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Vil

Vorwort

Die Kleine Arzneimittellehre prasentiert sich mittlerweile in der 5. Auflage.
Die Anderungen in der Gesundheitspolitik und die Fortschritte der Pharmazie
und Medizin machen es notwendig, dass sich alle Beteiligten im Gesundheits-
wesen eine stetige Fort- und Weiterbildung zu eigen machen. Hierzu méchte
die Kleine Arzneimittellehre beitragen. Besonders angesprochen sind die Ge-
sundheits- und KrankenpflegerInnen, Apothekenhelferinnen, PTAs, Arzthel-
ferinnen, MTAs und Rettungssanititer und Rettungsassistenten sowie Alter-
pflegerInnen.

Alle Kapitel wurden komplett iiberarbeitet und aktualisiert. Die moderns-
ten Arzneimittel sind ausfiihrlich und verstdndlich beschrieben. Neue Uber-
sichtstabellen erleichtern das sich Zurechtfinden in dem riesigen Spektrum
der Pharmaka. Dies ist v.a. auch deshalb wichtig, da durch die Generikaflut
und die stindigen Innovationen der Pharmaforschung der Arzneimittelmarkt
selbst fiir die Profis wie Arzte und Apotheker immer uniiberschaubarer wird.

Grof3e Fortschritte sind auf dem Gebiet der Onkologie erzielt worden.
Neue Zytostatika und v.a die Entwicklung neuer Tumorantikorper geben den
Medizinern bedeutend mehr Behandlungsmdoglichkeiten, mit dem Ziel die Le-
bensqualitit zu verbessern und die Sterblichkeit der Krebspatienten wesent-
lich zu reduzieren.

Erkenntnisse der Erndhrungsbediirfnisse multimorbider Patienten in Kli-
niken und Pflegeheimen sind in dieser 5. Auflage ausfiihrlich erklart. Ziel ist
es allen Beteiligten deutlich zu machen, dass diese Patienten eine viel differen-
zierte Erndhrung brauchen als bisher angenommen. Es hat sich herausgestellt,
dass eine addquate Nahrungszusammenstellung die Genesung der Patienten be-
schleunigen kann. Im neu aufgenommenen Kapitel »Enterale und parenterale
Erndhrung« (Kapitel 20) wird detailliert auf die Moglichkeiten der Ernahrung
von Patienten eingegangen, die nicht mehr auf oralem Wege ausreichend Nah-
rung zu sich nehmen konnen. Die enterale Erndhrung via Sonde und paren-
terale Erndhrung via venoser Infusion wird mit den Vorteilen, aber auch den
Risken erklart. Die demographische Entwicklung unserer Bevolkerung macht
dass Wissen iiber die Méglichkeiten der nicht oralen Ernahrung unerlasslich.

Die 5. Auflage der Kleinen Arzneimittellehre will allen Lesern helfen, mit
Spaf$ und Erfolg sich dem groflen Themenkreis der Arzneimitteltherapie in
der modernen Zeit zu stellen. Dabei ist das Verstehen der Wirkungen und Ne-
benwirkungen, der Wechselwirkungen und Interaktionen unerlésslich. Ebenso
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wie das Wissen um Applikationsarten und -zeiten sowie der Lagerungsanfor-
derungen der Arzneimittel. Nur dann ist es moglich, die Patienten effektiv mit
Medikamenten zu behandeln, Schaden zu vermeiden und die Ressourcen im
Gesundheitswesen sinnvoll einzusetzen.

Ich wiinsche mir, dass dieses Buch allen Lesern eine Hilfe wihrend der Aus-
bildungszeit und im Beruf ist und freue mich auf Anregungen und konstruk-
tive Kritik. Nur somit konnen Fortschritt, Entwicklung und Verbesserungen
dauerhaft realisiert werden.

Ich bedanke mich bei meiner Frau und meinen zwei Kindern, dass sie mir
die Zeit schenkten, dieses Buch zu schreiben.

Dem Springer Verlag gilt mein Dank fiir die Realisierung dieser 5. Auflage.

Salching, im Friihjahr 2007 Hermann Pl6tz



Inhaltsverzeichnis

1.1
1.2
1.3
1.4
1.4.1
1.4.2
143
1.4.4
1.4.5
1.5
1.5.1
1.5.2
1.6
1.6.1
1.6.2
1.6.3
1.6.4
1.6.5
1.6.6
1.7
1.7.1
1.7.2
1.8
1.9
1.9.1
1.9.2
1.9.3
1.9.4

4.1
4.2
4.2.1
4.2.2
4.2.3
424

Grundlagen. .. ...ttt e e e 1
Was versteht man unter einem Arzneimittel? .......................... 2
Einteilung der Arzneimittel ...... ..o 2
Definition einiger Begriffe aus der Pharmakologie...................... 4
Wann und wie kann ein Arzneistoff wirken?............. ... ool 5
Verabreichung (Applikation) ... 7
Aufnahme (Resorption™) .. ... 8
Verteilung (Distribution) ... 13
Verstoffwechslung (Biotransformation) ..............ocovviininn.. 15
Ausscheidung (Elimination). ...t 17
Arzneimitteleinnahme. ... ... .o i 19
Vor, zu oder nach den Mahlzeiten? ...t 19
Wechselwirkungen mit der Nahrung ..., 20
Verabreichung von Arzneimitteln ......... ..., 22
Méglichkeiten der Verabreichung ... 22
Zubereitung von Arzneimitteln ......... ..o i 30
LageIUNG et e 30
Aufbrauchfristen ... .. ..o 31
ADgabe. . . e 32
Packungsbeilage . ... ... 32
ComPlianNCe® . . e 34
Was versteht man unter Compliance? ..........coiiiiiiiiiiiann.n. 34
Warum zeigen die Patienten nicht die geforderte Compliance? ....... 35
Was versteht man untereinem Gift?. ...t 35
Placebos. ..o 36
Was sind Placebos?. ... .o 36
Placebos im taglichen Gebrauch ............. ... ..o 37
Placebos zum Appliaktionstraining flr Patienten..................... 37
Placebos in der Arzneimittelforschung ..., 38
Arzneimittelgesetz ........iiiiiiiiiii i e 39
Betdubungsmittelgesetz..........coeiiiiiiiiiiiiiiiiiiiaan, 45
Auf das Nervensystem wirkende Stoffe........................ 49
Das Nervensystem . .......oouiiuiii i 51
Schmerzstillende Mittel (Analgetika) ..ot 52
Der Schmerz . ... e 52
Zentral (im Gehirn) wirkende Analgetika................coooiiiiat 54
Peripher wirkende Analgetika................ocoooiiiinn 57

Migranemittel. . ... ..o 61



4.3
4.3.1
4.3.2
433
434
4.3.5
4.4
4.4.1
4.4.2
4.5
4.5.1
4.5.2
4.6
4.6.1
4.6.2
4.7
4.7.1
4.7.2
4.7.3
4.8
4.8.1
4.8.2
4.9
4.9.1
4.9.2
4.10
4.11

4111
4.11.2
4113

5.1
5.2
53
5.4

6.1
6.2
6.2.1
6.2.2
6.2.3
6.3

Inhaltsverzeichnis

Narkosemittel (Andsthetika) ...... ... 62
NaFKOSE. . . et 62
Inhalationsnarkotika ... 64
Injektionsnarkotika. ... 64
Stoffe, die ortlich begrenzt den Schmerz aufheben (Lokalandsthetika) 65
Abgrenzung Analgetika/Andsthetika ...l 68
Schlafmittel. .. ..o 68
DerSchlaf. .. .o 68
Medikamentdse Therapie der Schlafstérungen....................... 70
Auf die Psyche wirkende Stoffe (Psychopharmaka) ................... 73
Einteilung der Psychosen ...... ..ot 73
Einteilung der Psychopharmaka. ............c.cooviiiiiiiiiiin 75
Das Erbrechen verhindernde Arzneistoffe (Antiemetika).............. 81
Erbrechen ... 81
Medikamentose Therapie des Erbrechens................oooove.... 82
Auf das vegetative Nervensystem wirkende Stoffe ................... 85
Das vegetative Nervensystem . ..........ouiiuiiiiiiiiiiennennenn.. 85
Arzneimittel, die den Sympathikus beeinflussen ..................... 88
Arzneimittel, die den Parasympathikus beeinflussen ................. 91
Mittel, die einen epileptischen Anfall verhindern (Antiepileptika) .. ... 93
Die Epilepsie. . ... e 93
Medikamentdse Therapie der Epilepsie............oooooiiiii.L. 94
Antiparkinsonmittel ...... ... e 94
Die Parkinsonkrankheit......... ..o 94
Medikamentdse Therapie der Parkinsonkrankheit.................... 95
Mittel zur Therapie der Alzheimerkrankheit................. ... ..., 97
Muskelrelaxanzien, d. h. den Tonus der Skelettmuskulatur

beeinflussende Stoffe ....... ..o 98
Grundlagen . . ... e 98
Peripher wirkende Muskelrelaxanzien .................coooiiiiinte. 99
Zentral angreifende Muskelrelaxanzien................coovviina.. 102
Auf den Blutkreislauf wirkende Stoffe........................ 105
Der Blutkreislauf ... ... 106
Das Blut und seine Bestandteile.............cocoiiiiiiiiiiiinin.. 107
Stoffe, die das Blutgerinnungssystem beeinflussen.................. 110
Plasmaersatzmittel ... ... 119
Auf Herz und GeféB3system wirkende Stoffe .................. 121
Aufbau des Herzens und des GefaBsystems..............covuenn... 122
Medikamentdse Therapie von Herzerkrankungen ................... 124
Stoffe, die die Kontraktionskraft des Herzens steigern ............... 124
Stoffe, die den Herzrhythmus beeinflussen ......................... 126
Koronartherapeutika ... 127

Blutdruck und Blutdruckmessung .............coooiiiiiiii ... 130



Xl

Inhaltsverzeichnis

6.4

6.4.1
6.4.2
6.4.3

7

7.1
7.2
7.2
7.2.2
7.2.3

8.1
8.2
83
8.4
85

9.1
9.2
9.3
9.4
9.5
9.6
9.7

10

10.1
10.2
10.3
10.4
10.5
10.6

10.7

11
1.1
11.2
11.3
11.3.1
11.3.2

Auf den Blutdruck wirkende Stoffe . ............ ..ot 131
Behandlung des hohen Blutdrucks ............cccoviiiiiiinnn.. 131
Behandlung des niedrigen Blutdrucks . .............cooviiiiin.. 134
Behandlung von Venenerkrankungen ............ ... 135

Auf Atemwege und Lunge (Respirationstrakt) wirkende Stoffe. 141

Die ATEMWEGE . ..ttt e 142
Medikamentdse Therapie von Atemwegserkrankungen ............. 143
Hustenmittel. ... ..o 143
Asthma bronchiale und seine Behandlung.......................... 144
Chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD)................... 149
Auf Niere und Harnwege wirkende Stoffe .................... 151
AllgEMEINES ..o e 152
Stoffe, die die Harnbildung fordern (Diuretika) . ..................... 152
Stoffe, die die Harnbildung verringern (Antidiuretika) ............... 156
Therapie des gutartigen Prostataleidens............................ 157
Therapie von Mitkionsproblemen ..., 158
Infusionstherapie ........coiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieenennnnnnns 161
Physiologische* Verhaltnisse des Wasser- und Elektrolythaushaltes. .. 162
Storungen im Wasserhaushalt. ...t 164
Storungen im Elektrolythaushalt ........ ... ... i 165
Storungen im Saure-Basen-Gleichgewicht ............... ... ... ..., 165
Storungen bei Mangel an Spurenelementen............c.covuvnn... 166
VitaminZUSatzZe. ... ..ottt 166
Allgemeine Aspekte der Infusionstherapie.......................... 166
Auf Magen und Darm wirkende Stoffe ................ccovttn 169
Aufbau des Verdauungsapparats.........oueveveereninenennenenen.. 170
Medikamente bei Sdure- und Enzymmangel........................ 173
Medikamente gegen Sdureliberschuss ........... ...t 174
Behandlung der Verstopfung (Obstipation) ..................ooo.t 177
Behandlung von Durchfallerkrankungen (Diarrhéen)................ 179
Mittel, die die Aufnahme von Fetten aus dem Magen-Darm-Kanal

verhindern. ... 182
Mittel, die das Hungergefiihl verringern (Anorektika)................ 183
Gegen Bakterien und Pilze wirkende Stoffe................... 185
AllGEMEINES ettt ettt 186
Desinfektionsmittel ...........ooii i 187
ANtIbIOtiKa. ..o 190
Antibiotika, die die Zellwandsynthese hemmen .................... 192

Antibiotika, die die Permeabilitadt der Zytoplasmamembran
VEIANAEIN L. 195



X

11.33
11.3.4
11.4

12

12.1
12.2
12.2.1
12.2.2
12.2.3

13
13.1
13.2

13.3

13.3.1
13.3.2
1333
13.34

14
14.1
14.2

15
15.1
15.2

16
16.1
16.2
16.3
16.3.1
16.3.2
16.4
16.4.1
16.4.2
16.4.3
16.5
16.6
16.6.1
16.6.2

Inhaltsverzeichnis

Antibiotika, die die Proteinbiosynthese hemmen.................... 196
Antibiotika, die die Nukleinsduresynthese storen.................... 199
ANtimyKotiKa . ... e 202
Medikamentdse Behandlung bosartiger Tumoren
(Chemotherapie) ...ovveiiiiiineiieeiiinneeeeneeeeennnnnnns 205
Allgemeines zu Krebserkrankungen ......... ... ... 206
Arzneistoffe, die das Zellwachstum unterdriicken (Zytostatika) ...... 207
Allgemeines zu Zytostatika ..........cooiiiii i 207
Einige wichtige Zytostatika ..............ooii i 209
Sicherer Umgang mit Zytostatika in Apotheke und Klinik ............ 215
Stoffe, die die korpereigene Abwehr beeinflussen ............ 225
Das IMmMmMUNSYSTEM. . ..ot e 226
Stoffe, die die kdrpereigene Abwehr herabsetzen

(IMMUNSUPPIESSIVA) . « o e ettt et 228
IMPfUNGEN. . e 230
IMpPfarten. .o e 231
Impfstoffarten ... ... e 232
Lagerung von Impfstoffen ......... ..o 233
Einige Impfungen ... ..o 233
Mittel zur Behandlung von Virusinfektionen.................. 251
Grundlagen . . ... e 252
Medikamentose Therapie von Viruserkrankungen..................... 252
Arzneimittel bei Tropenkrankheiten ......................... 257
AllGEMEINES ottt et e 258
Ausgewahlte Erkrankungen. ....... ..o 258
Hormone ...ttt i i i 265
Das Hormonsystem ..ot 266
Schilddriisenhormone. .. ..ot 268
Nebennierenrindenhormone ... 271
Funktion und Fehlfunktion der Nebennierenrinde................... 271
Glukokortikoide. ... ..o 272
Hormone der Bauchspeicheldrise. ..., 273
Physiologische* Wirkungen ...t 273
Diabetes mellitus (Zuckerkrankheit) . ............ ..ot 274
Behandlung des Diabetes mellitus .............cocoiviiiiii.. 275
Histamin. . ... 281
SexualhormoNe ... oo 282
Weibliche Sexualhormone ....... ..o 282

Mannliche Sexualhormone ........... ..o 287



Xl

Inhaltsverzeichnis

17
17.1
17.2

18

18.1
18.2
18.3
184

19

19.1
19.2
19.3
19.4

20

20.1
20.2
20.3

20.3.

20.4

21
211
21.2

22
22.1

23

231
23.2
233
234

24

241
24.2

24.3
24.4
24.5

Mittel zur Behandlung von Allergien....................ouot
Die allergische Reaktion ........ ..o
Therapie der Allergie, Typ-I-Reaktion ..............coiiiiiii...

Haut- und Wundpflege des alten Menschen ..................
Aufbau und FunktionderHaut............coooiiiiiiiiiiiiiL
Hautpflege und Dekubitus. ..........ccoviiiiiii e
Mittel gegen Hautparasiten. ..o i,
Mittel gegen Hautjuckreiz (Antipuriginosa) ...........c.covuvinenon.

Vitamine. ... oottt it it i ii et et it i
AllGEMEINES .ttt e
Fettlosliche Vitamine ... e
Wasserlosliche Vitamine . ...
SPUrENElEMENTE ..ottt e

Enterale und parenterale Erndhrung.........................
Erndhrung im Krankheitsfall ......... ... .. oot
Spezielle Aspekte der enteralen Erndhrung ............coovvin..
Spezielle Aspekte der parenteralen Erndhrung......................
Bausteine der parenteralen Erndhrung ........... .. ..ol
Allgemeine und ethische Betrachung der kiinstlichen Erndhrung .. ..

Arzneimittel in der Schwangerschaft.........................
Grundlagen . . ..o e
Bewertung ausgewdhlter Arzneistoffe.............. ...l

ArzneimittelundKinder ..ottt
Besonderheiten beiKindern ..............oo i

Arzneimittel und alte Menschen............ccovviiiiiiiint,
AllgEMEINES .. e
Besonderheiten bei alten Menschen. ...t
Wirkungsverdnderung einiger ausgesuchter Arzneimittelgruppen ...
Spezielle Medikamente fur alte Menschen (Geriatrika)...............

MaBnahmen und Arzneistoffe zur Behandlung
vONVergiftungen. ......oveiiiiiieniiieneneerennnenanns
AllGEMEINES .ttt et
Aufrechterhaltung der lebensnotwendigen Funktionen
(Vitalfunktionen) ..o
Erste Hilfe bei duBerlichen Vergiftungen.................c.oooiiat.
MaBnahmen zur Giftentfernung. .............ccoviiiiiiiiin ..
MaBnahmen zur beschleunigten Giftausscheidung

(NAaCh ReSOIPLioN) .. v et



XIv

24.6
24.7
24.7.1
24.7.2
24.7.3

25

25.1
25.2
25.2.1
25.2.2
25.2.3
253
25.3.1
25.3.2
2533
253.4
254

25.5
25.5.1

255.2
25.6
25.7
25.8
25.9

Inhaltsverzeichnis

Giftinformationszentren ...........ooiiiiiiii i
Einige Gifte und ihre Gegengifte ...t
Chemische Gifte. ... ...oouiu i e
Pflanzengifte. .. ..o
LIS L1 =3

Spezielle Medikamente fiir den Rettungsdienst und
Notfallmedikamente...........ccooiiiiiiiiiiiiiiiiinennenn.
Allgemeines ... ...ouiii
INfUSIONSIOSUNGEN. ..o\t e
Elektrolytlosungen ... e
ZUCKEIOSUNGEN. . ettt et e e
Kolloidale Volumenersatzmittel ........... ...,
Herz-Kreislauf-Medikamente............coooviiiiiiiiiiiii it
Blutdrucksenkende Medikamente..............cooviiiiiii ...
Blutdruckerhohende Medikamente ........... ...t
Medikamente, die die Herzkraft steigern...............cocoovinat.
Medikamente, die die Herzfrequenz beeinflussen ...................
Medikamente, die vorwiegend das respiratorische System
beeinflussen ... ...
Medikamente gegen Schmerzen...........ooviviiiinnnnenen..
Medikamente, die vorwiegend spasmolytisch (krampflosend)

WITKEN L
Opiate und weitere Analgetika..........coooiiiiiiinnii ...
Medikamente zur Beruhigung ...
Kortikoide und Antiallergika ...
Medikamente zur Narkoseeinleitung und zur Intubation ............
Medikamente gegen Vergiftungen .............cooviiiiiiininann..

AdressenundInfos.........coiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiaa
Informationszentren flr Vergiftungsfalle............................
Zentren in der Bundesrepublik Deutschland ........................
ADBKUrZUNGEN .o
GlOSSar ettt e e
Literatur . ...

Stichwortverzeichnis .......ooiiiiiiiiiiiii i ittt iiiiieennn



-5

-37

-4

Grundlagen

1.1 Was versteht man unter einem Arzneimittel? -2
1.2 Einteilung der Arzneimittel -2

1.3 Definition einiger Begriffe aus der Pharmakologie
1.4 Wann und wie kann ein Arzneistoff wirken?

1.4.1 Verabreichung (Applikation) -7

1.4.2 Aufnahme (Resorption*) -8

143 Verteilung (Distribution) -13

144  Verstoffwechslung (Biotransformation) -15

1.4.5 Ausscheidung (Elimination) -17

1.5 Arzneimitteleinnahme -19

1.5.1 Vor, zu oder nach den Mahlzeiten? -19

152 Wechselwirkungen mit der Nahrung -20

1.6 Verabreichung von Arzneimitteln -22

1.6.1 Méoglichkeiten der Verabreichung -22

1.6.2 Zubereitung von Arzneimitteln -30

1.6.3 Lagerung -30

1.6.4  Aufbrauchfristen -31

1.6.5 Abgabe -32

1.6.6 Packungsbeilage -32

1.7 Compliance* -34

1.7.1 Was versteht man unter Compliance? -34

1.7.2 Warum zeigen die Patienten nicht die geforderte Compliance?
1.8 Was versteht man unter einem Gift? -35

1.9 Placebos -36

1.9.1 Was sind Placebos? -36

1.9.2 Placebos im taglichen Gebrauch -37

1.9.3 Placebos zum Appliaktionstraining fiir Patienten

1.9.4 Placebos in der Arzneimittelforschung -38

-35



2 Kapitel 1 - Grundlagen

1.1 Was versteht man unter einem Arzneimittel?

Ist Melissen- oder Pfefferminztee ein Arzneimittel?

Ist StiBstoff wie z. B. Natriumcyclamat ein Arzneimittel?
Ist ein Vorbeugemittel wie Echinacin® ein Arzneimittel?
Ist die Antibabypille ein Arzneimittel?

Ist eine chirurgische Nadel ein Arzneimittel?

Ist eine Prothese ein Arzneimittel?

Ist ein Rontgenkontrastmittel ein Arzneimittel?

Bevor diese Fragen beantwortet werden konnen, muss zundchst einmal ge-
klart werden, was allgemein unter einem Arzneimittel zu verstehen ist.

@ Das Arzneimittel - auch Heilmittel, Medikament, Pharmakon oder Pri-
parat genannt - wird zu diagnostischen Zwecken oder zur Behandlung
von Krankheiten verwendet. Es wird aus natiirlichen Grundstoffen oder
synthetischen und ggf. (pharmazeutisch) speziell zubereiteten Wirksub-
stanzen hergestellt.

Grundstoffe und Wirksubstanzen sind die sog. Arzneistoffe, die einzeln oder
in Kombination zusammen mit den sog. Hilfsstoffen (z. B. Zapfchengrund-
masse, Zuckersirup, Geschmacksstoffe u. v. a.) das Arzneimittel bilden.

Als Monopraparat bezeichnet man beispielsweise Aspirin®, weil es nur
einen einzigen Arzneistoff (Azetylsalizylsdure) enthalt. Aspirin® plus C da-
gegen ist eine Wirkstoffkombination (Kombipréaparat) aus Azetylsalizylsiu-
re und Ascorbinsdure.

Zur besseren Unterscheidung von Arzneimittel (= Préparat) und Arz-
neistoffe sind in diesem Buch alle Préparate als registriertes Warenzeichen®
gekennzeichnet. Die im Glossar erlduterten Begriffe und Abkiirzungen tra-
gen im Text ein Sternchen*.

In den folgenden Kapiteln soll versucht werden, Antworten auf die ein-
gangs gestellten Fragen zu finden.

1.2 Einteilung der Arzneimittel

Freiverkaufliche Arzneimittel

Diese Mittel konnen auch im Supermarkt mit Selbstbedienung angebo-
ten werden. Thre Abgabe unterliegt nicht der Kontrolle eines Apothekers.
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Beispiele hierfiir sind Knoblauchpriparate, Melissengeist oder auch Franz-
branntwein. Werden diese in der Apotheke angeboten, so diirfen sie in der
Freiwahl platziert werden.

Apothekenpflichtige Arzneimittel

Diese Medikamente diirfen nur in Apotheken verkauft werden. Eine Selbst-
bedienung der Kunden ist hierbei nicht erlaubt, d. h. fiir diese Arzneimittel
soll und muss der Apotheker dem Patienten beratend und aufklarend zur
Seite stehen. Hierzu zéhlen u. a. leichte Schmerzmittel wie Aspirin®, Parace-
tamol oder Ibuprofen. Es handelt sich hierbei meist um typische Sichtwahl-
artikel.

Verschreibungspflichtige Arzneimittel

Diese Medikamente diirfen in der Apotheke nur nach Vorliegen einer arzt-
lichen, zahnirztlichen oder tierdrztlichen Verschreibung (Rezept) abgege-
ben werden. Meist handelt es sich um sehr stark wirksame Arzneimittel.
Daher soll zum Schutz der Gesundheit der Patienten nur der Arzt oder
Zahnarzt bzw. bei Tieren der Tierarzt tiber Einsatz, Starke und Menge die-
ser Medikamente entscheiden.

Betdaubungsmittel

Diese Stoffe unterliegen dem Betdubungsmittelgesetz (» Kap.3). Die
meisten dieser Arzneimittel kénnen eine starke Sucht und Medikamen-
tenabhéngigkeit hervorrufen. Daneben werden sie oft als Rauschdrogen
missbrduchlich von Suchtkranken eingesetzt. Der Arzt darf solche Mit-
tel (z. B. Morphin) nur durch Verwenden eines speziellen Rezeptformu-
lars verordnen. Betdubungsmittel sind ebenfalls nur in der Apotheke er-
hiltlich. In der offentlichen Apotheke diirfen Betiubungsmittel nur bei
Vorlage eines BTM-Rezeptes abgeben werden. Ausnahme: Notfallverod-
nung. Fir die Abgabe von Betdungsmitteln fiir den Stationsbedarf muss
die Anforderung mit speziellen Betdubunsmittelanforderungsscheinen
erfolgen.

Zu welcher Gruppe nun ein Arzneimittel gehort, wird im Arzneimit-
tel- bzw. im Betdubungsmittelgesetz (vgl. » Kap. 2 und 3) festgelegt, sodass
Einordnungsschwierigkeiten weitgehend vermieden werden kénnen.
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Definition einiger Begriffe aus der
Pharmakologie

Pharmakologie. Lehre von den Wechselwirkungen zwischen einer
Substanz und dem Kérper (z. B. die blutdrucksenkende Wirkung von
Adalat®).

Pharmakokinetik. Lehre von der Wirkung des Organismus auf den zuge-
fithrten Stoff. Was macht der Kérper mit dem Arzneistoff? Beispiel: Etha-
nol wird in den Blutkreislauf aufgenommen, dann tiber Acetaldehyd zu
Essigsdure oxidiert und iiber die Niere ausgeschieden.

Pharmakodynamik. Lehre von den Wirkungsmechanismen der Arzneistof-
fe im Korper. Was macht der Arzneistoff mit dem Korper? Beispiel: Gliben-
clamid stimuliert die Insulinsekretion, sodass ein tiberhohter Blutglukose-
spiegel reduziert wird (Diabetestherapie).

Klinische Pharmakologie. Bereits bekannte Arzneistoffe werden am Men-
schen untersucht (z. B. Dosisfindung eines neuen Antibiotikums).

Toxikologie. Lehre von den schddlichen Eigenschaften bestimmter Stoffe.

Wirk(ungs)starke. Maf3 firr die Konzentration eines Arzneistoffes, die zum
Erzielen einer bestimmten Wirkung erforderlich ist. Je grofler die Wirkstér-
ke eines Arzneistoffes, desto kleiner ist die benétigte Konzentration bzw.
die Dosis.

Praxistipp
Aspirin® wird zur entziindungshemmenden (antiphlogistischen) Therapie

in Tagesdosen zu 3000 mg gegeben; ein Praparat mit Ibuprofen wird dage-
gen fir die gleiche Indikation* mit 1200 mg verabreicht.

Bioverfiigbarkeit. Das ist die Geschwindigkeit und das Ausmafi, mit der
der Wirkstoff am Wirkort verfiigbar ist. Sie gibt den prozentualen Anteil
der verabreichten Dosis an, der dann tatséchlich zur Wirkung kommt. Bei-
spiel: Ein Arzneistoff wird sehr schnell in der Leber abgebaut, sodass nur
20 % das Zielorgan erreichen.
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Therapeutische Breite. Sie bezeichnet die Spanne zwischen therapeutischer
und toxischer* Dosis eines Arzneistoftes. Je grofSer diese Spanne, desto un-
gefihrlicher ist das Medikament.

Metabolismus. Dieser Begriff bezeichnet den Ab- bzw. Umbau der Arznei-
stoffe durch den Korper. Die entstehenden Produkte konnen ebenso wie
der urspriingliche Arzneistoff noch eine pharmakologische Wirkung be-
sitzen oder aber durch den molekularen Umbau wirkungslos werden.
Ziel des Metabolismus ist es, die fremden Stoffe in eine fiir den Korper
ausscheidbare Form zu bringen. Die Abbauprodukte sind eher fettloslich,
wenn sie tiber den Leber-Galle-Weg ausgeschieden werden, sie sind dage-
gen mehr wasserloslich, sofern sie mit dem Urin (renal) den Kreislauf ver-
lassen. Das wichtigste Organ des Metabolismus ist die Leber. Eine andere
Bezeichnung fiir den Begriff Metabolismus ist das Wort Biotransformati-
on, da die Arzneistoffe im Korperbiologisch umgebaut, d. h. transformiert
werden.

Steady state. Davon spricht man, wenn die Invasion quantitativ* gleich der
Evasion (» S.6) ist (input = output); d. h. die Wirkkonzentration im Korper
bleibt konstant. Dies ist v. a. bei der Dauermedikation von Arzneistoffen
bedeutsam, z. B. bei der Therapie des hohen Blutdrucks.

1.4 Wann und wie kann ein Arzneistoff wirken?

Die Wirkung eines Arzneistoffes ist die Folge komplexer Vorginge im Orga-
nismus. Hierbei unterscheiden wir 3 Phasen (@ Abb. 1.1):
pharmazeutische Phase,
pharmakokinetische Phase,
pharmakodynamische Phase.

0 Merke: Erst nach Auflésung und Verteilung kann der Arzneistoff seine
Wirkung im Korper entfalten.

Zuerst muss es zu einer Freisetzung (Liberation) des Arzneistoffes im Kor-
per kommen. Daraufhin wird das Pharmakon in den Blutkreislauf aufge-
nommen (absorbiert) und im Korper verteilt (distributiert). Der Metabo-
lismus verandert das Arzneistoffmolekiil, d. h. seine Konzentration nimmt
ab. Zum Schluss muss der verdnderte oder auch unveranderte Arzneistoff
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Einnahme des Medikamentes

Liberation
{Auflosung der Wirkstoffe)

:

Absorption
[Aufrahime der Wirkstoffe ins Blut)

l

Distribution
{Verteilung der Wirkstoffe in die verschiedenen Organe)

l

Metabolisierung
{Abbau der Wirkstoffe v.a. in der Leber}

:

Elimination
{Ausscheidung der Azneistoffe liber Leber-Galle-Stuhl
hzw. ilher Niere-Harn)

B Abb. 1.1. Verfolgung des Weges eines oral eingenommenen Medikaments im Kérper

den Korper wieder verlassen konnen, d. h. das Arzneimittel wird elimi-
niert. Dies ist das LADME-Prinzip.

Die pharmazeutische Phase beinhaltet den Zerfall der Arzneiform so-
wie die Auflosung des Arzneistoffes. Somit wird hier Bezug auf die galeni-
schen* Eigenschaften der Arzneiform genommen.

Die pharmakokinetische Phase bezieht sich auf die Invasion und die
Evasion des Arzneistoffes. Wobei man unter Invasion die Adsorption und
die Distribution des Arzneistoffes im Korper versteht. Die Evasion ist der
Metabolismus und die Elimination des Arzneistoffes.

Die pharmakodynamische Phase stellt die Beeinflussung des Korpers
durch das Arzneimittel und dessen Abbauprodukte in der Zeit zwischen
Invasion und Evasion dar. In der pharmakodynamischen Phase zeigt das
Medikament seine Wirkung, z. B. Blutdrucksenkung, Schmerzstillung oder
Diurese (verstarkte Harnausscheidung).
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1.4.1 Verabreichung (Applikation)

Allgemeines zur Applikation

Ein Arzneimittel, das aus einem oder mehreren Arzneistoffen besteht, kann
entweder auf die Korperoberfliache, d. h. auf die Haut oder die Schleimhaut
aufgebracht, innerlich eingenommen oder mit Hilfe perforierender Instru-
mente (Spritzen, Impfpistolen) ins Kérperinnere injiziert werden. Der Ap-
plikationsort und die Arzneiform miissen sich nach den physikalischen und
chemischen Eigenschaften des Arzneistoffes (Benzylpenicillin z. B. wird
durch die Magensaure zerstort), dem gewiinschten Wirkeintritt, der gefor-
derten Wirkdauer und dem Ort, an dem der Arzneistoff wirken soll, richten.
Soll der Wirkeintritt schnell erfolgen, so muss injiziert werden, da somit die
Resorption aus dem Magen-Darm-Trakt umgangen werden kann. Ebenso
schnell wirksam ist die nasale oder inhalative Applikation. Wird dagegen ein
verzogerter Wirkeintritt und eine verlangerte Wirkdauer gefordert, so kann
das Arzneimittel oral (z. B. als Retardtablette) gegeben werden. Auch ist die
intramuskuldre Injektion als 6lige Losung oder Suspension maoglich (z. B.
Benzylpenicillin in 6liger Losung), denn dadurch entsteht ein Depot im Mus-
kel, aus dem der Arzneistoff langsam freigesetzt wird. Fiir die Behandlung
lokaler Wunden wird man zuerst an die topische (6rtlich wirksame) Appli-
kation denken und z. B. eine Dexpanthenolsalbe auf die Haut auftragen. Ist
der Patient bewusstlos oder kann er nicht mehr schlucken, so muss injiziert
werden. Bei dngstlichen Patienten ist die Injektion zu vermeiden und eher
auf oral wirksame Arzneiformen auszuweichen. Statt des zu injizierenden
Benzylpenicillins ist dann evtl. ein Penicillinsaft (z. B. Isocillin®) zu geben.
Viele Arzneimittel mit Eiweificharakter, z. B. Enzympraparate (Wobenzym®
oder Pangrol®), werden durch die Magenséure bzw. durch Proteasen (Enzy-
me des Magen-Darm-Kanals) zerstort. Durch einen magensaftresistenten
Uberzug iiber solchen Tabletten 16sen sich diese erst im Diinndarm auf, wo
sie nicht mehr zerstort werden. Somit ist durch die galenische* Beeinflus-
sung der Arzneiform wieder eine orale Applikation moglich.

Welche Applikationsarten und -orte gibt es?

Topische Applikation. Beispiele hierfiir sind Salben fiir kranke Hautstellen,
orale Gaben von Adsorbenzien* (z. B. medizinische Kohle bei Vergiftun-
gen), Broncholytika in Form von Inhalationssprays (z. B. Sultanol® Spray)
und Injektionen von Lokalanésthetika in bestimmte Gewebe. Der Vorteil
der topischen Applikation liegt in der kleinen Arzneistoffmenge, die beno-
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tigt wird, da das Medikament dort aufgebracht wird, wo es zur Wirkung
kommen soll. Auflerdem wird der restliche Teil des Korpers weniger mit
dem Arzneistoff belastet, d. h. die Nebenwirkungen sind geringer. So wird
bei der stindigen Gabe von Kortikoiden leicht ein Cushing-Syndrom* er-
zeugt. Bei der kurzfristigen, lokalen Anwendung von Kortikoidsalben tre-
ten jedoch nur wenige Nebenwirkungen auf. Vorsicht ist aber bei Kleinkin-
dern geboten, da deren Haut noch nicht so dick wie die der Erwachsenen
ist und dadurch mehr Arzneistoff resorbiert werden kann.

Parenterale* Applikation. Die intravasale (in ein Blutgefaf$ hinein erfolgen-
de), d. h. meist intravendse (unmittelbar in eine Vene hinein erfolgende,
i.v.-) Injektion oder Infusion hat den Vorteil, dass zum einen exakt dosiert
werden kann (kein First-pass-Effekt*, keine Resorptionsverluste*), zum an-
deren wird der Arzneistoff mit dem Blut schnell zu seinem Wirkort trans-
portiert. Dies ist v. a. in Notfillen wichtig (z. B. i.v.-Gabe von Adrenalin bei
Herzstillstand). Der Nachteil besteht im apparativen Aufwand der Metho-
de und der Gefahr der Keimverschleppung.

Orale Applikation. Oral werden Arzneimittel am bequemsten eingenom-
men. Der Vorteil besteht in der einfachen und preisgiinstigen Herstellung
dieser Arzneiform und der bequemen Anwendung durch den Patienten
selbst. Die Nachteile liegen in der unsicheren Bioverfiigbarkeit durch Re-
sorptionsverluste und den First-pass-Effekt der Leber (» Abschn. 1.4.4).

Rektale* Applikation. Diese Applikationsform ist nur fir Arzneimittel
mit grofler therapeutischer Breite geeignet, da die Resorptionsverhiltnisse
schwer zu quantifizieren sind. Schmerzstillende und fiebersenkende Mittel
(Analgetika und Antipyretika wie z. B. Ben-u-ron® Supp.) werden dagegen
bei Sduglingen und Kleinkindern gerne rektal verabreicht, z. B. bei Verwei-
gerung durch das Kind, bei Schluckstérungen usw. Ebenso bietet diese Ap-
plikationsart Vorteile bei Patienten, die zu Erbrechen oder Magen-Darm-
Problemen neigen und wenn eine parenterale* Gabe nicht notwendig ist.

1.4.2 Aufnahme (Resorption¥)

Unter der Resorption eines Stoffes versteht man dessen Aufnahme von der
Korperoberflache (Haut oder Schleimhaut) oder aus 6rtlich begrenzten Stel-
len im Korper in die Blutbahn oder in das Lymphsystem. Hier erfolgt dann
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die Verteilung in den Gesamtorganismus. Da ein Arzneistoff nur dann wirk-
sam werden kann, wenn er in ausreichender Menge am Wirkort vorliegt, ist
die Resorption Voraussetzung fiir den therapeutischen Erfolg, es sei denn,
dass das Arzneimittel intravasal gegeben oder nur lokal appliziert wird.

Wie kommt nun der Arzneistoff an den Wirkort?

Die eigentliche Resorptionsbarriere, die Trennlinie zwischen duflerem und
innerem Milieu, ist die Oberflichenmembran der Zellen. Diese Membran
besteht aus einer Lipiddoppelschicht, in der Proteine ein- oder aufgelagert
sind. Einige Proteine reichen durch die ganze Membran hindurch und bil-
den Poren. Diese Poren lassen hydrophile* (wasserlosliche) Stoffe durchtre-
ten. Die Lipiddoppelschicht ist dagegen fiir lipophile* (fettlosliche) Stoffe
durchldssig (@ Abb. 1.2).

Der Substanzdurchtritt durch die Membran kann als

Diffusion,

erleichterte Diffusion (proportional zu dem Konzentrationsgefille),

aktiver Transport (energieverbrauchender Carrier*),

Pinozytose*, Phagozytose* oder Persorption* erfolgen.

MembranauBenseite

in innerer
Schicht

a -Helix-Protein »
hydrophil Phospholipid

hydrophob globuléres Protein

B Abb. 1.2. Biomembran. (Aus Schmidt u. Thews 1990)
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Pinozytose bedeutet die Aufnahme kleiner Fliissigkeitstropfen aus dem Ma-
gen-Darm-Kanal. Bei der Phagozytose werden dagegen Feststoftteilchen
aufgenommen. Das Hereinnehmen von festen Teilchen zwischen den Epi-
thelzellen hindurch in den Organismus bezeichnet man als Persorption.

Resorption bei bukkaler* oder sublingualer* Applikation

Lipophile Arzneistoffe konnen bei dieser Verabreichungsform gut resor-
biert werden. Dadurch bedingt treten weder ein First-pass-Effekt*, noch
eine Inaktivierung durch Magensiure oder gastrointestinale* Enzyme auf
(vgl. Nitroglyzerinspray oder -zerbeifSkapsel im Angina-pectoris-Anfall).

Resorption bei oraler Applikation

Die Resorption im Verdauungstrakt wird von verschiedensten Faktoren be-
einflusst. Im Magen werden wegen des sauren pH-Werts alkalische Stoffe
nicht resorbiert.

Die Dauer der Magenpassage hiangt u. a. vom Fiillungszustand des Ma-
gens ab. Ethanol hat eine hyperdmisierende* Wirkung und beschleunigt
dadurch die Resorption. Auflerdem besitzt Ethanol gute Losungsmittelei-
genschaften, was ebenfalls die Aufnahme fordert. Der Diinndarm besitzt
eine besonders grofie Resorptionsoberfliche, die durch Schleimhautfalten,
-zotten und -mikrovilli* gebildet wird, sodass 200 m2 Oberfliche zur Verfii-
gung stehen. Laxanzien aber (z. B. Rizinus6l) verkiirzen die Passagezeiten
enorm, sodass mit verminderter Resorption gerechnet werden muss. Bei
Vergiftungen wird gerade dies angestrebt. Manche Arzneistoffe werden bei
leerem Magen besser resorbiert (vgl. Biphosphonate), andere Wirkstoffe,
wie z. B. viele Antibiotika, besser zum Essen resorbiert.

Resorption bei rektaler* Applikation

Bei der Applikation im unteren Rektumbereich werden die Arzneistoffe
direkt in die untere Hohlvene absorbiert, sodass kein First-pass-Effekt auf-
tritt. Das Problem liegt aber in der schwankenden und niedrigen Resorpti-
onsquote.

Resorption bei nasaler Applikation

Die Resorptionsverhiltnisse liegen hier dhnlich wie bei der Mundschleim-
haut. Oft werden abschwellende Nasentropfen lokal (topisch) angewendet.
Vorsicht ist geboten bei der Verwendung von Nasentropfen mit a-Sympa-
thikomimetika* (vgl. Abschn. 4.7.2) bei Sauglingen, da es aufgrund der
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Resorption zu systemischen* Effekten kommen kann, d. h. es treten Blut-
druckanstieg und Herzrasen (Tachykardie*) auf.

Pulmonale Resorption

Fiir die Resorption iiber die Lunge eignen sich besonders gasformige Stoffe
(man denke an Narkosegase wie z. B. Sevorane oder Suprane). Die Resorpti-
onsoberfliche der Lunge betragt ca. 100 m2, es konnen auch Fliissigkeiten
und feste Stoffe resorbiert werden. Aerosole* (fest oder fliissig) dienen v. a.
der lokalen Therapie des Asthma bronchiale (z. B. Sultanol® Dosieraero-
sol). Ebenso wie bei der nasalen Applikation kann es zu systemischen* Ne-
benwirkungen kommen. Neu ist auch, dass versucht wird, Insulin inhalativ
zu verabreichen (vgl. Humansinsulin Exubera® » Kap. 16).

Resorption bei Applikation am Auge

Soll das Arzneimittel ins Augeninnere eindringen, so miissen lipophile
und hydrophile Strukturen {iberwunden werden (8 Abb. 1.3). Das Kor-
neaepithel* und -endothel” stellen lipophile Strukturen dar, wahrend
durch das Stroma (Bindegewebsgeriist der Iris) nur hydrophile Stoffe
diffundieren konnen (z. B. das Parasympathikomimetikum Pilocarpin,
» Abschn. 4.7.3, das als Miotikum*, also zur Pupillenverengung angewen-
det wird).

Resorption bei Applikation auf der Haut

Die Haut diirfte eigentlich keine resorptiven Eigenschaften haben, da sie
den Korper ja vor Schadstoffen schiitzen soll. Eine Resorption ist zwar
transfollikular* oder transepidermal* moglich, jedoch ist die Resorptions-
quote durch die Haut viel kleiner als durch die Schleimhaut. Das Stratum
corneum” ist nicht kapillarisiert (durchblutet) und hat nur 10% Wasser-
gehalt. Es stellt also eine Resorptionsbarriere dar. Lipidlosliche Substan-
zen, die z. T. noch wasserldsliche Strukturanteile haben, kénnen noch am
leichtesten aufgenommen werden. Fette Ole und rein hydrophile Stoffe
werden kaum resorbiert. Man kann aber die Aufnahme durch die Haut
erhohen, z. B. durch Wirmeeinwirkung, hyperdmisierende* Reagenzien
(Ethanol) oder durch Losungsmittel [Dimethylsulfoxid (DMSO) in z. B.
Dolobene® Gel]. In entziindeten Hautgebieten ist die Resorptionsquote er-
hoht; ebenso wenn das Stratum corneum durch Verbrennungen zerstort
ist. Bei Sduglingen und Kleinkindern ist das Stratum corneum wenig aus-
gebildet, sodass auch hier die Resorption erleichtert ist. Deshalb sollten
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Abb. 1.3.a-b Auge. a »Umgebung« des Auges, b Schema des Augapfels.
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bei kindlichen Ekzemen keine allzu starken Glukokortikoidsalben (Corti-
son) angewendet werden (vgl. Cushing-Syndrom*). Fiir Senioren gilt die-
selbe Gesetzmafligkeit (Papierhaut). Neue Systeme beniitzen die Haut als
Resorptionsorgan fiir Stoffe, die einen hohen First-pass-Effekt haben und
in kleinen Dosen angewendet werden (z. B. Scopolaminpflaster, Ostrogen-
pflaster, Nitroglyzerinpflaster, Nikotinpflaster, Fentanylpflaster, Buprenor-
phinpflaster, Ostrogen-/Gestagenpflaster, Lidocain/Prilocainpflaster und
Rotigotinpflaster).

Resorption bei parenteraler* Applikation

Bei der Injektion (B Abb. 1.7, S. 29) unter die Haut (subkutan, s. c.) oder in
den Muskel (intramuskulér, i. m.) hangt die Resorption von der Durchblu-
tung des Gewebes ab. Bei der intravasalen Injektion (z. B. in die Venen)
muss keine Resorptionsbarriere iiberwunden werden.

Resorptionsbeeinflussung

Veranderung der Resorption bei parenteralen Arzneiformen. Man kann
versuchen, die Resorption z. B. bei i.m.-Injektion mit Hyaluronidasen zu
steigern. Andererseits ist es moglich, durch folgende Mafinahmen die Re-
sorption zu verzogern:
Losen oder Suspendieren des Arzneistoffes in einem 6ligen Vehikel,
Adsorption des Arzneistoffes an ein Tragermolekiil, welches die Diffusi-
on des geldsten Arzneistoffes verzogert,
Verwendung von Kristallsuspensionen (z. B. Verzégerungsinsuline).

Verdanderung der Resorption bei oraler Applikation. Bei Tabletten bzw. Dra-
gees ldsst sich die Wirkstoff-Freigabe durch Umbhiillung des Arzneistoffes
mit schwer l6slichen Uberziigen oder durch Einbettung in Wachse/Fette
steuern. Die Bindung des Arzneistoffes an Ionenaustauscherharze verlan-
gert ebenfalls die Arzneistoff-Freigabe (z. B. Codipront® Saft).

1.4.3 Verteilung (Distribution)

Ist das Pharmakon in die Blutbahn gelangt, wird es im Gefifisystem mit
dem Blutstrom verteilt. Infolge des Konzentrationsgefilles vom Blut zum
Gewebe versucht der Arzneistoff, die Blutbahn zu verlassen und sich im
Gesamtorganismus zu verteilen. Die Verteilung héngt von der Molekiilgro-
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L, der Bindung an Plasma- und Gewebsproteine, der Durchldssigkeit der
Membranen sowie von der Durchblutung der Gewebe ab.

Welche Verteilungsraume gibt es?

Der Organismus kann in den Intrazelluldrraum und in den Extrazellular-
raum unterteilt werden. Zum Intrazelluldrraum (75 % des Kérpergewich-
tes, bei Sduglingen noch mehr) gehoren die intrazellulire Fliissigkeit und
die festen Zellbestandteile. Der Extrazelluldrraum (22 % des Korpergewich-
tes) wird unterteilt in Plasmawasser, interstitiellen* Raum (leicht diffundier-
bare Fliissigkeit im Interstitium* und Fliissigkeit in Gewebe und Haut) und
in transzelluldre Flassigkeit (Liquor cerebrospinalis, Kammerwasser und
Periendolymphe, d. h. Fliissigkeit in Korperhohlen und Hohlorganen).

Verteilen kann sich folglich ein Arzneimittel

nur im Plasma,

im Plasma und im restlichen Extrazelluldrraum,

im Intra- und Extrazelluldrraum.

Die Konzentration eines Stoffes im Plasma, der sog. Blutspiegel (Plasmaspie-
gel), wird mit modernen analytischen Methoden (z. B. HPLC*) bestimmt
und dient dem »drug monitoring« (Medikamenteniiberwachung). Makromo-
lekiile konnen, nachdem sie i. v. gegeben worden sind, den Plasmaraum nicht
mehr verlassen (z. B. Plasmaexpander wie der Arzneistoff Dextran). Die Ver-
teilung der tibrigen Arzneistoffe zwischen Plasma und interstitiellem Raum
wird vom Kapillaraufbau bestimmt. Besonders guter Austausch ist dort mog-
lich, wo das Endothel und die Basalmembranen Liicken aufweisen [z. B. in
der Leber, Milz und im retikuloendothelialen System (RES*)]. Die Hirnka-
pillaren sind aber zusitzlich von Neurogliazellen* umgeben, sodass hier eine
verminderte Durchgéngigkeit fiir Arzneistoffe besteht. Man spricht von der
Blut-Hirn-Schranke. Bei entziindlichen Prozessen ist jedoch die Durchléssig-
keit (Permeabilitit*) dieser Barriere erheblich erhoht, sodass jetzt leicht Stof-
fe ins ZNS gelangen konnen (Kumulation*, Nebenwirkungen, Toxizitét*).

Wichtig fiir die Verteilungsprozesse ist die Eiweif$bindung, denn ein
an Plasmaeiweif} gebundenes Pharmakon kann den Plasmaraum so nicht
verlassen. Ebenso maglich ist eine Bindung an Gewebsproteine, sodass die
Riickverteilung ins Plasma gehemmt, d. h. die Elimination verldngert ist.
Bei Neugeborenen ist der Prozentsatz des an Plasmaeiweif3 gebundenen
Arzneistoffs kleiner, sodass das Arzneimittel schneller verteilt wird und die
Gefahr der Uberdosierung eher besteht.
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Welche Faktoren beeinflussen weiterhin die Verteilung?

Der Einfluss der Loslichkeit des Arzneistoffes auf die Verteilung zeigt sich
auch darin, dass sich lipophile Arzneistoffe tiberwiegend im fettreichen Ge-
webe, hydrophile Stoffe hauptsachlich extrazelluldr anreichern. Vor dem
Erreichen des Verteilungsgleichgewichtes wird die Verteilung im hohen
Mafle von der Durchblutung der Organe bestimmt.

Besondere Verteilungsvorgiange sind im Magen-Darm-Trakt (Gastroin-
testinaltrakt) zu berticksichtigen. Stoffe, die mit der Galle in den Zwolffin-
gerdarm (Duodenum) ausgeschieden werden, konnen in tiefer liegenden
Darmabschnitten wieder riickresorbiert werden (enterohepatischer* Kreis-
lauf). Die Plazenta ist, da die Membran viele Poren besitzt, gut fiir lipophi-
le und hydrophile Stoffe durchldssig. Es existiert hier im Gegensatz zum
Gehirn keine Blut-Plazenta-Schranke, d. h. Arzneistoffe im miitterlichen
Kreislauf gehen auch weitgehend in den kindlichen Kreislauf iiber.

In die Muttermilch treten v. a. gut lipidlosliche Substanzen tber, die
sich dann im Milchfett anreichern konnen. Auch Ethanol (Weingeist) und
Nikotin gehen in die Muttermilch tiber.

Ein besonders aktueller Aspekt der Verteilungsbeeinflussung ist das
»drug targeting«* (vgl. Atropin und N-Butylscopolamin).

1.4.4 Verstoffwechslung (Biotransformation)

Lipophile Stoffe werden nach der glomeruliren* Filtration in den Nierentu-
buli* z. T. wieder riickresorbiert, d. h. sie werden nur langsam renal (iiber
die Niere) eliminiert, sodass die Gefahr einer Kumulation* (hier: Vergiftung
durch Anreicherung) besteht. Um dies zu verhindern, verfiigt der Korper
tiber Enzymsysteme, die lipophile Xenobiotika (Fremdstoffe) in hydrophi-
lere, leichter ausscheidbare Stoffe umwandeln konnen. Vor allem die Leber
ist ein solches metabolisierendes Organ (vgl. First-pass-Effekt; @ Abb. 1.4).

Ablauf der Biotransformation

First-pass-Effekt. Das gesamte vendse Blut des Magen-Darm-Traktes und
damit auch alle darin enthaltenen Substanzen gelangen in die Pfortader
und von hier in die Leber. Erst dann kommt das Blut mit dem Medikament
zum Herzen und tber den Lungenkreislauf in den groflen Kreislauf. Bei
der ersten Leberpassage wird der Arzneistoft schon teilweise metabolisiert.
Dieser Metabolismus des Pharmakons vor dem Erreichen des grof3en Kreis-
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Wirkstoff gelangt mit dem Blut in die Leber

l

Oxidationen
Reduktionen
Methylierungen
Spaltungen

:

Koppelung mit Sauren
und Zuckerderivaten

Phase I-Reaktionen

Phase lI-Reaktionen

Ausscheidung liber
|

Y 1

Niere/Harn Galle/Stuhl

@ Abb. 1.4. Die wichtigsten Vorgédnge bei der Biotransformation.

laufs wird First-pass-Effekt genannt. Bei manchen Arzneistoffen wird die
Bioverfiigbarkeit dadurch stark reduziert.

Phase-I-Reaktion. Die Arzneistoffe werden oxidiert, reduziert, methyliert
oder hydrolytisch gespalten.

Phase-lI-Reaktion. Sie besteht aus Konjugationen* von korpereigenen Stof-
fen, wie z. B. Glukuronsdure, aktiviertem Sulfat, aktivierter Essigsdure oder
Glyzin, mit hydrophilen oder durch Phase-I-Reaktion hydrophil gemach-
ten Arzneistoffen.

Einfluss des Alters auf die Biotransformation

Beim Neugeborenen und in noch stirkerem Ausmaf} beim Frithgebore-
nen ist die Enzymausstattung, welche die Biotransformation bewirkt, noch
nicht vollstindig ausgebildet. Die Glukuronyltransferase (notwendig zur
Phase-II-Reaktion) wird erst ab dem Zeitpunkt der Geburt gebildet. Also
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werden die Arzneistoffe vom Neugeborenen in geringerem Ausmaf$ konju-
giert, sodass es u. U. zur Kumulation* und damit zur Uberschreitung der
toxischen Dosis kommen kann (vgl. das Grey-Syndrom nach der Chloram-
phenicolverabreichung an Sauglinge). Dagegen ist bei Kindern im Alter
von 1-8 Jahren die Biotransformation gegeniiber der bei Erwachsenen er-
hoht (u. a. durch ein grofleres Lebergewicht im Verhaltnis zum Korperge-
wicht).

1.4.5 Ausscheidung (Elimination)

Die Ausscheidung des Arzneistoffes oder seiner Abbauprodukte (Metabo-
liten) fithrt wie die Biotransformation zur Abnahme der Wirkstoffkonzen-
tration im Korper. Je nach Loslichkeit und Dampfdruck wird die Substanz
ausgeschieden:

renal, d. h. @iber die Niere mit dem Urin;

bilidr, d. h. mit der Galle;

pulmonal, d. h. Giber die Lunge mit der Atmungsluft.

Die Ausscheidung durch die Haut spielt nur eine untergeordnete Rolle. Ein
bekanntes Beispiel fiir die pulmonale und dermatogene (iiber die Haut)
Elimination ist die Ausscheidung der Inhaltsstoffe des Knoblauchs. Bei stil-
lenden Frauen kann die Abgabe von Pharmaka bzw. ihren Metaboliten in
die Muttermilch zu bedenklichen Intoxikationen (Vergiftungen) bei Siug-
lingen fithren.

Renale* Ausscheidung

Die Geschwindigkeit und das Ausmaf} der renalen Ausscheidung werden
von der glomeruldren* Filtration, der tubuldren* Riickresorption und der
tubuldren Sekretion bestimmt (8 Abb. 1.5).

Fir die glomerulére Filtration sind die Loslichkeitseigenschaften der
Pharmaka ohne Einfluss. Die Filtrationsrate steigt bei Zunahme des Blut-
drucks in den Glomeruluskapillaren*, bei VergrofSerung der Filtrationsfld-
che durch Einbeziehung der ruhig gestellten Glomerula und bei Verminde-
rung der Plasmaeiweiflbindung.

Die tubulére Riickresorption ist fiir die meisten Arzneistoffe ein passiver
Diffusionsprozess. Sie hingt von den Losungseigenschaften der Pharmaka
ab. Lipidlosliche Substanzen, die enteral gut resorbiert werden, durchdringen
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Tubulus proximalis,
Pars convoluta

Tubulus distalis,
Pars recta

| Intermediar-
Q : tubulus
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) | Henle-Schisife
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\k-é—:' Sammelrohr

B Abb. 1.5. Nephron mit Sammelrohr. Das Nephron besteht aus proximalem Tubulus, Inter-
medidrtubulus und distalem Tubulus. Die geraden Bestandteile des Nephrons (Pars recta) be-
finden sich im Mark (22. S. 148) oder in den Markstrahlen, die gewundenen Bestandteile (Pars
convoluta) befinden sich in der Rinde. Henle-Schleife = Intermediadrtubulus + gerade Teile des
proximalen und distalen Tubulus. (Mod. nach Junqueira u. Carneiro 1984)
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auch leicht das Tubulusepithel und werden stark riickresorbiert. Hydrophile,
kaum resorbierbare Stoffe diffundieren dagegen schlecht transtubuldr.

Der tubulédren Sekretion liegt im Gegensatz zur tubuldren Riickresorp-
tion von Pharmaka ein aktiver Prozess zugrunde. Durch ein in den Zellen
der proximalen Tubulilokalisiertes Transportsystem werden zahlreiche Sau-
ren, z. B. auch Penicilline, entgegen dem Konzentrationsgefille in den Urin
abgegeben.

Biliare* Ausscheidung

Mit der Galle werden v. a. Stoffe ausgeschieden, die ein Molekulargewicht
von iiber 500 Dalton! haben. Der Ubertritt aus der Leberzelle in die Gallen-
kapillaren erfolgt entweder durch Diffusion oder durch aktiven Transport.
Letzteres ist v. a. fiir saure Stoffe und Rontgenkontrastmittel gegeben. Die
bilidre Elimination von Glukuroniden kommt besonders oft vor. Tetrazykli-
ne, Chloramphenicol und andere Antibiotika werden in bakteriostatisch*
wirksamen Konzentrationen in die Galle abgegeben. Im Darm werden iiber
die Galle abgesonderte (sezernierte) Konjugate teilweise wieder gespalten,
ebenso wie lipophile, mit der Galle eliminierte Stoffe weitgehend riickresor-
biert werden. Auf diese Weise gelangen sie wieder in die Pfortader und in
die Leber, d. h. sie befinden sich in einem enterohepatischen Kreislauf*. Die
Ausscheidung wird somit verzogert, es besteht die Gefahr der Kumulation.

Pulmonale* Ausscheidung

Die pulmonale Exhalation* von Gasen erfolgt proportional den Konzentra-
tions- und Druckgradienten zwischen Blut und Atemluft. Es handelt sich
dabei um einen reinen Diffusionsprozess. Eine erhohte Lungendurchblu-
tung hat eine erhdhte pulmonale Exhalation von Gasen zur Folge (wichtig
bei Narkosegasen).

1.5 Arzneimitteleinnahme

1.5.1 Vor, zu oder nach den Mahlzeiten?

Hier sind Interaktionen* (Wechselwirkungen) zwischen Arzneimittel und
Nahrungsmittel bedeutsam. Oft wird die Wirkung der Arzneien durch Nah-

T Veraltete atomare Masseneinheit: 1 Dalton = 1,6601810727 kg.
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rungsmittel abgeschwicht, sodass die MEC (minimale effektive Konzent-
ration) nicht mehr erreicht wird und der Patient nicht optimal behandelt
werden kann. Die Interaktionen kénnen die Resorptionsquote, die Vertrag-
lichkeit des Arzneimittels oder den Metabolismus (vgl. lipophile B-Rezepto-
renblocker, » S. 22) verdndern. Die Magenentleerungsgeschwindigkeit be-
stimmt bei vielen Stoffen die Resorptionsgeschwindigkeit. Heif3e, kalte, fet-
te oder schlecht gekaute Nahrungsmittel verzégern die Magenentleerung,
sodass das Arzneimittel linger der Magensaure ausgesetzt ist und evtl. zer-
stort wird (z. B. Erythromycin, » S.23). Teilchen mit einem Durchmesser
unter 1 mm kénnen auch bei geschlossenem Magenausgang (Pylorus) in
den Diinndarm gelangen.

1.5.2 Wechselwirkungen mit der Nahrung

Nahrungsmittel und Antibiotika

Penicilline und Cephalosporine sollten auf niichternen Magen einge-
nommen werden, da sie dann schneller in den Diinndarm gelangen und
quantitativ vollstandiger resorbiert werden. Somit wird die Bioverfiigbar-
keit erhoht. Werden diese Stoffe aber schlecht vertragen, was sich z. B.
in Magenschmerzen dufern kann, so konnen diese Nebenwirkungen
vermieden werden, indem das Antibiotikum mit der Mahlzeit eingenom-
men wird. Bei den Penicillinen sind die dafiir in Kauf zu nehmenden
Resorptionsverzogerungen bzw. -verluste zu tolerieren, da sie meist in
leicht iiberhohter Dosis gegeben werden. Bei Pivampicillin (ein Breit-
bandpenicillin) und einigen Cephalosporinen kommt es bei gleichzeiti-
ger Nahrungsaufnahme zu keiner Resorptionsbeeinflussung. Vorsicht
ist bei dem Makrolidantibiotikum Erythromycin geboten, da die Nah-
rungsaufnahme die Magenentleerung verzogert. Das Antibiotikum ist
somit linger der Magensdure ausgesetzt und wird dadurch schon teilwei-
se zerstort. Die Veresterung zu Erythromycinethylsuccinat (z. B. Paedia-
throcin®) fithrt zu einem Derivat*, welches im sauren Milieu stabil ist
und daher auch mit der Mahlzeit eingenommen werden kann. Bei den
Sulfonamiden wird die Resorption nach der Gabe auf niichternen Ma-
gen erheblich beschleunigt. Kommt es aber aufgrund von Unvertréglich-
keiten zu Magen-Darm-Problemen, so konnen diese durch gleichzeitige
Nahrungsaufnahme gemildert werden. Die Resorption ist dann zwar et-
was verzogert, aber die erreichten Blutspiegel sind fiir die antibiotische
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Wirkung ausreichend. Cefuroximacetil (z. B. Elobact®) wird sogar bei
Einnahme zum Essen besser resorbiert.

