoffgehalt in Obst und Gemüse. Diese Behauptung ist wissenschaftlich allerdings nicht haltbar. Wegen der höheren Konzentrationen an Inhaltsstoffen sollten saisonale Obst- und Gemüseangebote genutzt werden. Nahrungsergänzungsmittel sind daher i. d. R. weder notwendig noch sollte deren Verwendung als Freibrief für eine ungesunden Lebensweise dienen.


Möglicherweise beruht der gesundheitsförderliche Effekt einer obst- und gemüsereichen Kost weniger auf dem Gehalt an Vitaminen und Mineralstoffen, sondern auf bisher nicht identifizierten Inhaltsstoffen oder erklärt sich durch den reduzierten Konsum fettreicher tierischer Nahrungsmittel im Rahmen einer eher pflanzlich orientierten Ernährungsweise. Eine Steigerung des Obst- und Gemüsekonsums ist nicht zuletzt vor dem Hintergrund der zunehmenden Prävalenz des Übergewichts sinnvoll.
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Grundsätzlich kann der tägliche Vitamin- und Mineralstoffbedarf in Deutschland bei Gesunden durch eine adäquate, ausgewogene Ernährung auf Basis einer obst- und gemüsereichen Kost abgedeckt werden.





Für viele Inhaltsstoffe von Nahrungsergänzungsmitteln fehlen Vorgaben zu den Höchst-, aber auch zu den Mindestmengen. Einige Multivitaminpräparate enthalten hohe Konzentrationen an Nährstoffen, sodass es v. a. in Kombination mit dem regelmäßigen Verzehr angereicherter Lebensmittel, z. B. ACE-Getränken, durchaus zur Überdosierung kommen kann. Bei anderen Supplementen ist die Zufuhr an Mikronährstoffen – z. B. Kalzium und Magnesium – so gering, dass kein sinnvoller Beitrag zur Versorgung geleistet wird.
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Die unkontrollierte Verwendung von Nahrungsergänzungsmitteln kann zu Überdosierung gerade in Kombination mit anderen Präparaten oder angereicherten Lebensmitteln führen.





Die exakte Beurteilung des Versorgungsstatus durch einen Vergleich von empfohlener Zufuhr (Referenzwerte) und tatsächlichem Nahrungsverzehr ist nur schwer möglich. Einerseits ist die Erfassung von Mikronährstoffen nicht zuletzt aufgrund des unüberschaubaren Angebots an angereicherten Lebensmitteln über Verzehrsprotokolle äußerst schwierig, andererseits kann der individuelle Bedarf erheblich abweichen. Eine zuverlässige Bestimmung des Nährstoffstatus setzt deshalb entsprechende klinische laborchemische Untersuchungen voraus.
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Die pauschale Verwendung von Vitaminen und Mineralstoffen kann in Abhängigkeit von Dosis und Vitamin unter Umständen sogar gefährlich sein. Zu Nebenwirkungen kann es durch Interaktionen bei gleichzeitiger Aufnahme von Medikamenten kommen (u. a. Kalzium und Antibiotika [Tetrazykline], Eisen und L-Thyroxin, hoch dosierte Vitamine und Chemotherapeutika).





Eine Metaanalyse aus 47 Studien mit 180.938 Probanden zu antioxidativen Vitaminen (C, E, A, Betakarotin) und Selen zeigte eine Erhöhung der Gesamtmortalität (relatives Risiko 1,05 [Konfidenzintervall 1,02–1,08]). Sowohl Betakarotin als auch Vitamin A und mehr als 400 IU Vitamin E waren allein oder in Kombination mit einem höheren Mortalitätsrisiko assoziiert, während für Vitamin C und Selen global weder ein Nutzen noch negative Effekte gezeigt werden konnten.


Supplementierungen mit Vitamin E, C und Betakarotin allein oder in Kombination scheinen auch nicht vor kardiovaskulären Ereignissen zu schützen, in einigen Studien war die koronare Mortaliät sogar erhöht. Folsäure allein oder in Kombination mit Vitamin B6 und B12 führte in kontrollierten randomisierten Studien zwar zur Senkung der Homocysteinspiegel, nicht aber zu einer Reduktion der kardiovaskulären Mortalität oder der Gesamtmortalität. Inwieweit Supplementierungen mit Vitamin D Herz-Kreislauf-Erkrankungen vorbeugen können, bedarf der Beweisführung. Unter Monogabe von Selen kam es, wenn auch nicht signifikant, in einer großen Studie zum Anstieg der Zahl an Diabetikern.
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Der Nutzen von antioxidativen Vitaminen, Folsäure oder Selen zur Prävention kardiovaskulärer Ereignisse ist nicht belegt.





Der Einsatz von Nahrungsergänzungsmitteln in der Krebsprophylaxe ist ebenfalls nicht gesichert. Multivitaminpräparate scheinen Frauen nicht vor Krebs zu schützen und bei Männern das Risiko für eine fortgeschrittene oder tödlich verlaufende Prostatakrebserkrankung zu erhöhen.
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Supplementierungen mit Betakarotin erhöhen nachweislich das Lungenkrebsrisiko bei Rauchern.





Der in epidemiologischen Studien vermutete Schutz vor Prostatakarzinom durch Vitamin E und Selen – allein oder in Kombination – konnte in zwei großen Interventionsstudien nicht bestätigt werden. Das Risiko für Prostatakrebs war tendenziell sogar erhöht. Für einen protektiven Effekt von Vitamin C auf das Krebsrisiko besteht keinerlei Evidenz. Für Supplementierungen mit Folsäue, Vitamin B6 und B12 war in Interventionsstudien kein Schutz vor Krebserkrankungen zu erkennen. Bei Frauen mit erhöhtem Alkoholkonsum scheint allerdings ein niedriger Folatstatus das Risiko für Brustkrebs deutlich zu erhöhen. Dass dies durch Folsäuresupplementierung korrigiert werden kann, konnte allerdings nicht gezeigt werden. Für den möglicherweise bestehenden protektiven Effekt von Vitamin D auf verschiedene Krebsarten, insbesondere Mamma- und kolorektales Karzinom, sind die Evidenzen derzeit nicht ausreichend.
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Für die Einschätzung der Wirksamkeit von Supplementen in der Prävention chronischer Krankheiten besteht noch erheblicher Forschungsbedarf. Die Gratwanderung zwischen Nutzen und Risiko kann sehr eng sein.





Neben isolierten oder kombinierten Vitamin- und Mineralstoffsupplementen werden Nahrungsergänzungsmittel auch als Gemüse- und Obstextrakte angeboten. Schlussfolgerungen zur gesundheitlich relevanten Wirkung der Extrakte in Pulver- oder Saftform werden häufig aus Studien mit Obst und Gemüse übernommen und durch Erfahrungsberichte ergänzt. Soweit überhaupt dokumentiert, bezieht sich der wissenschaftliche Nachweis i. d. R. nur auf Surrogatparameter wie Plasmaspiegel ausgewählter Vitamine oder oxidativen Stress.


Omega-3-Fettsäuren: Älteren Studien zufolge gehört der Einsatz von Omega-3-Fettsäuren zu den erfolgversprechenden Ansätzen. Diese Ergebnisse konnten allerdings in einigen neueren Untersuchungen mit Omega-3-Supplementen, unter einer optimalen anderweitigen Therapie nicht mehr beobachten werden. Studien mit höherem Fischkonsum zeigen dagegen einen protektiven Effekt, der sich möglicherweise auf der Reduktion des Konsums an tierischen Lebensmitteln wie rotem Fleisch und Wurstwaren beruht.
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In bestimmten Situationen und Bevölkerungsgruppen kann eine gezielte Ergänzung der Nahrung mit einzelnen Nährstoffen präventiv durchaus sinnvoll sein.





Hierzu zählt z. B. die ausreichende Versorgung mit Folat und Eisen bei gebärfähigen Frauen, die Verwendung von Kalzium- und Vitamin-D-Präparaten bei älteren Menschen (Kap. 2.2), die Versorgung von Vegetariern mit Eisen und Vitamin B12 sowie eine gezielte Supplementierung bei Nahrungsunverträglichkeiten. Problematisch kann darüber hinaus die Versorgung mit Jod sein. Durch die Verwendung von jodiertem Speisesalz insbesondere zur Herstellung von Brot und Wustwaren sowie die Bevorzugung iodreicher Lebensmittel lässt sich die Versorgungssituation zumindest deutlich verbessern. Grundsätzlich sollte daher die Einnahme von Nahrungsergänzungsmitteln individuell mit dem Arzt abgestimmt sein. Allgemein werden Dosierungen empfohlen, die nicht über den Nährstoffempfehlungen der DGE liegen.














2.3.2 Functional Food


Als Functional Food (funktionelle Lebensmittel) werden Nahrungsmittel bezeichnet, die über den Nährwert des Produkts hinaus durch zusätzliche Inhaltsstoffe einen positiven Effekt auf die Gesundheit haben sollen. Im Gegensatz zu Nahrungsergänzungsmitteln werden sie nicht in Form von Kapseln oder Pulver, sondern als vollwertiges Lebensmittel angeboten.


Gesundheitsbezogene Aussagen müssen belegt und zugelassenen sein (Health-Claims-Verordnung). Hierfür hat die Europäische Behörde für Lebensmittelsicherheit (EFSA) 2012 eine Liste mit über 200 wissenschaftlich anerkannten gesundheitsbezogenen Aussagen veröffentlicht. Zu Functional Food zählen z. B. Lebensmittel, die mit Omega-3-Fettsäuren oder Pro-/Präbiotika angereichert sind.


„Funktionelle Lebensmittel“, die neuartigen Lebensmitteln im Sinne der Novel-Foods-Verordnung entsprechen bzw. neuartige Zutaten enthalten, sind grundsätzlich nicht frei verkehrsfähig, sondern müssen ein europäisches Genehmigungsverfahren durchlaufen. Zu den Produkten, deren Wirksamkeit und Sicherheit bereits durch die Zulassung nach der Novel-Foods-Verordnung nachgewiesen wurden, gehören die Phytosterine (Phytosterole). Über die Zulässigkeit von Angaben zur Reduktion eines Krankheitsrisikos entscheidet die EU-Behörde im Einzelfall. Hierzu muss der Hersteller einen wissenschaftlichen Nachweis hinsichtlich der Wirkungsweise erbringen.


















Probiotika


Probiotika sind lebende Mikroorganismen, die nach oraler Aufnahme in ausreichender Menge in den Darm gelangen, um gesundheitliche Effekte erzielen zu können. Probiotika werden vor allem fermentierten Milchprodukten zugesetzt, da sie die Anreicherung einer ausreichenden Zahl probiotischer Bakterien erlauben. Einer Metaanalyse von 34 randomisierten, placebokontrollierten Humanstudien zufolge lässt sich das Risiko für akute Durchfälle durch Probiotika bei Kindern um 57 % und bei Erwachsen um 26 % senken. Eine etablierte Indikation ist die Einleitung und der Erhalt einer Remission bei Colitis ulcerosa. Einige, aber nicht alle Studien konnten zeigen, dass Probiotika hinsichtlich der Prävention und Therapie von Allergien und atopischen Erkrankungen effektiv sind. Bestimmte Probiotika können bei der Behandlung des Reizdarmsyndroms hilfreich sein. Für die tumorprotektive Wirkung von Probiotika fehlt bisher der Nachweis aus Humanstudien. Das gilt insbesondere auch für Dickdarmkrebs.














Präbiotika


Ein Präbiotikum ist ein selektiv fermentierbarer Nahrungsbestandteil, der die Zusammensetzung und/oder die Aktivität der gastrointestinalen Mikroflora spezifisch so beeinflusst, dass daraus ein Nutzen für Gesundheit und Wohlbefinden resultiert. Im engeren Sinn erfüllen nur unverdauliche, aber von der Darmflora fermentierbare Kohlenhydrate, z. B. Inulin und Oligosaccharide, die Definition. Eine positive Beeinflussung der Darmflora durch Präbiotika konnte in einigen Studien gezeigt werden. In einzelnen Untersuchungen fand sich ein hypolipämischer Effekt von Präbiotika, der sich möglicherweise durch die Ballaststoffeigenschaften der Substrate erklären lässt. Unklar ist, ob sich dadurch das Arterioskleroserisiko senken lässt. In einzelnen Arbeiten wurden günstige Wirkungen von Präbiotika bei allergischen bzw. atopischen Erkrankungen beschrieben.














Phytosterine


Ein zugelassener Zusatzstoff von Functional Food im Rahmen der Novel-Foods-Verordnung sind Phytosterine. Pflanzensterine beeinträchtigen im Darm die Absorption des Nahrungscholesterins sowie des über die Galle ausgeschiedenen Cholesterins. Der Effekt scheint primär auf der Kompetition mit Cholesterin auf den Mizellen im Dünndarm und am Aufnahmemechanismus für Cholesterin der Enterozyten zu beruhen. Die cholesterinsenkende Wirkung der Phytosterine ist bereits seit langem bekannt und begründete deren Einsatz in der Therapie der Hypercholesterinämie. Im Rahmen einer cholesterinbewussten Ernährung kann durch den täglichen Verzehr von 2 g Pflanzensterinen eine cholesterinsenkende Wirkung von etwa 15 % erreicht werden. Das Ausmaß der Cholesterinreduktion hängt dabei u. a. von den Ausgangswerten und genetischen Faktoren ab. Mittlerweile steht eine breite Palette von Functional Food wie Margarine, Joghurt oder Milch zur Verfügung, die mit Pflanzensterinen angereichert sind. Wirksamkeit und Sicherheit derartiger Produkte wurden in zahlreichen Studien belegt. Phytosterinhaltige Produkte können mit Statinen kombiniert werden. Für Schwangere, Stillende und Kinder unter 5 Jahren kann der Einsatz derartiger Produkte unter Umständen nicht zweckmäßig sein, da diese Personengruppen besondere Ernährungsbedürfnisse haben.














Omega-3-Fettsäuren


Seit einiger Zeit sind mit Omega-3-Fettsäuren angereicherte Lebensmittel, u. a. Eierschecken, Getränke, Joghurt und Brot, auf dem Markt. Hinsichtlich der Sicherheitsaspekte erfüllen Omega-3-Fettsäuren die Anforderungen an funktionelle Lebensmittel. Allerdings ist die aufgenommene Menge bei Anreicherung von Lebensmitteln nicht kontrollierbar. Außerdem stellt sich die Frage, ob die Anreicherung von Produkten wie Eiern zur Prävention von Arteriosklerose und KHK der geeignete Weg ist.
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Der Einsatz von Functional Food kann in ausgewählten Zielgruppen und im Rahmen einer gesundheitsförderlichen Ernährung sinnvoll sein.









































2.4 Ernährungsberatung in der Praxis


In der Ernährungsberatung ist i. d. R. davon auszugehen, dass der zu Beratende die Änderung der Ernährungsgewohnheiten weniger euphorisch aufnimmt als der Berater. Das Ernährungsverhalten Erwachsener ist das Ergebnis jahrzehntelanger Prägung. Erste Geschmacksvorlieben und das Risiko für Übergewicht werden sehr wahrscheinlich bereits im Mutterleib geprägt. Daneben bestimmen kulturelle Normen und soziale Zugehörigkeit die tägliche Lebensmittelauswahl. Kriterien einer optimalen Ernährung orientieren sich deshalb nicht zwangsläufig am Gesundheitswert. Die Umstellung der Verzehrsgewohnheiten wird meist in erster Linie mit einer Einengung der Verhaltensspielräume gleichgesetzt – konkret dem Verzicht auf vertraute Nahrungsmittel, Genuss und Rituale. Das gilt insbesondere, wenn der zu erwartende Nutzen einer Verhaltensänderung nicht zeitnah erlebbar ist.








2.4.1 Stellenwert der Ernährung aus Patientensicht


Die wissenschaftliche Bewertung von Gesundheitsrisiken und deren gesellschaftliche Wahrnehmung liegen weit auseinander. Das Gesundheitsrisiko einer ungeeigneten Ernährung wird in der Bevölkerung erheblich unterschätzt. Faktoren in der Verantwortung Dritter wie Stress, Radioaktivität, Lärm oder Unfälle rangieren weit vor Nahrungsmitteln und Getränken. Deren Gefahr wird ohnehin vornehmlich in Rückständen von Pflanzenschutzmitteln, Tierarzneimitteln, verdorbener Nahrung oder gentechnischen Veränderungen gesehen und weniger in Auswahl und Menge der Nahrungsmittel. Entschuldigend mag angeführt werden, dass die Medien den Bürger permanent mit den unterschiedlichsten Standpunkten zu richtiger Ernährung konfrontieren.
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Der prädiktive Wert eines gesundheitsförderlichen Lebensstils wird vom Patienten i. d. R. ignoriert.





Ohnehin ist das Bewusstsein für Eigenverantwortung in der heutigen Medizin den primär medikamentös ausgerichteten Behandlungsansätzen gewichen. Zielsetzung des Beratungsgesprächs ist es daher, den Patienten umfassend über Chancen eines gesundheitsförderlichen Lebensstils aufzuklären und für mehr Eigenverantwortung zu sensibilisieren.














2.4.2 Grundlagen einer professionellen Ernährungsberatung


Qualifizierte Ernährungsberatung umfasst die individuell bedarfsgerechte, produktneutrale und fachliche Anleitung des Ratsuchenden mit dem Ziel nachhaltiger Verhaltensänderung.


Dies erfordert nicht nur fundiertes Fachwissen, sondern auch Kenntnisse in der Nahrungsauswahl und -zubereitung, um Empfehlungen in konkrete Lebensmittel übersetzen und unter Berücksichtigung des individuellen Bedarfs gezielt motivieren zu können. Knappe Ressourcen führen im Beratungsalltag oft zum Versuch, Patienten mit globalen Ratschlägen zur Änderung des Verhaltens „zu überreden“. Fehlende Nachhaltigkeit kann daher auch das Ergebnis einer unprofessionellen Ernährungsberatung widerspiegeln.
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Eine professionelle Ernährungsberatung beruht weniger auf Wissensvermittlung als auf dem gezielten Coachen des Patienten unter Berücksichtigung individueller Präferenzen!





Die Bezeichnung „Ernährungsberater“ ist in Deutschland nicht geschützt, weshalb die DGE gemeinsam mit anderen Berufs- und Fachverbänden Qualitätskriterien definiert hat. Ernährungsfachkräfte wie Ökotrophologen oder Diätassistenten können nur mit gültiger Zusatzqualifikation Beratungen nach § 20 Absatz 1 und 2 bzw. § 43 des Sozialgesetzbuchs (SGB) V mit Krankenkassen abrechnen. Das gilt auch für Ärzte mit gültigem Fortbildungsnachweis gemäß des Curriculum Ernährungsmedizin der Bundesärztekammer oder des Instituts für Qualitätssicherung in der Ernährungstherapie und -beratung e. V. (QUETHEB).














2.4.3 Die Lotsenfunktion des Arztes


Die Ernährungsberatung kann primärpräventiv oder therapeutisch erfolgen. Ernährungstherapie muss, präventive Ernährungsberatung sollte in Kooperation zwischen Arzt und nichtärztlichem Fachpersonal (Ernährungsberater, Psychologen, Fitnesstrainer) erfolgen. Die interdisziplinäre Zusammenarbeit ist häufig erforderlich, weil Medikation, fehlende körperliche Aktivität, Tabakkonsum oder mangelnde Stressbewältigung den Erfolg der Ernährungsberatung erschweren können.
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Qualifizierte Ernährungsberatung setzt Teamarbeit voraus!





Wesentliche ärztliche Aufgaben im Rahmen der interdisziplinären Kooperation:




(1) Indikationsstellung zur Ernährungsberatung bzw. -therapie,


(2) Definition des Therapieziels,


(3) Motivationsanschub beim Patienten,


(4) Einbeziehung von nichtärztlichem Fachpersonal,


(5) kontinuierliche Überprüfung des Beratungserfolgs,


(6) Adaptation des Therapiekonzepts entsprechend dem Erfolg.

















2.4.4 Checkliste für das qualifizierte Beratungsgespräch







(1) Vertrauen schaffen, Wünsche abklären: Die Beweggründe des Patienten für die geplante Lebensstiländerung müssen ausgelotet und ernst genommen werden. Motive, die geeignet sind, neuen Verhaltsweisen den Weg zu bereiten, sollten vom Berater verstärkt werden.
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Intrinsische Motivation ist die Basis für die angestrebte Verhaltensmodifikation!







(2) Soziales Umfeld berücksichtigen: Ernährung ist ein soziales Geschehen. Zwangsläufig führen die vom Patienten angestrebten Veränderungen zur Auseinandersetzung mit dem Umfeld. Gegebenenfalls müssen Partner oder Familie in die Beratung einbezogen werden.
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Verhaltensmodifikation erfordert vom Patienten die aktive Auseinandersetzung mit dem sozialen Umfeld!







(3) Einzel- oder Gruppenberatung: Bei schweren Erkrankungen oder Stoffwechselstörungen ermöglicht nur die Einzelberatung das Eingehen auf individuelle Gegebenheiten. Gruppenberatungen (max. 12–15 Teilnehmer) müssen stärker strukturiert sein, gelten aber als erfolgversprechend, da der Effekt der Gruppendynamik genutzt werden kann, z. B. bei Indikationen wie Adipositas.
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Einzelberatung berücksichtigt individuelle Bedürfnisse, Gruppenschulungen profitieren vom Erfahrungsaustausch und von gegenseitiger Motivation!







(4) Dokumentation der Ernährungsgewohnheiten: Eine sorgfältige Ernährungsanamnese ist die Basis der Beratung. Ein Ernährungsprotokoll – möglichst über Tage geführt, um Gewohnheiten in der Woche und am Wochenende zu erfassen – sollte folgende Aspekte beinhalten: Wann, warum, wo, was und wie viel wurde in welcher Zeit gegessen und getrunken?





Ein Auswiegen der Nahrungsmittel ist i. d. R. nicht notwendig, oft reichen Angaben in handelsüblichen Maßen, z. B. 1 großes Glas Vollmilch, 2 Esslöffel Zucker, 1 kleine Scheibe Vollkornbrot etc. Die Protokolle können qualitativ oder quantitativ mittels teils im Internet verfügbarer Software ausgewertet werden.
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In der Regel hat schon das Ausfüllen des Protokolls einen disziplinierenden und edukativen Effekt.










(5) Ernährungsfehler aufdecken: Das Ernährungsprotokoll ist das entscheidende Instrument, um Ernährungsfehler aufzudecken.


    Häufige Probleme im Essverhalten sind


• fehlende Kenntnisse über den Kaloriengehalt (Konsum energiedichter Lebensmittel),


• schnelles Essen (fehlendes Sättigungsgefühl),


• permanentes Snacken statt regelmäßiger Mahlzeiten (unterschätzte Nahrungszufuhr),


• Kompensation von Langeweile, Frustration und Stress durch Essen,


• Essen als soziales Bedürfnis (Einladungen, Restaurantbesuch, Buffet),


• unkontrolliertes Essen nebenbei (Fernsehen, Computer).







(6) Realistische Ziele definieren: Die Ernährungsumstellung sollte in kleinen Schritten erfolgen, um Überforderungen zu vermeiden und so langfristig erfolgreich sein zu können. Beispielsweise ist es unrealistisch, eine Gewichtsabnahme von 20 kg anzustreben statt sich zumindest zunächst eine von 3 bis maximal 5 kg vorzunehmen.
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Erfolg motiviert den Patienten zum Weitermachen!







(7) Zwischenziele aushandeln: Veränderungen im Essverhalten müssen in Zwischenschritten mit dem Patienten ausgehandelt und abgesprochen werden. Ist z. B. der Verzehr fettreicher Käsesorten zu hoch, kann nach Präferenz die Menge reduziert, auf fettärmere Sorten ausgewichen oder auf den Fettaufstrich darunter verzichtet werden.
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Vereinbarte Zwischenziele müssen überprüft und notfalls korrigiert werden.







(8) Verbote sind tabu: Verbote bestimmter Nahrungsmittel führen bei Überschreiten solch rigider Vorsätze zum Zusammenbruch der Verhaltenskontrolle nach dem Alles-oder-Nichts-Prinzip. Statt der Forderung „nie wieder Schokolade zu essen“ ist es also sinnvoller, „eine Tafel pro Woche freizugeben“.
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Selbstkontrolle des Essverhaltens ist notwendig. Eine flexible Kontrolle ist erfolgversprechend, wohingegen eine rigide Kontrolle den Misserfolg vorprogrammiert. Ernährungsfehler sind erlaubt, müssen aber bei nächster Gelegenheit kompensiert werden.







(9) Rückfallprophylaxe und Kontrollen: Rückfälle bei der Umstellung des gewohnten Ernährungsverhaltens sind normal und kein Grund, aufzugeben. Diese Tatsache kann nicht früh genug mit dem Patienten besprochen werden.
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Regelmäßige Kontrollen dienen der Motivation und bieten die Chance, Maßnahmen zu korrigieren.
























2.5 Enterale und parenterale Ernährung



2.5.1 Ethische Aspekte der künstlichen Ernährung





Eine adäquate Ernährung ist die Grundvoraussetzung für die menschliche Existenz. Wenn ein Patient nicht ausreichend essen darf, kann oder will oder eine schwere Erkrankung vorliegt, kann eine klinische Ernährungstherapie indiziert sein. Ein schlechter Ernährungszustand insbesondere des kritisch Kranken ist mit einer höheren Komplikationsrate, vermehrten Infektionen, längerer Verweildauer im Krankenhaus und erhöhter Sterblichkeit assoziiert. Umgekehrt kann eine nichtindizierte oder fehlerhafte Durchführung der Ernährungstherapie zu wesentlichen Komplikationen führen. Vor dem Einsatz der künstlichen Ernährung muss daher prinzipiell die Frage beantwortet werden, ob das, was heute therapeutisch maximal möglich ist, tatsächlich für den Betroffenen anzustreben und medizinisch optimal ist. Das gilt insbesondere bei dementen, sehr alten, pflegebedürftigen oder unheilbar kranken sowie sterbenden Menschen.
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Die Entscheidung für oder gegen die Durchführung einer künstlichen Ernährung kann in Einzelfällen zur Gratwanderung zwischen ärztlicher Therapiefindung und Patientenautonomie werden.





Leitlinien der höchsten Entwicklungsstufe (S3 nach AWMF; www.awmf.org) zur parenteralen Ernährung der Deutschen Gesellschaft für Ernährungsmedizin (DGEM; www.dgem.de/parenteral.htm), zur enteralen Ernährung der European Society for Clinical Nutrition and Metabolism (ESPEN; www.espen.org und www.dgem.de/espen_dt.htm und zur Klinischen Ernährung www.dgem.de) reflektieren das aktuelle Wissen auf dem Gebiet der Ernährungstherapie und können als Informations- und Entscheidungshilfe dienen.








2.5.2 Ziele und Auswahl des geeigneten Verfahrens


Die künstliche Ernährung kann enteral (Trinknahrung, Sondenkost), parenteral oder in Kombination erfolgen. Ziele und Wahl des Verfahrens hängen sowohl von Art und Schwere der Erkrankung oder Operation ab als auch vom Ernährungszustand des Patienten und vom aktuellen Krankheitsstadium. Während in der Geriatrie oder bei Tumorpatienten die frühzeitige Vermeidung einer Mangelernährung sowie die Erhaltung von Funktionalität und Lebensqualität im Vordergrund stehen, können Maßnahmen einer therapeutisch ausgerichteten Intervention Ernährungszustand und Krankheitsverlauf günstig beeinflussen.


Bei schweren akuten Erkrankungen orientieren sich die Ziele am Stadium der Erkrankung:




(1) Akute Phase: Stabilisierung der Vitalfunktionen, Flüssigkeits- und Elektrolytsubstitution.


(2) Postaggressionsphase: Verminderung von gestörter Glukoseverwertung, Lipolyse, Fettoxidation und gesteigertem Proteinkatabolismus.


(3) Anabole Phase: Aufbau von Energiereserven sowie Funktions- und Strukturelementen.





Es besteht heute Konsens darüber, dass die enterale Ernährung (EE) gegenüber der parenteralen Ernährung (PE) bevorzugt werden sollte. Im Vergleich zur PE stellt die EE die physiologischere Form der Nahrungsaufnahme dar. Mittels frühzeitiger EE kann die Barrierefunktion der Darmmukosa durch Versorgung der Epithelien mit luminalen Nährstoffen aufrechterhalten werden. Infektiöse Komplikationen, Stoffwechselentgleisungen und Wundheilungsstörungen treten seltener auf. Das Therapieverfahren ist im Vergleich zur PE kostengünstiger. Lediglich ausgeprägte Störungen der gastrointestinalen Funktion oder schwere Stoffwechselentgleisungen stellen Kontraindikationen dar.














2.5.3 Ermittlung des Ernährungsstatus


Zur Abschätzung des Risikos einer Mangelernährung stehen verschiedene Methoden im klinischen und ambulanten Bereich zur Verfügung. Bei einem BMI < 18,5 kg/m2, einem ausgeprägten Gewichtsverlust (≥ 10 % in 6 Monaten) und/oder einer Nahrungskarenz von voraussichtlich mehr als 5 Tagen besteht akuter Handlungsbedarf. Weitere Aussagen zum Ernährungsstatus ermöglichen die bioelektrische Impedanzanalyse oder Laborparameter, z. B. Serumalbumin und der Kreatinin-Größe-Index. Als Screeningmethode für Mangelernährung haben sich darüber hinaus Ernährungsscores wie der validierte Subjective Global Assessment (SGA), der von der europäischen Gesellschaft für Ernährungsmedizin empfohlene Nutritional Risk Score (NRS), der Minimental Nutritional Assessment Score (MNA) www.dgem.de%5cernaehrungsteams%5cdownload%5cscores%5cMNA_german.pdf oder das Malnutrition Universal Screening Tool (MUST) bewährt (www.dgem.de/ernaehrungsteams/download/scores/SGA Anleitung_DGEM.pdf, Klinische Ernährung www.dgem.de, www.espen.org/documents/Screening.pdf).
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Es ist schwierig, einen Verlust an Zellmasse wieder auszugleichen. Deshalb profitieren alle Patienten – insbesondere geriatrische – von einer zeitgerechten, bedarfsadaptierten künstlichen Ernährung.

















2.5.4 Bestimmung des Energiebedarfs


Zur Vermeidung der schwerwiegenden Folgen sowohl einer Hyperalimentation als auch einer Malnutrition ist die korrekte Bestimmung des Energiebedarfs vor Beginn jeder künstlichen Ernährung notwendig. In der klinischen Praxis begrenzt die notwendige apparative Ausstattung allerdings häufig den Einsatz der indirekten Kalorimetrie (Messung der Sauerstoffaufnahme durch den Organismus) zur Berechung des tatsächlichen Energieverbrauchs. Vereinfacht lässt sich der Ruheenergieumsatz (REE = resting energy expenditure) Gesunder nach der Formel von Harris und Benedict in Kilokalorien pro Tag berechnen (www.dgem.de/parenteral.htm):




(1) REE Männer: 66 + 13,7 × Gewicht [kg] + 5,0 × Länge [cm] – 6,8 × Alter [Jahre]


(2) REE Frauen: 665 + 9,5 × Gewicht [kg] + 1,8 × Länge [cm] – 4,7 × Alter [Jahre]





Der Grundumsatz Gesunder kann mit einer Genauigkeit von ± 20 % geschätzt werden. Die ermittelten Harris-Benedict-Werte ermöglichen lediglich eine grobe Orientierung und werden mit einem individuell festgelegten Faktor je nach Aktivitätsgrad (bettlägerig/nicht bettlägerig) oder krankheitsbedingten Metabolismus multipliziert. Als Faustformel gilt ein Grundumsatz von ca. 25 kcal/kg KG/d für jüngere Erwachsene und von etwa 20 kcal/kg KG/d für Ältere. Bei vielen Erkrankungen bleibt der Energieumsatz im Bereich des Standardgrundumsatzes (± 10 %). Zur klinisch relevanten Steigerung des Ruheenergieumsatzes um 40–80 % kommt es dagegen bei Sepsis, Trauma und Verbrennungen. Bei kritisch Kranken kann der Energieumsatz schwanken und folgt häufig einem phasischen Verlauf mit Anstieg, Höhepunkt und langsamen Abfall.
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Bei Adipositas oder Mangelernährung wird der Grundumsatz durch das reale Körpergewicht und nicht durch das Standardkörpergewicht bestimmt.

















2.5.5 Anpassung der Nährstoffzusammensetzung


Bei Gesunden wird ein Nährstoffverhältnis von mindestens 50 % Kohlenhydrate, 15–20 % Protein und maximal 30 % Fett angestrebt. In Abhängigkeit von krankheitsspezifischen Stoffwechselbedürfnissen muss die Nährstoffrelation bei Kranken variiert werden.


Bedarf an Proteinen Stickstoffbilanzuntersuchungen zufolge liegt der Proteinbedarf gesunder Erwachsener unabhängig von Alter und Geschlecht bei 0,8 g/kg KG/d. Das Ziel der Ernährungstherapie bei kritisch Kranken besteht in der Minimierung des Verlusts fettfreier Körperzellmasse (www.dgem.de/parenteral.htm). Hierfür kann es erforderlich sein, die Proteinzufuhr auf 1,2–1,5 g/kg KG/d (z. B. schwere akute Pankreatitis) zu steigern. In Ausnahmefällen (Verbrennungspatienten ohne Nieren- und Leberinsuffizienz, kritisch Kranke mit dialysepflichtiger Niereninsuffizienz) muss mitunter eine Aufnahme von bis zu 2,5 g/kg KG/d zur Erlangung einer positiven Stickstoffbilanz angestrebt werden. Bei mangelernährten Patienten ist eine Anpassung der Proteinzufuhr auf > 1,5 g/kg KG/d sinnvoll. Für Patienten mit akuter Niereninsuffizienz, Prädialyse oder schweren Leberfunktionsstörungen wird eine niedrigere Proteinzufuhr (0,5–0,8 g/kg KG/d) empfohlen.


Zur Gewährleistung einer optimalen Utilisation von Aminosäuren sollten ausreichend Nicht-Stickstoffenergieträger zugegeben werden. Die Wirksamkeit von Aminosäurelösungen mit erhöhtem Anteil an verzweigtkettigen Aminosäuren (VKAS) in der Behandlung der hepatischen Enzephalopathie (III–IV) gilt als erwiesen. Bei katabolen Erkrankungen kommt es zum massiven intrazellulären Glutaminmangel in der Muskulatur. Kritisch Kranke ohne EE sollten deshalb im Rahmen der PE in ausreichendem Maße Glutamindipeptid (0,3–0,4 g/kg KG/d = 0,2–0,26 g Glutamin/kg KG/d) erhalten.


Bedarf an Kohlenhydraten Glukose ist das zentrale Substrat des Energiestoffwechsels. Der Einsatz von Glukoseaustauschstoffen (Xylit, Sorbit, Fruktose) ist wegen der bedrohlichen Komplikationen bei nicht diagnostizierter hereditärer Fruktoseintoleranz heute auf Xylit beschränkt. In der Routine kann allerdings auf Xylit verzichtet werden, zumal Dosislimitationen streng beachtet werden müssen und das Monitoring aufwändig ist.


Bei normaler Stoffwechselleistung können beim Erwachsenen ca. 4–5 g Glukose/kg KG/d oxidiert werden. In der Regel sollte die Zufuhrrate bei 3,0–3,5 g/kg KG/d liegen. Bei kritisch Kranken wird auch durch höhere Zufuhrraten an exogenen Kohlenhydraten die endogene Glukoseproduktion nicht weiter reduziert, wodurch das Risiko für Hyperglykämie steigt. Für diese Patienten sollte eine initial niedrige Kohlenhydratzufuhr von 1–2 g/kg KG/d gewählt werden. Dies gilt besonders für Patienten mit ohnehin erhöhtem Hyperglykämierisiko (Diabetiker, Sepsis, Steroidtherapie). Außerdem ist bei einer PE zu beachten, dass die Glukosetoleranz im Alter abnimmt. Die einzige Kontraindikation zur Kohlenhydratzufuhr ist die andauernde Hyperglykämie mit einem Insulinbedarf > 6 IE/h. Prinzipiell ist die Einhaltung einer Normoglykämie anzustreben (Blutglukosespiegel: 4,44–6,11 mmol/L [80–110 mg/dl]), zumindest sollte jedoch ein Wert < 8,05 mmol/L (< 145 mg/dl) erreicht werden.
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Eine Glukosezufuhr von mehr als 4–5 g Glukose/kg KG/d führt zur Lipogenese (Leberverfettung mit Funktionsstörungen)!





Bedarf an Fetten Lipidemulsionen ermöglichen die Zufuhr einer hohen Energiedichte mit isoosmolaren Lösungen und sind damit auch über mehrere Tage periphervenös verträglich. Ohne Fettemulsionen kommt es unter totaler PE nach etwa 7 Tagen zum nachweisbaren Mangel an essenziellen Fettsäuren (Linolsäure, α-Linolensäure).


Für den kritisch Kranken mit unzureichender Nahrungszufuhr stellen die endogenen Fettreserven die Hauptenergiequelle dar. Der daraus resultierende gesteigerte Lipidkatabolismus kann auch durch parenterale Gabe von Kohlenhydraten nicht verhindert werden. Ein adäquater Fettanteil (25–40 % der Nichtproteinkalorien) verhindert hohe Glukoseinfusionsraten und reduziert das Risiko für Hyperglykämien und eine hepatische Steatose. In besonderen Stoffwechselsituationen kann auch ein höherer Anteil sinnvoll sein (www.dgem.de/parenteral.htm).


Triglyzeride sind in der künstlichen Ernährung die mengenmäßig wichtigsten Fettsäureverbindungen. Sojaölbasierte Emulsionen können zur Deckung des Energie- und Nährstoffbedarfs dienen. Durch Mischlösungen von Sojaöl mit MCT-Fetten oder Olivenöl kann die überwiegend als überhöht angesehene Zufuhr an Polyenfettsäuren mit reinen Sojaölemulsionen vermieden werden. Emulsionen auf Basis von Fischöl bieten möglicherweise zusätzliche antiinflammatorische Effekte, zum klinischen Einsatz können derzeit aber noch keine eindeutigen Empfehlungen gegeben werden.
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Eine unter Lipidinfusion auftretende Hypertriglyzeridämie kann i. d. R. durch Verringerung der Dosis reduziert werden. Lediglich bei schwerer Hyperlipidämie ist die Gabe von Fettemulsionen kontraindiziert.





Bedarf an Wasser, Elektrolyten, Vitaminen und Spurenelementen Die Flüssigkeitsberechnung zur EE muss die zusätzliche Trinkmenge und die Flüssigkeiten in der Trink- und Sondennahrung des Patienten berücksichtigen. Für Erwachsene mit normalem Volumenstatus sollte die Zufuhr ca. 30–40 ml/kg KG/d (bei Fieber höher) betragen. Bei parenteral ernährten Patienten sind neben der PE auch die orale und enterale Flüssigkeitszufuhr sowie ggf. eine weitere Infusionstherapie zu berücksichtigen.
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Der Flüssigkeitsstatus muss engmaschig überprüft werden, um eine Hyper- bzw. Hypohydratation zu vermeiden. Bei Patienten mit außergewöhnlichen Flüssigkeitsverlusten (Diarrhö) oder gestörtem Wasserhaushalt (Schock, Sepsis, Niereninsuffizienz) muss der Bedarf individuell ermittelt werden.





Der Bedarf an Mikronährstoffen (Vitaminen und Spurenelementen) orientiert sich an den allgemeinen Empfehlungen der Fachgesellschaften zur oralen Ernährung. Bei eingeschränkter Resorptionsleistung muss ggf. parenteral substituiert werden. Aufgrund der eingeschränkten Möglichkeit zur Feststellung des individuellen Bedarfs erfolgt die Substitution i. d. R. standardisiert (www.dgem.de/parenteral.htm). In speziellen Krankheitssituationen (Knochenmarktransplantation, Dialyse) kann ein Mehrbedarf bestehen.


Die Elektrolytzufuhr ist in der PE eng mit der Flüssigkeitszufuhr gekoppelt. Vor Beginn einer PE sollte eine Bestimmung von Serumelektrolytkonzentrationen (Na+, K+, Ca2+, Mg2+, Phosphat) erfolgen. Angaben zur Standardelektrolytzufuhr stellen Orientierungswerte dar und gelten für Patienten mit normaler Leber-/Nierenfunktion sowie normalen Elektrolytkonzentrationen. Bei verändertem Elektrolythaushalt (chronische Diarrhö, rezidivierendes Erbrechen, Niereninsuffizienz) oder Erkrankungen mit verminderter Zufuhrempfehlung (Natrium bei Hypertonie und Herzinsuffizienz) ist eine individuelle Elektrolytzufuhr erforderlich.
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Im Verlauf der PE muss die Elektrolytzufuhr entsprechend regelmäßig durchzuführenden Laborkontrollen angepasst werden.





Ballaststoffe Ballaststoffe spielen in der oralen Ernährung eine wichtige Rolle. Die Verwendung ballaststoffhaltiger Trink- und Sondennahrung kann die Häufigkeit von Diarrhöen und die Notwendigkeit der Einnahme von Laxanzien reduzieren. Insbesondere in der Langzeittherapie bei Patienten mit normaler Verdauungs- und Resorptionsfunktion ist der Einsatz ballaststoffreicher Standardlösungen in der EE deshalb sinnvoll. Bei sondenernährten älteren Menschen tragen Ballaststoffe zur Normalisierung der Darmfunktion bei. Die Evidenz aus kontrollierten Studien hinsichtlich des Routineeinsatzes in der Sondenkost ist derzeit aber noch ungenügend (www.espen.org, www.dgem.de).














2.5.6 Enterale Ernährung – Indikation, Zugangswege und Substrate


Bei funktionierendem Gastrointestinaltrakt und stabiler Stoffwechsellage sollte die EE (Trinknahrung, Sondenkost) gegenüber der PE bevorzugt werden. Bei unzureichender oraler Zufuhr kann Trinknahrung als Supplement – in Form energiereicher Zwischenmahlzeiten – sinnvoll sein. Die Diät-Verordnung unterscheidet die industriell hergestellten Nahrungen in vollbilanzierte Nahrungen  (bedarfsdeckende Nährstoffzufuhr auch bei ausschließlicher Ernährung) und teilbilanzierte Nahrungen (als ergänzende Ernährung).


Die Substrate der EE stehen als niedrig-, normo- und hochkalorische sowie als stoffwechseladaptierte Trink- und Sondennahrung zur Verfügung. Die Zusammensetzung kann hochmolekular (nährstoffadaptiert entsprechend einer normalen Kost) oder niedermolekular (chemisch definiert mit hydrolysierten Nahrungsproteinen) sein. Soweit verträglich sollten hochmolekulare Substrate verwendet werden. Stoffwechseladaptierte Substrate sind auf spezielle Bedürfnisse (z. B. Malassimilationssyndrom) angepasste Substrate. Sog. immunmodulierende Nahrungen  (angereichert mit Arginin, Nukleotiden und Omega-3-Fettsäuren) sind Standardlösungen nur in bestimmten Fällen überlegen (z. B. milde Sepsis [APACHE II < 15], Trauma). Patienten mit schwerer Sepsis oder Intensivpatienten mit einer schweren Erkrankung, die nicht mehr als 700 ml Sondenkost tolerieren, sollten keine immunmodulierenden Nahrungen erhalten.


Die Verabreichung der Sondenkost erfolgt über geeignete Sondensysteme. Die Wahl des Zugangswegs (nasogastral, nasojejunal, PEG gastral, Jet-PEG, endoskopische perkutane Jejunostomie [EPJ], Feinnadel-Katheder-Jejunostomie [FKJ]) und der geeigneten Substrate hängt von Grunderkrankung, Ernährungszustand, gastrointestinaler Funktion und der voraussichtlichen Verweildauer der Sonden ab. Komplikationen der EE können gastrointestinal bedingt (Erbrechen, Diarrhö), nahrungsbedingt (Applikationsfehler, zu kalte Sondennahrung), sondenbedingt (Infektionen, Dislokationen) oder metabolisch bedingt (Störungen im Elektrolyhaushalt, Hyperglykämie, Dumping-Syndrom) sein.


Zu den absoluten Kontaindikationen der EE zählen Ileus, Blutungen, Perforationen oder Peritonitits sowie akute metabolische Entgleisungen und unstillbares Erbrechen.
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Selbst zubereitete Sondennahrung (homemade) ist im Vergleich zur industriell hergestellten oft nicht bilanziert, schlecht sondengängig und oft nicht hygienisch einwandfrei.

















2.5.7 Parenterale Ernährung – Indikation, Zugangswege und Substrate


Trotz hochwertiger und kompletter Infusionslösungen bleibt die intravenöse Nährstoffzufuhr ein unphysiologischer Vorgang, der wichtige körpereigene Regulationsmechanismen umgeht und tief in die Homöostase eingreift. Eine PE ist dann sinnvoll, wenn eine EE kontraindiziert oder nicht ausreichend ist.


Prinzipiell unterscheidet man:




(1) Totale parenterale Ernährung (TPE): Die Zusammensetzung ist zur langfristigen Ernährung geeignet, ohne dass es zu Mangelerscheinungen kommt.


(2) Partielle parenterale Ernährung (PPE): vorwiegend in Ergänzung zur enteralen Ernährung und in Umstellungsphasen (enteraler Kostaufbau).





Die Applikation der Nährlösungen erfolgt über einen zentralvenösen Katheter oder kurzfristig (max. 7–10 Tage) über einen periphervenösen Zugang. Der Zustand des Patienten, die Zusammensetzung der Infusionslösung und die Dauer der PE entscheiden über den Zugangsweg.


Bei hoher Osmolarität (> 800 mosm/L) der Nährlösungen ist die Applikation über zentrale Venenkatheder erforderlich. Hierzu können verschiedene Infusionssysteme eingesetzt werden:




(1) Verabreichung der Substrate in separaten Lösungen (Kohlenhydrate, Fette und Aminosäuren in einzelnen Flaschen),


(2) Applikation als Kombinationslösung (Kohlenhydrat-Aminosäuren-Gemisch und separate Fettzufuhr),


(3) Einsatz der All-in-One-Ernährung (AIO, Standard-AIO-Zwei-/-Dreikammerbeutel oder individuell gemischte AIO).





Die AIO-Ernährung hat sich als sichere, effektive und risikoreduzierte PE für praktisch alle Indikationen etabliert. Mikronährstoffe können zugemischt oder getrennt appliziert werden.


Zu den wesentlichen Komplikationen der PE gehören neben Infektionen im Bereich des venösen Zugangs das Refeeding-Syndrom, ausgeprägte Hyperglykämien, Hypoglykämien, Hypertriglyzeridämien und eine Leberverfettung. Unter Langzeit-PE können zusätzlich spezielle Komplikationen wie Osteoporose und Osteomalazie auftreten.


Absolute oder relative Kontraindikationen stellen ein funktionierender Gastrointestinaltrakt, die Terminalphase, zumindest die ersten 12–24 h der Akutphase einer Erkrankung und ein Zustand direkt nach Operation oder Trauma dar.
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Ein einschleichender Beginn der PE unter exakter Stoffwechselkontrolle und eine kontinuierliche, überwachte Zufuhr sind günstig.

















2.5.8 Künstliche Ernährung im außerklinischen Bereich


Unter Beachtung bestimmter Voraussetzungen kann die künstliche Ernährung auch im außerklinischen Bereich, z. B. zu Hause (Home-Care-Konzept) oder in Pflegeeinrichtungen, durchgeführt werden. Bei der Heim-EE oder -PE handelt es sich um medizinisch etablierte Verfahren, die eine entsprechende Organisation und Logistik voraussetzen (Ernährungsteams, Patiententraining). Verschiedene Darreichungsformen und Applikationsmöglichkeiten erleichtern die Umsetzung im ambulanten Bereich (www.dgem.de/parenteral.htm [Organisation und Verordnung])














2.5.9 Monitoring der künstlichen Ernährung


Durch ein sorgfältiges Monitoring und den Einsatz von Ernährungsteams kann das Risiko von Komplikationen minimiert werden. Parameter und Zeitabstände einer Stoffwechselüberwachung richten sich primär nach Grunderkrankung und Begleitrisiken des Patienten sowie der Länge der Intervention. Insbesondere in der Anfangsphase der künstlichen Ernährung sind engmaschige Kontrollen erforderlich, das gilt insbesondere für die PE. Unter einer PE sollten Indikation und Toleranz einer enteralen Substratzufuhr immer wieder überprüft werden.
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3.1 Störungen des Wasser- und Elektrolythaushalts



3.1.1 Wasser- und Elektrolytverteilung im Organismus





Zur durchschnittlichen täglichen Ausscheidung von Wasser und Elektrolyten Tabelle 3.1, zur Elektrolytkonzentration der verschiedenen Körperflüssigkeiten Tabelle 3.2.




Tab. 3.1


Mittelwerte und Grenzen der Ausscheidung für Natrium, Kalium und Wasser in Urin, Schweiß, Ausatemluft und Fäzes










	 

	Natrium
(mmol/d)

	Kalium
(mmol/d)

	Wasser










	Urin

	120 (1–1500)

	80 (10–400)

	1,5 l/d (0,25–20)






	Schweiß

	25 (–500)1


	5 (–100)

	0,5 l/d (–10)






	Ausatemluft

	– (–)

	– (–)

	0,1 ml/h (–4)






	Fäzes, geformt

	5 (1–10)

	20 (10–40)

	120 ml/d (50–200)














[image: image]





1nur kurzfristig, da rasche Reduktion durch Akklimatisierung







Tab. 3.2


Natrium-, Kalium- und Chloridgehalt wichtiger Körperflüssigkeiten.
Größenordnung der zu erwartenden Flüssigkeitsverluste




[image: image]





1Werte abhängig von der Verdünnung durch Speichel. Reiner Magensaft: Na+ 137, K+ 6, Cl–117, HCO–-25 mmol/L


2Große Streubreiten


3Urinverluste und -konzentrationen bei verschiedenen Nephropathien und unter verschiedenen Bedingungen stark wechselnd. Bei bedeutsamen Urinverlusten Messung unumgänglich


(nach: Richards P, Truniger B: Understanding Water, Electrolyte and Acid-Base Balance 1983)







(1) Der menschliche Organismus besteht zu 60 % seines Gesamtkörpergewichts (KG) aus Wasser. Davon verteilen sich ⅔ auf das intrazelluläre Volumen (IZV), ⅓ auf das extrazelluläre Volumen (EZV). Das EZV setzt sich aus Intravasalvolumen IVV (ca. ⅓) und interstitiellem Volumen ISV (ca. ⅔) zusammen.


(2) Der gesamte Natriumbestand des Organismus beträgt 60 mmol/kg KG. Davon befinden sich etwa 30 % im Knochen und beteiligen sich nicht am Natriumaustausch, 70 % sind hingegen rasch austauschbar (41 mmol/kg). 97 % des austauschbaren Natriums verteilen sich auf das EZV (40 mmol/kg), nur 3 % auf das IZV (1,5 mmol/kg).


(3) Kalium ist das quantitativ wichtigste Kation in der menschlichen Zelle. Der Kaliumbestand beträgt 54 mmol/kg KG, wovon 45 mmol/kg rasch austauschbar sind. 98 % des Gesamtkörperkaliums finden sich intrazellulär, 2 % extrazellulär und maximal 0,4 % im Plasma.


(4) Kalzium liegt in großen Mengen im Knochen gebunden vor. Vom Gesamtkörperbestand von ca. 1.000 g (25.000 mmol) befindet sich < 1 % in Lösung (ca. 140 mmol), davon 33 mmol im EZV. Das Serumkalzium beträgt normalerweise 2,2–2,6 mmol/l. Davon sind 50 % frei ionisiert, 40 % proteingebunden (zu 75 % an Albumin) und 10 % komplexgebunden (Bikarbonat, Zitrat und Phosphat).


(5) Von den 22 g Magnesium (900 mmol) des menschlichen Körpers sind 50 % im Knochen gebunden. Das gesamte austauschbare Magnesium beträgt 140 mmol, wovon sich 10 mmol im EZV befinden.











3.1.2 Regelsysteme des Natrium- und Wasserhaushalts


Verteilung und Regulation von Natrium und Wasser müssen im Zusammenhang besprochen werden, da sie sich intensiv gegenseitig bedingen. Wasser wird bis auf wenige Ausnahmen frei über die Kompartimentgrenzen verteilt, es folgt i. d. R. osmotischen Gradienten. Natrium verbleibt hingegen infolge aktiver Transportmechanismen (Na+/K+-ATPase) fast ausschließlich extrazellulär. Daher wirken sich isolierte Änderungen des Natriumbestands ausschließlich auf das EZV aus, Änderungen des Wasserbestands wirken sich hingegen auf EZV und IZV gleichermaßen aus (Tab. 3.3).




Tab. 3.3


Störungen des Natrium- und Wasserbestands und ihre Therapie










	Störung

	Veränderung

	Symptome

	Therapie










	Natriumbestand

	EZV

	Halsvenenfüllung, ZVD, RR (Orthostase), Puls, Gewicht, Diurese, Urinosmolalität, Urinnatrium, Hkt, Hb, Serumeiweiß, Lunge, III. Herzton, Hautturgor, Schleimhäute

	Natriumrestriktion, Natriumzufuhr, Natriumelimination






	Freier Wasserbestand

	EZV + IZV

	Osmolalität, Serumnatrium, Durst

	Wasserrestriktion, Wasserzufuhr, Wasserelimination
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Die Natriumkonzentration im Blut wird durch kein Regelsystem des Körpers direkt kontrolliert. Sie ergibt sich aus dem Zusammenspiel der Regelkreise für das intravasale Volumen und die Osmolarität.




(1) Sensoren des intravasalen Volumens finden sich im venösen (Herzvorhöfe, Lungenstrombahn) und im arteriellen System (Karotisbulbus). Ferner ist der renale Perfusionsdruck eine Messgröße des Volumenhaushalts. Volumensensoren wirken sich über die Sympathikusaktivität auf Vasokonstriktion und Reninfreisetzung, über die Freisetzung natriuretischer Faktoren (ANP, BNP) auf die Natriurese und über die zentrale ADH-Freisetzung auf die Wasserausscheidung aus. Renale Perfusion und distal-tubuläres Natriumangebot regeln direkt die Reninfreisetzung. Die Reninaktivität wiederum kontrolliert die Bildung von Angiotensin (Vasokonstriktion) und Aldosteron (Natriurese).


(2) Sensoren der Osmolarität im Intravasalraum befinden sich im Hypothalamus. Sie regeln die Freisetzung von Vasopressin (ADH), das über eine Steuerung von Wasserkanälen im renal-kortikalen Sammelrohr die Ausscheidung von Wasser reguliert. Osmosensoren sprechen auf Osmolaritätsveränderungen von ± 1 % an.





Die Konsequenzen von Natrium- und Wasserzufuhr sind daher Folgende:




(1) Natriumzufuhr führt zur kurzfristigen Erhöhung der Osmolarität im EZV. Dies führt unmittelbar zur Wasserverlagerung in das EZV, die Serumnatriumkonzentration ändert sich nicht, das EZV expandiert. Da die Wasserverlagerung ein passiver, nicht geregelter Vorgang ist, geschieht dies auch bei Volumen- und Osmoregulationsstörungen. Nachfolgend setzt eine (langsame) Gegenregulation durch die Volumensensoren und eine Natriurese ein.


(2) Wasserzufuhr führt zur Ausweitung von EZV und IZV und damit zu einem Absinken des Serumnatriums und der Osmolarität. Als rasche Gegenregulation werden ADH gehemmt und die Ausscheidung freien Wassers induziert. Dies ist ein geregelter Prozess, der in pathologischen Situationen gestört sein kann. Dann führt die Wasserzufuhr zur Hyponatriämie.








[image: image] WICHTIG


Änderungen der Serumnatriumkonzentration reflektieren den Wasserbestand des Körpers, nicht den Natriumbestand.

















3.1.3 Hyponatriämie


Ätiologie und Pathogenese Hyponatriämie = Serumnatrium < 135 mmol/l. Vor der pathogenetischen Einordnung ist eine Pseudohyponatriämie (z. B. bei Hyperlipidämie, Hypergammaglobulinämie, Hyperglykämie) auszuschließen, die ohne Hypoosmolalität verläuft und keinen eigenständigen Krankheitswert hat.


Hyponatriämie als Zeichen einer gestörten Relation zwischen Natrium und Wasser mit relativem oder absolutem Wasserüberschuss kann durch eine Reihe unterschiedlicher Störungen ausgelöst werden. Es hat sich für das Verständnis bewährt, neben dem Serumnatrium den Füllungsgrad des EZV sowie das Urinnatrium zu beurteilen (Tab. 3.4). Allerdings ist zu beachten, dass eine bereits bestehende diuretische Therapie das Urinnatrium verfälscht und ggf. die Beurteilung unmöglich machen kann.




Tab. 3.4


Differenzialdiagnose der Hyponatriämie










	 

	EZV erniedrigt

	EZV normal

	EZV erhöht










	Urinnatrium hoch
(> 20 mmol/l [> 20 mval/l])

	Renaler Natriumverlust:
Diuretika (Thiazide), Aldosteronmangel (Morbus Addison), interstitielle Nierenerkrankungen

	Primäre Polydipsie, Wasserexzess, Fehlinfusion, SIADH: ZNS-Prozesse, Lungentumoren.
Nichtosmolare ADH-Stimulation: Schmerzen, emotionaler Stress, postoperativ, Psychosen, Glukokortikoidmangel, Hypothyreose,
Medikamente: Diuretika (Thiazide), Chlorpropamid

	Niereninsuffizienz






	Urinnatrium niedrig
(< 20 mmol/l [< 20 mval/l])

	Extrarenaler Natriumverlust: Erbrechen, Durchfall, Schweiß, Verbrennungen, Marathonläufer

	O. g. Ursachen bei Natriumrestriktion

	Herzinsuffizienz, Leberinsuffizienz, nephrotisches Syndrom
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(nach Hays RM, Levine SD: Pathophysiology of Water Metabolism. In: Brenner BM, Rector FC [eds.]: The Kidney. Philadelphia: W. B. Saunders, 1976)





Folgende pathogenetische Formen der Hyponatriämie sind zu berücksichtigen:




(1) Der Hyponatriämie mit vermindertem EZV liegt eine nichtosmolare Stimulation der ADH-Sekretion zugrunde infolge der Aktivierung von Volumensensoren bei echtem Volumenmangel oder Natrium- und Volumendepletion bei diuretischer Therapie. ADH führt zur Rückresorption freien Wassers, die von keiner adäquaten Nettonatriumrückresorption begleitet wird (aufgrund des Auslösemechanismus oder bei zu geringem renalem Natriumangebot).





In dieser Situation hat der Patient ein deutlich vermindertes Gesamtkörpernatrium sowie ein im Verhältnis geringer vermindertes Gesamtkörperwasser.




(2) Die Hyponatriämie mit normalem EZV hat verschiedene Ursachen: übermäßige Zufuhr freien Wassers, inadäquate ADH-Sekretion, nichtosmolare ADH-Stimulation und Medikamente. Der Medikamentenwirkung liegen unterschiedliche Mechanismen zugrunde. Einige Substanzen steigern die renale Empfindlichkeit für ADH (Chlorpropamid, Cyclophosphamid, NSAR) oder die ADH-Sekretion (Carbamazepin, Vincristin, Narkotika). Auch die chronische Diuretikabehandlung kann eine nichtosmolare ADH-Stimulation auslösen.





In dieser Situation hat der Patient ein normales Gesamtkörpernatrium sowie ein leicht erhöhtes Gesamtkörperwasser.




(3) Bei Hyponatriämie mit erhöhtem EZV kommt die nichtosmolare ADH-Stimulation infolge eines verminderten effektiven arteriellen Blutvolumens zustande. Aufgrund einer endothelialen Schrankenstörung besteht ein erheblicher extravasaler Natrium- und Wasserbestand. Die renale Natriumretention ist aktiviert, daher i. d. R. niedriges Urinnatrium. Aber auch eine eingeschränkte Nierenfunktion kann Grund dieser Konstellation sein, bei der Wasser im Überschuss zu Natrium retiniert wird.





In dieser Situation hat der Patient ein erhöhtes Gesamtkörpernatrium sowie ein noch deutlich stärker erhöhtes Gesamtkörperwasser.


In den meisten Fällen spielt eine übermäßige Freisetzung oder Wirkung von ADH eine Rolle. Lediglich bei Niereninsuffizienz und absolutem Wasserexzess (Biertrinker) ist ADH niedrig.


Klinik Bei Hyponatriämie sind zwei Komplexe für die Symptomatik bedeutsam: der Füllzustand des EZV und die Osmolarität.


Klinische Zeichen für die Füllung des EZV sind:




(1) Parameter des Intravasalvolumens:


• Halsvenenfüllung: Normalerweise füllen sich die Vv. jugulares externae beim flach liegenden Patienten bis zum Oberrand des M. sternocleidomastoideus (entspricht einem ZVD von ca. 8 cmH2O [6 mmHg]). Bei EZV-Defizit fehlt diese Füllung („flache Jugularvenen“). Bei Oberkörperlagerung im Winkel von 45° kollabieren normalerweise die Vv. jugulares externae. Bei erhöhtem EZV (ZVD > 8 cmH2O) beobachtet man weiterhin gefüllte Halsvenen.