Biphosphonate wie z. B. Clodronat (Ostac®), Pamidronat (Aredia®),
Alendronat (Fosamax®) und andere stellen v. a. allen an éltere Osteoporose-
patienten groflen Anforderungen an die Einnahmezuverldssigkeit. Solche
Medikamente diirfen nicht mit Kalzium in Verbindung gebracht werden,
daansonsten die Wirkung neutralisiert wird. Dies bedeutet, dass die Einnah-
me unbedingt niichtern zu erfolgen hat und als Fliissigkeit zum Schlucken
nur Leitungswasser verwendet werden darf. (Vorsicht: auch im Mineralwas-
ser sind geniigend Kalziumionen, um die Wirkung dieser Arzneimittel zu
blockieren) Des Weiteren ist bei diesen Arzneistoffen die Fliissigkeitsmen-
ge sehr wichtig, da das Medikament sich schnell im Magen-Darm-Kanal 16-
sen soll. Bei langer Verweildauer in der Speiserohre besteht die Gefahr von
Veritzungen. Deshalb ist es bei der Einnahme der o. g. Stoffe auch nicht
erlaubt, sich nach der Applikation flach hinzulegen.

Nahrungsmittel und p-Rezeptorenblocker

Bei den 3-Blockern muss man zuerst zwischen lipophilen (z. B. Propanolol
oder Metoprolol) und hydrophilen (z. B. Atenolol oder Sotalol) B-Blockern
unterscheiden. Lipophile B-Blocker unterliegen einem hohen First-pass-
Effekt, der durch die gleichzeitige Nahrungsaufnahme gemindert wird. Be-
griindung: Die metabolisierenden Leberenzyme sind z. T. schon mit der
Nahrungsverarbeitung beschaftigt, sodass weniger Arzneistoff abgebaut
werden kann. Die hydrophilen B-Blocker unterliegen nur einem kleinen
First-pass-Effekt, sodass die Gabe 0,5-1 h vor dem Essen die Resorptionsge-
schwindigkeit aufgrund der schnelleren Magenpassage erhoht.

Die retardierten Arzneiformen, welche iiber einen lingeren Zeitraum
gleichmiflig Arzneistoffe freisetzen, konnen sowohl vor als auch nach dem
Essen eingenommen werden.

Getranke und Arzneimittel

Milch. Die Tetrazykline (z. B. Achromycin®, Doxycyclin ratio® u.a.) bilden
im Darm mit den Ca%*-Ionen der Milch einen schwer 16slichen Komplex,
der nicht mehr resorbiert werden kann.

Der Arzneistoff Bisacodyl, der z. B. in den Abfithrdragees Dulcolax® ent-
halten ist, schidigt die Magenschleimhaut. Deshalb sind die Tabletten mit
einem diinndarmléslichen Uberzug versehen. Wird Bisacodyl mit Milch
eingenommen, so 13st sich der Uberzug im Milchfett, sodass das Bisacodyl
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schon im Magen frei wird und zu Magenschmerzen fithrt. Vgl. auch die
oben erldutete Problematik von Biphosphonaten und Mineralwasser.

Saure Getranke. Ein Medikament zur Raucherentwéhnung, der Nikotinkau-
gummi (z. B. Nicorette®), darf nicht zugleich mit sauren Getranken gekaut
werden, da sonst das Nikotin nicht iiber die Mundschleimhaut aufgenom-
men werden kann. Begriindung: Nikotin ist eine Base, die im sauren Milieu
protoniert wird, d. h. es bildet sich ein positiv geladenes Ion (Kation). Gela-
dene Substanzen konnen aber die lipophilen Membranen nur schwer durch-
dringen, was zur Folge hat, dass das Nikotin nicht resorbiert wird.

Verabreichung von Arzneimitteln

1.6.1 Moglichkeiten der Verabreichung

Praktisch alle im Folgenden aufgefiithrten Arzneiformen konnen lokal (6rt-
lich) und/oder nach Resorption systemisch* ihre Wirkung entfalten.

Orale Gabe von Arzneimitteln

Als oral anzuwendende Arzneiformen stehen z. B. zur Verfiigung: Kapseln,
Dragees, Tabletten, Kau-, Lutsch-, Sublingualtabletten, Zerbeifkapseln,
Brausetabletten, Granulate, Sifte, Tropfen.

Das Schlucken von Arzneimitteln ist die bequemste und einfachste Art
der Arzneimitteleinnahme. Die Wirkstoffe gelangen dabei in den Magen-
Darm-Trakt und kénnen dann ins Blut {ibergehen.

Wichtig ist, dass die Tabletten (o. A.) sitzend oder stehend mit viel Was-
ser eingenommen werden. Am besten und vertraglichsten sind 200-300 ml
frisches Leitungswasser. Die grofie Menge an Fliissigkeit ist v. a. daftir wich-
tig, dass sich die Tablette schnell im Magen in einem ausreichenden Vo-
lumen an Fliissigkeit auflosen kann. Je mehr Fliissigkeit, desto schneller
ist die Auflosung und somit ein schneller Wirkeintritt gewéhrleistet. Auf
keinen Fall diirfen sie liegend verabreicht werden, da sonst die Gefahr be-
steht, dass sie in der Speiseréhre stecken bleiben und hier zu Verletzungen
(z. B. Verdtzungen durch saure Arzneistoffe wie Doxycyclinhydrochlorid)
fithren kénnen.

Brausetabletten miissen vor dem Trinken vollstandig in Wasser gelost
sein, um Verletzungen der Speiserohre mit schwer stillbaren Blutungen zu
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vermeiden. Diese Arzneiform ist besonders fiir Patienten mit Schluckpro-
blemen gut geeignet. Zudem tritt die Wirkung von Brausetabletten schnel-
ler ein als die der festen Zubereitung, da der Magen das Medikament nicht
mehr auflésen muss, sondern die Wirkstoffe schon in geloster Form be-
kommt. Man bedenke, dass Tabletten unter Aufwendung sehr grofier Kréf-
te in Tablettiermaschinen gepresst werden und oftmals hart wie Stein sind.
Es dauert schon einige Zeit, bis sie sich im Magen gelost haben (je nach
Tablettenart bis zu einer halben Stunde). Diese »Auflosezeit« kann man
sich durch den Einsatz von Brausetabletten oder fliissigen Arzneien sparen.
Sinnvoll ist dies v. a. bei Schmerzmitteln, die ja schnell zu einer Linderung
der Beschwerden fiihren sollen (vgl. Aspirin® Tabletten und Aspirin® plus
C Brausetabletten). Der schnellere Wirkungseintritt fithrt auch dazu, dass
eine Uberdosierung durch die Mehreinnahme eines Medikaments, da man
die Wirkung der ersten Tablette nicht abwarten kann, vermieden wird.

Praxistipp
Tabletten mit magensaftresistenten Uberziigen diirfen nicht zerkleinert
werden, da der Uberzug die Tabletteninhaltstoffe vor der Zerstérung durch
die Magensdure schiitzt und sich die Inhaltstoffe erst im Diinndarm I6sen

sollen. Wird der Uberzug zerstért, kdnnen die Tabletten nicht mehr wirken.

Retardtabletten, manchmal Depottabletten genannt (z. B. Voltaren® retard
Dragees), haben einen erhohten Wirkstoffgehalt, den sie iiber einen ldnge-
ren Zeitraum freisetzen. Eine Retardtablette hat haufig die Wirkstoffmen-
ge eines ganzen Tages in sich. Sie darf dann nur 1-mal téglich verabreicht
werden. Das erspart dem Patienten das mehrmalige Einnehmen eines Me-
dikaments wihrend eines Tages und fithrt zu gleichmafliger Wirkstoffkon-
zentration im Blut.

Beim Einsatz von Zerbeiffkapseln (z. B. Nitrolingual® Kapseln oder
Adalat Kapseln), die v. a. wihrend eines Angina-pectoris-Anfalls (plotzlich
einsetzendes, sehr schmerzhaftes Herzstechen) eingesetzt werden, ist es
wichtig, die Kapsel aufzubeiflen oder, falls dies nicht moglich ist, aufzuste-
chen und den Inhalt méglichst lange im Mundraum zu lassen, da die Wirk-
stoffe tiber die Mundschleimhaut ins Blut ibergehen sollen.

Vaginale Gabe

Als Zubereitungen zum Einfithren in die Vagina gibt es Vaginalzdpfchen
(Ovula), Vaginaltabletten und -stdbchen (Styli); Beispiel: Jucitu®-Tabletten
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(mit Ostrogenen). Diese Tabletten diirfen nicht geschluckt werden. Von
normalen Tabletten unterscheiden sich Vaginaltabletten durch eine mehr
torpedoartige Form. Zudem werden diese Tabletten meist mit Applikatoren
(Hilfsmittel aus Plastik zum Einfiihren) geliefert, damit das Medikament
tief in der Vagina platziert werden kann. Um Infektionen mit Fikalkeimen
(E. coli) zu vermeiden, ist beim Umgang mit Vaginaltabletten sehr auf Hy-
giene zu achten.

Rektale Gabe

Fiir die rektale Gabe stehen Zéapfchen (Suppositorien), Einldufe (Klistiere*)
und Rektiolen (Miniklistiere) zur Verfiigung.

Suppositorien sind v. a. fiir Kleinkinder und Senioren eine ideale Arz-
neiform. Zéapfchen mit Fettgrundlage miissen kiihl gelagert werden, um ein
Schmelzen zu vermeiden. Klistiere* (z. B. Babylax®) miissen mit zusammen-
gedriickt gehaltener Tube wieder aus dem After (bzw. Rektum) entfernt
werden, damit das Arzneimittel nicht wieder eingesaugt wird. Es ist hierbei
auf absolute Einhaltung der Hygiene zu achten.

Nasentropfen

Nasentropfen sollten nicht langer als 3 Monate nach Anbruch aufbewahrt
werden. Nasensprays oder Nasentropfen mit Pipette miissen mit zusam-
mengedriickter Flasche bzw. Pipette wieder aus der Nase genommen wer-
den, da sonst Sekret mit aufgesaugt wird, welches die Flasche verunreini-
gen wiirde. Besteht ein starker Schnupfen, so ist es sinnvoll, vor der Appli-
kation zu schnduzen. Nach der ersten Gabe muss dann einige Minuten
gewartet werden. Danach wird erneut geschniuzt und nochmals ein Trop-
fen in jedes Nasenloch gegeben. Vorsicht ist bei Babys und Kleinkindern
geboten. Hier muss immer die richtige Konzentration gewdhlt werden
(Sduglinge, Kleinkinder, Schulkinder), da es sonst zu schweren Nebenwir-
kungen (z. B. Kreislaufschddigungen) kommen kann. Fiir jeden Patienten
sollte ein eigenes Nasenspray verwendet werden. Um die Nasenschleim-
haut zu schiitzen, ist es zweckmifig, Nasentropfen nicht langer als 7 Tage
zu verwenden.

Ohrentropfen

Ohrentropfen diirfen niemals kalt in den Gehorgang getraufelt werden, da
unser Ohr auf Kéltereize mit starken Schmerzen reagiert. Am besten ist es,
die Ohrentropfen handwarm zu verabreichen. Daneben sollten aus hygieni-
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schen Erwédgungen Ohrentropfen nicht langer als 6 Monate nach Anbruch
aufbewahrt werden.

Augentropfen (ATR)

Augentropfen miissen immer steril sein, so dass konservierte ATR hochs-
tens 6 Wochen nach Anbruch aufbewahrt werden diirfen. Fiir unkonser-
vierte ATR betrégt die Frist max. 24 h. Das Eintrdufeln in das Auge geht am
besten mit nach hinten geneigtem Kopf und nach oben gedrehten Pupillen.
Dabei geniigt es, einen Tropfen in die Ndhe des Bindehautsackes zu geben,
da das Auge nicht mehr Fliissigkeit aufnehmen kann.

Augensalben oder Augengele werden am besten abends eingebracht
(Sichtbehinderung). Dabei gibt man einen 1 cm langen Streifen zwischen
Auge und Unterlid. Danach wird die Salbe mit ein paar Wimpernschldgen
verteilt. Auch fiir Augensalben- und -gele gilt die Forderung nach absoluter
Sterilitat (Aufbrauchfristen » Abschn. 1.6.4).

Applikationssystem in den Bronchialraum

Bronchialsprays dienen meist der Behandlung von Asthma bronchiale.
Wichtig ist, vor Anwendung des Sprays auszuatmen, dann die Mundoff-
nung des Gerits mit den Lippen zu umschlieflen und schlief3lich im Mo-
ment des Einatmens auf den Sprithknopf zu driicken. Dann muss man
etwa 10 s die Luft anhalten und darf erst danach langsam wieder ausat-
men (8 Abb. 1.6). Auf griindliches Reinigen der Gerite mit Wasser ist zu
achten, da sonst Bakterien eingeschleppt werden kénnen, die die Erkran-
kung noch weiter verschlimmern bzw. neue Erkrankungen auslésen kon-
nen.

Neue Applikationsformen sind z. B. Pulverinhalationssysteme wie der
Turbohaler (Oxis Turbohaler, Pulmicort Turbohaler oder Symbicort Tur-
bohaler) oder das Diskussystem (Serevent Diskus oder Viani Diskus). Sie
erhohen die Bioverfiigbarkeit der zu inhalierenden Arzneistoffe. Zu den
innovativen Hilfsmitteln zahlt auch der Aerolizer (vgl. Foradil®). Alle die-
se speziellen Formen verbessern die Pharmakodynamik der Pharmaka,
sodass der Therapieerfolg sicherer erscheint. Allerdings werden an Me-
diziner und Pflegepersonal grofie Anspriiche hinsichtlich des Trainings
der betroffenen Patienten mit diesen Hilfsmitteln gestellt. Nur wenn der
Patient wirklich gut mit seinem Medikament umgehen kann, wird er es
fachgerecht einsetzen und nur dann kann man einen Therapieerfolg er-
zielen.
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? 1 Nach Entfernen der Schutzkappe YN
des A.s kréftig schiitteln, i

4 Den Atemn einige
Sekunden anhalten,
damit der Wirkstoff in

die Atemwege
3 Einatmen. Mundstiick elndringen kann.
mit den Lippen fest umschliefen, Mundstick aus dem
auf den Behdlter driicken und tief tund entfernen,
und langsam einatmen, ausatmen,

@ Abb. 1.6. Richtige Benutzung eines Dosieraerosols. (Springer Lexikon Pflege 2002)

Aufbringen auf die Haut

Zu diesem Zweck gibt es wieder eine Vielzahl von Arzneiformen: Salben,
Cremes, Pasten, Suspensionen, Emulsionen, Lotionen, Gele, Puder, arznei-
stoffhaltige Pflaster u. a.

Mittel zum Einreiben. Am besten wire es, bei der Applikation von Salben,
Cremes, Gelees oder dhnlichem Handschuhe zu tragen, um sich selbst vor
der Zubereitung zu schiitzen. Dies ist aber fiir den Patienten meist unan-
genehm. Handewaschen ist deshalb nach Einreibungen unerlésslich. Vor
allem Rheumasalben haben aggressive Stoffe in sich, die bei Kontakt mit
Schleimhduten (Auge, Nase und Mund) starkes Brennen herbeifiihren.

Praxistipp
Kortisonhaltige Salben sollen nur diinn aufgetragen werden, um die Bil-
dung von Hautstreifen (Striae) oder von Papierhaut zu vermeiden.
Herzsalben diirfen in die Brustgegend, in den Riicken, in die Oberschenkel
oder in die Oberarme eingerieben werden.
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Puder. Bei Pudern ist zu beachten, dass nicht alle auf offene Wunden aufge-
bracht werden diirfen. Besteht die Grundlage namlich aus nicht wasserlos-
lichen Feststoftpartikeln, dann kann es zum Einwachsen und Herauseitern
dieser Teilchen kommen.

Arzneistoffhaltige Pflaster. Immer mehr Medikamente, die {iber linge-
re Zeitraume hinweg gegeben werden sollen, konnen auch in Form von
Pflastern appliziert werden. Dies hat den Vorteil, dass der Magen-Darm-
Bereich nicht mit dem Medikament belastet wird und gleichmiflige Arz-
neimittelkonzentrationen im Blut des Patienten aufrecht erhalten werden
kénnen.

Die Ostrogenpflaster (z. B. Estraderm® TTS) werden nur 2-mal in der
Woche gewechselt. Sie kleben v. a. an fettfreien, nicht behaarten Hautparti-
en (Hiifte). Auch Baden und Duschen ist mit ihnen méglich. Bei Neigung
zu starkem Schwitzen konnen sie auch am Oberarm befestigt werden.

Herzpflaster (z B. Deponit® Pflaster; dieses Pflaster muss téglich erneu-
ert werden) werden am besten in der Brustgegend aufgeklebt. Dabei sollte
die Haut moglichst fettfrei und unbehaart sein.

Das Nikotinpflaster (z. B. Nicotinell®), welches bei der Raucherentwoh-
nung eingesetzt wird, gibt es in 3 verschiedenen Pflastergrofien. Je grofler
das Pflaster, desto mehr Nikotin wird durch die Haut transportiert. Zu Be-
ginn der Therapie verwendet man, abhidngig von der Zahl der zuvor tiglich
gerauchten Zigaretten, groflere Pflaster, danach schrittweise die kleineren,
um eine langsame Entwohnung vom Nikotin zu erreichen.

Ein Pflaster mit einem Wirkstoff gegen Inkontinenz ist Kentera®. Der
Wirkstoff ist Oxybutinin und soll die SchlieBmuskelaktivitit regulieren.
Das Pflaster muss alle 3-4 Tage gewechselt werden.

Zur Therapie der Parkinsonkrankheit steht ein Pflaster mit dem Wirk-
stoff Rotigotin (Neupro®) zur Verfiigung.

Pflaster mit Opiaten stellen fiir Schmerzpatienten eine ideale Thera-
pieform dar. Fentanyl (in Durogesic®) ermdglicht eine bis zu 72 Stunden
dauernde Analgesie (Schmerzfreiheit), ebenso das neu entwickelte Bup-
renorphin-Pflaster (Transtec®). Der Vorteil des Buprenorphin-Pflasters
(Wirkdauer bis zu 96 Stunden) liegt darin, dass die Nebenwirkungen auf
den Magen-Darm-Trakt (z. B. Ubelkeit, Erbrechen oder Verstopfung) we-
niger ausgepragt sind. Gleichzeitig ist mit Temgesic sublingual® -Tabletten
eine orale, schnell wirkende Form von Buprenorphin vorhanden. Dies ist
v. a. zur Behandlung von auftretenden Schmerzspitzen wichtig.
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Ebenfalls neu erhéltlich ist ein Wirkstoffpflaster mit Diclofenc (Volta-
ren Wirkstoffpflaster®), dass v. a. zur lokalen Schmerzbehandlung bei Fuf3-
gelenksverstauchungen und »Tennisarm« eingesetzt wird.

Wichtig ist es aber, sich Hautstellen auszusuchen, die nicht behaart sind und
die nicht zu GbermaBiger Schweillabsonderung neigen. Sollten Haare ent-
fernt werden mussen, so geschieht dies mit Hilfe einer Schere, da die Rasur
eine vermehrte Hautdurchblutung und damit eine gesteigerte Resorption
des Arzneistoffes zur Folge hatte. Auch darf die Haut vor derApplikation
wegen der vermehrten Durchblutung nicht mit Alkohol eingerieben werden.
Die modernen transdermalen Systeme sind als Matrixpflaster aufgebaut. Die-
ser Aufbau erlaubt es auch, die Pflaster zu zerschneiden, um so die entspre-
chende Wirkstarke zu erhalten. Die abgegebene Wirk-stoffmenge ist direkt
abhangig von der Fldche des aufgeklebten Pflasters. Je groBer das Pflaser,
desto mehr Wirkstoff wird in der Zeiteinheit in den Korper abgegeben. Aller-
dings sollten nur in ganz wichtigen Fallen die Pflaster zerschnitten werden.

Parenterale Gabe

Die parenterale* Applikation ist immer dann anzuwenden, wenn der Wirk-
stoff anders nicht vom Korper aufgenommen werden kann (z. B. Insulin).
Im Notfall ist die intravenose Gabe von Arzneimitteln am einfachsten (ohn-
machtige und bewusstlose Menschen konnen keine Tabletten mehr schlu-
cken). Daneben ist nach einer i.v.-Injektion der Arzneistoff innerhalb von
1-2 min tiberall im Korper verteilt, also wesentlich schneller als nach einer
oralen Applikation.

Allgemein ist bei den Injektionsarten (-fusionsarten) auf eine Desinfek-
tion der entsprechenden Hautstellen zu achten. Es diirfen nur sterile Kanii-
len und Spritzen verwendet werden (8 Abb. 1.7).

Viele Injektionslésungen miissen kiihl (Kiihlschrank, aber kein Ein-
frieren) gelagert werden. Sofern sie konserviert sind, diirfen sie nach An-
bruch noch einige Zeit verwendet werden. Insuline z. B. bis zu 4 Wochen,
niedermolekiulare Heparine aus der Multidoseeinheit meist zwischen 2
und 4 Wochen. Unkonservierte Zubereitungen sind i. d. R. nach 12 h zu
verwerfen. Am besten wire es allerdings, nicht konservierte Infusionslo-
sungen nur unmittelbar vor dem Gebrauch herzustellen und Restmengen
sofort zu verwerfen. Bei der Verabreichung kiihl gelagerter Injektionslo-
sungen muss darauf geachtet werden, dass die Mittel nicht kalt injiziert
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Injektions- und Infusionszubereitungen

Intramuskuldr (i.m.)
Intravends (i.v.)
Subcutan (s.c.)

~ | Epidermis

Dermis

Unterhaut-
gewebe

B — Unterhaut-
- fettgewebe

Muskel und
Venen

B Abb. 1.7. Wichtigste Injektionsarten. (Nach Turco u. King 1974)

werden. Je grofler die zu applizierende Menge, desto wichtiger ist das,
denn das Gewebe kann auf den intensiven Kiltereiz sehr schmerzhaft re-
agieren.

Die wichtigsten Infektionsarten
== [ntravends: Der Arzneistoff wird gelost direkt in die Venen gespritzt (i. v.).
== |ntraarteriell: Der Arzneistoff wird in die Arterien gespritzt (selten) (i. A.).
== Subcutan: Der Arzneistoff wird unter die Haut gespritzt (s. c.),

z.B. Insulin.
== |ntramuskular: Der Arzneistoff wird in den Muskel gespritzt (i. m.),

z. B. Tetanusimpfung.
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1.6.2 Zubereitung von Arzneimitteln

Einige Medikamente miissen unmittelbar vor der Verwendung vom Pfle-
gepersonal bzw. vom Patienten selbst in die endgiiltige Form gebracht wer-
den. Meistens bedarf es nur des Losens von Trockenpulver in Wasser, da
manche Arzneistoffe gelost nur sehr begrenzt haltbar sind, aber in fliissiger
Form appliziert werden sollen. Hierzu zéhlen v. a. Antibiotikasafte (z. B.
Griincef®, Monomycin®, Paediathrocin®, Augmentan® u. a.). Um ihre Inhalts-
stoffe in Losung zu bringen, verwendet man am besten frisch abgekochtes
Wasser. Das Wasser soll dabei 5 min siedend kochen. Nach dem Abkiihlen
auf Raumtemperatur ist die im Beipackzettel beschriebene Menge Wasser
zuzufiigen. Wichtig ist, das Herstellungsdatum auf der Flasche zu notieren,
da die Aufbrauchfrist wesentlich kiirzer ist als die Haltbarkeit der ungeoft-
neten Packung. Viele Antibiotika (v. a. die Tetrazykline, z. B. Doxycyclin,
Achromycin® u. a.) diirfen nicht mit Milch/Kakaogetrdnken eingenommen
werden, da sonst der Inhaltsstoff vom Korper nicht mehr aufgenommen
werden kann (» Abschn. 1.5.2).

Neben den Antibiotikaséften zahlen auch manche Augentropfen zu
den selbst zu mischenden Medikamenten. Da Augentropfen aber stets ste-
ril, d. h. keimfrei, zu halten sind, werden bei diesen Zubereitungen Trocken-
pulver und Losungsmittel in 2 getrennten Gefidflen mitgeliefert. Wichtig ist,
sich vor der Herstellung tiber die Handhabung von Trockensubstanz und
Losungsmittel im Beipackzettel zu informieren. Es ist aber auch maglich,
sich diese Tropfen in der Apotheke mischen zu lassen, um Fehler zu ver-
meiden. Dieses Angebot wird v. a. von Senioren gerne in Anspruch genom-
men. Allerdings muss auch hier die Aufbrauchfrist beachtet werden, die
meist kiirzer ist als das Verfalldatum des Trockenpulvers. Dabei gilt auch
wieder die Regel, dass Augentropfen nur 4-6 Wochen nach Anbruch ver-
wendet werden diirfen. Ein Beispiel fiir solche Augentropfen zum Anmi-
schen ist z. B. Ecolicin®.

1.6.3 Lagerung

Die Lagerung von Arzneimitteln umfasst sowohl die rechtlichen als auch
die fachlichen Aspekte, die sich aus dem Umgang mit Arzneimitteln erge-
ben. Die rechtliche Seite ist im Arzneimittel- bzw. im Betdubungsmittelge-
setz festgelegt. Hierzu zahlt, dass Arzneimittel fiir Unbefugte unzugénglich
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aufbewahrt werden miissen. Betdubungsmittel sind sogar in einem ver-
schlossenen Schrank zu lagern. Die Zu- und Abgénge von Betaubungsmit-
teln werden in speziellen Karteikarten genau festgehalten, der Stationsarzt
bzw. die pflegerische Stationsleitung kontrollieren einmal im Monat die Be-
stinde, die Krankenhausapotheke tiberpriift die Karteien und Besténde in
der Regel alle 6 Monate.

Was die sachgemifle Lagerung betrifft, ist zu beachten, dass Arzneimit-
tel je nach Zubereitungsart (fest, fliissig oder gasférmig) entsprechend gela-
gert werden miissen. So kann man die Trockenpulver fiir Antibiotikasifte
bei Raumtemperatur (15-25°C) lagern, die fertigen Sifte miissen dagegen
haufig im Kiihlschrank (4-8°C) aufbewahrt werden. Die einfachste Mog-
lichkeit, Informationen iiber die Lagerung von Medikamenten zu erhalten,
ist das Nachlesen im Beipackzettel. Hier kann man alle notwendigen Anga-
ben iiber die Aufbewahrung von Arzneimitteln erfahren.

1.6.4 Aufbrauchfristen

Die Haltbarkeit von Fertigarzneimitteln ist als offenes Verfalldatum auf
der Packung angegeben. Dieses Datum bezieht sich genau genommen nur
auf die ungedffneten Packungen. Nach Anbruch sind die Arzneimittel je
nach Arzneiform unterschiedlich lange verwendungsfihig. Da industriell
gefertigte Priparate unter keimarmen Bedingungen hergestellt und meist
mit Konservierungsmitteln versetzt sind, haben sie eine bessere Haltbar-
keit als Rezeptur- oder Defektur*arzneimittel. Bei diesen in der Apotheke
angefertigten Arzneien gilt: Ist die Packung erst einmal gedffnet, so muss
das Arzneimittel meist schnell aufgebraucht werden, da es durch den Zu-
tritt von Mikroorganismen relativ schnell zu Zersetzungen kommt. Dies
gilt v. a. fiir halbfeste und fliissige Arzneiformen (z. B. Salben, Cremes
oder Augentropfen). Wasserhaltige Arzneiformen sind weniger stabil als
wasserfreie, da die Mikroorganismen zum Leben und zur Vermehrung
Wasser benétigen.

Folgende Ubersicht gibt Auskunft {iber die Haltbarkeit von verschiede-
nen Arzneiformen, wenn sie einmal ge6ffnet sind (Aufbrauchfrist). Es ist
aber immer darauf zu achten, ob der Hersteller im Einzelfall eine kiirzere
Aufbrauchfrist vorschreibt.

Wasserhaltige Augensalben sind 1 Monat haltbar, wasserfreie dagegen

kénnen bis zu 6 Monaten verwendet werden.
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Wissrige Augentropfen, die konserviert sind, diirfen 6 Wochen, unkon-
servierte dagegen nur 24 h verwendet werden. Ebenso ist es mit Augen-
wassern.

Cremes, konserviert: in Kruken 3 Monate, in Tuben 1 Jahr.

Salben wasserhaltig, konserviert: in Kruken 3 Monate, in Tuben 1 Jahr;
wasserhaltig, unkonserviert: nur in Tuben 3 Monate; wasserfrei, unkon-
serviert: in Kruken 3 Monate, in Tuben 6 Monate.

Fiir Hydrogele in Tuben und Topfbehiltern gilt dasselbe wie fiir Cremes
und wasserhaltige Salben.

Inhalationsldsungen, die konserviert sind, haben 1 Monat, wéssrige un-
konservierte nur 24 h Aufbrauchfrist. Wasserfreie Inhalationslosungen
konnen dagegen 1 Jahr verwendet werden.

Konservierte Nasensprays und Nasentropfen diirfen 3 Monate verwen-
det werden, unkonservierte dagegen nur 24 h.

Konservierte Ohrentropfen konnen 6 Monate, sterile (aber unkonser-
vierte) Ohrentropfen nur 1 Monat verwendet werden.

Tabletten und Kapseln haben eine Aufbrauchfrist von 3 Jahren, wenn sie
trocken aufbewahrt werden.

1.6.5 Abgabe

Bei der Abgabe von Arzneimitteln ist auf die richtige Tageszeit, die rich-
tige Menge und die exakte Stirke zu achten. Wichtig sind v. a. die Begrif-
fe »forte« und »mite«. »Forte« bedeutet, dass das Arzneimittel in einer
hohen, »mite« dass es in einer schwicheren Konzentration, d. h. Wirk-
stirke, vorliegt. Sehr gut ist es, wenn man bei der Abgabe von Medikamen-
ten in Kliniken, Heimen oder Reha-Einrichtungen die 5-R-Regel beachtet:

Richtiger Patient

Richtiges Medikament

Richtige Stirke des Medikaments

Richtige Applikationsform des Medikaments
Richtige Tageszeit der Applikation.

1.6.6 Packungsbeilage

Fertigarzneimittel miissen eine Packungsbeilage (Beipackzettel) enthalten
(vgl. Arzneimittelgesetz § 11). Folgende Informationen sind darin entspre-
chend dem Arzneimittelgesetz im Wesentlichen vorgeschrieben:
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Bezeichnung des Arzneimittels

Inhaltsstoffe

Anwendungsgebiete

Informationen, die vor der Einnahme bekannt sein miissen, z. B.:

- Gegenanzeigen

- Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung

- Wechselwirkungen mit anderen Arzneistoffen

- Warnhinweise

Informationen fiir eine richtige Anwendung des Arzneimittels:

- Dosierung

- Art der Anwendung

- Haufigkeit der Anwendung

- Dauer der Behandlung

- Hinweise fiir Mainahmen bei Uberdosierung oder vergessener Ein-
nahme

- Empfehlung, bei Unklarheiten Arzt oder Apotheker zu fragen

Nebenwirkungen

Lagerung und Haltbarkeit

Name und Anschrift des pharmazeutischen Unternehmers

Datum der letzten Uberarbeitung der Packungsbeilage.

In den neueren Medikamenten werden die Nebenwirkungen auch nach de-
ren Hiufigkeit eingeteilt (@ Tabelle 1.1). Der Patienten kann damit die Wahr-
scheinlichkeit, dass bei ihm eine dieser Nebenwirkungen auftritt, besser
einschétzen.

Die Packungsbeilage ist somit ein gutes Hilfsmittel, um Fragen tiber
den Einsatz von Medikamenten schnell und einfach abzukldren. Da in Pa-

B Tab. 1.1. Einteilung der Haufigkeit der Nebenwirkungen

sehr haufig Wahrscheinlichkeit mehr als 10%

héufig Wabhrscheinlichkeit zwischen 1% und 10%
gelegentlich Wahrscheinlichkeit zwischen 0,1% und 1%
selten Wahrscheinlichkeit zwischen 0,1% und 0,01%

sehr selten Wahrscheinlichkeit weniger als 0,01%
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ckungsbeilagen oft viele Fremdworter verwendet werden, sind diese fiir den
sachunkundigen Leser allerdings hdufig unverstandlich. Solche Unklarhei-
ten oder Missverstandnisse konnen ausgerdumt werden, indem man Arzt
oder Apotheker zur Bedeutung entsprechender Begriffe befragt. Keinesfalls
sollte der Beipackzettel vor Aufbrauch des Medikaments weggeworfen wer-
den. Bekommen Patienten ein und dasselbe Medikament {iber einen linge-
ren Zeitraum hinweg verordnet, sollten sie nicht den alten, sondern jeweils
den neuesten Beipackzettel autheben und sich iiber Neben- und Wechsel-
wirkungen immer wieder aufs Neue informieren. Auch kénnen sich neue
Erkenntnisse tiber Wirkung, Neben- und Wechselwirkungen des Arznei-
mittels ergeben haben. Deshalb sollte immer der Beipackzettel der momen-
tan verwendeten Packung aufbewahrt werden.

Compliance*

1.7.1 Was versteht man unter Compliance?

Die Complianceanalyse befasst sich mit dem Problem, dass sich Patienten
nicht an die Anweisungen von Arzt und Apotheker halten. So wird z. B. die
Tabletteneinnahme nach Lust und Laune, d. h. einmal 2 Stiick kurz nachein-
ander bzw. heute einmal 2 Stiick, am anderen Tag mal wieder keine, erfol-
gen (vgl. drug holiday). Damit kann die minimale effektive Konzentration
(MEC) nicht aufrecht erhalten werden, bzw. es konnen toxische Konzentra-
tionen auftreten, so dass verstirkt mit Nebenwirkungen gerechnet werden
muss. Vor allem bei der Antibiotikatherapie ist es wichtig, stindig mindes-
tens die MEC zu halten, da sonst die Erreger nicht abgetotet werden und
sogar das Entstehen von resistenten Keimen geférdert wird (Hospitalismus,
nosokomiale Infektionen). Ebenfalls makaber sind die Konsequenzen bei
der nicht fachgerechten Einnahme von empfingnisverhiitenden Mitteln
(Kontrazeptiva). Eine Studie in den USA ergab, dass 89% der Frauen die Pil-
le falsch einnehmen. So wurden z. B. die Tabletten nicht regelmaf3ig, nicht
zur gleichen Tageszeit oder nicht in der richtigen Reihenfolge (Mehrpha-
senpille) genommen. 2% der Frauen liehen sich sogar die Pille von Nach-
barinnen aus. Besonders negative Folgen hat die falsche Compliance in der
Hochdruck- und Diabetes-mellitus-(Zucker-) Therapie. Schwankende Blut-
druckwerte haben zur Folge, dass der Arzt evtl. ein stirkeres Medikament
verordnet, welches dann den Blutdruck zu stark senken bzw. hypotone
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Reaktionen verursachen kann. Bei den durch mangelnde Compliance aus-
gelosten Schwankungen des Blutzuckerspiegels nimmt der Patient gefahrli-
che Unterzuckerung oder als Spiterkrankung Gefif3- und Augenschiden
(durch Uberzuckerung) in Kauf.

1.7.2 Warum zeigen die Patienten nicht die geforderte
Compliance?

In der Antibiotikatherapie ist z. B. oft schon nach wenigen Tagen ein Be-
handlungserfolg spiirbar, so dass die Patienten glauben, die Medikamente
absetzen zu konnen. Dennoch liegen nach den ersten Besserungsanzeichen
die Erreger noch in grofler Zahl im Korper vor. Wird jetzt die MEC* unter-
schritten, so kann es leicht zu Rezidiven (Riickfillen) kommen. Ein weite-
rer Grund ist einfach das Vergessen des Einnahmezeitpunktes.

Die Packungsbeilage, die meist fiir den Allgemeinpatienten zu schwer
verstandlich abgefasst ist, enthélt viele Angaben tiber mogliche Neben- und
Wechselwirkungen, welche zwar rechtlich nétig sind, aber den Patienten
verunsichern. Die Folge ist, dass die Medikamente aus Angst vor schadli-
chen Wirkungen nicht mehr eingenommen werden.

1.8 Was versteht man unter einem Gift?

Ein Gift ist ein Stoff, der schidliche Wirkungen auf den Organismus aus-
16sen kann. Das bedeutet aber, dass z. B. auch Aspirin® ein Gift ist. Auch
Wasser wire dann ein Gift, da man darin den Tod finden kann.

@ Als Definition von Gift gilt: Die Konzentration eines Stoffes und seine
Einwirkdauer auf den Organismus machen seine Giftigkeit aus.

Dies wird deutlich, wenn man die Wirkungen von unterschiedlichen Men-
gen von Alkohol auf den menschlichen Organismus vergleicht (@ Tab. 1.2).

Aflatoxine, die Toxine* des Schimmelpilzes Aspergillus flavus, sind be-
reits ab einer Konzentration von 0,1 mg krebserzeugend (kanzerogen). Sie
erzeugen Lebertumore. Diese Toxine finden sich in Lebensmitteln, v. a. auf
Erdniissen.

Botulinustoxin, das Toxin von Clostridium botulinum (ein Bakterium)
ist bereits ab einer Menge von 0,01 mg tddlich. Es hemmt die Freisetzung
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B Tab. 1.2. Wirkung verschiedener Alkoholkonzentrationen auf den menschlichen
Korper

1.9

Alkoholmenge [%] Auswirkung

0,1-0,5 Reflexsteigerung

0,5-1,0 Grenze der Fahrttichtigkeit

1,0-1,5 Euphorie, Enthemmung

2,0-2,5 Gleichgewichtsstorungen

2,5-3,5 Lahmungen, kein Erinnerungsvermégen
3,5-4,0 Evtl. todliches Koma

von Acetylcholin aus den Vesikeln. Die Symptome der Intoxikation (Ver-
giftung) sind denen der Atropinvergiftung (durch die Tollkirsche, Atropa
belladonna) dhnlich.

Arsen wurde frither in kleinen Dosen als Stirkungsmittel (Roborans)
bzw. Schonheitsmittel fiir das Fell der Pferde verwendet. In gréfieren Men-
gen ist es todlich.

Barbiturate (Schlafmittel, z. B. Luminal®) wirken in Dosen bis zu 0,3 g
hypnotisch. Selbstmorde (Suizide) wurden mit 5 g oder mehr dieser Substanz
erfolgreich durchgefiihrt. Der Tod tritt hier durch Kreislaufinsuffizienz* und
Atemlahmung ein. Als Schalfmittel sind sie aber nicht mehr zugelassen.

Placebos

1.9.1 Was sind Placebos?

Ein Placebo ist eine Arzneiform, d. h. ein Medikament, ohne Wirkstoffe.
Dabei ist es egal, ob es sich um Tabletten, Tropfen, Salben oder Ampullen
handelt. Eine Placebotablette ist dabei z. B. nur aus Milchzucker gepresst.
Placebotropfen oder -ampullen enthalten nur Wasser oder andere Losungs-
mittel ohne Arzneistoffe. Es ist moglich, ein Placebo vom optischen Ein-
druck genauso herzustellen wie ein »echtes« Medikament. Auch Bitterstoffe
konnen enthalten sein, um durch den Geschmack eine Wirksamkeit glaub-
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haft zu machen. Dies bedeutet, dass Placebos weder optisch noch senorisch
vom eigentlichen Medikament fiir den Patienten zu unterscheiden sind.

1.9.2 Placebos im taglichen Gebrauch

Viele Menschen haben das Gefiihl krank zu sein, obwohl keine organischen
Storungen feststellbar sind. Ein weiteres grofles Problem stellt auch der Ge-
brauch von Schlafmitteln dar. Die betroffenen Patienten meinen, ohne Me-
dikamente nie einschlafen zu konnen. Daneben werden Beruhigungsmittel
oft iibertrieben haufig eingesetzt. Das Pflegepersonal ist meist im Zwiespalt
zwischen dem Wunsch des Patienten nach dem Arzneimittel und der medizi-
nischen Vertretbarkeit der Abgabe. Hilt der behandelnde Arzt es auch fiir ver-
tretbar, u. U. ein Placebo zu geben, so kann das Pflegepersonal dem Wunsch
nach dem Arzneimittel nachkommen und ein Placebo verabreichen. Der Pa-
tient hat dabei das Gefiihl, wirklich ein Medikament bekommen zu haben
und ist keinen unnétigen Belastungen durch das verlangte »echte« Arzneimit-
tel ausgesetzt. Eine interessante Beobachtung ist, dass die meisten so behan-
delten Patienten tatsichlich die Wirkungen des eigentlichen Medikaments
verspiiren, d. h. sie konnen besser schlafen, haben weniger Schmerzen oder
sind einfach geloster und ruhiger. Trotzdem darf das Pflegepersonal nie ohne
Riicksprache mit dem Arzt eigenmachtig ein Arzneimittel gegen ein Place-
bo austauschen. Bei Nichtabgabe des entsprechenden Medikaments kénnen
sich schwere gesundheitliche Schidden fiir den Patienten ergeben.

1.9.3 Placebos zum Appliaktionstraining fiir Patienten

Viele Patienten sind mit den modernen Applikationsformen der Medika-
mente tiberfordert. Gerade bei den Atemwegstherapeutika sind eine Viel-
zahl von Hilfsmitteln vorhanden. Man denke z. B. an Turbohaler, Diskus,
Aerolizer, Autohaler, Novlizer, HandiHaler und andere Formen. Nur ein
Patient, der mit diesen Hilfsmitteln gut umgehen kann, wird davon auch
profitieren. Deshalb muss der Patient die Einnahme tiben. Es verbietet sich
aber, das echte Medikament zu Trainingszwecken mehrmals kurz hinter-
einander anzuwenden. Verstirkte Nebenwirkungen und Uberdosierung
wiren die Folge. Placeboformen des Medikaments stellen hierfiir eine un-
gefihrliche und sichere Trainingsmoglichkeit dar.
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1.9.4 Placebos in der Arzneimittelforschung

Wissenschaftlich werden Placebos bei der Priifung neuer Arzneistoffe ein-
gesetzt. Man will dabei den Nutzen eines neuen Medikaments testen. Die
Teilnehmer solcher Untersuchungen (Probanden) bekommen einmal das
echte Arzneimittel, nach einiger Zeit dann das Placebo, oder eine Gruppe
der Probanden erhilt das echte Medikament, die andere Gruppe Placebo.
Wihrend und nach der Studie werden die Probanden nach Wirkungen und
Nebenwirkungen der Medikamente gefragt. Auch der behandelnde Arzt
weifd nicht, ob er nun einen Arzneistoff oder ein Placebo gibt (daher die Be-
zeichnung Doppelblindversuch). Nur der Studienleiter kennt die Entschliis-
selung von Placebo und Medikament. Am Ende der Studie kann dann das
neue Arzneimittel mit dem Placebo verglichen werden. Ein interessanter
Aspekt dabei ist, dass die Probanden, die Placebos bekommen haben, oft
die gleichen Wirkungen und Nebenwirkungen verspiirten wie die Proban-
den mit dem »echten« Arzneimittel. Dies zeigt, dass auch unsere Psyche an
der heilenden Wirkung von Medikamenten beteiligt sein kann.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 1

1. Was ist ein Mono-, was ein Kombipraparat?

2. Definieren Sie folgende Begriffe: Pharmakologie, Bioverfligbarkeit, thera-
peutische Breite!

3. Was bedeuten die einzelnen Buchstaben in »LADME«? Erklaren Sie das
LADME-Prinzip!

4. Was geschieht bei der Biotransformation? In welchen Schritten lauft sie ab?

5. Welche Eliminationsarten kennen Sie?

6. Nennen Sie einige orale Applikationsformen mit ihren besonderen Eigen-
schaften!

7. Welche Arten der parenteralen Applikation gibt es?

8. Was versteht man unter »Compliance«?

9. Was ist ein Placebo? Wofir wird es eingesetzt?

10. Was ist bezliglich der Haltbarkeit bei den einzelnen Applikationsformen

zu beachten? Erwdhnen Sie insbesondere Augentropfen, Nasentropfen und
Inhalationslésungen!
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Das deutsche Arznemittelgesetz gilt als sehr streng und effektiv. Dies ist
auch eine Folge der Contergan®-Krise, die vor ca. 50 Jahren aufgetreten
ist. Die Inhalte des Arzneimittelgesetzes werden deshalb auch standig ak-
tualisiert.

Das Arzneimittelgesetz (AMG) in der aktuellen Version vom August 2006
gibt Auskunft tiber die Anforderungen, die Arzneimittel erfiillen miissen,
um in Deutschland in Verkehr gebracht werden zu diirfen. Das AMG gilt
fir Menschen genauso wie fiir Tiere, wobei fiir Tiere, die der Lebensmit-
telgewinnung dienen, besondere Vorschriften giiltig sind. In § 1 des AMG
heifit es dazu:

0 Zweck dieses Gesetzes ist es, im Interesse einer ordnungsgemafBen Arz-
neimittelversorgung von Mensch und Tier fiir die Sicherheit im Verkehr
mit Arzneimittel zu sorgen.Dies gilt insbesondere fiir die Qualitat, Wirk-
samkeit und Unbedenklichkeit der Arzneimittel.

In § 2 des Gesetzes wird der Arzneimittelbegriff definiert:
Arzneimittel sind Stoffe und Zubereitungen aus Stoffen, die dazu bestimmt
sind, durch Anwendung am oder im menschlichen/tierischen Korper
Krankheiten zu heilen, lindern, erkennen, verhiiten;
die Beschaffenheit, den Zustand, die Funktionen oder die seelischen
Zustdnde erkennen zu lassen;
vom menschlichen Organismus erzeugte Wirkstoffe oder Korperfliissig-
keiten zu ersetzen;
Krankheitserreger, Parasiten oder korperfremde Stoffe abzuwehren
oder unschédlich zu machen;
die Beschaffenheit, den Zustand, die Funktion und die seelischen Zu-
stinde zu beeinflussen.

In § 2 wird auch erldutert, was nicht als Arzneimittel zu gelten hat:
Lebensmittel,
Tabakerzeugnisse,
kosmetische Produkte,
Gegenstinde, die der Korperpflege dienen,
Futtermittel im Sinne des Futtermittelgesetzes,
Stoffe, die der Tierpflege dienen,
Medizinprodukte im Sinne des Medizinproduktegesetzes,
Zu transplantierende Organe, wenn diese fiir Menschen bestimmt
sind.



41 2

2 - Arzneimittelgesetze

Ganz neu ist auch der eingefiigte Paragraph § 6a, der das Verbot von Arznei-
mitteln zu Dopingzwecken bechreibt.

Der Schutz des Menschen bei der klinischen Priifung von Medikamen-
ten ist in den Paragraphen §§ 40-42 beschrieben.

Das aktuelle Arzneimittelgesetz enhilt aufgrund der zahlreichen Vorfal-
le in der Vergangenheit auch detaillierte Sondervorschriften fiir Arzneimit-
tel, die bei Tieren angewendet werden (vgl. AMG §§ 56- 61).

Den Import von in Deutschland nicht zugelassenen Medikamenten re-
gelt der 13. Abschnitt des AMG in den Paragraphen §$ 72-74.

Das Arzneimittelgesetz hat 1994 eine Anderung erfahren. So unter-
schiedliche Produkte, wie z. B. Mullbinden, Katheter, Kaniilen, Insulinpum-
pen usw., wurden vorher als Geltungsarzneimittel aufgefithrt und waren
deshalb als Arzneimittel zu betrachten und auch entsprechend zu behan-
deln. Zu den Medizinprodukten zahlt mittlerweile auch die Software, die
fiir das Funktionieren des Medzinproduktes im Einsatz ist.

Es ist fiir die Deklarierung als Medizinprodukt wichtig, dass es am
oder im menschlichen Korper angewendet wird. Dabei darf es selbst
weder pharmakologische noch immunologischen Hauptwirkungen haben.

Im Unterschied zu Arzneimitteln ist die Hauptwirkung von Medizin-
produkten vorwiegend auf physikalischem Wege erzielt wird.

Seit 1994 sind diese Geltungsarzneimittel aus dem Arzneimittelgesetz
herausgenommen und unter ein eigenes Gesetz, das »Medizinproduktege-
setz«, gestellt worden. Ziel dieses neuen Gesetzes ist es, fiir alle européischen
Staaten eine verbindliche Qualitdtsnorm fiir diese Waren zu schaffen. Alle
beteiligten Lander miissen sich an gleiche Vorschriften zur Gewahrung von
Wirksamkeit, Qualitat und Unbedenklichkeit halten.

Als Merkmal dafiir, dass ein Produkt den Vorschriften des Medizinpro-
duktegesetzes entspricht, wurde das »CE-Kennzeichen« eingefiihrt. Mit
»CE« gekennzeichnete Waren sind in der gesamten européischen Gemein-
schaft verkehrsfahig.

Eine grobe Unterteilung der Medizinprodukte erfolgt in aktive und passi-
ve Medizinprodukte. Aktive Medizinprodukte sind mit einer Energiequelle
betrieben, wie z. B. Defibrillatoren, EKG-Schreiber oder Beatmungsgerite.
Passive Medizinprodukte sind u. a. Intrumente, Optiken, Verbandsstoffe.

Das Medizinproduktegesetz unterscheidet folgende 4 Gruppen von Me-
dizinprodukten:

Aktive, implantierbare Medizinprodukte:

Hierzu zéhlen alle Gerite, die nach einem chirurgischen Eingriff in den

Kérper eingebracht werden und dort ihre Wirkung zeigen. Versorgt
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werden diese Produkte mit einer eigenen Energiequelle. Beispiele sind:
Herzschrittmacher, Arzneimittelpumpen (z. B. Insulinpumpen) oder
kiinstliche Herzen.

Aktive, nicht implantierbare Medizinprodukte:

Es handelt sich um elektrisch betriebene Gerite, die nicht implantiert
werden. Beispiele sind: Rontgengerite, Lasergerite, Narkose- und Beat-
mungsgerite, Operationsmaschinen und Bestrahlungsgerite.

Nicht aktive Medizinprodukte:

Hierzu zihlen alle Medizinprodukte, die ihre Wirkung ohne Hilfe einer
Energiequelle zeigen. Dazu zdhlen sowohl Artikel, die in den Kérper im-
plantiert werden, als auch solche, die nur duflerlich verwendet werden.
Beispiele sind: Mullbinden, Kaniilen, Spritzen, Herzklappen, Zahnpro-
thesen und kiinstliche Gelenke.

Labordiagnostika:

Diese Produkte dienen der biochemischen Untersuchung des Zustan-
des unseres Korpers. Beispiele sind: Reagenzien, Analysengerite, Aids-
Tests, Schwangerschaftstests, Cholesterintests und viele mehr.

Fiir die Zulassung eines neuen Medizinproduktes ist eine Risikoklassifizie-
rung notwendig. Die Medizinprodukteklasse orientiert sich dabei laut Me-
dizinproduktegesetz an dem durch die Anwendung des Produktes entste-
henden Risikos fiir den Patienten.

Folgende Risikoklassen stehen Europa weit zur Verfiigung:

Klasse I: geringes Risiko. Beispiele sind drztliche Instrumente, Gehilfen,
Verbandmittel

Klasse Ila: mafliges Risiko. Beispiele sind Einmalspritzen, Kontaktlin-
sen, Trachealtuben

Klasse ITb: erhdhtes Risiko. Beispiele sind Andsthesiegerére, Beatmungs-
gerate, Blutbeutel

Klasse I1I: hohes Gefahrenpotential. Beispiele sind: Herzkatheter, Koro-
narstents, Gelenke.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 2

1. In welchem Gesetz sind die Anforderungen an und der Umgang mit Medi-

kamenten geregelt?

2. Welche 3 Kriterien missen alle Arzneimittel erfillen?
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3. Nennen Sie 3 Gruppen, die laut AMG § 2 nicht als Arzneimittel gelten!

4. Nennen Sie mindestens 4 Gegenstande, die nicht als Arzneimittel gelten,
sondern unter das neue Medizinproduktegesetz fallen!

5. Wie heif3t das allgemein giiltige Kennzeichen der Medizinprodukte?

6. In welche Gruppen werden die Medizinprodukte aufgeteilt? Nennen Sie zu
jeder Gruppe mindestens 2 Beispiele!

7. Beantworten Sie die Fragen am Anfang von » Kap. 1!
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Betaubungsmittel (BtM) sind Stoffe, die v. a. Schmerzen, Hunger, Durst und
Angstgefiihle aufheben. Sie rufen bei den meisten Menschen einen lustbe-
tonten Zustand (Euphorie) hervor und knnen eine Sucht erzeugen.

Unter das Betdubungsmittelgesetz fallen Stoffe wie Opium (und die darin
enthaltenen Alkaloide* Morphin, Thebain, Kodein u. a.), Kokain, indischer
Hanf sowie die ihnen gleichgestellten Stoffe, die in einer durch Bekanntma-
chung vom 06.01.1976 veréffentlichten Liste enthalten sind.

Am Beispiel des Opiums sollen Anwendung und Wirkungsweise eines
Betdubungsmittels dargestellt werden:

Opium ist der dunkelbraune, bittere, eingetrocknete Milchsaft des
Schlafmohns (Papaver somniferum). Diese Mohnart wird hauptsachlich
in Kleinasien, Afghanistan und Indien angebaut. Die Opiumgewinnung ist
schon aus dem 2. Jahrtausend v. Chr. belegt.

Die Wirkung des Opiums gleicht der seines wichtigsten Bestandteils
Morphin: in kleinen Gaben zuerst erregend, dann beruhigend, schmerz-
und krampfstillend, schlafbringend; in grofleren Mengen dagegen stark
betdubend. Es kommt dann zu tiefem lange anhaltendem, von lebhaften
Traumen und Halluzinationen begleitetem Schlaf und schliellich (durch
Lihmung des Zentralnervensystems und besonders des Atemzentrums)
zum Tod.

Einen der Inhaltsstoffe des Opiums, das Morphin, entdeckte 1804 der
Apotheker Sertiirner. Nach Erfindung der Injektionsspritze durch den eng-
lischen Arzt Wood im Jahre 1842 begann Anwendung und Missbrauch des
Morphins, da sich durch i. v. - und s. c.-Gabe die benétigte Menge Morphin
erheblich reduzieren lief3 (vgl. Resorption* und First-pass-Effekt*).

Das Problem des Missbrauchs von Betdubungsmitteln trat Anfang
dieses Jahrhunderts in vielen Landern auf, so dass man zu der Erkenntnis
kam, die Suchtfrage nur lindertibergreifend, d. h. auf internationaler Ebe-
ne, 16sen zu konnen.

In den USA wurde bereits ab 1906 der BtM-Verzehr kontrolliert. Im Jah-
re 1912 fand die Haager Konvention zur Bekdmpfung des BtM-Mifibrauchs
statt. Acht Jahre spiter wurde davon das deutsche Opiumgesetz abgeleitet.
Auf UN-Ebene erfolgte 1961 die Single Convention on Narcotic Drugs, wel-
che fiir alle 116 Unterzeichnerstaaten noch heute giiltig ist. Am 31. 12. 1961
wurde die Konvention in Deutschland in nationales Recht tiberfiihrt (Ein-
heitsabkommen tiber Suchtstoffe). Wiederum auf UN-Ebene wurde 1971
das Ubereinkommen iiber psychotrope Stoffe verfasst.
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Das heute geltende Betdaubungsmittelgesetz mit der letzten Aktualisie-
rung von 2005/2006 stellt den ungesetzlichen Gebrauch von in den Anlagen
I bis IIT zum Gesetz abschlieflend aufgezahlten Betdubungsmitteln unter
Strafe und regelt zusammen mit der Betaubungsmittelverschreibungsverord-
nung die drztlich indizierte Verwendung von Betdubungsmitteln. Da es ein
Sonderrecht (lex specialis) und ein Sicherheitsrecht ist, liegen zwingende
Rechtsnormen vor und die Behorden haben keinen Ermessensspielraum.

Die Bundesregierung ist erméchtigt, mit Zustimmung des Bundesrates
Stoffe und Zubereitungen in die Anlagen I-IIT aufzunehmen oder aus den
Anlagen auch wieder zu entlassen. Da es sich hier um Positivlisten handelt,
gilt nur als Betdubungsmittel, was auch explizit in den Anlagen I-III enthal-
ten ist. Stoffe und Zubereitungen, die dort nicht enthalten sind, kénnen
somit auch keine Betdubungsmittel sein.

Im BtM-Gestz ist dariiber hinaus geregelt:

Die Erlaubnis fiir den Umgang mit BtM

Der Btm-Verkehr, d. h. die Einfuhr, die Verschreibung, die Lagerung

und der Export von BtM

Die Uberwachung des BtM-Verkehrs

Die Stratbewehrung bei Verstoflen gegen das BtM-Gesetz.

Wichtig ist, dass nicht mehr verwendbare Betdubungsmittel, z. B. verfal-
lene BtM, sachgerecht vernichtet werden miissen. Die Vernichtung muss
eine Wiederverwendung der Stoffe unméglich machen und hat in Gegen-
warrt zweier Zeugen zu geschehen. Uber die Vernichtung ist ein Protokoll
anzufertigen, das von den drei beteiligten Personen unterschrieben werden
muss. Das Protokoll ist 3 Jahre lang aufzubewahren.

Die sog. Positivliste der Suchtstoffe gliedert sich wie folgt auf:

Anlagel:

Hier sind die nicht verkehrsfihige BtM aufgefiihrt (z. B. Heroin, Cana-

bis, LSD, etc.).

Anlagell:

Hierbei handelt es sich um verkehrsfihige, aber nicht verschreibungs-

fahige Suchtstoffe, d. h. es sind v. a. Ausgangsstoffe fiir Rezepturen und

zur Weiterverarbeitung bestimmte Stoffe aufgelistet (z. B. Ethylmor-

phin, Mohnstrohkonzentrat, Thebain, etc.).

Anlage ll:

In diesem Teil sind BtM aufgefiihrt, die der Arzt verschreiben darf, d. h.

es handelt sich um verkehrsfihige und verschreibungsfihige BtM. Hie-
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runter fallen z. B. Morphin, Kokain, Barbiturate (z. B. Luminal®) und
Benzodiazepine (z. B. Valium®). Fiir die Gruppe der Benzodiazepine
und der Barbiturate gelten aber mengenmiflige Freigrenzen, sodass vie-
le Fertigarzneimittel mit solchen Stoffen von der BtM-Verschreibungs-
verordnung ausgenommen wurden. Beim Export dieser Arzneimittel
gelten wieder die Gesetze des BtM-Rechts.

Die BtM-Verschreibungsverordnung legt fest, welche Betaubungsmittel
Arzt, Zahnarzt und Tierarzt verordnen diirfen. Der Krankenhausarzt ist bei
der Verschreibung fiir den Stationsbedarf nur an relativ wenige Beschrin-
kungen gebunden (z. B. darf er BtM nur als Zubereitungen und nicht als
Reinsubstanzen auf dem 3-teiligen Betdubungsmittelanforderungsschein
verschreiben).

BtM-Rezepte, -karteikarten und -lieferscheine sind mindestens 3 Jahre
aufzubewahren und der Kontrollbehorde (meist das ortliche Gesundheits-
amt) vorzulegen. Die BtM-Kartei muss Auskunft iiber den tatséchlichen Be-
stand an Betdubungsmitteln geben und die Zu- und Abgidnge nach Datum
geordnet auffithren.

Betdubungsmittel und Betdubungsmittelrezeptes bzw.-anforderungs-
scheine sind stests verschlossen aufzubewahren.

Das Verschreiben von BtM zur Substitution Drogenabhingiger ist eben-
falls hier geregelt.

Abschlieflend noch ein Wort zum Begriff »Droge«. Landlaufig wird
darunter ein Suchtstoff (also im Grunde ein BtM) verstanden. Im pharma-
zeutischen Sinne sind aber Drogen nichts anderes als getrocknete Pflanzen
oder Tiere oder Teile davon (z. B. Spanische Fliegen). So gesehen sind auch
Kamillen- oder Pfefferminztee Drogen.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 3

1. Was versteht man unter einem BtM?

2. Welche 3 Arten BtM unterscheidet das BtM-Gesetz in seinen Anlagen?

3. Unterliegt der verschreibende Arzt bei der Verordnung von BtM Beschrén-
kungen, oder kann er nach Art und Menge rezeptieren, was er mochte?

4. Wie lange sind BtM-Rezepte, -karteikarten und -lieferscheine aufzubewah-
ren?

5. Erldutern Sie den Begriff »Droge«!
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4.1 Das Nervensystem

Das Nervensystem stellt eines der aktivsten und effizientesten Regulati-
onssysteme des Menschen dar.

Unser Korper hat 2 Regulationssysteme:
das Nervensystem (NS) fiir die schnelle Regulation und
das endokrine System (Hormone; » Kap. 16) fiir lainger andauernde
Steuerungseffekte.

Funktionen des Nervensystems

Das Nervensystem hat folgende Aufgaben zu erfiillen:
== Aufnahme von Reizen aus der Umwelt,

== Umwandlung der Reize in nervose Erregungen,

== \Veiterleitung und Verarbeitung der Erregungen,

== Koordination und Steuerung der Kérperfunktionen,

== Durchfiihrung von geistigen und psychischen Vorgangen.
Gliederung des Nervensystems

Es gibt 2 Gliederungssysteme: die anatomische und die funktionelle
Gliederung (» Ubersicht).