• Zentraler Venendruck: ZVD-Werte < 4 cmH2O (3 mmHg) sprechen für ein EZV-Defizit. Kommt es beim Aufrichten des Patienten um 45° zum Abfall des ZVD um ≥ 10 cmH2O (7,5 mmHg), ist ein ansonsten maskiertes EZV-Defizit anzunehmen.


• Blutdruck und Puls: Der Blutdruck wird meist bis zu einem intravasalen Defizit von ca. 30 % über eine Vasokonstriktion aufrechterhalten. Ein früher Hinweis für ein Volumendefizit ist der orthostatische Blutdruckabfall.


• Diurese, Urinosmolalität, Urinnatrium: Eingeschränktes Urinvolumen, erhöhte Osmolalität > 400 mOsmol/kg und Urinnatrium < 20 mmol/l sprechen für ein EZV-Defizit.


• Hämatokrit und Hämoglobinkonzentration: zur Beurteilung des Intravasalvolumens nur eingeschränkt verwertbar. Voraussetzung: normales Erythrozytenvolumen bzw. normale Hb-Konzentration oder zumindest konstante Kompensationsmechanismen zwischen zwei Vergleichsmessungen. Wasserüberschuss führt charakteristischerweise zu einem Hb-Abfall, aber zu keiner Hkt-Veränderung, da sich Wasser gleichermaßen intra- wie extrazellulär verteilt.


• Plasmaeiweiß: Die Verwertbarkeit dieses Parameters setzt eine Konstanz der intravasalen Eiweißmenge voraus. Ein erhöhtes Plasmaeiweiß kann dann für eine Volumenkontraktion, ein niedriges für einen Wasserüberschuss sprechen.


(2) Parameter des interstitiellen Volumens:


• Ödeme: Sie haben vielfältige Ursachen, darunter auch die Expansion des EZV.


• Lungenvenenstauung, III. Herzton: Eine Lungenstauung ist radiologisch oft viel früher zu erkennen als auskultatorisch. In die Bewertung von pulmonalen Stauungszeichen und III. Herzton muss das Vorliegen einer evtl. Herzinsuffizienz einbezogen werden.


• Hautturgor, Schleimhäute: unspezifische, vieldeutige Parameter. Gerade beim älteren Patienten ist die Abnahme des Hautturgors physiologisch und deshalb diagnostisch wertlos, wenn nicht sogar gefährlich (cave: Überinfusion!). Auch trockene Schleimhäute sind häufig irreführend, da sie durch eine vermehrte Mundatmung oder durch Medikamente bedingt sein können.





Klinisch werden Störungen der Osmolarität vor allem durch zentralnervöse Symptome deutlich: Schwäche, Apathie, Übelkeit, Brechreiz, Kopfschmerzen, generalisierte Krämpfe, Hirnblutungen, Koma und Hirntod. Das Gehirn reagiert unspezifisch sowohl auf die Zunahme als auch auf den Abfall der Osmolarität. Eine Hyponatriämie > 125 mmol/l ist selten symptomatisch, ab 120 mmol/l kann sie, abhängig von der Geschwindigkeit des Entstehens, bedrohlich werden. Für das Gehirn ist jedoch weniger die Natriumkonzentration als die Osmolarität bedeutsam. Sinkt die Osmolarität, kommt es zur Schwellung der Hirnzellen.


Die Osmolarität lässt sich näherungsweise durch folgende Beziehung beschreiben:


Serumosmolalität (mOsmol/kg) = Serumnatrium (mmol/l) × 2 + R.


Der Normalwert beträgt 280–290 mOsmol/l. Störungen der Osmolarität können neben dem Serumnatrium durch eine Reihe weiterer Faktoren ausgelöst werden. Ob zusätzliche Osmolyte bedeutsam sind, lässt sich durch Vergleich der über die Gefrierpunkterniedrigung direkt ermittelten Serumosmolalität mit der aus dem Serumnatrium berechneten Osmolarität ermitteln. Zusätzliche Osmolyte werden in der Formel durch den Korrekturfaktor R beschrieben. Dieser beträgt:




(1) bei Hyperglykämie: [image: image] Serumglukose in mg/dl,


(2) bei Urämie: ⅙ Harnstoff in mg/dl,


(3) bei Alkoholintoxikation: ⅙ Ethanol in mg/dl. 





Bei Angabe der entsprechenden Osmolyte in mmol/l entspricht die molare Konzentration der osmotischen Wirksamkeit. Klinisch wichtig ist allerdings, dass frei über die Zellmembran austauschbare Osmolyte (Ethanol, Harnstoff) nicht zu einem osmotischen Gradienten und einer intrazellulären Flüssigkeitsdepletion führen, sie steigern die Osmolarität intra- und extrazellulär in gleicher Weise. Glukose hingegen verbleibt extrazellulär und erzeugt damit diesen gefährlichen Gradienten.


Akute Störungen sind weitaus bedrohlicher als chronische, vital bedrohlich ist eine Hyperosmolalität (> 340 mOsmol/kg) bzw. eine Hypoosmolalität (< 250 mOsmol/kg). Besteht eine Hyponatriämie mehr als 24–48 h, haben sich die Hirnzellen bereits durch Verlagerung von K+, Aminosäuren, Na+, Cl– und H2O nach extrazellulär adaptiert. Würde nun therapeutisch eine zu rasche Normonatriämie erreicht, bestünde die Gefahr einer weiteren Hirnschädigung durch zelluläre Dehydratation.





















[image: image] Therapie



[image: image] Grundsätzliche Behandlungsregeln










(1) Die Behandlung der Hyponatriämie besteht in einer Beseitigung oder Besserung der zugrunde liegenden Störung, z. B. Absetzen von Medikamenten, Behandlung von Durchfall, Herzinsuffizienz, Hormonersatz bei Hypothyreose oder Nebenniereninsuffizienz u. a.


(2) Vorsichtiger Ausgleich einer Hyponatriämie bei Serumnatrium < 120 mmol/l: Faustregel: langsam entstandene „chronische“ Hyponatriämie (geschätzter Abfall des Serumnatrium < 0,5 mmol/l/h) auch langsam korrigieren (Anhebung des Serumnatriums < 0,5 mmol/l/h). Diese langsame Korrektur empfiehlt sich auch für alle unklaren Situationen, die keine Abschätzung der Entstehungsgeschwindigkeit der Hyponatriämie erlauben. Zu rasche Korrektur kann eine pontine Myelinolyse hervorrufen mit schwersten irreversiblen neurologischen Schäden bis hin zum Tod. Demgegenüber sollte eine akut entstandene Hyponatriämie (Abfall des Serumnatriums > 0,5 mmol/l/h) rasch angehoben werden (Anstieg Serumnatrium = 1 mmol/l/h), v. a. bei ernsthaften klinischen Symptomen.








[image: image] WICHTIG


Beim Ausgleich der Hyponatriämie muss ihre Entstehungsgeschwindigkeit zwingend berücksichtigt werden!











[image: image] Differenzialtherapie nach klinischer Konstellation







(1) Hyponatriämie mit erniedrigtem EZV: Korrektur durch Zufuhr von NaCl und Wasser, da ein echter Mangel auszugleichen ist. Bei leichten asymptomatischen Formen ist eine perorale Korrektur möglich (z. B. gesalzene Fleischbrühe, NaCl-Tabletten). Bei symptomatischer Hyponatriämie Zufuhr von isotoner NaCl-Lösung (0,9 %) i. v. Diuretika absetzen. Anstieg des Serumnatrium etwa 1 mmol/l pro Liter isotone Lösung. Cave: Unerwartet hohe Diurese und zu rascher Natriumanstieg können auftreten, wenn die ADH-Wirkung plötzlich wegfällt und der Überschuss an freiem Wasser rasch ausgeschieden wird. Abhilfe schafft, auf 3-prozentige NaCl-Lösung umzusteigen (Infusionsrate/3!).


(2) Hyponatriämie mit normalem/erhöhtem EZV: Eine konsequente Wasserrestriktion ist die entscheidende Maßnahme. Die Flüssigkeitszufuhr muss geringer sein als der obligatorische Flüssigkeitsverlust (< 500 ml + Urinvolumen). Im Regelfall keine therapeutische Zufuhr von Natrium (erhöht das EZV weiter)! Bei symptomatischer Hyponatriämie kann die zerebrale Gefährdung derart im Vordergrund stehen, dass neben der Wasserrestriktion zusätzlich die Diuretikagabe in Kombination mit hypertoner NaCl-Lösung als einzige Möglichkeit zur Zustandsbesserung erforderlich ist. Vorgehen: Furosemid 20–40 mg i. v. unter Flüssigkeitsersatz mit 3-prozentiger NaCl-Lösung i. v. kann die Ausscheidung von hypotonem Urin induzieren. Gegebenenfalls Wiederholung nach 2–4 h. Gleichzeitig Kontrolle von Na+- und K+-Ausscheidung im Urin und quantitativer intravenöser Ersatz. Häufige, ggf. 2-stündliche Messung des Serumnatriums.


(3) Asymptomatische Hyponatriämie: zurückhaltende Therapie, Wasserrestriktion. Bei chronischer, asymptomatischer Hyponatriämie ist ein Versuch mit Demeclocyclin-Hydrochlorid, 600–1.200 mg/d, möglich, das einen milden nephrogenen Diabetes insipidus induziert. Kontrolle der harnpflichtigen Substanzen, da eine Niereninsuffizienz auftreten kann. Ob sich ein prognostischer Vorteil ergibt, ist fraglich. Keine Anwendung bei Leberzirrhose.


(4) Hyponatriämie bei Niereninsuffizienz: Bei symptomatischer Hyponatriämie mit Niereninsuffizienz kann eine extrakorporale Flüssigkeitselimination erforderlich werden (Hämofiltration, Hämo-, Peritonealdialyse). Bei ausgeprägter Hyponatriämie Hämodialyse zurückhaltend einsetzen, da sie das Serumnatrium sehr rasch anhebt (Dialysatnatrium meist ≥ 125 mmol/l), eine Hämofiltration ist bei gleichzeitig vorliegender Überwässerung besser steuerbar.


(5) Hyponatriämie mit absoluter oder relativer ADH-Überaktivierung: Für diese sehr große Gruppe der chronischen Hyponatriämien hatte man auf die neuen ADH-Antagonisten (Vasopressin-V2-Rezeptorblocker Tolvaptan und -V2/V1a-Rezeptor-Blocker Conivaptan) gehofft. Die EVEREST-Studie (JAMA 2007; 297: 1:319 ff.) an über 4.100 Patienten mit Herzinsuffizienz und Hyponatriämie zeigte zwar eine relativ rasche Normalisierung des Serumnatriums, jedoch keinerlei Morbiditäts- oder Mortalitätsvorteil für die mit Tolvaptan behandelten Patienten. Die Substanz kann in dieser Indikation daher nicht empfohlen werden. Die europäische Zulassung besteht nur für das SIADH.


(6) Hyponatriämie mit Hypokaliämie: Liegt begleitend eine Hypokaliämie vor, führt die Kaliumsupplementation zu einem Natrium-Shift aus den Zellen heraus, einem Eintritt von Kalium und Chlorid in die Zellen und dadurch zu einer Wasserverschiebung nach intrazellulär. Extrazellulär verändert sich also das Verhältnis von Natrium zu Wasser. Die dadurch bedingte Korrektur des Serumnatriums kann erheblich sein und muss hinsichtlich der Korrekturgeschwindigkeit berücksichtigt werden.

















3.1.4 Hypernatriämie


Vorbemerkung Hypernatriämie = Serumnatrium > 150 mmol/l. Hypernatriämie bedeutet in jedem Fall Hyperosmolalität und Defizit an freiem Wasser. Auch die Hypernatriämie kann mit erniedrigtem, normalem und erhöhtem EZV einhergehen.




(1) Die Ursachen der Hypernatriämie mit vermindertem EZV sind:


• Verminderte Wasserzufuhr: Bewusstseinsstörung, gestörtes Durstempfinden, gastrointestinale Verluste.


• ADH-Mangel bei hypothalamischer Läsion (zentraler Diabetes insipidus).


• Verminderte renale Ansprechbarkeit auf ADH (nephrogener Diabetes insipidus) : chronische Pyelonephritis, tubuläre Schädigung bei ANV oder postrenaler Obstruktion, Hypokaliämie, Hyperkalzämie, Medikamente (Lithium, Demeclocyclin, Methoxyfluran, Colchicin, Amphotericin B, Gentamicin), hereditäre Formen.


• Osmodiurese: Mannitol, länger anhaltende Hyperglykämie.


(2) Die Hypernatriämie mit erhöhtem EZV ist meist iatrogen bedingt (z. B. Natriumbikarbonat-, Natrium-Penicillin-Zufuhr).


(3) Die Hypernatriämie mit normalem EZV (sog. essenzielle zentralnervöse Hypernatriämie) entsteht über eine Sollwertverstellung durch organische Läsionen des Hypothalamus. Die Hypernatriämie ist chronisch und kann Werte von 160–190 mmol/l erreichen.





Klinik Kap. 3.1.3 hinsichtlich der Zeichen für Veränderungen des EZV. Serumnatriumwerte > 155 mmol/l gehen mit neurologischen Zeichen einher: Lethargie, allgemeine Schwäche, Krampfanfälle und Koma können hinzutreten.
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(1) Bei Hypernatriämie mit vermindertem EZV genügt meist reichliches Trinken. Bei klinischer Symptomatik oder Serumnatrium > 160 mmol/l sollte eine intravenöse Zufuhr von freiem Wasser erfolgen (5-prozentige Glukoselösung). Infusionsgeschwindigkeit < 500 ml/h, da sonst eine Glukosurie mit Verlust von freiem Wasser durch osmotische Diurese möglich ist.


(2) Der Ausgleich der chronischen Hypernatriämie muss vorsichtig (Rate maximal 1–2 mmol/l/h über 48 h) erfolgen, da eine zu rasche Korrektur durch Wasserzufuhr ein Hirnödem induzieren kann.


(3) Bei zentralem Diabetes insipidus kann der ADH-Mangel durch das synthetische Vasopressinderivat Desmopressin ausgeglichen werden: Desmopressin (Minirin®) Nasenspray 1–2 × 10 μg/d oder Tabletten, 3 × 0,1–0,2 mg/d.


(4) Bei nephrogenem Diabetes insipidus führen Thiazide oder kaliumsparende Diuretika zur Abnahme der Diurese, Schleifendiuretika jedoch nicht. Der Grund scheint in der Volumenkontraktion und Stimulation natriumretinierender Mechanismen zu liegen, die allerdings bei Gabe von Schleifendiuretika nicht voll zum Tragen kommen. Eine hohe Kochsalzzufuhr hebt den Thiazideffekt jedoch wieder auf, daher Natriumrestriktion! Dosierung: Hydrochlorothiazid 1–2 × 25 mg/d.


(5) Bei Hypernatriämie mit erhöhtem EZV NaCl-Restriktion und Diuretikagabe (Schleifendiuretika). In seltenen, sehr schweren Fällen sowie bei fortgeschrittener Niereninsuffizienz kann der Einsatz eines extrakorporalen Verfahrens (Hämofiltration, Dialyse) erforderlich werden. Hierbei ist darauf zu achten, den Ausgleich nicht zu rasch durchzuführen.


(6) Eine Hypernatriämie mit normalem EZV infolge einer Sollwertverstellung findet sich bei hypothalamischen Prozessen („zentrale Hypernatriämie“). Die Therapie ist problematisch, wenn die zerebrale Störung nicht zu beheben ist. Als Richtlinie kann gelten: Zufuhr von freiem Wasser (Glukose 5 %), Natriumrestriktion und Kaliumersatz. Diuretika sind nachteilig, weil sie die Hypokaliämie verstärken.











3.1.5 Regelsysteme des Kaliumhaushalts


Kalium ist das quantitativ führende intrazelluläre Ion (Gesamtpool ca. 3.000–3.500 mmol), der extrazelluläre Pool ist mit 60–80 mmol sehr klein. Nahezu alle Körperzellen weisen die membranständige Na+/K+-ATPase auf, die den elektrochemischen Gradienten (intrazellulär hauptsächlich K+, extrazellulär hauptsächlich Na+) aufrechterhält. Das Serumkalium wird sehr eng bei etwa 4,1 ± 0,5 mmol/l reguliert. Bei exogener Zufuhr müssen sehr rasch wirksame und effektive Regulationssysteme eingreifen, um eine Überladung des EZV mit Kalium zu verhindern.


Regulationssysteme des Serumkaliums sind:




(1) Regulatoren der intra-extrazellulären Verteilung:


• Shift nach intrazellulär: Insulin, β2-Adrenozeptorenstimulation, α-Rezeptorenblocker, Alkalose.


• Shift nach extrazellulär: Hyperglykämie, Betablocker, α-Adrenozeptorenstimulation, Azidose, Hyperosmolarität.


(2) Regulatoren der renalen (und intestinalen) Exkretion:


• Vermehrte Ausscheidung: Aldosteron, Schleifendiuretika.


• Verminderte Ausscheidung: Aldosteronblockade, Azidose.





Weitere wichtige Determinanten des Serumkaliums sind die exogene Zufuhr sowie die exkretorische Nierenfunktion. Eine nachgeordnete, im pathologischen Fall aber durchaus relevante Rolle spielt die intestinale Exkretion. Die Kaliumausscheidung erfolgt zu 90 % über den Urin mit sehr hoher Adaptationsfähigkeit an die diätetische Zufuhr (ca. 50–150 mmol/d), zu 10 % über den Intestinaltrakt und nur in geringem Maße über den Schweiß. Renal wird Kalium frei glomerulär filtriert und nahezu vollständig proximal-tubulär reabsorbiert. Diese Reabsorption steuert aber nicht die Kaliumbilanz. Dies geschieht durch das Ausmaß der Sekretion im distalen Tubulus. Voraussetzung ist ein ausreichender tubulärer Fluss, der Kalium abtransportiert und den Diffusionsgradienten zwischen Tubuluszelle und Lumen aufrechterhält. Üblicherweise reicht eine tägliche Diurese > 1.000 ml aus, um die Entstehung einer Hyperkaliämie zu verhindern. Tritt dennoch eine Hyperkaliämie auf, ist diese häufig medikamentös bedingt.


Der Organismus reagiert auf eine hohe exogene Kaliumzufuhr sehr rasch mit vermehrter renaler Kaliumausscheidung. Ein Kaliummangel kann hingegen zu einer schleichenden Verarmung des intrazellulären Kaliumpools führen. Dies erklärt den mitunter unerwartet hohen Substitutionsbedarf bei länger bestehender Hypokaliämie. 














3.1.6 Hypokaliämie


Ätiopathogenese Hypokaliämie = Serumkalium < 3,5 mmol/l. 


Ursachen der Hypokaliämie:




(1) Verminderte Zufuhr: parenterale Ernährung ohne Kalium, Alkoholismus, Anorexia nervosa.


(2) Extra-intrazelluläre Umverteilung: Alkalose, Hyperinsulinismus, Diuretika, idiopathische hypokaliämische Lähmung.


(3) Vermehrte renale Ausscheidung:


• Ohne Bluthochdruck: Diuretika (häufigste Ursache!), Alkalose, sekundärer Hyperaldosteronismus (Leberzirrhose, nephrotisches Syndrom), Bartter-/Gitelman-Syndrome, persistierende Alkalose nach Erbrechen bei Natriummangel.


• Mit Bluthochdruck: primärer Hyperaldosteronismus, Hyperreninismus (Nierenerkrankungen, Nierenarterienstenose), Morbus Cushing, Lakritzabusus.


(4) Vermehrte gastrointestinale Ausscheidung:


• Mit metabolischer Alkalose: Erbrechen, Verluste durch Magen- oder Duodenalsonde,


• Mit metabolischer Azidose: Durchfall, Laxanzienabusus, Kolonpapillom, Enterostomie, Darmfistel.





Pathophysiologische Besonderheiten hierbei sind folgende:




(1) Eine Alkalose führt in allen Körperzellen zur Abgabe von Protonen im Tausch gegen K+. Die intrazelluläre Kaliumanreicherung findet auch in der Tubuluszelle statt und bewirkt eine vermehrte Sekretion von K+ im Austausch gegen Na+ in den Urin.


(2) Bei Erbrechen oder Verlust von Magensaft über Sonden entsteht der Kaliummangel weniger durch Verlust des vergleichsweise kaliumarmen Magensafts. Das Problem liegt vielmehr in der Alkalose durch den Säureverlust. Diese führt zur Kaliurese (s. o.), hinzu kommt ein volumeninduzierter Hyperaldosteronismus.


(3) Die familiäre hypokaliämische Lähmung ist eine seltene, autosomal-dominant vererbte Krankheit, bei der es zur anfallsweisen Hypokaliämie (Auslöser z. B. Katecholamine, Insulin, Infektionen) kommt.


(4) Lakritze enthält Glycyrrhetinsäure, einen Hemmstoff des Enzyms, das natürliches Kortisol in Cortison umwandelt. Letzteres wirkt nicht am Mineralokortikoidrezeptor. Somit simuliert Lakritze die Aldosteronwirkung.


(5) Das Bartter- und das Gitelman-Syndrom sind hereditäre Defekte renal-tubulärer Membranpumpen. Klinisch entsprechen die Veränderungen bei Bartter-Syndrom den Effekten einer Therapie mit Schleifendiuretika, bei Gitelman-Syndrom denen einer Thiazidbehandlung, beide mit Volumendepletion, RAAS-Stimulation, Hypokaliämie.


(6) Azidose und Alkalose beeinflussen das Serumkalium deutlich. pH-Änderungen von 0,1 haben reziproke Änderungen des Serumkaliums von 0,4–1,2 mmol/l zur Folge. Eine Azidose kann einen Kaliummangel verschleiern, der bei Azidoseausgleich manifest wird.





Klinik Im Rahmen der Hypokaliämie entstehen neuromuskuläre, kardiovaskuläre, aber auch metabolische und renale Störungen:




(1) Neuromuskuläre Symptome: Lähmung der quergestreiften Muskulatur (durch Zunahme des Ruhemembranpotenzials und Verlängerung der Aktionspotenzialdauer), die an den unteren Extremitäten beginnt und aufsteigt, schließlich auch die Atemmuskulatur befallen kann, in schweren Fällen auch Rhabdomyolyse.


(2) Gastrointestinale Symptome: Magenatonie, Ileus.


(3) Urogenitale Symptome: Blasenlähmung mit Harnretention.


(4) Renale Veränderungen treten eher bei chronischer Hypokaliämie auf: klinisch eingeschränkte Konzentrationsfähigkeit, Polyurie, vermehrte Reninsekretion, interstitielle Fibrose, Niereninsuffizienz und Dialysepflicht.


(5) Kardiovaskuläre Symptome: Abnahme der T-Welle, Auftreten einer U- bzw. TU-Verschmelzungswelle, Arrhythmien. Besonders hohes Risiko bei gleichzeitiger Digitaliseinnahme. In schweren Fällen myogene Herzinsuffizienz.


(6) Metabolische Symptome: verminderte Insulinsekretion, verminderte Glukosetoleranz.








[image: image] WICHTIG


Vorsicht: überhöhtes Risiko einer Hypokaliämie bei digitalisierten Patienten!
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(1) Schwere Hypokaliämie: Bei schwerer Hypokaliämie mit klinischer Symptomatik, bei Bewusstseinsstörungen oder gestörter intestinaler Funktion ist die i. v. Kaliumzufuhr erforderlich. Aufgrund des kleinen extrazellulären Kaliumpools und der damit verbundenen Gefahr der Kaliumüberladung ist eine sehr schnelle Zufuhr nicht möglich. Als Richtdosis kann 0,2 mmol/kg KG/h Kalium zugeführt werden (maximal 10–20 mmol/h, lediglich bei vitaler Bedrohung 40 mmol/h). Einmolares KCl-Konzentrat (7,45 %) am besten einer Vollelektrolytlösung zusetzen, deren Endkonzentration nicht > 40 mmol/l Kalium betragen soll. Die Gefahr einer zu raschen, hoch dosierten Kaliumzufuhr liegt v. a. im Kammerflimmern. Glukose- und/oder Insulingaben sollten bis zum Ausgleich des Serumkaliums pausiert werden. Bei kardial vorerkrankten und digitalisierten Patienten Kalium nicht in glukosehaltigen Lösungen applizieren, da hierdurch mehr Kalium intrazellulär fixiert werden könnte als per Infusion zugeführt wird.





Eine Zufuhr höher konzentrierter Kaliumlösungen (50 mmol/50 ml) ausschließlich bei Patienten durchführen, bei denen sich eine höhere Flüssigkeitszufuhr verbietet. Die Infusion kommt nur unter engmaschiger Kontrolle über Spritzenpumpen in Betracht, sie ist i. d. R. nicht für Gabe in periphere Venen geeignet.


Eine u. U. tödliche Hypokaliämie kann durch die kombinierte Gabe von Glukose, Insulin und Natriumbikarbonat (bei diabetischer Ketoazidose, [image: image] Kap. 26.2.2.1) entstehen, wenn nicht ausreichend Kalium zugeführt wird. Infusionslösung bei ausgeprägter hypokaliämischer Alkalose: Darrow-Lösung I: 36 mmol/L K+ und 103 mmol/l Na+, beide als Chlorid. Bei hypokaliämischer Azidose: Darrow-Lösung II: 36 mmol/l K+ und 52 mmol/l Laktat. Alternative: rektale Instillation von 20 ml einmolarem Kaliumacetat.




(2) Mäßiggradige Hypokaliämie: Die orale Kaliumzufuhr ist der parenteralen Gabe vorzuziehen, da hierdurch der kleine extrazelluläre Kaliumpool nicht überschwemmt wird. Auch das Anion ist bei der Kaliumsubstitution bedeutsam: Kaliumchlorid ist meist vorzuziehen, weil es zusätzlich die Alkalose beseitigt. Kaliumzitrat/-hydrogenkarbonat (Kalinor®-Brause) verstärkt hingegen eine diuretikainduzierte hypokaliämische Alkalose.





Um Schleimhautreizungen zu vermeiden, sollte die Einnahme nach den Mahlzeiten mit reichlich Flüssigkeit erfolgen. Dünndarmlösliche Dragées können zu Jejunalulzera führen. Die Tagesdosis (40–80 mmol/d) orientiert sich am Serumkalium. Einzeldosis: 1 Rekawan® 1.000 mg Filmtbl. enthält 13,4 mmol K+ (1 g KCl), 1 Rekawan® retard oder Kalinor® retard Kps. lediglich 8 mmol K+ (600 mg KCl). 1 Kalinor®-Brausetablette enthält 40 mmol K+ (1,56 g) in Form von Kaliumzitrat und Kaliumhydrogenkarbonat. Magnesiummangel kann den renalen K+-Verlust verstärken und den K+-Ausgleich behindern!




(3) Prophylaxe der Hypokaliämie: Zur Vorbeugung der Hypokaliämie bei längerfristiger Diuretikatherapie empfiehlt sich die alleinige oder zusätzliche Gabe eines kaliumsparenden Diuretikums: Amilorid (Amiloretik® 5/50 mg) und Triamteren (Dytide H® 50/25 mg) sind allerdings nur noch in Fixkombination mit HCT im Handel, alternativ Spironolacton (Aldactone® 50 mg). Kaliumsparende Diuretika sind bei eingeschränkter Nierenfunktion (Serumkreatinin > 177 μmol/l [> 2 mg/dl]) wegen einer möglichen Hyperkaliämie gefährlich und außerdem unzureichend wirksam. Für spezielle Indikationen (sequenzielle Tubulusblockade bei Diuretikaresistenz) und unter engmaschiger Kontrolle können sie allerdings auch hier von großem Nutzen sein. 











3.1.7 Hyperkaliämie


Ätiologie und Pathogenese Hyperkaliämie = Serumkalium > 5,5 mmol/l. Von einer echten Hyperkaliämie ist die sog. Pseudohyperkaliämie abzugrenzen. Sie entsteht durch Kaliumfreisetzung aus Erythrozyten, Leukozyten und Thrombozyten bei langem Stehenlassen des Bluts, bei ausgeprägter Leukozytose oder Thrombozytose, außerdem durch intensiven Oberarmstau und kräftigen Sog bei der Blutentnahme. Im Serum können die Kaliumwerte 0,2–0,5 mmol/l höher liegen als im Plasma, da Kalium beim Gerinnungsprozess freigesetzt wird.


Ursachen einer Hyperkaliämie:




(1) Verminderte Ausscheidung: akute oder chronische Niereninsuffizienz, kaliumsparende Diuretika (v. a. Spironolacton), Angiotensinhemmung, NSAR, Hypoaldosteronismus (Morbus Addison, Hyporeninämie, u. a. bei Diabetes mellitus), isolierte renale Kaliumexkretionsstörung, schwere Obstipation bei chronischer Niereninsuffizienz (Wegfall der kompensatorischen intestinalen Kaliumausscheidung bei Niereninsuffizienz).


(2) Intra-extrazelluläre Umverteilung: Azidose, Hyperglykämie, Digitalisvergiftung, Succinylcholingabe, Arginininfusion, zelluläre Freisetzung (Trauma, Hämatombildung, Chemotherapie bei Malignomen), idiopathische hyperkaliämische Lähmung.


(3) Vermehrte Zufuhr: Bluttransfusionen, kaliumhaltige Penicilline, iatrogene Kaliumzufuhr.





Klinik Klinisch ist eine leichte Hyperkaliämie nicht zu erkennen, Symptome sind uncharakteristisch und nicht richtungweisend. Die Gefährlichkeit der Hyperkaliämie hängt sowohl von den absoluten Kaliumwerten (besonders risikoreich: Serumkalium > 7,0 mmol/l) als auch von der Geschwindigkeit der Entwicklung (je rascher, desto gefährlicher) sowie vom begleitenden Vorliegen einer Azidose, Hyponatriämie oder Hypokalzämie ab.




(1) Neuromuskuläre Symptome: Die Abnahme des Ruhemembranpotenzials an der Skelettmuskulatur führt zu Muskelschwäche bis hin zur Lähmung. Sie beginnt an den unteren Extremitäten, steigt nach oben und kann die Atemmuskulatur einbeziehen.


(2) Kardiovaskuläre Symptome: Frühzeichen im EKG ist eine Verkürzung der QT-Zeit (raschere Repolarisation) mit Entwicklung einer hohen, spitzen und zeltförmigen T-Welle. Anschließend Verlängerung der PQ-Zeit, Verschwinden der T-Welle, schließlich Höhenabnahme und Verbreiterung des QRS-Komplexes. Im fortgeschrittenen Stadium können sich QRS-Komplexe und T-Welle sinusförmig verbinden und das Kammerflimmern einleiten.
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(1) Schwere Hyperkaliämie: Ab Serumkalium > 7,0 mmol/l, bei rascher Entstehung, kardialer Vorschädigung oder EKG-Veränderungen auch bei niedrigeren Kaliumwerten ist eine Soforttherapie erforderlich.


• Maßnahmen zur Umverteilung des Kaliums nach intrazellulär:




– 200 ml Glukose 20 % + 20 E Altinsulin in 20 min i. v.,


– 2 Sprühstöße (0,2 mg) Salbutamol inhalativ, mehrfach innerhalb von 30 min wiederholen oder Terbutalin 100–200 ng/kg/min (z. B. 0,5 mg Bricanyl® in 50 ml NaCl 0,9 % mit 0,6–1,2 ml/min über Perfusor),


– nur bei Azidose 100–200 ml Natriumbikarbonat 8,4 % in 20 min i. v.





• Durch Kaliumumverteilung ist eine rasch wirksame (innerhalb 20–30 min), jedoch kurz anhaltende (2–3 h) Behandlung der Hyperkaliämie möglich. Sie ersetzt nicht die definitive Kaliumelimination aus dem Körper, da es bei Nachlassen der Umverteilungsmaßnahmen zum Rebound kommt.


• Maßnahmen zur Kaliumelimination:




– Schleifendiuretika (bei erhaltener Diurese): Dosis angepasst an die jeweilige Nierenfunktion, bei kontrahiertem EZV kombiniert mit 0,9-prozentiger NaCl-Infusion.


– Kationenaustauscherharze (Resonium A®, 50 g in 150 ml Wasser als rektaler Einlauf, 30 min halten oder 15–30 g oral) binden etwa 1 mmol Kalium pro g.


– Bei Niereninsuffizienz ggf. Akutdialyse zur Kaliumelimination.





• Maßnahmen bei Herzrhythmusstörungen: unmittelbare Hemmung des depolarisierenden Kaliumeffekts an der Zellmembran durch Kalziumgabe (cave: nicht bei digitalisierten Patienten!): 10–30 ml Kalziumglukonat 10 % über 2 min i. v. unter EKG-Monitorkontrolle. Die Wirkung tritt nach 1–3 min ein. Bei persistierenden EKG-Veränderungen erneute Kalziuminjektion nach ca. 5 min.


(2) Mäßiggradige Hyperkaliämie: Hier genügt meist die Gabe von Kationenaustauscherharzen (Sorbisterit® in Kalzium- oder Natriumphase, Resonium® A, 2–3 × 10–15 g). Bei peroraler Gabe ist auf die Einnahme während der Mahlzeiten zu achten. Zusätzliche Gabe von Sorbitol vermeidet die Obstipation (nicht bei postoperativen Patienten nach abdominalen Eingriffen oder bei Subileus!).


(3) Prophylaxe der Hyperkaliämie: Beseitigung der auslösenden Ursachen, diätetische Kaliumrestriktion, Vorsicht mit Hyperkaliämie induzierenden Medikamenten.











3.1.8 Regelsysteme des Kalziumhaushalts


Die Kalziumbilanz des Körpers wird an drei Stellen reguliert:




(1) intestinale Aufnahme und Sekretion (netto ca. 5 mmol Zufuhr/d bei einem Nahrungsgehalt von 20–30 mmol Kalzium/d),


(2) renale Ausscheidung (im Steady-State ebenfalls ca. 5 mmol/d),


(3) Einbau oder Freisetzung im Knochenkompartiment.





Die intestinale Kalziumaufnahme wird hauptsächlich durch Vitamin D reguliert. Die renale Kalziumrückresorption bzw. -ausscheidung steht unter der Kontrolle des Parathormons. Die rasche Kompensation von Veränderungen des Serumkalziums erfolgt durch die parathormongesteuerte renale Gegenregulation. Hierzu steht eine große Spannweite der renalen Kalziumausscheidung zur Verfügung. Parathormon wird sekundenschnell auf Signalgebung des Kalziumrezeptors der Nebenschilddrüsenzellen freigesetzt. Ein- und Ausbau von Kalzium in den Knochen, das weitaus größte Kalziumkompartiment des Körpers, steht ebenfalls unter dem Einfluss von Parathormon.


Im Serum liegt die normale Kalziumkonzentration bei 2,1–2,6 mmol/l, davon liegen etwa 55 % albumingebunden und 45 % ionisiert vor. Der ionisierte Anteil ist der biologisch wirksame, der innerhalb eines schmalen Bands reguliert wird (1,16–1,3 mmol/l). Bei Verminderung des Serumalbumins fällt daher das Gesamtkalzium gegenüber dem ionisierten Kalzium ab (etwa 0,2 mmol/l pro 10 g/l Abfall des Albumins). Das Verhältnis von freiem zu albumingebundenem Kalzium ist darüber hinaus erheblich pH-abhängig. Bei Azidose sinkt die Eiweißbindung, das freie Kalzium steigt an, Alkalose hat den gegenteiligen Effekt.














3.1.9 Hypokalzämie


Ätiologie Hypokalzämie = Serumkalzium (Gesamtkalzium) < 2,2 mmol/l bzw. ionisiertes Kalzium < 1,1 mmol/l. 


Ursachen der Hypokalzämie:




(1) Verminderte intestinale Absorption:


• Vitamin-D-Mangel (ungenügende Zufuhr, Malabsorption, Niereninsuffizienz, Phenylhydantoin, Barbiturate),


• Parathormonmangel (selten idiopathisch, nach OP oder Bestrahlung),


• verminderte Kalziumabsorption bei Malabsorption.


(2) Verminderte Kalziummobilisation aus dem Knochen: Hypoparathyreoidismus (idiopathisch, Resektion, Hungry-Bones-Syndrom, Magnesiummangel), Pseudohypoparathyreoidismus (Endorganresistenz gegen PTH-Wirkung).


(3) Vermehrte renale Ausscheidung: renal-tubuläre Azidose, Schleifendiuretika.


(4) Kalziumablagerungen: akute Pankreatitis, Hyperphosphatämie, Phosphatinfusionen, Rhabdomyolyse.


(5) Kalziumbindung: Massentransfusion, Zitrat aus Blutkonserven bindet ionisiertes Kalzium, insbesondere bei Leberinsuffizienz und vermindertem Zitratabbau.


(6) Medikamente: Bisphosphonate oder Cinacalcet können eine Hypokalzämie auslösen.





Klinik 




(1) Neuromuskuläre Symptome: periorale Parästhesien, Karpopedalspasmen, Laryngospasmus mit Dyspnoe, fokale oder generalisierte Krampfanfälle, Verwirrtheit, Müdigkeit, Vergesslichkeit, Psychosen. Positives Chvostek- (N. facialis), Lust- (N. peronaeus) und Trousseau-Phänomen (Armmuskelkrampf nach Kompression der A. brachialis durch Blutdruckmanschette) als Ausdruck der Übererregbarkeit des peripheren Nervensystems. Durch Hyperventilation (respiratorische Alkalose) kann die Krampfbereitschaft verstärkt werden, da die Alkalose den Anteil an ionisiertem Kalzium senkt.


(2) Intestinale Symptome: Diarrhö.


(3) Ektodermale Symptome: trockene Haut, Ekzeme, Alopezie, brüchige Nägel, Katarakte.


(4) Kardiovaskuläre Symptome: QT-Verlängerung, Herzinsuffizienz, Rhythmusstörungen, Hypotonie.
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[image: image] Akute symptomatische Hypokalzämie





Kalziumglukonat 10 % 10–40 ml i. v. über 10–15 min (Vorsicht bei gleichzeitiger Digitalismedikation: Arrhythmogenität gesteigert, bei Hyperphosphatämie: zunächst Phosphatsenkung, dann Kalziumsupplementation, um Ausfällung von Kalziumphosphat zu vermeiden). Anschließend Titration des Serumkalziums durch langsame i. v. Infusion mit 10-prozentigem Kalziumglukonat bis zum Verschwinden der Symptomatik. Dann orale Kalziumzufuhr. Bei unzureichendem Effekt Vitamin-D (Cholecalciferol), bei Niereninsuffizienz 0,5–2,0 μg/d Kalzitriol (1,25-[OH]2D3).
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(1) Orale Kalziumgabe und ggf. Vitamin-D-Substitution. Das tägliche Angebot soll 1800–2.400 mg Ca2+ erreichen. Wegen des geringen Gehalts an elementarem Kalzium (ca. 10 %) sind hoch dosierte Verabreichungsformen erforderlich (Kalziumlactoglukonat-Brausetabletten mit 500 bzw. 1.000 mg Ca2+), Ergänzung durch kalziumreiche Nahrungsmittel (Milch, Milchprodukte).


(2) Vitamin-D-Präparate: Bei chronischem, durch orale Kalziumzufuhr nicht zu beseitigendem Kalziummangel (Rachitis, Osteomalazie durch Mangelernährung oder intestinale Malabsorption; Hypoparathyreoidismus; chronische Niereninsuffizienz) müssen zur Verbesserung der intestinalen Kalziumresorption Vitamin D3 (Cholecalciferol) bzw. dessen Metabolite gegeben werden.


• Indikation und Dosierung:




– Rachitis, Osteomalazie bei Mangelernährung: Vitamin D3 2.000–4.000 IE/d, entsprechend 2–4 × 1 Vigantolette® 1.000 für 6–12 Wochen, dann Reduktion auf 400–500 IE/d (Dekristol® 400 Vigantolette® 500) unter Kontrolle der Kalzium- und Phosphatkonzentration im Serum.


– Osteomalazie infolge Malabsorption, z. B. Steatorrhö: Vitamin D3 20.000–80.000 IE/d, entsprechend 1–4 Dekristol® 20.000 Kps. oder 1–4 ml Vigantol-Oel® (20.000 IE/ml). Dazu Kalzium in hohen Dosen als Kalzium-Brausetabletten 1.000 mg/d unter Kontrolle der Kalzium- und Phosphatkonzentration im Serum und der renalen Kalziumausscheidung.


– Schwerste Malabsorptionszustände, Vitamin-D-resistente Rachitis oder renale Osteopathie bei chronischer Niereninsuffizienz unter Dialyse, erfordern entweder weitaus höhere Initialdosen oder den Einsatz von hydroxylierten Metaboliten des Vitamins D3: 1α-OH-D3 (EinsAlpha®, Bondiol®); 1α-25-(OH)2D3 (Rocaltrol®, Decostriol®). Dosierungen: EinsAlpha® 2,5–5,0 μg/d, Rocatrol® je nach Kalzium- und Phosphatkonzentration im Serum 2–3 × 0,25 μg/Woche.





(3) Bei allen Formen der Vitamin-D3-Substitution muss die Erhaltungsdosis nach der renalen Ausscheidung von Kalzium (100–150 mg = 2,5–3,75 mmol/24 h) eingestellt werden, sobald sich die Serumkalziumkonzentration dem Normalwert nähert. Hyperkalzurie bedeutet Überdosierung, Hypokalzurie Unterdosierung.





Die therapeutische Breite aller Vitamin-D-Präparate ist gering, der Wirkungsbeginn langsam (2–4 Tage), die Wirkdauer durch Kumulation beträchtlich. Bei Frauen mit Kinderwunsch muss die Dosis bereits 2–3 Monate vor der Empfängnis auf 1 mg/d oder weniger erniedrigt sein, um Fehlbildungen und eine idiopathische Hyperkalzämie des Kindes zu verhüten.
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Nach Operation eines Hyperparathyreoidismus kann es zu einer erheblichen und lang dauernden Hypokalzämie kommen. Diese resultiert aus einer vorübergehenden osteoanabolen Situation nach Wegfall hoher PTH-Spiegel (Hungry-Bone-Syndrom). Bei erheblichem Abfall des Serumkalziums ist eine Behandlung mit hoch dosiertem Cholecalciferol oder, v. a. bei Niereninsuffizienz, mit aktiven Vitamin-D-Metaboliten (Initialdosis 1–4 μg/d) indiziert. Wegen der kumulativen Wirkung muss die Dosis nach 3–4 Tagen reduziert werden.














3.1.10 Hyperkalzämie


Ätiologie und Pathogenese Hyperkalzämie = Serumkalzium (Gesamtkalzium) > 2,7 mmol/l bzw. ionisiertes Kalzium > 1,2 mmol/l.


Ursachen der Hyperkalzämie:




(1) Vermehrte Zufuhr: kalziumhaltige Nahrungssupplemente, kalziumhaltige Ionenaustauscher, heute selten: Milch-Alkali-Syndrom.


(2) Vermehrte intestinale Absorption: Vitamin-D-Überdosierung, gesteigerte Vitamin-D-Empfindlichkeit (idiopathische Hyperkalzämie des Kinds), Hyperparathyreoidismus, Sarkoidose, Nebennierenrindeninsuffizienz.


(3) Vermehrte Kalziummobilisierung aus dem Knochen: Hyperparathyreoidismus, Knochentumoren, osteolytische Knochenmetastasen, Plasmozytom, paraneoplastische Parathormonsekretion, Hyperthyreose, Immobilisierung, Morbus Paget.


(4) Kalziumfreisetzung aus der Muskulatur: Rhabdomyolyse.


(5) Verminderte renale Kalziumausscheidung: Thiazide.





Klinik 




(1) Neuromuskuläre Symptome: Verwirrtheit, Psychosen, Bewusstseinsstörungen, Muskelschwäche.


(2) Renale Symptome: Polyurie, Polydipsie, Nephrokalzinose, Nephrolithiasis, Niereninsuffizienz.


(3) Intestinale Symptome: Ulzera, Obstipation, Ileus.


(4) Ektodermale Symptome: Pruritus.


(5) Kardiovaskuläre Symptome: QT-Verkürzung, Hypertonie.


(6) Ubiquitäre Symptome: Gewebsverkalkungen (Herz, Lunge, Gefäße, periartikulär, Kornea).





Die hyperkalzämische Krise beginnt stürmisch mit Polyurie, gefolgt von Dehydratation und akutem Nierenversagen. Im Vordergrund des klinischen Bilds stehen gastrointestinale Symptome (Erbrechen, abdominale Schmerzen, Obstipation bis zum paralytischen Ileus), generalisierte Muskelschwäche und Bewusstseinsveränderungen (Benommenheit, Verwirrtheit, Koma). Nicht selten (20–30 %) tritt eine hämorrhagische Pankreatitis als Komplikation hinzu.
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Die symptomatische Hyperkalzämie bedarf der unmittelbaren Therapie. Serumkalziumwerte > 3 mmol/l sollten nicht längere Zeit (Tage) toleriert werden, da sie Gefäßverkalkungen und Niereninsuffizienz induzieren können.


Folgende Maßnahmen sind zu ergreifen:




(1) Rehydrierung durch Gabe von NaCl 0,9 % i. v. Urinmenge bei 100–150 ml/h halten.


(2) Schleifendiuretika: Furosemid 40–120 mg im Abstand von 4 h mit Substitution der Na+-, K+- und Wasserverluste.


(3) Bisphosphonate zur Osteoklastenhemmung, insbesondere bei Auslösung der Hyperkalzämie durch osteolytische Prozesse. Max. Effekt 2–4 Tage nach Infusion. Geeignete Präparate z. B. Zoledronsäure (Zometa® 4 mg in 100 ml NaCl 0,9 % über 15 min i. v.) oder Pamidronsäure (Aredia® 15–30 mg als Infusion, bei Ausgangskalzium < 3,5 mmol/l einmalig, bei Kalzium 3,5–4,0 mmol/l an 2, bei Kalzium > 4,0 mmol/l an 3 aufeinanderfolgenden Tagen).


(4) Kalzitonin (z. B. Karil®) 4 IE/kg KG s. c. alle 12 h. Therapiedauer wegen Tachyphylaxie auf 48 h begrenzt, Kalzitonin-Nasenspray zur Hyperkalzämiebehandlung nicht ausreichend wirksam.


(5) Prednison 50–100 mg/d wirkt bei Sarkoidose, Vitamin-D-Überdosierung und einigen Tumorformen, nicht jedoch bei Hyperparathyreoidismus (Wirkung nach 2–3 Tagen).


(6) Cinacalcet (Mimpara® 1 × 15–90 mg/d) wird zur Behandlung des primären und sekundären Hyperparathyreoidismus eingesetzt. Es hemmt rasch und effektiv die PTH-Sekretion der Nebenschilddrüsen. Zur Behandlung der Hyperkalzämie kommt es nur dann in Betracht, wenn erhöhtes PTH pathogenetisch eine Rolle spielt.


(7) Bei unzureichendem Ansprechen der Therapie: Hämodialyse.


(8) Therapie der zugrunde liegenden Störung, soweit möglich (u. a. rasche Operation eines evtl. zugrunde liegenden primären Hyperparathyreoidismus).











3.1.11 Regelsysteme des Magnesiumhaushalts


Das Serummagnesium liegt normalerweise bei 0,7–1,0 mmol/l. Davon sind 60 % frei ionisiert, 25 % proteingebunden und 15 % komplexgebunden. Magnesium und Kalzium haben am Eiweiß die gleichen Bindungsstellen. Normalerweise werden mit der Nahrung täglich ca. 12–15 mmol Magnesium zugeführt, von denen 25–60 % absorbiert werden. Intestinal werden täglich 0,5–1 mmol und renal ca. 4 mmol ausgeschieden. Magnesium wird wie Na+ und Ca2+ in einem hohen Prozentsatz im Bereich der aufsteigenden Henle-Schleife reabsorbiert. Dies erklärt, dass Zustände mit erhöhtem Natrium- und Kalziumverlust auch mit einer erhöhten Magnesiumelimination einhergehen.














3.1.12 Hypomagnesiämie


Ätiologie und Pathogenese Hypomagnesiämie = Serummagnesium < 0,7 mmol/l.


Ursachen der Hypomagnesiämie:




(1) Verminderte Zufuhr: Mangelernährung, Alkoholabusus, parenterale Ernährung.


(2) Magnesium-Shift: akute Pankreatitis, Hungry-Bones-Syndrom nach Parathyreoidektomie, Gravidität, Therapie der diabetischen Ketoazidose.


(3) Intestinale Verluste: Diarrhö, Steatorrhö, Malabsorption, chronischer Alkoholismus.


(4) Renale Verlust: Diuretika, Osmodiurese, Hyperkalzämie, Hyperparathyreoidismus, kongenitaler tubulärer Defekt, erworbener tubulärer Defekt (Aminoglykoside, Cisplatin, Ciclosporin), primärer Hyperaldosteronismus.





Klinik 




(1) Neuromuskuläre Symptome: Muskelschwäche, Faszikulationen, Psychosen, Bewusstseinsstörungen, Krämpfe.


(2) Kardiovaskuläre Symptome: Stenokardien, Rhythmusstörungen, Herzinsuffizienz, erhöhte Digitalisempfindlichkeit (verminderte Na+/K+-ATPase-Aktivität).


(3) Viszerale Symptome: Dysphagie, Ösophagospasmus, Darmkrämpfe.























[image: image] Therapie







(1) Bei akuter, symptomatischer Hypomagnesiämie: 50 % Magnesiumsulfat (20 mmol Mg2+/10 ml in 100 ml Glukose 5 %) über 10–20 min und anschließend 20 mmol Mg2+/24 h als Dauerinfusion.


(2) Bei chronischen Zuständen: magnesiumhaltige Nahrung (Obst, Nüsse, Gemüse) bzw. Magnesiumsalze in einer Dosis von ca. 50 mmol/d.


(3) Bei parenteraler Ernährung auf Zusatz von ca. 8 mmol Magnesium/d achten.











3.1.13 Hypermagnesiämie


Ätiologie und Pathogenese Hypermagnesiämie = Serummagnesium > 1,6 mmol/l.


Ursachen der Hypermagnesiämie:




(1) Vermehrte Zufuhr: Antazida, Magnesiumtherapie, magnesiumhaltige Laxanzien.


(2) Endogene Freisetzung: Rhabdomyolyse, Zytostatikatherapie.


(3) Verminderte renale Ausscheidung: akute und chronische Niereninsuffizienz, Nebennierenrindeninsuffizienz, Hypothyreose, Lithiumtherapie.





Klinik 




(1) Neuromuskuläre Symptome: Verwirrtheit, Bewusstseinsstörungen, Atemlähmung, Reflexabschwächung.


(2) Kardiovaskuläre Symptome: Hypotonie, Bradykardie, verbreiterte QRS-Komplexe, PQ-Verlängerung.


(3) Viszerale Symptome: Übelkeit, Brechreiz, Blasen- und Mastdarmlähmung.
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(1) Kalziumglukonat 10 % i. v. ist in der Lage, die neuromuskulären Symptome zu antagonisieren, deren Ursache eine Hemmung der Acetylcholinfreisetzung ist.


(2) Glukose-Insulin-Infusion begünstigt die Magnesiumaufnahme nach intrazellulär.


(3) Nach Beendigung der Zufuhr normalisiert sich das Serummagnesium i. d. R. rasch, bei vitaler Bedrohung oder Niereninsuffizienz kann die Hämodialyse eingesetzt werden.


















3.2 Störungen des Säure-Basen-Haushalts



3.2.1 Grundlagen und Definitionen





Im Intermediärmetabolismus fallen ständig relativ große Mengen organischer Säuren an. Aufgrund der pH-Abhängigkeit vieler biochemischer Prozesse muss jedoch die Azidität im Blut sehr eng kontrolliert werden. Hierzu verfügt der Körper über mehrere sehr effektive Puffersysteme. Die größte Pufferkapazität hat das Hämoglobin, dann folgen das Bikarbonatsystem, das Phosphatsystem und die Plasmaproteine. Durch die regulatorischen Fähigkeiten von Niere und Lunge können die flüchtigen und nichtflüchtigen Säuren, die kontinuierlich anfallen und abgepuffert werden, rasch ausgeschieden werden. Der weitaus größte Säureanfall entsteht in Form der Kohlensäure (20.000 mmol/d). Daneben fallen physiologisch nur geringe Mengen (80 mmol/d) an nichtflüchtigen Säuren wie Milchsäure und Acetessigsäure an. Trotz der relativ geringen Kapazität des Bikarbonatpuffers spielt dieses System für die Elimination der Säuren die entscheidende Rolle.


Bei vermehrtem Anfall von H+-Ionen wird die Reaktion


H++HCO3−→H2CO3→H2O+CO2


[image: image]


nach rechts verschoben. CO2 wird hierbei durch die Lunge abgeatmet (ca. 400 l/d). Daneben können Protonen renal durch Phosphat- (10–30 mmol/d) und Ammoniakpuffer (30–50 mmol/d) ausgeschieden werden. Daraus ergibt sich die „titrierbare Azidität“ des Urins von 50–80 mmol/d, die bei azidotischer Stoffwechsellage durch Steigerung der Ammoniakproduktion erheblich zunehmen kann. Für jedes sezernierte H+-Ion wird in der Tubuluszelle ein HCO3–-Ion regeneriert, das in die extrazelluläre Flüssigkeit zurückdiffundiert.


Für die Beurteilung des Säure-Basen-Haushalts muss man die Normalwerte von pH und pCO2, Standardbikarbonat (Konzentration des Bikarbonats bei normalem pCO2 von 5,32 kPa [40 mmHg]) und „Base Excess“ (Mangel an Säure oder Base, die notwendig wäre, um den pH-Wert bei Abweichung wieder zu korrigieren) kennen (Tab. 3.5).




Tab. 3.5


Normalwerte für die Beurteilung des Säure-Basen-Haushalts








	Parameter

	Normalwert










	pH

	7,36–7,44






	pCO2 (arteriell)

	4,79–5,86 kPa (36–44 mmHg)






	pCO2 (venös)

	5,86–6,92 kPa (44–52 mmHg)






	Standardbikarbonat

	22–26 mmol/l






	Base Excess

	0 ± 2 mmol/l












Abweichungen vom Normalbereich werden als Azidose bzw. Alkalose bezeichnet. Die Kompensationsmöglichkeiten von Niere und Lunge können entscheidende Veränderungen des pH-Werts lange verhindern. Das bedeutet, dass trotz normalem pH eine (kompensierte) Alkalose oder Azidose vorliegen kann. Unabhängig hiervon wird eine Azidose dann angenommen, wenn der pH-Wert < 7,35 liegt, eine Alkalose dann, wenn der pH-Wert > 7,44 liegt.


Eine klinische Beurteilung des Säure-Basen-Gleichgewichts erfolgt durch Bewertung des Bikarbonat-Kohlensäure-Systems anhand der Henderson-Hasselbalch-Beziehung:


pH=pK+log(HCO3−/H2CO3)


[image: image]


Bezüglich der Interpretationen der „reinen“ Störungen des Säure-Basen-Haushalts mithilfe dieser Gleichung Tabelle 3.6.




Tab. 3.6


Interpretation der Störungen des Säure-Basen-Status mithilfe der Henderson-Hasselbalch-Gleichung










	1. Respiratorische Azidosen






	pH normal

	HCO3–


	↑

	(metabol. komp. respir. Azidose)1







	pCO2


	↑






	pH ↓

	HCO3–


	↑

	(metabol. partiell komp. respir. Azidose)






	pCO2


	↑↑






	pH ↓↓

	HCO3–


	↑

	(metabol. nicht mehr komp. respir. Azidose)






	pCO2


	↑↑↑






	2. Metabolische Azidosen






	pH normal

	HCO3–


	↓

	(respir. komp. metabol. Azidose)






	pCO2


	↓






	pH ↓

	HCO3–


	↓↓

	(respir. partiell komp. metabol. Azidose)






	pCO2


	↓






	pH ↓↓

	HCO3–


	↓↓↓

	(respir. nicht mehr komp. metabol. Azidose)






	pCO2


	↓






	3. Respiratorische Alkalosen






	pH normal

	HCO3–


	↓

	(metabol. komp. respir. Alkalose)






	pCO2


	↓






	pH ↑

	HCO3–


	↓

	(metabol. partiell komp. respir. Alkalose)






	pCO2


	↓↓






	pH ↑↑

	HCO3–


	↓

	(metabol. nicht mehr komp. respir. Alkalose)






	pCO2


	↓↓↓






	4. Metabolische Alkalosen






	pH normal

	HCO3–


	↑

	(respir. komp. metabol. Alkalose)






	pCO2


	↑






	pH ↑

	HCO3–


	↑↑

	(respir. partiell komp. metabol. Alkalose)






	pCO2


	↑






	pH ↑↑

	HCO3–


	↑↑↑

	(respir. nicht mehr komp. metabol. Alkalose)






	pCO2


	↑
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1wird selten erreicht





Respiratorische Störungen des Säure-Basen-Haushalts sind solche, bei denen die primäre Veränderung beim pCO2-Wert und somit dem Kohlensäurespiegel liegt. Respiratorische Veränderungen werden langsam durch die renalen Kompensationsmöglichkeiten aufgefangen mit der Folge, dass akute respiratorische Störungen zu deutlichen, chronische hingegen nur zu geringen pH-Verschiebungen führen.


Metabolische Störungen sind solche, bei denen primär der Bikarbonatspiegel verändert ist. Sie werden rasch durch die Lunge kompensiert (Hyperventilation bei Azidose, Hypoventilation bei Alkalose), wobei akute metabolische Störungen rasch nahezu voll kompensiert werden können, während bei chronischen metabolischen Störungen die Kompensation durch Hyper- oder Hypoventilation meist unvollständig ist.


Reine respiratorische oder metabolische Störungen sind im klinischen Alltag selten. Meist liegen kombinierte Störungen vor, sodass es schwer wird, primäre Störungen und sekundäre Kompensationsvorgänge zu unterscheiden. Aus den aufgeführten Formeln (Tab. 3.7) kann abgeschätzt werden, welche primäre Stoffwechselstörung welchen quantitativen Kompensationsmechanismus erwarten lässt. Aus dieser Kalkulation kann man ableiten, ob eine angenommene Stoffwechselstörung weitgehend „rein“ ist oder ob andere Störungen mit angenommen werden müssen.




Tab. 3.7


Kalkulation, welche primäre Stoffwechselstörung welchen quantitativen Kompensationsmechanismus erwarten lässt








	Primäre Stoffwechselstörung

	Kompensationsmechanismus










	Metabolische Azidose

	Erwarteter pCO2 (mmHg) = 1,5 × HCO3– (mmol/l) + 8






	Metabolische Alkalose

	Erwarteter pCO2 (mmHg) = 0,95 × HCO3– (mmol/l) + 15






	Akute resp. Azidose

	Erwarteter Δ HCO3– (mmol/l) = Δ pCO2 (mmHg)/10






	Akute resp. Alkalose

	Erwarteter Δ HCO3– (mmol/l) = Δ pCO2 (mmHg)/3






	Chronische resp. Azidose

	Erwarteter Δ HCO3– (mmol/l) = Δ pCO2 (mmHg)/5






	Chronische resp. Alkalose

	Erwarteter Δ HCO3– (mmol/l) = Δ pCO2 (mmHg)/2


















3.2.2 Metabolische Azidose


Pathophysiologie Eine metabolische Azidose liegt bei verminderter Bikarbonatkonzentration im Plasma und Abnahme des pH-Werts vor. Metabolische Azidosen entstehen häufig durch vermehrten Säureanfall und seltener durch Verlust von Basen. Der Bikarbonatspiegel sinkt durch die Aufnahme von Protonen (Abpufferung von Säuren) oder durch primären renalen bzw. gastrointestinalen Verlust. Zur respiratorische Kompensation Tabelle 3.7. Die Kompensationsmöglichkeit der Lunge ist jedoch begrenzt, sodass der pCO2-Wert selten auf < 2,0 kPa (< 15 mmHg), nie < 1,33 kPa (< 10 mmHg) sinkt. Die Nieren (soweit sie nicht selbst in die Pathogenese mit einbezogen sind) kompensieren eine metabolische Azidose durch vermehrte Säureelimination und gesteigerte Bikarbonatrückresorption und -synthese.


Im Rahmen der azidotischen Stoffwechsellage tritt Kalium aus der Zelle aus (teils im Austausch mit H+, teils als Folge der verminderten Natrium-Kalium-Austauschmechanismen), sodass häufig eine Hyperkaliämie resultiert. Der Kaliumspiegel verändert sich reziprok zum pH: Abnahme des pH um 0,1 entspricht einer Zunahme des Plasmakaliums um 0,5–1,0 mmol/l.


Anionenlücke Für die Frage, ob eine metabolische Azidose durch das Vorhandensein einer unbekannten nichtflüchtigen Säure hervorgerufen wird, bewährt sich die Berechnung der Anionenlücke. Natrium ist im EZV das quantitativ wichtigste Kation. Ihm stehen die Anionen Chlorid und Bikarbonat gegenüber. Die Summe aus Chlorid und Bikarbonat ist normalerweise etwas kleiner als die Natriumkonzentration, die Differenz (Anionenlücke) bildet andere, üblicherweise nicht gemessene Anionen (Albumine, Sulfate, Phosphate) ab. Eine Vergrößerung der Anionenlücke zeigt das Vorhandensein zusätzlicher nicht gemessener Anionen im Blut an. Normalerweise liegt eine Anionenlücke von etwa 12 mmol/l vor.