Anatomische Gliederung

Zentrales Nervensystem (ZNS) Peripheres Nervensystem (PNS)

Gehirn und Riickenmark == Nervenbahnen vom ZNS zur
Peripherie (efferente* und moto-
rische Bahnen)

== Nervenbahnen von der Periphe-
rie zum ZNS (afferente* und
sensible Bahnen)

Funktionelle Gliederung
Autonomes, vegetatives Somatisches, willkiirliches

Nervensystem Nervensystem

== sympathisches System (= Sympathikus)

== parasympathisches System (= Parasympathikus)

== intramurales System (= System vegetativer
Nervenfasern und Ganglien in der Wand der
Hohlorgane - weisen in ihrer Funktion eine
gewisse Selbststandigkeit auf)
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Bei der anatomischen Gliederung geht man vom zerebrospinalen Ner-
vensystem aus, das sich in das zentrale und das periphere Nervensystem
unterteilen lasst. Das zerebrospinale NS regelt die Beziehung zur Umwelt,
vermittelt Empfindungen und Bewegungen und ist willentlich beeinfluss-
bar.

Beider funktionellen Gliederung unterscheidet man ein autonomes, ve-
getatives und ein somatisches, willkiirliches Nervensystem. Das autonome,
vegetative NS arbeitet unabhéngig von der Beeinflussung unseres Willens.
Es steuert die lebenserhaltenden Organtitigkeiten wie Atmung, Kreislauf,
Verdauung und Stoffwechsel. Das somatische, willkiirliche NS brauchen
wir, um z. B. die Skelettmuskeln zu bewegen.

Schmerzstillende Mittel (Analgetika)

In therapeutischen Dosen erfolgt eine Hemmung der Schmerzempfindun-
gen, ohne dass dabei narkotische Wirkungen ausgel6st werden.

4.2.1 Der Schmerz

Schmerzursachen
Schmerz kann ein physiologisches* Warnsignal (z. B. Zahnschmerz)
sein. Bei vorschnellem Einsatz von Analgetika werden diese Symptome
verschleiert.
Schmerz kann infolge von thermischen, chemischen (z. B. Histamin,
Prostaglandine, K*, H") oder mechanischen Reizen entstehen.

Aufgrund des Entstehungsortes ldsst sich der Schmerz in somatischen* und
viszeralen* Schmerz einteilen.
Somatischer Schmerz geht von Haut, Muskeln, Gelenken, Knochen
oder Bindegewebe aus.
Viszeraler Schmerz geht von den Organen aus; Grund: Mangeldurch-
blutungen, Spasmen (Krampfe) der glatten Muskulatur, Entziindungen,
Tiefenschmerz (stumpf).

@ Abb. 4.1a zeigt, wo im Korper durch welche Mittel eine Schmerzbeeinflus-
sung stattfinden kann.
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s zentral angreifende Analgetika

Gehirn/ZNS = gﬁ;ggf:e )
| o Psychopharmaka
Schmerzleitungen
Riickenmark \ & | Leitungsandsthetika
Schmerzleitungen Leitungsandsthetika
« peripher angreifende Analgetika (leichte
Schmerzrezeptoren v & Schmerzmittel, z.B. Azetylsalizylsaure,
(Nozizeptoren*) Paracetamol)
s Lokalandsthetika (Oberflachenandsthetika,
a Infiltrationsandsthetika)
Glatte Muskulatur Analgesie Hustenunterdriickung
(Tonuszunahme)
Ubelkeit ———— Morph in —— Pupillenverengung
Atemunterdriickung Sucht Beruhigung
b

B Abb. 4.1a-b a Angriffsorte von schmerzhemmenden Arzneistoffen zur Schmerzbeeinflus-
sung, b Pharmakologische Wirkung von Morphin.
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Es ergeben sich also folgende Moglichkeiten der medikamentdsen
Schmerzbeeinflussung:

Verhinderung der Sensibilisierung der Schmerzrezeptoren durch peri-

phere Analgetika (z. B. Aspirin®, Ben-u-ron®);

Verhinderung der Erregungsbildung in den Schmerzrezeptoren (Um-

wandlung) durch Oberflidchen- und Infiltrationsanasthetika (z. B. Tetra-

cain, Lidocain, Benzocain);

Hemmung der Erregungsleitung in den sensiblen (afferenten) Nerven-

bahnen durch Leitungsandsthetika (z.B. durch Lidocain);

Schmerzhemmung im ZNS mit zentralwirksamen Analgetika (Opiate)

oder Narkotika (» Abschn. 4.3, S. 62ff);

Beeinflussung des Schmerzerlebnisses durch Psychopharmaka (z. B. Va-

lium®).

@ Beachte! Der Schmerz hat bei chronischen Krankheiten seinen Sinn
verloren, d. h. die Schmerzbekdampfung ist unumganglich (Krebs-
schmerzen). Kinder, die Schmerzen verspiiren, konnen ihren Schmerz
oft weder artikulieren noch genau lokalisieren. Ein Saugling schreit,
wenn er Hunger, Durst oder auch wenn er Schmerzen hat.

4.2.2 Zentral (im Gehirn) wirkende Analgetika

Die zentral wirksamen Analgetika erzielen ihre Wirkung dadurch, dass sie
sich an den Opiatrezeptoren anlagern. Zugunsten der Ubersichtlichkeit
werden sie einheitlich als Opiate bezeichnet. Opioide sind in nicht im Opi-
um enthalten und haben nicht zwangsldufig eine Morphin-Struktur wie
z.B. Buprenorphin, Tilidin, Methadon oder Loperamid, binden aber an die
Morphinrezeptoren.Sie werden hier unter der Wirkstoffgruppe der Opiate
zusammengefasst.

Die zentral wirksamen Analgetika haben ihren Wirkort im Gehirn
und im Riickenmark. In kleineren Dosen wirken sie dufSerst analgetisch,
in hohen Dosen kommt es aber zu narkotischen Effekten und durch die
Lihmung des Atemzentrums zum Tod (z. B. nach goldenem Schuss mit
Heroin).

Die zentralen Analgetika leiten sich in der Regel vom Morphin ab, wel-
ches der Apotheker Sertiirner 1804 aus dem Opium gewinnen konnte.
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Wirkungen

Die Mehrheit der zentralen Analgetika zeigt die im Folgenden genauer er-
lauterten Wirkungen (8 Abb. 4.1b).

Psychopharmakologische Wirkung. Sie wird ausgel6st durch die Damp-
fung des ZNS. Dadurch kommt es zu Schmerzlosigkeit (Analgesie),
Unterdriickung des Hustenreizes (z. B. durch Kodein), Beruhigung
(Sedierung), Euphorie, aber in manchen Fillen auch zu Unruhe und
Angst.

Atmungsunterdriickung. Diese entsteht durch Dampfung des Atemzen-
trums im »verlangerten Riickenmark«, der Medulla oblongata*. Bei zu
hoher Dosierung besteht deshalb Erstickungsgefahr. Da Morphin die Pla-
zentaschranke tiberwinden kann, wiirde es beim Fetus zum Tod durch Er-
sticken nach der Geburt fithren; es darf also in der Regel nicht zur Bekdmp-
fung der Wehenschmerzen verwendet werden.

Ubelkeit und Erbrechen. Diese Wirkung beruht auf der Umlagerung zu
Apomorphin, welches brechreizerregende (emetische) Eigenschaften be-
sitzt und in der Medizin als Emetikum* verwendet wird. Spéter kann es
aber nach Opiatgabe durch Dampfung des Brechzentrums zum gegenteili-
gen Effekt kommen.

Pupillenverengung (Miosis). Die Miosis kommt durch Parasympathikusak-
tivierung zustande. Sie kann auch als Indiz einer Morphinvergiftung ange-
fithrt werden.

Erhdhte Spannung der glatten Muskulatur. Der Tonus der glatten Mus-
kulatur in Magen, Darm, Blase, Galle und Pankreasgang wird erhoht.
Dadurch wird die Magenentleerung verzogert, es kommt zu einer durch
Anspannung ausgelosten Verstopfung (spastische Obstipation) und zu
Schwierigkeiten der Blasenentleerung (Miktionsproblemen). Wegen die-
ser Eigenschaften kann Morphin auch bei Diarrh6 (Durchfall) verwendet
werden. Das Medikament Loperamid (z. B. Imodium®) zur Behandlung be-
stimmter Diarrhéen ist ein Morphinderivat.

Sucht und Toleranz. Aufgrund der Beeinflussung des ZNS und der damit
verbundenen Euphorie kommt es oft schnell zu korperlicher und/oder see-
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lischer Abhingigkeit. In manchen Fillen kann Clonidin die physischen Ent-
zugssymptome mildern.

Allgemeine Anwendungsregeln
Der Einsatz der zentral wirksamen Analgetika sollte auf sehr starke Schmer-
zen wie z. B. Tumorschmerzen beschrinkt bleiben.

Normalerweise sollten Morphin und seine Derivate* nicht linger als
14 Tage eingenommen werden (in diesem Zeitraum ist die Gefahr des Ab-
hiangigwerdens noch gering). Bei unheilbar Kranken steht die Schmerzlin-
derung an erster Stelle, sodass hier auch tiber einen lingeren Zeitraum hin-
weg starke Analgetika eingenommen werden diirfen.

B Tab. 4.1. Ubersicht iiber hdufig verwendete Opiate

Wirkstoff Handelsname (Beispiel) Wirkdauer Wirkstérke
(Basis:
Morphin = 1)
Alfentanyl Rapifen 1h 0,2
Buprenorphin Temgesic sublingual Tbl. 8h 20
Buprenorphin Transtec® TTS Pflaster 72h 20
Fentanyl Fentanyl (Amp) 05h 100
Fentanyl Durogesic TTS (Pflaster) 72h 100
Hydromorphon Palladon (Tabletten) 12h 10
Morphin MST (Tabletten) 12h 1
Morphin MSI (Amp) 3-4h 1
Oxycodon Oxygesic (Tabletten) 12h 1
Pentazocin Fortral (Amp) 3-4 h 0,5
Pethidin Dolantin (Amp) 3-6h 0,2
Piritramid Dipidolor (Amp) 6-8h 1

Remifentanyl Ultiva (Amp) wenige Minuten 100
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Bei Patienten mit Problemen im Bereich der Atmung muss die Atemde-
pression der zentralen Analgetika beachtet und auf Derivate* mit moglichst
geringer Atmungsddmpfung ausgewichen werden.

Bei den u. U. auftretenden Miktionsbeschwerden kommt erschwerend
hinzu, dass die dabei entstehenden Schmerzen wegen der analgetischen
Wirkung nicht wahrgenommen werden konnen. Das Pflegepersonal muss
deshalb betroffene Personen gut beobachten. Abhilfe kann die Gabe von
Atropin sein, welches den Tonus der glatten Muskulatur in diesem Bereich
senkt (@ Tab.4.1).

Eine besondere Kombination ist die Verwendung von Opiaten und
Opiatantagonisten in einer Tablette. Hierzu zahlen Tilidin und Naloxon
(vgl. Valoron®) sowie Oxycodon und Naloxon (vgl. Targin®). Die Opiate
werden auch oral resorbiert. Der Morphinantagonist Naloxon besitzt bei
normaler oraler Gabe wegen hohem First-pass-Effekt* keine Bioverfiigung.
Naloxon wirkt erst, falls es parenteral z. B. durch Injektion in den Korper
kommt oder in absolut iiberhéhter Dosierung gegeben wird. Dadurch ist
die missbrauchliche Verwendung ausgeschlossen. Werden die Kombinatio-
nen oral genommen, wirken die Opiate wie gewiinscht. Sollten sie in miss-
brauchlicher Absicht nicht oral verwendet werden, kommt auch der Mor-
phinantagonist Naloxon zum Wirken und 16scht der Wirkung der Opiate
aus, so dass Uiberhaupt kein Effekt feststellbar und der Missbrauch sinnlos
ist. Aus diesen Griiden unterliegt die fixe Kombination aus Tilidin und Na-
loxon auch nicht der Betdubungsmittelverschreibungsverordnung. Valoron
ist deshalb »nur« verschreibungspflichtig. Das neue Praparat Targin® bleibt
dagegen in der BtM-Verschreibungsverordnung.

4.2.3 Peripher wirkende Analgetika

Samtliche zu dieser Gruppe gehorenden Stoffe hemmen die Prostaglandin-
synthese.

Die Prostaglandine sind fiir die Fieberentstehung, Schmerzentwicklung
und fiir Entziindungen verantwortlich, da sie das Warmezentrum aktivie-
ren, die Schmerzrezeptoren sensibilisieren und aktiv am Entziindungsge-
schehen beteiligt sind.

Somit ist klar, dass durch die Hemmung der Prostaglandine analgeti-
sche, antipyretische (fiebersenkende) und antiphlogistische (entziindungs-
hemmende) Wirkungen erzielt werden konnen.
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Salizylate

Die Azetylsalizylsdure (z. B. Aspirin®, ASS ratio®) wird zur Schmerz- und
Fieberbekdmpfung, in hohen Dosen auch bei Entziindungen (Rheuma)
eingesetzt. In niedrigen Dosierungen (100 mg) hemmt sie die Thrombo-
zytenaggregation (Zusammenlagerung der Blutplittchen), sodass sie auch
zur Blutverdiinnung eingesetzt werden kann (z. B. nach einem Herzin-
farkt).

Als Einschrankung muss angefiihrt werden, dass es bei Kindern unter
12 Jahren manchmal zum Reye-Syndrom [entziindliche Schiddigung des Ge-
hirns, Nerven- und Leberschiaden mit Tod durch Apnoe (Atemstillstand)]
kommen kann.

Aufgrund der Hemmung bzw. der Verzogerung der Blutgerinnung
diirfen die Salizylate nicht in der Schwangerschaft und nicht bei Magenge-
schwiiren verwendet werden. Patienten, die andere gerinnungshemmende
Medikamente einnehmen, diirfen als Schmerzmittel keine Salizylate benut-
zen.

Die Acetylsalizylsaureverbindungen miissen wegen der Hemmung der
Aktivitit der Blutplattchen auch ca. 10 Tage vor Operationen abgesetzt wer-
den. Dabei gilt zu beachten, dass bereits 100 mg ASS die Blutgerinnung
herabsetzen. Deshalb diirfen auch Kombipraparate mit ASS nicht vor Ope-
rationen eingenommen werden. Thomaypyrin® z. B. enthilt neben Parace-
tamol und Coffein auch 250 mg ASS je Tablette.

Die Tagesdosierung zur Hemmung der Blutgerinnung betrégt 1 mal
tgl. 100 mg bis 300 mg. Die Einzeldosis betragt 500 mg bis 1000 mg. Die
Tagesdosis bei der Therapie von entziindlichen Erkrankungen betrégt ca.
3000 mg.

Aniline

Paracetamol (z. B. Ben-u-ron®, Tylenol®, Paracetamol Berlin Chemie®, Per-
falgan®, etc.) wirkt sehr gut schmerzstillend und fiebersenkend. Gegen Ent-
ziindungen ist es hingegen weniger wirksam.

Zu den unerwiinschten Wirkungen zihlen v. a. die bei Uberdosie-
rung auftretende Leberschiadigung. Aufgrund der Methdmoglobinbil-
dung muss man bei Sduglingen und Patienten mit Glukose-6-phosphat-
dehydrogenasemangel sehr genau dosieren, um Vergiftungen zu vermei-
den.

Die Einzeldosierung bei Erwachsenen betrigt 500-1000 mg, die Tages-
dosierung sollte 3-4 g nicht iibersteigen.



59 4

4.2 - Schmerzstillende Mittel (Analgetika)

Pyrazole

Phenazon (z. B. Eumed®) und Metamizol (z. B. Novalgin®) wirken sehr gut
fiebersenkend, gut analgetisch und haben mittlere entziindungshemmende
Eigenschaften.

Phenylbutazon (z. B. Ambene®), ein Abkdmmling der Pyrazole, ist ein
gutes Rheumanmittel (entziindungshemmend), welches aber kaum antipy-
retisch (fiebersenkend) wirkt. Phenylbutazon wird auch bei Gicht verwen-
det.

Als Nebenwirkungen der Pyrazole tauchen v. a. auf:

Agranulozytose (Blutbildschddigung): v. a. bei Metamizol kommt es hau-

figer zu Blutbildverdnderungen, sodass diese Substanz nur noch zur

Behandlung von Koliken verwendet werden soll;

Allergie: v. a. bei Phenylbutazon, daher ist diese Substanz der Gichtbe-

handlung und der Rheumatherapie vorbehalten;

Magengeschwiire: betrifft v. a. Phenylbutazon.

Die orale Einzelgabe von Metamizol betrdgt 500 mg. Die Tagedosis sollte
4 g nicht tiberschreiten. Der grof3e Vorteil von Metamizol liegt in der ausge-
pragten spasmolytischen Komponente. So ist Metamizol sehr gut zur The-
rapie von akuten Spasmen wie z. B. Nierenkoliken, Gallenkoliken etc. ge-
eignet, da es schmerzstillend und auf die glatte Muskulatur krampflsend
wirkt.

Nichtsteroidale Antiphlogistika (entziindungshemmende
Stoffe)

Die Substanzen dieser Klasse wirken i. d. R. nicht mehr antipyretisch* und
werden hauptsichlich zur Behandlung von entziindlichen Erkrankungen
wie z. B. Rheuma und Gicht verwendet.

Allgemein kann zu den hierbei auftretenden Nebenwirkungen gesagt
werden, dass es v. a. zu Knochenmarkschadigungen, Zerstérung der Ma-
gen-Darm-Schleimhaut, Sehstorungen und Allergien kommt. Dies betrifft
v. a. die élteren Substanzen wie z. B. Diclofenac, welche unselektive Cy-
clooxygenasehemmstoffe sind. Hier werden sowohl die schadlichen Pros-
taglandine wie auch die fiir Magenschleimhaut, Blutdruck und Blutgerin-
nung protektiven Prostaglandine zerstort.

Die selektiven Cyclooxygense-2-Hemmstoffe, wie z. B. Arcoxia®, Dy-
nastat® der Celebrex®, hemmen vorwiegend die COX-2, die speziell die
entziindlichen Prostaglandine herstellt. Die protektiven, die sog. guten
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Prostaglandine, die iiber die COX-1 hergestellt werden, sind dabei nicht
beeitrichtigt.

Der Vorteil der COX-2-Hemmstoffe liegt darin, dass Magen-Darm-Pro-
bleme wie Gastritis oder Magenulkus weitaus seltener auftreten. Nachteilig
wirkt sich jedoch aus, dass es bedingt durch eine gesteigerte Blutgerinnung
zu mehr Herz-Kreislauf-Schaden bis hin zu Embolien und Herzinfarkten
kommt.

Chemisch gesehen besteht diese Gruppe aus recht unterschiedlichen
Verbindungen. Die gingigen Arzneistoffe sind mit Fertigpriparatbeispie-
len in B Tab. 4.2 zusammengefasst.

B Tab. 4.2. Nichtsteroidale Antiphlogistika

Chemische Gruppe Arzneistoff Praparatbeispiel

Essigsaurederivate Diclofenac Voltaren®
Dicloberl®
Diclac®

Diclofenac ratiopharm®

Indometacin Indomet®

Indomet ratiopharm®

Propionsdurederivate Ibuprofen Anco®

Optalidon® 200,

Ibuhexal®
Naproxen Alevel®
Fenaminsaure Flufenaminsaure Dignolodin Salbe®
Sulfanilsaurederivate Celecoxib Celebrex®
(»coxibe«)
Etoricoxib Arcoxia®

Oxicamderivate Piroxicam Felden®
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Sémtliche Substanzen haben ein dhnliches Wirkprofil, unterscheiden
sich aber in ihrer Halbwertszeit und Wirkdauer. So hat z. B. der Wirkstoff
Diclofenac eine Halbwertszeit von 2 h, Tenoxicam dagegen eine von 72 h.
Eine verlangerte Halbwertszeit und damit Wirkdauer hat zwar den Vorteil,
dass die Medikamente weniger oft gegeben werden miissen, beinhaltet aber
auch die Gefahr, dass es bei versehentlicher Mehreinnahme leicht zu den
zuvor geschilderten Nebenwirkungen und Intoxikationen kommen kann.
Auch bei Unvertréglichkeiten (z. B. Allergien) dauert es entsprechend lin-
ger, bis die unangenehmen Erscheinungen abklingen.

Die bisherigen COX-Hemmer wie z. B. ASS oder Diclofenac hemmen
sowohl die COX-Unterart COX 1 als auch die COX 2. Die Prostaglandine,
die fiir Entztindungsreaktionen verantwortlich sind, werden tiber die COX
2 hergestellt. Die Prostaglandine, die positive Reaktionen im Korper auslo-
sen wie z. B. Magenschutz, werden iiber die COX 1 hergestellt. Verwendet
man nun unspezifische COX-Hemmer wie z. B. Diclofenac, so werden die
positiven und die entziindlichen Prostaglandine gehemmt und fithren so-
mit z. B. zur Nebenwirkung Magenschleimhautldsion.

Dosierungsbeispiele fiir ausgewédhle Antiphlogistika:

Die Einzeldosis von Diclofenac betrdgt 12,5-75 mg. Die maximale Tages-

dosis sollte 150 mg nicht iiberschreiten.

Ibuprofen wird als Antiphlogistikum in Einzeldosen von meist 400 mg

gegeben. Die Tagesdosis liegt bei 2400 mg.

Naproxen wird in der Einzeldosierung von 200 mg verordnet. Die Tages-

hochstdosis liegt meist bei 600 mg.

Von Indometacin wird téglich 50 bis max. 150 mg gegeben.

Arcoxia wird zur Therapie der Arthrose tgl. in der Dosis von einmal

60 mg gegeben. 90 mg téglich zur Therapie der rheumatoide Arthritis

und 120 mg taglich zur Behandlung der akuten Gichtarthritis.

4.2.4 Migranemittel

Die modernsten Migranemittel stammen aus der Gruppe der Triptane. Die-
se Wirkstoffe sind v. a. zur Behandlung des akuten Migréineanfalls geeignet.
Fiir die Anfallsprophylaxe sollten sie nicht verwendet werden.

Die Struktur der verfiigbaren Triptane leitet sich vom Inol-Geriist ab.
Hinsichtlich Wirkung und Nebenwirkung sind die Triptane sicherlich ver-
gleichbar. Unterschiede ergeben sich vorwiegend aufgrund verschiedener
Halbwertszeiten und damit der unterschiedlichen Wirkdauer.
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Die Triptane greifen alle an bestimmten Serotoninrezeptoren (5-
HAT 1B und 5-HAT 1D) agonistisch an und bewirken eine Verengung der
dilatierten Blutgefifle im Kopfbereich. Dadurch kann der Migraneanfall
gestoppt werden.

Die Nebenwirkungen sind einmal durch die Gefiflverengungen be-
dingt, hierzu zihlen Blutdruckanstieg, Tachykardie, kardiale Vasospasmen
bis hin zum Herzinfarkt. Im Brust- und Halsbereich kann ein Engegefiihl
auftreten. Ubelkeit und Erbrechen sowie zentrale Krampfanfille sind eben-
falls moglich.

@ Tabelle 4.3 gibt eine Ubersicht auf die verfiigbaren Triptane:

B Tab. 4.3. Triptane

Handelspréaparat Wirkstoff
Imigran® Sumatriptan
Ascotop® Zolmitriptan
Formigran® Naratriptan
Maxalt® Rizatriptan
Almogran® Almotriptan
Replax® Eletriptan
Allegro® Frovatriptan

4.3 Narkosemittel (Andsthetika)

Unter Narkosemitteln versteht man Substanzen, die eine Narkose herbei-
fiihren konnen.

4.3.1 Narkose

Wihrend der Narkose werden folgende Funktionen des Korpers reversibel*
gehemmt:

die Schmerzempfindung

das Bewusstsein
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die Abwehrreflexe
die Muskelspannung.

Die Narkosestadien gliedern sich wie folgt:

Analgesiestadium:

Hier wird die Schmerzempfindung verringert, das Erinne-
rungsvermogen ist ausgeldscht (Amnesie*). Wahrend dieser
Stufe der Narkose konnen Verbandwechsel und kleinere
chirurgische Eingriffe durchgefiihrt werden.

Exzitationsstadium:

Die Reflexe sind in dieser Phase erhoht, die Atmung wird un-
regelmaBiger; es treten Husten und Erbrechen auf. Deshalb
soll dieses Stadium mdoglichst schnell durchschritten werden.

Toleranzstadium:

In der ersten Stufe dieses Stadiums wird die Skelettmusku-
latur entspannt, sodass sich Eingriffe an den Extremitaten,
der Haut und den Knochen durchfiihren lassen. Eingriffe am
Bauch (Abdomen*) kdnnen erst in der dritten Stufe dieser
Phase durchgefiihrt werden, da erst dann die Abdomenmus-
kulatur erschlafft.

Asphyxie* (Koma):

Hier bricht der Kreislauf zusammen, die Atmung erlischt.
Ohne kiinstliche Beatmung und Infusionstherapie tritt inner-
halb weniger Minuten der Tod ein.

Die Narkose wird durch Umverteilung der Narkosemittel vom ZNS in das
periphere Muskel- und Fettgewebe beendet. Dabei werden die einzelnen
Narkosephasen in umgekehrter Reihenfolge wieder durchschritten.

Zur Beurteilung der Narkosetiefe werden Blutdruck, Atmung, Puls und
Pupillenweite herangezogen. Um die Probleme, welche beim Durchlaufen
des Exzitationsstadiums auftreten, zu mildern, wird der Patient auf die Nar-
kose medikamentds vorbereitet. Folgende Arzneimittel werden normaler-
weise dafiir verwendet:

Sedativa und Neuroleptika, um die psychischen Erregungen zu ddmp-

fen;

Analgetika, um die Schmerzempfindung zu senken;

Antihistaminika gegen die Schockgefahr und den Brechreiz;
Spasmolytika, um den Tonus der glatten Muskulatur zu senken, sowie
Parasympatholytika, um den Speichelfluss zu vermindern und den re-
flektorischen Herzstillstand zu vermeiden.
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Die verschiedenen Narkosemittel werden nach ihrer Applikationsart in In-
halationsnarkotika und Injektionsnarkotika eingeteilt.

4.3.2 Inhalationsnarkotika

Zu den Inhalationsnarkotika gehoren Gase bzw. leicht verdamptfbare Flits-
sigkeiten wie z. B. Lachgas, Forene®, Suprane® und Sevorane® (halogenierte
Kohlenwasserstoffe). Der Vorteil dieser Narkotika liegt in der guten Steuer-
barkeit der narkotischen Wirkung, d. h. durch eine Anderung der Gasmen-
ge konnen die Narkosestufen leicht variiert werden.

Im letzten Jahrhundert wurden bereits Chloroform und Ether (beides
leicht verdamptbare Fliissigkeiten) sowie Lachgas verwendet. Lachgas zeich-
net sich durch gute analgetische Wirkungen, Ether durch gute muskelrela-
xierende Eigenschaften aus.

Probleme ergeben sich v. a. daraus, dass Ether die Schleimhéute reizt
und die chlorierten Kohlenwasserstoffe die Empfindlichkeit des Herzens
gegeniiber Katecholaminen (Adrenalin und Noradrenalin) steigern.

Ether hat auflerdem den Nachteil explosiv zu sein, was bei Halothan
nicht der Fall ist. Chloroform wird wegen seiner Zersetzung zum hochgifti-
gen Phosgen nicht mehr verwendet.

Substanzen, die in Verdampfern erst in die Gasphase tibergefiihrt
werden miissen sind z.B. Isofluran (Forene®). Substanzen mit ganz
geringer Aufwachzeit sind z. B. Sevofluran (Sevorane®) und Desfluran
(Suprane®). Unter Aufwachzeit versteht man den Zeitraum, der vergeht,
von dem Moment an, an dem man den Gasfluss stoppt, bis zu dem Zeit-
punkt, bei dem der Patient wieder ansprechbar (wach) ist. Substanzen
mit sehr kurzen Aufwachzeiten eigenen sich v. a. fiir ambulante Operatio-
nen.

4.3.3 Injektionsnarkotika

Die Injektionsnarkotika zeichnen sich durch sofortigen Wirkeintritt aus, be-
dingen aber dadurch auch eine schlechtere Steuerbarkeit der Narkose. Die
Dosierung der Injektionsnarkotika muss deshalb sehr vorsichtig erfolgen.
Meist werden sie zur Narkosevorbereitung eingesetzt, da sich so das Exzita-
tionsstadium schnell durchschreiten ldsst.
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Als Substanzen werden einige lipophile Barbiturate wie z. B. Thiopen-
tal (Trapanal®) verwendet. Daneben wird findet auch Ketamin (Cyclohex-
anon) Anwendung. Es handelt sich hierbei ausnahmslos um lipophile Sub-
stanzen, die leicht die Blut-Hirn-Schranke {iberwinden kénnen.

Eine besondere Form der Narkose ist die Neuroleptanalgesie. Hierbei
wird neben einem starken Analgetikum, z. B. Fentanyl®, ein Neurolepti-
kum, z. B. Imap®, gegeben, sodass der Patient bei Bewusstsein ist, sich je-
doch im Zustand der psychischen Indifferenz befindet und wahrend der
Operation ansprechbar bleibt.

Eine Sonderstellung bei den Anisthetika stellt der Wirkstoft Propofol dar.
Propofol (z. B. Disprovan®) zeigt dosisabhingig sedierende, hypnotische und
narkotische Eigenschaften. Es kann zur Einleitung und Aufrechterhaltung der
Narkose verwendet werden. Die Sedierung von beatmeten Patienten bei Inten-
sivbehandlung und die Sedierung bei chirurgischen und diagnostischen Ein-
griffen in Regional- oder Lokalanisthesie ist ebenfalls mdglich. Propofol zeigt
innerhalb von 30-40 Sekunden seine Wirkung und hat eine Aufwachzeit von
8-9 Minuten. Allerdings besitzt Propofol keine analgetische Wirkung.

Gamma-Hydroxybuttersdure (Somsanit®) ist eigentlich eine korperei-
gene Substanz. Dosisabhéngig wird Sedierung, Hypnose und Narkose er-
reicht. In einschldgigen Kreisen wird Gamma-Hydroxybuttersdure auch als
Droge mit der Bezeichnung »liquid extasy« zu Rauschzwecken eingesetzt.

Der Vorteil von Gamma-Hydroxybuttersdaure im medizinischen Ein-
satz ist die geringe Nebenwirkungsrate auf das Herz-Kreislauf-System so-
wie auf Leber und Niere. Allerdings besitzt dieses Injektionsnarkotikum
keine analgetische Wirkung.

Vorteile der Neuroleptanalgesie sind, dass:

die Herzleistung nicht beeinflusst wird,

das vegetative NS leicht geddmpft wird,

der Patient bei Hirn- und Innenohroperationen ansprechbar bleibt,

im Falle von Uberdosierungen mit Naloxon ein Antidot zur Verfiigung steht

(Naloxon wird auch als Antidot bei Morphinvergiftungen eingesetzt).

4.3.4 Stoffe, die ortlich begrenzt den Schmerz aufheben
(Lokalanasthetika)

Bereits 1862 wurde das Kokain als Inhaltsstoff der Cocapflanze entdeckt.
1884 war es ein willkommenes Anésthetikum bei Augenoperationen. Die
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neueren Lokalanésthetika leiten sich fast alle von der Struktur des Kokains
ab.

Die Lokalanésthetika heben 6rtlich begrenzt und reversibel* die Erreg-
barkeit der Schmerzrezeptoren und das Leitungsvermogen der sensiblen
Nerven auf. IThre Wirkung besteht v. a. in der Blockierung von Natrium-
kanilen, so dass die Impulsweiterleitung zum Schmerzzentrum unterbro-
chen wird.

Man kann die Lokalanésthetika nach dem Einsatzgebiet unterscheiden
in:

Oberflichenandsthetika

Infiltrationsanasthetika

Leitungsandsthetika.

Oberflichenanédsthetika. Die Oberflichenanisthetika werden auf die
Schleimhdute oder auf Wundflichen gegeben. Von dort diffundieren sie
an die Nervenbahnen und blockieren die Weiterleitung der Stromimpulse.
Auf der unverletzten Haut sind die Oberflachenanésthetika so gut wie un-
wirksam, da die Hornhaut von ihnen nicht durchdrungen werden kann.

Als Substanzen waren hier zu nennen: Benzocain (z. B. Anasthesin®),
Procain (z. B. Novocain®) und Tetracain.

Eine Neuentwicklung stellt z. B. das Emla-Pflaster® dar. Emla ist eine
Mischung aus den beiden Lokalanésthetika Prilocain und Lidocain.
Beide Substanzen sind in eine Creme eingearbeitet und werden mit ei-
ner kleinen, transparenten Kunststofffolie abgedeckt. Diese Abdeckung
fithrt z. B. beim Auftragen an der Ellenbeuge zu einer durchlissigeren
Hautstelle. Jetzt konnen die Lokalanésthetika in die Haut eindringen
und fithren in dem Bereich zur Schmerzlosigkeit. Eine Injektion oder
ein Punktion ist nun fiir den Patienten schmerzfrei durchzufithren. Hier-
von haben v. a. sehr dngstliche Patienten und Kleinkinder einen Vorteil,
da der Einstich der Kaniile nicht mehr schmerzt. Der Nachteil besteht
darin, dass das Pflaster ca. eine halbe Stunde vor dem Eingriff auf die
betroffene Hautstelle aufgeklebt werden muss, um die Schmerzfreiheit
zu erzielen.

Infiltrationsandsthetika. Die Infiltrationsanésthetika werden in das Gewe-
be gespritzt, wobei neben den Schmerzrezeptoren auch bereits kleinere
Nervenstrange blockiert werden.

Als Beispiel wire hier Lidocain (Xylocain®) zu nennen.
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Leitungsandsthetika. Die Leitungsanasthetika werden um bestimmte Ner-
venstringe gespritzt, sodass gezielt ausgewdhlte Bahnen blockiert werden
kénnen. Auch hierzu kann Lidocain verwendet werden.

Die meisten Lokalanésthetika wirken gefiflerweiternd, sodass sie
schnell mit dem Blut vom Wirkort abtransportiert wiirden. Durch Zusatz
von gefif§verengenden Substanzen wie z. B. Adrenalin wird zum einen der
Abtransport verzogert, d. h. die Wirkdauer erh6ht, zum anderen das Ope-
rationsgebiet kiinstlich »blutleer« gehalten. Besondere Vorsicht ist bei der
Anwendung an den Extremititen geboten. Bei Operationen an den Fingern
oder Zehen diirfen wegen der Gefahr des Absterbens aufgrund ungentigen-
der Durchblutung keine gefifiverengenden Stoffe gegeben werden.

Eine besondere Form der Anésthesie mit Lokalanasthetika ist die Epidu-
ral-/Periduralandsthesie wie sie z. B. bei der »schmerzfreien Geburt« zum
Einsatz kommt. Hierbei wird das Lokalanisthetikum direkt mit Hilfe einer
Kaniile in den Epidural-/Periduralraum des Wirbelkanals der Wirbeldule
injiziert.

Allgemein ist noch zu sagen, dass theoretisch auch die motorischen
Bahnen (Nervenstringe, die die Skelettmuskulatur kontrahieren lassen),
blockiert werden konnen. Doch sind diese Bahnen sehr viel »dicker« als
die sensiblen Schmerzbahnen. Das bedeutet, dass hier die Lokalanisthetika
weniger leicht an die Natriumkanile diffundieren konnen, sodass z. B. die
Muskelkontraktion durch Lokalanésthetika nicht beeintrachtigt wird.

Lokalandsthetika konnen chemisch in folgende Gruppe unterteilt wer-
den:

1. Lokalanéasthetika vom Estertyp
Sie besitzen wegen der leichten Esterspaltung eine kurze Wirkdauer. Hierzu
zdhlen die in @ Tabelle 4.4 aufgefithrten Lokalanisthethika

B Tab. 4.4. Lokalandsthetika vom Estertyp

Procain Procain Deltaselct®

Benzocain Andsthesin®

2. Lokalandsthetika von Amidtyp

Diese Lokalandsthetika stellen die grofite Gruppe dar. Die Sdureamidbin-
dung ist relativ schwer wieder zu 16sen, so dass die Wirkstoffe auch ein
langere Wirkdauer besitzen (8 Tab. 4.5).
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B Tab. 4.5. Lokalanasthetika vom Amidtyp

Lidocain Xylocain®
Prilocain Xylonest®
Mepivacain Scandicain®
Articain Ultracain®
Ropivacain Naropin®

4.3.5 Abgrenzung Analgetika/Anédsthetika

Sowohl Analgetika als auch Andsthetika beeinflussen das Schmerzempfin-
den. In B Tab. 4.6 werden ihre Wirkungen noch einmal zusammengefasst
und gegeneinander abgegrenzt.

B Tab. 4.6. Wirkungen verschiedener Analgetika und Anasthetika

Medikamentengruppe Wirkung

Zentrale Analgetika Schmerzbeeinflussung durch Angriff im ZNS

Peripher wirksame Hemmung der Sensibilisierung der Schmerzrezeptoren
Analgetika

Allgemeinanasthetika Schmerzstillung mit Ausschaltung des Bewusstseins

durch Angriff im ZNS

Lokalanasthetika Schmerzstillung durch Hemmung der Weiterleitung der
Schmerzimpulse in den sensiblen Nervenbahnen

4.4 Schlafmittel

4.4.1 Der Schlaf

Schlaf dient dem Organismus als Erholungsphase. Die tégliche Schlafmen-
ge sollte mindestens 5,5 h betragen. Bei weniger kann auf die Dauer ein
gesundheitlicher Schaden nicht ausgeschlossen werden. Jedoch ist zu be-
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B Abb. 4.2. Normale Schlafarchitektur eines 20-jahrigen Mannes. Der Wechsel von NON-REM-
und REM-Schlafzyklen im Abstand von 90-120 min ist gut sichtbar.

ricksichtigen, dass sich das Schlafbediirfnis im Laufe des Lebens dndert.
Sauglinge benétigen rund 16 h Schlaf, Erwachsene 6-9 h und Senioren
kommen meist mit 6 h Schlaf aus (8 Abb. 4.2). Diese meinen aber haufig, sie
koénnen nicht genug Schlaf finden, da sie nachts immer wieder aufwachen
und nur schlecht einschlafen konnen. Hierzu sei angemerkt, dass dieser Per-
sonenkreis meist schon tagsiiber o6fter einnickt und deshalb nicht mehr die
ganze Nacht als Regenerationsphase braucht. Aulerdem ist bei den dlteren
Menschen in der Regel auch die korperliche Betitigung vermindert, was
zur Folge hat, dass der Kérper weniger Erholung benétigt. Dasselbe gilt fiir
Klinikpatienten, die den ganzen Tag im Bett liegen miissen.

Der Schlafrhythmus ist dem Korper von Geburt an eingegeben, d. h.
selbst wenn der duflere Hell-Dunkel-Reiz fehlt, zeigt der Organismus einen
24- bis 25-stiindigen Schlaf-Wach-Rhythmus.

Der Schlaf kann in 2 verschiedene Arten eingeteilt werden:

orthodoxer Schlaf:

- Einschlafphase,

- Leichtschlafphase,

(Aus Konietzko et al. 1993)

- Mittelschlafphase,

- Tiefschlafphase;

paradoxer Schlaf:

- REM-Phasen

(»rapid eye movements, schnelle Augenbewegungen).
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Wihrend des paradoxen Schlafes kommt es zu Traumphasen, in denen
die Erlebnisse des Tages aufgearbeitet werden. Diese Phasen sind fiir die
Erholung wihrend des Schlafes aufSerordentlich wichtig. Viele Schlafmit-
tel unterdriicken aber die REM-Phasen, sodass es zu einem wenig erhol-
samen Schlaf kommt. Im Gegensatz zur Narkose ist der Mensch wahrend
des Schlafes weckbar und die Schutzreflexe (z. B. Hustenreiz) sind noch
erhalten.

Ursachen fiir Schlafstérungen konnen sein:

organische Stérungen

(Schmerzen, Juckreiz, Atembeschwerden, Harndrang);

geistige oder psychische Belastungen

(Streit, Freude, Konflikte);

ungesunde Lebensfithrung, schlecht geliiftete Raume;

Reiziiberflutung (Larm, Licht);

Arzneimittel

(z. B. Stimulanzien wie Antidepressiva) und Kaffee.

4.4.2 Medikamentodse Therapie der Schlafstérungen

Vor der Gabe eines Medikaments, welches den Schlaf beeinflusst, muss
man sich dartiber im Klaren sein, ob es sich um Einschlaf- oder um Durch-
schlafstorungen handelt. Wichtig in diesem Zusammenhang ist die Tatsa-
che, dass die REM-Phasen zum natiirlichen Schlaf gehoren und durch Arz-
neimittel nicht vermindert werden sollen.

Zudem muss auf einen evtl. auftretenden Hang-over-Effekt geachtet
werden. Bei Schlafmitteln, die eine lange Wirkdauer besitzen, ist es mog-
lich, dass der schlaffordernde Effekt auch am nachsten Morgen noch anhalt
und der Patient ein verringertes Reaktionsvermdgen aufweist. Dies ist be-
sonders im Straflenverkehr und beim Bedienen von Maschinen problema-
tisch.

Andere Arzneimittel konnen durch die Hypnotika, wie die Schlafmittel
auch genannt werden, in ihrer Wirkung verstirkt werden. Hierzu gehoren
v. a. die Effekte der Psychopharmaka und des Alkohols.

Ein weiteres Problem der Schlafmittel stellt die Tatsache dar, dass es
sehr schnell zu einer GewShnung oder Abhingigkeit kommen kann, so-
dass der Patient die Dosis erhéhen muss und dadurch natirlich auch ver-
mehrt die Nebenwirkungen, wie z. B. Leberschdden, in Kauf zu nehmen
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hat. Mit Hilfe der Barbiturate (z. B. Luminal®) wurden in der Vergangen-
heit des Ofteren Selbstmordversuche erfolgreich durchgefiihrt. Bei diesen
Substanzen kommt es im Fall der Uberdosierung zu Kreislaufversagen und
Atemstillstand.

Allerdings diirfen Medikamente, die wie Luminal® zu den Barbituraten
gehoren, nicht mehr als Schlafmittel verwendet werden.

Im Folgenden soll nun auf einige Stoffgruppen eingegangen werden,
wobei gesagt werden kann, dass die meisten dieser Arzneimittel zentral
déampfend wirken.

Aldehyde. Paraldehyd wird v. a. in den psychiatrischen Kliniken zur Ruhig-
stellung erregter Patienten verwendet. Ebenso kann es zur Behandlung des
Delirium tremens nach einer Alkoholintoxikation eingesetzt werden. Als
Nebenwirkung der eigentlich gut wirksamen Substanz ist die aufgrund der
pulmonalen Elimination auftretende schlechte Atemluft zu nennen. Chlo-
ralhydrat (z. B. Chloraldurat®) wird heute oft rektal verabreicht, da es einen
sehr bitteren Geschmack besitzt. Chloralhydrat kann auch zur Behandlung
von Krdmpfen und Erregungen eingesetzt werden, da es neben der hypno-
tischen auch eine krampflosende Wirkung besitzt. Ein Fertigarzneimittel,
welches speziell fiir Kinder entwickelt wurde, ist die Chloralhydrat-Rectio-
le®, ein Miniaturklistier.

Barbiturate. Barbitursdurederivate wurden frither sehr haufig als Schlafmit-
tel verwendet. Simtliche Barbiturate wirken je nach Dosis sedativ (schmerz-
stillend, beruhigend), hypnotisch oder narkotisch (vgl. Hexobarbital als
Injektionsnarkotikum). Auflerdem weisen sie eine antikonvulsive (krampf-
16sende) Wirkung auf.

Barbiturate zeigen aber eine Reihe von schwerwiegenden Nachteilen:

Schnelle Suchtentwicklung

Gefahr der Atemlihmung und damit verbunden eine schwierige Be-

handlung von Vergiftungsfillen (z. B. Selbstmordversuchen)

Einen ausgepragten Hang-over-Effekt

Reduzierung der REM-Phasen, wodurch die Erholungsqualitit des

Schlafes sinkt

Starke Wechselwirkungen mit verschiedensten Arzneistoffen.

Aus diesen Griinden sind Barbiturate heute nicht mehr zur Verwendung
als Schlafmittel zugelassen. Zur Narkosevorbereitung und zur Behandlung
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der Epilepsie diirfen sie gegeben werden. Selbstverstidndlich unterliegen die
Priparate streng der Verschreibungspflicht. Die Reinsubstanzen zihlen so-
gar zu den BtM.

Benzodiazepine. Hierzu gehoren z. B. die Praparate Planum®, Dalmadorm®,
Rohypnol® und Halcion®. Diese Gruppe besitzt eine schlafanstof3ende Wir-
kung, sodass diese Medikamente v. a. bei Einschlafstérungen eingesetzt
werden konnen. Positiv ist zu beurteilen, dass der REM-Schlaf praktisch
nicht beeintrichtigt wird und die Nebenwirkungen weniger schwer sind als
bei den Barbituraten (vgl. Kreislauf- und Atemdepression). Dabei darf man
aber nicht vergessen, dass es auch durch Anwendung dieser Arzneimittel-
gruppe leicht zu Abhéngigkeit kommen kann, da ihr Wirkspektrum eine
angstlosende Komponente besitzt. Zudem muss man beim zu plétzlichen
Absetzen dieser Medikamente mit einem Rebound-Phénomen rechnen,
d. h. es konnen vermehrt Angstzustinde, Schlaflosigkeit oder Verwirrt-
heitszustinde auftreten. Ganz wichtig ist, das sowohl Patienten als auch
Verordner realisieren, dass die Benzodiazepine auch als Muskelerelaxanti-
en eingesetzt werden (vgl. » Kap. 4.10.). Dies bedeutet, dass zentral gesteu-
ert der Tonus der Skelettmuskulatur gelockert wird. Gefihrlich ist diese
Wirkkomponente bei dlteren Patienten, die sowohl an Schlaflosigkeit als
auch an Osteoporose leiden. Die sedierende und muskelrelaxierenden Ei-
genschaften konnten dann bei den Patienten zu gefihrlichen Stiirzen mit
schlimmen Knochenbriichen fiihren.

Benzodiazepin dhnliche Wirkstoffe. Neuere Entwicklungen fithrten zu zwei
Substanzen, die ein Benzodiazepintypisches Wirkprofil zeigen, bei denen
aber das Risiko der Abhidngigkeit wesentlich geringer zu sein scheint. Es
handelt sich da zum einen um Zopiclon (Ximovan®, Zopiclon ratiopharm®)
und zum anderen um Zolpidem (Bikalm®, Stilnox®). Beide Substanzen be-
sitzen eine eher kurze bis mittellange Wirkdauer.

Alle Benzodiazepinpréparate unterliegen in Deutschland der Verschrei-
bungspflicht. Die Reinsubstanzen gelten ebenfalls als BtM.

Antihistaminika. Beispiele sind Gittalun®, Betadorm®A, Hoggar® N sowie
Mereprine® Sirup. Urspriinglich wurde diese Stoffgruppe nur gegen Aller-
gien und Juckreiz eingesetzt, jedoch erkannte man bald ihre sedierende
Wirkung, sodass sie heute als Schlafmittel v. a. zur Erleichterung des Ein-
schlafens Verwendung finden. Aufgrund der geringeren Nebenwirkungen
(Hautreize, Ubelkeit) sind diese Hypnotika noch rezeptfrei in den Apothe-
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ken zu kaufen, was aber nicht bedeutet, dass sie iber lingere Zeit bedenken-
los eingenommen werden diirfen.

Pflanzliche Schlafmittel. Baldrian, Hopfen, Passionsblume, Hafer und Johan-
niskraut zeigen ebenfalls eine sedierende Wirkung, wobei die eigentlichen
Wirkstoffe noch weit gehend unbekannt sind. Bei gelegentlichen Schlafsto-
rungen kénnen diese Pflanzen in Form von Dragees oder als Tee durchaus
gute Dienste leisten. Auf stark alkoholhaltige Ausziige sollte wegen der Ne-
benwirkung des Alkohols (z. B. Leberschadigung) verzichtet werden.

Studien haben gezeigt, dass die pflanzlichen Heilmittel nicht immer
bedenkenlos sind. So musste kiirzlich der Einsatz des entspannend wirken-
den Extraktes der Kava-Kava-Pflanze (Rauschpfeffer) tiberarbeitet werden,
da er in Verdacht steht, massive Lebernekrosen zu verursachen.

Auch das Johanniskraut erzeugt mit seinen Inhaltsstoffen, den Hyperici-
nen eine deutliche antidepressive Wirkung, die durchaus mit denen der che-
mischen MAO-Hemmer (vgl. z. B. Aurorix®) vergleichbar ist, sodass auch
bei zu hoher Dosierung mit entsprechenden Nebenwirkungen gerechnet
werden muss.

4.5 Aufdie Psyche wirkende Stoffe (Psychopharmaka)

Mit Hilfe von Psychopharmaka kann geistig kranken Personen geholfen
werden.

Der Wirkort der Psychopharmaka liegt im ZNS*. Problematisch bei der
Therapie mit Psychopharmaka ist die Tatsache, dass in der Regel nur die
Symptome, nicht aber die Ursachen der Erkrankungen behandelt werden
konnen. Gefahr geht auch von den stimulierenden und den dédmpfenden
Psychopharmaka aus, da die Patienten mit Hilfe solcher Medikamente aus
der Realitit fliichten kénnen, was dazu fithren kann, dass sie in eine Medi-
kamentenabhangigkeit verfallen.

Um die Einteilung der Psychopharmaka in verschiedene Gruppen besser
verstehen zu konnen, sollen nun zuerst ein paar Begriffe definiert werden.

4.5.1 Einteilung der Psychosen

Psychose. Es handelt sich hierbei um Gemdits- und Geisteskrankheiten, die
zu einem anderen Erleben der Umgebung fithren. Man kann die korperlich
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begriindbaren (exogenen) Psychosen von den endogenen unterscheiden.
Zu den ersteren gehort z. B. eine Hirnstoffwechselstérung oder eine Ver-
letzung des zentralen Nervensystems, d. h. eine mehr oder weniger exakt
feststellbare Erkrankung, die die Psychose auslost.

Die endogenen Psychosen lassen sich nicht direkt auf Erkrankungen
des Hirns zuriickfithren. Zu ihnen zihlt u. a. die Uberreaktion auf bestimm-
te Ereignisse (z. B. Tod eines geliebten Menschen). Endogene Psychosen
kénnen aber auch ohne erkennbare duflere Anldsse auftreten.

Unterteilung der Psychosen

Schizophrenie. Unter Schizophrenie versteht man eine Stérung der Bezie-
hung von Personlichkeit und Umwelt. Als Symptome treten u. a. auf: die
Unfihigkeit eine Gedankenkette zu bilden (man verliert immer wieder den
roten Faden), eine gedinderte Affektivitit (Uberreaktion oder Gleichgiiltig-
keit auf Einfliisse aus der Umwelt) und eine Spaltung der Personlichkeit,
mitunter auch Wahnvorstellungen und Halluzinationen.

Depressionen. Hierbei handelt es sich um tiefe Verstimmungen und Hem-
mungen ohne erkennbaren Grund. Die Patienten legen Gleichgiiltigkeit,
Trauer und Antriebslosigkeit an den Tag und sind auflerdem stark gefihr-
det, Selbstmord zu veriiben. Besonders Frauen sind von dieser Krankheit
betroffen.

Neurosen. Unter Neurosen versteht man Storungen bei der Konfliktverar-
beitung, d. h. Probleme werden verdriangt und nicht wahrgenommen. Neu-
rosen treten v. a. in Stresssituationen (z. B. Urlaub oder Examen) hervor. Die
WHO (Weltgesundheitsbehorde) unterscheidet folgende Arten von Neuro-
sen:
Psychovegetatives Erschopfungssyndrom, auch vegetative Dystonie ge-
nannt. Es treten v. a. Nervositit, Verdauungsstérungen sowie gesteigerte
Reizbarkeit und Konzentrationsschwéche auf.
Hypochondrische Symptome, die betroffenen Personen bilden sich
Krankheiten ein, obwohl der Arzt keine organischen Schiden feststel-
len kann. Dennoch leidet der Patient geistig und korperlich an seinen
eingebildeten Beschwerden.
Angstneurosen, hierunter fallen Symptome wie Platz- und Flug-
angst. Somatische* Zeichen kénnen Schweiflausbriiche und Durch-
fall sein.
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Zwangsneurosen, der Patient unterliegt dem Zwang, bestimmte Tatig-
keiten immer wieder und pausenlos durchzufithren. Am héufigsten
kommt ein Ordnungszwang vor (d. h. Schreibtische oder Schrinke
werden mehrmals taglich aus- und wieder eingerdumt) oder auch ein
Waschzwang, sodass sich der Neurotiker stindig die Hinde waschen
muss. Oft geht dies bis zur Schddigung der Haut.

4.5.2 Einteilung der Psychopharmaka

Man kann die Psychopharmaka in 4 grofe Gruppen einteilen:
Neuroleptika, zur Dampfung von Erregungszustinden, Manien* und
Schizophrenien
Antidepressiva, zur Antriebssteigerung und Aufhellung des Gemiitszu-
standes
Lithiumsalze, zur Langzeitbehandlung manisch*-depressiver Erkran-
kungen
Tranquilizer, zur Ddmpfung von Angstzustidnden.

0 Alle Psychopharmaka konnen sich auf die geistige Reaktionsfahigkeit
auswirken. Wie ausgepragt dieser Effekt ist, ist im Einzelfall verschie-
den und oft nicht exakt vorhersehbar. Grundsatzlich ist aber du3erste
Vorsicht im StraBenverkehr oder beim Bedienen von Maschinen gebo-
ten.

Neuroleptika (B Tab. 4.7)

Neuroleptika werden vorwiegend zur Behandlung von schizophrenen Psy-
chosen eingesetzt. Die Ursachen dieser Geisteskrankheit werden teilweise
in einem gestorten Hirnstoffwechsel gesehen.

Die Psychose tritt einmal als Depression auf, wobei der Patient unter
einer stark verminderten Antriebslosigkeit leidet. Die Depression wird von
manischen Phasen abgeldst, wihrend derer er von gesteigertem Antrieb
und Selbstiiberschitzung getrieben wird.

Mit Hilfe von Neuroleptika kann der Patient seinen Zustand als krank er-
kennen, wobei seine intellektuellen Fahigkeiten (z. B. Ideen) nicht oder nur
wenig eingeschrankt werden. Die Wahnvorstellungen und Halluzinationen
nehmen wihrend der Therapie ab. Es darf aber nicht vergessen werden, dass
die Neuroleptika die Krankheit nur lindern, nicht aber heilen kénnen.
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Neuroleptika werden in folgende Klassen eingeteilt

== Schwach wirkende Neuroleptika:

Sie wirken antipsychotisch, aber stark sedierend, sodass sie gegen Angst
und auch gegen Ubererregbarkeit Anwendung finden, z. B. Atosil®, Dogma-
til®.

== Mittelstark wirkende Neuroleptika:

Sie wirken nur mafig sedierend und werden v. a. bei Schizophrenie einge-
setzt. Ein Beispiel hierfir ist Propaphenin®.

== Stark wirkende Neuroleptika:

Sie wirken stark antipsychotisch und nur noch leicht sedierend. Halluzi-
nationen und chronische Schizophrenie sind die Einsatzgebiete dieser
Arzneimittelgruppe. Falls betroffene Patienten eine schlechte Complian-
ce* zeigen, kann ein Depotneuroleptikum alle 3 Wochen intramuskular
verabreicht werden. Als Beispiele flr Fertigarzneimittel sind Orap®,
Haldol® und das Depotpraparat Imap® zu nennen. Da die Neuroleptika
den Hirnstoffwechsel beeinflussen, kdnnen als Nebenwirkung parkinso-
nahnliche Symptome (» Abschn. 4.9.1, S. 94), Allergien und Sedierung
auftreten.

Als Spezialneuroleptikum bzw. Reserveneuroleptikum wird Clozapin (Le-
ponex®) bezeichnet. Clozapin ist oft die letzte Moglichkeit fiir Patienten,
die mit den Standardneuroleptika nicht zurecht kommen. Auch sind we-
niger extra-pyramidal-motorische Nebenwirkungen (parkinson-dhnliche)
zu verzeichnen. Das grofie Problem der Therapie mit Clozapin liegt in der
massiven Blutbildschddigung. Es kommt sehr héufig zu Agranulozytosen,
sodass die behandelnden Arzte regelmifig das Blutbild der Patienten und
hier v. a. die Leukozyten kontrollieren miissen (8 Tab. 4.7).

Antidepressiva

Einteilung der Antidepressiva nach Therapieeigenschaften

Antidepressiva sollen v. a. die Stimmung des Patienten auflockern. Un-
terteilt werden die Antidepressiva zum einen in Gruppen mit folgenden
Therapieeigenschaften:

depressionslosend und stimmungsaufhellend,

antriebssteigernd,

angstlosend.



77 4

4.5 - Auf die Psyche wirkende Stoffe (Psychopharmaka)

B Tab. 4.7. Ubersicht Neuroleptika

Zuclopenthixol Ciatyl®
Clozapin Leponex®
Pipamperon Dipiperon®
Sulpirid Dogmatil®
Melperon Eunerpan®
Haloperidol Haldol®
Risperidon Risperdal®
Quetiapin Seroquel®
Ziprasidon Zeldox®
Olanzapin Zyprexa®

Stimmungsaufhellend und zugleich stark antriebssteigernd wirken die
MAO-Hemmer (Monoaminooxidase), z. B. Aurorix®, Jatrosum N°. Die
MAO ist ein Enzym, welches die Ubertrigerstoffe der Synapse vgl. Adre-
nalin, Noradrenalin, Dopamin und Serotonin in den Nervenzellen abbaut.
Eine Hemmung der MAO bedeutet, dass mehr von den »Stresshormonen«
zur Verfiigung stehen und somit der Antrieb gesteigert werden kann. Es
soll an dieser Stelle nochmals in Erinnerung gebracht werden, dass auch die
Inhaltsstoffe des Johanniskrauts, die Hypericine, eine hemmende Wirkung
auf die MAO haben und deshalb auch das Johanniskraut zu den antidepres-
siv wirkenden MAO-Hemmer zu zéhlen ist.

Stimmungsauthellende, aber weniger antriebssteigernde Arzneimittel
sind die Antidepressiva vom Desimipramintyp (z. B. Nortrilen®).

Die Mittel vom Imipramintyp besitzen dagegen v. a. eine stimmungs-
aufhellende Wirkung. Diese Antidepressiva werden deshalb bevorzugt bei
selbstmordgefahrdeten Patienten eingesetzt (z. B. Anafranil®, Tofranil®).

Amitryptilin und &hnliche Stoffe wirken antriebshemmend und
angstlosend, was besonders viele Vorteile bei der Therapie der dngstli-
chen Depressionen hat (z. B. Saroten®, Aponal®, Sinquan®, Stangyl®, In-
sidon®).
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Einteilung der Antidepressiva nach der chemischen Wirkweise

1. Selektive Serotonin-Wiederaufnahmehemmstoffe

Eine relative junge Gruppe von Wirkstoffen stellen die selektiven Seroto-
nin-Wiederaufnahmehemmer dar. Durch ihre Wirkweise steht den Neuro-
nen mehr Serotonin pro Zeit zur Verfiigung. Ein hoher Serotoninspiegel
scheint fiir eine Stimmungsauthellung und damit fiir eine Verbesserung
der depressiven Stimmungslage zu sorgen. Citalopram (Cipramil®), Fluoxe-
tin (Fluctin®), Paroxetin (Seroxat®) oder Sertalin (Zoloft®) sind einige Ver-
treter dieser neuen Wirkgruppe (8 Tab. 4.8).

B Tab. 4.8. Selektive Serotonin-Wiederaufnahmehemmstoffe

Clomipramin

Citalopram Cipramil®
Fluoxetin Fluctin®
Paroxetin Seroxat®
Sertalin Zoloft®
Venlafaxin Trevilor®
Fluvoxamin Fevarin®

2. Selektive Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmstoffe
Selektive Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmstoffe erhohen
die Konzentration von Serotonin und Noradrenalin im synaptischen Spalt
und helfen dadurch, die Depression zu vermindern (8 Tab. 4.9).

B Tab. 4.9. Selektive Serotonin-Noradrenalin Wiederaufnahmehemmstoffe

Amitriptylin Amineurin®
Amitriytilinoxid Equilibrin®
Doxepin Aponal®

Imipramin Tofranil®
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3. Selektive Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmstoffe
Diese Wirkstoffgruppe erhoht im Nervensystem die Konzentration von No-
radrenalin (B Tab. 4.10).

B Tab. 4.10. Selektive Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmstoffe

Nortriptylin Nortrilen®
Desimipramin Petylyl®
Maprotilin Ludiomil®
Viloxazin Vivilan®
Mianserin Tolvin®
Reboxetin Edronax®

4. Mono-Amino-Oxidase(MAO)-Hemmstoffe (B Tab. 4.11)
MAO-Hemmstoffe hemmen den Abbau von Dopamin, Noradrenalin und
Serotonin im Nervensystem. Dies hat zur Folge, dass das die Konzentration
dieser Neurotransmitter ansteigt.

B Tab. 4.11. Mono-Amino-Oxidase-Hemmstoffe

Tranylcypromin Jatrosum®

Moclobemid Aurorix®

Antidepressiva sollten nur bei echten Depressionen eingesetzt werden,
denn nicht jede momentane schlechte Stimmung oder nicht jeder personli-
che oder berufliche Misserfolg muss medikamentds behandelt werden. Bei
zu sorglosem Umgang mit diesen Psychopharmaka verlernt der Mensch
schnell, dass auch Riickschliage und Niederlagen, Freude und Trauer zum
Leben gehoren. Besondere Vorsicht ist gegeniiber den MAO-Hemmern ge-
boten, da die antriebssteigernde Komponente vor der stimmungsauthellen-
den eintritt, sodass die Patienten duf3erst selbstmordgefihrdet sind, da sie
jetzt die notige Tatkraft zum Suizid bekommen. Deshalb miissen Personen,
die MAO-Hemmer bekommen, gut beobachtet werden. Zu den Nebenwir-
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kungen zdhlen zum einen die Sedation, zum anderen kommen Tachykardie
(Herzrasen) und Herzrhythmusstérungen vor.

Lithiumsalze

Lithiumsalze werden v. a. zur Behandlung von manisch-depressiven Psy-
chosen eingesetzt. Sie dimpfen die Selbstherrlichkeit und die Wutausbrii-
che, durch welche sich die Manie auszeichnet, miissen aber tiber Jahre hin-
weg eingenommen werden.