Na+−(Cl−+HCO3−)=Anionenlücke(140−[105+23]=12)


[image: image]


Zu den häufigsten für eine vergrößerte Anionenlücke verantwortlichen Säuren zählen Acetessigsäure, β-Hydroxybuttersäure und Milchsäure (Laktat). Acetessigsäure und β-Hydroxybuttersäure entstehen bei diabetischer Ketoazidose, akuter Alkoholintoxikation und chronischem Alkoholabusus sowie bei längerem Hungerzustand und Leberausfall. Eine große Anionenlücke wird auch bei verschiedenen Intoxikationen (Ethylenglykol, Methylalkohol, Ethanol, Salicylsäure, Toluol) beobachtet.


Bei Niereninsuffizienz steigt die Anionenlücke parallel zur Kreatininerhöhung durch Retention von Sulfaten sowie Phosphat, außerdem durch eine verminderte renale Bikarbonatsynthese an:


Anionenlücke=11,5+0,5×Kreatinin(mg/dl)=11,5+0,57×Kreatinin/100(mmol/l)


[image: image]


Auch bei fortgeschrittener Niereninsuffizienz sollte die Anionenlücke nicht größer als 20 mmol/l sein. Mit zunehmender Niereninsuffizienz nimmt entsprechend das Standardbikarbonat ab:


Bikarbonat=24−0,6×Kreatinin(mg/dl)=24−0,68×Kreatinin/100(mmol/l)


[image: image]


Die Anionenlücke ist grundsätzlich auch pH-abhängig. Bei Azidose sinkt sie pro Abnahme des pH um 0,1 um je 2 mmol/l. Umgekehrt nimmt die Anionenlücke bei Alkalose beträchtlich zu, wobei der Anstieg des pH um 0,1 eine Zunahme um je 6,5 mmol/l bewirkt.


Bei normaler Anionenlücke und hyperchlorämischer metabolischer Azidose ist an eine renal-tubuläre Azidose, an eine Acetazolamidtherapie, an gastrointestinalen Bikarbonatverlust oder an die Zufuhr von Säureäquivalenten (Ammoniumchlorid) zu denken.


Ätiologie Die Anionenlücke ist differenzialdiagnostisch wegweisend bei der Ursachensuche einer metabolischen Azidose:




(1) Vergrößerte Anionenlücke: vermehrte Säureproduktion (Ketoazidose, Laktatazidose), Intoxikationen, Nierenversagen.


(2) Normale Anionenlücke: Alkaliverluste (renal-tubuläre Azidose, Diarrhö, Uretersigmoidostomie, Acetazolamidtherapie, Zufuhr von Säureäquivalenten).





Derartige metabolische Veränderungen gehen fast immer mit Erhöhung des Serumchloridspiegels einher.


Eine Laktatazidose tritt unter folgenden Bedingungen auf:




(1) primär bei Leberzellverfall, Leukämie, Kohlenmonoxidvergiftung, Pankreatitis, gramnegativer Sepsis, Vitamin-B1-Mangel,


(2) sekundär bei Schocksituationen (Gewebehypoxie): Kreislaufversagen, pulmonales Versagen,


(3) medikamenteninduziert bei Therapie mit Biguaniden.





Im hypoxischen Gewebe wird die Glykolyse stimuliert, der Kohlenhydratabbau unter Hypoxie ist jedoch unvollständig, die Laktatproduktion aus Pyruvat wird gefördert. Definitionsgemäß liegt eine Laktatazidose dann vor, wenn der pH-Wert des Bluts auf < 7,2 sinkt und die Laktatkonzentration auf > 5,0 mmol/l steigt. Eine Ausnahme stellt der kardiogene Schock dar, bei dem Laktatspiegel auch < 5,0 mmol/l mit einer sehr schlechten Prognose verknüpft sind. Von der Laktatazidose ist begrifflich die Hyperlaktatämie zu trennen. Diese kann zwar auch mit einer Azidose vergesellschaftet sein, hat jedoch andere Ursachen (Tumorerkrankungen, schwere Lebererkrankungen, Medikamente wie Salizylate, Nitroprussid-Natrium, Ethanol).


Klinik Durch Stimulation des Atemzentrums nehmen Atemtiefe und später auch Atemfrequenz um ein Vielfaches zu (pH = 7,2: 4-fach, pH = 7,1: 8-fach). Die kompensatorische Hyperventilation wird aber nur bei akuten Azidosen wahrgenommen. Bei schwerer Azidose (pH < 7,1) werden starke Müdigkeit, zunehmende Verwirrung, Stupor bis hin zum Koma beobachtet. Bei derartigen pH-Werten verlieren die Katecholamine ihre kardiovaskuläre Wirkung, sodass die Herzkontraktilität abnimmt, der Blutdruck sinkt und eine weitgehende Vasodilatation (warme Haut!) eintritt. Die pH-bedingt verminderte Glukoseutilisation bedroht insbesondere komatöse Patienten, die zwangsläufige Hyperkaliämie kann zu Rhythmusstörungen, Kammerflimmern und Herzstillstand führen.
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Hauptziel ist die Beseitigung der Grundstörung (Therapie der diabetischen Ketoazidose [image: image] Kap. 26.2.2.1).




(1) Bei Absinken des Blut-pH-Werts auf < 7,2 bzw. der Bikarbonatkonzentration auf < 15 mmol/l ist eine Behandlung durch parenterale Zufuhr von Bikarbonat notwendig.





Zur parenteralen Substitution wird ausschließlich Natriumbikarbonat, also NaHCO3 in isotoner (1,4-prozentig) bzw. molarer Lösung (8,4-prozentig), verwendet (eine molare Lösung enthält pro 1 ml je 1 mmol Na+ und 1 mmol HCO3–). Die mittlere Infusionsrate beträgt für die isotone Lösung 250 ml/h, für die molare Lösung 50 ml/h. Unter Reanimationsbedingungen kann auch die schnelle Infusion von 100 ml der molaren Lösung innerhalb von 5 min notwendig werden. Bei Verwendung der molaren Lösung muss die hohe Natriumkonzentration beachtet werden, die bei Nieren- und Herzinsuffizienz zur Überwässerung beitragen kann. Die weitere Therapie wird durch fortlaufende Stoffwechselkontrollen (Ziel pH > 7,2) gesteuert.




(2) Bei Vorliegen einer Laktatazidose muss in erster Linie die Grundkrankheit erfolgreich behandelt werden. Die Gabe von Bikarbonat führt in diesem Fall zwar meist zu einem zügigen, jedoch nicht anhaltenden Anstieg des Plasmabikarbonats, wenn die Laktatbildung weiterläuft.





Eine vollständige Korrektur des Bikarbonatdefizits darf bei Laktatazidose auch deshalb nicht erfolgen, weil nach Normalisierung der Ursachen der Laktatazidose eine gefährliche, schwer zu korrigierende metabolische Alkalose eintreten kann. Daher sollte die Bikarbonatkorrektur besonders bei Laktatazidosen nur bis zu einem Blut-pH von 7,2 betrieben werden. Gelingt dies bei einer schweren Laktatazidose (insbesondere bei Intoxikation) nicht, muss der Einsatz einer Hämodialysebehandlung (Bikarbonatdialyse!) erwogen werden.




(3) Die Therapie einer metabolischen Azidose als Folge von Durchfällen und anderen intestinalen Alkaliverlusten erfolgt in erster Linie durch Auffüllung des Volumenverlusts und durch die Substitution der fehlenden Elektrolyte.


(4) In seltenen Fällen kann eine Verarmung an Vitamin B1 zur Laktatazidose führen. Diese Situation kann u. U. schon nach wenigen Tagen parenteraler Mangelernährung auftreten. Nach intravenöser Gabe von Thiamin (400 mg) bildet sich die Laktatazidose in wenigen Stunden zurück.


(5) Da die Alkalitherapie durch Kaliumeinstrom in die Zelle eine Hypokaliämie hervorruft, sind eine laufende Kontrolle und Korrektur des Serumkaliums erforderlich. Liegt eine Hypokalzämie bei einer metabolischen Azidose vor, sollte rechtzeitig Kalzium substituiert werden, da bei Korrektur der Azidose durch Abnahme der ionisierten Kalziumfraktion eine hypokalzämische Tetanie auftreten kann.
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Eine „normale“ Kaliumkonzentration bei Azidose ist immer Ausdruck eines Kaliummangels.







(6) Chronische metabolische Azidose: Bei chronischer Niereninsuffizienz besteht meist eine leicht- bis mittelgradige Azidose. Ausgleich der Azidose auf ein Standardbikarbonat ≥ 22 mmol/l verzögert die Progression chronischer Nierenkrankheiten und hemmt die Entwicklung einer Malnutrition. Bei vielen chronisch Nierenkranken ohne Dialysetherapie ist es daher erforderlich, Natriumbikarbonat oral zu substituieren. Bei regelmäßiger Dialyse erfolgen ein Azidoseausgleich sowie eine Bikarbonatzufuhr. Auch hier kann jedoch eine orale Bikarbonatzufuhr erforderlich sein, um das Standardbikarbonat ≥ 22 mmol/l zu halten. Alternativ zu Natriumbikarbonat kann bei Kalziummangel und Hyperkaliämietendenz auch der Hexakalzium-Hexanatrium-Heptazitrat-Hydratkomplex (Acetolyt®) in einer Dosierung von 2–3 × 1–2 Messlöffel zu 2,5 g (in Wasser gelöst) eingesetzt werden. Liegt gleichzeitig ein Kaliummangel vor (wie bei der renal-tubulären Azidose vom distalen Typ), ist die Gabe des Hexakalium-Hexanatrium-Pentazitrat-Hydratkomplexes (Uralyt-U®) in einer Dosierung von 2–3 × 1–2 Messlöffel zu 2,5 g zu empfehlen.











3.2.3 Metabolische Alkalose


Pathophysiologie Die metabolische Alkalose ist durch einen erhöhten pH-Wert (> 7,44) und eine vermehrte Bikarbonatkonzentration im Plasma gekennzeichnet.


Ätiologie Hervorgerufen wird eine metabolische Alkalose durch vermehrten Säureverlust aus dem Magen oder über die Nieren, vermehrte Zufuhr von Alkali und chronischen Volumenmangel. Die häufigste Ursache ist die „Volumenkontraktionsalkalose“ durch überdosierte diuretische Therapie bzw. durch Missbrauch von Schleifendiuretika und Laxanzien (Pseudo-Bartter-Syndrom). Eine seltene Ursache ist die angeborene Störung des Zielkanals der Schleifendiuretika in der Henle-Schleife (Bartter-Syndrom). Aufrechterhalten wird eine metabolische Alkalose meist durch vermehrte tubuläre Bikarbonatrückresorption. Bikarbonat wird proximal und distal rückresorbiert, Hypokaliämie, Hypovolämie und pCO2-Erhöhung steigern die proximale, Mineralokortikoide die distale Rückresorption.


Die wichtigsten Ursachen einer metabolischen Alkalose sind:




(1) Gastrointestinale Ursachen: Erbrechen, Ableitung des Magensafts.


(2) Renale Ursachen: Diuretika.


(3) Überfunktion der Nebennierenrinde: primärer Hyperaldosteronismus, Morbus Cushing, adrenogenitales Syndrom.


(4) Milch-Alkali-Syndrom.


(5) Exogene Bikarbonatbelastung, posthyperkapnische Alkalose.


(6) Pseudo-Bartter-Syndrom: Schleifendiuretika und Laxanzienexzess.


(7) Bartter-Syndrom: angeborene Chloridrückresorptionsstörung.





Klinik Die klinischen Symptome sind meist dezent. Bei schwerer Alkalose sind Parästhesien, gesteigerte Reflexe, Neigung zu Muskelkrämpfen und in schweren Fällen Verwirrtheit bis zum Stupor zu beobachten. Die Symptome sind von denen der meist gleichzeitig bestehenden Hypokaliämie schwer zu unterscheiden; so finden sich elektrokardiografisch T-Wellen-Abflachungen und Rhythmusstörungen.


Für die Differenzialdiagnose ist die Unterscheidung in metabolische Alkalosen mit und ohne Volumenmangel hilfreich. Bei bestehendem Volumenmangel liegt meist eine Hypochlorämie mit erniedrigter Chloridausscheidung (< 10 mmol/l) vor.
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Leichte Formen einer metabolischen Alkalose (Serum-pH < 7,6, Bikarbonat < 40 mmol/L) bedürfen keiner spezifischen Therapie. Bei Volumenmangel als Ursache führt die Gabe von Flüssigkeit und Kochsalz rasch zur Korrektur. Bei schwerer metabolischer Alkalose ist die Substitution freier H+-Ionen in Form von L-Argininchlorid (21-prozentig oder 1-molar), bis zu 1.000 ml/d, notwendig.


Der Mangel an Protonen entspricht dem Überschuss an Bikarbonat, berechnet auf 40 % des Körpergewichts. Als Richtlinie gilt, dass innerhalb von 2–4 h maximal die Hälfte der fehlenden Protonen substituiert wird.


Bei Patienten mit Hypervolämie und metabolischer Alkalose sowie Serumkreatininwerten < 176,8 μmol/l (< 2,0 mg/dl) kommt ein Therapieversuch mit Acetazolamid, einem Karboanhydrasehemmer (1–2 × 500 mg/d i. v. oder p. o.) in Betracht.








3.2.4 Respiratorische Azidose


Pathophysiologie Eine respiratorische Azidose ist durch erhöhte pCO2-Werte (> 6,00 kPa [> 45 mmHg]) bei Abfall des pH (< 7,3) gekennzeichnet. Bei akuter respiratorischer Insuffizienz (Formeln Tab. 3.7) sinkt nach Ausschöpfung der begrenzten Pufferkapazität des Bluts und des Gewebes der pH rasch ab. Erst wenn der pH-Wert längere Zeit abgesunken ist, steigen die renale Säureausscheidung und die renale Bikarbonatsynthese. Entsprechend sind bei chronischer respiratorischer Azidose der pH-Wert nur geringfügig abgesenkt und die Bikarbonatkonzentration deutlich erhöht. Bei rascher Verbesserung einer chronischen respiratorischen Azidose resultieren ein Überhang an Bikarbonat und eine metabolische Alkalose, die erst über längere Zeit durch die Nieren wieder abgebaut werden kann.


Ätiologie Ursachen einer respiratorischen Azidose:




(1) Pulmonal: mechanische Obstruktion (Asthma, Trachealstenose, Tumor, Fremdkörper), restriktive pulmonale Veränderungen (Lungenresektion, Lungenfibrose, Pickwick-Syndrom [Adipositas permagna], Pleuraverschwartung, schwere Kyphoskoliose der Brustwirbelsäule, schwere und ausgedehnte Infiltrationen, Lungenödem).


(2) Myogen-neurogen: Atemmuskelinsuffizienz im Rahmen einer Muskelatrophie, Myasthenia gravis, Poliomyelitis, aufsteigende Paralysen, posttraumatisch und reflektorisch bei Schmerzen.


(3) Zentralnervös: Beeinträchtigung des Atemzentrums durch Tumor, Trauma und Medikamente (Sedativa, Schlafmittel, Antidepressiva, Narkotika), CO2-Narkose bei Sauerstoffzufuhr bei chronischer Hyperkapnie.





Zu den pulmonalen Ursachen Kapitel 17.


Klinik Die hämodynamischen Auswirkungen entsprechen denen einer metabolischen Azidose: Vasodilatation, Hypotonie, Verwirrtheit, Somnolenz, Polyglobulie, konjunktivale Injektion, Papillenödem.


Die Differenzierung zwischen Auswirkungen der Azidose und der fast immer begleitenden Hypoxie ist meist nicht genau möglich. Häufig lässt sich zudem bei der Blutgasanalyse und der Bestimmung der Säure-Basen-Veränderungen eine Kombination von respiratorischer und metabolischer Azidose feststellen, da im Rahmen der Hypoxie gleichzeitig peripher ein Laktatanfall zu metabolisch-azidotischen Veränderungen führt. Die Gründe, die zu einer akuten respiratorischen Azidose führen, sind durch die klinische Situation meist klar zu erkennen. Die akute und auch die chronische Hyperkapnie führen zur zentralen Beeinträchtigung. Bei pCO2-Werten > 9,34 kPa (> 70 mmHg) werden Patienten verwirrt und somnolent. Die Hyperkapnie induziert eine periphere Vasodilatation, die im Bereich des Gesichts zur Konjunktivalinjektion und zu rotblauen Gesichtsverfärbungen führt.
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Eine rasche Besserung der Grunderkrankung ist zur Beherrschung der akuten respiratorischen Azidose dringend notwendig. Bei chronischen Prozessen (z. B. chronisch obstruktive Lungenerkrankung, COPD) ist eine entscheidende Besserung der Grunderkrankung häufig jedoch nicht möglich. Bezüglich der Indikation zur assistierten Beatmung Kap. 4.4.1, Kap. 17.11.2.


Hauptziel der Behandlung sowohl akuter wie auch chronischer respiratorischer Azidosen ist die Reduktion des erhöhten pCO2-Werts. Im Fall einer akuten respiratorischen Azidose kann eine vollständige Korrektur angesteuert werden. Im Fall chronischer respiratorischer Veränderungen besteht jedoch bei rascher Senkung des pCO2 (s. o.) die Gefahr der metabolischen Alkalose mit den klinischen Zeichen von Verwirrtheit bis hin zum Delir, mit zerebralen Krämpfen, Arrhythmien und arterieller Hypotension. In derartigen Fällen ist die rasche Verabreichung von L-Lysin-Hydrochlorid oder L-Argininchlorid (bis zu 100 ml/h) unter Umständen notwendig.


Acetazolamid wurde zur Behandlung des chronisch respiratorisch insuffizienten Patienten oder das Schlaf-Apnoe-Syndroms diskutiert. Der Karboanhydrasehemmer behindert die renalen Adaptationsvorgänge und hält den pH-Wert tiefer (azidotischer) als es dem Kompensationsvermögen des Patienten entspricht. Die hierdurch angestrebte Verstärkung des Atemantriebs ist jedoch nicht ausreichend belegt, eine Therapieempfehlung kann v. a. im Hinblick auf die metabolischen Konsequenzen der erheblichen Azidose nicht gegeben werden.








3.2.5 Respiratorische Alkalose


Pathophysiologie Die respiratorische Alkalose wird durch eine akute oder chronische Hyperventilation hervorgerufen. Sie ist durch eine Zunahme des pH-Werts im Blut und eine verminderte pCO2-Konzentration im Plasma gekennzeichnet. Zur Kompensation des erniedrigten pCO2 steigert die Niere die HCO3–-Ausscheidung und die Chloridreabsorption, während die H+-Elimination eingeschränkt wird.


Die Senkung des pCO2 selbst bewirkt




(1) durch Konstriktion der zerebralen Gefäße eine zerebrale Minderdurchblutung,


(2) eine Abnahme des ionisierten Kalziums.





Ätiologie Die häufigste Ursache der akuten respiratorischen Alkalose ist die psychogene Hyperventilation bei Angst- und Erregungszuständen, ferner die angstbetonte Überreaktion bei pulmonalen Dyspnoeursachen und bei Höhenkrankheit. Darüber hinaus kommt sie vor bei Sepsis und in der Schwangerschaft.


Klinik Alkalose verstärkt die neuromuskuläre Erregbarkeit. Die Symptome der akuten Störung sind perorale Parästhesien, Krampfneigung und Tetanie; sie werden vermutlich durch eine pH-bedingte Abnahme der Konzentration von ionisiertem Plasmakalzium hervorgerufen. Als Ausdruck der zerebralen Minderdurchblutung werden Unruhe und Bewusstseinsstörung beobachtet.
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Die Behandlung der respiratorischen Alkalose erfolgt durch Verhinderung der alveolären Hyperventilation. In den meisten Fällen von psychogen ausgelösten Alkalosen gelingt es, durch vermehrte Rückatmung der ausgeatmeten Atemluft in eine Plastiktüte den pCO2-Wert wieder zu normalisieren. Zur Prophylaxe der akuten Höhenkrankheit (bei Beginn der Symptomatik) kann Acetazolamid (Diamox®) in einer Dosierung von 1–2 × 500 mg/d p. o. verabreicht werden.
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Notfallmedizin heute ist nicht mehr nur das möglichst rasche Transportieren des akut kritisch Kranken in das nächstgelegene Krankenhaus mit Aufrechterhaltung der Vitalfunktionen, sondern vielmehr die Erkennung des Risikopatienten sowie bereits der Beginn einer effizienten Diagnostik und einer – möglichst kausalen – Therapie!








4.1 Indikationen zur Intensivmedizin


Behandlung, Überwachung und Pflege von Patienten, bei denen die für das Leben notwendigen vitalen oder elementaren Funktionen von Atmung, Kreislauf, Homöostase und Stoffwechsel lebensgefährlich bedroht oder zerstört sind, mit dem Ziel, diese Funktionen zu erhalten, wiederherzustellen oder zu ersetzen, um Zeit für die Behandlung des Grundleidens zu gewinnen. Diese Definition impliziert, dass der Patient nach erfolgreicher Intensivbehandlung auch ohne Intensivtherapie mit zufriedenstellender Lebensqualität weiterleben kann.


Die amerikanischen Intensivmedizinischen Gesellschaften (Task Force of the American College of Critical Care Medicine, Society of Critical Care Medicine) empfehlen die Aufnahme von Patienten auf die Intensivstation bei folgenden Erkrankungen/Befunden:




(1) Erkrankungen:


• Herz-Kreislauf-Erkrankungen:




– akuter Myokardinfarkt mit Komplikationen,


– kardiogener Schock,


– komplexe Arrhythmien,


– akute kongestive Herzinsuffizienz mit respiratorischer Insuffizienz und/oder der Notwendigkeit zur hämodynamischen Unterstützung,


– hypertensiver Notfall,


– akute Koronarsyndrome, insbesondere mit Arrhythmien, hämodynamischer Instabilität oder persistierender Symptomatik (alternativ „Chest Pain Unit“),


– Herzstillstand,


– Perikardtamponade oder Perikardkonstriktion mit hämodynamischer Instabilität,


– dissezierendes Aortenaneurysma,


– AV-Block Grad III.





• Lungenerkrankungen:




– akute respiratorische Insuffizienz mit Beatmungspflichtigkeit,


– Lungenembolie mit hämodynamischer Instabilität,


– Patienten auf einer Intermediate Care Station mit Verschlechterung der Lungenfunktion,


– Notwendigkeit einer intensivpflichtigen Bronchialtoilette,


– massive Hämoptysen,


– respiratorische Insuffizienz mit der Notwendigkeit zur sofortigen Intubation.





• Neurologische Erkrankungen:




– akuter Apoplex mit Bewusstseinstrübung (alternativ „Stroke Unit“),


– metabolisches, toxisches oder anoxisches Koma,


– intrakranielle Blutung mit Gefahr der Einklemmung,


– akute Subarachnoidalblutung,


– Meningitis mit Bewusstseinstrübung oder respiratorischer Beeinträchtigung,


– ZNS- oder neuromuskuläre Erkrankungen mit zunehmender Verschlechterung der neurologischen oder pulmonalen Funktion,


– Status epilepticus,


– Vasospasmus,


– Patienten mit schwerem Schädeltrauma,


– hirntote oder möglicherweise hirntote Patienten als potenzielle Organspender.





• Intoxikationen:




– hämodynamische Instabilität,


– beträchtliche Bewusstseinstrübung mit inadäquatem Atemwegsschutz,


– Krämpfe.





• Gastrointestinale Erkrankungen:




– lebensbedrohliche Blutungen mit Hypotension, Angina, anhaltender Blutung oder mit Begleiterkrankungen,


– fulminantes Leberversagen,


– schwere Pankreatitis,


– Ösophagusperforation mit oder ohne Mediastinitis.





• Endokrine Erkrankungen:




– diabetische Ketoazidose, kompliziert durch hämodynamische Instabilität, Bewusstseinstrübung, respiratorische Insuffizienz oder schwere Azidose,


– Thyreotoxikose oder Myxödemkoma mit hämodynamischer Instabilität,


– hyperosmolarer Zustand mit Koma und/oder hämodynamischer Instabilität,


– andere endokrine Störungen wie Nebennierenkrisen mit hämodynamischer Instabilität,


– ausgeprägte Hyperkalzämie mit Bewusstseinstrübung und der Notwendigkeit zur hämodynamischen Überwachung,


– Hypo- oder Hypernatriämie mit Krämpfen, Bewusstseinstrübung,


– Hypo- oder Hypermagnesiämie mit hämodynamischer Beeinträchtigung oder Arrhythmien,


– Hypo- oder Hyperkaliämie mit Arrhythmien oder Muskelschwäche,


– Hypophosphatämie mit Muskelschwäche.





• Postoperative Situationen, die eines hämodynamischen Monitorings/einer Atemunterstützung oder intensiver Pflege bedürfen.


• Septischer Schock mit hämodynamischer Instabilität; Notwendigkeit eines hämodynamischen Monitorings; Notwendigkeit zur Intensivpflege; Blitzschlag; Beinahe-Ertrinken; Hypo-/Hyperthermie; neue/experimentelle Therapieansätze mit möglichen Komplikationen.


• Suizidalität und mögliche Suizidalität.


(2) Krankheitsbefunde:


• Vitalfunktionen: Puls akut < 40/min oder > 150/min; systolischer Blutdruck < 80 mmHg oder 20 mmHg unter dem für den Patienten üblichen Wert; mittlerer arterieller Blutdruck < 60 mmHg; diastolischer Blutdruck > 120 mmHg; Atemfrequenz > 35/min.


• Laborwerte (erstmalig festgestellt): Serumnatrium < 110 mmol/l (< 110 mval/l) oder > 170 mmol/l (> 170 mval/l); Serumkalium < 2,0 mmol/l (< 2,0 mval/l) oder > 7,0 mmol/l (> 7,0 mval/l); paO2 < 6,65 kPa (< 50 Torr); pH < 7,1 oder > 7,7; Serumglukose > 44,4 mmol/l (> 800 mg/dl); Serumkalzium > 3,74 mmol/l (> 15 mg/dl); toxische Spiegel von Medikamenten oder anderen chemischen Substanzen bei einem hämodynamisch oder neurologisch beeinträchtigten Patienten.


• Bildgebung (erstmalig festgestellt): zerebrale Blutung, Kontusion oder Subarachnoidalblutung mit Bewusstseinstrübung oder fokalneurologischen Zeichen; Ruptur von Darm, Harnblase, Leber, Ösophagusvarizen oder Uterus mit hämodynamischer Instabilität; disseziierendes Aortenaneurysma.


• EKG: ST-Strecken-Elevationsmyokardinfarkt (STEMI) mit komplexen Arrhythmien, hämodynamischer Instabilität oder kongestiver Herzinsuffizienz; anhaltende Kammertachykardie oder Kammerflimmern; AV-Block Grad III mit hämodynamischer Instabilität.


• Körperliche Untersuchungsbefunde (erstmalig festgestellt): seitendifferente Pupillen bei einem bewusstlosen Patienten; Verbrennungen > 10 % der Körperoberfläche; Anurie; Atemwegsobstruktion; Koma; anhaltende Krämpfe; Zyanose; Perikardtamponade.





Die Prognose der HIV-/AIDS-Patienten hat sich seit der Einführung der hochaktiven antiretroviralen Therapie (HAART) deutlich verbessert. Demzufolge kann auch ein HIV-infizierter Patient durchaus von einer intensivstationären Behandlung profitieren


Entsprechend der oben zitierten Empfehlung ist die Rückverlegung eines Intensivpatienten auf die Intermediate Care Station (Wachstation) bzw. Allgemeinstation möglich, sobald sich der Zustand des Patienten stabilisiert hat und die Notwendigkeit zur Intensivüberwachung, -therapie und -pflege nicht mehr gegeben ist. Auch der Patient, dessen Zustand sich verschlechtert hat und bei dem keine aktiven Interventionen mehr geplant sind, kann auf die Intermediate Care Station/Allgemeinstation zurückverlegt werden.















4.2 Allgemeine Techniken der Notfall- und Intensivmedizin



4.2.1 Lagerung





Die Wahl der richtigen Lagerung hängt im Einzelfall vom Bewusstseinszustand des Patienten sowie vom Vorliegen von Kreislauf- und Atemstörungen ab.


Es gelten folgende allgemeine Grundregeln:




(1) Stabile Seitenlagerung bei jedem bewusstlosen, noch nicht intubierten Patienten zur Aspirationsprophylaxe und zum Freihalten der oberen Luftwege. Die Seitenlagerung ist nach endotrachealer Intubation nicht mehr obligat: Der Trachealtubus garantiert freie Atemwege und die blockierende Tubusmanschette verhütet Aspirationen.


(2) Flache Rückenlagerung bei Patienten mit Atem- und Kreislaufstillstand zur kardiopulmonalen Reanimation sowie bei Patienten im nichtkardiogenen Schock. Bei Volumenmangelschock können die Beine angehoben („Schocklage“) oder eine leichte Schräglagerung mit gesenktem Oberkörper (maximal 15°) und angehobenen Beinen hergestellt werden.


(3) Oberkörperhochlagerung bei allen Patienten mit Atemnot, mit offenkundigen Störungen der Atemtätigkeit oder respiratorischer Insuffizienz bzw. mit Zeichen von Herzinsuffizienz oder kardiogenem Schock. Bei akutem kardialem Lungenödem kann eine Lagerung in sitzender Position erforderlich werden. Patienten mit akutem Abdomen ebenfalls mit leicht angehobenem Oberkörper lagern, gleichzeitig können zur Entspannung der Bauchdecken die Beine in den Hüftgelenken und Knien angebeugt und diese Lage durch entsprechende Kissen fixiert werden. Alle beatmeten Patienten sollten zur Prophylaxe einer beatmungsinduzierten Pneumonie mit angehobenem Oberkörper (45°) gelagert werden.


(4) Bei allen Patienten mit akuten intrakraniellen Erkrankungen werden zur Senkung des intrakraniellen Drucks Kopf und Oberkörper – nicht nur der Kopf! – leicht hochgelagert (15–30°).


(5) Bauchlagerung bei Patienten mit ARDS: In Abhängigkeit von Hämodynamik und Übung des Pflegeteams, sollte die Bauchlagerung bei Patienten mit ARDS frühzeitig erwogen werden, da hierdurch häufig eine relevante Verbesserung des Gasaustauschs erreicht werden kann (Guerin et al. 2013).