Da die Lithiumsalze eine lange Halbwertszeit besitzen, miissen stindig
die Blutplasmawerte kontrolliert werden. Nicht eingesetzt werden diirfen
diese Mittel bei Herzproblemen und Nierenschiden. Da Lithium bei Em-
bryonen zu Missbildungen fithren kann, ist ihr Einsatz in der Schwanger-
schaft verboten. Beispiele fiir Fertigarzneimittel sind Hypnorex® oder Qui-
lonum®.

Tranquilizer

Tranquilizer besitzen folgendes Wirkspektrum:
Sedierung, d. h. sie wirken beruhigend
Anxiolyse, d. h. sie wirken angstlésend
Antikonvulsive Wirkung, d. h. sie l6sen Muskellkrampfe.

Die meisten Tranquilizer gehoren chemisch zur Klasse der Benzodiazepi-
ne, die in Abschn. 4.4.2 bei den Schlafmitteln behandelt wurden. Daher
koénnen als Nebenwirkungen Sedierung und Benommenheit auftreten. Bei
langerer Gabe kommt es schnell zur Gewohnheitsbildung. Aus dem Gefiihl
einer Gleichmiitigkeit kann dann der Zustand der Gleichgiiltigkeit werden.
Die Patienten kénnen und wollen dann nicht mehr am familidren/gesell-
schaftlichen Leben teilnehmen und verfallen immer mehr.

Heute werden Tranquilizer hiufig zum besseren Uberwinden von
Stresssituationen eingesetzt. Sie helfen den Menschen, sich vor Konflikten
in eine Scheinwelt zu fliichten. Aber es ist zu bequem, sich einfach mit Pil-
len vor Aufgaben zu driicken und alles durch eine rosarote Brille sehen zu
wollen. Dadurch werden keine Probleme gel6st, und diese gehoren schlief3-
lich zum téglichen Leben, sie sind sogar fiir die Entwicklung und Reifung
der Personlichkeit wichtig.

Von Bedeutung ist auch die Wirkdauer der einzelnen Benzodiazepine,
die bei machen Préparaten auch deutlich langer als 24 Stunden sein kann
(vgl. z. B. Flunitratzepam), so dass bei allzu sorgloser Dosierung schnell
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B Tab. 4.12. Benzodiazepine

Chlordiazepoxid Librium®
Diazepam Valium®
Oxazepam Uskan®
Dikaliumclorazepat Tranxilium®
Lorazepam Tavor
Alprazolam Tafil®

eine relative Uberdosierung mit vermehrten Nebenwirkungen, wie z. B.
Verwirrtheit und Apathie, gerechnet werden muss.

Gute Dienste leisten die Tranquilizer jedoch in der Therapie von Mus-
kelverspannungen Querschnittsgeldhmter. Hier kommt die antikonvulsive
Wirkkomponente zum Tragen. Besonders geschatzt ist hier Tetrazepam
(Musaril®; B Tab. 4.12).

4.6 Das Erbrechen verhindernde Arzneistoffe
(Antiemetika)

4.6.1 Erbrechen

Durch Erbrechen ist es dem Korper maglich, sich auf schnelle Weise seines
Mageninhalts zu entledigen. Dies kann v. a. nach oraler Einnahme von Gif-
ten von Vorteil sein. Gefahr besteht aber dadurch, dass der Patient Erbro-
chenes aspiriert, d. h. Teile des erbrochenen Mageninhalts tiber die Luftroh-
re (Trachea) in die Lungen bekommt, und daran erstickt.

Man denke auch daran, dass ohnmiéchtige und bewusstlose Personen
in eine stabile Seitenlage gebracht werden mussen, in der der Kopf den tiefs-
ten Punkt einnehmen soll, damit bei evtl. Erbrechen der Mageninhalt abflie-
en kann und nicht in die Lungen gelangt.

Erbrechen tritt besonders haufig wihrend der Schwangerschaft, v. a.
morgens in der Frithschwangerschaft, auf.
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Die Kinetose (Reisekrankheit) stellt eine besondere Form des Erbre-
chens dar, wobei das Auge die schnell voriiber ziehenden Gegenstinde
nicht mehr fixieren kann, was das Gleichgewichtsorgan irritiert und dann
den Brechreiz auslost.

Junge Midchen, die an Bulimia nervosa (»Bulimie, Fress-Brech-Sucht)
leiden, entleeren durch mechanische Reizung der Nerven am Gaumen ih-
ren Magen, um so die Nahrungsresorption zu verhindern. Der aktuelle
Trend der »Hunger-Models« trigt sicherlich zu der dramatischen Fehler-
néhrung junger Frauen bei.

Organische Ursachen des Erbrechens konnen u. a. Magenerkrankungen,
Hirndrucksteigerungen, Infektionen oder Entziindungen des Pankreas sein.

Problematisch werden die Folgen des Erbrechens erst, wenn es zu lan-
ge, d. h. mehrere Tage, anhilt. Es kommt dann zu Wasser-, Salz- und Séu-
reverlusten, sodass der pH-Wert (Sdurewert) des Blutes sich von neutral
(7,2-7,4) ins alkalische (basische) Milieu verschiebt und somit Stérungen
im Organismus hervorgerufen werden.

4.6.2 Medikamentose Therapie des Erbrechens

Die Antihistaminika, exakter H1-Antihistaminika, sind Arzneistoffe, die
als Gegenspieler (Antagonisten*) zum Histamin an Histamin-1-Rezepto-
ren wirken (» Abschn. 16.2). Eine typische Nebenwirkung vieler Antihista-
minika, die sedierende und antiemetische Eigenschaft, machte diese Me-
dikamente auch als Antiemetika interessant. Besonders gegen Reisekrank-
heit, die v. a. bei Kindern sehr haufig ist, ist diese Arzneistoffgruppe sehr
hilfreich. Man kann davon ausgehen, dass der sedierende Effekt von einer
Déampfung des Brechzentrums in der Medulla oblongata (verlingertes
Riickenmark) begleitet wird.

Wichtig ist aber, diese Medikamente schon 30 min bis 1 h vor Reisean-
tritt einzunehmen.

Fertigpraparate sind z. B. Reisegold® Dragees, Vomex® A oder Super-
pep® Reisekaugummi (ihn kann man auch erst bei den ersten Anzeichen
von Ubelkeit anwenden).

Stoffe, die Dopaminrezeptoren im Brechzentrum blockieren

Das Brechzentrum in der Area postrema (spezielle Region des verlanger-
ten Riickenmarks) wird durch den Botenstoff Dopamin stimuliert. Diese
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B Tab. 4.13. Dopaminantagonisten

Metoclopramid Paspertin®, Gastrosil®, MCP®
Alizaprid Vergentan®
Domperidon Motilium®

Erkenntnis fithrte zur Entwicklung einiger Dopaminrezeptorantagonisten.
Sie verdrangen das Dopamin von seinen Bindungsstellen im Brechzentrum
und vermindern somit das zentrale Auslésen des Brechreizes.

Hierzu zahlen Arzneistoffe wie z. B. Metoclopramid (u. a. in Pasper-
tin®, MCP-Ratiopharm®, Gastrosil® oder Gastronerton®). Metoclopramid
regt zusdtzlich zu der beschriebenen zentralen antiemetischen Wirkung
die Peristaltik* im Magen-Darm-Bereich an, sodass die Magenentleerung
beschleunigt und die Diinndarmpassage verkiirzt wird. Dies begriindet sei-
ne prokinetische Wirkung.

Allerdings treten aufgrund der Blockade der Dopaminrezeptoren auch
Nebenwirkungen auf. Hierzu zihlen u. a. extrapyramidal* ausgel6ste moto-
rische Stérungen (vgl. Morbus Parkinson, Abschn. 4.9.1) und ein Anstieg
des fiir die Milchbildung verantwortlichen Hormons Prolactin.

Auch Alizaprid (Vergentan®) zeigt solche Wirkungen und Nebenwir-
kungen.

Der Wirkstoff Domperidon (Motilium®) besitzt nur noch prokinetische,
d. h. peristaltikanregende Eigenschaften. Dafiir treten aber auch keine par-
kinsondhnlichen Nebenwirkungen auf, da mit Domperidon nur periphere
Dopaminrezeptoren blockiert werden. Fiir Patienten mit Ubelkeit, die v. a.
aufgrund mangelnder Magen-Darm-Entleerung beruht, ist die peristaltik-
anregende Wirkung von Domperidon ausreichend (8 Tab. 4.13).

Tropanalkaloide

Scopolamin, ein Stoff aus der Tollkirsche (Atropa belladonna) dampft das
vegetative Nervensystem durch Hemmung der cholinergen Reiziibertra-
gung und somit auch den Brechreiz. Es wird heute in Form eines transder-
malen therapeutischen Systems als Pflaster v. a. bei Kinetosen verwendet
(z. B. Scopoderm®). Meist wird das Pflaster hinter das Ohr geklebt.

Die Wirkdauer betragt 72 Stunden, d. h. das Pflaster muss erst alle 3
Tage gewechselt werden. Somit zeichnet es sich v. a. bei langen Reisen aus.
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Zudem erzeugt es im Gegensatz zu den Antihistaminika keine Miidigkeit,
sodass der Patient auch die Reise noch bewusst geniefien kann.

Serotonin-Rezeptor-(5-HT3-Rezeptor-) Blocker

Eine andere Art des Erbrechens und der Ubelkeit liegt bei Patienten vor,
die sich wegen einer Tumorerkrankungen einer Chemotherapie oder einer
Strahlentherapie unterziehen miissen. Einige Krebsmittel (Zytostatika) gel-
ten als hochemetogen. Hierzu muss man v. a. Cisplatin, Carboplatin und
auch Mischungen aus mehreren Substanzen (Polychemotherapie) zahlen.
Ahnlich verhilt es sich bei der Tumorbestrahlung. Aufgrund der Bésartig-
keit der Erkrankung muss die Therapie fortgefiithrt werden. Fiir die Patien-
ten ist aber die stindige Ubelkeit und das fortdauernde Erbrechen eine mas-
sive Belastung. Um die Lebensqualitit der Patienten zu verbessern und die
Fortfithrung der lebensnotwendigen Therapie sicherzustellen, kann man
versuchen mit den 5-HT3-Blockern diese massive Form des Erbrechens zu
stoppen. Hierfiir gibt es seit einigen Jahren 3 neue Substanzen.

Ondansetron (Zofran®), Tropisetron (Navoban®), Granisetron (Kevat-
ril®) und andere. Die Einnahme erfolgt oftmals schon gleichzeitig mit der
Chemotherapie. Die Dosis wird in der Regel nur einmal taglich verabreicht,
wobei eine Steigerung iiber die Standarddosis hinaus keine Vorteile mehr
bringt. Sollte die Wirkung dennoch nicht zufrieden stellend sein, so emp-
fiehlt es sich die 5-HT3-Blocker mit Dexamethason zu kombinieren.

Die neue Substanz Palonosetron hat eine duf3erst lange Wirkdauer. Palo-
nosetron muss nur alle 7 Tage appliziert werden.

Ein ganz neuer Therapieeinsatz der 5-HT3-Blocker ergibt sich in der
Anisthesie im Bereich der Behandlung des postoperativen Erbrechens.
Sehr oft haben Patienten, nachdem sie wieder aus der Narkose aufgewacht

B Tab. 4.14. Serotonin-Rezeptorblocker (5-HT3-Antagonisten)

Ondansetron Zofran®
Tropisetron Navoban®
Granisetron Kevatril®
Dolasetron Anemet®

Palonosetron Aloxi®
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sind, ein Gefiihl der Ubelkeit und des Erbrechens. Und gerade hier schei-
nen die 5-HT3-Rezeptorblocker gute Dienste zu leisten (8 Tab. 4.14).

Neurokininrezeptor-Antagonisten
Eine Innovation auf dem Gebiet der Antiemetika stellen die Neurokinrezep-
tor-Hemmstoffe dar.

Neurokinine sind kurzkettige Neurotransmitter, die im peripheren und
zentralen Nervensystem zahlreiche physiologische und pathophysiologi-
sche Reaktionen steuern. Die Stimulierung des Neurokinin-1-Rezeptors
durch solche Neurokinine fiihrt z. B. zu Ubelkeit und Erbrechen. Aprepi-
tant (Emend®) ist ein bereits auf dem Arzneimittelmarkt verfiigbarer Neuro-
kinin-1-Rezeptorblocker.

Allerdings ist Aprepitant nicht allein zur Verhinderung des Erbrechens
bei Chemotherapien zugelassen. Aprepitant wird in Kombination mit Sero-
toninantagonisten, z. B. Ondansetron und Dexamthason, vor der Applikati-
on der Chemotherapie gegeben.

4.7 Auf das vegetative Nervensystem wirkende
Stoffe

Das Nervensystem des Menschen unterteilt sich in das willkiirliche und das
vegetative (autonome) System (» Abschn. 4.1).

Das willkiirliche System ist durch den Willen des Menschen beeinfluss-
bar, d. h. man kann z. B. eine Faust machen oder den Arm heben, wenn
man gerade Lust dazu hat.

4.7.1 Das vegetative Nervensystem

Das vegetative (autonome) Nervensystem dagegen kann nicht durch un-
seren Willen gesteuert werden, d. h. man kann dem Herz nicht befehlen,
schneller zu schlagen, oder dem Verdauungssystem sagen, dass es die Mahl-
zeit nun doch schneller verarbeiten soll.

Es wird also deutlich, dass der Kreislauf, die Atmung (Bronchialmusku-
latur), die Magen-Darm-Peristaltik*, der Tonus der glatten Muskulatur von
Gallenblase, Harnblase und Uterus (Gebarmutter) sowie die Sekretion der
Schweif3-, Speichel- und Magen-/Darmdriisen unter Einfluss des vegetati-
ven Nervensystems stehen.
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B Tab. 4.15. Funktionen des vegetativen Nervensystems (aus Bierstedt 1990)

Erfolgsorgan

Wirkung des Sympathikus

Wirkung des Parasympathikus

Herz Beschleunigung Verlangsamung
Herzkranzgefalle Erweiterung Verengung
GefaBe Verengung Erweiterung
Bronchien Erweiterung Verengung
Osophagus Erschlaffung Krampf

Magen und Darm

Hemmung der Peristaltik
und Driisentatigkeit

Anregung der Peristaltik
und Drisentatigkeit

Blase Harnverhaltung Harnentleerung

Genitalien Gefdlverengung GefaBerweiterung

Pupillen Erweiterung Verengung

Lidspalte Erweiterung Verengung

Speicheldriisen Wenig zahfltssiger Reichlich dlinnflissiger
Speichel Speichel

Schweil3drisen Geringe Sekretion Erhohte Sekretion

Funktionell lasst sich das vegetative Nervensystem unterteilen in: Sym-
pathikus und Parasympathikus.
Viele Organe werden von beiden Teilen gleichzeitig beeinflusst, wobei
aber entgegen gesetzte Reaktionen ausgelost werden (B Tab. 4.15).

Parasympathikus. Er dient der Erholung des Korpers. Kreislauf, Herz- und

Atmungstitigkeit nehmen ab, der Verdauungsapparat arbeitet aber auf

Hochtouren.

Sympathikus. Er dient der Ermdglichung von »Fluchtreaktionen«. Vor al-
lem Atmung, Herz und Kreislauf sind aktiviert, die Verdauung ist verlang-

samt.
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B Abb. 4.3. Gegenlberstellung von Sympathikus (links) und Parasympathikus (rechts). Fiir die
meisten Organe besteht eine Doppelversorgung tiber Sympathikus und Parasympathikus.
(Aus Schmidt u. Thews 1990)
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Die Informationen, die vom Gehirn iiber das vegetative Nervensystem
an den Koérper weitergeleitet werden sollen, werden als elektrische Ladun-
gen (Strom) in den Nervenbahnen transportiert. Da aber auch die lingsten
Nervenstrange (Axone) einmal zu Ende sind, werden {iber Spalten (Synap-
sen) verschiedene Nervenfasern miteinander verbunden. Da Strom nicht
tiber Leerraume hinweg fliefSen kann, werden am Ende des einen Axons
chemische Botenstoffe (Transmitter) freigesetzt, die durch die Synapse zur
néchsten Nervenfaser diffundieren und dort wieder Stromimpulse auslo-
sen, sodass jetzt die Informationen wieder auf elektrischem Wege weiter-
geleitet werden konnen. Die chemische Informationsiibertragung findet
innerhalb des vegetativen Nervensystems mit Hilfe des Transmitters Acetyl-
cholin statt. Die Ubertragung vom 2. Nervenstrang zum Erfolgsorgan (z. B.
Herz) wird durch Noradrenalin, Dopamin und indirekt durch Adrenalin
im Sympathikus und durch Acetylcholin im Parasympathikus bewirkt.

Arzneimittel werden hierbei v. a. zur Beeinflussung der Reiziibertragung
auf das Erfolgsorgan eingesetzt. Medikamente, die den Reiz verstarken, tra-
gen die Endung -mimetika, z. B. Parasympath(ik)omimetika. Wird der Reiz
geschwicht, so folgt die Endung -lytika, z. B. Parasympath(ik)olytika.

4.7.2 Arzneimittel, die den Sympathikus beeinflussen

Das Erfolgsorgan besitzt, wenn es unter dem Einfluss des Sympathikus
steht, bis zu 3 verschiedene Anlagerungsplitze (Rezeptoren) fiir den Trans-
mitter Noradrenalin und Adrenalin.

Es sind dies die a-, B1- und B2-Rezeptoren. Die a-Rezeptoren kommen
v. a. am Auge, an den Blutgefiflen und an der glatten Muskulatur vor. Die
B1-Rezeptoren sind am Herzen, der Magen-Darm-Muskulatur und den Or-
ganen des Stoffwechsels zu finden. Die f,-Rezeptoren liegen in der Bron-
chialmuskulatur, der Uterusmuskulatur, den Blutgefiflen und den stoff-
wechselbeeinflussenden Organen.

Sympathikomimetika

Die Sympathikomimetika verstirken die Wirkungen des sympathischen
Nervensystems, indem sie sich an Stelle von Noradrenalin an die Rezepto-
ren anlagern (direkte Sympathikomimetika), die Freisetzung dieses Trans-
mitters erhohen oder dessen Abbau vermindern (indirekte Sympathikomi-
metika).
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Direkte Sympathikomimetika. Sie aktivieren entweder die a- oder die B-
Rezeptoren.

a-Sympathikomimetika. Diese lassen die Blutgefifle kontrahieren (zu-
sammenziehen), sodass sich die Nasenschleimhaut verengt, was v. a. bei
Schnupfen von Vorteil ist (z. B. Nasivin®). Zum anderen werden die Gefif3e
des Kreislaufs kontrahiert, sodass der Blutdruck steigt. Dies wird bei Patien-
ten mit niedrigem Blutdruck ausgeniitzt (Priparatebeispiele: Gutron® oder
Effortil®). Als unerwiinschte Nebenwirkungen treten Bluthochdruck, Herz-
beschwerden, Ubererregtheit und eine trockene Nasenschleimhaut auf.

B-Sympathikomimetika. Sie erregen, wenn sie die f1-Rezeptoren aktivie-
ren, v. a. das Herz, sodass z. B. ein Kreislaufschock oder eine Herzinsufhzi-
enz behandelt werden kann (z. B. mit Alupent®, Dopamin® Carino).

Die B,-Rezeptoragonisten lassen in erster Linie die Bronchial- und
Uterus- sowie die Darmmuskulatur erschlaffen. Die Entspannung der
Bronchialmuskulatur hilft besonders Asthmatikern (Praparatebeispiele:
Sultanol®, Bricanyl®, Berotec®, Bronchospasmin®). Auch zur Wehenunter-
driickung (Tokolyse) werden die B,-Rezeptoraktivatoren eingesetzt (z. B.
Partusisten®). Als Nebenwirkungen konnen wieder Herzprobleme (v. a.
Rhythmusstérungen) und Angina-pectoris-Anfille auftreten.

Indirekte Sympathikomimetika. Hierzu zéihlen Stoffe, die die Freisetzung
von Noradrenalin férdern (z. B. der Arzneistoff Ephedrin) oder Medika-
mente, die den Abbau dieses Botenstoffes hemmen, wie der MAO-Hem-
mer Jatrosum® (» S. 79).

Die Wirkungen und Einsatzgebiete bzw. Nebenwirkungen dieser Stof-
fe entsprechen denen der direkten o- und PB;-Rezeptoraktivatoren (kaum
B2-Wirkung).

Sympathikolytika
Direkte Sympathikolytika. Das sind Stoffe, die die Rezeptoren fiirr Norad-

renalin versperren, sodass das Erfolgsorgan nicht die Befehle des Gehirns
vermittelt bekommen kann.

a-Rezeptorenblocker. Sie erweitern die Blutgefif3e, sodass sie vorwiegend
als Medikamente gegen den Bluthochdruck Anwendung finden. Auch die
Mutterkornalkaloide (aus dem Mutterkorn Secale cornutum) besitzen eine
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B Tab. 4.16. a-Rezeptorenblocker

Bunazosin Andante®
Doxazosin Cardular®
Urapidil Ebrantil®
Terazosin Heitrin®
Prazosin Minipress®

solche Wirkung, wobei diese v. a. gegen Migrine (z. B. Dihydergot®) und
Durchblutungsstérungen (z. B. Hydergin®) eingesetzt werden. Syntheti-
sche a-Blocker sind z. B. Heitrin®, Cardular®, Ebrantil® und Minipress®. Als
Nebenwirkungen treten aufgrund der Blutdrucksenkung Kopfschmerzen
und Schwindel sowie Miidigkeit auf (B Tab. 4.16).

B-Rezeptorenblocker (B-Blocker, Betablocker). Diese sperren hauptsich-
lich die B1-Rezeptoren, sodass die Herzfrequenz abnimmt, die Schlagkraft
sinkt und deshalb der Sauerstoffverbrauch des Herzens vermindert ist.
Dies macht man sich v. a. zur Bekdmpfung der Angina pectoris und bei
Bluthochdruck zunutze.

Die Nebenwirkungen sind u. a. Schwindel, Durchblutungsstérungen
und Kontraktion der Atemwege, sodass sie fiir Asthmatiker wenig geeignet
sind.

Eine neue Substanz mit ganz kurzer Wirkdauer ist Esmolol (Brevibloc®).
Esmolol kann nur intravends verabreicht werden und ist v. a. fiir die Notfall-
medizin gedacht.

Daneben gibt es Betablocker mit mehr oder weniger ausgepragter Kar-
dioselektivitit oder zusitzlich Eigenschiften. Carvedilol besitzt neben der
Blockade der Beta-Rezeptoren auch eine Hemmung der alpha-Rezeptoren.
Nebivolol wirkt zusitzlich gefif3dilatierend (@ Tab. 4.17).

Da es nach dem Absetzen des (-Blockers oft zu einer erhohten Herzta-
tigkeit kommt, muss das Arzneimittel langsam abgesetzt werden, um
einen Herzinfarkt oder Angina-pectoris-Anfall zu vermeiden (Rebound-
effekt).
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B Tab. 4.17. B-Rezeptorenblocker (B-Blocker, Betablocker)

Atenolol Tenormin®
Bisoprolol Concor®
Metoprolol Beloc®
Nebivolol Nebilet®
Pindolol Visken®
Dilatrend Querto®

Indirekte Sympathikolytika. Sie verhindern die Freisetzung von Norad-
renalin und werden v. a. zur Blutdrucksenkung eingesetzt (z. B. Ismelin®,
nicht in Deutschland zugelassen).

4.7.3 Arzneimittel, die den Parasympathikus beeinflussen

Der Parasympathikus dient i. A. der Erholung des Korpers. Die Erregungs-
tibertragung vom parasympathischen Nervensystem auf das Erfolgsorgan
erfolgt mit Hilfe des Botenstoffes Acetylcholin. Nachdem Acetylcholin sei-
nen Rezeptor aktiviert hat, wird es im synaptischen Spalt durch das Enzym
Acetylcholinesterase abgebaut.

Acetylcholin 16st folgende Wirkungen aus:

Herabsetzung von Herzkraft und -frequenz,

Erweiterung der Blutgefifle in der Peripherie,

Erhéhung der Produktion von Speichel,

Schweif$ und Magensaft,

Pupillenverengung (Miosis),

Erhéhung der Spannung der Muskulatur im Magen-Darm-Trakt, in den

Bronchien und im Uterus sowie Kontraktion der Harnblasenmuskula-

tur.

Parasympathikomimetika

Direkte Parasympathikomimetika. Arzneimittel, die wie Acetylcholin das
parasympathische Nervensystem aktivieren kénnen, werden als direkte Pa-
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rasympathikomimetika bezeichnet. Sie haben gegeniiber Acetylcholin den
Vorteil, dass sie eine grofere Halbwertszeit besitzen, d. h. ldngere Zeit wirk-
sam sind. Anwendung finden sie zur Therapie des erschlafften Blasen- oder
Darmmuskels und zur Behandlung des Glaukoms (griiner Star).

Als Nebenwirkungen sind Durchfall und Schweiflausbriiche zu nen-
nen. Nicht angewendet werden sollen diese Stoffe bei Asthma bronchiale
und Herzinsuffizienz.

Fertigarzneimittel sind z. B. Isopto®-Carbachol, Spersacarpin® und Pi-
locarpol®.

Indirekte Parasympathikomimetika. Siehemmen dasacetylcholinabbauen-
de Enzym Acetylcholinesterase, sodass der Botenstoff den Rezeptor langer
aktivieren kann. Die Wirkungen und Nebenwirkungen entsprechen denen
der direkten Parasympathikomimetika.

Als Fertigarzneimittel sind u. a. Neostigmin®, Anticholium® (Physiostig-
min), Mestinon® (Pyridostigmin) oder Ubretid® (Distigmin) zu nennen.

Parasympathikolytika

Die Parasympathikolytika dimpfen das parasympathische Nervensystem
durch Blockierung der Acetylcholinrezeptoren an den Erfolgsorganen. Sol-
che Medikamente werden zur Losung von Krampfen der Magen-Darm-
Muskulatur, des Uterus und des Blasenschliemuskels eingesetzt. Gute
Dienste leisten die Parasympathikolytika auch in der Narkosevorbereitung,
da sie die Schleimsekretion der oberen Luftwege reduzieren. Als Diagnos-
tikum zur Pupillenerweiterung (Mydriasis) vor augendrztlichen Untersu-
chungen werden sie ebenfalls gerne eingesetzt.

Nebenwirkungen sind Herzrasen und Akkomodationsprobleme* (Vor-
sicht im Straflenverkehr und beim Bedienen von Maschinen). Deshalb diir-
fen diese Stoffe nicht bei Glaukom und nicht bei Patienten mit koronarer
Herzkrankheit angewendet werden. Atropin, ein Stoff aus der Tollkirsche,
wurde von den Frauen (z. B. Kleopatra) frither zur Pupillenerweiterung ein-
genommen, um somit schoner und reizender auszusehen.

Fertigarzneimittel sind z. B. Buscopan® (Butylscopolamin) Spasmex®
(Trospium) und Mydriaticum Stulln® (Tropicamid).
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4.8 Mittel, die einen epileptischen Anfall verhindern
(Antiepileptika)

4.8.1 Die Epilepsie

Epilepsien sind, meist immer wiederkehrende, Anfille von Krampfen
(Muskelspasmen besonders der Skelettmuskulatur). Ermoglicht wird die
Verkrampfung durch eine erniedrigte Krampfschwelle des motorischen Sys-
tems. Man kann 2 Epilepsieformen unterscheiden:
GroBer Anfall: Meist wird er durch Vorzeichen wie Unruhe, Angst und
einen Initialschrei (Aura) eingeleitet. Der Aura folgt die Krampfpha-
se; Urin- und Stuhlabgang sind in diesem Zustand mdoglich, ebenso
Schaumbildung vor dem Mund. Der grofe Anfall endet oft mit einem
Tiefschlaf.
Kleiner Anfall: Hier verkrampft sich nicht der gesamte Korper, sondern
es treten nur Zuckungen in Armen und Beinen auf. Oft wird das Be-
wusstsein fiir kurze Zeit unterbrochen (Absenzen).

Folgen mindestens 3 grofe Anfille kurz nacheinander, so spricht man auch
vom Status epilepticus.

Wichtig fiir den Patienten ist, dass er sofort entsprechende Gegenstinde
(wenn es sein muss, auch eine Schuhsohle) in den Mund gelegt bekommt,
da sonst die Gefahr besteht, dass er sich die Zunge wahrend der Krampf-
phase abbeift.

Die Ursachen, die zur Epilepsie fithren, sind weit gehend unbekannt.
Oft treten sie nach Hirnverletzungen oder Hirntumoren auf.

Eine medikamentdse Therapie ist meist ein Leben lang durchzufiihren,
sodass die Medikamente aufgrund der langen Therapiedauer nur geringe
Nebenwirkungen aufweisen diirfen. Sonst bestiinde die Gefahr der kumu-
lativen Intoxikation.
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4.8.2 Medikamentose Therapie der Epilepsie (aTab.4.18)

B Tab. 4.18. Antiepileptika

Phenobarbital Luminal®
Primidon Mylepsinum®
Phenytoin Zentropil®
Carbamazepin Tegretal®
Oxacarbazepin Trileptal®

Valproinsaure

Ergenyl®; Orfiril®

Gabapentin Neuontin®
Pregabalin Lyrica®
Levetiracetam Keppra®
Lamotrigin Lamictal®
Topiramat Topamax®
Tiagabin Gabitril®

4.9 Antiparkinsonmittel

4.9.1 Die Parkinsonkrankheit

Die Parkinsonkrankheit (8 Abb.4.4) wurde nach dem engl. Arzt James
P. Parkinson benannt und stellt eine Stérung des Hirnstoffwechsels dar.
Acetylcholin (1. Botenstoft) wird gegeniiber Dopamin (2. Botenstoft) ver-
mehrt bzw. Dopamin wird vermindert gebildet. Typische Kennzeichen der
Parkinsonkrankheit sind Akinese (Bewegungsarmut), Tremor (Zittern)
und Rigor (Verspannung).

Méogliche Therapieansitze miissen entweder vermehrt Dopamin zu-
fithren oder die Acetylcholinkonzentration verringern, damit wieder ein
Gleichgewicht zwischen beiden Botenstoffen im Gehirn zustande kommt.
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B Abb. 4.4a,b Typische Haltung
eines Parkinsonpatienten.
(Aus Thimler, 2002)

4.9.2 Medikamentose Therapie der Parkinsonkrankheit

Anticholinergika

Die zentral wirksamen Anticholinergika sind Stoffe, welche das Uberange-
bot von Acetylcholin im Gehirn herabsetzen und v. a. Tremor und Rigor
bekdmpfen. Als Nebenwirkungen treten in erster Linie Mudigkeit und St6-
rungen im vegetativen Nervensystem auf.

Arzneistoffe (-mittel) sind:

Trihexyphenidyl (z. B. Artane®),

Biperiden (z. B. Akineton®),

Metixen (z. B. Tremarit®).

Arzneimittel, die den Dopaminspiegel erh6hen

Dopamin selbst ist als Therapeutikum unwirksam, da es die Blut-Hirn-
Schranke nicht iiberwinden kann. Die Vorstufen des Dopamins, z. B. Levo-
dopa, eine Aminoséure, passieren aber diese Sperre.

Um zu vermeiden, dass das Levodopa schon im groflen Kreislauf zu
Dopamin umgewandelt wird, kann man Schutzstoffe wie Carbidopa und
Benserazid zusitzlich geben.

Arzneistoffe (-mittel) sind:

Levodopa (z. B. Larodopa®),
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Levodopa + Benserazid (z. B. Madopar®)
Levodopa + Carbidopa (z. B. Nacom®)

Andere Therapieansitze sind z. B. der Versuch der Verldngerung der Wir-
kung von Dopamin und Levodopa durch Hemmung eines Enzyms, welches
Dopamin und Levodopa umbaut. Es handelt sich hierbei um das Enzym
COMT (Catechyl-O-Methyl-Transferase). Medikamente, welche COMT
hemmen, sind Entacapon (Comtess®) und Tolcapon (Tasmar®).

Neu ist auch die Dreier-Kombination aus Levodopa, Carbidopa und
Entacapon namens Stalevo®.

Dopamin wird auflerdem noch im zentralen Nervensystem durch eine
besondere Art der MAO (Mono-Amino-Oxidase), ndmlich der MAO B ab-
gebaut. Eine Blockade dieses Enzyms hat ebenfalls erhéhte Dopaminspie-
gel zur Folge.

Der Wirkstoff hierfiir heif3t Selegelin (Antiparkin®, Movergan®).

Eine andere Uberlegung ist, kiinstliche Stoffe zu finden, die wie Dop-
amin die entsprechenden Dopaminrezeptoren aktivieren konnen.

B Tab. 4.19. Direkte Dopaminagonisten

Bromocriptin Pravidel®
Cabergolin Cabaseril®
Lisurid Dopergin®
Pergolid Parkotil®
Ropinirol Requip®
Pramipexol Sifrol®

Rotigotin Neupro® Pflaster

Die in @ Tabelle 4.19 genannten Wirkstoffe versuchen wie Dopamin die
Dopaminrezeptoren zu stimulieren und somit die Krankheit fiir den Pati-
enten etwas ertréglicher zu gestalten. Der Vorteil dieser synthetischen Phar-
maka ist aber, dass sie im Unterschied zu Dopamin selbst oral appliziert
werden konnen. Es ist hier nochmals zu erinnern, dass Dopamin selbst
nicht tiber die Blut-Hirn-Schranke ins zentrale Nervensystem gelangen
kann. Weder bei oraler noch bei parenteraler Verabreichung.
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Eine urspriinglich als Infektionsprophylaxe entwickelte Substanz,
Amantadin (PK-Merz®), hat sich ebenfalls in der Parkinson-Therapie be-
wihrt. Allerdings ist bis heute der genaue Wirkmechanismus unklar.

4.10 Mittel zur Therapie der Alzheimerkrankheit

Demenzerkrankungen, wie z. B. Morbus Alzheimer, werden immer héu-
figer festgestellt, wobei ein Grund sicherlich in der Uberalterung der Ge-
sellschaft liegt. Allein hohes Alter ist jedoch nicht der Grund fiir den Ge-
dachntisverfall. Es konnen auch jiingere Menschen an Demenz erkranken.

Das Problem der Alzheimerkrankheit liegt darin, dass sie bis heute
nicht heilbar ist. Man kann jedoch den Gedichtnisverfall mit modernen
Medikamenten verzégern und somit den Patienten ldnger aktiv bleiben las-
sen, so dass der Pflegefall erst spiter eintritt.

Gegen die aufkommenden Halluzinationen, Wahnvorstellungen und
Aggressionen sind Neuroleptika im Einsatz. Dies soll zum einen den Patien-
ten selbst helfen und zum anderen aber auch das Umnfeld entlasten.

Die Ursache der Alzheimerdemenz liegt darin, dass im zentralen Ner-
vensystem Acetylcholin produzierende Zellen absterben. Der daduch enste-
hende Mangel an Acetylcholin fiir zum Gedichtnisverfall.

Die Ursache des Untergangs der Acetylcholin produzierenden Zellen
ist unbekannt. Acetylcholin selbst direkt zu verabreichen, ist nicht méglich,
da die Bioverfiigbarkeit zu gering ist. Deshalb wurde nach Medikamenten
geforscht, die den Abbau von Acetylcholin hemmen und somit direkt das
Angebot von Acetylcholin im zentralen Nervensystem verbessern. Die ent-
deckten Wirkstoffe hemmen die Acetylcholinesterase, ein Enzym welches
Acetylcholin abbaut. @ Tabelle 4.20 gibt die verfiigbaren Acetylcholinestera-
se-Hemmstoffe wieder. Galantamin ist dabei ein Wirkstoft, der als Rohstoff
aus Maiglockchen gewonnen wird.

B Tab. 4.20. Acetylcholinesterase-Hemmstoffe

Galantamin Reminyl®

Rivastigmin Exelon®

Donazepril Aricept®
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Die Therapie der wihrend der Alzheimererkrankungen entstehenden
Wahnvorstellungen und Aggressionen wird mit atypischen Neuroleptika,
wie z. B. Risperidon (Risperdal®), durchgefiihrt.

411 Muskelrelaxanzien, d. h. den Tonus
der Skelettmuskulatur beeinflussende Stoffe

4.11.1 Grundlagen

Das motorische Nervensystem unterliegt bewusst unserem Willen und
wird deshalb auch willkiirliches Nervensystem genannt. Mit Hilfe entspre-
chender Aktionspotentiale steuert dieses Nervensystem Muskelkontraktio-
nen und somit unsere Bewegungen. Ebenso wie das vegetative Nervensys-
tem verfiigt es iiber einen zentralen und einen peripheren Anteil.

Die Erregungsiibertragung erfolgt an der Beriihrungsstelle Nerv/Mus-
kel. Diese Kontaktstelle wird auch als motorische Endplatte (8 Abb.4.5)
und die Ubertragung von Impulsen zwischen Nerv und Muskulatur als neu-
romuskulire Ubertragung bezeichnet.

Prasynaptische Endigung

Synaptische Blaschen

Postsynaptische

Membran N Synaptischer Spalt

Wuskel

B Abb. 4.5. Motorische Endplatte zwischen Nervenzelle (neuraler Anteil) und Muskelzelle
(motorischer Anteil). (Aus Larsen, 1999)
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Aktin

Myosin an
Bindungsstelle

B Abb. 4.6. Elektromechanische Koppelung: die Verkniipfung von elektrischen Impulsen, Frei-
setzung von ACh-Molekilen und Aktivierung der Muskelfaser. Die freigesetzten Kalziumionen
aktivieren dabei das Ineinandergleiten von Aktinosin- und Myosinfilamenten.

Der neurale Anteil der motorischen Endplatte stellt den présynapti-
schen Part, der muskuldre Anteil den postsynaptischen Teil dar.

Erreicht eine Erregung vom zentralen Nervensystem ausgehend die mo-
torische Endplatte, so wird aus den prisynaptischen Vesikeln der Ubertri-
gerstoff Acetylcholin (ACh) freigesetzt. Das freigesetzte ACh diffundiert
durch den synaptischen Spalt zur postsynaptischen Membran, d. h. zu dem
muskuldren Anteil der motorischen Endplatte. Die Freisetzung von ACh
erfolgt nur bei entsprechender nervaler Stimulation und dem Vorhanden-
sein von Kalzium.

An der postsynaptischen Membran (Muskel) bindet ACh an spezielle Re-
zeptoren, die als Nikotinrezeptoren bezeichnet werden. Die somit aktivierten
Nikotinrezeptoren losen eine Depolarisation der Endplattenmembran aus,
sodass Kalzium aus den Speichern in der Muskulatur freigesetzt wird. Diese
Kalziumionen fithren nun ihrerseits zu einer Verkiirzung der Muskelfasern
und dadurch zu einer Muskelkontraktion. Dieses Zusammenspiel von Ner-
venimpulsen (Stromimpulsen, Freisetzung von Kalzium und Muskelkontrak-
tion) wird auch elektromechanische Koppelung genannt (8 Abb. 4.6).

4.11.2 Peripher wirkende Muskelrelaxanzien

Stabilisierende Muskelrelaxanzien

Erst die Freisetzung von Acetylcholin aus den Nervenendigungen an der
motorischen Endplatte und die Aktivierung der Nikotinrezeptoren fiihrt
zu einer entsprechenden Muskelkontraktion.
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Besteht die Moglichkeit, die Nikotinrezeptoren zu blockieren, kann das
freigesetzte ACh nicht mehr den Muskeltonus erhohen.

Der Nervenimpuls erreicht zwar die motorische Endplatte, auch wird
ACh freigesetzt, jedoch verhindert diese Art der Muskelrelaxanzien die Ak-
tivierung der Nikotinrezeptoren und somit die Muskelkontraktion.

Zuerst wird die Augen-, Zungen- und Fingermuskulatur geldhmt.
Anschlieflend folgen Extremititen- und Stammmuskulatur und auch die
Atemmuskulatur. Fiir die Anwender von Muskelrelaxanzien bedeutet dies,
dass mit einer Atemldhmung der Patienten gerechnet werden muss. Aus
diesem Grund sind Vorkehrungen fiir die kiinstliche Beatmung zu treffen.

Die erstmals verwendeten Substanzen aus dieser Arzneimittelklasse
haben sich vom Pfeilgift der siidamerikanischen Indios, dem Curare abge-
leitet.

Die heutzutage in Verwendung stehenden Medikamente sind z. B. Al-
curoniumchlorid (Alloferin®), Atracuriumbesilat (Tracrium®) sowie Pancu-
roniumbromid (Pancuronium Curamed®) oder Vecuroniumbromid (Nor-
curon®).

Im Falle einer Uberdosierung oder zu lange andauernden Wirkung
gibt es die Moglichkeit, die Muskelerschlaffung mit Hilfe von Cholestera-
sehemmstoffen aufzuheben. Der Ubertrigerstoff ACh wird sehr bald
nach der Bindung an den Nikotinrezeptor abgebaut, d. h. in unwirksame
Bestandteile zerlegt. Das Enzym, das hierfiir verantwortlich ist, wird als
Cholinesterase bezeichnet. Gelingt es nun, dieses Enzym zu blockieren,
so kann ACh nicht mehr abgebaut werden. Aus den Nervenendigungen
stromt aber bedingt durch die Nervenimpulse stindig ACh in den synap-
tischen Spalt. Die Folge ist eine Konzentrationserhohung an ACh. Ist die
Menge ACh grof8 genug, um den Nikotinrezeptorblocker (z. B. Tracrium®)
zu vertreiben, so wird die Bindungsstelle fiir ACh wieder zugénglich und
die Muskelkontraktion kann erfolgen. Medikamente, die die Cholinestera-
se hemmen, sind z. B. Neostigminbromid (Neostigmin®), Pyridostigmin-
bromid (Mestinon®), Distigminbromid (Ubretid®) oder Physiostigmin
(Anticholium®).

Depolarisierende Muskelrelaxanzien

Eine Muskelerschlaffung kann auch mit Hilfe von Substanzen erreicht
werden, die die Nikotinrezeptoren dauererregen, d. h. nach einer initialen,
kurz andauernden Muskelkontraktion folgt die Erschlaffung der Musku-
latur.
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Momentan wird aus dieser Gruppe nur Suxamethoniumchlorid (Pan-
tolax®) verwendet. Der Vorteil dieser Gruppe liegt in der sehr kurzen Wirk-
dauer.

Cholinesterasehemmstoffe konnen hier nicht als Gegenmittel eingesetzt
werden, da die Nikotinrezeptoren bereits maximal aktiviert sind. Aufgrund
der kurzen Wirkdauer ist aber in den meisten Fillen eine solche Gabe von
sich aus schon tiberfliissig.

Blockade der elektromechanischen Kopplung

Das eigentliche Agens, welches letztendlich zur Muskelkontraktion fiihrt,
sind die aus dem Longitudenalsystem, nach Bindung von ACh an den Niko-
tinrezeptor der motorischen Endplatte, freigesetzten Kalziumionen.

Erst diese Kalziumionen setzen das Ineinandergleiten der Aktinosin-
und Myosinfilamente der Muskelfasern in Aktion. Dieser Prozess der Ver-
kniipfung von elektrischen Impulsen, Freisetzung von ACh-Molekiilen
und die Aktivierung der Muskelfasern wird als elektromechanische Kopp-
lung bezeichnet (8 Abb. 4.6).

Mit Dantrolen (Dantamacrin®) ist es méglich, diese elektromechani-
sche Kopplung durch Hemmung der Kalziumfreisetzung zu blockieren.

Blockade der Freisetzung von ACh

An der motorischen Endplatte ankommende Nervenimpulse (Aktionspo-
tentiale) fithren zur Freisetzung von ACh aus den nervalen Vesikeln. Mit
Hilfe des Giftes des Bakteriums Clostridium botulinii, dem Botulinumto-
xin, ist es moglich, diese ACh-Freisetzung zu unterbinden und eine Muskel-
kontraktion zu verhindern.

Allerdings ist die therapeutische Breite diese Giftes sehr gering, sodass
Botulinumtoxin nur unter spezieller Kontrolle eingesetzt werden darf. Ein
Anwendungsbeispiel ist die Blepharospasmusbehandlung. Blepharospas-
mus zeichnet sich durch Krampfe der Augenlidmuskulatur aus, der Patient
leidet an der Unfihigkeit, die Lider zu 6ffnen. Ein Fertigpridparat mit Bo-
tulinumtoxin ist Botox®. Allerdings werden Botulinumtoxine mittlerweile
auch bei kosmetischen Veranderungen eingesetzt.
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4.11.3 Zentral angreifende Muskelrelaxanzien

Benzodiazepine und verwandte Substanzen haben die Eigenschaft, den
Tonus der Skelettmuskulatur zu verringern. Der zugrunde liegende Wirk-
mechanismus ist bisher noch nicht eindeutig geklért. Im zentralen Nerven-
system werden die hemmenden GABA*-Rezeptoren (GABA = Gamma-
amino-buttersaure) aktiviert.

Dadurch kommt es zentral bedingt zu einer Abnahme der Muskelspan-
nung. GABA-Aktivatoren wie z. B. Benzodiazepine sind uns eigentlich als
Tranquilizer und Schlafmittel bekannt. Aus diesem Grund sind Patienten,
die mit solchen Substanzen behandelt werden, auch dariiber zu informie-
ren, dass eine verstarkte Miidigkeit und ein verlangsamtes Reaktionsvermo-
gen eintreten konnen.

Fertigarzneimittel aus dieser Gruppe sind u. a. Tetrazepam (Musaril®),
Baclofen (Lebic®, Lioresal®) oder Tizanidin (Sirdalud®).

Fragen und Aufgaben zu Kap. 4

1. Welche Funktionen hat das Nervensystem?
2. Wie ist das Nervensystem aufgegliedert?
3. In welche 2 gro3en Gruppen unterteilt man die Analgetika? Nennen Sie
Beispiele zu jeder Gruppe!
4. Wie unterteilen sich die peripher wirksamen Analgetika? Nennen Sie eine
wichtige Nebenwirkung und ein Fertigarzneimittel zu jeder Gruppe!
5. Erklaren Sie den Unterschied zwischen Inhalations- und Injektionsnarkotika
und nennen Sie je ein Beispiel!
6. Was versteht man unter Neuroleptanalgesie?
7. Wozu dienen Oberflaichenanasthetika?
8. Wie heif3t die Schlafphase, die von Schlafmitteln moglichst nicht gestort
werden soll?
9. Welche Gruppen von Arzneistoffen werden als Schlafmittel verwendet?
Nennen Sie je ein Praparatebeispiel!
10. Warum werden Barbiturate heute nicht mehr als Schlafmittel eingesetzt?
11. Nennen Sie die Gruppen, in die die Psychopharmaka eingeteilt werden, ihr
bevorzugtes Einsatzgebiet und je ein Praparatebeispiel!
12. Welche (Neben-)Wirkung ist bei allen Psychopharmaka zu
beachten?
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Fragen und Aufgaben zu Kapitel 4

13. Welche Indikation haben die Praparate Vomex® und Paspertin®? Zu wel-
chen Stoffgruppen gehéren Sie?

14. In welche 2 Systeme unterteilt man das vegetative Nervensystem? Nennen
Sie die Auswirkungen dieser Gegenspieler auf Herzschlag, Blutdruck, Bron-
chien, Magen-Darm-Tatigkeit und Blase!

15. Was sind Sympathomimetika? Welche Arten gibt es? Nennen Sie je ein Bei-
spiel mit Indikation!

16. Was sind Sympatholytika? Welche Arten gibt es? Nennen Sie je ein Beispiel
mit Indikation!

17. Was sind Parasympathomimetika? Nennen Sie ein Beispiel mit Indikation!

18. Was sind Parasympatholytika? Nennen Sie ein Beispiel mit Indikation!

19. Nennen Sie 3 Mittel gegen Epilepsie!

20. Nennen Sie 3 Mittel gegen die Parkinsonkrankheit!
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Kapitel 5 - Auf den Blutkreislauf wirkende Stoffe

Der Blutkreislauf

Der Blutkreislaufist ein in sich geschlossenes Transportsystem (8 Abb. 5.1).
Der Motor, der das Blut durch den Korper treibt, ist das Herz. Es ist ein
Hohlmuskel mit 4 Hohlrdumen, die durch rhythmische, d. h. aufeinander
abgestimmte, Kontraktion das Blutin den Arterien vom Herz weg pumpen
und in den Venen zum Herz hin saugen.

Der grofle Kreislauf bezeichnet den Organismus aus Gefaflsystem und
Herz. Der kleine Kreislauf ist der Herz-Lungen-Kreislauf. In der Peripherie
gibt das Blut Sauerstoff und Néhrsalze an die Organe ab und nimmt Kohlen-
dioxid und Stoffwechselschlacken auf.

In der Lunge wird dann Kohlendioxid mit der Atemluft ausgeatmet
und Sauerstoff ins Blut aufgenommen. Das Blut dient somit einmal als
Transportmittel fir Nahrstoffe und Sauerstoff, zum anderen halt es auch
die normale Korpertemperatur von 36-37 °C aufrecht.

Kleiner
Kreislauf

GroBer Kreislauf

Ubriger Kérper

B Abb. 5.1. Schematische Darstellung der Verbindung der beiden Herzhilften mit dem klei-

nen

und groBen Kreislauf. (Aus Schmidt u. Thews 1990)
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5.2 Das Blut und seine Bestandteile

Die Gesamtblutmenge eines erwachsenen Menschen betrigt ungefihr 6 1.
Einen Uberblick iiber die Bestandteile des Blutes gibt @ Abb. 5.2.

Rote Blutkorperchen (Erythrozyten). Diese machen den grofiten Teil der
zellularen Blutbestandteile aus. Sie enthalten den roten Blutfarbstoff (Ha-
moglobin) und transportieren Sauerstoft.

Ein wichtiger Wert im Blutlabor ist die Blutkérperchensenkungsge-
schwindigkeit, auch kurz Blutsenkung (BKS) genannt. Sie ist ein Maf3 fiir
die Geschwindigkeit, mit der die Erythrozyten in einem Rohrchen sedimen-
tieren, d. h. sich am Boden des Gefif3es absetzen. Liegt eine Entziindung
vor, so ist die Senkungsgeschwindigkeit stark erhoht.

Unter Andmie versteht man das Auftreten von »Blutarmut«. Blutarmut
kann ausgelost werden durch Blutverlust (z. B. nach Unfall) oder durch
Mangel an funktionsfihigen roten Blutkérperchen (z. B. wegen mangeln-
der Vitamin By,-Zufuhr oder zu wenig Eisen im Blut).

Blut
Blutkérperchen Blutplasma
rote Blutkorperchen Blutplattchen Blutserum Fibrinogen
{Erythrozyten) {Thrombozyten) g
weille Blutkdrperchen
{Leukozyten)
Lymphozyten Granulozyten Monozyten
neutrophile egsinophile basophile

B Abb. 5.2. Bestandteile des Blutes. (Aus Schiebler u. Schmidt 1991)
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B Abb. 5.3. Darstellung der Blut bildenden Knochenmarkbereiche beim Kind und beim
Erwachsenen. Beim Kind wird in den langen Rohrenknochen noch Blut gebildet, beim Erwach-
senen befindet sich in diesen das Fettmark. Blutbildung findet beim Erwachsenen nur noch in
den wirfelférmigen und den platten Knochen statt.
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Die Erythrozyten werden unter Einfluss des aus der Niere stammenden
Hormons Erythropoetin in den Stammzellen des roten Knochenmarks ge-
bildet (B Abb.5.3). Nun gibt es Erkrankungen die einen Abfall der roten
Blutkérperchen zur Folge haben. Hierzu zahlen z. B. Therapie von Tumo-
rerkrankungen (Chemo- oder Strahlentherapie) oder chronische Nieren-
schiaden. Mit der gezielten Gabe von gentechnischem oder kiinstlichem
Erythropoetin ist es moglich, die Erythrozytenproduktion zu erh6hen.

Medikamente sind hierzu die vom chinesischen Goldhamster gewon-
nenen gentechnischen Erythropoetine Epoetin alfa (Erypo) oder Epoetin
beta (NeoRecormon). Das »kiinstliche Erythropoetin« (Darbepoetin alfa)
Aranesp® hat den Vorteil, dass das Dosierungsintervall auf bis zu 7 Tage
ausgedehnt werden kann.

Weile Blutkorperchen (Leukozyten). Sie dienen im Blut als eine Art Ge-
sundheitspolizei, die eingedrungene Bakterien, Pilze oder Viren unschad-
lich machen kann. Allgemein gilt also, dass die weiflen Blutkorperchen
einen Grofiteil des Immunsystems ausmachen.

Besonders wihrend der Chemotherapie werden die Leukozyten stark
dezimiert. Dies bedeutet fiir den Krebspatienten zum einen, dass er einem
erh6hten Infektionsrisiko ausgesetzt ist. Sollten die Leukozyten ganz drama-
tisch absinken, muss man sogar einen Therapieabbruch kalkulieren. Den-
noch gibt es auch hier durch den Einsatz von gentechnisch gewonnenen
Medikamenten Abhilfe. Diese erhohen die Produktion der Leukozyten, so-
dass sich der geschwichte Korper schneller wieder erholen kann.

Filgrastim (Neupogen®), Pegfilgrastim (Neulasta®) oder Lenograstim
(Granocyte®) sind die Medikamente, die die kérpereigene Produktion von
Leukozyten anregen.

Blutpladttchen (Thrombozyten). Diese kleinsten aller festen Blutbestandtei-
le dienen dem schnellen Verschluss von Schiden (Lochern) der Blutgefife.
Sie sind somit eine Art »Klempner« im Blutsystem.

Auch die Thrombozyten koénnen krankheitsbedingt drastisch verrin-
gert werden. Beispiele sind die Heparin-induzierte Thrombozytopenie,
Krebstherapie oder auch spezielle Formen der Verbrauchskoagulopathie.
Bereits heute ist auch ein gentechnischer Wachstumsfaktor fiir Thrombo-
zyten in Entwicklung. In USA wird das Medikament unter dem Namen
Neumega® (Oprelvekin) schon verwendet.

Plasma. Ist die von allen Blutzellen befreite Blutfliissigkeit.
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Serum. Nennt man Plasma, dem die Gerinnungsfaktoren entzogen wur-
den.

5.3 Stoffe, die das Blutgerinnungssystem
beeinflussen

Das Gerinnungssystem besteht aus einer ganzen Reihe ineinander greifen-
der Prozesse, an deren Ende die Bildung des Fibrinnetzes steht (8 Abb. 5.4).
Durch Einlagerungen von Blutzellen bildet sich daraus der endgiiltige Ver-
schluss.

Wurde aufgrund einer Uberaktivitit der Blutplittchen ein zu grofer
Blutpfropf gebildet, kommt es leicht zu Gefdflverschliissen bzw. zu Durch-
blutungsstorungen. Um dies zu verhindern, kann man Stoffe einsetzen, die
entweder die Blutgerinnung vermindern (Antikoagulanzien) oder die einen
bereits bestehenden Blutpfropf wieder auflésen konnen (Fibrinolytika).

Antikoagulanzien

Die Antikoagulanzien werden eingesetzt, um zu verhindern, dass sich im ve-
nosen Teil des Blutkreislaufs zu grofle Thromben (Pfropfe) bilden kénnen.
Die Gefahr der Thromben besteht darin, dass sie u. U. mit dem Blut wegge-
spiilt werden und dann die Blutzufuhr zur Lunge (Lungenembolie*) oder in
den HerzkranzgefifSen (Herzinfarkt) verstopfen konnen. Um ein Maf3 fiir
die Gerinnbarkeit des Blutes zu haben, wurde die Quick-Zeit eingefiihrt.

Der Quick-Wert ist die Zeit, die das Blut benétigt, um einen Blutku-
chen zu bilden.

Heparin. Das ist ein eigentlich kérpereigenes Makromolekiil (Riesenmo-
lekiil), das v. a. in Lunge und Darm vorkommt. Es hemmt die Blutgerin-
nungsfaktoren, sodass es nicht zur Thrombenbildung kommen kann. Die
Wirkung tritt sofort und ohne Verzogerung ein, sodass Heparin auch in
der Akutphase des Herzinfarktes zur Verminderung thromboembolischer*
Komplikationen gegeben werden kann.

Heparin verbindet sich mit dem korpereigenen a,-Globulin Antithrom-
bin III (AT III, auch als Fertigarzneimittel z. B. als Kybernin® oder Atena-
tiv® erhaltlich) und hemmt in Kombination mit AT III folgende Blutgerin-
nungsfaktoren: IXa, Xa, XIa und XIIa. Dadurch wird die Thrombinbildung
stark reduziert (@ Abb. 5.4).
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Intravaskular Extravaskular

' !

Kontaktflache

Xl — Xlla+Pl+X] Gewebeverletzung

& IX ——= IXa+PHVII+Ca Gewebesaft(Pl)+Ca+Vila =1 V|
g
= X
Pl+V+Xa+Ca = Prothrombin-
umwandlungsfaktor
a
g Prothrombin Thrombin
Fibrinogen ——— = Fibrin
s L—-— ol
=
o
i Fibrin
vernetzt

B Abb. 5.4. Schema der Blutgerinnung. Im Zentrum der Gerinnung steht der auf 2 Arten
(intra- und extravaskular) aktivierbare Faktor X, der in seiner aktivierten Form zusammen mit
Phospholipid (PI), dem Faktor V und Kalzium (Ca) als Prothrombinumwandlungsfaktor bezeich-
net wird. In Phase 1 wandelt er Prothrombin in Thrombin um, das dann in Phase 2 Fibrinogen
in Fibrin umwandelt.

Fir die Therapie bzw. fiir die Thromboseprophylaxe bei immobilen Pa-

tienten, die z. B. aufgrund einer Ruhigstellung der Beine einen Gipsverband
tragen miissen, stehen verschiedene Arten von Heparin zur Verfiigung.

Unfraktioniertes Heparin. Priparatebeispiele sind Heparin ratiopharm
oder Heparin rotexmedia®. Diese Heparine besitzen sowohl eine ausge-
préagte antithrombotische als auch eine starke antikoagulatorische Wir-
kung. Sie sind auch fiir Hochrisikopatienten (z. B. in der Hiftchirurgie)
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geeignet und auflerdem relativ kostengiinstig. Der Nachteil ist die anti-
koagulatorische Potenz, sodass nach dem Einstich der Heparinspritze
meist durch subkutane Blutungen unschéne Hamatome (Blutergiisse)
auftreten konnen. Dieser Effekt entsteht infolge des verzogerten Wund-
verschlusses durch Blutplittchen und Fibrin, verursacht durch das un-
fraktionierte Heparin. Die Halbwertszeit der unfraktionierten Heparine
ist relativ kurz, so dass i. d. R. 3-mal am Tag ca. 5000 LE. appliziert wer-
den miissen.

Niedermolekulare fraktionierte Heparine. Als Alternative stehen die nie-
dermolekularen, fraktionierten Heparine zur Verfiigung (B Tab. 5.1). Sie
besitzen in erster Linie eine ausgeprégte antithrombotische Wirkung, die
antikoagulatorische Potenz ist weit geringer (Fertigmedikamente sind z. B.
Fragmin®, Clivarin® und Clexane®). Ein Vorteil dieser Stoffgruppe liegt in
der langeren Halbwertszeit, sodass eine 1-malige Gabe pro Tag ausreicht.
Auflerdem gibt es aufgrund der nur noch schwach ausgeprigten antiko-
agulatorischen Wirkkomponente sehr viel weniger Himatome an den Ein-
stichstellen. Das Einsatzgebiet der niedermolekularen Heparine umfasst
dabei die Thromoseprophylaxe vor operativen Eingriffen mit niedrigem,
mittlerem oder hohem Risiko und auch die Therapie von Thrombosen, wie
z. B. tiefe Beinventhrombosen oder Lungenembolie. Daneben haben einige
niedermolekulare Heparine, wie z. B. Enoxaprin, die Zulassung zur Throm-
boseprophylaxe bei internistischen, kardiologischen und onkologischen
Patienten. Entsprechend dem Einsatzgebiet miissen die niedermolekularen
Heparine besonders dosiert werden.

B Tab. 5.1. Niedermolekulare Heparine

Dalteparin Fragmin®
Enoxaparin Clexane®
Nadroparin Fraxiparin®
Certoparin Mono Embolex®
Reviparin Clivarin®

Tinzaparin Innohep®



113 5

5.4 - Stoffe, die das Blutgerinnungssystem beeinflussen

Pentasaccharide

Eine Weiterentwicklung ist die Einfithrung ultrakurzer Heparinmolekii-
le in die Prophylaxe und Therapie der Gerinnungsstérungen. Untersu-
chungen haben gezeigt, dass aus dem Riesenmolekiil Heparin (Ursprung
Schweinedarm) Untereinheiten von 5 »Zuckermolekiilen« reichen, um ein
hervorragende gerinnungshemmende Wirkung zu erzielen. Ein solches
Pentasaccharid ist z. Z. in der Entwicklung und wird in Kiirze unter dem
Namen Fondaparinux (Arixtra®) erhltlich sein. Der Vorteil dieser neuen
Substanzklasse liegt darin, dass es sich zum einen um einen selektiven Fak-
tor Xa-Inhibitor handelt, der im Gegensatz zu den bisher in der Therapie
eingesetzten Heparinen nicht dauerhaft an Antithrombin III gebunden
sein muss, sodass ein Molekil Pentasaccharid mehrmals zur Wirkung
kommen kann. Zum anderen ist das gerinnungshemmende Potential deut-
lich intensiver als im Vergleich zu den Standard- oder niedermolekularen
Heparinen (vgl. Studien an tiber 7500 Patienten; diese zeigten auch eine
signifikante Risikominderung fiir tiefe Beinvenenthrombosen bei groflen
orthopédischen Operationen im Vergleich zu niedermolekularen Hepa-
rinen). Die Nebenwirkungen scheinen dabei sogar weniger zu werden.
Ein weiterer grofler Vorteil liegt im Herstellungsprozess. Mussten bisher
Schweinedarme extrahiert werden (v. a. Importe aus China), um den Roh-
stoff Heparin zu erhalten, so kann das Pentasaccharid, da es im Prinzip ja
nur aus 5 Zuckereinheiten aufgebaut ist, im Labor vollsynthetisch herge-
stellt werden. Es wird hiermit eine weitere Unabhéngigkeit von den natir-
lichen Quellen erreicht.

Antidot* Protamin. Die Dosierung von Heparin erfolgt zwar nach festgeleg-
ten Regeln, dennoch kommen immer wieder Uberdosierungen vor. Als An-
tidot* steht Protamin, ein mehrfach positiv geladenes Ion, zur Verfiigung.
Heparin dagegen ist aufgrund seines molekularen Aufbaus (hoher Gehalt
an Schwefelsduren) ein mehrfach negativ geladenes Ion. Beide elektrisch
geladenen Molekiile bilden zusammen eine salzartige, schwer 19sliche Ver-
bindung, sodass die Wirkung von Heparin aufgehoben wird.

Die Dosierungsfaustregel fiir Protamin gibt an, dass 1 mg Protamin
100 L.E. Heparin inaktivieren kann. Allerdings darf die Protamingabe nicht
zu frith gestoppt werden, da der Protamin-Heparin-Komplex zerfallen
kann und das Heparin erneut zur Wirkung kommt. Eine langsame i. v.-Ap-
plikation ist auch wegen des durch Protamin z. T. ausgelosten Blutdruckab-
falls angezeigt. Fertigarzneimittel sind z. B. Protamin 1000 Valeant® oder
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Protamin 5000 Valeant®. Dabei hat 1 ml Losung die Fahigkeit, 1000 LE.
bzw. 5000 I.E. Heparin zu inaktivieren.

Nebenwirkungen. Als Nebenwirkung der Heparintherapie miissen Haar-
ausfall und Blutungen der Haut (v. a. an der Einstichstelle) in Kauf genom-
men werden. Bei Verdacht auf Blutungsneigung, z. B. bei Magengeschwiir,
diirfen die Heparine wegen der Gefahr eines zu grofen Blutverlustes nicht
gegeben werden. Daneben reagieren einige Patienten auf Heparin mit einer
sehr schweren Allergie, die auch Heparin induzierte Thrombozytopenie
(HIT II) bezeichnet wird. Entwickelt ein Patient eine »HIT II«, muss sofort
das Heparin abgesetzt werden. Die Weiterfithrung der antithrombotischen
Therapie muss dann mit Heparinoiden oder Hirudinen erfolgen.

Heparinoide

Heparinoide sind Molekiile, die dhnlich aufgebaut sind wie Heparin, aber
eine Heparin induzierte Thrombozytopenie auslosen. Sie diirfen deshalb
auch HIT-Patienten weitergegeben werden. Das momentan verfiigbare Me-
dikament ist Danaparoid (Orgaran®). Es wird wie Heparin subkutan oder
intravends verabreicht und hemmt aufgrund dhnlicher Prinzipen die Blut-
gerinnung wie beim Heparin.

Hirudine
Blutegel gehoren schon seit ewigen Zeiten mit zum Arzneischatz der Me-
dizin. Lange Zeit aber waren diese Tiere von der Schulmedizin vergessen.
Erst Probleme, die bei der Therapie mit den Heparinen im Laufe der Zeit
auftraten, wie z. B. die Heparin-induzierte Thromozytopenie Typ II, haben
zu einem Umdenken gefiihrt. Fiir Patienten, die auf Heparin allergisch rea-
gieren, aber dennoch die Thrombin-hemmende Wirkung der Heparine be-
notigen, sind die Blutegelinhaltsstoffe (Hirudine) oftmals die einzige Thera-
piealternative. Der Vorteil des extrahierten Hirudins liegt darin, dass Hiru-
din aus 65 Aminosduren aufgebaut ist und direkt ohne Vermittlung von
Antithrombin III Thrombin hemmt (vgl. Heparin ist ein Polysaccharid).
Die Gewinnung von Hirudin aus Blutegeln ist jedoch sehr mithsam
und wiederum abhéngig von den natiirlichen Gegebenheiten. Deshalb ste-
hen uns heute zwei gentechnisch gewonnene Hirudine zur Verfiigung.
Lepirudin (Refludan®) ist fiir die Infusionstherapie geeignet.
Desirudin (Revasc®) ist fiir die subcutane Therapieform bei der prophy-
laktischen Gabe zugelassen.
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Ein abgewandeltes Hirudin mit 20 Aminoséduren anstelle der urspriingli-
chen 65 ist Bivalirudin (Angiox®). Bivalirudin hemmt direkt Thrombin, so
dass der gerinnungshemmende Effekt sehr schnell eintritt. Thrombin aber
kann selbst Bivalirudin im Laufe der Zeit inaktivieren, so dass organunab-
héngig die Wirkung wieder aufgehoben wird. Zugelassen ist Bivalirudin bei
Patienten mit perkutaner Koronargefifikatheterisation.

Kiinstliche, direkte Thrombininhibitoren

Abgesehen von den Extrakten der Blutegel ist man weiterhin auf der Suche
nach Substanzen, die direkt Thrombin hemmen und die im Labor kiinst-
lich herzustellen sind.

Argatroban (Argatra®) ist ein L-Arginin-Derivat, welches wie die Hiru-
dine direkt Thrombin hemmt und chemisch hergestellt werden kann. Ar-
gatoban hemmt die Bildung von Fibrin, die Aktivierung zahlreicher Gerin-
nungsfaktoren und scheint auch Einfluss auf die Thrombozytenaggregati-
on zu haben.

Der Einsatz von Argatroban ist bei Patienten angezeigt, die einer pa-
renteralen antithrombotischen Therapie bediirfen, aber an einer HIT II
leiden.

Cumarine. Diese Stoffe haben die gleiche Wirkung wie Heparin, nur ist der
Wirkungseintritt verzogert. Es sind Gegenspieler zum Vitamin K, welches
zur Bildung der Gerinnungsfaktoren nétig ist, d. h. sie verdringen das Vi-
tamin K, so dass keine bzw. weniger Gerinnungsfaktoren synthetisiert wer-
den kénnen.

Cumarine finden ihren Einsatz in der Langzeittherapie. Wihrend der
Schwangerschaft und Stillzeit diirfen diese Stoffe nicht gegeben werden, da
sie die Plazentaschranke iiberwinden und auch in die Muttermilch tiberge-
hen kénnen. Beim Sdugling bzw. Embryo kann es dann zu inneren Blutun-
gen oder Blutverlusten schon bei kleinen Verletzungen kommen.

Ein gutes Gegenmittel bei der Uberdosierung von Cumarinen ist Vita-
min K: es kann die Cumarine bei Uberschuss wieder verdringen.

Wihrend der Cumarintherapie muss die Quick-Zeit regelmaf3ig tiber-
priift werden und darf einen bestimmten Wert nicht tiberschreiten.

Cumarine enthaltende Fertigarzneimittel sind z. B. Coumadin® (Warfa-
rin) und Marcumar® (Phenprocoumon).
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Fibrinolytika

Normalerweise werden Thromben (Fibringerinnsel), nachdem sie das
»Loch« im Gefaf3system abgedeckt haben und es durch Gewebe »geflickt«
worden ist, durch korpereigene Stoffe wieder aufgelost. Dies ermdglicht so-
mit wieder einen normalen Blutfluss durch die Blutgefifle. Ist nun dieses
System geschwicht, defekt oder handelt es sich um bereits sehr stark geal-
terte Thromben, die sehr schwer aufzulésen sind, so kénnen dem Korper
Arzneistoffe gegeben werden, die diese Gerinnsel auflosen, die sog. Fibri-
nolytika. Heparin und Cumarin haben auf bereits bestehende Thromben
keinen Einfluss mehr, sie konnen nur verhindern, dass das Fibringerinnsel
sich weiter vergrofert. Einsatz finden die Fibrinolytika bei Lungen- und
Venenthrombosen sowie beim Herzinfarkt (@ Tab. 5.2).

Nicht angewendet werden diirfen diese Arzneimittel wegen der Gefahr
von verstdrkten Blutungen in der Schwangerschaft und bei Bluthochdruck.
Gewonnen werden die Fibrinolytika aus Bakterien (Streptokokken). Dane-
ben werden sie aus dem Gefiflgewebe isoliert (Gewebeplasminogenaktiva-
tor).

Eine besondere Anwendung erfahren die Fibrinolytika bei der Reini-
gung von Wunden, der Verfliissigung von Blutkoagula (Blutgerinnseln)
und Eiter, bei Verbrennungen und eitrigen Prozessen in der Gynikologie
und Urologie. Die Kombination von Streptokinase und Streptodornase
(z.B. in Varidase®) erméglicht eine schnellere physiologische* Wundhei-
lung, da durch die fibrinolytischen Prozesse die Wunden enzymatisch ge-
reinigt und von Nekrosen (abgestorbenem Gewebe) befreit werden. Die
Streptokinase tiberfithrt bereits gebildetes Fibrin in 16sliche Spaltprodukte.
Die Streptodornase baut Zelltriimmer und Gewebsreste zu ebenfalls 16sli-

B Tab. 5.2. Fibrinolytika

Urokinase Corase®
Streptokinase Streptase®
Alteplase Actilyse®
Tenecteplase Metalyse®

Reteplase Rapilysin®



117 5

5.4 - Stoffe, die das Blutgerinnungssystem beeinflussen

chen Fragmenten ab. Somit wird die Granulation (Gewebsneubildung) und
Epithelisierung* gefordert und das Heilungsergebnis verbessert.

Ein besonderes Fibrinolytikum ist Drotecogin alfa (Xigris®), welches
ausschliefSlich in der Intensivmedizin bei Patienten mit Gerinungsstérun-
gen und Multiorganversagen verwendet wird.

Hamostyptika

Bisher wurden Stoffe angesprochen, die ein iiberaktives Gerinnungssystem
dampfen sollen. Jedoch gibt es auch Patienten, bei denen das Gerinnungs-
system nicht effektiv genug arbeitet (»Bluter«), sodass die betroffenen Per-
sonen immer wieder an Blutungen leiden bzw. schon bei kleinen Verletzun-
gen grofle Blutverluste haben. Eine verzogerte Blutgerinnung (vgl. Quick-
Wert) bzw. Blutstillung (Hdmostase) kann bedingt sein durch:

Mangel an Gerinnungsfaktoren (Koagulopathien),

Verdnderung der Thrombozytenfunktion oder -zahl,

Veranderungen im Gefif3system.

Der Mangel an Gerinnungsfaktoren kann auch durch einen Mangel an Vita-
min K bedingt sein, sodass oft schon die Gabe von Vitamin-K-Priparaten,
wie z. B. Konakion®, Besserung verschafft.

Liegen bestimmte Gerinnungsfaktoren in verminderter Zahl vor, z. B.
Faktor VIII (Himophilie A) oder Faktor IX (Hdmophilie B), so kénnen die-
se in Form einer Infusion gezielt gegeben werden (8 Tab. 5.3).

Eine weitere Moglichkeit, »kiinstlich« eine direkte Blutstillung zu vollzie-
hen, ist die Gabe von Fibrinklebern. Fibrinkleber sind besonders wertvoll

B Tab. 5.3. Blutgerinnungsfaktoren

Faktor | Haemocomplettan®
Faktor VII Novo Seven®

Faktor VIII Hamate®

Faktor IX Faktor IX SDN®
Faktor XIII Fibrogamin®

Mischung von Faktoren PPSB, Beriplex®
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bei der Stillung von Blutungen parenchymatischer Organe wie z. B. Milz
und Leber. Aber auch bei Lungen-(Gasdichtigkeit) und Nierenblutungen
ist die »dufSere« Gabe von Fibrinogen und katalytischen (reaktionsauslosen-
den) Mengen Thrombin sehr hilfreich.

Das zugesetzte Thrombin katalysiert (beschleunigt) dabei die Bildung
von Fibrin aus Fibrinogen. Zugleich wird der Proteaseinhibitor (-hemmer)
Aprotinin gegeben. Aprotinin hindert das fibrinolytisch (fibrinlosend)
wirkende Plasmin an der vorzeitigen Auflosung des gebildeten Fibrinpo-
lymers, welches die Blutgerinnung eigentlich ausmacht. Diese kiinstliche
Blutgerinnung kann dhnlich einem Zweikomponentenkleber erst unmittel-
bar beim Auftragen auf die Verletzung gemischt werden oder als Fertigkle-
bekollagenschwamm direkt mit dem resorbierbaren Kollagenschwamm
auf die Wunde gedriickt werden. Nach ca. 5 min ist die Blutung dauer-
haft gestillt. Andere Fibrinkleber enthalten die Komponenten Fibrinogen,
Thrombin, Aprotinin und z. T. Faktor XIII (fibrinstabilisierender Faktor)
sowie Kalzium in getrennten Ampullen, sodass individuell dosiert werden
kann. Auch bei diesen Medikamenten (z. B. Beriplast® HS, Beriplast® Com-
bi-Set, Tissucol®, Quixyl®) besteht die Moglichkeit, die Komponenten auf
ein resorbierbares Kollagenvlies zu geben und damit die Blutstillung zu
bewirken.

Allerdings gibt es auch weniger akute Blutungen, die auf einem drama-
tischen Abfall der Gerinnungsfaktoren im Blut beruhen (vgl. Quick-Wert).
Ursachen dafiir kdnnen sein: chronischer Vitamin-K-Mangel, Leberparen-
chymschidden (Hepatitis, Leberzirrhose oder Lebertrauma), Osophagus-
varizenblutungen (Blutungen aus erweiterten Venen um die Speiserchre)
oder Uberdosierung von Cumarinen (z. B. Marcumar®). Hier ist die beste
Hilfe, die verminderten Blutgerinnungsfaktoren durch eine medikamento-
se Gabe zu erh6hen. Die Medikamente Beriplex® HS oder Octaplex®-PPSB-
Konzentrat enthalten eine Mischung verschiedener Gerinnungsfaktoren.
Sie sind so zusammengesetzt, dass 1 LE. je kg Korpergewicht den Quick-
Wert um 1 % ansteigen lasst.

Antifibrinolytika

Arzneistoffe wie z. B. Streptokinase oder Alteplase sind in der Lage, bereits
bestehende Gerinnsel wieder aufzulosen. Gesteuert wird dieser Prozess
tiber das korpereigene fibrinolytische System (vgl. Plasminogen und Plas-
min). In vielen pathologischen Zustdnden wie z. B. Schock, Sepis oder Tu-
morerkrankungenwird das korpereigene Fibrinolysesystem extrem gestei-
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gert. Mit bestimmten Antifibrinolytika ist es nun moglich, tiberschieflende
Blutungen zu vermeiden bzw. zu stoppen.
Aprotinin (Trasylol®) ist eine Protein, welches bei i. v. Gabe die Fibrino-
lyse schnell zu stoppen vermag.
Mit den beiden synthetisch gewonnenen Antifibrinolytika Tranexam-
saure (Cylclokapron®) und p-Aminobenzoesdure (Gumbix®) sind ahnli-
che Erfolge z. T. auch bei der oralen Gabe moglich.

Plasmaersatzmittel

(Siehe auch » Abschn. 24.1)

Nach Unfillen, wie z. B. Verbrennungen oder Schnitt- und Stichverlet-
zungen, kommt es oft zu groflen Verlusten von Blut oder Plasma. Starke
Durchfille (vgl. Cholera) oder hiufiges Erbrechen fiihren zu tiberméfiiger
Wasserabgabe. Aber auch durch Weitstellung der Kapillaren, v. a. der Bein-
venen beim Schockzustand, tritt ein Volumenmangel in unserem Gefif3sys-
tem ein.

Wihrend man im Schock einfach durch Hochlegen der Beine wieder
Blut in den Rumpf- und Kopfbereich bringen und somit den Schock be-
kampfen kann, ist bei den anderen Arten des Volumenverlustes die Thera-
pie aufwendiger.

Verluste bis ca. 10% des Volumens, d. h. ca. 500 ml kann der Kreislauf
gerade noch verkraften (vgl. Blutspende). Bei grofieren Verlusten muss Fliis-
sigkeit von auflen ersetzt werden. Bluttransfusionen im engeren Sinne sind
nur nétig, wenn mehr als ein Drittel des Gesamtblutvolumens verloren wur-
de. In den anderen Fillen geniigt die Zugabe von blutzellfreien Fliissigkei-
ten, den Plasmaersatzmitteln.

Physiologische Kochsalzlosung wire am einfachsten zu geben, doch
wird diese Fliissigkeit nicht lange im Blutsystem zuriickgehalten, so dass
ihr Einsatz zur Volumenauftiillung nicht sinnvoll erscheint. Geeignete Fliis-
sigkeiten miissen grof3e Molekiile in geloster Form enthalten, die das Ge-
faflsystem aufgrund ihrer Grofle nicht verlassen und gleichzeitig langere
Zeit Wasser in den Blutgefdflen halten konnen. Natiirlich missen solche
Fliissigkeiten dann i. v. appliziert werden.

Eingesetzt werden Hydroxyethylstdrkelosungen (eine chemisch etwas
umgewandelte Stirke, z. B. Voluven®) und Gelatinel6sungen (z. B. Haemac-
cel®).
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HAES-Losungen gibt es in verschieden Molekiilvariationen, die jeweils
verschiedene Fliefeigenschaften und Plasmaeigenschaften aufweisen (vgl.
Voluven®, Expafusin®, HAES 6% steril)

Fiir die Rettungsdienste ganz neu ist eine besondere Mischung aus
6%iger HES-16sung mit ca. 7,2% Kochsalzgehalt. Diese Mischung wird als
Hyperhes® bezeichnet. Die Kombination aus der Erhhung des onkotischen
Druckes (6%HES) und dem duflerst stark osmotisch wirksamen 7,2% Koch-
salz, fithrt dazu, dass bei einer Druckinfusion von 250 ml Hyperhes® ein
Plasmavolumen von ca. 11 erfolgt. Dies bedeutet, dass sich die Gefife mit
Flissigkeit aus dem nichtplasmatischen Raum wieder in ganz kurzer Zeit
auffiillen kénnen.

Neben diesen eigentlich kérperfremden Stoffen werden auch kérperei-
gene Substanzen eingesetzt. Hierzu gehéren Humanalbuminlosungen und
Plasmaproteinlosungen, die neben Albumin auch noch Globuline enthal-
ten.

Problematisch ist bei all diesen Losungen eine evtl. auftretende Allergie
gegen die Makromolekiile. Im Gegensatz zu Blutzubreitungen muss bei den
Makromolekulen der Stirke nicht mit Infektionsgefahren oder Blutgruppe-
nunvertraglichkeiten gerechnet werden. AufSerdem steht der Rohstoff Star-
ke nahezu unbegrenzt zur Verfiigung.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 5

1. Was versteht man unter »grof8em« bzw. »kleinem« Kreislauf?
2. Aus welchen Bestandteilen besteht das Blut?
Welche Funktion erfllen sie jeweils?
3. Welche Stoffe werden zur Hemmung der Blutgerinnung eingesetzt?
Nennen Sie Praparatebeispiele!
4. Was ist der Quick-Wert?
Bei welcher Arzneistoffgruppe muss er regelmaBig tberprift werden?
5. Bei welchen Indikationen werden Plasmaersatzmittel gegeben?
Welche Arten von Plasmaersatzmitteln (jeweils mit Beispiel) kennen Sie?
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6.1 Aufbau des Herzens und des Gefdf3systems

Die alten Germanen sahen bei ihren rituellen Menschenopferdarbietun-
gen, dass ein aus dem Korper gerissenes Herz auf der Altarplatte noch
kontrahiert. Das Herz pumpt das Blut in das Kreislaufsystem und saugt
es auch wieder zuriick, und zwar so lange, bis keine Nadhrstoffe und kein
Sauerstoff mehr fiir Kontraktionen zur Verfligung stehen.

Das Herz ist ein Hohlmuskel mit 2 Kammern und 2 Vorhéfen; es zieht sich
eigenstindig zusammen (kontrahiert; @ Abb. 6.1).

BlutgefifSe, die vom Herzen weg fithren, heiflen Arterien. Sie fithren
im grof3en Kreislauf sauerstoffreiches, im kleinen (Lungen-) Kreislauf ver-
brauchtes (sauerstoffarmes) Blut. Venen werden die Gefifle genannt, die
zum Herzen hinfiihren (grofler Kreislauf — sauerstoffarm, kleiner Kreislauf
— sauerstoffreich; (s. auch » Abschn. 5.1).

Wenn man sich vor Augen halt, dass das Herz 70-mal in der Minute
schldgt und dies Tag und Nacht, so kommen auf ein durchschnittliches
Menschenleben von 80 Jahren 3.000.000.000 (3 Mrd) Schldge. Da ist es
durchaus einmal moglich, dass die Kraft des Herzens abnimmt oder Stérun-
gen im Gefif3system (8 Abb. 6.2) auftreten.

Aorta

A. pulmonalis

V. cava superior Vv. pulmonales

Linker Vorhof

Rechter Vorhof

Linke Kammer
Rechte Kammer

V. cava inferior

B Abb. 6.1. Frontalansicht des er6ffneten Herzens und der groBen angeschlossenen GefaRe.
Die Richtung der Blutstromung ist durch Pfeile symbolisiert. (Aus Schmidt u. Thews 1990)
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Obere Karperhalfte

Rechtes
Herz

LymphgefaB-
system

Untere Kbrerhélfte

B Abb. 6.2. Schematische Darstellung des Herz- und GeféB3systems. Die Geféabschnitte mit
0Oy-gesattigtem »arteriellen« Blut sind stark rot, die mit partiell O,-gesattigtem »vendsen« Blut
dagegen schwach rot dargestellt. Kérper- und Lungenkreislauf bilden einen in sich geschlosse-
nen Kreislauf. Das LymphgefaBsystem (dunkelgrau) stellt ein zusatzliches Transportsystem im
Organismus dar. (Aus Schmidt u. Thews 1990)
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6.2 Medikamentose Therapie von Herzerkrankungen

6.2.1 Stoffe, die die Kontraktionskraft des Herzens steigern

Ursachen, die eine Herzmuskelschwiche (Herzinsuffizienz) begiinstigen
kénnen, sind:
stindige Uberlastung durch zu hohen Blutdruck,
Herzklappenfehler, so dass ein geordneter Blutfluss nicht mehr méglich
ist,
Herzrhythmusstorungen, so dass die aufeinander abgestimmte Kontrak-
tion von Kammern und Vorhofen gestort ist.

Daneben schriankt meist noch eine verminderte Sauerstoff- und Néahrstoff-
zufuhr zum Herzen die Herzarbeit ein.

Herzglykoside

Die grofite Bedeutung bei der Behandlung der Herzinsuffizienz haben heu-
te immer noch die Herzglykoside (BTab. 6.1). Das sind Inhaltsstoffe aus
Pflanzen wie Digitalis, Maiglockchen, Oleander und Meerzwiebel. Sie wer-
den entweder unverandert oder chemisch leicht abgewandelt angewendet.

@ simtliche Herzglykoside besitzen eine sehr kleine therapeutische Brei-
te und miissen duBlerst genau dosiert werden.

Durch Verabreichung von Herzglykosiden wird die Kontraktionskraft des
Herzens verbessert, sodass wieder geniigend Blut in den Kreislauf gepumpt
und abgesaugt werden kann. Aulerdem wird die Schlagfrequenz normali-
siert. Dies alles hat zur Folge, dass das Herz kriftiger, dafiir aber auch lang-
samer schlagen kann, sodass seine Lebensdauer erh6ht wird. Ein Auto, das
stdndig mit Vollgas gefahren wird, verschleif3t sich auch schneller als eines,
das immer im normalen Drehzahlbereich gehalten wird.

Der verbesserte Blutkreislauf fordert auch die Nierendurchblutung,
sodass die Diurese (Harnausscheidung) zunimmt und Odeme (Wasseran-
sammlungen im Gewebe) damit ausgeschwemmt werden kénnen.

0 Aufgrund der Verlangsamung der Herzfrequenz diirfen die Herzglyko-
side nicht bei Patienten mit Bradykardie, d. h. mit einer Pulsschlagfre-
quenz von <55/min angewendet werden.
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B Tab. 6.1. Herzglykoside

Digitoxin Digimerck®
Digoxin Lanicor®
Metyldigoxin Lanitop®
Beta-Acetyldigoxin Novodigal®
Proscillaridin Talusin®

Durch erhohte Diurese, v. a. zu Beginn der Therapie, wird vermehrt Kali-
um ausgeschieden. Werden dazu noch anthrachinonhaltige Abfiihrmittel
(z. B. Sennesblétter) eingenommen, so kommt es zu starken Kaliumverlus-
ten. Kalium ist aber fiir die rhythmische Kontraktion des Herzmuskels sehr
wichtig, sodass durch einen Mangel an diesem Mineral leicht Arrhythmien
und Herzinsuffizienz auftreten kénnen. Patienten sollten auf die Wechsel-
wirkung von Herzglykosiden und Abfithrmitteln, die Anthrachinone ent-
halten, hingewiesen werden. In der Klinik sollten solche Laxanzien (Ab-
fithrmittel) dann nicht eingesetzt werden.

Katecholamine

In gewissen Notfillen kénnen auch die Katecholamine, d. h. die Ubertriiger-

stoffe des sympathischen Nervensystems wie z. B. Dopamin oder das Deri-

vat Dobutamin v. a. bei Intensivpatienten fiir kurze Zeit gute Dienste leis-

ten. Die Therapie wird dann in Form von Dauerinfusionen durchgefiihrt.
Beispiele sind Dopamin, Dobutamin oder Dopexamin (Dopacard®).

Phosphodiesterase-Inhibitoren
Ebenfalls fiir Notfille sind die Hemmstoffe des Enzyms Phosphodiesterase
reserviert. Die Phosphodiesterase erzeugt fiir den Herzmuskel eine speziel-
le Form der Energie (cAMP), sodass der Herzmuskel wieder kriftiger (posi-
tiv inotrop) und rhythmischer schlagen kann.

Folgende Vertreter dieser Wirkstoffgruppe stehen in der Notfallthera-
pie zur Verfiigung:

Enoximon (Perfan®)

Milrinon (Corotrop®)
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Sildenafil (Revatio®)

Ein besonderer Phosphodiesterase-Inhibitor ist Sildenafil. Sildenafil
wird bei Médnnern unter der Bezeichnung Viagra® bei erektiler Dysfunk-
tion und bei Patienten mit pulmonaler Hypertonie als Revatio® einge-
setzt.

6.2.2 Stoffe, die den Herzrhythmus beeinflussen

Das Herz schldgt, wie schon erwéhnt, rhythmisch ungefihr 70-mal in der
Minute. Kommt es nun durch Stérungen der Erregungsbildung oder der
Erregungsleitung im Herzen zu einer unregelmifligen Schlagfrequenz, so
spricht man von Arrhythmie.

Liegt die Frequenz (gleich ob regelméaf3ig oder nicht) unter 50 Schldgen
in der Minute, so nennt man das Bradykardie, liegt sie iber 100/min, so
handelt es sich um eine Tachykardie.

Arzneistoffe, die den Herzrhythmus normalisieren, werden Antiar-
rhythmika genannt.

Medikamente zur Therapie der Bradykardie
B-Sympathomimetika: Sie aktivieren das sympathische Nervensystem
am Herzen mit der Folge, dass die Herzfrequenz und die Kontraktions-
kraft steigen (z. B. Alupent®).

Parasympatholytika: Diese Stoffe verringern die hemmenden Einfliisse
des parasympathischen Nervensystems am Herzen, sodass die Herzfre-
quenz und die Kontraktionskraft wieder ansteigen (z. B. Atropin).

Medikamente zur Therapie von Tachykardie und Arrhythmie
(unregelmaiBige Schlagfolge)
Chinidinartige Stoffe: z. B. Chinidin-Duriles®, Novocamid®
Lidocainartige Stoffe: z. B. Mexitil®
Andere Stoffe, z. B. in Tambocor®, Rytmonorm®.

Diese 3 Gruppen von Arzneimitteln hemmen den Natriumeinstrom in die

Zelle und somit durch Verlangsamung der Erregungsleitung die Herzfre-

quenz. Sie werden auch als Antiarrhythmika der Klasse I bezeichnet.
B-Blocker, die in diesem Zusammenhangauch Klasse-1I-Antiarrhythmi-
ka genannt werden (» Abschn.4.7.2 und 6.2.3).
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Amiodaron. Dieses Klasse-III- Antiarrhythmikum hemmt durch Beein-
flussung der Kaliumpermeabilitdt im Herzmuskel die Schlagfrequenz.
Fertigarzneimittel dieser Gruppe sind z. B. Cordarex® und Cordarone”®.
Kalziumantagonisten, in diesem Zusammenhangauch als Klasse-IV-An-
tiarrhythmika bezeichnet, vermindern durch Beeinflussung des Kalziu-
meinstroms die Schlagfrequenz vgl. Verapamil (Isoptin®)oder Diltiazem
(Dilzem®; » Abschn. 6.2.3).

Eine Neuentwicklung fiir spezielle Notfille bei Patienten mit Tachykardie
ist das Adenosin (Adrekar®). Adenosin ist eigentlich eine korpereigene Sub-
stanz, die bei vielen biochemischen Prozessen im Korper beteiligt ist (vgl.
ATP = Adenosin-tri-phosphat). Adenosin interagiert mit einem Enzym na-
mens Adenylatcyclase, sodass im Herzen Kaliumkanile ge6ffnet und Kalzi-
umkanile geschlossen werden. Die Folge davon ist, dass die Uberleitungs-
geschwindigkeit vermindert wird und die Tachykardie abnimmt (negativ
dromotroper Effekt).

Ein kiirzlich entdeckter Mechanismus zur Steuerung des Sinusknotens
und damit der Herzfrequenz ist die Hemmung des sogenannten IF-Stroms.
Der IF-Strom bewirkt die spontane diastolische Depolarisation im Sinus-
konten und hat somit eine Art Schrittmacherfunktion im Herzen.

Der einzige erhaltliche Wirkstoff ist zur Zeit Ivabradin (Procoralan®).

6.2.3 Koronartherapeutika

Die Koronararterien versorgen den Herzmuskel mit Blut, d. h. mit Sauer-
stoff und Nahrstoffen. Sind diese kleinen Gefif3e z. B. durch sklerotische*
Verdnderungen eingeengt, so wird der Herzmuskel ungeniigend versorgt
und es kommt zum Herzinfarkt bzw. zu einer Angina pectoris*. Etwa ein
Drittel der Todesfélle in der westlichen Welt sind durch den Herzinfarkt
bedingt. Dies zeigt deutlich, welche Bedeutung den Koronartherapeutika
in Zukunft zukommen wird.

Mafinahmen, die eine Koronarsklerose erst gar nicht aufkommen las-
sen, sind:

nicht Rauchen,

normales Gewicht,

wenig Alkohol,

Bewegung und frische Luft.
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Angina pectoris* (enge Brust) bezeichnet das Herzstechen, welches auf-
grund mangelnder Sauerstoffversorgung des Herzmuskels zustande
kommt. Die u. U. sehr starken Schmerzen kénnen aber auch in die Brust,
linke Schulter und linken Oberarm ausstrahlen.

Beim Herzinfarkt sind grofle Teile des Herzmuskels unterversorgt und
es kommt zum Absterben von Teilen des Muskelgewebes.

Koronartherapeutika sollen folgende Eigenschaften besitzen:

Rasche Kupierung (Abbruch) des Angina-pectoris-Anfalles

Verhinderung eines Angina-pectoris- Anfalles

Verhinderung bzw. Verminderung des Herzinfarktrisikos.

Die Therapie der Mangelversorgung des Herzens mit Sauerstoff kann auf
folgende Weise erreicht werden:
Verminderung des Sauerstoffverbrauchs, z. B. durch Senkung der Herz-
frequenz
Erhohung des Sauerstoffangebots durch Arzneimittel, welche die Koro-
nararterien erweitern
Verhinderung von Krampfen (Spasmen) der Koronargefifle, so dass
eine stindige Blutversorgung gewdhrleistet ist.

Die zu diesen Zwecken eingesetzten Arzneistoffklassen sind in der nachfol-
genden Ubersicht beschrieben.

Nebenwirkungen. Allgemein ist zu den Nebenwirkungen dieser 3 Stoff-
gruppen zu sagen, dass vor allem zu Beginn der Behandlung aufgrund der
gefilerweiternden Wirkung Kopfschmerz, Schwindel und Wirmegefiihl
auftreten konnen. Der Kopfschmerz nach Nitrateinnahme beispielsweise
kann iiber Stunden andauern. Auch unerwiinschte bzw. zu starke Blut-
drucksenkungen sind moglich.

Nitrate

Die Nitrate werden schon seit langer Zeit zur Verhinderung und Therapie
des Angina-pectoris-Anfalles eingesetzt. Sie erweitern durch direkten An-
griff an die Gefimuskulatur das Lumen* der Gefifle, sodass es zu einer
Blutdrucksenkung und damit zu einer Entlastung des Herzens kommt.
Dies bedeutet, dass der Herzmuskel weniger Sauerstoff benétigt.

Zur schnellen Beseitigung des Angina-pectoris-Anfalles werden Zer-
beiffkapseln (z. B. Gylceroltrinitrat, Nitrolingual® Kapseln), Sprays (z. B. Iso-
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sorbiddinitrat, Isoket® Spray) oder Losungen (z. B. Nitrendipin, Baytensin
akut®) eingesetzt. Zur Verhinderung (Prophylaxe) des Anfalles werden die
Nitrate als Pflaster (z. B. Deponit® Pflaster) oder als Salbe (z. B. Isoket® Sal-
be) angewendet. Zur Langzeittherapie finden auch Kapseln, wie z. B. Elan-
tan®, Ismo” oder Mono Mack® Anwendung. Bei den Nitratpflastern (z. B.
Deponit®) ist es wichtig, das Pflaster am besten nachts zu entfernen, um
ein therapiefreies Intervall von ca. 8 Stunden zu erhalten. Dies beugt der
Entwicklung einer Nitrattoleranz vor.

B-Sympatholytika (B-Blocker)
Sie ddmpfen das Herz in Bezug auf die Schlagfrequenz und die Kontrakti-
onskraft. Dies fithrt wieder dazu, dass der Herzmuskel weniger Sauerstoff
benotigt.

Fertigarzneimittel sind z. B. Tenormin®, Concor® oder Belc zok®.

Kalziumantagonisten

Die Kalziumantagonisten hemmen je nach Dosis den Kalziumeinstrom
in das Zellinnere des Herzmuskels bzw. in die arteriellen Blutgefifle. Da
Kalziumionen fiir die Kontraktion wichtig sind, wird zum einen die Kon-
traktionskraft des Herzens vermindert und zum anderen werden die Ar-
terien erweitert, sodass der Blutdruck sinkt. Beides fithrt dazu, dass sich
der Sauerstoffbedarf des Herzmuskels verringert. Die Kalziumantagonis-
ten werden auch gegen Bluthochdruck und Herzrhythmusstérungen ein-
gesetzt.

Fertigarzneimittel sind u. a. Adalat® (Nifedipin), Isoptin® (Verapamil),
Dilzem® (Diltiazem) oder Sensit® (Fendilin).

»Lifestyle-Medikamente«

In letzter Zeit ist ein neues Lifestyle-Medikament namens Viagra weltweit
zu einem der begehrtesten Arzneimittel geworden. Viagra® (Sildenafil) ist
ein zur Erweiterung der Blutgefifle entwickeltes Priparat. Das Hauptindi-
kationsgebiet sind aber arterielle Durchblutungsstdrungen des Schwellkor-
pers beim Penis des Mannes (erektile Dysfunktion). Sildenafil erweitert die
Arterien, die Blutzufuhr wird vermehrt. Die Venen werden dabei nicht ver-
andert, sodass insgesamt gesehen eine Zunahme an Fliissigkeit erfolgt und
der Schwellkorper seiner Funktion gerecht werden kann. Wichtig ist dabei
zu erkennen, dass Viagra® kein Aphrodisiakum ist, d. h. dass die Libido
nicht gesteigert wird.
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Viagra® wird eine Stunde vor der geplanten sexuellen Aktion einge-
nommen und bedarf der zusitzlichen sexuellen Stimulation. Die Tablet-
ten gibt es in den Stirken 25 mg, 50 mg, 75 mg und 100 mg. Die tdgliche
Maximaldosis liegt bei 100 mg Sildenafil. Eine sehr schwerwiegende,
z. T. todliche Komplikation kann aus der Kombination von Viagra und
organischen Nitraten wie z. B. Isosorbidmononitrat, Isosorbiddinitrat,
Molsidomin, Glyceroltrinitrat u. a. entstehen. Die Wirkung von Viagra«
ist, dass Sildenafil den Abbau des bei sexueller Stimulation frei werden-
den blutdrucksenkenden Molekiils NO hemmt. Somit wirkt NO linger,
d. h. durch die NO-bedingte Gefaflweitstellung kann mehr Blut in den
Schwellkdrper einstromen. Die oben genannten organischen Nitrate
setzen ihrerseits aus den Arzneistoffen NO frei, sodass die Gefifle im
ganzen Kreislaufsystem erweitert werden und dadurch der Blutdruck
sinkt. In der Kombination aber muss mit einer iiberméfligen Blutdruck-
senkung, die zu massiven Herz-Kreislauf-Problemen fiithren kann,
gerechnet werden. Fiir Patienten, die an erektiler Dysfunktion leiden
(z. B. Diabetiker, dltere Méanner oder bestimmte Unfallopfer) stellt Via-
gra® eine Moglichkeit dar, die sexuelle Betitigung des Mannes zu ver-
bessern. Als reine Potenzpille ist sie aufgrund der Nebenwirkungen zu
gefihrlich, als Aphrodisiakum wegen des geschilderten Wirkprinzips
ungeeignet.

Neben Sildenafil gibt es zur Therapie der erektilen Dysfunktion noch
Vardenafil (Levitra®) und Tadalafil (Cialis). Die Unterschiede liegen im
Einnahmezeitpunk vor dem Geschlechtsverkehr und in der Wirkdauer. Ta-
dalafil hat dabei eine Wirkdauer von bis zu 24 Stunden. Bei Sildenafil und
Vardenafil liegt diese bei bis zu 4 Stunden.

6.3 Blutdruck und Blutdruckmessung

Der Blutdruck wird in der Einheit mmHg angegeben und besteht immer
aus 2 Zahlen: dem oberen (systolischen) und dem unteren (diastolischen)
Wert.

Mit Systole bezeichnet man den hochsten Blutdruck, der bei der Kon-
traktion (Zusammenziehen) der linken Herzkammer in z. B. der A*. bra-
chialis des Oberarms mit einem Blutdruckmessgerit festgestellt werden
kann.

Die Diastole ist der niedrigste Blutdruck, der beim Entspannen des Her-
zens nach dem Ende der Kontraktion gemessen werden kann.
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Auf den Blutdruck wirkende Stoffe

In der Krankenpflege werden heute meist vollautomatisch arbeitende
Blutdruckmessgerite eingesetzt. Diese sind in der Regel so einfach zu bedie-
nen, dass sogar die Patienten damit zu Hause den Blutdruck {iberwachen
konnen. Wichtig ist dabei, dass auf den richtigen Sitz der Druckmanschette
geachtet wird. Auerdem sollten sich die Patienten vor einer Messungmin-
destens 5 min ausruhen kénnen, damit sich der Kreislauf beruhigt und im-
mer unter gleichen Bedingungen gemessen wird. Ist aufgrund einer Fehl-
messung eine zweite Messung notwendig, so ist es zweckmiflig, mindestens
2 min vor einer weiteren Messung zu warten. Die Patienten, die selbst zu
Hause den Blutdruck iiberwachen sollen oder wollen, miissen zuvor vom
Pflegepersonal in die richtige Handhabung der Gerite eingewiesen werden,
um falsche Messergebnisse zu vermeiden.

Wesentlich gefihrlicher als die Hypotonie (niedriger Blutdruck) ist
der Bluthochdruck (Hypertonie). Von Hypotonie spricht man, wenn der
Blutdruck wéhrend der Systole unter 100 mmHg absinkt. Hypertonie be-
zeichnet einen Blutdruck tiber 165/95 mmHg, wobei die 95 mmHg auf den
diastolischen Wert bezogen sind:

Normaler Blutdruck:

Systole <145 mmHg, Diastole <90 mmHg

Grenzwertblutdruck:

Systole 145-165 mmHg, Diastole 90-95 mmHg

Bluthochdruck:

Systole >165 mmHg, Diastole >95 mmHg.

Auf den Blutdruck wirkende Stoffe

6.4

.1 Behandlung des hohen Blutdrucks

Da die Blutdruckregulation sehr komplex ist, konnen viele Stérungen zu
einem erh6hten Blutdruck fithren. Neben der Arzneimittelgabe ist die Ein-
haltung folgender Punkte wichtig:

Normalgewicht anstreben

Rauchen einschrinken

Kochsalzzufuhr reduzieren

sportliche Betétigung.

Die »Deutsche Liga zur Bekdmpfung des hohen Blutdruckes e. V.
»empfiehlt zur Behandlung der Hypertonie ein schrittweises Vorgehen
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(» Ubersicht S. 131). Zuerst sollte versucht werden, ohne Arzneimittel den
Bluthochdruck zu regulieren, d. h. ein normales Kérpergewicht, der Ver-
zicht auf Nikotin (Zigarette) und auf tibermifig viel Salz konnen schon
einen Erfolg zeigen. Daneben sollen die Patienten zum méfligen Sport
angehalten werden. Auch Entspannungstechniken wie autogenes Trai-
ning kénnen sehr niitzlich sein. Fithrt dies nicht zum gewiinschten Ziel,
wird versucht, mit einem einzelnen Medikament den Bluthochdruck zu
reduzieren. Dabei bekommen jiingere Hypertoniker (an Bluthochdruck
leidende Patienten) meist B-Rezeptorenblocker, dltere dagegen meist
Diuretika (harntreibende Mittel). Die nichste Stufe in diesem Schema
ist dann eine Dosiserhdhung (Mehreinnahme) des eingesetzten Medika-
ments. Ist auch dies nicht von Erfolg gekront, so wird ein zweites, danach
evtl. ein drittes Arzneimittel zusitzlich gegeben. Wichtig ist aber, dass fiir
jeden einzelnen Patienten die fiir ihn spezifische Therapie und die fiir ihn
geeigneten Medikamente ausgewéhlt werden. Eine fiir alle Hypertoniker
anzuwendende Behandlungsmethode gibt es nicht. Hier muss der Arzt
individuell behandeln.

Therapieschema zur Behandlung des hohen Blutdruckes
== nichtmedikamentdse Therapie
== medikamentose Therapie:

1. Stufe: 1 Medikament

2. Stufe: Dosiserhohung des ersten Arzneimittels

3. Stufe: Hinzufligen eines zweiten Medikaments

4. Stufe: Hinzufligen eines dritten Arzneimittels

Die folgende Ubersicht zeigt die Stoffgruppen, die zur Hypertoniebehand-
lung eingesetzt werden.

Stoffe, die die GefaBmuskulatur entspannen

Diese Arzneistoffe erweitern v. a. die kleineren Arterien, sodass der
periphere Widerstand reduziert wird. Teilweise werden auch die Venen
erweitert, sodass der vendse Riickstrom zum Herzen vermindert ist und
auch dadurch der Blutdruck abnimmt.
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Fertigarzneimittel sind z. B. Nepresol® (Dihydralazin), Depressan® (Dihydrala-

zin) oder Lonolox® (Minoxidil).

== a-Sympatholytika: Diese Stoffe hemmen die Kontraktion der Arterien,
so dass die Lumenvergro3erung zu einer Blutdrucksenkung fiihrt.

Fertigarzneimittel sind z. B. Minipress® (Prazosin) und Heitrin® (Terazosin).

== Antisympathotonika: Sie unterdriicken die sympathischen Impulse,
so dass der Sympathikustonus gesenkt wird. Dies hat zur Folge, dass
auch der Blutdruck sinkt.

Zentral angreifend: z. B. Catapresan® (Clonidin)

und Presinol® (Methyldopa);

Zentral und peripher angreifend: Reserpin (z. B. in Briserin®).

== [3-Blocker: Diese Gruppe von Arzneimitteln, welche die Herzfrequenz
und die Kontraktionskraft des Herzmuskels senken, flihrt zu einem ver-
minderten Blutausstof3, was mit einem verringerten Blutdruck Hand in
Hand geht.

Praparatebeispiele: Beloc® (Metoprolol) , Dociton® (Propanolol),

Visken® (Pindolol).

== Diuretika: Die Diuretika verursachen eine vermehrte Urinproduktion,
d. h. es wird mehr Wasser ausgeschieden, was ein reduziertes Blutvo-
lumen zur Folge hat. Dies wiederum bedeutet einen niedrigeren Blut-
druck.

Fertigarzneimittel sind z. B. Lasix® (Furosemid), Arelix® (Piretanid),

Torem® (Torasemid).

== Kalziumantagonisten: Wie bereits bei der Therapie der koronaren
Herzkrankheit angesprochen (Abschn. 6.2.3), vermindern die Kalziu-
mantagonisten die Kontraktion der Arterien, was den Blutdruck wieder
senken lasst.

Fertigarzneimittel sind z. B. Adalat®, Dilzem® und Isoptin®.

== ACE-Hemmer: Die Hemmstoffe des Angiotensin-Converting-Enzyms
sind die jingste hier erwahnte Stoffgruppe. Sie wurden aus dem Gift
von brasilianischen Schlangen entwickelt. Diese Stoffe verhindern die
Bildung von korpereigenen Eiweil3stoffen (Proteinen*) [= Angiotensin Il],
die sehr stark zur Verengung der BlutgefaBe fiihren. Wird nun die Bil-
dung dieser kdrpereigenen Produkte verhindert, so bedeutet dies, dass
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sich die Blutgefal3e weniger kontrahieren, also der Blutdruck gesenkt
wird.

Fertigarzneimittel sind u. a. Delix® (Ramipril), Lopirin® (Captopril), Xanef®

(Enalapril), Acerbon® (Lisinopril), Accupro® (Quinapril), Fosinorm® (Fosino-

pril) und Udrik® (Trandolapril).

== AT-1 Antagonisten: Eine Weiterentwicklung der ACE-Hemmstoffe
stellen die AT-1 Antagonisten dar. ACE-Hemmstoffe verhindern die Bil-
dung der blutdrucksteigernden Substanz Angiotensin Il. Angiotensin
Il bindet nun an spezielle Angiotensin Il Rezeptoren. Die Folge davon
ist eine massive Blutdrucksteigerung. Die AT-1 Antagonisten dagegen
blockieren direkt die Bindungsstelle von Angiotensin Il, die AT-1-Rezep-
toren. Der Vorteil gegentiber ACE-Hemmstoffen liegt in der direkten
Wirkung und den dadurch bedingten geringeren Nebenwirkungen
(z. B. der typische durch ACE-Hemmstoffe ausgeldste trockene
Husten). Praparatebeispiele fur die neuen Substanzen sind z. B.
Teveten® (Eprosartan), Blopress® (Candesartan), Diovan® (Valsartan)
oder Lorzaar® (Lorsartan)

0 Patienten, die Antihypertonika bekommen, miissen darauf aufmerksam
gemacht werden, dass es durch eine evtl. auftretende zu starke Blut-
druckabsenkung zu Ohnmacht und Schwindel kommen kann.

Dies gilt in besonderem Maf3e bei der ersten Einnahme der ACE-Hemmer
und ist v. a. fiir Autofahrer und Personen, die Maschinen bedienen miissen,
bedeutsam.

6.4.2 Behandlung des niedrigen Blutdrucks

Im Allgemeinen gilt der Spruch: »Mit einem niedrigen Blutdruck kann
man 100 Jahre alt werden«.

Meist sind die betroffenen Personen leicht ermiidbar und wenig aktiv.
Besonders junge Madchen sind davon betroffen. Geféihrlich wird der nied-
rige Blutdruck erst, wenn die Blutversorgung wichtiger Organe nicht mehr
voll gewdhrleistet ist. Eine Mangelversorgung des Gehirns dufert sich v. a.
in Schwindel und Sehstérungen.
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Neben der medikamentdsen Therapie bringt sportliche Betatigung gute
Verbesserungen fiir die Patienten.

Medikamentds kann man mit Sympathomimetika die Kontraktilitat
des Herzens erhdhen (z. B. Suprarenin®) oder direkt die Blutgefif3e veren-
gen (z. B. Effortil’, Novadral® oder Gutron® (Midodrin) (» Abschn. 4.7.2).
Die Erhohung des Venentonus kann v. a. mit Mutterkornalkaloiden be-
wirkt werden. Ein Fertigarzneimittel hierfiir ist z. B. Dihydergot® (Mutter-
kornalkaloide).

6.4.3 Behandlung von Venenerkrankungen

Besenreiser und Krampfadern (Varizen) sind Folgen einer Bindegewebs-
schwiche. Als weitere Ursache kommen Odeme und ein venoser Blutriick-
stau, der durch eine Rechtsherzinsuftizienz bedingt ist, in Betracht. Neben
der Arzneimitteltherapie sind v. a. Schwimmen und Radfahren zur Straf-
fung des Bindegewebes und zur Steigerung der Herzkraft geeignet.

Werden die Venen aufgrund von Blutriickstau oder Bindegewebsschwi-
che erweitert, so konnen die Venenklappen nicht mehr richtig schlielen.
Dadurch kénnen sich Odeme, Entziindungen und Geschwiire bilden. Ge-
fahrlich wird es, wenn in den Venen ein Blutgerinnsel entsteht und fortge-
spiilt wird. Dies kann zum Verschluss der Lungengefafe fithren, und damit
den Tod durch Lungenembolie zur Folge haben.

Medikamente

Rosskastanienextrakte. Mit Hilfe von Rosskastanienextrakten versucht
man, die Venen besser abzudichten, sodass weniger Odeme entstehen kon-
nen (vgl. z. B. Essaven® Gel, Venostasin® Kapseln). Eine dhnliche Wirkung
weisen Kortisonpraparate auf, die wegen ihrer Nebenwirkungen aber weni-
ger gern eingesetzt werden.

Mutterkornalkaloide. Aus dem Mutterkorn, Secale cornutum, welches
v.a. im Mittelalter sehr haufig Roggenidhren befallen hat (Pilzbefall),
kénnen venentonisierende Stoffe, die Mutterkornalkaloide, extrahiert
werden. Dabei wird der vendse Riickstrom zum Herzen beschleunigt
und die Thrombosegefahr verringert. Ein Problem stellt aber die arteri-
elle Durchblutungsstorung der Extremitéten bei allzu grofiztigiger Dosie-
rung dar (St. Andreasfeuer = Ergotismus). Das St. Andreasfeuer war im
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Mittelalter eine gefiirchtete Erscheinung bei Menschen, die Roggenbrot
gegessen haben, das mit Secale cornutum befallen war. Die Verengung der
kleinen arteriellen Gefifle in den Finger- und Zehenspitzen wurde stark
eingeschrinkt, sodass die Menschen das Gefiihl hatten, die Extremitéten
wiirden brennen.

Dihydergotamin (z. B. DETMS® oder Agit depot®), das aus dem Mutter-
korn gewonnen wird, erhoht den Tonus der Venen, sodass das Blut schnel-
ler abflieffen kann. Daneben wird z. B. Dexium® zur weiteren Abdichtung
der Venen verwendet.

Weinlaubextrakte. Aus den roten Weinblattern werden Extrakte gewon-
nen, die bei innerlicher Einnahme oder auch &uflerlicher Auftragung auf
die Beine eine venenabdichtende und venentonisierende Wirkung zeigen.
Ein Beispiel ist Antistax®.

Buchweizenextrakte. Auch dem Buchweizen bzw. seinen Inhaltsstoffen,
den Fagorutinen, werden positive Einfliisse auf die Venen zugeschrieben.
Am besten scheint hier ein téglich getrunkener Teeaufguss zu wirken.
Wichtig ist dabei die Regelméafligkeit der Einnahme und die Erkenntnis,
dass Buchweizen auch keine Wunder bewirken kann. Buchweizentee gibt
es in der Apotheke.

Zu Beginn der Venentherapie kann auch eine Gabe von Diuretika an-
gebracht sein. Dies ist v. a. dann von Vorteil, wenn sich bereits Beinddeme
gebildet haben. Die Diuretika miissen schonend eingesetzt werden (keine
Schleifendiuretika wie Furosemid oder Torasemid) und sind nicht zur Dau-
ertherapie geeignet (Fliissigkeitsverlust und Erhohung der Blutviskositét
und damit Steigerung der Thrombosegefahr).

Kompressionstherapie

Neben der medikamenttdsen Therapie steht dem Pflegepersonal die Anwen-
dung von Kompressionsverbanden oder Kompressionsstrumpthosen bzw.
-strimpfen zur Verfiigung. Unser Herz muss in Bezug auf den Blutstrom
Riesenkrifte aufbringen. In der Systole pumpt die linke Herzkammer das
sauerstoffreiche Blut entgegen dem peripheren Widerstand iiber die Aorta
in den Kreislauf hinaus. Das rechte Herz muss dann das venose, sauerstoft-
arme und mit Schlacken angereicherte Blut z. B. aus den Beinvenen (Samm-
lung in der V. saphena magna) entgegen der Schwerkraft aufwirts bis zum
Herzen saugen. In den Venen, die sehr dehnbar sind, kann sich bis zu 85 %
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der gesamten Korperblutmenge befinden [z. B. erweitern sich die Venen
im Schock so weit, dass enorme Blutmengen darin aufgenommen werden
und kein ausreichender Blutstrom mehr moglich ist (»venous pooling«)].
Die Herztdtigkeit wird normalerweise von der »Fuf$sohlenpumpe«, der
Muskel-Venen-Pumpe und den Venenklappen unterstiitzt. Erst das harmo-
nische Zusammenspiel aller Mechanismen ermdglicht den ausgewogenen
venodsen Riickstrom zum Herzen.

Die Fuf$sohlenpumpe bewirkt bei jedem Schritt, d. h. bei jedem Aufset-
zen des FufSes auf den Boden, durch den dabei entstehenden Druck auf die
Fuflsohlen, einen kleinen Aufwartstransport des Blutes.

Die Muskel-Venen-Pumpe wird durch die Tatigkeit der Wadenmusku-
latur aktiviert. Beim Gehen verkiirzt und verdickt sich der Wadenmuskel
einerseits und entspannt sich dann im rhythmischen Wechsel wieder. Ver-
kiirzt sich der Muskel, driickt dieser auf die Venen, d. h. er driickt sie eigent-
lich aus und transportiert das Blut damit weiter herzwirts. Entspannt sich
der Muskel, so flief3t wieder Blut nach, d. h. der Venenabschnitt fiillt sich
erneut. Bei der nachsten Kontraktion wird dieses Blut wieder in Herzrich-
tung »gedriickt«.

Das Problem bei diesem Mechanismus ist, dass das Blut wihrend der
Muskelentspannung wieder fuflwirts flielen wiirde. Um dies zu vermei-
den, besitzen die Venen Klappen, die das Blut wie Schleusen nur in eine
Richtung flieffen lassen. Die Venenklappen helfen, dass das Blut von den
oberflachlichen Venen zu den tiefer liegenden und vom Fufl herzwirts
transportiert werden kann. Bei gesunden Menschen ist dies kein Problem.
Allerdings fithren vor allem Elastizititsverluste der Venen, hormonelle
Verdnderungen (Schwangerschaft, Einnahme der Antibabypille) oder
Blutgerinnungsstérungen zu Abflussstorungen. Die Venenklappen schlie-
en nicht mehr, sodass das Blut auch wieder fuf$wirts flielen kann. Die
Folgen sind Stauungen v. a. im Knoéchelbereich, Bildung von oberfldchli-
chen Varizen (sichtbar als blaue Krampfdderchen) und Entziindungen. Die
oberflachlichen Krampfadern kann man operativ entfernen. Sind durch
die Abflussstorungen auch die tiefer liegenden Venen betroffen, so fiihrt
das sauerstoffarme und schlackenreiche Blut zu hartnickigen Entziindun-
gen bis hin zum Unterschenkelgeschwiir (Ulcus cruris), das nur dufSerst
schlecht abheilt. Gebildete Thromben konnen herzwirts gesptilt werden
und dadurch Gefif3verschliisse (Embolien) herbeifithren.

Die tiefen Venenthrombosen konnen medikamentos kaum behandelt
werden. Ebensowenig sind hormonelle Veranderungen und Stoffwechsel-
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probleme in kurzer Zeit zu therapieren. Fiir alle diese Fille bietet sich die
Kompressionsbehandlung des betroffenen Beines an. Ein von auflen ange-
legter Kompressionsverband oder eine individuell angepasste Kompressi-
onsstrumpthose iiben einen genau festgelegten Druck auf das Bein aus, so-
dass sich das Blut in den Venen nicht mehr stauen kann.

Der Kompressionsverband steht einmal als kréftige Kurzzugbinde (z. B.
Idealhaft®) zur Verfiigung. Es wird ein starker Druck v. a. auf die tiefer lie-
genden Venen ausgetibt. Sie setzen der Muskelverdickung beim Laufen
einen entsprechenden Gegendruck entgegen und fithren somit zu einer
rhythmischen Druckverteilung. Kurzzugbinden sind exakt anzulegen und
konnen bis zum Abheilen eingesetzt werden.

Die Langzugbinden (z. B. Lastodur®) besitzen hochste Dehnbarkeit, pas-
sen sich sehr gut der anatomischen Form des Beines an und iiben einenmé-
Bigen Dauerdruck v. a. auf die oberfldchlichen Venen aus. Wegen des Dau-
erdrucks und um eine Abschniirung der Oberflachenvenen zu vermeiden,
diirfen die Langzugbinden nicht tiber Nacht getragen werden. Langzugbin-
den sind besonders zur Nachbehandlung angezeigt.

Wichtig ist es, den Verband morgens gleich nach dem Aufstehen anzu-
legen, damit das Bein erst gar nicht anschwellen kann. Dabei wird der kréf-
tigste Druck im Fesselbereich angewandt und herzwirts immer lockerer
gewickelt, sodass das Blut vom Knochel Richtung Herz flieffen kann.

Ein(e) Kompressionsstrumpf/-hose hat den Vorteil, dass er/sie individu-
ell angepasst wird (Abmessen in der Apotheke oder im Fachgeschift) und
dann nur noch téglich angezogen werden muss. Dabei ist es sehr wichtig,
dass das Bein im entstauten Zustand frith morgens exakt abgemessen wird,
da die Strumpthose oder die Striimpfe anhand der gemessenen Daten ange-
fertigt werden. Auch hier istim Fesselbereich der grofSte Druck zu finden, der
dann herzwirts entsprechend nachlésst (z. B. Varilind® oder Compressana®).

Fragen und Aufgaben zu Kap. 6

1. Welche Arzneimittel werden vorwiegend zur Steigerung der Kontraktions-
kraft gegeben?
Was ist zu ihrer therapeutischen Breite zu sagen und was ist die Konse-
quenz daraus (bzgl. Dosierung)?

2. In welche Gruppen unterteilt man die Mittel gegen Tachykardie?
Nennen Sie je mindestens 1, zur 1. Gruppe 2 Praparate!
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Fragen und Aufgaben zu Kap. 6

3. Was sollen Koronartherapeutika bewirken?
Welche Arzneistoffgruppen werden hauptsachlich angewendet
(mit je 2 Beispielen)?
4. Wie und wo wird Nitrolingual®Spray appliziert?
Was ist seine Indikation?
5. Nennen Sie mindestens 5 Arzneistoffgruppen, die der Behandlung
der Hypertonie dienen!
Nennen Sie Praparatebeispiele dazu!
6. Was kann der Patient selbst tun, um die Therapie des hohen Blutdrucks
und der Angina pectoris zu unterstiitzen?
7. Nennen Sie mindestens 2 Praparate zur Behandlung der Hypotonie!
8. Welche Mdglichkeiten zur Behandlung von Venenerkrankungen gibt es?
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7.1 Die Atemwege

Erkrankungen der Atemwege wie Asthma bronchiale und COPD werden
in den Industrielandern immer haufiger.

Zum Respirationstrakt gehoren Nase, Luftréhre (Trachea) und Lunge
(B Abb.7.1).

Asthma bronchiale, Husten und tibermaf3ige Schleimsekretion beein-
flussen den Respirationstrakt negativ. Uber die Nase (evtl. den Mund) und
die Luftrohre wird Sauerstoff in die Lunge transportiert. In den kleinen
Lungenbldschen (Alveolen) wird der Sauerstoff von den Kapillaren aufge-
nommen, im Austausch wird Kohlendioxid abgegeben und ausgeatmet.

Die Nase befeuchtet und erwdrmt die eingeatmete Luft. Die feinen Haa-
re in der Nase filtrieren zudem noch Staubteilchen ab, so dass eine saubere
und warme Luft die Lungenfliigel erreichen kann.
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linker
Hauptbronchus

Oberlappen
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Hauptbronchus / Segment-
N y bronchien
o / E - _/
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/ -/———Bronchiolus

\ J '
(J : Bronchioli

| / /'/
|
\\ | terminalis
Unterlappen —i\— \ ‘j
\\ }\
/
/
/

B Abb. 7.1. Ubersicht iiber den Atmungsapparat des Menschen.



143 7

7.2 - Medikamentose Therapie

7.2 Medikamentose Therapie von
Atemwegserkrankungen
7.2.1 Hustenmittel

Stoffe, die den Hustenreiz dampfen (Antitussiva)

Der normale Hustenreiz dient zum Abhusten von Schleim und ist wichtig,
wenn man z. B. Speisen oder Fliissigkeiten beim » Verschlucken« in die Luft-
rohre gebracht hat.

Der Hustenreflex ist also ein Schutzmechanismus, der die Lunge vor
Schaden bewahren soll. Dadurch wird auch verstdndlich, dass die Unter-
driickung dieses Reflexes nur in wenigen Ausnahmefillen sinnvoll ist.
Der trockene Reizhusten stellt eine solche Indikation* dar. Faktoren, die
einen Hustenreiz auslosen konnen, stimulieren die Hustenrezeptoren in
den Atemwegen, die dann iiber Nervenbahnen die Impulse zum Husten-
zentrum in der Medulla oblongata leiten. Hier, d. h. im Gehirn, wird der
Hustenvorgang ausgeldst.