4.2.2 Venöser Zugang
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Die sichere Beherrschung der unterschiedlichen Gefäßpunktionen ist als „Conditio sine qua non“ in der Notfall- und Intensivmedizin anzusehen. Der venöse Zugang ist für jeden Notfallpatienten obligat. In der Regel reicht ein periphervenöser Zugang, bei Akutkranken und Intensivpatienten gibt es für das Legen eines zentralen Venenkatheters sichere und mögliche Indikationen.










(1) Sichere Indikationen für das Legen eines zentralvenösen Katheters (ZVK):


• Unmöglichkeit, einen anderen Venenzugang zu finden,


• Applikation von Medikamenten und Infusionen, die nur zentralvenös verabreicht werden dürfen (parenterale komplette Ernährung, Chemotherapeutika),


• Messung des zentralvenösen Drucks und der zentralvenösen Sauerstoffsättigung,


• Einlegen eines PAK oder einer passageren Schrittmachersonde,


• Dialysekatheter.


(2) Mögliche Indikationen für das Legen eines ZVK:


• sichere Zufuhr von hochwirksamen, für den Patienten essenziellen Substanzen (z. B. Katecholamine) mittels Infusomaten oder Spritzenpumpen,


• Medikamente, die keinesfalls paravenös laufen dürfen (z. B. Zytostatika),


• häufige Blutentnahmen bei schlechten peripheren Venenverhältnissen.





Zum „Offenhalten“ eines Venenkatheters werden mit langsamer Geschwindigkeit Basislösungen wie 0,9-prozentiges NaCl, Ringer-Laktat, Vollelektrolytlösungen oder 5-prozentige Glukose infundiert.


Zugangswege für die Anlage eines ZVK sind V. subclavia, V. jugularis interna (seltener V. jugularis externa) und V. femoralis (sog. zentrale Venenpunktion) und V. cubitalis (seltener V. cephalica) als sog. peripher eingeführter ZVK. Nachteile des peripher eingeführten ZVK sind häufigere Phlebothrombosen (V. cubitalis: 2,5–5 %; V. jugularis interna bzw. V. subclavia < 1 %). Die Anlage eines ZVK wird meist über die Seldinger-Technik vorgenommen, deren wesentlicher Vorteil die nur geringe Traumatisierung des Gefäßes ist: Auch bei dicklumigen Kathetern genügt die Punktion mit einer dünnen Kanüle.
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Muss möglicherweise eine Fibrinolysetherapie im weiteren Krankheitsverlauf durchgeführt werden, ist kritisch zu prüfen, ob nicht ein peripherer Zugang ausreicht.





Dokumentation und Überwachung 




(1) Jeder Gefäßzugang sollte bzgl. der folgenden Kriterien überwacht und deren Veränderung dokumentiert werden:


• Datum und Uhrzeit der Anlage und des letzten Verbandwechsels.


• Richtige Lage? Röntgenologische Kontrolle und Dokumentation der Katheterspitze: In 10–20 % ist mit einer Fehllage des Katheters zu rechnen.


• Geeignete Fixation des Katheters?


• Anzeichen für Paravasat?


• Periphere Ischämie bei arteriellen Kathetern (Kap. 4.3)?


• Kathetermaterialschäden?


• Infektions- und Thrombosezeichen?


(2) Da Infektionen die häufigste Komplikation von Gefäßzugängen darstellen, muss man bei Anlage und Verbandswechsel streng auf die korrekte Einhaltung der hygienischen Richtlinien achten. Konnten diese in einer Akutsituation nicht eingehalten werden, sollte man den jeweiligen Katheter nach Stabilisierung des Patienten neu anlegen.


(3) Infektionen bei liegendem ZVK können bei allen Zugangswegen auftreten, abhängig von Liegedauer, Grundleiden, Immunstatus des Patienten, aseptischem Vorgehen bei Anlage und Pflege und begleitender Antibiotikatherapie. Bei unklarem, anhaltendem Fieber stets an die Möglichkeit einer Kathetersepsis denken! Falls von den Vitalbedingungen her vertretbar, sollte in dieser Situation der ZVK entfernt werden! Bei V. a. katheterinduzierte Sepsis muss die Katheterspitze nach Ziehen des ZVK mikrobiologisch auf pathogene Keime und deren Resistenz untersucht werden. Blutkulturen aus dem Venenkatheter beweisen weder eine katheterinduzierte Infektion noch schließen sie diese aus. Katheterbedingtes Fieber geht nach Entfernen des ZVK i. d. R. innerhalb von 24 h zurück.


(4) Prophylaxe katheterassoziierter Infektionen (Kap. 4.10.2).











4.2.2.1 Periphere Venenpunktion


Punktionsort (http://www.nejm.org/multimedia/medical-videos#qs=%3Fdescription%3Dvideosinclinicalmedicine%26searchType%3Dfigure%26page%3D2):


Von den Ellenbeugevenen kann die V. basilica/V. cubitalis zum Legen eines ZVK benutzt werden, ihre Punktion ist am einfachsten und praktisch komplikationslos. Da die V. cubitalis über die medial gelegene V. basilica und die V. axillaris direkt in die V. subclavia führt, lässt sich der Gefäßkatheter i. d. R. leicht bis in die V. cava superior vorschieben, während die lateral am Arm gelegene V. cephalica wegen ihrer nahezu rechtwinkligen Einmündung in die V. subclavia häufig das weitere Vorschieben des Gefäßkatheters verhindert und deshalb weniger geeignet ist.
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Durch eine liegende Kunststoffkanüle darf der Stahlmandrin nicht wieder eingeführt werden: Eine geknickte Kanüle kann dadurch perforiert oder abgeschert werden! Fehlplatzierte Infusionsnadeln zunächst belassen, um bei einer erneuten Stauung und Punktion einen größeren Blutaustritt zu verhindern. Falls eine notfallmäßige Substitution großer Volumina notwendig ist, v. a. bei akuten und massiven Blutungen, ist die Infusion über ≥ 2 großlumige Verweilkanülen (Größe 16 G oder größer) Methode der Wahl.





Risiken und Komplikationen Hauptnachteile sind die bei längerer Verweildauer häufig eintretende Thrombophlebitis und die Infektionsgefährdung. Anfänglich gelegte Plastikverweilkanülen sind bei zu erwartender Infusionsdauer von 3 oder mehr Tagen durch einen ZVK zu ersetzen. Das häufig geübte „Liegenlassen“ von Venenverweilkanülen zur bequemeren Handhabung von Blutentnahmen und Medikamenteninjektionen (v. a. Antibiotika) sollte zumindest bei Hochrisikopatienten (bakterielle Endokarditis oder Zustand danach, Herzklappenfehler, künstliche Herzklappen, Dialyseshunt) unterbleiben. Nachteile des in der V.-cubitalis liegenden ZVK sind die relativ hohe Rate an Phlebothrombosen der katheterführenden Vene (2,5–5 % der Fälle, bei V.-subclavia- und V.-jugularis-Katheter < 1 %) sowie die Belästigung des Patienten durch die teilweise Immobilisierung des betroffenen Arms.














4.2.2.2 Vena jugularis externa


Beim reanimationspflichtigen Patienten bietet sich die V. jugularis externa als einer der beiden bevorzugten Zugänge (Tab. 4.1) wegen des raschen Wirkungseintritts injizierter Medikamente an. Die Vene verläuft sichtbar am Hals vom Kieferwinkel über den M. sternocleidomastoideus nach kaudal und mündet nicht mehr sichtbar in den Venenwinkel.




Tab. 4.1


Entscheidungshilfe für die Gefäßwahl bei zentralvenöser Punktion










	Kriterium

	Bevorzugtes Gefäß

	Erläuterung










	Respiratorische Insuffizienz, künstliche Beatmung

	V. jugularis interna

	Geringeres Pneumothoraxrisiko






	Gerinnungsstörung

	V. femoralis oder V. jugularis externa

	Unmittelbare Kompression einer fehlpunktierten Arterie möglich






	Schock, Hypovolämie

	V. subclavia

	Offenes Lumen durch bindegewebige Fixierung, knöcherne Leitstrukturen






	Bevorstehende OP

	V. jugularis interna, V. subclavia oder V. femoralis

	Beachtung des voraussichtlichen OP-Gebiets und der intraoperativen Zugänglichkeit






	Chronisch obstruktive Lungenerkrankung, Emphysem

	V. jugularis interna

	Geringeres Pneumothoraxrisiko






	Reanimation

	V. femoralis

	Zur Punktion keine Unterbrechung der Reanimation notwendig






	V. jugularis externa

	Rascher Wirkungseintritt der injizierten Pharmaka
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Punktionstechnik: Bei der Punktion wird der Kopf des flach liegenden Patienten überstreckt und zur Gegenseite gedreht. Hilfreich ist die Oberkörpertieflage oder eine Erhöhung des intrathorakalen Drucks durch entsprechende Atmung/Beatmung. Stauversuche durch Abdrücken oberhalb der Klavikula stören aus räumlichen Gründen eher, als dass sie nützen. Die Punktion erfolgt über dem mittleren Drittel des M. sternocleidomastoideus mit straff gezogener Haut. Nach erfolgreicher Punktion steigt das Blut meist nur verzögert in der Kanüle auf, was bei der Beurteilung der korrekten Katheterlage zu berücksichtigen ist.














4.2.2.3 Zentrale, thoraxnahe Venen


Die Punktion erfolgt im Allgemeinen in Seldinger-Technik; diese ist wegen der Erstpunktion mit einer kleinkalibrigen Nadel, der Abdichtung der Gefäß- und Hautpunktionsstelle durch den Katheter und der Möglichkeit einer Anlage von Mehrlumenkathetern vorteilhaft. Durch einen zu tief eingelegten Führungsdraht ausgelöste Rhythmusstörungen sistieren i. d. R. nach Rückzug des Drahts. Primärer Punktionsort sollte die rechte Seite sein, weil hier die Pleurakuppel tiefer steht, der Ductus thoracicus links mündet und die Punktion für einen Rechtshänder einfacher ist.













Vena subclavia


(http://www.nejm.org/multimedia/medical-videos#qs=%3Fdescription%3Dvideosinclinicalmedicine%26searchType%3Dfigure%26page%)




(1) Hauptvorteile: grundsätzlich einfache Punktionstechnik und die Tatsache, dass die V. subclavia auch bei schwerer Hypovolämie und im Volumenmangelschock aus anatomischen Gründen nicht kollabiert, sondern aufgespannt und gut punktierbar bleibt; weiterhin sehr geringes Infektionsrisiko und angenehm für den Patienten.


(2) Komplikationen: Pneumothorax, Hämatothorax bei Verletzung der A. subclavia, Infusionsthorax bei Perforation der Venenwand.


(3) Punktionstechnik: Als knöcherne Leitstrukturen dienen Schlüsselbein, Manubrium sterni und 1. Rippe. Zur Punktion werden der Patient in Kopftieflage gebracht (bessere Gefäßfüllung, Vermeidung einer Luftembolie), die Arme an den Körper angelegt und der Kopf zur Gegenseite gedreht. Die V. subclavia verläuft zwischen 1. Rippe und Schlüsselbein zum Sternoklavikulargelenk. Der Einstich zum infraklavikulären Zugang erfolgt 1–2 cm unterhalb des Schlüsselbeins, etwas medial der Medioklavikularlinie. Nach Lokalanästhesie wird die Nadelspitze unter dem Schlüsselbein unter ständigem leichtem Knochenkontakt flach, in einem Winkel von 30° zur Körperoberfläche, in Richtung auf das Sternoklavikulargelenk geführt. Nach Überwinden eines Widerstands (Lig. costoclaviculare) trifft man in 4–6 cm Tiefe auf die Vene, gekennzeichnet durch schlagartiges Aspirieren venösen Blutes. Je nach verwendeter Technik wird nun der Katheter oder der Führungsdraht eingeführt. Je nach Körpergröße beträgt die Kathetereinführungslänge rechts 10–15 cm und links 14–18 cm. Die sonografische Kontrolle erleichtert die sichere Kanülierung des Gefäßes (Fragou M et al. 2011).

















Vena jugularis interna


(http://www.nejm.org/multimedia/medical-videos#qs=%3Fdescription%3Dvideosinclinicalmedicine%26searchType%3Dfigure%26page%3D2) 




(1) Vorteile: Bei der Anlage des V.-jugularis-Katheter finden sich die wenigsten Fehllagen, durch Verwendung eines Taschendopplers oder durch ultraschallgesteuerte Punktion (B-Mode) gelingt eine primäre Punktion in mehr als 95 %.


(2) Hauptkomplikation: Verletzung der A. carotis.


(3) Punktionstechnik: Lagerung des Patienten wie zur V.-subclavia-Punktion. Orientierungspunkte sind die palpable A. carotis, der sternale und klavikuläre Bauch des M. sternocleidomastoideus und die V. jugularis externa. Mit der linken Hand werden die A. carotis in Höhe des Kehlkopfs getastet und die Kanüle etwa 1 cm lateral der Arterie im Kreuzungsbereich der schräg verlaufenden V. jugularis externa mit dem M. sternocleidomastoideus, in einem Winkel von etwa 45° eingestochen. Zielrichtung für die vorzuschiebende Kanüle ist der mediale Rand des klavikulären Anteils des M. sternocleidomastoideus. In 2–4 cm Tiefe findet sich die V. jugularis interna, die besonders leicht und unbemerkt durchstochen wird. Eine Blutaspiration ist dann beim Zurückziehen der Nadel möglich. Die größenabhängigen Einführungslängen der Katheter betragen rechts 12–15 cm und links 14–17 cm.





























4.2.2.4 Vena femoralis


Gelingt keine periphere Venenpunktion, empfiehlt sich in Notfallsituationen die Kanülierung der V. femoralis.




(1) Vorteile: Vene kollabiert kaum im Schock, andere Maßnahmen an Kopf und Oberkörper des Patienten werden nicht behindert.


(2) Risiken und Komplikationen: kaum Risiken. Bei einer Fehlpunktion lässt sich die Blutung nach Kanülenentfernung durch längere Kompression (etwa 10 min) sicher beherrschen. Aufsteigende Infektionen oder Thrombosierungen mit der Gefahr einer Lungenembolie als Komplikation einer Punktion der V. femoralis treten erst bei längerer Liegedauer auf und sind für die Akutversorgung ohne große Relevanz.


(3) Punktionstechnik: Die Punktion erfolgt etwa 1 cm medial der gut tastbaren A. femoralis, 3 cm unterhalb des Leistenbands, schräg in kranialer Richtung. Bei adäquater Punktion lässt sich dunkles, nach Absetzen der Spritze nicht-pulsierendes Blut aspirieren. Gelingt dies nicht, sollte die Kanüle unter Sog in das Gefäß zurückgezogen werden, da gelegentlich die Vene durch den Druck der Nadel kollabiert und das Gefäß durchstochen worden ist. Bei Verwendung längerer Katheter sollte die Katheterspitze in Nabelhöhe liegen.























4.2.3 Arterielle Punktionen







(1) Punktionsorte: A. radialis, A. femoralis und A. ulnaris.


(2) Indikationen zur arteriellen Kanülierung in der Intensivmedizin:


• kontinuierliche Blutdruckmessung (Kreislaufinstabilität),


• häufig erforderliche Blutgasanalysen (Beatmung, Störungen des Säure-Basen-Haushalts),


• kontinuierliche arteriovenöse Hämofiltration und Hämodialyse (A. femoralis),


• intraaortale Ballongegenpulsation bei kardiogenem Schock (A. femoralis),


• invasive Messung des HZV mittels Pulskonturanalyse.


(3) Punktionstechnik: Die Punktion der A. radialis erfolgt nach Prüfung ihres Kollateralkreislaufs (Allen-Test, klinisch oder mit der cw-Doppler-Sonografie) bei leicht überstrecktem Handgelenk medial des Processus styloideus radii, unter palpatorischer Kontrolle, in einem Winkel von 30° zur Haut. Da auch ein positiver Allen-Test nicht immer über eine ausreichende Kollateralversorgung Aufschluss gibt, muss die Durchblutung der Hand regelmäßig klinisch kontrolliert werden.
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Bei nicht angelegter, verschlossener oder insuffizienter A. ulnaris sollte die Punktion der A. radialis vermieden werden!





Die A. femoralis wird – ähnlich der V. femoralis – ungefähr 3 cm unterhalb des Leistenbands nach palpatorischer oder sonografischer Kontrolle punktiert.














4.2.4 Venendruck und zentralvenöse Sauerstoffsättigung (ScvO2)


Parameter für die Größe des zirkulierenden Blutvolumens (Hydratationszustand) und den Funktionszustand des rechten Ventrikels (rechtsventrikuläre Förderleistung).




(1) Ein erniedrigter zentraler Venendruck (ZVD; evtl. bis auf negative Werte) zeigt eine Hypovolämie an.


(2) Ein erhöhter ZVD bedeutet Hypervolämie oder Rechtsherz- bzw. Globalherzinsuffizienz. Weitere Ursachen eines erhöhten Venendrucks sind mechanische Hindernisse im kleinen Kreislauf (Lungenembolie, Perikardtamponade) oder eine Zunahme des intrathorakalen Drucks (Husten, Pressen, Spannungspneumothorax, Hämatothorax, Überdruckbeatmung).
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Für die Beurteilung von linksventrikulärem Füllungsdruck und linksventrikulärer Funktion ist der ZVD nicht geeignet.







(3) ScvO2: Die zentralvenöse Sauerstoffsättigung in der V. cava superior kann diskontinuierlich oder – mittels spezieller Katheter – kontinuierlich bestimmt werden. Eine ScvO2 < 0,60 (< 60 %) spricht für eine verstärkte Gewebesauerstoffausschöpfung infolge eines beträchtlich erniedrigten HZV. Patienten mit schwerer Sepsis und septischem Schock haben mit einem ScvO2 von ≥ 0,70 (≥ 70 %) in den ersten 6 h – spontan oder therapeutisch erzielt – eine beträchtlich geringere Letalität als die mit einem ScvO2 < 0,70 (< 70 %).











4.2.4.1 Klinische Beurteilung des zentralen Venendrucks


Der Venendruck kann aufgrund der Inspektion grob abgeschätzt werden. Wenn bei aufrechter Körperhaltung die Halsvenen kollabieren, kann man annehmen, dass der ZVD nicht über 15 cmH2O liegt. Umgekehrt führt ein erhöhter ZVD zur Füllung der V. jugularis externa im Liegen über den oberen Rand des M. sternocleidomastoideus hinaus sowie zu einer auch im Sitzen und bei Inspiration bestehen bleibenden Venenfüllung. Lässt man den pronierten Arm langsam anheben, ergibt die Höhendifferenz zwischen rechtem Vorhofniveau und Hand zum Zeitpunkt des Venenkollapses am Handrücken einen Anhalt für den peripheren Venendruck.














4.2.4.2 Zentrale Venendruckmessung


Exakte Werte erhält man durch die Messung des ZVD. Als ZVD gilt unter klinischen Bedingungen der Druck im klappenlosen oberen Hohlvenensystem (V. cava superior oder Vv. brachiocephalicae). Die Normalwerte liegen zwischen 4 und 12 cmH2O. Wegen dieses weiten Normalbereichs und der Abhängigkeit von der äußeren Markierung des Bezugspunkts (rechter Vorhof) sind weniger Absolutwerte, sondern v. a. Veränderungen des ZVD aussagekräftig. Zur zentralen Venendruckmessung ist ein ZVK erforderlich, der mit einem Venotonometer bzw. mit einem Drucksensor verbunden wird. Die zentrale Lage des Katheters zeigt sich an den respiratorischen Druckschwankungen, sie ist röntgenologisch zu kontrollieren. Als Bezugsebene (Nulllinie der Messskala) dient die Höhe des rechten Vorhofs (an der äußeren Thoraxwand mit einem Farbstift markieren). Bei flach liegenden Patienten ist dies der Übergang von den oberen zwei Fünftel zu den unteren drei Fünftel des sagittalen Thoraxdurchmessers in Sternummitte. Eine weitere gebräuchliche Bezugsebene liegt 5 cm unterhalb des Angulus sterni oder 10 cm über der Auflagefläche des Patienten. Exakte, reproduzierbare Messwerte sind nur bei Horizontallage und ruhiger Atmung möglich.


Die rechts- und linkskardialen Füllungsdrücke (ZVD, PAOP) galten lange Zeit als Goldstandard zur Evaluation eines Flüssigkeitsbedarfs bei verschiedenen Schockzuständen. Verschiedene Studien der letzten Jahre haben jedoch gezeigt, dass die Füllungsdrücke nur wenig Rückschlüsse auf den tatsächlichen Volumenbedarf des Patienten erlauben. So kann ein hoher ZVD bei normalem Volumenstatus und eingeschränktem HZV (z. B. kardiogener Schock) ebenso wie bei normalem HZV und Volumenüberladung (z. B. dekompensierte Niereninsuffizienz) vorliegen. Andererseits kann bei hohem HZV der ZVD trotz Normovolämie niedrig sein, während ein niedriger ZVD bei normalem HZV auf einen Volumenmangel hinweist. Weiterhin hat die Compliance insbesondere des linken Ventrikels einen beträchtlichen Einfluss auf die ermittelten Füllungsdrücke. Möglicherweise ermöglichen Pulskonturanalysegeräte (wie z. B. das PiCCO-System) durch die Bestimmung der Pulsdruckvariation (pulse-pressure variation) eine bessere Abschätzung des Volumenbedarfs (Huang, Fu et al. 2008).


Beim beatmeten Patienten wird dies dadurch erschwert, dass sich der positive inthrathorakale Druck in unterschiedlichem Maß zum gemessenen ZVD addiert.


Die derzeit empfohlenen Füllungsdrücke bei Sepsis mit einem ZVD von 8–12 mmHg und 12–15 mmHg beim spontan atmenden bzw. beatmeten Patienten sollten nur als Richtwerte dienen und der tatsächliche Volumenbedarf auf individueller Basis ermittelt werden.


Zusätzliche Hinweise auf einen eventuellen Flüssigkeitsbedarf ergeben sich durch die Variabilität des ZVD im Respirationszyklus und das Verhalten auf eine Volumengabe:




(1) Ein Abfall des ZVD während der Inspiration ist ein guter Prädiktor für einen Anstieg des HZV nach Volumengabe; bei fehlender Variabilität des ZVD unter Beatmung ist nicht davon auszugehen, dass sich durch Gabe von Volumen das HZV ändert.


(2) Forcierte Volumengabe („fluid challenge“): Hierbei wird innerhalb weniger Sekunden die Menge an Volumen appliziert, die den ZVD um 2 mmHg ansteigen lässt; hat dies einen Anstieg des HZV von mindestens 0,3 l/min zur Folge, ist von einem Volumenbedarf auszugehen. Eine einfache Möglichkeit, einen eventuellen Volumenbedarf zu prüfen, ist das Anheben der Beine oder des Betts am Fußende; bei Volumenmangel zeigt sich kein Anstieg des ZVD, wohl aber des arteriellen Blutdrucks.





Alternativ oder als Erweiterung zum ZVD stellt die Echokardiografie eine einfache Möglichkeit zur Evaluation des Volumenstatus sowohl des rechten als auch des linken Ventrikels dar.




















4.2.5 Pulmonalarterienkatheter (PAK)
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Voraussetzungen für ein effizientes und sicheres Arbeiten mit dem PAK sind adäquates Erlernen der Technik, Sorgfalt bei der Messung und Erfahrung bei der Interpretation der Daten!














4.2.5.1 Einsatzmöglichkeiten


Kapitel 4.3.2.2.


Der Pulmonalarterien-Einschwemmkatheter (Swan-Ganz®-Thermodilutionskatheter; PAK) ermöglicht die Messung der pulmonalarteriellen Drücke, des pulmonalkapillären Verschlussdrucks (pulmonalkapillärer Okklusionsdruck, PCOP), der Drücke im rechten Vorhof und Ventrikel, des HZV (Herzindex) sowie die Bestimmung der O2-Sättigung in den herznahen Venen, im rechten Vorhof und rechten Ventrikel und in der Pulmonalarterie. Darüber hinaus lassen sich systemischer und Lungengefäßwiderstand(-Index), Schlagvolumen(-Index) sowie rechts- und linksventrikuläre(r) Schlagarbeit(-Index) berechnen. Damit ist bei kritisch Kranken eine umfassende hämodynamische Überwachung möglich, einschließlich der Bestimmung des erniedrigten systemischen Gefäßwiderstands zur Schweregradbestimmung des septischen Schocks sowie der Diagnosestellung einer pulmonalen Hypertonie (z. B. bei ARDS), Perikardtamponade, Pericarditis constrictiva (Dip-Plateau-Phänomen, enddiastolischer Druckangleich in rechtem Vorhof, rechtem Ventrikel, Pulmonalarterie und Pulmonalkapillare) und eines Ventrikelseptumdefekts nach Herzinfarkt (O2-Sättigungssprung rechter Vorhof-Pulmonalarterie).


Der Einsatz des PAK in der Intensivmedizin ist sehr umstritten, da einerseits die Korrelation des PAOP mit dem Volumenbedarf gering ist und zum anderen keine Studie einen Überlebensvorteil zeigen konnte.


Wir halten den Einsatz des PAK dennoch indiziert zur Steuerung der Balance zwischen Volumen- und Katecholamintherapie bei schwer kranken Patienten mit




(1) kardiogenem Schock,


(2) schwerer Sepsis und septischer Kardiomyopathie.





Der Swan-Ganz®-Bipolar-Pacing-Katheter ermöglicht die simultane Elektrostimulation.


Weiterentwicklungen des Pulmonaliskatheters erlauben die Messung der rechtsventrikulären Auswurffraktion sowie der rechtsventrikulären Volumina (hilfreich z. B. bei Rechtsherzinfarkt zur Diagnosesicherung und Therapiesteuerung; z. B. REF-Katheter® der Fa. Edwards) und die kontinuierliche Bestimmung der gemischtvenösen O2-Sättigung und des HZV (z. B. Vigilance®-System der Fa. Edwards).














4.2.5.2 Technik


Für die Einführung des PAK eignen sich V. subclavia, V. jugularis interna, V. femoralis und V. mediana cubiti/V. basilica; eine Einführung über die V. femoralis ist meist nur unter Durchleuchtung möglich.


Vor dem Einführen Druckwandler an das proximale Ende des distalen Lumens (Austrittsöffnung an der Katheterspitze) und des proximalen Lumens (Austrittsstelle 30 cm proximal der Katheterspitze) anschließen, alle Katheterlumina sorgfältig mit 0,9-prozentiger NaCl-Lösung spülen, Gerät eichen („Nullebene“ in Höhe der mittleren Axillarlinie) und Ballon durch Aufblasen auf Dichtigkeit prüfen.


Den Katheter (5–8 F) mit desuffliertem Ballon über eine – etwas größere – Schleuse einführen und in der Vene vorschieben. Nach Passage der Schleuse Ballon nach ca. 15 cm aufblasen und die Druckkurve am Monitor beobachten. Nach dem Passieren der Trikuspidalklappe zeigt sich eine rechtsventrikuläre Druckkurve mit Nullrückgang in der frühen Diastole; anschließend – nach dem Passieren der Pulmonalklappe – erscheint auf dem Monitor der Pulmonalisdruck mit diastolischen Werten deutlich über null. Beim weiteren Vorschieben mit dem aufgeblasenen Ballon verkeilt sich der Ballon in einem Ast der A. pulmonalis in Verschlussdruckposition („Wedge-Position“), die Druckkurve nimmt eine vorhofdruckähnliche Form in Höhe des diastolischen Pulmonalisdrucks an (pulmonalkapillärer Verschlussdruck, Wedge-Druck). Erscheint bei Desufflation des Ballons wiederum die Pulmonalisdruckkurve, hat der Katheter seine gewünschte Position erreicht, in der er bis zu einigen Tagen belassen werden kann. Er sollte dabei in der Zone 3 nach West – in der unteren Lungenhälfte – liegen, in der pulmonalarterieller und pulmonalvenöser Druck höher sind als der alveoläre Druck und damit keine Obstruktion der Lungengefäße erfolgt (wichtig für den Rückschluss von pulmonalkapillärem Druck auf den linksatrialen und linksventrikulär-enddiastolischen Druck). Schließlich Lage des Katheters mit einer Röntgenaufnahme kontrollieren und dokumentieren. Bei den täglichen Kontrollen zeigt der adäquate Kurvenverlauf den richtigen Sitz des Katheters und die Intaktheit des Messsystems an. Die HZV-Messung erfolgt nach den Angaben des Herstellers.














4.2.5.3 Komplikationen


Diese ergeben sich einerseits aus der Punktion einer Zentralvene (Punktionskomplikationen [0,4–11 %], Thrombose [0,5–3 %], Infektion [1 % katheterassoziierte Bakteriämien]), andererseits durch das Passieren des Herzens und das Platzieren des Katheters im Lungenkreislauf (Rhythmusstörungen [5–69 % geringfügig; 0,3–3 % schwerwiegend], Knotenbildung [ca. 0,7 %], Verletzung von Trikuspidal- und Pulmonalklappe, Perforation des rechten Herzens mit Perikardtamponade, Herzwandthrombosen, Lungenembolie/-infarkt infolge des zu lange aufgeblasenen Ballons [0,06–0,3 %], Ruptur einer Pulmonalarterie [0,1–0,2 %]).




















4.2.6 Harnblasenkatheter


Für die Katheterdrainage der Harnblase gibt es in der Notfall- und Intensivmedizin zwei Indikationsbereiche:




(1) Pflege des Patienten mit Harnblasenentleerungsstörungen, insbesondere des Bewusstlosen.


(2) Kontrolle der Diurese zur Bilanzierung des Flüssigkeitshaushalts, zur Überwachung der Zirkulation und zur genauen Bilanzierung bei der Osmotherapie im Rahmen der Behandlung des Hirnödems.





Als Methoden können der transurethrale Blasenkatheterismus oder die suprapubische Blasenpunktion mit Drainagekatheter eingesetzt werden. Die meisten Kliniken wählen für die kurz- und mittelfristige Blasenkatheterisierung den transurethralen Zugangsweg und favorisieren bei länger dauernder Harndrainage, insbesondere bei männlichen Patienten, einen suprapubischen Katheter. Zur Prophylaxe von Harnwegsinfekten muss die Katheterisierung bzw. suprapubische Blasendrainage unter aseptischen Bedingungen durchgeführt werden. Bei Anwendung der als Einzelset erhältlichen streng geschlossenen Harnableitungs- und -sammelsysteme sind nosokomiale Harnwegsinfektionen relativ selten geworden. Der Wechsel des Katheters bzw. der Blasenpunktionsfistel erfolgt nicht routinemäßig, sondern nur bei Bedarf (wenn der Katheter nicht mehr durchgängig ist). Neben der sorgfältigen Katheterisierung, dem geschlossenen Harndrainagesystem und einer möglichst kurzen Liegedauer der Katheter wirkt ein ausreichender Harnfluss einer Infektion entgegen.
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Keine Antibiotikaprophylaxe!

















4.2.7 Magensonde


Die Magensonde hat diagnostischen, prophylaktischen und therapeutischen Wert:




(1) Der Mageninhalt gibt Aufschluss über Vorkommen und Schwere einer Blutung oder Art einer peroralen Intoxikation (Giftnachweis).


(2) Art und Menge des Magensekrets können Informationen über einen duodenogastrischen Reflux liefern und hilfreich bei der Diagnostik eines beginnenden Ileus sein.


(3) Die Messung des Magensaft-pH gibt Aufschluss über die Effizienz der Stressulkusprophylaxe.


(4) Mittels spezieller Magensonden (Tonometriesonden) lässt sich der sog. intramukosale pH-Wert bzw. der pCO2-Wert bestimmen (fakultativ); sie zeigen eine beginnende Mikrozirkulationsstörung im Splanchnikusgebiet an (z. B. in der Frühphase einer Sepsis oder eines Schockgeschehens).


(5) Die rechtzeitige Entleerung des Magens verhindert Erbrechen und Aspiration bei Magen-Darm-Atonie sowie eine weitere Giftresorption bei peroraler Intoxikation.


(6) Die Magensonde ermöglicht die Spülung des Magens, die Zufuhr von Antazida und anderen Pharmaka sowie die Durchführung einer gastralen Sondenernährung.





Magensonde im Kühlschrank aufbewahren, da sie sich im starren Zustand leichter einführen lässt. Magensonde mit Gleitmittel (Xylocain®-Gel) bestreichen und durch Nase oder Mund einführen. Den Kopf des Patienten dabei nach vorn beugen. Da der Abstand vom Naseneingang zum unteren Ösophagussphinkter 38–48 cm (nach Körpergröße) und von der Zahnreihe zum Mageneingang 32–42 cm (nach Körpergröße) beträgt, nasogastrale Sonde 55–60 cm und orogastrale Sonde 50–55 cm weit vorschieben. Das entscheidende „Druckhindernis“ für die Sonde ist der obere Ösophagussphinkter (Ruhedruck von 60–100 mmHg), das beim wachen Patienten durch Schlucken überwunden werden kann. Bei Beatmungspatienten sollte keine Tubusentblockung erfolgen. Die schwierige Einführung der Magensonde ist gelegentlich dadurch bedingt, dass die Sonde auf die Epiglottis stößt und dieses Hindernis nicht überwinden kann. In diesen Fällen kann die Sonde durch Einlegen der Hand in den Mund mit dem Mittelfinger ertastet und über die Epiglottis oder den lateral gelegenen Recessus piriformis in den Ösophagus geleitet werden. Lage der Magensonde durch Aspiration und dann durch Einblasen von ca. 10 ml Luft bei gleichzeitiger Auskultation über dem Epigastrium kontrollieren. Im Zweifelsfall ist eine Röntgenkontrolle hilfreich.
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Elektrolytverluste über die Sonde bei der Gesamtbilanzierung berücksichtigen und entsprechend korrigieren, insbesondere weil der Magensaft sehr kaliumreich ist: Magensaft enthält ca. 10 mmol/l (10 mval/l) K+ und je nach pH-Wert 40–100 mmol/l (40–100 mval/l) Na+ und 70–120 mmol/l (70–120 mval/l) Cl– (Kap. 3.1).
























4.3 Monitoring des Notfall- und Intensivpatienten



4.3.1 Monitoring-Konzepte





Adäquates Monitoring dient dazu,




(1) eine kontinuierliche Patientenüberwachung zu gewährleisten,


(2) frühzeitig korrekturbedürftige Normabweichungen von Patientenvariablen zu erkennen,


(3) die Wirksamkeit von Therapiemaßnahmen zu überprüfen.





Zur frühen Erfassung unerwünschter Abweichungen (z. B. des Atemwegswiderstands bei beatmeten Patienten, des Blutdrucks, der Herzfrequenz) können obere und untere Alarmgrenzen des überwachten Parameters festgelegt werden.








4.3.1.1 Präklinische Notfallmedizin


Die präklinische Notfallmedizin entwickelt sich zunehmend von einer „Load-and-Go“- zu einer „Stay-and-Play“-Disziplin. Mit der Ausweitung der therapeutischen Bemühungen nimmt auch die Notwendigkeit zum präklinischen Monitoring im Rettungsdienst zu (Tab. 4.2).




Tab. 4.2


Patientenüberwachung im Rettungsdienst










	Kernmonitoring (Minimalstandard)






	



• Überwachung des Patienten durch Notarzt und Rettungssanitäter/Rettungsassistent


• Inspektion, Perkussion und Auskultation


• Nichtinvasive Blutdruckmessung


• EKG-Monitoring/EKG-Defibrillator-Einheit


• Pulsoxymetrie: periphere Sauerstoffsättigung – anzustreben ≥ 96 % – und Pulsfrequenz


• „Stix“-Laboranalytik (z. B. Glukose)











	Bei beatmeten Patienten zusätzlich






	



• Beatmungsdruck


• Kapnometrie (sehr wünschenswert)











	Erweitertes Monitoring






	



• Blutgasanalyse, Säure-Basen-Status


• Weitere Laborparameter (z. B. Hb/Hkt, Troponin I, Elektrolyte)


• Interhospitaltransfer: invasive arterielle Blutdruckmessung


• Körpertemperatur
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Das bei den verschiedenen Transportbeatmungsgeräten verfügbare Monitoring variiert aufgrund der Bauart erheblich, der Beatmungsdruck wird aber bei allen eingesetzten Ventilatoren überwacht. Hiermit lassen sich ein abgeknickter Tubus, der mit Sekreten verklebte Beatmungsfilter, die Diskonnektion und der sich entwickelnde Spannungspneumothorax rechtzeitig erkennen. Die Kapnometrie (Infrarot-Absorptionsspektrometrie der exspiratorischen CO2-Konzentration) ist eine Ergänzung des Monitorings zur Kontrolle der Tubuslage, zur Überwachung von Ventilation und Luftwegen während eines Transports und ggf. zur Beurteilung der Effektivität einer kardiopulmonalen Reanimation. Aufgrund der Störanfälligkeit v. a. bei peripherer Vasokonstriktion sollte die Tubuslage nach Umlagerung des Patienten stets klinsch (Auskultation) geprüft werden.


Mit transportablen Geräten lässt sich bereits präklinisch eine Basis-Labordiagnostik (Blutgasanalyse, Säure-Basen-Status, Elektrolyte, Hb/Hkt, Blutzucker, Laktat, Troponin I etc.) durchführen. Mögliche Indikationen ergeben sich z. B. bei der kardiopulmonalen Reanimation zur Bestimmung des Säure-Basen-Status, bei beatmeten Patienten zur Steuerung der Ventilation und bei Patienten mit Verdacht auf ein akutes Koronarsyndrom zur Sicherung der Diagnose (Troponin I). Die invasiv-kontinuierliche arterielle Blutdruckmessung ist im Wesentlichen dem Interhospitaltransfer vorbehalten. Die Messung der Körpertemperatur mittels Infrarot-Tympanon-Thermometrie liefert verlässliche Ergebnisse, ist praktikabel und kann in Einzelfällen relevante Zusatzinformationen liefern (z. B. Ausmaß der Unterkühlung); bei Verwendung konventioneller Temperatursonden rektal und ösophageal ist dagegen die Messungenauigkeit in der präklinischen Notfallsituation meist recht hoch. Bei Anwendung einer therapeutischen Hypothermie nach Reanimation bei Kammerflimmern ist eine verlässliche kontinuierliche Messung der Körperkerntemperatur, z. B. über einen ZVK, sowohl in der Kühlungs- als auch in der Wiedererwärmungsphase obligat!














4.3.1.2 Notfall- und Intensivstation


Auf der Notfall- und Intensivstation stehen effiziente und risikoarme Monitoringverfahren für die Kurz- und Langzeitüberwachung des kritisch Kranken zur Verfügung (Tab. 4.3).




Tab. 4.3


Patienten-Monitoring auf der Notfall- und Intensivstation










	
1. Klinische Beurteilung durch Ärzte und Pflegepersonal2. Monitoring des Herz-Kreislauf-Systems




• EKG


• Blutdruck (nichtinvasiv, invasiv)


• ZVD (Kap. 4.2.4)


• Pulmonaliskathetermessungen (Kap. 4.2.5, Kap. 4.3.2.2)


• transthorakale/transösophageale Echokardiografie (Kap. 4.3.2.3)


3. Oxygenation


• Pulsoxymetrie


• intermittierende arterielle Blutgasanalyse


4. Ventilation (bei beatmeten Patienten)1 (Kap. 4.3.3, Kap. 4.4).


• intermittierende arterielle Blutgasanalyse


• Kapnometrie fakultativ


• Diskonnektionsalarm


• Stenosealarm


• inspiratorische O2-Konzentration


5. Perfusion des Gastrointestinaltrakts


• intramurale gastrale pH/pCO2-Tonometrie (fakultativ)


6. Zentrales und peripheres Nervensystem, Skelettmuskulatur (Kap. 4.9.5).


7. Nierenfunktion (Kap. 4.3.4).


8. Körpertemperatur (Kap. 4.3.5).


9. Laborbasisprogramm (Kap. 4.3.6).
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1Nach Sydow und Neumann 1999.





Im Einzelnen sollten – falls erforderlich – verfügbar sein:




(1) Kontinuierliches Monitoring und Anzeige von


• Elektrokardiogramm,


• direkt gemessenen Druckwerten: arteriell, zentralvenös, pulmonalarteriell, Atemwege, intrakraniell,


• Körpertemperatur,


• Atemfrequenz und Atemzugvolumen,


• arterieller O2-Sättigung,


• endexspiratorischer CO2-Konzentration.


(2) Häufige Messung und Anzeige


• des nichtinvasiv gemessenen Blutdrucks,


• des Herzzeitvolumens (HZV),


• der inspiratorischen O2-Konzentration.


(3) Speicherung, Wiederfindung und Reproduktion von Kurveninformation und Daten.


(4) Berechnung, Speicherung, Wiederfindung und Reproduktion abgeleiteter hämodynamischer und respiratorischer Variablen, z. B. Gefäßwiderstände, rechts-/linksventrikuläre Schlagarbeitsindices, Atemwegscompliance, alveoloarterielle Gradienten, Shuntverhältnisse, O2-Transport und O2-Verbrauch.


(5) Optional:


• kontinuierliches Monitoring von HZV, systemischem Gefäßwiderstand und zentral-/gemischtvenöser Sauerstoffsättigung,


• endexspiratorische CO2-Konzentration: sie gibt nur einen Anhalt für den pCO2; je kürzer die Exspirationszeit (hohe Atemfrequenz, hohes Inspirations-Exspirations-Verhältnis), desto größer die Abweichung vom tatsächlichen pCO2! Ein sinnvoller Einsatz ergibt sich bei pulmonalen Erkrankungen.


(6) Trendanalysen der aufgezeigten Parameter sollten bei Bedarf verfügbar sein, ebenso wie der dokumentierte Zeitverlauf vor Einsetzen des Alarms.


(7) Wünschenswert sind weiterhin Online-Analysen, wie z. B. die Mehrkanal-EKG-Analyse von ST-Strecken-Änderungen.





Während sich Funktionseinschränkungen und Schäden an Lunge, Herz-Kreislauf-System, Nieren und Leber gerätetechnisch und laborchemisch gut quantifizieren lassen, ist der Intensivmediziner bei der Beurteilung der zerebralen Situation primär auf die klinische Untersuchung sowie das EEG und sekundär auf die bildgebenden Verfahren angewiesen. Bei der hämodynamischen Überwachung kann ein Basismonitoring (Monitor-EKG, invasiv-kontinuierliche Blutdruckmessung, Diurese, Pulsoxymetrie und ZVD) von einem erweiterten Monitoring bei hämodynamisch instabilen und kritisch herzkranken Patienten unterschieden werden. Zu diesem erweiterten hämodynamischen Monitoring zählen v. a. der Einsatz des PAK inkl. Thermodilution (Kap. 4.2.5, Kap. 4.3.2.2) und der transthorakalen/transösophagealen Echokardiografie (Kap. 4.3.2.3).


Das HZV lässt sich auch mit weniger invasiven Verfahren (Doppelindikatordilution [COLD]; arterielle Pulskonturanalyse [PiCCO®, Vigileo®]; transösophageale Dopplermessung; Impedanzkardiografie; Lithium-Dilution [LiDCO]; partielle CO2-Rückatmung [NICO-Monitoring]) bestimmen. Diese Verfahren liefern weiterhin Informationen über das intrathorakale Blutvolumen als Parameter der kardialen Füllung/Vorlast, das totale zirkulierende Blutvolumen und das extravaskuläre Lungenwasser. Die Methoden sind erfolgversprechend und einige schon ausreichend validiert; eine Letalitätssenkung kritisch Kranker ist hierdurch jedoch bisher ebenso wenig gezeigt wie für das Monitoring mit dem PAK.














4.3.2 Herz-Kreislauf-System


Die Kontrolle der einzelnen Parameter sollte in Abhängigkeit von Erkrankung und Therapie anfänglich fortlaufend oder engmaschig wiederholt und später in größeren Zeitabständen erfolgen.








4.3.2.1 Herzfrequenz und Blutdruck







(1) Herzfrequenz und -rhythmus sollten ständig über den EKG-Monitor überwacht werden.


(2) Die periphere Pulsfrequenz kann getrennt registriert werden, um ein Pulsdefizit oder beim Schrittmacherpatienten eine Asystolie zu erfassen. Eine fortlaufende Pulsregistrierung ist über einen photoelektronischen Transmissionsrezeptor (am Ohr oder Finger) möglich. Sie erfolgt heute i. d. R. im Rahmen der Pulsoxymetrie.


(3) Die fortlaufende intraarterielle Blutdruckmessung in der A. femoralis ist bei instabilem Blutdruck und im Schock wünschenswert. Die Blutdruckmessung in kleineren Arterien, z. B. der A. radialis, ist insbesondere bei Vasokonstriktion nicht ganz so zuverlässig, in den meisten Fällen aber Zugang der Wahl für die kontinuierliche arterielle Druckmessung (oberflächlicher Verlauf des Gefäßes, daher leicht zu finden und zu kanülieren; Kanülierung schmerzarm; meist ausreichender Kollateralkreislauf und damit geringe Gefahr einer distalen Ischämie; Kap. 4.2.3). Unblutige Druckmessungen sind außerhalb von Schocksituationen mit den modernen Messapparaturen in Notfall- und Intensivmedizin zuverlässig möglich.


(4) Der ZVD lässt sich zwar kontinuierlich registrieren, meist genügt jedoch die regelmäßige Kontrolle nach dem oben beschriebenen Verfahren (Kap. 4.2.4), um die Volumenzufuhr sicher zu steuern.

















4.3.2.2 Pulmonalarterienkatheter


Der Einsatz des Pulmonalarterien-Einschwemmkatheters (Kap. 4.2.5) wird von den intensivmedizinischen Gesellschaften bei folgenden Indikationen empfohlen:




(1) akuter Myokardinfarkt mit progressiver Hypotension, kardiogenem Schock oder mechanischen Infarktkomplikationen,


(2) Rechtsherzinfarkt mit Hypotension,


(3) schwere oder progressive kongestive Herzinsuffizienz,


(4) pulmonale Hypertonie: zur Diagnostik und zur Steuerung der Vasodilatatorentherapie,


(5) Schock, bei ausbleibender Besserung auf die Gabe von Volumen oder Vasopressoren,


(6) kardiochirurgische Eingriffe bei Hochrisikopatienten, v. a. mit klinisch relevanter linksventrikulärer Dysfunktion,


(7) gefäßchirurgische Eingriffe,


(8) Aortenchirurgie bei Patienten mit linksventrikulärer Dysfunktion oder signifikanter koronarer Herzkrankheit (KHK),


(9) Polytrauma,


(10) septischer Schock, ohne Ansprechen auf Volumengabe und niedrig dosierte Gabe von inotropen/vasopressorischen Pharmaka,


(11) verschiedene Formen der respiratorischen Insuffizienz.





Kritisch angemerkt werden muss allerdings, dass diese Empfehlungen auf Expertenmeinungen und nicht auf Ergebnissen evidenzbasierter Studien beruhen. Eine Verbesserung der Prognose im Sinne einer Letalitätssenkung bei Einsatz des PAK-Monitorings konnte bisher für keine der Indikationen in kontrollierten Studien aufgezeigt werden.














4.3.2.3 Echokardiografie (TTE/TEE)


Die transthorakale (TTE) und – bei eingeschränkten Untersuchungsbedingen in 10–30 % der Fälle – die transösophageale Echokardiografie (TEE) bieten anatomische, funktionelle und hämodynamische Online-Informationen innerhalb von 10–20 min: Bei 50 % der untersuchten Patienten werden zusätzliche Informationen erhalten, mit therapeutischen Konsequenzen in 17–60 % und Indikationsstellungen zur OP in bis zu 29 %. Portable Echokardiografiegeräte werden in Zukunft den Einsatz dieser Technik auf der Intensivstation noch erleichtern.


Als wesentliche Indikationen gelten:




(1) Hypovolämie/verminderte Vorlast als Ursache anhaltender Hypotonie: linksventrikuläres Cavum klein.


(2) Systolische Dysfunktion: vergrößerter linker Ventrikel mit eingeschränkter Auswurffraktion.


(3) Diastolische Dysfunktion: E/A-Verhältnis < 1.


(4) Perikardtamponade: Ergussflüssigkeit, „Swinging heart“.


(5) Messung des HZV: cw-Doppler.


(6) Linksventrikulärer Infarkt und Myokardischämie: regionale Kontraktionsstörungen.


(7) Rechtsventrikulärer Infarkt: dilatierter, hypokinetischer rechter und kleiner linker Ventrikel.


(8) Stumpfe und perforierende Herzverletzungen.


(9) Lungenembolie: dilatierter, hypokinetischer rechter Ventrikel, Trikuspidalinsuffizienz und pulmonale Hypertonie, evtl. Thrombusnachweis in Pulmonalarterie.


(10) Vitien: Klappenstenosen (Druckgradienten, Klappenöffnungsflächen) und -insuffizienzen; akute Mitralinsuffizienz nach Myokardinfarkt.


(11) Endokarditis: Klappenvegetationen.


(12) Disseziierendes thorakales Aortenaneurysma: Dissektionsmembran, wahres und falsches Lumen, begleitende(r) Aorteninsuffizienz und Perikarderguss.


(13) Ulzerierte Aortenplaques: flottierende Läsionen.


(14) Intrakardiale Shunts: offenes Foramen ovale, Ventrikelseptumdefekt nach Myokardinfarkt.


(15) Thromben und Tumoren: Vorhofthromben, Myxome, Ventrikelthromben nach Myokardinfarkt.





In der Hand des Geübten sind die Risiken der TEE gering: Bei ambulanten Patienten betragen die Letalität < 0,01 % und die Morbidität 0,2 % (Laryngospasmus, Rhythmusstörungen). Die perioperative TEE bei intubierten bzw. narkotisierten Patienten ruft selten schwerwiegende Komplikationen hervor, selbst bei mehrstündigem Einsatz oder maximaler Flexionsstellung. Allerdings muss bei beatmungspflichtigen Intensivpatienten mit einer vorübergehenden Hypotension gerechnet werden, die bei älteren Patienten (> 50 Jahre) drei- bis viermal so häufig beobachtet wird wie bei jüngeren.


Bei schwieriger Platzierung eines Pulmonaliskatheters ist die Einschwemmung unter TEE-Führung eine Alternative zur Durchleuchtung.




















4.3.3 Atmung und Beatmung


Eine gestörte Atmung ist an Atemtyp, Atemtiefe und Atemfrequenz zu erkennen. Weitere Hinweise ergeben sich aus Bewusstseinslage, Hautfarbe (Zyanose), physikalischer Untersuchung (abnormes Atemgeräusch, feuchte und trockene Rasselgeräusche), Blutgasen und Säure-Basen-Status sowie der Röntgenuntersuchung des Thorax.


Eine Störung der Ventilation lässt sich bei bewusstseinsgetrübten Patienten oft durch einfache Reklination des Kopfs, Absaugen und Einlegen eines oropharyngealen (Guedel-) oder nasopharyngealen (Wendl-)Tubus beseitigen. Die Überwachung der arteriellen Sauerstoffsättigung auf transkutanem Weg mittels Pulsoxymetrie ist heute für die Intensivmedizin obligat und in der Notfallmedizin äußerst hilfreich. Reichen diese Maßnahmen nicht aus oder ist akut ein Atemstillstand eingetreten, muss der Patient endotracheal intubiert werden (Kap. 4.4.2). Meist wird man die technisch einfachere orotracheale Intubation durchführen; die Indikation zur primären nasotrachealen Intubation ist selten (Gesichtsverletzung, Operationen im HNO- oder MKG-Bereich).














4.3.4 Nierenfunktion


Die Urinausscheidung lässt sich am besten mit einem Dauerkatheter erfassen. Notwendigkeit und Nachteile der Katheterisierung müssen sorgfältig gegeneinander abgewogen werden. Beträgt die Urinproduktion < 500 ml/24 h oder < 20 ml/h, spricht man von Oligurie, bei Werten < 100 ml/24 h von Anurie (Kap. 20).


Je nach Literatur wird ein Anstieg des Kreatinins um 44 μmol/L (0,5 mg/dl) über den Ausgangswert, ein Anstieg des Kreatinins um 50 % des Ausgangswerts, eine Reduktion der errechneten Kreatinin-Clearance um 50 % oder eine Einschränkung der Nierenfunktion, die zur Dialyse führt, als akutes Nierenversagen bezeichnet. Ein akutes Nierenversagen kann prä-, intra- oder postrenale Ursachen haben (Tab. 4.4).




Tab. 4.4


Differenzialdiagnose des akuten Nierenversagens




[image: image]








Bei Oligurie oder Anurie sollte zunächst der Urinkatheter geprüft, angespült und ggf. neu gelegt werden. Bei unauffälligem Katheter folgt die sonografische Untersuchung zum Ausschluss eines postrenalen Nierenversagens.


Akute Folgen des Nierenversagens sind Hyperkaliämie, Urämie (Perikarditis!), Volumenüberladung und metabolische Azidose. Reichen konservative Maßnahmen zur Normalisierung des Kaliums (Kap. 19.1, „Therapie der Komplikationen“) und der metabolischen Azidose nicht aus, sollte frühzeitig eine Dialyse durchgeführt werden. Hierbei scheint kein Unterschied zwischen intermittierender und kontinuierlicher venovenöser Dialyse zu bestehen; bei hypotonen Patienten scheint die kontinuierliche Dialyse besser verträglich; dies konnte in Studien bisher jedoch nicht belegt werden.


Durch Bestimmung von Kreatinin, Elektrolyten und Harnstoff im 24-h-Sammelurin lassen sich weitere wichtige Berechnungen durchführen (z. B. Kreatinin-Clearance, Elektrolytbilanz, Eiweiß- und Stickstoffbilanz).














4.3.5 Körpertemperatur


Die rektale und vesikale Temperatur entspricht der Kerntemperatur des Körpers. Der Vergleich mit der Hauttemperatur gibt Aufschluss über eine Kreislaufzentralisation (Kap. 1.1). Die Körperkerntemperatur kann über Thermosonden im Rektum oder integriert in den Harnblasenkatheter kontinuierlich am Monitor überwacht oder aber auch repetitiv mit üblichen elektronischen Thermometern gemessen werden.














4.3.6 Labormonitoring


Laboruntersuchungen und ihre Kontrollen können nur teilweise schematisch festgelegt werden, weil sie sich nach Art und Verlauf der Erkrankung richten müssen.


Zu unterscheiden sind




(1) Schnelltests,


(2) ein Laborbasisprogramm, das bei allen Notaufnahmepatienten sowie täglich bei Intensivpatienten zu bestimmen ist,


(3) weiterführende Laborprogramme, die diskriminiert angeordnet werden.





Die gebräuchlichen Schnelltests erleichtern oft die Differenzialdiagnose und erlauben in manchen Fällen eine Kontrolle der Behandlung. Mit kombinierten Teststreifenlassen sich im Urin Glukose, Ketonkörper, Eiweiß, pH und Blut innerhalb von 1–2 min bestimmen. Mit Blutzuckerteststreifen kann man sofort zwischen hypo- und hyperglykämischen Zuständen unterscheiden. Im Stuhl lassen sich mit dem Guajak-Test geringe Blutbeimengungen feststellen. Schnelltests für Troponin T und I erlauben innerhalb von 15 min die Verdachtsdiagnose „akutes Koronarsyndrom“ (s. u.).


Die Bestimmung der natriuretischen Peptide (BNP, Nt-proBNP), die als Schnelltest quantitativ zur Verfügung stehen, erlaubt mit hoher Sensitivität und Spezifität zwischen kardialen und nichtkardialen Ursachen der Luftnot zu unterscheiden, unabhängig von einer erhaltenen oder reduzierten linksventrikulären Pumpfunktion. Neben den wertvollen diagnostischen Informationen weisen erhöhte natriuretische Peptide auch auf eine schlechte Prognose bei Patienten mit Sepsis und septischen Schock hin (Wang et al., 2012).


Anders als die Schnelltests sind die Analysen des Basisprogramms sowie die Zusatzuntersuchungen an ein Labor gebunden, sollten jedoch jederzeit verfügbar sein. Komponenten eines typischen Notfallprogramms sind: Blutbild bzw. Differenzialblutbild, Natrium, Kalium, Kreatinin, Harnstoff, Blutzucker, Thrombozyten, Thrombinzeit (Quick), partielle Thromboplastinzeit (PTT), CK, CK-MB, ASAT (GOT), Serumeiweiß, Lipase, Blutgasanalyse, Säure-Basen-Status, Laktat.


Weiterführende Laborprogramme beinhalten Fibrinogen, Antithrombin III (AT III) und Fibrinspaltprodukte als wichtige Parameter zur Diagnostik und Therapie bei disseminierter intravasaler Koagulopathie (DIC; im Rahmen von Sepsis und Multiorgandysfunktionssyndrom [MODS]), sonstigen Gerinnungsstörungen, Venenthrombose und Lungenembolie. Zur laborchemischen Diagnose einer Sepsis scheint das Serumprokalzitonin (> 0,5 μg/l [> 0,5 ng/ml]: Infektion sehr wahrscheinlich) derzeit der geeignetste Marker zu sein. Beim akuten Koronarsyndrom (Kap. 14.1.5, „Leitsymptome und Befunde“) werden nicht nur bei akutem Myokardinfarkt, sondern auch bei instabiler Angina pectoris erhöhte Troponin-T- (Cut-off-Wert < 0,1 μg/l [> 0,1 ng/ml]) und Troponin-I-Spiegel (Cut-off-Wert testverfahrenabhängig) gefunden. Erhöhte Troponinwerte sind allerdings erst ab 3 h nach Einsetzen des ischämisch bedingten Thoraxschmerzes nachweisbar; der maximale Serumspiegel findet sich bei Troponin T nach 24 h, bei Troponin I nach 12–48 h; eine Normalisierung erfolgt innerhalb von 10–14 Tagen. Erhöhte Troponinwerte sind u. U. auch nachweisbar bei akuter Linksherzdekompensation, Perimyokarditis, Lungenembolie, septischer Kardiomyopathie und traumatischer Herzverletzung. Erhöhte Werte ohne kardiale Ursache sind v. a. für Troponin T bei Patienten mit (höhergradiger) Niereninsuffizienz beschrieben worden.


Elektrolytstörungen können i. d. R. schnell erfasst werden. Die Entwicklung einer ionisierten Hypomagnesiämie korreliert bei Intensivpatienten mit erhöhten Diuretika-, Sepsis- und Sterblichkeitsraten.




















4.4 Intubation und Respiratortherapie


An dieser Stelle können nur die Grundprinzipien der Indikation und Durchführung einer Beatmung besprochen werden. Beim herzkranken Patienten sind sowohl negative als auch günstige Wirkungen der Beatmung auf die eingeschränkte Herzfunktion zu erwarten.








4.4.1 Indikationen zur Intubation und Beatmung


Die Indikation zur Beatmung sollte vorrangig von Pathogenese und Schweregrad der respiratorischen Insuffizienz abgeleitet werden.


In der Inneren Medizin können prinzipiell 3 Hauptmechanismen unterschieden werden, die zu einer Beatmungsbedürftigkeit führen können:




(1) bronchiale Obstruktion bei Asthma bronchiale und akuter Exazerbation eines chronisch obstruktiven Syndroms,


(2) pulmonale Insuffizienz bei Linksherzinsuffizienz, Schock, Pneumonie, Sepsis, Intoxikationen, Aspiration, Pankreatitis,


(3) Störung des mechanischen Atemantriebs bei zentralnervösen und neuromuskulären Erkrankungen.





Eine Intubation ist indiziert, falls unter nichtinvasiver Atemunterstützung (O2-Insufflation, Maskenbeatmung) eine bedrohliche Zunahme der respiratorischen Insuffizienz auftritt, erkennbar am klinischen Bild, an den Blutgasen und atemmechanischen Messgrößen:




(1) Hypoxie (paO2 < 7,32–7,98–9,31 kPa [< 55–60–70 mmHg]) und Hyperkapnie (paCO2 > 6,65 kPa [> 50 mmHg]) trotz Therapie (maximales FiO2 unter Maskenbeatmung, FiO2 = 0,4–0,5) zunehmend.


(2) Arterielle Sauerstoffsättigung länger als 20 min < 80 % oder progredienter Abfall unter 80 % (Pulsoxymetrie).


(3) Zunahme von Angst, Atemnot, muskulärer Erschöpfung und Hyperventilation (> 30 Atemzüge/min) trotz laufender Therapie; paradoxe Atembewegungen.


(4) Zunehmende psychische Alteration (z. B. Somnolenz, Verwirrtheit, Desorientiertheit).


(5) Arterielle Hypotonie (< 70 mmHg) und zunehmende Tachykardie.


(6) Umschlagen einer Tachykardie in eine Bradykardie oder Auftreten sonstiger schwerwiegender Arrhythmien.


(7) Lungenmechanik: Vitalkapazität < 10–15 ml/kg; Ein-Sekunden-Kapazität < 10 ml/kg; maximale inspiratorische Muskelkraft als Sog < 25 cmH2O; Totraumvolumen VD/Atemzugvolumen VT > 0,60; alveolär-arterielle O2-Differenz (AaDO2) < 53,2 kPa (> 400 mmHg; FiO2 = 1,0); Tachypnoe > 30/min.

















4.4.2 Vorgehen bei orotrachealer Intubation
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Bei der Notfallintubation ist der Patient wegen der ungewissen Nahrungskarenz immer als nicht nüchtern und somit als aspirationsgefährdet anzusehen. Daher muss immer eine leistungsfähige Absaugvorrichtung griffbereit sein! Obligat (außer bei kardiopulmonaler Reanimation) ist die Anlage eines venösen Zugangs.