Substanzen, die den Hustenreiz stillen und sich von Morphin ablei-
ten, hemmen die Hustenauslosung im Gehirn. Hierzu gehort Kodein
(z. B. Codicaps®), bei welchem die analgetische und suchterzeugende
Wirkung im Vergleich zu Morphin vermindert und die antitussive Wir-
kung erhoht ist. Auch andere Stoffe, wie Pentoxyverin (z. B. Sedotus-
sin®), Clobutinol (z. B. Silomat®) und Noscapin (z. B. Capval®) hemmen
den Hustenreiz, wobei die hemmende Wirkung weniger auf das Husten-
zentrum im Gehirn, sondern mehr auf die peripheren Hustenrezeptoren
ausgedehnt ist (B Tab. 7.1).

B Tab. 7.1. Antitussiva

Codein Codicaps®
Pentoxyverin Sedotussin®
Noscapin Capval®
Clobutinol Silomat®

Dihydrocodein Paracodin®
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Gegen den verschleimten Husten diirfen Antitussiva nicht eingesetzt
werden, da sie das wichtige Abhusten des Schleimes verhindern. In diesem
Fall miissen Expektoranzien* verwendet werden.

Auswurffordernde Mittel (Expektoranzien)

Expektoranzien fordern den Schleimauswurf, so dass die Lunge von zdhem
Sekret befreit wird und wieder ausreichend Sauerstoff in die Lungenblis-
chen gelangt. Man unterscheidet:

Sekretolytika und

Mukolytika.

Sekretolytika. Diese Stoffe verflissigen den Schleim durch direkten Angriff
auf die schleimproduzierenden Zellen oder steigern die Sekretion reflekto-
risch tiber die Magennerven. Hierzu zéhlen u. a. Primelwurzel, Ammoni-
umchlorid, Eukalyptusél, Pfefferminzol, Thymianol und Guajacol.

Vorsicht ist jedoch bei der Verabreichung itherischer Ole (Kampfer,
Menthol) an Sauglinge und Kleinkinder geboten. Diese

Stoffe fithren oft zu einer Schwellung des Kehlkopfes (Glottisodem),
was zur Folge hat, dass das Kind keine Luft mehr bekommt und ersticken
muss.

Mukolytika. Diese setzen die Zihflissigkeit des bestehenden Schleimes
herab (z. B. indem sie das Sekret chemisch verdndern) und erméglichen
somit sein Abhusten. Hierzu gehdren Ambroxol (z. B. Mucosolvan®), Brom-
hexin (z. B. Bisolvon®), Acetylcystein (z. B. Fluimucil®), Carbostesin (z. B.
Mucopront®) und Guaifenesin (z. B. Wick Formel 44° HustenlGser).

7.2.2 Asthma bronchiale und seine Behandlung

0 Unter Asthma bronchiale versteht man eine anfallsweise auftretende
Verengung der Atemwege, sodass der Patient in extreme Atemnot ge-
rat, oft verbunden mit Todesangst.

Neben der Verengung der Atemwege liegt haufig ein schlecht transportier-
barer, ziher Schleim vor. Daneben treten oft Odeme in der Bronchialwand
auf. Ursache der Verkrampfung der Bronchialmuskulatur sind héufig All-
ergien.
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7.2 - Medikamentose Therapie

Blittenpollen und Hausstaub sowie Tierhaare sind am héufigsten die
auslosenden Momente. Blitenpollen kann man v. a. auf hoher See und im
Hochgebirge aus dem Weg gehen. Doch die wenigsten Patienten haben
Geld und Zeit fir solche Reisen, die zudem auch noch tiber die ganze Bli-
tenperiode der entsprechenden Pflanzen ausgedehnt werden miissen.

Eine Moglichkeit, die Allergie zu bekdampfen, besteht darin, schon im
Winter den Kérper langsam an die Pollen zu gewéhnen. Diese Methode
wird als Hypo- oder Desensibilisierung bezeichnet.

Die eigentliche medikamentdse Therapie kann an folgenden Stellen ein-
setzen:

Hemmung der Stoffe, die durch Allergene* im Organismus freigesetzt

werden und die Atemwegsverengung auslosen,

Gabe von Stoffen, die die Bronchialmuskulatur erschlaffen,

Verbesserung des Schleimauswurfs,

Gabe von entziindungshemmenden Stoffen.

Stoffe, die die Freisetzung kérpereigener,
atemwegsverengender Substanzen hemmen

Diese Medikamente konnen zur Verhiitung des Asthmas, nicht aber im
akuten Anfall gegeben werden. Thre Wirkung tritt erst nach mehrtagi-
ger Einnahme auf, so dass sie fiir den Akutfall nicht zu verwenden sind
(BTab.7.2).

B2-Sympathomimetika

Medikamente, die die Bronchialmuskulatur erschlaffen lassen, sind die 3,-
Rezeptoragonisten (f2-Sympathomimetika, » Abschn. 4.7.2). Diese Stoffe
erregen {iber die Aktivierung der ;-Rezeptoren im Respirationstrakt das
sympathische Nervensystem, was u. a. zur Folge hat, dass sich die Bronchial-
muskulatur entspannt (Préparatebeispiele: Sultanol®, Zeisin®, Bricanyl®).
Als Aerosol in Form eines Sprays, als Turbohaler oder als Diskus bzw. Ae-

B Tab. 7.2. Mastzellenstabilisatoren

Cromoglycinsaure Intal®

Ketotifen Zaditen®

Nedocromil Tilade®
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B Tab. 7.3. 3,-Sympathomimetika

Sultanol Broncho Spray®
Terbutalin Bricanyl®
Reproterol Bronchospasmin®
Bambuterol Bambec®
Salmeterol Servent®
Formoterol Foradil®

rolize appliziert, konnen diese Arzneimittel auch im akuten Anfall gegeben
werden.

Weniger zur Therapie des akuten Anfalls als zur Langzeitbehandlung
werden neuere spezifisch wirkende B,-Sympothimimetika eingesetzt. Die-
se Substanzen wirken bis zu 24 Stunden. Hierzu zahlen Bambuterol (Bam-
bec®), Salmeterol (Serevent®) oder Formoterol (Oxis®, Foradil®; @ Tab. 7.3).

Xanthin-Derivate

Auch die Xanthinderivate weisen eine dhnliche Wirkung auf. Der bekann-
teste Xanthinabkdmmling ist das Koffein, welches v. a. im Kaffee enthalten
ist. Es hat allerdings praktisch keine Wirkung auf die Bronchialmuskulatur.
Die chemisch sehr dhnliche Substanz Theophyllin dagegen wird zur Verhii-
tung des Asthmaanfalls in Form von Tabletten oder Ampullen eingesetzt
(z. B. Euphyllin® oder Afonilum®).

Theophyllin scheint zwei Wirkweisen zu haben. Es interferiert in kor-
pereigene Stoffwechselprozesse, sodass der Gehalt an cAMP in den Zellen
erhoht wird. Hohe cAMP-Spiegel werden mit eine Bronchodilatation in
Verbindung gebracht. Dariiber hinaus wird dem Theophyllin noch eine di-
rekte entzindungshemmende Eigenschaft zugesagt.

Expektoranzien

Expektoranzien verfliissigen den Schleim und erleichtern das Abhusten.
Speziell die dtherischen Ole werden aber nicht von allen Asthmatikern ver-
tragen, sodass bei manchen Patienten durch die reizenden Eigenschaften
dieser Stoffe ein Anfall ausgelost werden kann.
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B Tab. 7.4. Parasympatholytika

Ipratropium Atrovent®
Oxitropium Ventilat®
Tiotropium Spiriva®
Parasympatholytika

Die Lungenmuskulatur wird durch das vegetative Nervensystem beein-
flusst. Es sind einmal die f5>-Rezeptoren, die bei Aktivierung z. B. durch
Adrenalin zur Erweiterung der Lungenbléschen fithren. Das parasympati-
sche Nervensystem dagegen macht das Gegenteil. Der Einsatz von Hemm-
stoffen des parasympathischen Nervensystems, den Muskarinrezeptorblo-
ckern oder Parasympatholytika ist es nun moglich einen dhnlichen Effekt
zu erzielen wie bei der Gabe von f8,-Rezeptoragonisten.

Hemmstoffe der Muskarinrezeptoren sind z. B. Atropin, welches aber
wegen der Unzahl an Nebenwirkungen nicht mehr so héufig eingesetzt
wird. Neuere Substanzen sind z. B. Oxitropiumbromid (Ventilat®) oder
Iprapropiumbromid (Atrovent®). Eine neue Substanz mit einer 24 Stunden
Wirkdauer ist Tiotropiumbromid (Spiriva®; @ Tab. 7.4).

Glukokortikoide

Die Gabe von Glukokortikoiden wie Cortison hat den Vorteil, dass evtl.
in der Lunge ablaufende Entziindungen gestoppt werden, so dass auch die
Verkrampfung der Bronchialmuskulatur vermindert wird. Zudem hem-
men sie die Schleimsekretion und erleichtern das Abhusten des Schleims.
In der Langzeittherapie werden die Kortikoide als Spray angewendet (z. B.
Pulmicort®, Sanasthmyl® oder Inhacort® Spray). Bei der Inhalation des Aero-
sols ist wichtig, dass der Ausloseknopf des Sprays nicht entgegen der Atem-
luft betétigt wird. Am besten ist es, wenn man im Moment des Einatmens
den Knopf driickt, langsam und tief einatmet und etwa 10 Sekunden die
Luft anhilt. Danach wird langsam ausgeatmet. Die Nebenwirkungen der
Kortikoide (z. B. Schwichung des Immunsystems, Odembildung) werden
durch die vorwiegend lokale Wirkung des Sprays verringert. Eine héufig ge-
sehene Nebenwirkung der Kortisonsprays, ist der Befall der Mund- und Ra-
chenschleimhaut mit Pilzen (z. B. Candida albicans). Verursacht wird dies
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B Tab. 7.5. Kortikoide

Beclomethason Junik®
Mometason Asmanex®
Budesonid Pulmicort®
Ciclesonid Alvesco®
Fluticason Flutidel®

durch lokale Kortisonablagerungen im Mund-Rachenraum. Eine einfache
Hilfe ist die Mundspiilung mit Wasser nach der Kortisoninhalation.

Die Forschung entdeckte in den letzen Jahren moderne inhalative Kor-
tikoide mit verlangerter Wirkdauer und verbessertem Nebenwirkungspro-
fil.

Hierzu zahlen Fluticason (Flutide®) oder Budesonid (Pulmicort®). Eine
ganz neue Entwicklung mit 24 Stunden Wirkdauer und Aktivierung erst in
der Lunge ist Ciclesonid (Alvesco®; @ Tab. 7.5).

Kombinationspraparate
Die Vielzahl der Asthmatherapeutika, die der Patient tiglich einnehmen
muss, konnen sowohl die Compliance vermindern, d. h. dazu fithren, dass
der Patient die Therapie ablehnt. Zum anderen ist der Patient auch oftmals
tiberfordert die richtigen Medikamente zur richtigen Zeit zu nehmen. Er
muss inhalative Kortikoide, Parasympatholytika und B2-Sympathikomi-
mentika einnehmen. Daneben hat er noch kurzwirksame Sympathomime-
tika als Anfallstherapeutika stindig mit sich zu fiihren. Eine kleine Hilfe
sind die Kombinationspréparate, die dafiir sorgen, dass mit einer Applika-
tion gleich mehrere Arzneistoffe aufgenommen werden. Natiirlich miissen
die einzelnen Pharmaka von der Wirkung her sich ergénzen und von der
Wirkdauer her sich entsprechen. Folgender Uberblick zeigt einige der hiu-
fig eingesetzten Kombinationspraparate.

Fluticason und Salmeterol (Viani®)

Budesonid und Formoterol (Symbicort®)

Ipatropium und Fenoterol (Berodual®)

Reproterol und Cromoglycinséure (Aarane®).
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Hemmstoffe der Leukotriene

Die Leukotriene sind Nebenprodukte aus dem Arachidonsiure-Stoffwech-
sel. Diese korpereigenen Stoffe stellen mit die stirksten Bronchokonstri-
koren dar. Bedeutsam sind diese Leukotriene beim Allergie-Asthma und
beim Analgetika-Asthma (vgl. Nebenwirkungsspektrum von Acetylsalicyl-
saure). Die Entwicklung von Leukotrien-Rezeptorantagonisten stellt einen
weiteren Therapiefortschritt bei Asthma bronchiale dar.

Ein Fertigarzneimittel ist Montelukast (Singulair®).

Antikorper gegen Ig E Antikoper
Die Allergene, die zur Asthmaerkrankung fithren, zeigen immer die gleiche
Reaktionsfolge im Korper.

Allergene, seien dies nun Griserpollen oder Hausstaub, fithren zu einem
Anstieg der IG E Antikorper, die wiederum zur Freisetzung von Stoffen aus
den Mastzellen fiihren, die z. B. allergisches Bronchialasthma ausldsen. Ein
solcher aus den Mastzellen freigesetzter Mediator ist z. B. Histamin.

Omalizumab (Xolair®) ist ein kiinstlicher Antikorper, der an die Ig E
Antikorper bindet und somit verhindert, dass Ig E die Allergiekaskade aus-
16sen kann. Allerdings ist Omalizumab nicht zur Monotherapie zugelassen.
Es darf nur in Kombination mit der »normalen« Asthamtherapie verwen-
det werden.

7.2.3 Chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD)

Die chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD) ist in den moder-
nen Industrieldindern immer mehr im Vormarsch. Man schitzt, dass allein
in Deutschland bis zu 5 Millionen Menschen an COPD erkrankt sind. In
den USA ist COPD die vierthaufigste Todesursache. Man kann davon aus-
gehen, dass jeder 2. Raucher irgendwann an COPD leiden wird.

Die Ursachen fiir die Krankheit liegen zum einen im Rauchen. Aber
auch Umweltvermutzung, Feinstaub, berufliche Belastung, Infektionen der
Atemwege und Vererbung spielen fiir die Verbreitung der COPD eine wich-
tige Rolle.

Die COPD duferst sich in Atembeschwerden, chronischem Husten mit
und ohne Auswurf sowie Verengung der Atemwege, die auch mit Broncho-
dilatoren und Kortisonpraparaten nicht vollstindig aufgehoben werden
kann. Im Gegensatz zum Asthma bronchiale liegt beim COPD eigentlich
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keine allergische Komponente vor. Die funktionelle Beeintrachtigung der
Atemwege ist dabei dauerhaft vorhanden.

Die Therapie der COPD lehnt sich an die Moglichkeiten der Asthmathe-
rapie an. An erster Stelle stehen dabei die Parasympatholytika Ipratropium,
Oxitropium und v. a. das langwirksame Tiotropium (Spiriva®). An zweiter
Stelle folgen die langwirksamen f,-Sympathomimetika Formerterol und
Salmeterol. Als Zusatzmedikamente stehen Theophylllin in retardierter
und nicht retardierter Form zur Verfiigung (Euphylong® und Solosin®).

Unterstiitzend werden auch die inhalative Kortikoide verordnet.

Die wichtigsten Prophylaxemafinahmen sind die Vermeidung von Rau-
chen und Staubbelastung sowie die Priavention von Atemwegsinfektionen,
z. B. mit Hilfe von Influenzaimpfungen.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 7

1. Welche Medikamente gibt man bei trockenem, unproduktivem Husten und
welche bei verschleimtem Husten?

. Nennen Sie 2 Antitussiva!l

. Wo wirken Antitussiva, und was ist daher eine haufige Nebenwirkung?

. Was ist der Unterschied zwischen Sekretolytika und Mukolytika?

. Nennen Sie zu jeder Gruppe einige Praparate!

. Warum dirfen mentholhaltige Mittel bei Sduglingen nicht angewendet
werden?

. Welche Moglichkeiten zur Therapie des Asthma bronchiale gibt es?

8. Werden die Kortikoidsprays beim Asthma eher als Langzeit- oder als Akut-

mittel verabreicht?
9. Auf Atemwege und Lunge (Respirationstrakt) wirkende Stoffe.

o A W N

~



Auf Niere und Harnwege
wirkende Stoffe

8.1

8.2

8.3

8.4

8.5

Allgemeines -152
Stoffe, die die Harnbildung fordern (Diuretika) -152

Stoffe, die die Harnbildung verringern
(Antidiuretika) -156

Therapie des gutartigen Prostataleidens -157

Therapie von Mitkionsproblemen -158



152

8.1

Kapitel 8 - Auf Niere und Harnwege wirkende Stoffe

Allgemeines

8.2

Die paarig angelegten Nieren erfiillen im Korper vielféltige Aufgaben.
Hierzu gehort die Ausscheidung von harnpflichtigen Stoffwechselproduk-
ten wie z. B. Harnstoff, Elektrolyte (Salze), metabolisierte, wasserlosliche
Arzneistoffe und viele wasserl6sliche Stoffwechsel-Abbauprodukte.

Vermittelt durch die Regulation der Wasserausscheidung wird auch der kor-
pereigene Wasserhaushalt mit Hilfe der Nieren reguliert. Je weniger getrun-
ken wird, desto geringer ist die ausgeschiedene Urinmenge.

Die Nieren stellen auch ein Riickhaltebecken fiir lebenswichtige, wasser-
16sliche Néhrstoffe dar. Glukose wird von den Nieren zuriickgehalten und
wieder dem Stoffwechsel zugefithrt. Erst bei Blutzuckerkonzentrationen
tiber 180 mg/dl »bricht« die Nierenschwelle und Glukose ist auch im Urin
zu finden. Diabetes mellitus heif3t tibersetzt »stiffer Harn«).

Die Nieren nehmen aber auch an der Hormonproduktion teil. Renin,
ein in der Niere gebildetes »Hormon, ist tiber das Renin-Aldosteron-An-
giotensin-System sehr stark an der Blutdruckregulation beteiligt.

Erythropoetin, ein Hormon, welches das rote Knochenmark zur Bil-
dung von Erythrozyten anregt, wird ebenfalls in der Niere gebildet.

Auch am Kalzium- und Phosphatstoffwechsel sind die Nieren mafigeb-
lich beteiligt. Das aufgenommene Vitamin D wird in der Leber zu 25-Hy-
droxy-colecalciferol umgewandelt und in der Niere erst zum vollstandigen
Vitamin D-Hormon (1,25 Dihydroxy-colecalciferol) transformiert.

In diesem Kapitel soll aber vornehmlich die Niere als Elektrolyt- und
Wasserausscheidungsorgan betrachtet werden.

Stoffe, die die Harnbildung fordern (Diuretika)

Diuretika sind Arzneimittel, die zu vermehrter Harnausscheidung fiih-
ren. Dies ist v. a. bei Bluthochdruck und Odemen sehr niitzlich. Jedoch
darf man nicht vergessen, dass durch die erhohte Harnproduktion auch
wichtige Salze (Kalium) und Wasser verloren gehen. Weniger Fliissig-
keit im Gefaf3system kann zur Eindickung des Blutes fithren. Somit sind
Durchblutungsstorungen nie ganz auszuschlieflen. Der Kaliumverlust
wirkt sich negativ auf die Kontraktionskraft des Darm- und Herzmus-
kels aus.
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8.2 - Stoffe, die die Harnbildung férdern (Diuretika)

Neben den »kiinstlichen« Arzneimitteln fithren Pflanzen wie z. B. Spar-
gel, Hopfen, Wacholderbeeren und Brennnessel zu vermehrter Harnaus-
scheidung. Der Einsatz von Diuretika zu gewichtreduzierenden Zwecken
ist grundsatzlich abzulehnen, denn es wird nur vermehrt Wasser ausge-
schieden. Dies fithrt zwar kurzfristig zu Gewichtsverlusten, das Korperfett
wird aber dabei nicht weniger.

Diabetiker und Patienten, die an Gicht leiden, sollten darauf aufmerk-
sam gemacht werden, dass sich ihre Erkrankung u. U. wihrend der The-
rapie mit Diuretika verschlechtern kann. Bei entsprechenden Anzeichen
sollten sie umgehend ihren Arzt informieren.

Pflanzliche Diuretika

Pflanzliche Diuretika fithren zu einer milden Diurese. Die Wirkweise von
Hopfen, Spargel, Brennnessel, Goldrute, Birkenblatter, Fieberklee oder Al-
kohol und Kaffee ist weitgehend unbekannt. Aus der Naturheilkunde wis-
sen wir aber von deren Wirkungen. Gute Dienste leisten diese Phytophar-
maka bei den so genannten Blutreinigungskuren. Die milde Diurese befreit
den Korper von «Schlackenstoffen” und man kann damit die »Friihjahrsku-
ren« positiv unterstiitzen. In den meisten Fillen werden die pflanzlichen
Diuretika in Form von Tees eingenommen.

Nierenkapsel — —~_ . i
(Capsula renalis) 4 =] Nierenrinde
(Cortex renalis)

Nierensaule (Bertini)
(Columna renalis)

. Fett in der Nierenbucht
Glomeruli

Nierenkelche
(Singular: Calix renales)
Markpyramide

Nierenbecken (Pelvis renalis)

Markstrahlen
Markpapille

Nierenbucht
(Sinus renalis)

——— Harnleiter

B Abb. 8.1. Frontaler Langsschnitt durch eine Niere.
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Osmotische Diuretika

Mannit und Sorbit sind eigentlich Zuckerersatzstoffe, die oral nicht gut
resorbiert werden, sodass sie intravends appliziert werden. Sie konnen
das Gefaflsystem nicht verlassen und werden tiber die Niere (B Abb. 8.1)
ausgespiilt. Beide Zuckerstoffe sind jedoch osmotisch aktiv, sodass sie
grofle Wassermengen an sich binden. Werden sie nun iiber die Nieren
ausgeschieden, so wird das osmotisch gebundene Wasser ebenfalls ausge-
schieden. Auf diese Weise wird eine forcierte Diurese erreicht und ein dro-
hendes Nierenversagen u. U. vermieden. Die Elektrolyt-(Mineralsalz-)
Ausscheidung wird dabei nur gering beeinflusst. Zu forcierter (kiinstlich
verstarkter) Diurese nach Vergiftungen werden diese Stoffe oft einge-
setzt.

Einsatz finden die osmotischen Diuretika, v. a. Mannit (Osmosteril®)
auch bei der so genannten »Nierenwiasserung« in Verbindung mit der Infu-
sion grofer Mengen isotonischer Kochsalzlosungen wihrend der Chemo-
therapie mit dem nephrotoxischen Cisplatin (» Kap. 12).

Schleifendiuretika

Schleifendiuretika wirken v. a. an der Henle-Schleife in der Niere und be-
wirken eine vermehrte Wasser-, Chlorid-, Natrium- und Kaliumausschei-
dung. Die Wirkung dieser Stoffgruppe ist sehr effektiv, sodass je nach Dosis
die Diurese beliebig gesteigert werden kann (high ceiling effect).

Folgende Arzneistoffe sind z. Z. im Handel. Furosemid (Lasix®), Torase-
mid (Torem® oder Unat®), Piretanid (Arelix®) oder Etacrynséure (Hydrome-
din®), mit welchen auch bei schwerer Niereninsuffizienz noch eine Restdi-
urese aufrecht erhalten werden kann.

Thiaziddiuretika

Diese Arzneimittelgruppe wirkt auf das Harnbildungssystem nach der Hen-
le-Schleife. Ebenso wie bei den Schleifendiuretika kommt es zu Wasser-,
Natrium-, Chlorid- und Kaliumverlusten. Die Wirksamkeit ist allerdings
nicht ganz so grof} wie bei den Schleifendiuretika. Im Gegensatz zu ande-
ren Diuretikagruppen wird die Ausscheidung von Kalzium- und Phospha-
tionen vermindert. Das Standard Thiaziddiuretikum ist Hydrochlorothia-
zid (Esidrix®). Es v. a. als Kombinationspartner bei vielen Herz-Kreislauf-
mitteln beliebt. So z. B. in Kombination mit dem ACE-Hemmer Ramipril
(Delix plus®), mit dem AT1-Antogonsiten Lorsatan (Lozar plus) oder mit
dem f-Blocker Bisoprolol (Concor plus®).
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8.2 - Stoffe, die die Harnbildung férdern (Diuretika)

Weitere Arzneistoffe sind Xiampid (Aquaphor®), Indapamid (Natrilix®)
oder Chlortalidon (Hygroton®).

Kaliumsparende Diuretika

Diese Diuretikagruppe hat ihren Angriffspunkt am letzten Teil des Harnbil-
dungssystems in der Niere. Thre Wirkung ist vergleichsweise gering, jedoch
vermindern sie die Kaliumverluste, sodass sie oft mit den anderen Diureti-
ka kombiniert werden.

Eine grofle Anzahl von kaliumsparenden Diuretika leitet sich von Spiro-
lactonmolekiilen, den so genannten Aldosteronantagonisten ab. Arzneistof-
fe hierfiir sind Aldactone® oder auch Osyrol®. Die Wirkung dieser Pharma-
ka setzt relativ langsam ein und beruht auf Hemmung einer Aldosteron-
abhingigen Natrium-Kalium-Pumpe. Die Folge davon ist, dass vermehrt
Natrium und weniger Kalium ausgeschieden wird. Der Nachteil dieser
Arzneistoffgruppe liegt in einer relativen Hyperkalidmie. Bedingt durch
den Aldosteronantagonismus und die Ahnlichkeit zu den Sexualhormonen
muss mit Gynakomastie und Potenzstorungen bei Minnern (antiandroge-
ne Wirkung) und mit Amenorrhé, Hirsutismus und Stimmverédnderungen
bei Frauen gerechnet werden.

Ein neu entwickelter Wirkstoff auf diesem Gebiet ist Eplerenon (In-
spra®). Eplerenon ist ein Aldosteron-Antagonist, der durch die kompeti-
tive Hemmung von Aldosteron zu erhohter Wasserausscheidung fiihrt,
damit die Vorlast des Herzens senkt und in Kombination mit B-Blockern
und anderen Wirkstoffen zur Behandlung der Herzinsuffizienz nach
Herzinfarkt eingesetzt wird. Das neue Molekiil bindet relativ selektiv an
die Mineral-Kortikoid-Rezeptoren. Dadurch sind die Nebenwirkungen
wie Hirsutismus (verstirkte Behaarung) oder Gynidkomastie und Impo-
tenz bei Mannern relativ schwach ausgeprégt, da diese meistens durch
zusitzliche Bindung der Aldosteron-Antagonisten Spironolacton und
Kaliumcanrenoat an die Androgen- und Ostrogenrezeptoren bedingt
sind.

Im Vergleich zu Eplerenon binden Spironolacton und Kaliumcanreno-
at 500 mal stirker an die Androgen- und Ostrogenrezeptoren, so dass die-
ses Substanz auch mehr Nebenwirkungen auf diesem Gebiet zeigen.

Die zweite Wirkgruppe der kaliumsparenden Diuretika blockiert di-
rekt Natriumkanile im distalen Tubulus und in den Sammelrohren. Diese
Pharmaka haben keine Antialdosteron-Wirkung mehr und werden un-
ter der Bezeichnung Cycloamidin-Derivate zusammengefasst. Wirkstof-
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fe sind z. B. Triamteren (enthalten in z. B. Dytide H®, Diucomb®, Turfa®,
Noetri® oder Diutensat®) oder Amilorid (enthalten z. B. in Amiloretik®,
Diaphal®, Diursan® oder Moduretik®). Charakteristisch fiir die Gruppe der
Cycloamidine ist, dass sie nur in Kombination mit weiteren Diuretika ein-
gesetzt werden.

8.3 Stoffe, die die Harnbildung verringern
(Antidiuretika)

Pathologisch gesehen werden in den meisten Fallen Medikamente bendtigt,
die die Harnausscheidung fordern. Es gibt aber einige sehr seltene Erkran-
kungen, die es erforderlich machen, die Harnmenge zu reduzieren. Hierzu
ist Diabetes insipidus centralis zu nennen.

Im zentralen Nervensystem, im Hypophysenhinterlappen, werden zwei
Hormone ausgesendet. Eines davon ist das Adiuretin (Vasopressin) oder
auch antidiuretisches Hormon (ADH) genannt. Das Adiuretin hat die Auf-
gabe, den Harn zu konzentrieren und Wasser zuriickzuhalten. Es erhoht in
den distalen Tubuli und v. a. in den Sammelrohren die Durchléssigkeit fiir
Wasser und verstarkt somit die Wasserriickresorption. Die Folge ist eine
geringere, dafiir aber konzentriertere Harnmenge.

Liegt nun eine verminderte Bildung oder Ausschiittung von ADH
vor, so ist verstandlich, dass die ausgeschiedene Urinmenge erheblich
ansteigt. In Extremfillen werden bis zu 40 | Wasser taglich iiber die Nie-
ren eliminiert. Massive Kreislaufprobleme und Gerinnungsstorungen
(Bluteindickung) sind die Folge. Diese Erkrankung wird als Diabetes in-
sipidus centralis bezeichnet. Liegt die Ursache nur in der verminderten
Bildung von Adiuretin, so kann das ADH in abgewandelter Form als
Medikament gegeben werden. Hierbei handelt es sich um ein Peptidhor-
mon. Es wird in oraler Form als Tablette oder auch als Nasensprays an-
geboten. Ein Medikament ist z. B. Desmopressin (Minirin® Tablette oder
Nasenspray).

Minirin® kann aber nur bei der Therapie des Diabetes insipidus centra-
lis erfolgreich sein. Hier wird ein Hormon substituiert, welches im zentra-
len Nervensystem zu wenig gebildet wird.

Diabetes insipidus renalis bedeutet, dass zwar gentigend ADH gebildet
wird, aber die Rezeptoren in den Sammelrohren nicht mehr darauf anspre-
chen.
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Therapie des gutartigen Prostataleidens

Therapie des gutartigen Prostataleidens

Es ist eine Krankheit der alteren Manner, dass im Laufe der Jahrzehnte das
Wasserlassen immer mehr Schwierigkeiten macht. Meistens handelt es sich
um eine gutartige Vergroflerung der Prostatadriise. Die Prostatadriise be-
notigen Ménner zur Bildung von Prostaglandinen und zur Erzeugung von
befruchtungsfahigen Spermien. Bei der Diagnose ist es sehr wichtig, die
gutartige Prostatahyperplasie (= benigne Prostatahyperplasie, BPH) vom
Prostatatumor, einer Krebserkrankung zu unterscheiden.

Die BPH ist ein Leiden, das bis zu 100 % aller Manner {iber 75 Jahre
haben. Die Symptome sind haufiger Harndrang, verzogerte Miktion, Rest-
harnbildung und z. T. Harninkontinenz.

Die Ursache fiir die Grofienzunahme der Prostata scheinen durch Dihy-
drotestosteron, einem Derivat des mannlichen Sexualhormons und durch
Estradiol, einem weiblichen Sexualhormon bedingt zu sein.

Als Behandlungsmoglichkeiten stehen neben der operativen Therapie
auch verschiedene Medikamente zur Verfiigung.

Pflanzliche Arzneimittel

Brennnessel-Extrakte (Bazoton®), Sdgepalmextrakte (Talso uno®), Kiirbis-
samen (Prosta fink®) oder Roggenpollenextrakte (Cernilton®) sollen die Be-
schwerden lindern. Die Wirkweise beruht auf einer verbesserten Diurese
und einer Verkleinerung der Prostata. Jedoch gibt es bisher keine detaillier-
ten wissenschaftlichen Untersuchungen dariiber. Jedenfalls konnen diese
Phytopharmaka nahezu nebenwirkungsfrei eingesetzt werden und sind
auch in den Apotheken ohne Rezept erhiltlich.

ai-Rezeptorblocker

Die a-Rezeptoren finden sich nicht nur Blutgefiflsystem (» vgl.Kap.6),
sondern es gibt auch eine Untergruppe, die a.1,-Rezeptoren, die sich an der
glatten Muskulatur der Harnr6hre befinden. Eine Blockade der o.;-Rezepto-
ren fithrt zu Erschlaffung der Harnrohre und damit zu einem erleichterten
Wasserlassen.

a-Blocker mit Wirkung auf die Harnrdhre sind Alfuzosin (Urion
S°, Uroxatral S°), Tamsulosin (Alna®, Omnic 0,4°), Doxazosin (Diblocin
uro®) und Terazosin (Flotrin uro®). Diese Praparate zeigen kaum eine Blut-
drucksenkung und scheinen auch fiir die Langzeittherapie geeignet zu
sein.
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Testosteron-Blocker

Testosteron wird in der Prostata mit Hilfe des Enzym 5-alpha Reduktase
in Dihydrotestosteron umgewandelt. Dihydrotestosteron ist aber fiir die
GrofSenzunahme der Prostata verantwortlich. Finasterid (Proscar®) ist ein
Hemmstoff der 5-alpha-Reduktase. Mit Hilfe von Finasterid wird nun die
Konzentration von Dihydrotestosteron vermindert und somit die Grofien-
zunahme der Prostata gestoppt und z. T. sogar wieder riickgédngig gemacht.
Eine Finasterid-typische Nebenwirkung ist eine verstirkt auftretende Kor-
perbehaarung, sodass eine 1 mg Tablette von Finasterid unter dem Handels-
namen Procepia® als Haarwuchsmittel im Verkehr ist.

Der zweite verfiigbare 5-alpha-Reduktase-Hemmstoff ist Dutasterid
(Avodart®).

8.5 Therapie von Mitkionsproblemen

Inkontinenz, d. h. unkontrolliertes Wasserlassen, ist nicht nur ein Problem
der dlteren Generation. Stressinkontinenz, Reizblase und Inkontinenz bei
korperlicher Belastung kénnen auch jiingere Menschen betreffen.

Das Problem liegt in der unkontrollierten Abgabe von Urin, wobei die
Gesamtmenge an Urin bezogen auf das 24 Stundenvolumen nicht erhoht
ist.

Fiir die betroffenen Patienten ist es wichtig, wieder normal am Alltags-
geschehen teilnehmen zu konnen. Hilfe wird erreicht, indem man den
tiberaktiven SchlieBmuskel der Blase etwas ruhig stellt. Dafiir konnen
Hemmstoffe des parasympathischen Nervensystems, d. h. Muskarinrezep-
torantagonisten gegeben werden (8 Tab.8.1). Diese erzeugen durch die anti-
cholinerge Wirkung, eine Ruhigstellung des BlasenschliefSimuskels. Als Ne-
benwirkungen treten v. a. Mundtrockenheit, Verstopfung, Tachykardie, etc.
auf, die sich durch die anticholinergische Wirkung erkldren.

B Tab. 8.1. Muskarinrezeptor-Antagonisten

Tolterodin Detrusitol®

Darifenacin Emselex®

Trospium Spasmex®
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Fragen und Aufgaben zu Kap. 8

Eine Sonderstellung nimmt der Wirkstoff Oxybutinin ein. Oxybutinin
wirkt zum einen als Antagonist zum Muskarinrezeptor, d. h. er hat anticho-
linerge Wirkungen. Zum anderen besitzt Oxybutinin direkte spasmolyti-
sche Eigenschaften. Oxybutinin wird als Tablette (vgl. Dridase®) oder aber
auch als Wirkstofthaltiges Pflaster (vgl. Kentera®) eingesetzt.

Ein ganz neue Therapiealternative zeigt der Wirkstoff Duloxetin (Yen-
treve®). Duloxetin ist ein Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemm-
stoff. Diese Wirkstoffgruppe gehort eigentlich zu den Antidepressiva. Tier-
versuche haben aber gezeigt, dass gesteuert iiber das Riickenmark mit Dulo-
xetin der SchliefSmuskel der Blase kriftiger wird und auch bei kérperlicher
Belastung weniger unkontrollierbarer Harnabgang stattfindet. Dies trifft
v. a. bei Frauen zu. Deshalb ist Duloxetin (Yentreve®) zur Behandlung der
Belastungsinkontinenz bei Frauen zugelassen.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 8

1. Was sind Diuretika?

2. Welche Arten von Diuretika unterscheidet man? Nennen Sie zu jeder Grup-
pe ein Beispiel!

3. Was versteht man unter »forcierter Diurese«? Welche Diuretikagruppe ist
dafiir besonders geeignet? Zu welchen Zwecken wird die forcierte Diurese
meist eingesetzt?

4. Was ist bei der Gabe von Diuretika bei Patienten mit Herzmuskelschwéche
zu beachten?

5. Wann ist es medizinisch nétig, die Harnbildung zu verringern? Nennen Sie
ein Praparat, das nasal appliziert wird!

6. Auf welches 3 Arten kénnen Sie versuchen, die gutartige Prostatahyperpla-
sie positiv fiir den Patienten zu beeinflussen.
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9.1 Physiologische* Verhaltnisse des Wasser- und
Elektrolythaushaltes

Die Aufrechterhaltung des Wasser-, Elektrolyt-(Salz-) und S&aure-Basen-
Gleichgewichts ist fiir unseren Organismus lebensnotwendig. Den grof3-
ten Teil des Kérpergewichts nimmt Wasser ein, das in und zwischen den
Zellen sowie in den BlutgefaBen als Plasmawasser gespeichert ist. 75 %
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B Abb. 9.1. Bilanz des téglichen Wasserumsatzes. Uber den téglichen obligaten Wasserwechsel
hinaus kann der Umsatz durch vermehrtes Trinken erheblich gesteigert werden. Wenn dieser

Mehrumsatz nicht durch extrarenale Wasserverluste bedingt war (Schweif3, Atmung, Erbrechen,
Diarrhée etc.), wird er durch Steigerung der Diurese ausgeglichen. (Aus Schmidt u. Thews 1990)
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9.1 - Physiologische* Verhéltnisse

des Gewichtes eines Neugeborenen sind Wasser. Beim Erwachsenen
macht das Wasser immer noch ca. 60 % des Kérpergewichts aus.

Dabei bestehen zwischen Mann und Frau grolere Unterschiede, denn Frau-
en haben mehr Korperfett, Manner dagegen mehr Muskelmasse. Das Fett-
gewebe enthélt aber viel weniger Wasser, sodass der Anteil des Wassers am
Kérpergewicht bei Frauen geringer ist als bei Mannern.

Der tdgliche Mindestbedarf an Wasser betrigt fiir den erwachsenen
Menschen ca. 1,51 und fiir Sduglinge mindestens 0,3 1. Wasser wird vom
Korper vorwiegend tiber die Nieren ausgeschieden. Auflerdem verdunstet
durch bzw. iber die Haut Fliissigkeit (Perspiratio insensibilis). Zum kleinen
Teil ist auch in den Fdzes (Stuhl) und in der ausgeatmeten Luft noch Wasser
enthalten (8 Abb. 9.1).

B Tab. 9.1. Wichtige Elektrolyte und empfohlene Zufuhr fiir Erwachsene in g/Tag.
(Aus Schmidt u. Thews 1990)

Na* K+ Catt Mgtt cl- P

2=3) 3-4 0,8 0,30-0,35 3-5 08

B Tab. 9.2. Spurenelemente mit bekannter physiologischer Funktion. Mangelerschei-
nungen, Depotmenge und empfohlene Zufuhr fiir Erwachsene. (Aus Schmidt u. Thews
1990)

Spuren- Mangelerscheinungen Depotmenge Empfohlene

element Zufuhr/Tag

Eisen Eisenmangelanamie 4-5g, Menstruierende
davon 800 mg Frauen 18 mg,
mobilisierbar sonst 12 mg Fet*

Fluor unbekannt Zur Kariesprophylaxe

1 mg, ab 5 mg toxisch
(Osteosklerose)

Jod Struma; Hypothyreose 10 mg 180-200 pg

Kupfer Eisenresorptionsstorun- ~ 100-150 mg 2-4mg
gen, Andmie, Pigment-
stérungen
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In Mitteleuropa betragt der durchschnittliche Wasserumsatz eines er-
wachsenen Menschen ca. 2,4 1. Diese Menge setzt sich aus der eingenomme-
nen Flissigkeit (Getridnke wie Wasser, Bier, Tee, Suppen etc.) und dem in
der festen Nahrung enthaltenem Wasser zusammen. Daneben erzeugt der
Korper mit Hilfe von Stoffwechselreaktionen selbst noch Wasser (Oxidati-
onswasser).

Aufler der Wassermenge selbst sind noch die gelosten Elektrolyte (Sal-
ze) und das richtige Verhiltnis von Séuren und Basen (v. a. im Plasmawas-
ser) fiir die volle Funktionsfahigkeit unseres Kérpers wichtig (8 Tab. 9.1
und 9.2).

9.2 Storungen im Wasserhaushalt

Storungen des Wasserhaushalts betreffen einmal grofSere Wasserverluste,
aber auch zu grofle Wasseransammlungen (vgl. Odeme) im Kérper.
Folgende Probleme kénnen zu grofSeren Wasserverlusten fithren:
Diarrh6 (Durchfall),
Grof3flachige Verbrennungen
Erbrechen
Blutverluste
Fieber
Starkes Schwitzen.

Folgende Probleme kénnen zu einem Wasseriiberschuss fithren:
Odeme (Schwellungen aufgrund von Wasseransammlungen im Gewe-
be)
Infusion zu grofler Volumina (Mengen)
Aldosteroniiberschuss (ein Mineralkortikoid)
Zu viel antidiuretisches Hormon.

Die Behandlung des Wasseriiberschusses erfolgt i. d. R. mit Diuretika
(» Abschn. 8.1), die zu vermehrter Wasserausscheidung iiber die Nieren
fithren, und kausaler (die Ursache beseitigender) Behandlung der die Was-
seransammlung auslosenden Storungen (z. B. Verkleinerung der Infusions-
mengen).

Wassermangel durch starkes Schwitzen und Fieber kann einfach durch
Trinken entsprechender Fliissigkeitsmengen behoben werden. Meist han-
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9.4 - Stérungen im Sdure-Basen-Gleichgewicht

delt es sich aber um einen Mangel an Wasser und Elektrolyten (Schweif3
enthdlt Wasser und gel6ste Salze).

9.3 Storungen im Elektrolythaushalt

Die Verteilung der Salze ist in der extrazelluldren Fliissigkeit (Raum aufler-
halb der Zellen) anders als in den Zellen. Wahrend in den Zellen v. a. Ka-
liumionen und Proteinanionen (negativ geladene Ionen) zu finden sind,
herrschen auflerhalb der Zellen Natrium- und Chloridionen vor. Diese spe-
zifischen Unterschiede sind fiir die verschiedenen Koérperfunktionen z. B.
fir das Aktionspotential (elektrische Reizleitung) wichtig.

Stérungen kénnen zum einen einzelne Ionen betreffen, z. B. Kalium-
mangel. Zur Behebung dieser Storung ist es notig, gezielt das entsprechen-
de Salz bzw. Ion zu geben. Liegt ein allgemeiner Elektrolytmangel vor, so
gibt es spezielle Salzlgsungen, die, entsprechend dem jeweiligen Bedarf,
infundiert werden konnen.

9.4 Storungen im Saure-Basen-Gleichgewicht

Der pH-Wert (Bezeichnung der Sdurestirke einer Fliissigkeit) des Blutes
liegt bei 7,4. Schon geringe Abweichungen werfen grof3e Probleme z. B. fiir
viele Enzyme* auf. Ein Absinken des pH-Wertes unter 7,35 wird als Azido-
se (saures Blut), ein Ubersteigen der 7,45-Marke als Alkalose (alkalisches
Blut) bezeichnet.

Azidose, die z. B. durch eine verminderte Ausatmung von Kohlensaure
(respiratorische Azidose) oder aufgrund verdnderter Stoffwechselleistun-
gen (metabolische Azidose; vgl. Diabetes mellitus) entstanden ist, kann
durch Infusion von Bikarbonatlsungen behoben werden. Vereinzelt fin-
den auch Laktat- und Acetatinfusionslésungen Verwendung.

Eine Alkalose ldsst sich meist mit Kaliumchloridgaben mildern, denn
sehr oft wird die Alkalose erst durch einen Kaliummangel ausgeldst. Dane-
ben werden z. T. noch leicht saure Arginin- oder Ammoniumhydrochlo-
ridinfusionslosungen eingesetzt.
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9.5

Kapitel 9 - Infusionstherapie

Storungen bei Mangel an Spurenelementen

9.6

Spurenelemente sind z. B. Kupfer, Jod und Brom. Sie sind nur in sehr klei-
ner Menge im Kérper vorhanden und wirksam (8 Tab. 9.2). Thr Fehlen (in
der Nahrung) jedoch fiihrt zu Mangelerscheinungen. Medikamente, die
ein breites Spektrum an Spurenelementen enthalten sind z. B. Cernevit®,
Tracitrans®, Inzolen® oder Tracutil®. Diese Ampullen kdnnen den Infusions-
16sungen zugesetzt werden, damit die Patienten auch bei langfristiger Infu-
sionstherapie keinen Mangel an Spurenelementen erleiden.

Vitaminzusatze

9.7

Patienten, die langfristig eine Infusionstherapie benétigen und auch mit
Hilfe von Infusionen erndhrt werden, benétigen neben der Infusionsthe-
rapie auch die tiglich notwendigen Vitamine. Es miissen sowohl die was-
serloslichen als auch die fettlgslichen Vitamine ergénzt (supplementiert)
werden. Dies ist besonders fiir Patienten wichtig, die nur noch parenteral
erndhrt werden. Folgende Mediakmente konnen dabei als Vitaminzusitze
den Infusions- oder Erndhrungslosungen zugegeben werden: Vitalipid®, So-
luvit®, Cernevit®, Frekavit® oder Mulitbionta®.

Allgemeine Aspekte der Infusionstherapie

Das Ziel der Infusionstherapie muss es sein, das Gleichgewicht von Was-
ser-, Elektrolyt- und Sdure-Basen-Haushalt wiederherzustellen (Homdosta-
se). Dabei ist zwischen einem Erhaltungsbedarf (bei dem nur die durch
normale Ausscheidung verlorenen Stoffe wieder erginzt werden miissen)
und einem Korrekturbedarf zu unterscheiden. Der Korrekturbedarf muss
pathologische Verluste, wie sie z. B. durch haufiges Erbrechen entstehen,
wieder ersetzen.

Folgende Arten von Infusionslosungen stehen dem Arzt zur Verfii-
gung:

Grundlésungen: Hierbei handelt es sich um Kohlenhydratlosungen

(Zuckerlosungen), die keine Salze enthalten.

Elektrolytkonzentrate: Diese Losungen enthalten die Salze in konzen-

trierter Form. Sie werden den Grundldsungen zugemischt.
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Fragen und Aufgaben zu Kap. 9

Vollelektrolytlésungen: Die Salze dieser Zubereitungen haben die glei-
che Konzentration wie im Blutplasma.

Halbelektrolytldsungen: Sie enthalten die Salze nur in der halben Kon-
zentration wie sie normalerweise im Blutplasma zu finden sind. Durch
Zusatz von Kohlenhydraten kénnen sie den Plasmaverhaltnissen ange-
glichen werden. Solche Losungen dienen v. a. dem Ersatz von Wasser-
verlusten.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 9

1. Wie groB ist der tagliche Trinkwasserbedarf eines Erwachsenen, wie der
eines Sauglings?

2. Durch welche Ursachen kann es zu GbermaRigen Wasserverlusten kom-
men?

3. Welche Arten von Infusionslésungen gibt es?

4. Was versteht man unter »Elektrolythaushalt«?

5. Wie bezeichnet man die Uberséuerung des Blutes?
Was wird zu ihrer Beseitigung infundiert?

6. Wie bezeichnet man die Alkalisierung des Blutes?
Was wird zu ihrer Beseitigung infundiert?
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9.1 Physiologische* Verhaltnisse des Wasser- und
Elektrolythaushaltes

Die Aufrechterhaltung des Wasser-, Elektrolyt-(Salz-) und S&aure-Basen-
Gleichgewichts ist fiir unseren Organismus lebensnotwendig. Den grof3-
ten Teil des Kérpergewichts nimmt Wasser ein, das in und zwischen den
Zellen sowie in den BlutgefaBen als Plasmawasser gespeichert ist. 75 %

A . .
[ml]
30004 o~ — =
Fakultativ Fakultativ
2000 — .. 1
4 Trinken
©
2 Harn
1000 —| |
Nahrung
praformiert
Lunge
Haut
NahTung
0 t\l(Ot l \O\x&iatlon
Abgabe Aufnahme

B Abb. 9.1. Bilanz des téglichen Wasserumsatzes. Uber den téglichen obligaten Wasserwechsel
hinaus kann der Umsatz durch vermehrtes Trinken erheblich gesteigert werden. Wenn dieser

Mehrumsatz nicht durch extrarenale Wasserverluste bedingt war (Schweif3, Atmung, Erbrechen,
Diarrhée etc.), wird er durch Steigerung der Diurese ausgeglichen. (Aus Schmidt u. Thews 1990)
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9.1 - Physiologische* Verhéltnisse

des Gewichtes eines Neugeborenen sind Wasser. Beim Erwachsenen
macht das Wasser immer noch ca. 60 % des Kérpergewichts aus.

Dabei bestehen zwischen Mann und Frau grolere Unterschiede, denn Frau-
en haben mehr Korperfett, Manner dagegen mehr Muskelmasse. Das Fett-
gewebe enthélt aber viel weniger Wasser, sodass der Anteil des Wassers am
Kérpergewicht bei Frauen geringer ist als bei Mannern.

Der tdgliche Mindestbedarf an Wasser betrigt fiir den erwachsenen
Menschen ca. 1,51 und fiir Sduglinge mindestens 0,3 1. Wasser wird vom
Korper vorwiegend tiber die Nieren ausgeschieden. Auflerdem verdunstet
durch bzw. iber die Haut Fliissigkeit (Perspiratio insensibilis). Zum kleinen
Teil ist auch in den Fdzes (Stuhl) und in der ausgeatmeten Luft noch Wasser
enthalten (8 Abb. 9.1).

B Tab. 9.1. Wichtige Elektrolyte und empfohlene Zufuhr fiir Erwachsene in g/Tag.
(Aus Schmidt u. Thews 1990)

Na* K+ Catt Mgtt cl- P

2=3) 3-4 0,8 0,30-0,35 3-5 08

B Tab. 9.2. Spurenelemente mit bekannter physiologischer Funktion. Mangelerschei-
nungen, Depotmenge und empfohlene Zufuhr fiir Erwachsene. (Aus Schmidt u. Thews
1990)

Spuren- Mangelerscheinungen Depotmenge Empfohlene

element Zufuhr/Tag

Eisen Eisenmangelanamie 4-5g, Menstruierende
davon 800 mg Frauen 18 mg,
mobilisierbar sonst 12 mg Fet*

Fluor unbekannt Zur Kariesprophylaxe

1 mg, ab 5 mg toxisch
(Osteosklerose)

Jod Struma; Hypothyreose 10 mg 180-200 pg

Kupfer Eisenresorptionsstorun- ~ 100-150 mg 2-4mg
gen, Andmie, Pigment-
stérungen
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In Mitteleuropa betragt der durchschnittliche Wasserumsatz eines er-
wachsenen Menschen ca. 2,4 1. Diese Menge setzt sich aus der eingenomme-
nen Flissigkeit (Getridnke wie Wasser, Bier, Tee, Suppen etc.) und dem in
der festen Nahrung enthaltenem Wasser zusammen. Daneben erzeugt der
Korper mit Hilfe von Stoffwechselreaktionen selbst noch Wasser (Oxidati-
onswasser).

Aufler der Wassermenge selbst sind noch die gelosten Elektrolyte (Sal-
ze) und das richtige Verhiltnis von Séuren und Basen (v. a. im Plasmawas-
ser) fiir die volle Funktionsfahigkeit unseres Kérpers wichtig (8 Tab. 9.1
und 9.2).

9.2 Storungen im Wasserhaushalt

Storungen des Wasserhaushalts betreffen einmal grofSere Wasserverluste,
aber auch zu grofle Wasseransammlungen (vgl. Odeme) im Kérper.
Folgende Probleme kénnen zu grofSeren Wasserverlusten fithren:
Diarrh6 (Durchfall),
Grof3flachige Verbrennungen
Erbrechen
Blutverluste
Fieber
Starkes Schwitzen.

Folgende Probleme kénnen zu einem Wasseriiberschuss fithren:
Odeme (Schwellungen aufgrund von Wasseransammlungen im Gewe-
be)
Infusion zu grofler Volumina (Mengen)
Aldosteroniiberschuss (ein Mineralkortikoid)
Zu viel antidiuretisches Hormon.

Die Behandlung des Wasseriiberschusses erfolgt i. d. R. mit Diuretika
(» Abschn. 8.1), die zu vermehrter Wasserausscheidung iiber die Nieren
fithren, und kausaler (die Ursache beseitigender) Behandlung der die Was-
seransammlung auslosenden Storungen (z. B. Verkleinerung der Infusions-
mengen).

Wassermangel durch starkes Schwitzen und Fieber kann einfach durch
Trinken entsprechender Fliissigkeitsmengen behoben werden. Meist han-
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9.4 - Stérungen im Sdure-Basen-Gleichgewicht

delt es sich aber um einen Mangel an Wasser und Elektrolyten (Schweif3
enthdlt Wasser und gel6ste Salze).

9.3 Storungen im Elektrolythaushalt

Die Verteilung der Salze ist in der extrazelluldren Fliissigkeit (Raum aufler-
halb der Zellen) anders als in den Zellen. Wahrend in den Zellen v. a. Ka-
liumionen und Proteinanionen (negativ geladene Ionen) zu finden sind,
herrschen auflerhalb der Zellen Natrium- und Chloridionen vor. Diese spe-
zifischen Unterschiede sind fiir die verschiedenen Koérperfunktionen z. B.
fir das Aktionspotential (elektrische Reizleitung) wichtig.

Stérungen kénnen zum einen einzelne Ionen betreffen, z. B. Kalium-
mangel. Zur Behebung dieser Storung ist es notig, gezielt das entsprechen-
de Salz bzw. Ion zu geben. Liegt ein allgemeiner Elektrolytmangel vor, so
gibt es spezielle Salzlgsungen, die, entsprechend dem jeweiligen Bedarf,
infundiert werden konnen.

9.4 Storungen im Saure-Basen-Gleichgewicht

Der pH-Wert (Bezeichnung der Sdurestirke einer Fliissigkeit) des Blutes
liegt bei 7,4. Schon geringe Abweichungen werfen grof3e Probleme z. B. fiir
viele Enzyme* auf. Ein Absinken des pH-Wertes unter 7,35 wird als Azido-
se (saures Blut), ein Ubersteigen der 7,45-Marke als Alkalose (alkalisches
Blut) bezeichnet.

Azidose, die z. B. durch eine verminderte Ausatmung von Kohlensaure
(respiratorische Azidose) oder aufgrund verdnderter Stoffwechselleistun-
gen (metabolische Azidose; vgl. Diabetes mellitus) entstanden ist, kann
durch Infusion von Bikarbonatlsungen behoben werden. Vereinzelt fin-
den auch Laktat- und Acetatinfusionslésungen Verwendung.

Eine Alkalose ldsst sich meist mit Kaliumchloridgaben mildern, denn
sehr oft wird die Alkalose erst durch einen Kaliummangel ausgeldst. Dane-
ben werden z. T. noch leicht saure Arginin- oder Ammoniumhydrochlo-
ridinfusionslosungen eingesetzt.
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Kapitel 9 - Infusionstherapie

Storungen bei Mangel an Spurenelementen

9.6

Spurenelemente sind z. B. Kupfer, Jod und Brom. Sie sind nur in sehr klei-
ner Menge im Kérper vorhanden und wirksam (8 Tab. 9.2). Thr Fehlen (in
der Nahrung) jedoch fiihrt zu Mangelerscheinungen. Medikamente, die
ein breites Spektrum an Spurenelementen enthalten sind z. B. Cernevit®,
Tracitrans®, Inzolen® oder Tracutil®. Diese Ampullen kdnnen den Infusions-
16sungen zugesetzt werden, damit die Patienten auch bei langfristiger Infu-
sionstherapie keinen Mangel an Spurenelementen erleiden.

Vitaminzusatze

9.7

Patienten, die langfristig eine Infusionstherapie benétigen und auch mit
Hilfe von Infusionen erndhrt werden, benétigen neben der Infusionsthe-
rapie auch die tiglich notwendigen Vitamine. Es miissen sowohl die was-
serloslichen als auch die fettlgslichen Vitamine ergénzt (supplementiert)
werden. Dies ist besonders fiir Patienten wichtig, die nur noch parenteral
erndhrt werden. Folgende Mediakmente konnen dabei als Vitaminzusitze
den Infusions- oder Erndhrungslosungen zugegeben werden: Vitalipid®, So-
luvit®, Cernevit®, Frekavit® oder Mulitbionta®.

Allgemeine Aspekte der Infusionstherapie

Das Ziel der Infusionstherapie muss es sein, das Gleichgewicht von Was-
ser-, Elektrolyt- und Sdure-Basen-Haushalt wiederherzustellen (Homdosta-
se). Dabei ist zwischen einem Erhaltungsbedarf (bei dem nur die durch
normale Ausscheidung verlorenen Stoffe wieder erginzt werden miissen)
und einem Korrekturbedarf zu unterscheiden. Der Korrekturbedarf muss
pathologische Verluste, wie sie z. B. durch haufiges Erbrechen entstehen,
wieder ersetzen.

Folgende Arten von Infusionslosungen stehen dem Arzt zur Verfii-
gung:

Grundlésungen: Hierbei handelt es sich um Kohlenhydratlosungen

(Zuckerlosungen), die keine Salze enthalten.

Elektrolytkonzentrate: Diese Losungen enthalten die Salze in konzen-

trierter Form. Sie werden den Grundldsungen zugemischt.
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Fragen und Aufgaben zu Kap. 9

Vollelektrolytlésungen: Die Salze dieser Zubereitungen haben die glei-
che Konzentration wie im Blutplasma.

Halbelektrolytldsungen: Sie enthalten die Salze nur in der halben Kon-
zentration wie sie normalerweise im Blutplasma zu finden sind. Durch
Zusatz von Kohlenhydraten kénnen sie den Plasmaverhaltnissen ange-
glichen werden. Solche Losungen dienen v. a. dem Ersatz von Wasser-
verlusten.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 9

1. Wie groB ist der tagliche Trinkwasserbedarf eines Erwachsenen, wie der
eines Sauglings?

2. Durch welche Ursachen kann es zu GbermaRigen Wasserverlusten kom-
men?

3. Welche Arten von Infusionslésungen gibt es?

4. Was versteht man unter »Elektrolythaushalt«?

5. Wie bezeichnet man die Uberséuerung des Blutes?
Was wird zu ihrer Beseitigung infundiert?

6. Wie bezeichnet man die Alkalisierung des Blutes?
Was wird zu ihrer Beseitigung infundiert?
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10.

Kapitel 10 - Auf Magen und Darm wirkende Stoffe

1 Aufbau des Verdauungsapparats

Der Magen-Darm-Kanal ist fiir die Aufnahme von Nahrung und Medika-
menten von besonderer Bedeutung.

Die oral aufgenommene Nahrung gelangt mit dem Speichel in den Magen-
Darm-Kanal. Jedoch sind die Nahrungsbestandteile damit noch nicht in
den Korper aufgenommen. Der Mund-Magen-Darm-Kanal zahlt noch zur
dufleren Oberfliche des Korpers (8 Abb. 10.1).

Unsere Nahrung, sowohl feste als auch fliissige, besteht aus Wasser, Sal-
zen, Vitaminen, Fetten, Eiweiflen und Kohlenhydraten (Zucker).

Die Aufspaltung der Nahrung in kleine, vom Darm resorbierbare Bruch-
stiicke erfolgt mit Hilfe von Enzymen, die im Speichel, Magen-, Darm- und
Pankreassaft vorliegen. Somit wird deutlich, dass die Verdauung bereits im
Mund beginnt. Der alte Spruch: »Gut gekaut ist halb verdaut« hat heute
nach wie vor Giiltigkeit.

Mund
Speicheldriisen ———

Speiserdhre

Leber Magen

Bauchspeichel-

Gallenblase driise

Zwdlffingerdarm
(Duodenum)

Colon ascendens

Jejunum
("Leerdarm")

lleum
("Krummdarm")
Rektum

Anus

B Abb. 10.1. Ubersicht (iber die an Verdauung und Resorption beteiligten Organe.

(Aus

Schmidt u. Thews 1990)
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10.1 - Aufbau des Verdauungsapparats

Fundus gastricus ("Magengrund")

==

Einmdndung

der Speiseréhre \
in den Magen

Pars pylorica—{ |
| Schleimhautrelief
Zwolffingerdarm Plicae gastricae g

Area gastrica
———y

Vertiefungen der
Magenschleimhaut l
J Schleimhaut

Bindegewebe

Muskelhaut
mit Quer- und
Langsmuskulatur

lockere Gewebeschicht

Lyfﬁph-
knétchen ’
ST e e Blutgefae der Submukosa
Magengrundes
Tunica propria mucosae mehrere Lagen glatter
Muskulatur

B Abb. 10.2. a Magen, Schleimhautrelief; b Schleimhautrelief und Schichtung der Magen-
wand. (Aus Schiebler und Schmidt 1991)
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Serosa
Langsmuskulatur

Muskularis

Ringmuskulatur

Submukosa

Schleimhautmuskulatur

Mukosa

Mesenterium
(Arterien, Venen,
Nerven, Lymphgefai3e)

B Abb. 10.3. Wandschichten des Magen-Darm-Kanals in schematischer Darstellung.
(Aus Schmidt u. Thews 1990)

Die Kohlenhydrate werden durch Enzyme im Speichel und Pankreas-

saft verdaut.

Die EiweiBstoffe werden v. a. im Magen, aber im weiteren auch im

Diinndarm bearbeitet.

Fette miissen — bevor sie verdaut werden konnen - durch die Gallensau-

ren emulgiert und gelost werden. Die entsprechenden Enzyme sind im
Pankreassaft und in der Galle enthalten, die beide in den Diinndarm

abgegeben werden.

Damit Magen und Darm nicht selbst von den Enzymen verdaut wer-

den, sind sie mit einer schiitzenden Schleimhaut (Mukosa) iiberzogen
(B Abb. 10.2a,b). Aufler der Schleimhaut haben alle Winde des Verdauungs-

apparats noch 3 weitere Schichten (8 Abb. 10.3):
Submukosa
Muskularis (zweischichtige Muskelhaut)
Serosa.
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10.2 - Medikamente bei Saure- und Enzymmangel

10.2 Medikamente bei Sdure- und Enzymmangel

Fehlen die Verdauungsenzyme oder die Magensdure, so kénnen die Nah-
rungsbestandteile nicht in resorbierbare Einheiten abgebaut werden. Dies
hitte zur Folge, dass die Nahrung fiir den Korper verloren geht und eine
Mangelversorgung eintritt.

Ursachen fiir die verminderte Produktion von Sdure und Verdauungs-
siften konnen eine gestorte Funktion des exokrinen* Pankreas (z. B. bei
Bauchspeicheldriisenentziindung), Entfernung grofSer Teile von Magen
und Darm oder zu schnelle Darmentleerung (Durchfall, evtl. nervos be-
dingt) sein. Die Folgen sind Véllegefiihl, Blihungen, Durchfille und Ubel-
keit.

Die orale Gabe von Séure ist wenig effektiv, da der notwendige pH-
Wert von 1-4 dadurch nicht erreicht wird. Aggressive Sdurelocker wie z. B.
Alkohol oder Koffein bewirken eher eine Magenschleimhautreizung als
eine verniinftige pH-Wertgestaltung im Magen.

Eine sehr wirkungsvolle Méglichkeit, Gasansammlungen und Bldhun-
gen im Magen-Darm-Bereich zu vermeiden, ist die Gabe von Entschéu-
mern wie z. B. Dimeticon. Die vorhandenen Gase bilden einen zihen
Schaum, wobei der Schleimiiberzug die Aufnahme der Gase ins Blut verhin-
dert. Dimeticon (z. B. in Espumisan®, Sab simplex® oder Lefax®) senkt die
Oberflichenspannung des Schaums, sodass dieser in sich zusammenfallt
(vgl. Bierschaum schwindet sofort, wenn man mit fettigem Mund vom Glas
trinkt). Der zerfallende Schaum setzt die gebundenen Gase frei, die entwe-
der tiber die Darmschleimhaut resorbiert oder durch die Peristaltik zum
Rektum hin eliminiert werden.

Die Verbesserung der Aufspaltung und damit der Resorption der Nah-
rung kann durch die Gabe von Verdauungsenzymen wesentlich gefordert
werden.

Die Verabreichung von Pankreatin, z. B. in Form von magensaftresis-
tent verkapselten Minitabletten (z. B. Pangrol®, Kreon®, Panzytrat®, Lipa-
zym® oder Meteozym®), fordert sowohl die Eiweif3- als auch die Fett- und
Kohlenhydratverdauung. Pankreatin aus Schweinepankreas enthalt Lipase,
Amylase und Trypsin, also die wichtigsten Verdauungsenzyme. Am besten
erfolgt die Einnahme gleich wihrend der Mahlzeit.
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Kapitel 10 - Auf Magen und Darm wirkende Stoffe

3 Medikamente gegen Saureiiberschuss

Die Magensdure ist zwar fiir die Verdauung unumgénglich, sie kann aber
auch die Magen- oder Darmwand angreifen, wenn bestimmte Schutzme-
chanismen nicht mehr funktionieren. Sodbrennen hat wahrscheinlich
schon jeder einmal gehabt. Meist tritt eine schnelle Besserung ein, wenn
man ein Glas Wasser trinkt. Wasser verdiinnt die Salzsdure, die bei nicht
richtig verschlossenem Mageneingang (Kardia) vom Magen in die Speise-
réhre (Osophagus) gelangt.

Bei Magen- oder Darmwandldsionen (Schiden in der Schleimhaut)
kann leider nicht so schnell Abhilfe geschaffen werden. Der Grund fiir die-
se Geschwiire liegt einmal in einem Verlust der Magen- und Darmschleim-
haut, sodass die Magenséure nicht mehr abgepuffert werden kann und un-
gehinderten Zutritt zu den darunter liegenden Gewebeschichten hat. Zum
anderen kann eine erhohte Salzsdaureproduktion im Magen vorliegen, so-
dass die eigentlich intakte Schleimhaut einfach iiberfordert ist.

Saurefanger (Antazida)

Arzneistoffe, die die Magensdure neutralisieren (abpuffern) konnen, hei-

fen Antazida. Zu ihnen zihlen:
Natron: Dieser sehr preisgiinstige Stoff wurde frither haufig eingesetzt.
Jedoch entsteht mit der Salzsdure im Magen Kohlendioxidgas, welches
auf die Magen-Darm-Wand driickt. Ein bestehendes Geschwiir kann
evtl. unter diesem Druck durchbrechen. Deshalb sollte man heute auf
Natron verzichten.
Magnesium-Aluminium-Hydroxid: bewirkt eine schwache, aber sehr
schonende Abpufferung der Magenséure.
Magnesium-Aluminium-Silikate: entsprechen etwa den Magnesium-
Aluminijum-Hydroxiden.

Die Einnahme der Antazida sollte 1 und 3 h nach der Mahlzeit und abends
vor dem Schlafengehen erfolgen.

Wichtig ist, dass die Patienten auf die abfithrende Wirkung von Magne-
sium und auf die obstipierende* Eigenschaft von Aluminium hingewiesen
werden.

Die gleichzeitige Einnahme von Tetrazyklinantibiotika und Antazida
muss wegen der Inaktivierung dieser Antibiotika unterbleiben (» Abschn.
11.3.3).
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10.3 - Medikamente gegen Saureliberschuss

Fertigpraparate sind beispielsweise Aludrox®, Andursil®, Gaviscon®, Rio-
pan® oder Maaloxan®.

Stoffe, die die Saureproduktion im Magen vermindern

Besser als die Antazida, die ja nur die tiberschiissige Sdure abfangen, wirken
Stoffe, die es erst gar nicht zu einem erhohten Sdurespiegel in Magen- und
Darmbereich kommen lassen. Jedoch muss man sich vor Augen halten,
dass eine bestimmte Sduremenge fiir die Verdauung nétig ist. AufSerdem
sind ja unsere Nahrungsmittel nicht steril, sodass wir stindig Bakterien in
den Magen einbringen. Die Salzsdure wirkt hier als gutes Desinfektionsmit-
tel, welches die Bakterien schnell abtétet.

Stoffe zur Dampfung der Saureproduktion

== H>-Blocker: Die H,-Blocker hemmen sehr effektiv die Salzsaure-
produktion durch Blockierung der Hy-Rezeptoren an den Belegzellen
der Magenschleimhaut, sodass weniger Saure freigesetzt wird
(» Abschn. 15.5). Hy-Blocker werden v. a. abends gegeben.
Fertigpraparate sind z. B. Tagamet® (Cimetidin), Zantic® (Ranitidin)
oder Pepdul® (Fomotidin).

== Parasympatholytika: Durch Blockade der Muskarinrezeptoren
im parasympathischen Nervensystem wird ebenfalls die Sdureabgabe
gehemmt. Fertigprdparat z. B. Gastrozepin® (Pirenzepin).

Die Nebenwirkungen dieser Substanzen sind v. a. Unterdriickung der
Schweifsekretion und trockene Nase sowie trockener Mund, da nicht
nur die Salzsauredriisen, sondern auch andere Driisen im Korper ge-

hemmt werden. Besonders zu Beginn der Behandlung kann auch die
Akkomodation* des Auges gestort sein (StraBenverkehr!).

== Protonenpumpenhemmer: Diese Stoffe hemmen den Pumpen-
mechanismus, der die Salzsdure von den Belegzellen in den Magen
hineinpumpt. Da so die Saureproduktion auch zu stark gesenkt
werden kann, sind diese Medikamente nicht unbedingt zur Dauer-
therapie geeignet. Fertigpraparate sind hier z. B. Antra® (Omeprazol),
Nexium® (Esomeprazol), Pantozol® (Pantoprazol), Pariet® (Rabeprazol)
und Agopton® (Lansoprazol).
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Stoffe, die die Magenschleimhaut schiitzen

Neben der Blockade der Saurefreisetzung kann man auch versuchen, die
Magen-Darm-Schleimhaut zu stabilisieren, sodass sie nicht so leicht von
Séure angegriffen werden kann.

Stoffe, die die Magen-Darm-Schleimhaut stabilisieren

== Sucralfat: Dieser Wirkstoff ist eine Verbindung von Aluminium und
Saccharosesulfat. Sie bildet auf der Magen-Darm-Oberflache mit
Proteinen eine Schutzschicht. Als Nebenwirkungen treten z. B. Ver-
stopfung und eine Inaktivierung von Tetrazyklinen ein, sodass dieses
Antibiotikum nicht gleichzeitig mit Sucralfat gegeben werden darf.
Ein Fertigarzneimittel ist z. B. Ulcogant®.

== Prostaglandin E: Die Prostaglandine vom Typ E erh6hen die Magen-
Darm-Schleimproduktion. Wegen der Wirkung auf den Uterus* diirfen
diese Praparate nicht wahrend der Schwangerschaft eingesetzt wer-
den. Préparatebeispiel: Cytotec®.

== Bismutverbindungen: Sie lassen Magengeschwiire durch Saurepuf-
ferung sehr schnell abheilen, sodass sie als Therapeutika oft eingesetzt
werden. Zum anderen wirken sie bakterizid gegeniiber dem Bakterium
Campylobacter, welches vermutlich bei der Entstehung von Magen-
Darm-Geschwiiren beteiligt ist. Die Nebenwirkungen sind relativ
gering. Zum Teil kommt es zu Schwarzfarbung des Stuhls. Um eine
Anreicherung von Bismut im Korper auszuschlief3en, diirfen diese Arz-
neimittel nur begrenzte Zeit gegeben werden. In der Schwangerschaft
und Stillzeit diirfen diese Stoffe nicht eingesetzt werden. Tetrazykline
werden durch die Bismutverbindungen inaktiviert. Ein Fertigarzneimit-
tel sind z. B. Angass® oder Ventricon N Syxyl®.

Eradikation von Helicobacter pylori

Das gram negative Bakterium Helicobacer pylori lebt in der Schleimhaut
des Magen-Darm-Kanals. Es hat sich so spezialisiert, dass es sogar durch
die Magensdure nicht zerstort wird.

Helicobacter pylori ist fiir 75% der Magengeschiire und im Prinzip fiir
alle Zwolfingerdarmgeschwiire verantwortlich. Das Bakterium nistet sich
in die Magen- und Darmschleimhaut ein und zersort diese. Auflerdem
wird mehr Magensdure produziert. Diese Faktoren fithren dann zu Magen-
und Darmulkus (z. B. Typ-B Gastritis). Deshalb ist es bei der Ulkustherapie
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10.4 - Behandlung der Verstopfung (Obstipation)

sehr wichtig, zuerst nach Helicobacter pylori zu fanden. Ist das Bakterium
vorhanden, muss es zuerst vernichtet werden (Eradikation), um die Ul-
kusproblematik dauerhaft behandlen und heilen zu kénnen. Der Ubertra-
gungsweg, d. h. die Frage, wie das Bakterium in die Schleimhaut kommt,
ist aber bis heute nicht gekldrt. Auch das Problem einer Wiederansteckung
nach erfolgreicher Eradikation ist nicht abschliefend gelost. Diagnostiziert
werden kann Helicobacter entweder direkt durch Probeentnahme aus dem
Magen-Darmkanal oder einfach mit Hilfe eines speziellen Atemtests.

Die Therapie, d. h. die Eradikation des Bakteriums, ist nur mit Hilfe
einer Dreierkomination von Medikamenten méglich. Hierbei werden 2 An-
tibiotika und ein Protonenpumpenblocker eine Woche lang gegeben. Zwie
Therapieformen haben sich durchgesetzt:

1. Franzosische Tripeltherapie: Pantoprazol, Clarithromycin und Amoxi-
cillin

2. Italienische Tripeltherapie: Pantoprazol, Clarithromycin und Metroni-
dazol.

Die Erfolgsquote liegt bei tiber90 %. Ein Fertigmedikament fiir die franzo-
siche Variante ist Zacpac®.

10.4 Behandlung der Verstopfung (Obstipation)

Abfiihrmittel (Laxanzien) fithren zu einer beschleunigten Stuhlentleerung.
Durch ballaststoffarme Ernahrung, gestorte Darmperistaltik oder durch
Einnahme von bestimmten Medikamenten (z. B. Antazida) kann es zu ver-
zOgerter Darmentleerung und Verstopfung (Obstipation) kommen. Auch
bei Himorrhoiden ist ein weicher, wéssriger Stuhl von Vorteil. Korperliche
Bewegung und ballaststoffreiche Erndhrung kénnen dem Darm wieder zu
seiner normalen Leistung verhelfen. Nicht vergessen werden darf, dass es
wihrend der Therapie der Obstipation mit Abfithrmitteln zu Elektrolyt-
und Wasserverlusten kommt.

Eingesetzte Laxanzien

== Quellstoffe: Sie saugen sich im Darm mit Wasser voll, sodass der Darm
gedehnt wird. Dies |6st den Stuhlentleerungs- (Defdkations)reiz aus
und es kann ein weicher Stuhl abgesetzt werden. Die Einnahme muss
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mit viel Wasser erfolgen. Metamucil®, Laxiplant® und Normacol® sind
Beispiele fiir Fertigarzneimittel.

Osmotisch wirkende Laxanzien: Diese Stoffe binden molekular
Wasser an sich, erhdhen das Darmvolumen und |6sen somit den Defé-
kationsreiz aus. Auch hier wird ein relativ fllissiger Stuhl abgesetzt. Es
ist wiederum wichtig, dass gentigend Flissigkeit getrunken wird. Bit-
ter- und Glaubersalz werden als solche osmotisch wirkende Laxanzien
eingesetzt.

Gleitmittel: Diese sollen dazu fiihren, dass der Stuhl leichter den
Darm passieren kann. Als Monotherapeutikum sind die Gleitmittel in
der Regel nicht ausreichend. Paraffinum subliquidum ist ein Mineral6l,
welches als Gleitmittel wirken kann. Jedoch nimmt es fettlosliche Stof-
fe wie z. B. die fettl6slichen Vitamine auf, sodass auch diese vermehrt
ausgeschieden werden. Fertigpraparate mit Gleitmitteln sind z. B. Aga-
roletten® und Florisan®, welche aber noch weitere Laxanzien enthalten.
Anthrachinonhaltige Laxanzien: Diese pflanzlichen Stoffe hemmen
die Salz- und Wasseraufnahme vom Darm in den Korper. Zum anderen
werden dem Organismus sogar noch Elektrolyte und Wasser aktiv ent-
zogen. Aufgrund des Gewdhnungseffekts des Darms an diese Stoffe
und wegen der grof3en Salzverluste sollten sie nur kurzfristig angewen-
det werden. Die Anthrachinone sind z. B. in Faulbaumrinde, in Sennes-
bldttern und in Aloe enthalten. Die Wirkung tritt allerdings erst 8-10 h
nach der Einnahme auf. Zum Teil werden sie tiber die Niere und den
Harn ausgeschieden, der dann u. U. rot gefarbt sein kann. Besonders
Aloe sollte nicht wahrend der Schwangerschaft angewendet werden.
Alle Anthrachinone gehen in die Muttermilch tber. Handelspraparate
sind z. B. Alasenn®, Krduterlax® und Depuran®. Neue wissenschaftliche
Erkenntnisse haben gezeigt, dass der ibermaRige Einsatz von Anthra-
chinonen mit ein entscheidender Faktor bei der Auslésung und Entste-
hung von Dickdarmkrebs sein kann. Aus diesem Grund sollten diese
Abfuhrmittel nicht mehr tber ldngere Zeit hinweg verwendet werden.
Synthetische Laxanzien: Hierzu gehéren u. a. Dulcolax®, Laxoberal®
und Stadalax®. Die Wirkung entspricht der der anthrachinonhaltigen
Laxanzien, jedoch tritt sie bereits 4-6 h nach Einnahme ein. Werden
diese Medikamente rektal gegeben, so erfolgt die Defdkation bereits
nach 30 min.
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== Rizinusol: Das aus dem Samen des Rizinusbaums (Wunderbaum) ge-
wonnene Ol wirkt als gutes Abfiihrmittel. Im Bedarfsfall kann das Rizi-
nus6l auch wahrend der Schwangerschaft gegeben werden. Qualitativ
wirkt dieses Ol wie die anthrachinonhaltigen Abfiihrmittel. Allerdings
tritt die Wirkung sehr schnell ein.)

10.5 Behandlung von Durchfallerkrankungen
(Diarrhoen)

Als Diarrh6 werden wissrige, hiufig abzusetzende Stithle bezeichnet. Al-
lerdings gilt es zu beachten, dass u. U. 3 Stuhlgénge pro Tag noch normal
sein koénnen.

0 Grundsatzlich gilt: Das Wichtigste ist der Ersatz der Fliissigkeit und der
Salze, die durch die wassrigen Stiihle verloren gegangen sind. Die Pati-
enten miissen also viel trinken!

Stoffgruppen gegen Diarrho

== Elektrolytpraparate: Sie enthalten lebenswichtige Salze wie z. B. Koch-
salz, Magnesium- und Kaliumchlorid, meist ist auBerdem noch Glukose
als Energietrager enthalten. Natriumionen und Glukose werden parallel
resorbiert und bewirken zugleich eine gesteigerte, osmotisch bedingte
Aufnahme von Wasser in das Gewebe. So werden die mit dem Durchfall
und/oder Erbrechen verlorenen Salze ersetzt. Besonders bedeutsam ist
das fir Sauglinge und Kleinkinder. Auch bei groBer Hitze, wenn noch
Salzverluste durch starkes Schwitzen hinzukommen, sind sie sehr hilf-
reich. Fertigpraparate sind u. a.: Elotrans®, Milupa® GES und Oralpadon®.

== Mikroorganismen: Unsere Darmbakterien, v. a. die Escherichiacoli-
Keime, sorgen fiir eine gesunde Verdauung. Die Zusammensetzung
der Darmflora und die Zahl der Keime kann durch verschiedene Einfluis-
se verandert sein. Lang andauernder Durchfall oder Uberdosierung
bzw. lange Gabe von Antibiotika schadigen unsere nitzlichen Darm-
bakterien. Die Gabe von Hefepilzen (z. B. Perenterol® oder Santax®)
verhilft ihnen zu einer schnellen Regeneration. Fiir den gleichen
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Zweck kdnnen auch bestimmte andere Keime oder deren Stoffwechsel-
produkte gegeben werden (z. B. in Mutaflor®, Omniflora® oder Hylak®).
Auch das Essen von Joghurt gehort im Grunde zu dieser Therapieform.
Adsorbenzien: Diese Stoffe haben die Fahigkeit, groBe Mengen
Flussigkeit zu binden. Durch die Wasserbindung wird dem Darminhalt
Flussigkeit entzogen, der Stuhl also eingedickt. Substanzen mit diesen
Eigenschaften sind u. a. medizinische Kohle (z. B. in Kohle-Compretten®),
Quellstoffe wie Apfelpektin (z. B. in Diarrhoesan® oder Kaoprompt H®)
oder Tonerden wie Smektit (z. B. in Colina® oder Skilpin®). Vorsicht ist bei
der zeitgleichen Einnahme von anderen Medikamenten (z. B. Antibioti-
ka, Herzglykoside, Antibabypille) geboten, da auch diese adsorbiert und
damit unwirksam gemacht werden.

Adstringenzien (Gerbstoffe): Hierbei handelt es sich um Stoffe, die
mit Eiwei3en reagieren, sie ausfallen und in richtiger Dosierung leicht
angerben. Als Folge ist die Sekretion von Flissigkeit vermindert und die
Aufnahme von Giftstoffen erschwert (die gegerbten Zellschichten dich-
ten die Darmschleimhaut gegen das Darmlumen ab). Als Adstringens
dient in erster Linie das Tannin (z. B. in Tannalbin® und Albutannin®).
Auch schwarzer Tee, der lange (10 min) gezogen hat, enthdlt eine groRe-
re Menge dieser Substanzen. Ahnlich wirken Bismutsalze (z. B. in Karaya-
Bismuth®). Eine Kombination von Gerbstoffen und Desinfizienzien findet
sich z. B.in Tannacomp®.

Opiumtinktur und Loperamid: Wie in Abschn. 4.2.2 besprochen
greifen diese Mittel an den Opiatrezeptoren an und hemmen so die
Darmperistaltik. Wahrend die Opiumtinktur aufgrund der vielféltigen
Nebenwirkungen nur noch selten verwendet wird, ist die Gabe von Lope-
ramid sehr verbreitet. Es weist so gut wie keine zentralen Wirkungen auf,
sodass es mittlerweile sogar rezeptfrei zu kaufen ist (in kleinen Packungs-
groBen). Dennoch sollte dieses Mittel nicht bedenkenlos eingesetzt
werden, da bei infektios bedingten Durchfallen durch Ruhigstellung

des Darmes die Erreger langer im Korper verweilen und sich vermehren.
Auch die von ihnen produzierten Giftstoffe verbleiben dann im Organis-
mus. Fertigarzneimittel mit Loperamid sind u. a.: Imodium®, D-Stop®.
Antibiotika: Nur infektios bedingte Durchfalle sollten damit therapiert
werden. Je nach Erregerart wird vom Arzt das passende Antibiotikum
ausgewahlt.
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Wann ist welche Therapie sinnvoll?

Die erste Mafinahme sollte immer eine Didt sein. Schwere oder fette Spei-
sen sind selbstverstindlich verboten. Groflere Kinder und Erwachsene
konnen auf Joghurt (unterstiitzt die Darmflora) und Zwieback oder auf
die bertthmte Salzstangen- und Cola- »Kur« zuriickgreifen. Allerdings soll-
te das Cola nicht eiskalt und eher abgestanden sein, was auch wieder nicht
jedermanns Sache ist. Grundsétzlich muss viel Fliissigkeit getrunken wer-
den. In besonderem Maf3e ist das fiir Sduglinge und Kleinkinder von Be-
deutung, da diese sehr leicht dehydratisieren. Hier sind die Elektrolytpra-
parate von groflem Wert, denn sie fithren nicht nur Fliissigkeit, sondern
auch die fehlenden Salze zu, sodass sich der Wasserhaushalt im Gewebe
wieder stabilisiert. Als Diat empfehlen sich Hafer- oder Reisschleime. Zur
Unterstiitzung konnen Darmkeime gegeben werden, speziell wenn der
Durchfall durch eine Antibiotikabehandlung ausgeldst wurde. Andere Me-
dikamente sollten Sduglinge und Kleinstkinder nur nach Riicksprache mit
dem Arzt erhalten.

Fir Schulkinder und Erwachsene kann auch die Einnahme von Ad-
sorbenzien oder Gerbstoffen angezeigt sein. Das gilt insbesondere bei der
Behandlung der Reisediarrhé (Montezuma’s Rache), die meist nach dem
Genuss ungewohnter oder sogar verdorbener Speisen oder Getrianke (kon-
taminierte* Eiswiirfel) auftritt. Ein Elektrolytpraparat ersetzt die durch
Schwitzen zusétzlich reduzierten Salze. Unkomplizierte Diarrhéen kénnen
kurzfristig auch mit Loperamid behandelt werden.

Durchfille nach schweren Infektionen (z.B. Salmonellen, Cholera,
Ruhr, Shigellen- oder Yersinieninfektionen) sind nicht in Eigenregie thera-
pierbar. Sie sollten umgehend durch einen Arzt behandelt werden. Dieser
wird je nach Erreger z. B. Cotrimoxazol, Gyrasehemmer oder Makrolide
einsetzen. Da es bei diesen Erkrankungen oft zu extremen Wasserverlusten
kommt, ist hier der Ersatz von Salzen und Wasser iiber Elektrolytpréparate
unerldsslich.

Harmlos, wenn auch listig, sind nervdse Durchfille (z. B. vor Prii-
fungen). Sie sind Folge einer gestorten Parasympathikus-Sympathikus-
Wechselwirkung und enden von selbst, wenn der Patient wieder zur Ruhe
kommt. Dies konnte man bei Bedarf durch Gabe eines beruhigenden
Pflanzenpraparates (Baldrian, Hopfen) unterstiitzen. In schweren Fallen
ist es auch moglich, zur Ruhigstellung des Darmes auf Loperamid zuriick-
zugreifen.
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6 Mittel, die die Aufnahme von Fetten aus dem
Magen-Darm-Kanal verhindern

Adipositas, d. h. Fettleibigkeit oder auch Ubergewicht genannt, stellt ein
ernsthaftes gesundheitliches und volkswirtschaftliches Problem in Europa
und den USA dar. Jeder zweite Europier ist iibergewichtig. Die Folge davon
sind vermehrte Herz-Kreislauf-Erkrankungen wie Arteriosklerose und Hy-
pertonie. Zusitzlich steigt das Risiko fiir Diabetes mellitus Typ II und ande-
re Stoffwechselentgleisungen.

Woran liegt es aber, dass so viele Menschen Probleme mit dem gesun-
den Gewicht haben? Natiirlich ist unsere korperliche Betitigung im Zeital-
ter der Roboter und Computertechnologie stark zuriickgegangen. Allein
das kann es aber nicht sein. Der Hauptgrund fiir Ubergewicht liegt in der
Zufuhr von zu vielen Kalorien. Und dabei spielt das Nahrungsfett eine
dominante Rolle. Fett besitzt eine 3fach hohere Energiedichte als z. B. die
Kohlenhydrate. Fetthaltige Nahrungsmittel lassen das Sattigungsgefiihl
erst sehr spit spiirbar werden, und unser Korper kann Energie im grofien
Umgang nur in Form von Fett speichern. Jeder weif3 sicherlich aus eigener
Erfahrung, dass die »Didten« meist nur einen sehr kurzfristigen Erfolg ha-
ben. Mit Hilfe von Hungerdiéten ist es zwar moglich, ein paar Pfunde zu
verlieren, aber sobald die eiserne Disziplin nachlasst, ist der zuvor erzielte
Erfolg auch schon wieder weg. Die sog. Anorektika, das sind Medikamen-
te auf der Basis von Amphetaminderivaten oder Ephedrinabkdmmlinge,
die das Hungergefiihl vermindern sollen, sind aufgrund massiver Neben-
wirkungen kaum eine sinnvolle Alternative bzw. sind deshalb schon vom
Markt genommen worden (vgl. Fenfluramin [Ponderax®] oder Dexfenflu-
ramin [Isomeride®]). Sie diirfen nur kontrolliert iiber einen kurzen Zeit-
raum eingesetzt werden und haben massive Nebenwirkungen im Bereich
des Herz-Kreislauf-Systems. Seit kurzem steht ein neues Medikament zur
Gewichtsreduzierung zur Verfiigung, welches ein neuartiges Wirkprinzip
verfolgt. Orlistat (Xenical®) bewirkt, dass das verspeiste Nahrungsfett nur
noch zum Teil resorbiert werden kann. Etwa 30 % der verspeisten Fettmen-
ge werden wieder mit dem Stuhlgang ausgeschieden. Orlistat blockiert die
fettverdauenden Enzyme, die Lipasen, wenn es zu jeder Hauptmahlzeit ein-
genommen wird (Dosis 3-mal tiglich 120 mg zu den Mahlzeiten). Orlistat
(Xenical®) wird nicht resorbiert, sodass keine schwerwiegenden Nebenwir-
kungen zu erwarten sind und das Medikament auch iiber einen lingeren
Zeitraum eingenommen werden darf. Allerdings soll und muss der Pati-
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ent trotzdem eine leicht fettreduzierte Kost zu sich nehmen, da es sonst zu
unkontrolliertem Abgang von fett- bzw. dlartigen Stithlen kommen kann.
Profitieren sollen von Orlistat vor allem Patienten mit einem deutlichen
Ubergewicht ab einem Body-Maf3-Index (BMI) von >30 kg/m2.

Der BMI ist das Korpergewicht in kg geteilt durch das Quadrat der
Korpergrofle. Bereits eine hierbei erzielte Gewichtsreduzierung von 5-10%
kann das Risiko fiir Herz-Kreislauf-Erkrankungen sowie fiir Stoffwechse-
lentgleisungen deutlich reduzieren. Der Einsatz von Orlistat darf aber nicht
Selbstzweck sein, sondern muss eine Kombination aus Medikament und
sinnvoller Erndhrung darstellen.

10.7 Mittel, die das Hungergefiihl verringern
(Anorektika)

Adipositas ist ein grofles Problem in den westlichen Industrieldndern. Es
gibt Lebensmittel in Hiille und Fiille. Die Menschen kénnen sich alle Spei-
sen leisten. Wir essen wie vor 100 Jahren, arbeiten aber kaum noch korper-
lich, so dass die Energieaufnahme nicht mehr mit dem Energiebedarf tiber-
einstimmt. Wir essen aus Genuss, aus Langeweile und so weiter. Deshalb
ist es nicht verwunderlich, dass die Forschung seit Jahren nach Pharmaka
sucht, die das Hungergefiihl mindern, sodass das Verlangen nach Essen
abnimmt und wir weniger Kalorien aufnehmen. Die bisher entwickelten
Anoretika wirken meisten wie indirekte Sympathomimetika (vgl. Recatol®
[Phenylpropanolamin]). Die Nebenwirkungen bei zu langer Anwendung
sind Tachykardie, Nervositit, Unruhe und Schlafstérungen.

Eine Neuentwicklung scheint der Noradrenalin- und Serotonin-Wieder-
aufnahme-Hemmstoff Sibutramin (Reductil®) zu sein. Hier kommt zu der
sympathomimetischen Wirkkomponente eine antidepressive Stimmungs-
aufhellung hinzu. Die Zukunft muss zeigen, ob damit das Erndhrungspro-
blem in Griff zu bekommen ist.

Eine Neuentwicklung auf dem Gebiet der Gewichtsreduzierung, d. h.
auch der Vermeidung der negativen Folgen des Ubergewichtis, wie z. B.
Diabetes Typ II und Herz-Kreislauf-Erkrankungen, ist der Wirkstoff Rimo-
nabant. Rimonabant ist der erste Hemmstoff des endogenen Cannabinoid-
1-Rezeptors. Das endogene Canabinoidsystem ist ein physiologisches Sys-
tem, das in den Fettzellen vorkommt und v. a. den Energiestoffwechsel und
das Korpergewicht steuert. Eine Hemmung dieses Systems mit Rimonabant
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(Acomplia®) soll helfen, das Ubergewicht bei Patienten zu reduzieren, die
es mit Hilfe von Diéten nicht schaffen abzunehmen. Dabei soll dieses Wirk-
prinzip nicht als Lifestyle-Pille missbraucht werden. Es ist nur indiziert fiir
Patienten mit extremem Ubergewicht und bereits eingetretenen Begleiter-
krankungen wie Bluthochdruck oder Diabetes Typ II. Neu an dieser Thera-
pievariante ist auch, dass nicht der Body-Maf3-Index als Messgrof3e fiir das
Ubergewicht dient, sondern der Bauchumfang. Dieser sollte bei Ménnern
weniger als 102 cm und bei Frauen weniger als 88 cm sein.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 10

. In welchem Kérperteil/Organ werden Kohlenhydrate (Eiweil3e, Fette) haupt-

sachlich verdaut?
Mit Hilfe welcher Verdauungsséfte?

2. Wie behandelt man eine Verdauungsschwache (Saure- und Enzymmangel)?

10.
11.

. Welche Behandlungsméglichkeiten bestehen bei einer Uberproduktion

von Magensaure?

. Nennen Sie 3 sdurebindende Fertigarzneimittel!

Warum muss zwischen der Einnahme dieser Mittel und der von Tetrazykli-
nantibiotika ein Zeitabstand von mindestens 2-3 h eingehalten werden?

. Welche Stoffgruppen verringern die Saureproduktion im Magen?

Nennen Sie je 1, zur 1. Gruppe 3 Beispiele!

. Nennen Sie 2 Fertigarzneimittel, die als Schutzstoffe fiir die Magenschleim-

haut eingesetzt werden!

. Nennen Sie mindestens 4 Arzneistoffgruppen, die als Laxanzien Verwen-

dung finden und je 1 Praparatebeispiel dazu!
Was ist von der Langzeitgabe von anthrachinonhaltigen Mitteln zu halten?

. Wann werden Mikroorganismen gegen Diarrh6 eingesetzt?
. Wann werden Antibiotika gegen Diarrho eingesetzt?

Wann wird Loperamid eingesetzt?

Nennen Sie 2 Fertigarzneimittel!

Fir welche Altersgruppe ist der Elektrolytersatz besonders wichtig?
Nennen Sie 2 Praparatenamen!
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1 Allgemeines

Eine der gro3ten Leistungen auf dem Gebiet der Medizin war die Entde-
ckung bzw. die Entwicklung von Stoffen, mit denen man Infektionskrank-
heiten bekdmpfen konnte. Cholera (s. heute Lateinamerika), Pest und Po-
cken forderten mehr Opfer als die damaligen Kriege.

Um die Entwicklung der Antibiotika bzw. Chemotherapeutika besser ver-
stehen zu konnen, miissen wir einen Blick in die Vergangenheit tun.

Ignaz Semmelweis fithrte im Jahre 1847 in der gynikologischen Abtei-
lung des Wiener Krankenhauses die Hande- und Instrumentendesinfektion
mit Chlorkalk ein und verminderte somit die Sterblichkeit der Wochnerinnen
stark. Semmelweis sah in den Jahren vorher, dass bei Geburten, bei denen Non-
nen als Geburtshelfer anwesend waren, die Sterblichkeit der Miitter an Kind-
bettfieber viel geringer war als bei Geburten, die von Arzten begleitet wurden.
Meist kamen diese Arzte gerade von Leichenobduktionen und Semmelweis
vermutete, dass sie noch »Leichengift« an den nicht desinfizierten Hinden
hatten und deshalb die Miitter an Kindbettfieber starben. Durch Desinfektion
mit Chlorkalk konnte er diese Infektionsgefahr weitgehend beseitigen.

Louis Pasteur veroffentlichte 1863 seine Studien tiber Garungs- und Faul-
nisprozesse. Er fithrte auch die Pasteurisierung von Milch ein, eine Methode,
bei der die Milch ca. 30 min lang auf 60-70 °C erhitzt wird. Somit wurden die
Gérungsprozesse durch Abtétung der Mikroorganismen verhindert.

Von Robert Koch konnte zum ersten Mal in der Geschichte ein spezifi-
sches Bakterium fiir eine Krankheit als Ursache ausfindig gemacht werden
(Semmelweis kannte noch keine Bakterien, er sprach nur von Leichengift).
Es war das Bakterium Bacillus anthracis, der Erreger des Milzbrandes, eine
v. a. bei Landwirten héufig anzutreffende Berufskrankheit.

Emil von Behring fithrte 1863 das Diphtherieserum ein. Er war der Be-
griinder der Impfprophylaxen.

Paul Ehrlich war es mdglich, mit bestimmten Farbstoffen Bakterien se-
lektiv anzufirben.

Von Alexander Fleming wurde im Jahre 1928 das Penicillin in dem Pilz
Penicillium notatum entdeckt, welches in den 40er Jahren in Amerika als
Antibiotikum auf den Markt kam. Mit Hilfe des Penicillins war es nun mog-
lich, grof3en Teilen der Bevolkerung, die sich Infektionskrankheiten zugezo-
gen hatten, rasch und effektiv zu helfen. Im 2. Weltkrieg war dies besonders
fiir die amerikanischen Soldaten von Vorteil.
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Bevor wir nun tiefer in das Gebiet der Chemotherapeutika einsteigen,
sollen einige Begriffe definiert werden:

Definitionen einzelner Begriffe

== Desinfektion bedeutet, einen Gegenstand oder z. B. die Hande in einen
Zustand zu bringen, der nicht mehr infektios ist, d. h. alle pathogenen*
Keime missen zerstort werden.

== Sterilisation bedeutet, dass samtliche Keime auf einem Gegenstand,
d. h. auch die apathogenen* getotet werden missen.

== Antibiotika sind Stoffe, die von Mikroorganismen gewonnen wurden
und andere Mikroorganismen abtéten kénnen (» z. B. Penicillin;
es totet Bakterien und wird aus einem Pilz gewonnen).

== Chemotherapeutika sind im engeren Sinn synthetisch gewonnene
Antibiotika. Will man den Begriff weiter fassen, so gehoren auch die
Stoffe zur Krebsbehandlung dazu.

11.2 Desinfektionsmittel

Mit Desinfektionsmittel werden v. a. Flichen (Tische, Banke, Gerite) und
die Hinde gereinigt. Ein gutes Desinfektionsmittel soll schnell wirken und
moglichst viele Keime abtéten. Fiir den Menschen soll es vergleichsweise
ungiftig sein.

0 Wichtig ist, immer genau die vorgeschriebenen Konzentrationen zu ver-
wenden, da sowohl zu konzentrierte als auch zu verdiinnte Losungen
nicht die gewiinschte Wirkung zeigen bzw. bei zu starken Losungen
unerwiinschte Effekte auftreten konnen.

Fiir Hindedesinfektionsmittel ist es wiinschenswert, dass sie einen akzepta-
blen Geruch aufweisen und die Hande pflegen (z. B. mit riickfettenden Sub-
stanzen). Auf die Desinfektion des Trinkwassers und der Schwimmbader
(meist mit Chlor oder Ozon) soll hier nicht eingegangen werden.

Alkohol

Reiner Alkohol ist zur Desinfektion weniger geeignet als mit Wasser ver-
diinnter Alkohol. Der Grund liegt darin, dass die Bakterien zuerst mit einer
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Wasserhiille umgeben werden miissen. Erst dann kann der Alkohol (Etha-
nol 70 %, Isopropanol 70 %) dem Bakterium Zellwasser entziehen, sodass
der Keim nicht mehr lebensfahig ist. Die Keime werden durch Eiweif3fal-
lung im Zellinneren getétet.

Wasserstoffperoxid

Das Peroxid wird in Konzentrationen bis zu 3 % zum Desinfizieren verwen-
det. Zum Gurgeln wird diese Losung nochmals verdiinnt (1 Essloffel auf
1 Glas Wasser). Ab 3 % konnen damit auch die Haare gebleicht werden, meist
wird zu diesem Zweck aber eine 6 %ige Losung eingesetzt. Die Mikroorganis-
men werden oxidativ durch die Bildung elementaren Sauerstoffs zerstort.

Kaliumpermanganat

In Verdiinnungen von 0,3 % wirkt es als gutes Desinfektionsmittel, wobei es
gerne als Gurgelmittel, Fuf$bad oder fiir Umschlige bei Wunden verwendet
wird. Es ist aber wichtig, dass die Konzentration 0,3 % nicht tibersteigt, da
es sonst zu Veritzungen kommen kann. Eine 0,3 %ige Losung ist leicht rosa
gefirbt. Die antiseptische Wirkung tritt aufgrund oxidativer Prozesse ein.

Jod

Jeder kennt wahrscheinlich aus seiner Kindheit noch die Schmerzen, die
durch auf eine Wunde gegebenes Jod ausgelost werden. Dennoch ist Jod,
z. B. als Jodtinktur, ein gutes Desinfektionsmittel. Es wirkt sehr schnell, t-
tet Bakterien, Pilze und Viren sowie Sporen ab und ist zudem vom Preis her
recht gilinstig.

Fiir Losungen, die zum Betupfen der Schleimhéute gedacht sind, wer-
den Jod-Wasser-Glyzerin-Gemische, zur Desinfektion der Haut Jod-Alko-
hol-Tinkturen eingesetzt. Zu beachten ist, dass Jod Bestandsteil der Schild-
driisenhormone ist und dass es bei der grofiflichigen Anwendung bei
Kindern wegen der diinnen Haut leicht zur Resorption von Jod kommt,
wodurch Schilddriisenfunktionsstorungen auftreten konnen. Deshalb darf
Jod auch nicht bei Hyperthyreose (Schilddriseniiberfunktion) eingesetzt
werden. Heutzutage werden meist Losungen mit organisch gebundenem
Jod angewendet. Wird das Jod an grofie Molekiile gebunden, wie z. B. in
Betaisodona® Tinktur, so wird gerade so viel Jod freigesetzt, wie zur Desin-
fektion notig ist. Diese Konzentration an freiem Jod kann aber kaum noch
Schmerzen hervorrufen, sodass jetzt eine schmerzfreie Desinfektion mog-
lich ist.
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Quecksilbersalze

Quecksilbersalze sollten wegen ihrer Giftigkeit nur noch beschrinkt
eingesetzt werden. Bei Kleinkindern sollte aufgrund der noch diinnen
Epidermis (Oberhaut) und der damit verbundenen Resorption von Queck-
silber in den Korper auf den Einsatz dieser Desinfektionsmittel ganz
verzichtet werden. Ein Fertigarzneimittel hierfiir war frither Mer-
cuchrom®.

Silberverbindungen

Kurz nach der Geburt wurde frither eine 1%ige Silbernitratlosung (z. B.
Mova Nitrat Pipette®) zur Verhiitung der Blennorrhé (eitrige Bindehautent-
ziindung) von Neugeborenen (Credé-Prophylaxe) verwendet, auf die man
heute allerdings verzichtet. Aulerdem werden Eiweif3-Silber-Losungen in
Augentropfen zur Behandlung von Bindehautentziindungen bei Erwachse-
nen eingesetzt.

Invertseifen

Die Invertseifen tragen im Gegensatz zu den Seifen eine positive Ladung.
Sie koénnen sich sowohl in Wasser als auch in Fett l16sen und werden gerne
als Flachen- und Héndedesinfektionsmittel eingesetzt. Sie lagern sich in die
Membranen der Keime ein und zerstoren sie dadurch. Da aber keine Spo-
ren abgetGtet, werden reichen die Invertseifen fiir die chirurgische Hénde-
desinfektion allein nicht aus.

Neben der Héindedesinfektion werden sie als Gurgelmittel und fiir
Wund- und Vaginalspiilungen eingesetzt. Mit Vaginalzipfchen, die Invert-
seifen enthalten (z. B. Fluomycin® N), kdnnen Frauen das Risiko einer HIV-
Infektion signifikant senken.

Fertigarzneimittel sind z. B. Dobendan® Halstabletten. Fertigdesinfek-
tionsmittel fiir Hinde und Haushalt sind beispielsweise Zephirol®, Lauda-
monium® und Sterillium®. Die Konzentration der Invertseifen liegt in der
Regel zwischen 0,05 % und 0,2 %.

Ampholytseifen

Ampholytseifen sind ebenfalls in Wasser und auch in Fett 16slich und grei-
fen die Zellmembran der Keime an. Der Vorteil gegeniiber den Invertseifen
ist, dass sie durch Blut, Eiter und Eiweif} nicht inaktiviert werden konnen.
Auflerdem sind die Ampholytseifen ungebundene Molekiile. Ein Mittel die-
ser Gruppe ist z. B. Tego®.
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Chlorhexidin

Chlorhexidin, z. B. in Chlorhexamed®, besitzt bakterizide (bakterienabto-
tende) Eigenschaften und haftet gut auf der Haut, sodass es neben der In-
strumentendesinfektion zur Verhiitung von Infektionen beim Katheterisie-
ren, bei Mund- und Racheninfektionen und als Hindedesinfektionsmittel
Verwendung findet.

Octenidin

Octenidin (z. B. Octenisept®) ist ein neues Desinfektionsmittel, das v. a. zur
Schleimhautdesinfektion eingesetzt wird. Mittlerweile gibt es auch octenid-
inhaltige Salben (Einsatz in der Nasenschleimhaut zur Vernichtung von
Staphylokokken) und auch gefirbte Octendin-Losungen, so diese auch bei
der prioperativen Desinfektion der Haut (z. B. bei Sectio [Kaiserschnitt])
verwendet werden konnen. Octenidin stellt ein alternatives Desinfektions-
mittel dar, bei Patienten die aufgrund von Schilddriisenprobleme keine Jod-
16sungen erhalten diirfen.

Polihexanid

Polihexanid (Lavasept®, Lavanid®) gehort chemisch zu den Guanidinver-
bindungen. Es besitzt bakterizide Wirkungen. Bei Wundspiilungen reicht
eine Einwirkzeit von 1-2 Minuten. Es ist gut gewebevertraglich und regt die
Wundheilung an. Hervorzuheben ist, dass Polihexanid auch gegen Methicil-
lin resistente Staphylokokken wirksam ist.

3 Antibiotika

Die Antibiotika sollen in geringen Dosen Mikroorganismen im Korper ab-
toten, ohne selbst den Korper zu schddigen. Sie konnen Keime auf 4 unter-
schiedliche Arten schéadigen.

Zellwandsynthese == (3-Lactamantibiotika (z. B. Penicilline, Cephalosporine)
== Glykopeptide
== Fosfomycin

Bacitracin

Diese Stoffe hemmen die Neubildung der Bakterienzell-
wande, sodass diese zerplatzen missen
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Durchléssigkeit == Polypeptidantibiotika (z. B. Polymyxin)

der Zellhiille == Polyenantibiotika (z. B. Nystatin, Amphotericin)
Diese Stoffe durchbrechen die Zellmembran, sodass der
Zellinhalt ausflieBt und der Erreger abstirbt.

Proteinsynthese == Tetrazykline

== Chloramphenicol

== Makrolide (z. B. Erhthromycin)

== Aminoglykoside (z. B. Streptomycin)

== |incomycine

Diese Antibiotika storen die Eiwei3bildung in den Mikroor-
ganismen, sodass der Zellstoffwechsel nicht mehr richtig
funktioniert und auch hier der Keim abstirbt.

Nukleinsdure- == Sulfonamide
synthese == Gyrasehemmer
== Rifampicin
== Flucytosin

Diese Gruppe von Antibiotika stort die Bildung des geneti-
schen Materials, d. h. es wird falsches Erbgut gebildet, sodass
die Erreger weniger gut lebensféhig sind.

0 Bei der Gabe von Antibiotika darf die Resistenzentwicklung der Erreger
nicht vergessen werden. Gibt man z. B. zu oft Antibiotika, so werden die
Mikroorganismen unempfindlich gegen die Arzneimittel. Das Gleiche
gilt, wenn man die Antibiotika zu niedrig dosiert oder die Therapie zu
frith abbricht, sodass nicht alle Keime getétet werden und evtl. resisten-
te Erreger zuriickbleiben.

An diese Stelle gehort auch der Begriff Hospitalismus. Unter Hospitalismus
versteht man in diesem Zusammenhang eine im Krankenhaus erworbene
Infektion mit Keimen, die schon weitgehend resistent sind. Da in Kliniken
zwangsldufig haufig Antibiotika und Desinfektionsmittel eingesetzt werden
miissen, kommt es oft zur Bildung einer resistenten Keimflora. Wird nun
ein durch eine andere Krankheit schon geschwichter Patient eingeliefert,
kann er leicht von solchen resistenten Erregern infiziert werden.

Zu den Wirkungsarten der Antibiotika ist zu sagen, dass es sowohl bak-
teriostatische als auch bakterizide Antibiotika gibt.

Bakterizide Arzneimittel (z. B. Penicilline und Aminoglykoside) toten
den Erreger vollstiandig ab.
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Die bakteriostatischen Antibiotika schwichen die Mikroorganismen
nur, sodass das korpereigene Immunsystem (z. B. Antikorper) fiir das voll-
standige Beseitigen des Erregers notwendig ist.

3.1 Antibiotika, die die Zellwandsynthese hemmen

Penicilline

Normalerweise sind Penicilline (z. B. in Isocillin®, Megacillin®) v. a. gegen
gram-positive* Erreger wirksam. Aufgrund von Molekiilveranderungen
konnen aber auch Penicilline synthetisiert werden, die gegen gram-negati-
ve* Keime einsetzbar sind. Solche Penicilline bezeichnet man als Breitband-
penicilline. Dazu gehéren z. B. Amoxicillin (u. a. in Amoxihexal®), Ampi-
cillin (u. a. in Ampicillin Berlin Chemie®) und das Acylaminopenicillin
Piperacillin (z. B. in Pipril®).

Piperacillin ist parenteral zu verabreichen und wird zu ca. 70% wieder
tiber die Nieren ausgeschieden, sodass die Dosis der Nierenfunktion an-
gepasst werden muss. Im Gegensatz zu den Standardpenicillinen konnte
durch die Molekiilvariation das Wirkspektrum wesentlich in den Bereich
der gram-negativen Bakterien erweitert werden. Problemkeime, wie z. B.
der in Kliniken gefiirchtete Pseudomonas aeruginosa, werden durch die
besondere Molekiilstruktur ebenfalls erfasst.

Ein Problem, das sehr hiufig wahrend der Gabe von Penicillinen auf-
tritt, ist die Resistenzentwicklung. Haufig bilden Bakterien erst nach der
Gabe von -Lactamantibiotika penicillinzerstorende Enzyme (B-Lactama-
sen), die die Penicilline unwirksam machen. Die Acylaminopenicilline
(z. B. Piperacillin) haben allerdings eine geringere Neigung zur Resistenzin-
duktion (Resistenzerzeugung). Diese Breitbandpenicilline sind aber nicht
wirklich stabil gegen die B-Lactamasen. Dennoch miissen wir nicht vor
den penicillinzerstérenden B-Lactamasen kapitulieren. Es gibt fiir lebens-
bedrohliche Fille, z. B. bei Intensivpatienten (wenn keine Zeit mehr zum
Anfertigen eines Antibiogramms* bleibt), ein paar hochwirksame B-lacta-
masestabile Penicilline. Die Kombination des Breitbandantibiotikums Pi-
peracillin mit dem -Lactamasehemmstoff Tazobactam (z. B. in Tazobac®)
erlaubt den Einsatz auch gegen stark B-lactamasebildende Keime wie z. B.
Staphylococcus, Pseudomonas oder Proteus-Arten.

Weitere Kombinationspenicilline sind z. B. Unacid® (Ampicillin/Sulbac-
tam) und Augmentan® (Amoxicillin/Clavulansiure; @ Tab. 11.1).
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B Tab. 11.1. Penicilline und Kombinationen

Benzylpenicillin Isocillin®
Ampicillin Binotal®
Amoxicillin Amoxypen®
Piperacillin Piperacillin Hikma®
Piperacillin/Tazobactam Tazobac®
Amoxicillin/Clavulansaure Augmentan®
Flucloxacillin Staphylex®
Oxacillin Stapenor®

0 Der Nachteil der Penicilline besteht darin, dass ca. 1 % der Bevélkerung
gegeniiber Penicillin allergisch reagiert. Bei diesem Personenkreis muss
auf andere Antibiotika ausgewichen werden.

Cephalosporine
Die Cephalosporine sind eng mit den Penicillinen verwandt. Sie konnen
ebenfalls durch die B-Lactamasen inaktiviert werden.

Die Cephalosporine werden in oral und parenteral* anwendbare Anti-
biotika eingeteilt. Sie werden u. a. gegen gram-negative Erreger und bei Pa-
tienten mit Penicillinallergie eingesetzt. Ebenso wie die Penicilline weisen
sie eine grof3e therapeutische Breite auf, wobei das Auftreten von Allergien
wesentlich seltener ist als bei Penicillinen. Aufgrund von mdglichen Nieren-
schiden sollten die Cephalosporine nicht bei Patienten mit Niereninsuffizi-
enz gegeben werden.

Fertigarzneimittel sind u. a. Claforan®, Zinacef®, Cefobis® und Roce-
phin® (parenteral applizierbare Cephalosporine). Rocephin® hat zudem den
Vorteil, dass die Halbwertszeit* recht hoch ist, sodass eine 1-malige Gabe
pro Tag ausreicht (B Tab. 11.2).
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B Tab. 11.2. Cephalosporine

Cafazolin Cefazolin Hikma®
Cefuroxim Elobact®
Cefotiam Spizef®
Cefotaxim Claforan®
Cefriaxon Rocephin®
Ceftazidim Fortum®
Cefepim Maxipime®
Cefadroxil Griincef®
Cefixim Ceforal®
Cefpodoxim Orelox
Carbapeneme

Die Carbapeneme stellen einen Fortschritt in der Therapie mit Betalactam-
Antibiotika dar.Von der Struktur her sind sie Betalactam-Antibiotika aber
weder Penicilline noch Cephalosporine. Das Wirkspektrum dieser Anti-
biotka umfasst fast alle Bakterien, so dass wir es hier mit echten Breitban-
dantibiotika zu tun haben. Sie sind indiziert bei Mischinfektionen, d. h. bei
schweren Infektionen mit mehreren Bakterien und und bei schweren Allge-
meininfektionen v. a. bei Patienten mit Abwehrschwiéche. Alle verfiigbaren
Carbapeneme msiisen als Injektion oder als Infusion gegeben werden. Es
gibt keine orale Form, d. h. man kann diese Wirkstoffe nicht als Tabletten
einnehmen (@ Tab. 11.3). Um unnétige Resistenzentwicklungen zu vermei-
den, miissen die Carbapeneme nur wirklich schwer kranken Patienten v. a.

auf der Intensivstation vorbehalten sein.

B Tab. 11.3. Carbapeneme

Imepenem/Cilastin Zienam®
Meropenem Meronem®
Ertapenem Invanz®
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11.3.2 Antibiotika, die die Permeabilitat
der Zytoplasmamembran verandern

Polypeptidantibiotika
Hierunter fallen die Stoffe Polymyxin B, Colistin, Bacitracin und Tyrothri-

cin. Allgemein sind sie mehr oder weniger toxisch, wobei v. a. die Nerven-
und Nierentoxizitit bedeutsam sind.

Polymyxin B und Colistin. Diese Stoffe sind nur gegen gram-negative* Er-
reger wirksam. Aufgrund ihrer schlechten Vertriglichkeit sollten sie nicht
mehr parenteral gegeben werden. Als orale Therapeutika, z. B. in Halsta-
bletten oder zur Darmdesinfektion vor Operationen, leisten sie aber gute
Dienste (z. B. Diar6nt® mono).

Bacitracin. Dieser Stoft besitzt gute Wirksamkeit gegen grampositive* und
gram-negative* Erreger, wobei nicht nur die Zellmembran, sondern auch
die Zellwand geschadigt wird. Bacitracin wird v. a. bei Infektionen der Haut
und Schleimhaut eingesetzt (z. B. Nebacetin® Salbe).

Tyrothricin. Dieser Stoff wirkt dagegen eher gegen gram-positive Erreger,
wobei besonders die Zellmembran geschadigt wird. Wegen seiner hdmolyti-
schen Eigenschaften darf Tyrothricin nur lokal bei oberfldchlichen Wunden
eingesetzt werden (z. B. Dorithricin® Halstabletten oder Tyrosur® Puder).

Polyenantibiotika

Nystatin (z. B. Nystatin Lederle®). Dies ist ein ungesittigtes Riesenmolekiil,
welches sich in die Zellmembran der Pilze einlagert und dort wichtige Aus-
tausch- und Transportprozesse behindert, sodass die Zelle letztlich irrever-
sibel* geschadigt wird. Dieser Stoft wird zur Bekdmpfung von Mundsoor
(Candida albicans), Windeldermatitis, Wundsein (Intertrigo), Nagelrand-
entziindungen und Pilzinfektionen zwischen Zehen und Fingern (Interdigi-
talmykosen) eingesetzt.

Nystatin kann vom Korper fast nicht resorbiert werden, sodass es der
lokalen Therapie (> s.0.) vorbehalten ist. Aufgrund seiner Toxizitét (Blut,
Niere) darf es nicht parenteral gegeben werden. Haufig wird es zur Behand-
lung von Pilzinfektionen bei Sduglingen (Windel- oder Mundsoor) einge-
setzt, da dieser Stoff bei oraler bzw. lokaler Therapie sehr gut und ohne Ne-
benwirkungen vertragen wird.
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Amphotericin B (z. B. Ampho-Moronal®). Dieser Stoff hat ein dhnliches
Wirkspektrum wie Nystatin, jedoch ist seine Toxizitdt geringer, sodass es
auch parenteral gegeben werden kann. Dennoch darf auch bei dieser Sub-
stanz die Nephro- und Neurotoxizitét nicht vergessen werden.

3.3 Antibiotika, die die Proteinbiosynthese
hemmen

Diese Stoffe storen z. B. die Enzymsynthese im Bakterium, sodass dessen
Stoffwechselabldufe gestort werden und der Erreger leichter vom menschli-
chen Immunsystem vernichtet werden kann.

Tetrazykline
Zu den Tetrazyklinen zéhlen Fertigarzneimittel, wie z. B. Hostacyclin®, Siga-
doxin®, Terramycin®, Vibramycin® und Klinomycin®.

Die Tetrazykline haben ein sehr breites Wirkspektrum, d. h. sie sind
gegen gram-positive und -negative Erreger wirksam. Sie konnen oral oder
auch parenteral verabreicht werden. Normalerweise sind die Tetrazykline
wenig toxisch, jedoch kann es durch Einlagerung in den Zahnschmelz
zur Gelbfarbung und aufgrund von Anreicherung in den Knochen zu
Wachstumsstérungen kommen. Deshalb diirfen Tetrazykline wahrend der
Schwangerschaft und bei Kindern unter 8 Jahren nicht gegeben werden.
Bei Uberdosierung oder zu langer Anwendung muss mit Leber- und Nie-
renschadigungen gerechnet werden.

Mit UV-Licht treten vereinzelt Hautreizungen (Photodermatosen) auf,
sodass wihrend der Therapie mit Tetrazyklinen Sommersonne und Son-
nenstudios gemieden werden sollten.

Wie einleitend in diesem Buch (» Abschn. 1.5.2) bereits ausgefithrt wur-
de, diirfen Tetrazykline wegen Resorptionsproblemen nicht mit Milch oder
metallsalzhaltigen Arzneimitteln eingenommen werden (vgl. Kalzium-Te-
trazyklin-Komplex).

Eine Neuentwicklung sind die sogenannten Glycylcycline, die eine dhn-
liche Wirkung besitzen wie die Tetracycline. Der Vorteil der Glycylcycline
liegt in ihrem sehr breiten Wirkspektrum. So werden z. B. auch die Pro-
blemkeine wie Methicillin-resistente Staphylokokken oder Vancomycin-re-
sistente Enterokokken erfasst.

Das einzige Fertigmedikament aus dieser Gruppe ist Tygacil® (Tigecyclin).
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Chloramphenicol

Chloramphenicol besitzt ein ebenso breites Wirkspektrum wie die Tetrazy-
kline, nur ist sein Einsatz wegen der Gefahr von Knochenmarkschadigun-
gen sehr begrenzt.

Vor allem bei Typhus und Meningitis (Hirnhautentziindung) wird
Chloramphenicol angewendet, wobei die Liquorgingigkeit dieses Anti-
biotikums von Vorteil ist. Die Therapiedauer sollte aber 2 Wochen nicht
tiberschreiten. Vorsicht ist bei Frith- und Neugeborenen geboten, denn bei
ihnen kann nach Uberdosierung das Grey-Syndrom auftreten.

Das Grey-Syndrom duflert sich durch Erbrechen, blasse Haut und
Kreislaufkollaps. Der Grund dieser Nebenwirkung liegt in der noch ge-
ringen Leistung von Leber und Niere bei Neugeborenen, sodass Chlo-
ramphenicol nicht schnell genug ausgeschieden werden kann und durch
die folgende Kumulation* die minimale toxische Konzentration (MTC)
tiberschritten wird. Nicht eingesetzt werden darf Chloramphenicol bei Pa-
tienten mit Knochenmarkschidden oder Leber- bzw. Nierenerkrankungen.
Fertigarzneimittel mit Chloramphenicol sind z. B. Leukomycin® und Pa-
raxin®.

Makrolide (B Tab. 11.4)

Erythromycin. Das wichtigste Makrolidantibiotikum ist das Erythromycin.
Es wirkt v. a. gegen gram-positive Keime und ist eine gute Alternative fiir
Patienten mit Penicillinallergie. Um die Resorption zu verbessern, wird
Erythromycin in Form seiner Ester eingesetzt. Neuere Substanzen sind Azi-
thromycin (Zithromax®), Clarithromycin (Klacid®) oder Roxithromycin
(Rulid®).

Die Nebenwirkungen dieser Substanz sind relativ gering, sodass es v. a.
gegen Atemwegserkrankungen bei Kleinkindern angewendet wird. Zum
Teil tritt eine reversible* Gehorschddigung auf. Fertigmedikamente sind
z. B. Erythrocin® oder Paediathrocin® Saft.

Eine Weiterentwicklung der Makrolide stellt das Medikament Ketek®
(Telithromycin) dar. Ketek® hat einen etwas anderen Wirkmechanismus als
die Standardmakrolide, sodass die Gefahr der Resistenzentwicklung gerin-
ger ist.

Lincomycine. Die Lincomycine entsprechen in ihrem Wirkspektrum
dem Erythromycin. Lincomycin (z. B. Albiotic®) und Clindamycin (z. B.
Sobelin®) diffundieren besonders gut in die Knochen, sodass sie gern bei
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B Tab. 11.4. Makrolide

Erythromycin Erythrocin®
Roxithrmycin Rulid®
Clarithromycin Klacid®
Azithromycin Zithromax®
Telithromycin Ketek®

Osteomyelitis (Knochenmarkentziindung) eingesetzt werden. Die Neben-
wirkungen sind relativ gering, und beschranken sich i. allg. auf Bladhungen
(Flatulenz) und Durchfall (Diarrh6). Neugeborenen und Patienten mit Nie-
renschédden sollten die Lincomycine aufgrund von mangelnder Ausschei-
dung nicht gegeben werden.

Aminoglykosidantibiotika
1943 wurden diese Antibiotika aus dem Bakterium Streptomyces griseus
von Waksman et al. isoliert.

Die Aminoglykoside besitzen ein sehr breites Wirkspektrum, sollten
jedoch als Reserveantibiotika besonders schweren Infektionskrankheiten
vorbehalten bleiben.

Wegen geringer Resorption sind sie bei oraler Gabe nur lokal wirksam.
In Zellen konnen diese Stoffe nicht diffundieren und die Liquorgéngigkeit
ist auch sehr gering. Problematisch ist weiterhin die schnelle Resistenzent-
wicklung gegen diese Antibiotikaklasse.

Streptomycin. Dies ist ein Aminoglykosidantibiotikum, findet sein Einsatz-
gebiet v. a. in der Tuberkulosetherapie.

@ Beachten muss man beim Einsatz von Streptomycin die irreversible
Schadigung des 8. Hirnnervs, was zu Taubheit fiihren kann. Da diese
Substanz schnell Hautreizungen auslost, sollte das Pflegepersonal di-
rekten Kontakt mit diesem Stoff vermeiden. Nicht angewendet werden
darf Streptomycin in der Schwangerschaft, bei Sauglingen und Kleinkin-
dern (erh6hte Empfindlichkeit des 8. Hirnnervs) sowie bei Leber- und
Nierenschaden.
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Neomycingruppe. Dies sind ebenfalls Aminoglykosidantibiotika: sie wer-
den zur Behandlung von Haut-, Schleimhaut-, Ohren- und Augeninfektio-
nen eingesetzt. Diese Substanzen diirfen jedoch wegen ihrer Oto (Ohr)-
und Nierentoxizitdt nicht parenteral gegeben werden.