Zur – technisch einfacheren und in den meisten Fällen indizierten – orotrachealen Intubation Kopf des Patienten unter leichter Überstreckung im Atlantookzipitalgelenk mit einem Kissen oder einer Decke etwa 8–10 cm erhöht lagern (außer bei V. a. Halswirbelkörperfraktur), um sowohl Mund, Pharynx, Larynx und Trachea in annähernd eine Achse zu bringen. Falls die Kreislaufverhältnisse dies zulassen, Oberkörper des Patienten 30–45° erhöht lagern, um die Gefahr einer passiven Regurgitation zu mindern. Diese Position erleichtert auch eine blind-nasale Intubation bei dyspnoeischen Patienten. Vorhandene Zahnprothesen entfernen. Während der gesamten Intubationsvorbereitung sollte der spontan atmende Patient durch O2-Insufflation unter hohem Flow mittels einer dicht sitzenden, transparenten Gesichtsmaske präoxygeniert werden. Als Intubateur hinter dem Kopf des Patienten sitzen oder stehen. Als Rechtshänder mit der linken Hand das Laryngoskop an der rechten Mundseite bis zur Plica glossoepiglottica einführen und dabei die Zungenweichteile zur linken Seite der Mundhöhle drängen. Dann Spitze des Laryngoskopspatels anheben (evtl. unter Sicht absaugen), Stimmritze darstellen und den mit Xylocain®-Gel gleitfähig gemachten Tubus (Ø 7,5–9 mm) unter Sicht und ohne Widerstand mit der rechten Hand in die Trachea einführen. Anschließend Abdichtungsmanschette mit 5–10 ml Luft aufblasen, bis unter Überdruckbeatmung keine Luft mehr neben dem Tubus aus der Trachea entweichen kann. Nach endotrachealer Absaugung kann die richtige Tubuslage durch Insufflation von Luft mit dem Beatmungsbeutel unter gleichzeitiger Auskultation beider Lungenober- und -unterfelder überprüft werden. Danach einen Guedel-Tubus einlegen, der zusammen mit dem endotrachealen Tubus fixiert werden kann. Die durchschnittliche Distanz der Tubusspitze bis zur vorderen Zahnreihe beträgt bei Männern etwa 23 cm, bei Frauen 21 cm; bei der nasotrachealen Intubation müssen etwa 4 cm hinzugerechnet werden.


Zur Intubation je nach Vigilanz und Kreislaufstabilität des Patienten eine Analgosedierung mit ggf. notwendiger Muskelrelaxation durchführen. Diese Kurznarkose sollte beim ansprechbaren Patienten aus der Gabe eines Kurzzeithypnotikums (z. B. Etomidat [Hypnomidate®] 5–10 ml = 10–20 mg [0,15–0,3 mg/kg KG] i. v., Nachinjektion von 0,1 mg/kg KG) und der Injektion eines kurz wirksamen Opiats (z. B. Fentanyl 2–10 ml = 0,1–0,5 mg i. v.) bestehen. Der anfängliche Verdacht einer erhöhten Sterblichkeit nach Einsatz von Etomidat bei polytraumatisierten und Sepsispatienten (Lipiner-Friedman et al. 2007) konnte in einer aktuellen Studie zwar nicht bestätigt werden (McPhee et al., 2013), bis zur endgültigen Klärung des Stellenwerts von Etomidat bei Sepsis kann alternativ Ketamin (2 mg/kg KG) eingesetzt werden (Jabre et al. 2009). Eine vollständige Relaxation ist durch die Applikation eines nicht depolarisierenden Muskelrelaxans erzielbar, z. B. Cisatracurium (Nimbex®) 0,1 mg/kg KG i. v. oder Suxamethonium (Lysthenon®) 1–1,5 mg/kg KG i. v.
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Nach Intubation die Atemluft über den Tubus oder den Respirator anfeuchten (Verwendung von „künstlichen Nasen“ oder Respiratorverneblern).


















4.4.3 Durchführung der maschinellen Beatmung



4.4.3.1 Methoden





Vorbemerkungen Die technischen Möglichkeiten moderner Respiratoren gestatten eine große Variabilität wählbarer Beatmungs- und Atmungsmuster mit dem Ziel einer individuellen, pathophysiologisch orientierten Anpassung des Respirators an den einzelnen Patienten. Die Möglichkeiten reichen von der Unterstützung einer reinen Spontanatmung über die assistierte bis hin zur komplett kontrollierten künstlichen Beatmung.


Die verschiedenen Beatmungsmuster als Variationsmöglichkeiten der apparativen Beatmung und assistierten Spontanatmung, die weitgehend miteinander kombiniert werden können, lassen sich in Variationen der Steuerung und Kontrolle des Beatmungszyklus und Variationen im Druck-Volumen-Fluss-Zeitlauf einteilen.













Muster der Steuerung und Kontrolle der Beatmung







(1) Kontrollierte Beatmung: Beatmungsfrequenz und Beatmungszyklus werden komplett vom Gerät kontrolliert.


(2) Assistierte Beatmung: Der Patient löst die Inspiration aus und bestimmt damit die Atemfrequenz (Triggerung), das Gerät übernimmt den weiteren Beatmungszyklus.


(3) Assistierte/kontrollierte Beatmung: Das Gerät liefert eine einstellbare Zahl an Beatmungszyklen (Sicherheitsfrequenz), der Patient kann zusätzlich Beatmungszyklen triggern.


(4) Augmentierende Beatmungsformen (Atmung mit unterstützten oder „augmentierten“ Spontanatemzügen):


• SIMV (synchronisierte intermittierende maschinelle Ventilation, synchronized intermittent mandatory ventilation): Der Patient kann spontane Atemzüge zwischen die Beatmungszyklen einschalten, wobei Art und Anzahl der maschinellen Beatmungszyklen einstellbar sind.


• IA (inspiratorische Assistenz) oder ASB (assistance spontaneous breathing): Die spontane Inspiration des Patienten wird durch einen vom Respirator gelieferten Gasfluss oder Druck unterstützt.

















Muster des in- und exspiratorischen Druckablaufs und des Atemzeitverhältnisses







(1) IPPV (intermittent positive pressure ventilation): Überdruck in den Atemwegen nur in der Inspirationsphase, in der Exspiration Druckausgleich zum atmosphärischen Druck.


(2) PEEP (positive endexpiratory pressure): Herstellen eines positiven Atemwegsdrucks am Ende der Exspiration.


(3) CPPV (continuous positive pressure ventilation): Beatmung mit kontinuierlichem, d. h. sowohl in- als auch exspiratorischem Überdruck in den Atemwegen.


(4) CPAP (continuous positive airway pressure): Spontanatmung mit kontinuierlichem Überdruck in den Atemwegen.


(5) IRV (inversed ratio ventilation): Beatmung mit umgekehrtem Atemzeitverhältnis: Inspiration zu Exspiration 1 : 1 bis 3 : 1.


(6) BIPAP (biphasic airway pressure): Modifikation einer druckkontrollierten Beatmungsform mit rhythmischer Schaltung eines niedrigen bzw. normalen und eines hohen PEEP-Niveaus. Sie erlaubt auf beiden Niveaus die Spontanatmung des Patienten. Die spontanen Atemzüge können zusätzlich noch unterstützt werden, mit Reduzierung der maschinellen Atemzüge bei zunehmender Eigenleistung. So lässt sich ein fließender Übergang von der vollständig kontrollierten Beatmung bis zur Entwöhnung mit demselben Beatmungsmodus erreichen. Besonders zur Behandlung milderer Formen der respiratorischen Insuffizienz geeignet.


(7) PRVC (pressure-regulated volume control): druckkontrollierte Beatmungsform mit einem dezelerierenden inspiratorischen Fluss. Die Höhe des Inspirationsdrucks über dem PEEP-Niveau wird vom Beatmungsgerät automatisch von Atemzug zu Atemzug neu eingestellt, um ein vorgegebenes Atemzugvolumen (AZV) zu gewährleisten. Die Beatmungsform automatisiert die klinische Praxis, die bei druckkontrollierter Beatmung den Beatmungsspitzendruck je nach Größe des gewünschten AZV modifiziert. Bei PRVC ist das AZV der primäre Einstellparameter, der damit die sekundäre Anpassung des Druckniveaus erzwingt. PRVC kombiniert die physiologischen Vorteile einer druckkontrollierten Beatmungsform mit der Sicherheit einer ausreichenden Ventilation. Eine sichere obere Druckgrenze sollte nicht überschritten und frühzeitig durch Alarme angezeigt werden.


(8) „Open Lung Concept“: druckkonstantes, zeitgesteuertes Beatmungskonzept, bestehend aus alveolären Recruitmentmanövern und anschließendem Offenhalten der Lunge mittels lungenprotektiver Beatmung (AZV ≤ 6 ml/kg KG; hoher PEEP).























4.4.3.2 Stufenplan beim Einsatz von Atemhilfen und Beatmung







(1) Indikationsstellung.


(2) Festlegen des Atem- und Beatmungswegs.


(3) Stufenplan für das gewählte Behandlungskonzept:


• Stufe A: Atemtherapie – Physiotherapie.


• Stufe B: Stufenplan für die Beatmung:




– Phase 1: optimierte Spontanatmung als kontinuierlicher Atemwegsdruck (CPAP), auch nasal appliziert (nCPAP). BIPAP-Beatmung über Maske, Tubus oder Tracheostoma.


– Phase 2: unterstützte (augmentierte) Spontanatmung als intermittierende (IMV-), druckunterstützte (PSV-), BIPAP-Beatmung.


– Phase 3: druckkontrollierte Beatmung (PC, PRVC) mit Eröffnung atelektatischer Lungenareale und Offenhaltung durch angepassten PEEP, BIPAP.


– Phase 4: PC wie oben, aber mit verlängerter Inspirationszeit, „intrinsic PEEP“, Versuch der Bauchlagerung, „down with the good lung“.





• Stufe C: alternative Beatmungsmethoden:




– permissive Hyperkapnie (keine Beatmungsform, sondern Akzeptanz einer CO2-Retention, solange der pH > 7,2 ist, bei gleichzeitiger druck- und atemzugvolumenlimitierter, lungenschonender, aber zur alveolären Hypoventilation führenden Beatmung, v. a. bei ARDS).


– Stickstoffmonoxid (NO) oder Prostazykline.


– Extrakorporale Oxygenierung und CO2-Elimination an Membranen (extrakorporale Membranoxygenierung [ECMO], extrakorporale CO2-Elimination [ECCO2R], auch „interventional lung assist [ILA]“, intravaskuläre Oxygenierung [IVOX]).


– Surfactant.


– Intratracheale Ventilation.





(4) Entwöhnung durch Verfahren der Phasen 1 und 2.

















4.4.3.3 Wahl und Einstellung des Beatmungsmusters


Wahl des Beatmungsmusters Bei der Wahl des Atem- und Beatmungsmusters konkurrieren Vor- und Nachteile von erhaltener Spontanatmung, die im Einzelfall gegeneinander abgewogen werden müssen:




(1) Erhaltene Spontanatemzüge:


• Hauptvorteile: weitgehend erhaltener physiologischer Atemvorgang, Koordination der Atemmuskulatur bleibt trainiert.


• Hauptnachteile: Atemarbeit muss geleistet und damit verbundener Energiebedarf aufgebracht werden. Ermüdung der Atemmuskulatur mit Problemen in der Entwöhnungsphase.


(2) Nichtinvasive Beatmung: Versuch, die Vorteile der Spontanatmung und der kontrollierten Beatmung zu verbinden. Bei spezifischen Indikationen, z. B. bei akuter Exazerbation einer chronisch-obstruktiven Lungenerkrankung.


(3) Assistierte/kontrollierte protektive Beatmung:


• Hauptvorteile:  Reduktion von Atemarbeit und damit verbundenem Energiebedarf. Erholung einer erschöpften Atemmuskulatur.


• Hauptnachteile: völlig unphysiologischer Atemvorgang. Bei Langzeitbeatmung Störung der Koordinationsfähigkeit der Atemmuskulatur mit Problemen in der Entwöhnungsphase durch Atemmuskeldesintegration.
















Einstellung des Beatmungsmusters







(1) Wir empfehlen die maschinelle Beatmung von Beginn an, spätestens jedoch nach initialer Stabilisierung, entsprechend den Kriterien einer lungenschonenden Ventilation durchzuführen. d. h., es sollte ein Tidalvolumen von 6 ml/kg des berechneten Körpergewichts bei einem maximalen Inspirationsdruck von 30 cmH2O bei einem FiO2 von 1,0, der im Verlauf der Blutgassituation angepasst werden sollte (The ARDS Network 2000), erreicht werden. Das Körpergewicht wird wie folgt berechnet: Männer: [image: image]), Frauen: [image: image]; in der Praxis: [image: image]. Generell sollte hierbei eine druckkontrollierte Beatmung durchgeführt werden. Dieses ursprünglich von Patienten mit ARDS stammende Beatmungsregime konnte auch bei Patienten ohne akute Lungenschädigung zu Beatmungsbeginn die Entwicklung eines beatmungsinduzierten Lungenschadens im Vergleich zum bisherigen Beatmungsstandard (AZV 10–12 ml/kg KG) deutlich reduzieren.


(2) Da bei druckkontrollierter Beatmung das AZV nicht direkt einzustellen ist, nähert man sich dem angestrebten AZV durch Variation der Parameter PEEP, Spitzendruck und Inspirations-Exspirations-Ratio (I:E-Ratio) an, wobei hier zwischen den Blutgaskontrollen nur kleine Veränderungen an den Einstellungen durchgeführt werden sollten. Im Konzept der lungenschonenden Beatmung ist der PEEP kein primärer Zielwert; es ist jedoch offensichtlich, das durch die Limitierung des Spitzendrucks ein kontinuierlicher positiver Druck in den Alveolen notwendig ist, um ein endexspiratorisches Kollabieren der Alveolen zu vermeiden. Dieser endexspiratorische Druck auf dem Niveau der Alveolen wird als „Gesamt-PEEP“ bezeichnet und kann näherungsweise durch eine kurze Beatmungspause am Ende der Exspiration („exspiratory hold“) mit den meisten Beatmungsgeräten gemessen werden. Der Gesamt-PEEP ist abhängig vom PEEP am Beatmungsgerät („extrinsischer PEEP“), von der Compliance der Alveolen, der Resistance des Bronchialsystems, der Beatmungsfrequenz und der I:E-Ratio („intrinsischer PEEP“). Hoher PEEP, hohe Atemfrequenz und hohe I:E-Ratio wurden und werden noch häufig als Zeichen einer „sehr invasiven Beatmung“ verstanden und zu vermeiden versucht; dies ist jedoch meist nur durch Steigerung des Beatmungsspitzendrucks bzw. des AZV möglich. Ziele einer kontrollierten Beatmung sind jedoch die Oxygenierung und der CO2-Abtransport unter Minimierung der pulmonalen Schädigung durch die Beatmung selbst, sodass hohe Atemfrequenzen (bis 30/min und darüber), eine hohe I:E-Ratio und ein hoher PEEP wichtige Hilfsmittel einer lungenschonenden Beatmung sind. In Abhängigkeit des FiO2 ergeben sich folgende Anhaltswerte für den (extrinsischen) PEEP:


• FiO2 0,3 → PEEP 5 cmH2O,


• FiO2 0,4 → PEEP 5–8 cmH2O,


• FiO2 0,5 → PEEP 8–10 cmH2O,


• FiO2 0,6 → PEEP 10 cmH2O,


• FiO2 0,7 → PEEP 10–14 cmH2O,


• FiO2 0,8 → PEEP 14 cmH2O,


• FiO2 0,9 → PEEP 14–18 cmH2O,


• FiO2 1,0 → PEEP 20–24 cmH2O.
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Die kontrollierte Beatmung ist stets unphysiologisch! Ziel ist ein Beatmungsmuster mit geringstmöglicher Lungenschädigung, keine Nachahmung der physiologischen Atmung.







(3) Eine kontrollierte Beatmung mit hohem PEEP, hoher I:E-Ratio und hoher Atemfrequenz begünstigt zunächst die Oxygenierung des Blutes auf Kosten einer alveolären Hypoventilation, die bei schwerer Lungenschädigung zur Retention von CO2 und konsekutiv zur pH-Erniedrigung führen kann. Dies kann bis zu einem pH von > 7,2 akzeptiert werden (permissive Hyperkapnie), ist jedoch bei Patienten mit erhöhtem intrakraniellem Druck kontraindiziert. Zudem können durch den hohen Gesamt-PEEP kollabierte Alveolen für die Beatmung rekrutiert werden, sodass die alveoläre Hypoventilation verbessert wird und zunehmend CO2 abgeatmet werden kann; eine Langzeitbeatmung bei schwer geschädigter Lunge ist nur möglich, wenn es gelingt, einen Anteil der Alveolen zu eröffnen bzw. offen zu halten, der sowohl die Oxygenation als auch eine ausreichende CO2-Abatmung gewährleistet, ohne hierdurch eine weitere Lungenschädigung zu verursachen.


(4) Eine Intensivierung der supportiven Therapie in Bezug auf die Kreislaufsituation (Katecholamine, Volumengabe, Diurese) ist hierdurch auf Dauer nicht notwendig, jedoch ist insbesondere zu Beginn der Beatmung darauf zu achten, dass kein Volumenmangel besteht. Die kontrollierte Beatmung ist trotz der Fortschritte der letzten Jahre keine Therapie der Grunderkrankung, die zur Ateminsuffizienz geführt hat; eine optimale Beatmung verlängert jedoch das Zeitintervall, das für die Therapie der Grunderkrankung zur Verfügung steht.





Wir empfehlen zur Einstellung der Beatmung folgendes Grundmuster:




• druckkontrollierte Beatmung,


• Atemfrequenz 30/min,


• PEEP 10–15 cmH2O,


• inspiratorischer Beatmungsdruck 30 cmH2O,


• I:E-Ratio 1:1,


• FiO2 1,0.





Durch meist nur geringe Variation des PEEP und der I:E-Ratio unter Beibehaltung des inspiratorischen Spitzendrucks von maximal 30 cmH2O kann mit diesen Grundeinstellungen schnell das angestrebte Tidalvolumen von 6 ml/kg KG (bezogen auf das Normalgewicht) erreicht werden.




(5) Bietet der Patient unter dieser Einstellung eine Sättigung von > 90 % und klinisch den Eindruck einer ausreichenden Beatmung, kontrolliert man nach 10–15 min die Zielgrößen der Beatmung:


• paO2 Altersnorm, zumindest aber > 7,98 kPa (> 60 mmHg); SaO2 ≥ 0,90 (≥ 90 %).


• pH > 7,2 bzw. paCO2 > 3,99 kPa (> 30 mmHg) und < 6,38 kPa (< 48 mmHg; Ausnahme: ausgeprägte chronische respiratorische Azidose).


(6) In Abhängigkeit vom paO2/pH- bzw. -paCO2-Verhältnis sollten die I:E-Ratios und der PEEP gesteuert werden: Bei hohem paO2 und pH < 7,2 oder progredientem Anstieg des paCO2 sollte ein eher niedriger PEEP und eine I:E-Ratio von ≤ 1, bei niedrigem paO2 und niedrigem paCO2 ein eher hoher PEEP und eine I:E-Ratio von 1 eingestellt werden. Bei hohem paO2 und niedrigem paCO2 können die Beatmungsdrücke – PEEP und Spitzendruck – insgesamt reduziert werden. Am schwierigsten gestaltet sich die Beatmungseinstellung bei niedrigem paO2 und hohem paCO2; hier sollte man zunächst versuchen, durch Steigerung des PEEP bei einer I:E-Ratio von mindestens 1 die Oxygenation zu verbessern. Gelingt dies, kann eine zwischenzeitliche Hyperkapnie (permissive Hyperkapnie) akzeptiert werden, solange der pH > 7,2 beträgt. Der pH-Wert ist der limitierende Faktor der permissiven Hyperkapnie. Dennoch erlaubt der Verlauf des paCO2 eine wertvolle Einschätzung der alveolären Ventilation, da ein progredienter Anstieg des paCO2 nach Erschöpfung der Pufferkapazität einen Abfall des pH zur Folge hat. Eine Rekrutierung ehemals verschlossener Alveolen, die sich durch erhöhte Tidalvolumina bei unveränderter Respiratoreinstellung zeigt, führt im Verlauf der Beatmung auch zu einer besseren Elimination des CO2. Dieser Effekt eines hohen Gesamt-PEEP ist häufig erst nach mehreren Stunden zu beobachten.





Die Schädigung, die durch hohe Sauerstoffkonzentrationen (FiO2) verursacht wird, ist geringer einzuschätzen als die, die durch ein hohes Tidalvolumen und hohe inspiratorische Spitzendrücke verursacht wird; für die Langzeitbeatmung sollte der FiO2 jedoch < 0,65 liegen.




(7) Verschlechterung des Patienten im Verlauf der Beatmung: Tritt eine Verschlechterung der Beatmungssituation ein, ist zu klären, ob dies durch eine Störung der Atemwege (Verlegung durch Schleim, Sekret) oder durch eine Zunahme der Lungenschädigung (Exazerbation der Infektion, Zunahme des ARDS) verursacht wurde. Eine Verlegung der Atemwege kann durch Auskultation sowie Analyse der Flusskurven am Respirator diagnostiziert werden; hier zeigt sich insbesondere in der Exspiration ein oszillierender Fluss. In diesem Fall sollte endobronchial abgesaugt werden. Ergibt sich kein Anhalt für eine Verlegung der Atemwege, ist von einer Verschlechterung des alveolären Recruitments auszugehen; in diesem Fall sollte die Beatmung mit dem Ziel einer Erhöhung des Gesamt-PEEP intensiviert werden. Intensivierte Absaugmanöver, auch bronchoskopische Absaugmanöver oder eine bronchoalveoläre Lavage, sind in diesem Fall wenig erfolgversprechend und führen eher zur Verschlechterung der Beatmungssituation, da gleichzeitig der Surfactant geschädigt wird bzw. Alveolen durch Wegfall des PEEP kollabieren. Eine alleinige Erhöhung des FiO2 hat ebenfalls nur eine temporäre Verbesserung des SaO2 zur Folge, ohne dass sich die Situation der für den Gasaustausch zur Verfügung stehenden Alveolen verändert.





Bei Patienten mit ARDS sollte frühzeitig und für mindestens 16 h/d die Bauchlage des Patienten angestrebt werden (Guerin et al., 2013). Die relativ neuen Verfahren der inhalativen Therapie mit Stickoxid bzw. Prostazyklin senken bei ARDS und pulmonaler Hypertonie anderer Genese den Lungengefäßwiderstand und bessern die Lungenfunktion, konnten bisher jedoch die Sterblichkeit des ARDS nicht senken.
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Erreger Medikament  Dosierung (proTag)  Anwendungsdauer (Tage)

Salmonella typhi/paratyphi] 1. Ciprofloxacin | 2% 500 mg po. 14
2100 iy 14
2. Cefiaron T2giv. 14
Salmonella enterica 1. Ciprofloxacin | 2500 mg, .. 7
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Giardia lamblia 1 Metronidzol |2+ 15 3
2. Tinidazol 1x1g 2
Clostridium diffcle 1 Vancomycin | 4% 250 mg p.o. (oue) | 10
2. Teicoplanin | 2.%200 mg p . () | 10
3. Metroridizol | 3% 400 mg p o 10
4 Rifwimin 3%200mg p o, 10
Vibtio cholerae 1. Dowyeyelin__| 1300 mg pro. 1
2. Ciprofloxacin_| 2% 500 mg p. o 3

3. Coutimorazol | 2% 160/800 mg p.o. |3
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Schwach vitksam: Opioide
Dibydrocodein __| DHC onlwet 25 % 60150 mg Schwaches Opioid, max. 240 m, strke Obstipation
Tramadal Tramal onl 6% 50-100 mg3 % 100-300 | Schwaches Opioid, Obstption selen, bei Begion steke Emesis und
el lorg ot g Sedienrg
Tramundit onlwet
“Tiidin+ Nalowon | Valororr onl 6 50-100 mg2-3 * 100-200 | Schwaches Opioid, keine Spsmen der glatien Muskulaur
Valoron ret. ol ret i
Pentazodn Foral onl 65 180mg Partaogorist,
I~ ensoms keine Daverherapie, Py chosen, Ohostase
Pettidin Dol oaliv,se  |68%300mg Keine Spesimen der glaten Muskulatr, keine Daeetberapic,
Partaagonist
Stark visksam: Opioide (BEM plichis)
Morphin MST Mundipharm | oral et e 10400 mg Stndrdopioid
e
Mlon onlwet 2 10500 mg
Capros onlwet 2500 mg
Severedol onl 1060 mg
MSR Mundipharmt 4 1000 mg
MSIMundphorma | ekl Vsorde Dosis
v Vsorde Dosis
epiducl orde Dosis
intatbelal orde Dosis
Piritramid Dipidolor ivim e l5mg Zur postop. Schmerzberapie, kaum Orhostse
kel 35100 mg
Buprenorphin Temgesic Sublingual 34505 15mg Partaagorist
Leim, ax0Lsmg Max. 5 mg/d
rarsderml
Fentam Fersany | trarsderml Ab25 g/ Anwendungsvorschifen beachien
et Sublingual Ab200 g Bei Tumordurchbruchschmerzen
estany Nesal Ab30 g Bei Tumordurchbruchschmerzen
Onycodon Onygesic onl, reard Supp. | 2% 10-400 g
Owodonplas | Targn’ onl 5 mg/2,5 g, Retardableten | Sl weniger Obstetion bevitken
Nalowon 10 mg/5 mg
20 mg/10 mg
40 mg/20 mg alle 1210
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Substanzen Evidez  Startdosis Zieldosis  Besonderheiten

TCA (Serotonin, NA)___| PZN(11) | 10-25 g 50-75 mg | Cave: AV-Block Grad IV, Glaukom, Prostaandenom, Hy potension
pre—— PP 001 [ (150 mg)
PIN()
Nortiptylin (Norirlerr) STR(1)
TCA (NA) PIN() | 1025 mg|50-75mg | Wie Amisiptylin
[er— NP | 100 [ (150mg)

Maprotiin (2. B. Ludiomil")

st PP (o) |- - Wenig NW
Cialopeam

Fioosetin

Paroretin

SNt NW: Ubelkei, Edbrechen

Venlaaxin (2. B. Trevilor) | PNP (1) | 375 mg | 50-75 mg
01| asomg)

Dulosetin (z. B. Cymbale) | PNP (1) | 60mg | 60mg
1041 [ (120 mg)
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(Aminoglykoside, i v Proteinurie
Konirasmitil,
Chemotherapeuika)
Akt intersitielle Nephritis | Leichte bis moderate Leukozyten und Leukozy tenzylinder, <350 1
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(Beispiel (g inerlle  emernee Kontraindikationen (K)
“Acelybsalcysiure | 500-1.000] 6-bis il | Wiektauch entziindungshermmend GiSchmerzen' (UAW),
Ulkus, Asthima, Blutungsneigung (K)
Paracetamol 500-1.000 | 6-bis Stdl._| Wikt antipyretisch Leberschiden (K)
Metanizol 500 5-bis Gtdl._| Wirkt spasmoly tisch, Allergi, Schock (i v), Agrantlozytose (UAW)
Touprofen 400600 | 6-bis St | Nichsteroichles Anfitheurmatikum. GiSchmerzen (UAW),
Ullus (K)
Dicloferac 50-100 | sl We buprofen We buprofen
Indometacin 2550 | 8-bis 12| Wie Buprofen Wie Buprofen, plus Kopschmerzen, Odeme (UAW)
Celecoxib 100 sl | COX2Hemmer Magerschmerzen, Hautreakton, Oceme (UAW),
(Celebrex) 0 sl | Oseoarthrose Ul entziindl. Darmerkrankung, KHK, Schlaganal (K)
theumatoide Arhritis
Etoricoxib E) 24l Arthrose, theumatoide Arthrits, akute Gichtathiis| Magengeschwitr, Hautreakton, Odeme (UAW),
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120 24l
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Ambulante Behandlung ohne eingehende Diagnostik, wenn Fieber < 38,5 °C, keine Zeichen der Dehydratation, kein Blut im Stuhl. Wenn unfer sy mptomatischer Behandlung
kein Rickgang der Krankheissy mptome innerhl 1 Woche einiit, dann fachiztiche Untersuchung, evil. iinikeinweisung

Dicse auch bei

1. [ Aufreten einer Durchéliserkzankung innerhalb von 48 h nach Rixckkehr aus sublzopischeny tropischen oder verseuchien Gebieten (Ausschluss einer Cholera) oder

2. | b Fieber > 38,5 °C, Zeichen der Dehy drataion und/oder blutigen Durchéllen

Diagnostisches Vorgehen (nur bei schwer verlaufender Diaeehd)

1. | Laboruntersuchungers Blubild, Elekiroly

hamplichiige Substanzen, Saure Basen Hasholt, CRP, 3 Blutkuluren bei Sepei.

2. | Stublbeschaffenbeit: Erbsbreistuhl bei Salmonellose, Reiswasserstubil bei Cholera, blutig eitriger Stubl bei Ruhr und Colitis ulceros, schaumiger Stubl bei
Giinungsdyspepsic.

3. | Bakteriologische Stubldiagnostik: Salmonellen, Shigellen, Campyloboc ter, Wurmeier, Narwalk, Rotaviren, bet HIV auch Cry plosporidium parvumy Stohldireipeiperat
fir Leukozyten, Lamblien, Amésber; PCRDiagnostik.

4._| Serodiagrostik Salmonellen, Shigellen, Campy lobacter, Yersinien (IgM, lg ), Clostridium dificle (Toxin A und B), Amibenantkrper noch Troperufentbult

5._| Darmbiopsien zum Ausschiuss von Morbus Whipple und Lamblisis (Duodenum), Amibiasis (Kolonlkusrand).

Therapic

1. | Diat wenige Restriktonen, viel isigheit (34 ).

2. | Rehydatation: Elotrans®, Oralpidon’, 1 B auf 200 ml Wasser, 4-6 B /d oder WHO-Trnkiosung; 2 | Wasser it NaCl (7 g), NaHCO, (5 8), KC1 (3 ), Glkose (40 g),
noch besser mit 100 g Maisstirke pro 2.1

3. | Antidiamhoikas Imodiunt” Stardoss 4 mg (2 Kps.), 1 Kps. nach jedem wisrigen Stuhlgang, bis 2u 6 Kps/d, Tiorar® 3 * 100 mey/d

4._| Unterstitzende Maginahmer: Adsorberuzien, Spasmoly ika

5. | Antbiotika (Tab. 1.11) nur bei schwer verlaufender Diarrhd.
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