Kanamycingruppe. Sie gehort auch zur Gruppe der Aminoglykosidantibio-
tika und wird nur bei bestimmten Infektionen angewendet.

Kanamycin wird zur lokalen Behandlung von Augeninfektionen ver-
wendet, Gentamycin (z. B. Refobacin®) setzt man gegen gram-negative Kei-
me V. a. bei Harnwegsinfektionen ein. Gegen Infektionen von Knochen-
und Weichteilen wird Gentamycin in speziellen Darreichungsformen, z. B.
als Septopal® Kugeln, angeboten.

11.3.4 Antibiotika, die die Nukleinsdauresynthese storen

Diese Antibiotika beeinflussen die Bildung des Erbguts negativ, sodass das
Bakterium in seiner Pathogenitdt geschwécht und vom Immunsystem des
Menschen leichter unschédlich gemacht wird.

Sulfonamide

Sulfonamide sind synthetisch hergestellte Antibiotika, die 1935 erstmals
von Domagk in die Therapie eingefiithrt wurden.

Diese Stoffe verdringen die Paraaminobenzoesiure, welche zur Synthe-
se der Folsdaure wichtig ist (Beispiel Monopréparat: Longum®). Die Wirkung
der Sulfonamide, die die Bildung von Dihydrofolsiure (einer Vorstufe der
eigentlich wirksamen Tetrahydrofolsdure) verhindern, kann durch Kom-
bination mit Trimethoprim noch wesentlich gesteigert werden. Grund:
Trimethoprim hemmt seinerseits die Bildung von Tetrahydrofolsdure aus
der Dihydrofolsdure. Somit wird auf 2 verschiedenen Ebenen die Bildung
der fiir den Bakterienstoffwechsel nétigen Tetrahydrofolsdure gestort. Als
fixe Kombination werden Sulfamethoxazol und Trimethoprim gemischt
(= Cotrimoxazol). Sulfamethoxazol hat dabei dhnliche pharmakokinetische
Eigenschaften wie Trimethoprim (vgl. Halbwertszeit und Ausscheidung),
sodass die Kombination von 800 mg Sulfamethoxazol und 160 mg Trime-
thoprim als ideal angesehen wird.

Fertigarzneimittel sind z. B. Cotrim forte Hexal®, Cotrim forte ratio-
pharm®, Kepinol® forte und Eusaprim® forte.
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Fiir Tiere und Menschen sind die Sulfonamide in Bezug auf die o. g.
Wirkungen ungefihrlich, da wir die Folsdure mit der Nahrung aufneh-
men und nicht selbst aufbauen miissen. Trimethoprim verhindert zwar
theoretisch auch bei Mensch und Tier die Bildung von Tetrahydrofolsdu-
re, allerdings ist diese Hemmwirkung bei Bakterien 10000-mal starker
(die Affinitdt* von Trimethoprim zu der bakteriellen Dihydrofolsidurere-
duktase ist ca. 10000-mal grofler als zu dem entsprechenden menschli-
chen Enzym). Das Einsatzgebiet der Sulfonamide sind v. a. die Harnwegs-
infektionen.

@ Um Nierenschaden wihrend der Sulfonamidtherapie zu vermeiden, soll
viel Fliissigkeit (taglich 2-4 1) getrunken werden, damit die Sulfonamide
nicht in der Niere auskristallisieren konnen. Nicht angewendet werden
sollen diese Antibiotika bei Leber- und Nierenschaden, bei Herzinsuffi-
zienz, am Ende der Schwangerschaft und bei Neugeborenen, da es bei
ihnen zu verzégerter Ausscheidung kommt.

Nitrofuranderivate

Auch bei dieser Gruppe handelt es sich um kiinstlich hergestellte Antibio-
tika.

Nitrofurazon (z. B. Furacin®).Es wird lokal bei Wundinfektionen nach Ver-
brennungen eingesetzt.

Nitrofurantoin (z. B.Uro-long®, Uro-Tablinen®). Dieser Stoff findet als Harn-
wegsdesinfiziens Anwendung. Es kann oral gegeben werden und wird
schnell resorbiert. Als Nebenwirkungen treten Nervenleiden (Neuropathi-
en) und Allergien auf. Wegen der Gefahr einer himolytischen* Andmie
diirfen diese Substanzen nicht bei Neugeborenen bis zum 3. Lebensmonat
gegeben werden.

Gyrasehemmer (B8 Tab. 11.5)

Die Gyrasehemmer sind relativ neu eingefiihrte, kiinstlich hergestellte An-
tibiotika. Die Gyrase ist ein Enzym, welches das Bakterienerbgut aufspirali-
siert, nachdem sich das Bakterium geteilt hat.

Wird dieses Enzym gehemmt, so stirbt der Erreger ab. Da der Mensch
keine Gyrase hat, wird er auch durch diese Antibiotika nicht direkt gesché-
digt.
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B Tab. 11.5. Gyrasehemmstoffe

Ciprofloxacin Ciprobay®
Levofloxacin Tavanic®
Ofloxacin Tarivid®
Moxifloxacin Avalox®

0 Aufgrund von moglichen Knorpelschaden diirfen Gyrasehemmer nicht
an Kinder, Jugendliche oder Schwangere abgegeben werden.

Als Fertigarzneimittel sind z. B. Tarivid® und Ciprobay® zu nennen. Neue-
re Gyrasehemmstoffe wie z. B. Levoflaxacin (Tavanic®) oder Moxiflocacin
(Avalox®) erlauben aufgrund entsprechender Halbwertszeiten auch die ein-
malige Gabe pro Tag.

Rifampicin

Rifampicin ist ein Antibiotikum, welches aus dem Bakterium Streptomyces
mediterranei gewonnen wird. Es besitzt ein besonders breites Wirkspek-
trum und ist, wie Streptomycin auch, gegen die schwer zu behandelnde
Tuberkulose einsetzbar. Aufgrund schneller Resistenzentwicklung sollte es
der Tbe-Therapie vorbehalten bleiben.

0 Da eine evtl. auftretende embryoschadigende Wirkung nicht vollig aus-
geschlossen werden kann, darf Rifampicin nicht wahrend der Schwan-
gerschaft eingesetzt werden.

Fertigarzneimittel sind z. B. Eremfat®, Rifa® oder Rifoldin®.

Flucytosin

Flucytosin wirkt wie Nystatin und Amphotericin v. a. gegen Pilzinfektio-
nen. Diese Substanz wird als falscher Baustoff in das Erbgut des Pilzes ein-
gebaut, sodass die Lebensfihigkeit des Erregers eingeschrankt ist. Flucyto-
sin ist auch gut liquorgéngig. Aufgrund moglicher teratogener Schadigung
(Schiadigung des Embryos) darf es in der Schwangerschaft nicht gegeben
werden.

Fertigarzneimittel ist z. B. Ancotil®.
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Ganz aktuelle Entwicklungen stellen die so genannten Oxazolidinone und
die Streptogramine dar.

Aus der Problematik heraus, dass sich immer mehr resistente Keime
bilden, musste diese Neuentwicklungen eingefiihrt werden. Ein besonderes
Problem stellen multiresistente gram positive Keime dar (MRSA, multiresis-
tente (methicillinresistente) Staphylokokken).

Oxazolidinone

Oxazolidinone wie z. B. Linezolid (Zyvoxid®) wirken spezifisch auf die
gram positiven Problemkeime. Sie hemmen die Proteinsynthese in den Ri-
bosomen der Bakterien an einer ganz bestimmten Stelle, sodass auch Kreuz-
resistenzen mit anderen Antibiotika bisher nicht bekannt sind. Aufgrund
der speziellen Wirkweise von Linezolid, sollte dieses Antibiotikum aber als
Reserveantibiotikum betrachtet werden und nur im Notfall eingesetzt wer-
den, um Resistenzentwicklungen zu vermeiden.

Streptogramine

Streptogramine wie z. B. Synercid® (Quinupristin und Dalfopristin) sind
ebenfalls Spezialantibiotika gegen gram positive Problemkeime. Sie sollten
immer nur dann eingesetzt werden, wenn die Standardantibiotika nicht
mehr wirksam sind. Der Wirkmechanismus der Streptogramine liegt eben-
falls in einer speziellen Hemmung der Bakterienproteinsynthese. Strepto-
gramine sind aufgrund der fehlenden Wasserloslichkeit nicht zur oralen
Applikation geeignet, d. h. sie kénnen nur parenteral verabreicht werden.

4 Antimykotika

Neben den schweren Infektionen mit Bakterien stellen Pilzinfektionen der
inneren Organe eine Herausforderung fiir moderne Antimykotika dar. Die-
se Pilzmitte]l werden gegen lebensbedrohende Organmykosen, ausgelost
durch Candida, Cryptokokken oder Aspergillen, eingesetzt (& Tab. 11.6).
Oft treten diese Mykosen auch wihrend eine Antibiotikatherapie auf.

Amphothericin

Amphothericin gehort zu den Polyen-Verbindungen, die die Pilzzellmem-
bran durchldssig machen. Die Folge ist, dass intrazelluldre Bestandteile aus
der Zelle heraus gelangen konnen und somit die Zelle nicht mehr lebensfi-
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Fragen und Aufgaben zu Kap. 11

B Tab. 11.6. Antimykotika

Ketoconazol Nizoral®
Itraconazol Sempera®
Fluconazol Diflucan®
Voriconazol Vfend®
Posaconazol Noxafil®
Caspofungin Cancidas®
Amphothericin B Ambisome®

hig ist. Nicht gegeben werden darf Amphothericin bei schweren Leber- und
Nierenschédden.

Caspofungin

Caspofungin hemmt die Synthese wichtiger Bestandteile der Pilzzellwand,
so dass diese nicht mehr richtig aufgebaut werden kann. In der Folge zer-
platzen die Pilzzellen und die Pilze sterben ab.

Azol-Antimykotika

Die systemisch wirksamen Azol-Antimyktoika, wie z. B. Itraconazol, Flu-
conazol, Voriconazol oder Posaconazol, hemmen die Ergosterolsynthese.
Ergosterol ist ein wichtiger Bestandteil der Pilzzellmenbran. Fehlt dieser
Baustein, verliert die Menbran ihre Funktion und wichtige Bestandteile des
Zellinneren verlassen die Zelle, so dass der Pilz abstirbt.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 11

1. Was ist der Unterschied zwischen Desinfektion und Sterilisation?

2. Zu welchen Zwecken und in welcher Konzentration wird Wasserstoffper-
oxidlésung angewendet?

3. Nennen Sie noch 2 weitere Mittel, die zur Hautdesinfektion geeignet sind!

4. Nennen Sie 1 Fertigarzneimittel mit »organischem« Jod!

5. Wofir verwendet man Chlorhexidin?



204 Kapitel 11 - Gegen Bakterien und Pilze wirkende Stoffe

6. Auf welche 4 Arten kdnnen Antibiotika grundsétzlich wirken? Zu welcher
Gruppe/Wirkart gehoren: Penicilline, Nystatin, Gyrasehemmer, Tetrazykline,
Cephalosporine, Makrolid- und Aminoglykosidantibiotika?

7. Was versteht man unter »Resistenz« und wie ldsst sie sich so gut als moglich
vermeiden?

8. Wie nennt man die Gruppe der Penicilline und Cephalosporine zusammen?
Welchen »Abwehrmechanismus« haben Erreger gegen diese entwickelt?

9. Wogegen wird Nystatin hauptsdchlich angewendet?

10. Nennen Sie zu jeder in Frage 6 erwahnten Stoffgruppe Praparatebeispiele!
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12.1  Allgemeines zu Krebserkrankungen

Krebs ist neben den Herz-Kreislauf-Erkrankungen eine der haufigsten
Todesursachen. Die allgemein gestiegene Lebenserwartung (Frauen wer-
den z. B. im Durchschnitt 77 Jahre alt) tragt zu dieser Entwicklung bei, da
maligne Tumoren v. a. eine Erkrankung sind, die erstim hoheren Alter ge-
hauft auftritt. Man nimmt an, dass die Zellen irgendwann aufB3er Kontrol-
le geraten, d. h. entarten, und sich ungehemmt zu teilen beginnen. Trotz
der nicht zu Gibersehenden Erfolge der Medizin, z. B. bei der Bekampfung
von Infektions- und Stoffwechselerkrankungen (z. B. Diabetes mellitus),
sind die Erfolge in der Krebstherapie eher bescheiden.

Die Pathogenitit von Tumoren lésst sich in folgende 3 Stadien einteilen:
Infiltrierendes Wachstum, d. h. die entarteten Zellen dringen in andere
Gewebe und in Gefif3e ein
Destruierendes Wachstum, was bedeutet, dass das urspriingliche Gewe-
be zerstort wird
Metastasierendes Wachstum; in diesem Stadium werden an anderen Or-
ten im Korper Tochtergeschwulste gebildet. Zu diesem Zeitpunkt sind
die Heilungschancen als sehr gering zu beurteilen.

Als Ursachen der Entartung der korpereigenen Zellen kénnen sowohl endo-
gene* als auch exogene* Aspekte aufgefiihrt werden.

Endogene Faktoren.Zu den endogenen Faktoren gehort neben der erbli-
chen Veranlagung ein gestoértes Immunsystem. Die Abhéngigkeit einiger
Tumorarten von Hormonen ist unbestritten. Hierzu zihlen die Ostrogene
(weibliche Sexualhormone) beim Mammakarzinom (Tumor der Brustdrii-
sen) und das Testosteron (méannliches Sexualhormon) im Falle des Prosta-
takarzinoms.

Exogene Faktoren. Zu den exogenen Faktoren gehoren ionisierende Strah-
lung, chemische Karzinogene* (z. B. Teerprodukte) und krebsauslosende
Viren, die sog. onkogenen* Viren.

Einteilung der Krebserkrankungen

Folgende Krebsarten werden unterschieden:
Geschwulste des Nervensystems
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Mesenchymale* Tumoren (bosartige Form: Sarkome)
Epitheliale* Tumoren (bosartige Form: Karzinome).

Eine einmal entstandene Krebsgeschwulst kann entweder in ihrem Wachs-
tum gehemmt oder zerstort werden. Eine Umwandlung in normale Zellen
ist gegenwirtig noch nicht moglich.
Als therapeutische Mafinahmen stehen heute zur Verfiigung:
Operative Entfernung der Geschwulst im Frithstadium der Erkran-
kung
Strahlentherapie, bei der die Krebszellen zerstort werden sollen
Mit entsprechenden Arzneimitteln, die die entarteten Zellen schadigen
oder zerstoren.

Auflerdem kann man versuchen, die korpereigenen Abwehrkrifte zu ver-
bessern (z.B. durch Interferone, Mistel- oder Thymuspréparate). Es ist
nachgewiesen, dass eine begleitende psychologische Betreuung die Lebens-
erwartung der Patienten verldngert.

12.2 Arzneistoffe, die das Zellwachstum
unterdriicken (Zytostatika)

12.2.1 Allgemeines zu Zytostatika

Die Chemotherapie wird zur Unterstiitzung der operativen Maffnahmen
oder als alleinige Therapie durchgefiihrt, sofern wegen der zu stark fort-
geschrittenen Entartung der Zellen eine Operation nicht mehr méglich
ist.

Zytostatika, die in das Wachstum der Krebszellen eingreifen

== Mitosehemmstoffe, die die Zellteilung hemmen. Hierzu gehoren z. B.
Vinblastin (Velbe®), Vincristin (Vincristin Lilly®), Vindesin (Eldesine®)
und die Taxane (Taxotere®, Taxol®)

== Alkylierende Zytostatika, die mit dem Erbgut der Zelle reagieren,
wie Cyclophosphamid (z. B. Endoxan®), Cisplatin (z. B. Platinex®) oder
Busulfan (z. B. Myleran®).
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== Antimetaboliten, die die naturlichen Stoffwechselbausteine verdran-
gen. Hierunter fallen Stoffe wie Methotrexat (z. B. Methotrexat Leder-
le®, Mercaptopurin (z. B. Puri-Nethol®), Cytarabin (z. B. Alexan®) oder
Fluorouracil (z. B. Fluroblastin®) sowie Gemcitabin (Gemzar®)

== 7Zytostatisch wirksame Hormone: Fosfestrol (z. B. Honvan®),
Burserelin (z. B. Suprefact®), Gonadorelin (z. B. Decapeptyl®), Tamoxifen
(z. B. Nolvadex®, Aminogluthetimid (z. B. Orimeten®) und Cyproteron
(z. B. Androcur®).

== 7Zytostatisch wirksame Antibiotika: Doxorubicin (z. B. Adriblastin®),
Daunorubicin (z. B. Daunoblastin®), Bleomycin (z. B. Bleomycinum
Mack®) oder Mitomycin (z. B. Mitomycin Medac®). Zu den antibiotisch
wirksamen Zytostatika ist auch das synthetisch hergestellte Mitoxan-
tron (Onkotrone®, Novantron®) zu nennen.

== Korpereigene Abwehrstoffe, z. B. die Interferone.

Das Problem der Chemotherapie liegt darin, dass diese Stoffe nicht nur
selektiv die Krebszellen, sondern auch andere (gesunde) Zellen mit ho-
her Teilungsrate zerstoren. Hierunter fallen v. a. die Knochenmarkzellen
(— gestorte Blutbildung), die Haarzellen (— Haarausfall bis zur Glatzen-
bildung), die Zellen der Darmschleimhaut (— Durchfille) und die Keim-
driisen (— Missbildungen bei den Nachkommen).

Zu den bereits genannten Nebenwirkungen kommt noch ein erhéhtes
Infektionsrisiko hinzu, da ja alle sich schnell teilenden Zellen angegriffen
werden. Somit ist auch die Bildung der Lymphozyten im Knochenmark ge-
hemmt und infolge dessen die Infektionsabwehr eingeschrinkt.

Die Haarzellen konnen durch Auflegen einer Eisperiicke vor der
Therapie geschiitzt werden. Durch die Kélteeinwirkung wird die Kopf-
haut weniger stark durchblutet, sodass auch weniger Arzneistoff in die
Haarzellen transportiert wird. Auflerdem wird auch ihre Teilungsrate er-
niedrigt, sodass weniger Zellen geschddigt werden und der Haarausfall
abnimmt.

Schutz des Pflegepersonals bei der Anwendung

von Zytostatika

Folgende Schutzmafinahmen missen vom Pflegepersonal eingehalten
werden, da Zytostatika auch gesunde Zellen des Menschen angreifen und
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zerstoren konnen. Diese Vorsichtsmafinahmen sind fiir den Schutz der Ge-
sundheit des Pflegepersonals unerlésslich:

—— Praxistipp
Handschuhe miissen bei der Zubereitung und wédhrend der Applikation

der Zytostatika getragen werden.

Die Zubereitung sollte nur mit Einwegartikeln durchgefiihrt werden, um
eine Kontamination* anderer Gegenstande und der Umwelt zu verhindern.
Medikamentenreste und benutzte Gegenstande sind von Fachleuten zu
entsorgen (Krankenhausapotheke).

Aufgrund der schnellen Schadigung von Zellen mit hoher Teilungsrate
(Embryo) diirfen schwangere Frauen nicht mit der Zubereitung von
Zytostatika betraut werden.

12.2.2 Einige wichtige Zytostatika

Mitosehemmstoffe

Colchicin, ein Alkaloid aus der Herbstzeitlosen (Colchicum autumnale),
verhindert die Ausbildung der Teilungsspindel, sodass sich die Zellen
nicht mehr zweiteilen kénnen; die entarteten Zellen werden gehemmt.
Colchicin zeigt aber eine sehr geringe therapeutische Breite, sodass es
nur noch beschrénkten Einsatz findet.

Ahnlich wirkt Podophyllin, ein Inhaltsstoff der Pflanze Podophyllum
peltatum.

Die Vinca-rosa-Alkaloide Vinblastin (z. B. in Velbe®) und Vincristin
hemmen die Zellteilung durch Bindung an Tubulin (Eiweif3, welches fiir
die Zellteilung nétig ist).

Entwicklungen aus der Eibe sind die Taxane. Hierzu gehoren Paclitaxel (Ta-
xol®) und Docetaxel (Taxotere®). Beide Substanzen hemmen zum einen die
Ausbildung von Kernspindeln und zum anderen hemmen sie den Abbau
der Tubili im Spindelapparat. Die Folge davon ist eine unterbrochene Zell-
teilung. Das Tumorwachstum wird gestoppt.

Alkylierende Zytostatika (B Tab.12.1)

Diese Stoffe alkylieren, d. h. sie verandern das Erbgut der Zellen, sodass die
normale Weitergabe von genetischem Material an die Tochterzelle gestort ist.
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B Tab. 12.1. Alkylierende Zytostatika

Cyclophosphamid Endoxan®
Trofosfamid Ixoten®
Ifosfamid Holoxan®
Melphalan Alkeran®
Chlorambucil Leukeran®
Cisplatin Cisplatin Hexal®
Carboplatin Carboplat®
Oxaliplatin Eloxatin®

Lost, der Gelbkreuzkampfstoff aus dem 1. Weltkrieg, diente als Aus-
gangstoff fiir die Synthese neuerer Zytostatika. Problematisch ist aber die
grofle Knochenmarktoxizitit. Cyclophosphamid (z. B. in Endoxan®) ist
ein solches abgewandeltes Préiparat, welches eine geringere Toxizitét auf-
weist.

Antimetaboliten (B Tab.12.2)
Antimetaboliten verdringen die natiirlichen Stoffwechselbausteine oder
Enzyme von ihren Wirkorten, sodass Teilung und Wachstum der Zellen
gestort werden. Sie beeinflussen sdmtliche sich schnell teilenden Zellen,
d. h. auch die nichtentarteten Zellen wie z. B. die Haarzellen.
Methotrexat verdringt die Folsdure, die fiir die Synthese von Baustei-
nen des genetischen Materials wichtig ist.
Mercaptopurin (z. B. Puri-Nethol®) besitzt eine dem Adenin dhnliche
Struktur, sodass anstatt Adenin nun Mercaptopurin in das genetische
Material eingebaut wird und es zu Storungen des Zellstoffwechsels und
-wachstums kommt.
Fluorouracil ist dem kérpereigenen Uracil bzw. dem Thymin dhnlich
und wird folglich ebenfalls als falscher Baustein in das Erbgut einge-
schleust. Es kommt somit auch hier zu Stérungen im Zellstoffwechsel.
Cytarabin (z. B. Alexan®), welches dem Cytidin dhnlich ist, wirkt nach
dem gleichen Prinzip.



211 12

12.2 - Arzneistoffe, die das Zellwachstum unterdriicken

B Tab. 12.2. Antimetaboliten

Methotrexat Lantarel®
Mercaptopurin Puri-Nethol®
Fluorouracil Fluorouracil-Gry®
Capecitabin Xeloda®
Cytarabin Alexan®
Gemcitabin Gemzar®
Fludarabin Fludara®

Eine orale Form des Fluorouracil ist Capecitabin (Xeloda®). Fiir ambulant
therapierte Patienten gibt die oral verfiigbare Form von Fluorouracil die
Méglichkeit, Krankenhausaufenthalte zu vermeiden und somit die Lebens-
qualitdt zu verbessern.

Neuere Entwicklungen auf dem Gebiet der Antimetaboliten sind Gem-
citabin (Gemzar®) und Fludarabin (Fludara®).

Zytostatisch wirksame Antibiotika

Einige Antibiotika, die wegen ihrer toxischen* Nebenwirkungen nicht zur
Behandlung von Infektionen eingesetzt werden, finden als Zytostatika An-
wendung.

1940 wurden die Actinomycine aus Bakterien (Actinomycetes) von
Waksman isoliert. Hierzu gehort z. B. das Dactinomycin, das sich in die
DNA-Doppelstrange des Erbguts einlagert und dadurch die Zellen schadigt
bzw. ihre Teilung verhindert.

Weitere Stoffe aus diesen Bakterien sind die Anthrazykline (z. B. Dau-
norubicin, u. a. in Daunoblastin®) und Bleomycin, welche dhnliche Wir-
kungen zeigen wie die Actinomycine. Bleomycin fithrt daneben noch zu
DNA-Strangbriichen.

Das synthetisch hergestellte Mitoxantron (Onkotrone®) lagert sich eben-
falls zwischen die DNA-Stringe ein und stort dadurch die Zellteilung. Es
erzeugt aber keine DNA-Strangbriiche wie z. B. Bleomycin.
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B Tab. 12.3. Hypothalamushormone

Goserelin Zoladex®
Buserelin Suprefact®
Leuprolein Enantone®
Octreotid Sandostatin®

Hormone und Hormonantagonisten (Einteilung)
Diese Stoffe wirken mit Erfolg bei solchen Tumoren, die in ihrem Wachstum
von der Anwesenheit bestimmter Hormone beeinflusst werden. So ist z. B. das
Prostatakarzinom von Testosteron (ménnliches Sexualhormon) abhangig.
Man kann bei der Behandlung von hormonabhéngigen Tumoren 2 The-
rapieformen unterscheiden:
ablative Therapie: d. h. Entfernung der Keimdriisen oder medikamen-
tose Ausschaltung der Hormonproduktion;
additive Therapie: d. h. Gabe von Hormonantagonisten.

Hypothalamushormone. Gonadoliberinanaloga bewirken kurzzeitig ei-
nen Anstieg der Hormonproduktion, jedoch kommt es sehr bald aufgrund
der Uberproduktion zu einer Abnahme der Rezeptoren in der Hypophyse,
sodass die Hormonproduktion wieder absinkt und eine reversible* chemi-
sche Kastration vorliegt.

Hierzu gehort Buserelin (Suprefact®), welches zur ablativen Prostatakar-
zinomtherapie fithrt. Burserelin ist ein Peptidhormon und wird nasal appli-
ziert (B Tab.12.3).

Ostrogene. Weibliche Sexualhormone werden zur additiven Prostatakarzi-
nomtherapie eingesetzt. Als Nebenwirkungen treten Herzprobleme, Ode-
me, Feminisierung des méannlichen Korpers sowie Thromboembolien*
auf. Neben der Therapie des Prostatakarzinoms kénnen Ostrogene nach
der Menopause* bei Mammakarzinom eingesetzt werden.

Antidstrogene. Diese werden in der additiven Behandlung des Mammakar-
zinoms meist vor der Menopause* eingesetzt. Beispiele hierfiir sind Tamo-
xifen (z. B. in Tamofen®) und Aminogluthetimid (z. B. Orimeten®).
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Tamoxifen besetzt die Ostrogenrezeptoren, ohne aber die fiir Ostroge-
ne typischen Wirkungen auszulésen. Aminogluthetimid hemmt die Synthe-
se (den Aufbau) der Ostrogene, sodass der Plasmaspiegel dieser Hormone
absinkt.

Neuere Wirkstoffe auf dem Gebiet der Aromatasehemmstoffe sind Ana-
strozol (Arimidex®), Letrozol (Femara®), Exemestan (Aromasin®) und For-
mestan (Lentaron®).

Gestagene. Diese Hormone hemmen das Wachstum des Endometriumkar-
zinoms (Gebarmutterkrebs); Priaparatebeispiel: Clinovir®.

Antiandrogene. Die Antagonisten der mannlichen Sexualhormone kénnen
ebenfalls wie Burserelin und die Ostrogene zur Behandlung des Prostatakar-
zinoms eingesetzt werden. Als Beispiel konnte der Arzneistoff Cyproteron
(z.B. in Androcur®) aufgefithrt werden. Die hdufigsten Nebenwirkungen
sind Gyndkomastie (Brustbildung bei Médnnern) und Leberschidigungen
sowie eine verminderte Spermienproduktion.

Weiterentwicklungen sind Flutamid (Fugerel®) und Bicalutamid (Caso-
dex®).

Nebennierenhormone. Die Glukokortikoide weisen eine antiproliferative
(zellteilungshemmende) Wirkung auf und kénnen somit auch zur Behand-
lung von entarteten Zellen eingesetzt werden. In der Praxis hat sich die
Kombination von Glukokortikoiden mit anderen Zytostatika gut bewidhrt.

Topisomerase-Hemmstoffe

Das Erbgut liegt im Zellkern in aufspiralisierter Form (Doppelhelix) vor.
Wihrend der Zellteilung muss diese Doppelhelix aber getffnet und nach
der Teilung wieder aufgrollt werden. In diese Abldufe greift das Enzym To-
pisomerase ein.

Hemmstoffe der Topisomerase storen den Prozess der geregelten Zelltei-
lung und fiihren oft zu DNA-Stangbriichen, sodass die Tumorzelle abstirbt.

Arzneistoffe mit diesem Wirkprinzip sind Etoposid (Vepesid®), Topote-
can (Hycamtin®) und Irinotecan (Campto®).

Neuere Therapieformen

Die Gentechnik eroffnet auch in der Therapie der Tumore ganz neue Aspek-
te.
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Ein Versuch, das Tumorwachstum auf schonende Weise zu hemmen,
ist die Gabe von speziellen Antikorpern, die bestimmte Wachstumsfakto-
ren im Tumorgeschehen blockieren.

Trastuzumab (Herceptin®). Trastuzumab blockiert in der Mammakarzi-
nomzelle die Auspragung von Wachstumsfaktoren. Ohne diese Wachstums-
faktoren ist aber das Fortschreiten des Tumors nicht mehr méglich. In wie
weit die Uberlegungen eine Alternative zur Chemotherapie darstellen oder
eine Ergédnzung hierfiir sein werden, muss die Zukunft zeigen.

Rituximab (Mabthera®). Rituximab ist ein Antiképer, der ein spezielles
Oberflichenantigen der Tumorzellen des Lymphoms blockiert. Diese An-
tigen-Antikorper-Reaktion soll wiederum das Fortschreiten der Tumor-
erkrankung hemmen. Rituximab wird sowohl ohne als auch mit zusétzli-
chem Chemotherapeutikum eingesetzt.

Cetuximab (Erbitux®). Cetuximab ist ein Antikorper gegen den epiderma-
len Wachtstumsfaktor-Rezeptor (EGFR), der besonders in Krebszellen
ausgeprégt ist. Ohne den EGFR ist die Tumorzelle wesentlich schlechter le-
bensfihig, und somit kann sie mit Hilfe von Zytostatika leichter vernichtet,
der Tumor damit leicht bekdampft werden. Getestet ist Cetuximab bei meta-
sierendem Kolonkarzinom und bei Plattenepithelkarzinom im Kopf- und
Halsbereich.Cetuximab wird in der Regel mit dem Chemotherapeutikum
Irinotecan (Campto®) kombiniert.

Erlotinib (Tarveva®). Erlotinib ist ein Hemmstoff des menschlichen, epider-
malen Wachstumsfaktors HERI. Erlotinib kann durch Blockade des EGFR
das Wachstum des Tumors zum Stillstand bringen. Erlotinib wird bei Lun-
genkarzinomen eingesetzt, bei denen eine vorausgehende Chemotherapie
schon versagt hat.

Bevacizumab (Avastin®). Bevacizumab ist ein Antikorper gegen den Gefdf3-
wachstumsfaktor-Rezeptor. Dies bedeutet, dass Bevacizumab am Endothel
der Blutgefifle bindet und den Gefidflwachstumsfaktor (VGFR) blockiert, so
dass die Blutgefifie ihre Funktion nicht mehr erfiillen kénnen. Besonders aus-
gepragt ist der VGFR bei Krebszellen. Somit verhindert Bevacizumab die Blut-
versorgung der Tumorzellen, so dass diese nicht mehr wachsen konnen. Zuge-
lassen ist Bevacizumab bei metastasierendem Kolon- und Rektumkarzinom.
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12.2.3 Sicherer Umgang mit Zytostatika in Apotheke und
Klinik

@ Besonderer Schutz muss fiir herstellendes Apothekenpersonal, fiir
verabreichende Arzte und Pflegepersonal sowie fiir die Patienten selbst
gewadbhrleistet sein.

Todesursache Nr. 2 sind in den westlichen Industrielindern die tumorbe-
dingten Todesfille. Tumorerkrankungen betreffen nicht nur die lteren Mit-
biirger jenseits des Rentenalters. In zunehmendem Mafle muss bei immer
juinger werdenden Patienten die Diagnose »Krebs« gestellt werden. Die Hie-
rarchie Chirurgie-Strahlentherapie-Chemotherapie ist zwar immer noch
giiltig, jedoch versprechen neuere, spezifischer wirkende Zytostatika den
Patienten eine lingere Remissionszeit und eine Verbesserung der Lebens-
qualitat.

Die Therapie mit zytostatisch wirksamen Medikamenten stellt aber
sowohl an die drztliche Betreuung als auch an die pharmazeutische Zube-
reitung in der Apotheke hohe Anforderungen. Die geringe therapeutische
Breite macht eine exakte Dosierung bezogen auf das tatsachliche Korperge-
wicht und v. a. auf die errechnete Kérperoberfliche in m? nétig.

Nebenwirkungen auf das Blut bildende System bzw. auf das Immunsys-
tem erfordern eine strenge Kontrolle spezieller Blutzellen wie z. B. Leukozy-
ten und Thrombozyten (vgl. Nadir, angepasste Zytostatikadosierung). Die
kumulative Dosis darf bei einigen Medikamenten nicht aufSer Acht gelas-
sen werden (vgl. Bleomycin, Anthracycline), um schwere Nebenwirkungen
vermeiden zu kénnen. Die antiemetische Begleittherapie gehort ebenso zur
Zytostatikabehandlung wie auch die Diagnose und Uberwachung von Le-
ber- und Nierenfunktion mit entsprechender Dosisanpassung.

Dariiber hinaus stellen Chemotherapeutika bei nicht sachgerechtem
Umgang ein gesundheitliches Risiko fiir das Apotheken- und Pflegeperso-
nal dar. Der mit der zentralen Zytostatikazubereitung betraute Apotheker
muss durch entsprechende Schulung, Aufklarungsarbeit und Dienstanwei-
sungen den sachgerechten Umgang mit Zytostatika gewéhrleisten.

Und nicht zuletzt stellen Zytostatikazubereitungen ein Problem bzgl.
der Abfallbeseitigung dar.

Nur bei Beachtung all dieser Aspekte kann der Einsatz und der Ge-
brauch von Zytostatika fiir Patienten, Personal und Umwelt gefahrlos er-
folgen.
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Die korrekte Informationsiibertragung. Die Grundlage einer sachgerech-
ten und fiir den Patienten optimalen Zytostatikatherapie ist die Ubermitt-
lung der Information seitens des behandelnden Arztes in die Apotheke.
Hierbei konnen viele Fehler hinsichtlich Zytostatikum, Dosis oder Zeit-
punkt der Applikation erfolgen. Auch Verwechslungen von Patienten mit
gleichem Familiennamen sind prinzipiell méglich.

Eine verantwortungsbewusste zentrale Zytostatikazubereitung verlangt
deshalb nach genormten Informationsiibertragungswegen.

Prinzipiell sind viele Varianten méglich. Die Zytostatikazubereitung
stellt zum einen eine drztliche Verordnung und zum anderen eine Rezeptur-
herstellung in der Apotheke dar. § 7 der Apothekenbetriebsordnung regelt
den Umgang mit Rezepturen, sodass von gesetzlicher Seite her bestimmte
Auflagen gegeben sind.

Des Weiteren sind das Therapieschema und die Indikation fiir diese
Behandlung anzugeben.

Angaben zur Person des Patienten

Die Grundlage der qualititsorientierten Patientendokumentation stellt die
genaue Angabe der Station und des Zimmers des betreffenden Patienten
dar. Dariiber hinaus ist die Angabe des vollstaindigen Namens des Patienten
mit Vor- und Zunamen sowie der Geburtstag notig, um Verwechslungen
von zwei namensgleichen Patienten auszuschlieflen.

Auch Rickfragen seitens der Apotheke oder der Station sind somit exak-
ter und schneller zu beantworten.

Die geringe therapeutische Breite der Chemotherapeutika erfordert die
genaue Dosierung nach den m? der Korperoberfliche.

Hierfiir sind exakte Angaben bzgl. der KérpergrofSe und des Korperge-
wichtes notwendig.

Die Verwendung entsprechender Normogramme ist zum einen relativ
ungenau und birgt zum anderen die Gefahr von Ablesefehlern in sich. Die
Ermittlung der Korperoberflache fiir Erwachsene entsprechend der Formel
von Dubois gibt hier eine groflere Sicherheit.

Formel fiir Erwachsene:
71,84 EXP 4 +/- mal cm a* 0,725 mal kg a* 0,425 = m?

Die Korperoberfliche von Kindern kann nach der Boydeschen Formel er-
mittelt werden.
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Formel fiir Kinder:
3,207 EXP 4 +/- mal g a* (0,7285-g log 0,0188) mal cm ax 0,3 = m?

Somit ist eine genaue Bestimmung der jeweiligen Dosierung der einzelnen
Zytostatika moglich.

Die teilweise immer noch relativ hohe Hamatotoxizitét von Zytostatika
(vgl. z. B. Doxorubicin, Etoposid oder Methotrexat) erfordert zudem die
Uberwachung einfacher Parameter im peripheren Blut. Die Angabe der
Konzentrationen von Thrombozyten und Leukozyten gibt einen ersten
Hinweis auf die Vertréglichkeit des Medikamentes und erlaubt Riickschliis-
se bzw. Berechnungen fiir weitere Dosierungen. Nur durch Angabe beider
Parameter ist die Herstellung patientenbezogener Zytostatika moglich.

Grenzwerte, die fiir eine Dosistiberpriifung ausschlaggebend sind, wer-
den in BTab. 12.4 aufgelistet. Diese Schrankenwerte stellen einen groben
Uberblick dar, die Basis fiir grundsitzliche Uberlegungen und Diskussio-
nen sind. Die letzte Entscheidung iiber die endgiiltige Wahl der Dosis bleibt
selbstverstandlich im Verantwortungsbereich des behandelnden Arztes.
Der mit der Herstellung beauftragte Apotheker hat aber die Aufgabe, etwai-
ge Bedenken dem Arzt mitzuteilen (vgl. § 17 ApBetrO).

Auch die Beurteilung des Allgemeinzustandes des betreffenden Patien-
ten muss in der Dosisfindung berticksichtigt werden. Hierzu eignen sich
die Charakterisierungen nach Karnofsky oder entsprechend der WHO-Ein-
teilung (Zubrod, ECOG, AJCC; BTab. 12.5).

§ 7 der Apothekenbetriebsordnunglasst dem Apotheker bei der Herstel-
lung von Rezepturen hinsichtlich nicht wirksamer Hilfsstoffe freie Hand.
Grundsitzlich eignen sich Glukose 5 % und isotonische Kochsalzlosungen

B Tab. 12.4. Dosisanpassung der zytostatischen Therapie an Blutbildwerte bei Zyklus-
beginn

Leukozyten/Il Thrombozyten (ml) Dosis [%]

>4000 >100 000 100
3000-4000 70 000-100 000 75
3000-2000 50 000- 70 000 50

<2000 <50 000 0
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B Tab. 12.5. Allgemeinzustand nach Karnofsky und entsprechende WHO-Einteilung

Karnofsky-Index WHO-Grad
100 % Normale Aktivitat, kein Anzeichen fiir Tumorleiden 0

90 % Minimale Krankheitssymptome, normale Leistungsfahigkeit

80 % Geringe Krankheitssymptome, eingeschrénkte 1

korperliche Aktivitat

70 % Normale Arbeit nicht mehr moglich

60 % Arbeitsunfahig, aber nur z. T. Unterstiitzung nétig 2

50 % Dauernde Unterstiitzung und Hilfe nétig

40 % Meist bettlagerig, spezielle Pflege nétig 3

30 % Standig bettlagerig, Spezialpflege nétig

20 % Schwerkrank, Hospitalisierung nétig 4

10 % Sterbenskrank

fir die Zubereitung der meisten Infusionslosungen. Fiir die Apotheke ist
es aber wichtig zu wissen, ob es sich dabei um Patienten mit Stoffwechsel-
problemen, z. B. um Diabetiker, handelt. Sollte dies so sein, kann in den
meisten Féllen auf die stoffwechselneutrale isotonische Kochsalzlosung zu-
rickgegriffen werden.

Die erforderliche Kontrolle der Rezeptur hinsichtlich erkennbarer Irrtii-
mer (§ 7 und § 17 ApBetrO) macht es notig, dass der behandelnde Arzt die
Indikation fiir die Zytostatika und das durchzufiihrende Behandlungssche-
ma auf dem Antragsformular eintréagt.

Erst die Summe all dieser Angaben ermdglicht es, den Anforderungen
des § 7 der Apothekenbetriebsordnung gerecht zu werden und eine fiir den
Patienten optimale Zytostatikarezeptur anzufertigen.

Zeitliche Reihenfolge und Wiederholung der Zyklen

sowie arztliche Signatur

Nachdem sdmtliche Fragen hinsichtlich Dosierung, Darreichungsform
und Applikationsvolumen geklért sind, muss der Arzt die gewiinschte Rei-
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henfolge der Zytostatikagaben angeben. Hierbei sind die Uhrzeiten an den
Applikationstagen wahrend eines Zyklus und die Wiederholung des Zyklus
wichtig.

Fiir jeden Applikationstag eines Zyklus werden die Rezepturen neu in
der Apotheke hergestellt. Dabei muss aber zumindest eine fernmiindliche
Bestatigung des Arztes in der Apotheke eingehen, dass der Patient auch am
betreffenden Tag die Chemotherapie tatsdchlich bekommt. Somit kann aus-
geschlossen werden, dass eine Rezeptur unnotigerweise hergestellt wird,
weil sich z. B. die gesundheitliche Situation des Patienten vor der Therapie
noch verschlechtert hat und diese nun kurzfristig abgesetzt werden muss.

Die Wiederholung eines kompletten Zyklus erfordert einen neuen Zy-
tostaseantrag.

Erst die Unterschrift des behandelnden Arztes und die Angabe des Aus-
stellungsdatums erlauben dem Apotheker die Herstellung der Rezeptur ent-
sprechend § 7 der Apothekenbetriebsordnung und geben dem Patienten
die Sicherheit einer optimalen Versorgung.

Die Wiederholung des Namens des Arztes in Druckbuchstaben ermog-
licht auch bei Paraphen die Zuordnung der Unterschrift (vgl. § 2 VO tiber
verschreibungspflichtige Arzneimittel).

Samtliche Zytostaseantrage werden in der Apotheke archiviert und mit
neuen Antrigen desselben Patienten verglichen. Die Apotheke hat dadurch
eine Kontrollméglichkeit iiber den genauen Therapieablauf und kann hel-
fen, Missverstdndnisse zu vermeiden.

Die Erfahrung hat gezeigt, dass allein die Angaben tiber Korpergrofie
und -gewicht mit zahlreichen Fehlern behaftet sind. Oftmals beziehen sich
diese Daten allein auf die Angaben des Patienten und werden auf den Sta-
tionen nicht mehr nachgepriift. Nur der Vergleich mit bereits existierenden
Antragen des Patienten kann helfen, Abweichungen aufzudecken. Bei auf-
falligen Unterschieden v. a. hinsichtlich der Korpergrofie hat die Apotheke
durch Nachfragen die Moglichkeit die genauen Parameter bestimmen zu
lassen, um somit Fehldosierungen aufgrund falsch ermittelter Kérperober-
flache zu vermeiden.

Auch die Uberpriifung der zyklusgerechten Wiederholung der Chemo-
therapie ist nur durch Vergleich mit den bestehenden und schon tatsach-
lich erfolgten Zyklen méglich.

Fir viele Zytostatika bestehen kumulative Hochstdosen (vgl. Bleomy-
cin; Anthracycline). Der Vergleich bereits applizierter Dosen mit der kumu-
lativen Hochstdosis ist somit leicht moglich.
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Der Antrag gibt dem Apotheker auch einen Uberblick iiber die appli-
zierten Zytostatika, sodass er Empfehlungen hinsichtlich der Begleittherapie
geben kann. Hierzu zéhlt die antiemetische Therapie mit Glukokortikoiden
und Antiemetika (z. B. Metoclopramid, Ondansetron, Topisetron, Grani-
setron) bei hochemetogenen Stoffen wie z. B. Cisplatin oder Carboplatin.
Auch eine neutropenieverhindernde Gabe von granulozyten- und makro-
phagenstimulierenden Faktoren ist z. B. bei Substanzen wie Vinblastin,
Epirubicin, Cyclophosphamid oder Doxorubicin angezeigt. Der Hinweis auf
eine entsprechende forcierte Diurese bei der Anwendung von Cisplatin, um
dessen nephrotoxische Wirkung zu minimieren, geh6rt mit zu den Informa-
tionsaufgaben des Apothekers bei der zentralen Zytostatikaherstellung.

Die Erfiillung dieser Informationspflichten und die Vermeidung von
Missverstindnissen macht es erforderlich, dass fiir die zentrale Zytostatika-
herstellung nur ordnungsgemaf3 ausgefiillte schriftliche Antrége bearbeitet
werden diirfen. Die alleinige fernmiindliche oder EDV-miflige Ubertra-
gung der Daten wird nicht akzeptiert.

Die Herstellenden

Die zentrale Zytostatikaherstellung erfordert von den Mitarbeitern ein ho-
hes Maf$ an Wissen und Motivation. An erster Stelle steht dabei die Fihig-
keit, die Gefahren, die von den Zytostatika fiir die eigene Gesundheit ausge-
hen, richtig einzuschitzen. Nur so werden Schutzvorschriften eingehalten
und Unfille vermieden.

Die stindige Fort- und Weiterbildung, auch innerbetrieblich, ist dabei
unerldsslich, um dem momentanen Qualititsstandard gerecht zu werden
und ihn zu verbessern.

Die Mitarbeiter sind tiber neue Chemotherapeutika bzw. tiber neue Er-
kenntnisse von Wirkung und Nebenwirkung fortlaufend zu informieren.

Neben dem Eigenschutz erfordert die parenterale Applikation der Che-
motherapeutika eine sichere aseptische Herstellungsmethodik. Die Uber-
prifung des einzelnen Endproduktes ist bei Rezepturen zum einen in der
Regel nicht méglich und zum anderen laut § 7 Apothekenbetriebsordnung
nicht nétig. Deshalb ist es unerldsslich, dass sich alle an der Herstellung
beteiligten Personen strikt an die in den Betriebsanweisungen festgelegten
Hygiene- und Handling-Vorschriften halten.

Standige Diskussionen iiber Verbesserungsmaoglichkeiten seitens PTAs
und Apotheker helfen, dass die Betriebsanweisungen laufend verbessert
werden kénnen.
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Die Qualitét des Endproduktes hangt im Wesentlichen von der Qualitat
der Mitarbeiter ab.

Die Schutzausriistung

Der Schutz der Herstellenden vor dem Zytostatikum und der Schutz des
Produktes vor dem Mitarbeiter stellen grofle Anforderungen an die zentra-
le Zytostatikaherstellung.

Eine aseptische Zubereitung ist nur mdoglich, wenn entsprechende
Schutzvorkehrungen getroffen und von den Mitarbeitern auch angewendet
werden.

Alle mit der Zytostatikaherstellung betrauten Mitarbeiter sind von der
Unerldsslichkeit der folgenden Sicherheitsmafinahmen zu iiberzeugen.
Eine entsprechende Betriebsanweisung, die allen zuginglich ist, halt die
Forderungen auch nochmals in schriftlicher Form fest.

Der Vorbereitungsraum enthdlt Wasch- und Desinfektionsstationen so-
wie Umkleideméglichkeiten. Eine stindig geschlossen zu haltende Schleu-
se grenzt diesen vom eigentlichen Raum der aseptischen Herstellung ab.

Wichtig ist, dass alle Schmuckgegenstidnde, Ringe und Uhren etc. abge-
legt werden. Nur so kann die anschlieSende Reinigung mit fliissiger Seife
und Héndedesinfektion korrekt erfolgen. Auch ein Einreiflen der Gummi-
handschuhe ist ohne Schmuckgegenstidnde weniger leicht moglich.

Nach der Héndereinigung und -desinfektion wird ein steriler, knielan-
ger OP-Kittel aus Baumwollgewebe angezogen. Der Kittel ist vorne kom-
plett geschlossen und an der Riickenseite mit Knopfen versehen. Lange
Armel und enge Biindchen verhindern die Kontaminationsgefahr. Die Vor-
teile des Baumwollkittels liegen im giinstigen Beschaffungspreis und der
einfachen Reinigung und Sterilisierbarkeit.

Das grofite Augenmerk aber liegt auf der Bereitstellung anwendungsge-
rechter, steriler Einmalhandschuhe.

Sterile Latexhandschuhe sind nicht bepudert und weisen eine Hydro-
gelpolymer-Innenbeschichtung auf. Hier konnte ein Kompromiss aus
Wandstidrke, die fiir das Riickhaltevermogen essentiell ist, und dem Tast-
gefithl bzw. der Griffigkeit der herstellenden Person gefunden werden.
Die Handschuhe besitzen zudem lange Stulpen, sodass diese weit tiber die
Biindchen des Baumwollkittels gezogen werden konnen. Hiermit ist auf
einfache Weise ein akzeptabler Fliissigkeitsschutz méglich. Grundsitzlich
werden ca. alle 30 Minuten die Handschuhe gewechselt. Kommt es aber zu
einer sichtbaren Kontamination, werden die Handschuhe sofort ersetzt.
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Aus Sicherheitsgriinden erfolgt keine Desinfektion unsteril gewordener
Handschuhe.

Einen Schwerpunkt méglicher Verkeimung im aseptischen Zuberei-
tungsraum stellt das Schuhwerk dar. Um dies zu vermeiden und um ein
Verschleppen eventueller Zytostatikapartikel vom Herstellungsraum in an-
dere Bereiche der Apotheke zu verhindern, miissen die personlichen Schu-
he abgelegt werden.

Bereits im Vorraum werden desinfizierte OP-Plastikgaloschen den Mit-
arbeitern in der jeweiligen Schuhgrofle zur Verfiigung gestellt.

Es ist selbstverstandlich, dass Mitarbeiter, die bereits die spezielle Her-
stellungskleidung angelegt haben, den Vorbereitungsraum nur noch in
Richtung Herstellungsraum verlassen diirfen. Die Herstellungskleidung
darf nicht aufSerhalb des Zytostatikatraktes getragen werden.

Die Verwendung eines Laminar Air Flows der Klasse I macht das Tra-
gen von OP-Hauben und die Verwendung von partikelfiltrierenden OP-
Masken nicht zwingend erforderlich. Die Arbeit hinter einer transparenten
Schutzscheibe hat bisher auch die Verwendung von Schutzbrillen ertibrigt.

Allerdings sind bei der wochentlich einmal stattfindenden Totalreini-
gung des Laminar Air Flows (Abbau und Reinigung aller beweglichen Teile
mit einem speziellen Flichendesinfektionsmittel) und des Zubereitungsrau-
mes auch OP-Masken und OP-Hauben zu tragen.

Dokumentation und Etikettierung

Die Dokumentation. Eine exakte und dauerhafte Dokumentation ist nicht
nur durch die §$ 7-11 der Apothekenbetriebsordnung vorgeschrieben, son-
dern stellt einen wesentlichen Teil des Qualititsmanagements der Kranken-
hausapotheke dar.

Ein wichtiger Punkt der Dokumentation sind die personlichen Daten des
Patienten, fiir den die Chemotherapie hergestellt wird. Es konnen somit Kor-
pergrofie und -gewicht bei nachfolgenden Zyklen verglichen werden. Bei gro-
eren Abweichungen kann der behandelnde Arzt entsprechend aufmerksam
gemacht werden. Auch die Veranderung von Blutparametern wie z. B. Leuko-
zyten und Thrombozyten konnen in der Apotheke verfolgt werden, sodass
eventuelle Dosisreduktionen empfohlen und diskutiert werden kénnen.

Eine sinnvolle Zytostatikatherapie erfordert auch das Einhalten der ent-
sprechenden Zyklusintervalle. Die Apotheke hat durch die Dokumentation
eine leichte Kontrollméglichkeit tiber die Zeiten der Therapiewiederho-
lung.
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Zusitzlich zu diesen Angaben sind die Mengen der einzelnen Zytostati-
kastammzubereitungen und deren Chargenbezeichnungen aufzufiihren.

Art und Menge des verwendeten Losungsmittels und die fertige Appli-
kationsform sowie das endgiiltige Gesamtvolumen der Rezeptur sind eben-
falls Bestandteil der Dokumentation.

Abweichungen von dem in der Betriebsanweisung und den Rezepturbii-
chern festgelegtem Herstellungsmodus sind ebenfalls festzuhalten.

Diese Sammlung von Fakten und Daten erméglichen es der Apotheke
in einfacher Form ihrer Kontrollfunktion gerecht zu werden. Auflerdem ist
hiermit sichergestellt, dass ein Patient »seine Zytostase« immer in vergleich-
barer Qualitdt und Applikationsform erhalt.

Der Transport. An die Herstellung und Dokumentation schlief3t sich der
Transport in die onkologische Station zu dem behandelnden Arzt an.

Die individuell hergestellten Rezepturen stellen beim Transport ein Ge-
fahrenmoment fiir das Personal und das Gebdude an sich dar.

Die Zytostatikalosungen werden zundchst in eine fliissigkeitsdichte Fo-
lie eingebracht, die mit einem Klebeverschluss dicht verschlossen wird. Die
Abpackung wird in eine leicht zu transportierende, wiederum fliissigkeits-
dichte Aluminiumkiste, die verschlieflbar ist, gegeben.

Die Grofle der Kiste betrdgt ca. 50 cm mal 50 cm mal 40 cm. Das
Leergewicht ist aufgrund der Aluminiumkonstruktion nur wenige 100 g
schwer, sodass sie von jedermann(frau) bequem und sicher getragen wer-
den kann.

Der Transportbehlter ist zudem auffillig als Zytostasegebinde gekenn-
zeichnet, sodass es auch fiir Unbeteiligte leicht zu erkennen ist, dass es sich
hierbei um besondere Produkte mit einer entsprechenden Gefihrdung han-
delt.

Die Behilter werden nur vom unterwiesenen Personal aus der Apothe-
ke direkt zu den jeweiligen Stationen gebracht. Somit konnen Fehllieferun-
gen nahezu ausgeschlossen werden. Sollte sich wihrend des Transports ein
Unfall ereignen, so sind die Mitarbeiter entsprechend geschult, um groflere
Schiden zu vermeiden.

Die als Umverpackungen verwendete Folie dient zugleich als Aufnah-
mefolie fiir die Zytostatikaabfille der einzelnen Station. Ein Aufdruck »Vor-
sicht Zytostatikaabfall« zeigt allen Beteiligten, dass beim Umgang grof3t-
mogliche Vorsicht angebracht ist. Der Klebeverschluss macht ein Offnen
und Wiederverschlieflen der Folie leicht moglich. Die Abfille werden in
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der Transportkiste gesammelt und nach Beendigung der Therapie vom Sta-
tionspersonal direkt in die Apotheke gebracht.

Somit kann sowohl dem Schutz von Patient und Personal als auch dem
der Umwelt ohne grofie Aufwendungen Rechnung getragen werden.

In der Apotheke werden die Zytostatikaabfélle und die zu verwerfen-
den Restmengen der Herstellung in besonderen Abfallsicken gesammelt
und getrennt entsorgt.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 12

1. Welche 3 Stadien der Tumorentstehung sind zu unterscheiden?

2. Nennen Sie mindestens 4 Arzneistoffgruppen, die als Zytostatika Verwen-
dung finden (bitte moglichst mehrere Praparatebeispiele dazu)!

3. Welche SchutzmaBnahmen sollte das Pflegepersonal bei der Anwendung
beachten?

4. Warum werden Hormone bzw. Hormonantagonisten in der Krebstherapie
verwendet?
Bei welchen Krebsarten werden sie daher eingesetzt?

5. Medikamentdse Behandlung bosartiger Tumoren (Chemotherapie).



13

Stoffe, die die korpereigene
Abwehr beeinflussen

13.1 Das Immunsystem -226

13.2  Stoffe, die die korpereigene Abwehr herabsetzen
(Immunsuppressiva) -228

13.3 Impfungen -230

13.3.1 Impfarten -231

13.3.2 Impfstoffarten -232

13.3.3 Lagerung von Impfstoffen -233
13.3.4 Einige Impfungen -233



226

Kapitel 13 - Stoffe, die die kdrpereigene Abwehr beeinflussen

13.1 Das Immunsystem

Das korpereigene Immunsystem soll unseren Organismus vor Angriffen
fremder Substanzen schiitzen. Hierzu zdhlen Bakterien, Viren und Pilze,
aber auch chemische und natiirliche Stoffe wie Asbest, Formaldehyd oder
Bliitenpollen. Kénnen die Stoffe in unseren Kérper eindringen (z. B. in die
Blutbahn), so haben wir spezielle Abwehrzellen, die diese Substanzen
oder Erreger als »fremd« erkennen.

Unser Korper verfugt iiber zahlreiche Moglichkeiten, sich vor Krankheits-
erregern zu schiitzen.

Das unspezifische Abwehrsystem zerstort korperfremde Substanzen,
ohne vorher mit dem fremden Stoff in Kontakt getreten zu sein (unspezifi-
sche Resistenz).

Méoglichkeiten der unspezifischen Abwehr sind z. B.:

das Komplementsystem, ein Plasmafaktorensystem, das fremde Zellen

auflésen kann;

Lysozym, ein spezieller Eiweif3stoff, der Bakterienzellwande auflost;

Phagozyten, die Fresszellen des Korpers, die fremde Zellen in sich auf-

nehmen.

Neben diesen ungezielten, allgemeinen Abwehrmechanismen verfiigt der
Organismus tiber ein gezieltes, spezifisches Abwehrsystem. Hier werden se-
lektiv nur ganz bestimmte fremde Strukturen zerstort. Allerdings muss der
Korper vor dem Befall schon einmal Kontakt mit den Eindringlingen gehabt
haben. Gegen den fremden Stoff, in diesem Zusammenhang Antigen ge-
nannt, kann der Organismus ganz gezielt Gegenstoffe, die sog. Antikérper,
produzieren. Das lduft folgendermafen ab: aus Stammzellen des Knochen-
marks werden immunologisch unfertige Zellen ins Blut abgegeben. Diese
wandern z. T. wieder in bestimmte andere Bezirke des Knochenmarks (Bur-
sadquivalent) und reifen zu den B-Lymphozyten heran. Als B-Lymphozyten
gelangen sie iiber den Blutweg in Lymphknoten und Milz. Kommt es zu
einem Kontakt zwischen einem Antigen und B-Lymphozyten, so wandeln
sich diese zu Plasmazellen um. Die Plasmazellen produzieren nun Antikor-
per exakt gegen jene zuvor kontaktierten Antigene (8 Abb. 13.1).

Beim Erstkontakt von Antigen und B-Lymphozyten werden von den
B-Lymphozyten antikérperproduzierende Plasmazellen und B-Gedachtnis-
zellen gebildet. Dieser gesamte Erkennungs- und Bildungsprozess dauert
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B Abb. 13.1. Das Immunsystem. (Aus Schmidt u. Thews 1990)
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aber einige Zeit, sodass der Korper in der Zwischenzeit erkranken kann.
Die gebildeten Antikérper verschwinden nach einer gewissen Zeit aus dem
Blut. Nur die Gedéchtniszellen sind noch Jahre nach dem Antigenkontakt
nachweisbar. Infiziert ein gleicher Erreger nach langer Zeit erneut den Kor-
per, so erkennen die Gedéchtniszellen sofort den Eindringling und veran-
lassen augenblicklich die Produktion von entsprechenden Plasmazellen.
Eine einzige Plasmazelle ist dann in der Lage, je Sekunde 2000 Antikorper
zu bilden. Somit schiitzt sich der Korper vor einer erneuten Erkrankung, er
ist also »immun« gegen den Erreger.

Antikorper sind im Blut 16sliche Eiweif3stoffe, die nur ganz bestimm-
te Strukturen erkennen konnen. Hat ein Teilchen die Struktur erkannt, so
heftet es sich an diesen Stoff. Es bildet sich der Antigen-Antikérper-Kom-
plex. Daraufhin werden die Makrophagen und Monozyten (Fresszellen) ak-
tiviert, die nun den ganzen Komplex zerstoren (»fressen«). Dieser Prozess
lduft pausenlos in unserem Korper ab, sodass wir uns frei in unserer Um-
welt bewegen konnen (ohne dauernd krank zu sein), obwohl wir stindig
von »fremdenc« Stoffen und Erregern umgeben sind.

Wie wichtig ein funktionierendes Immunsystem ist, zeigt sich bei der
Betrachtung aidskranker Patienten. Das Aids-Virus (» Abschn. 14.2) zer-
stort im Korper das Immunsystem (v. a. die T-Zellen, d. h. bestimmte weifle
Blutkorperchen). Eine ganz normale Grippeinfektion kann nun das Leben
aidskranker Menschen vernichten, da sich deren Organismus nur noch
sehr beschrankt gegen Krankheitserreger wehren kann.

13.2 Stoffe, die die kdorpereigene Abwehr

herabsetzen (Immunsuppressiva)

Ein Problem im Hinblick auf die Aktivitit unseres Immunsystems stellen
Abstoflungsreaktionen nach Transplantationen dar. Die fortgeschrittene
Medizintechnik lasst bestimmte Transplantationen (Verpflanzung von Or-
ganen eines Menschen in einen anderen Menschen) wie z. B. Nieren- oder
Herztransplantationen fast schon zu Routineoperationen werden. Das einge-
pflanzte Organ (z. B. die Niere) stellt aber fiir den empfangenden Korper ei-
nen Fremdstoff dar, der bekdmpft wird. Das Immunsystem arbeitet nun wie
zuvor beschrieben. Es werden Antikorper gebildet, Fresszellen (Makropha-
gen und Monozyten) aktiviert und das gerade neu verpflanzte Organ wiirde
sehr schnell zerstort, d. h. abgestoflen werden. Um solche AbstofSungsreak-
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tionen zu vermeiden, werden Immunsuppressiva, d. h. Medikamente, die
fiir kurze Zeit das Immunsystem kiinstlich schwéchen, eingesetzt.

Solche AbstofSungsreaktionen treten aber nicht nur bei der Transplan-
tation fremder Organe auf. Es gibt auch Erkrankungen, die darauf beru-
hen, dass der Korper eigene Organe plétzlich als »fremd« betrachtet und
zerstoren will. Diese Erscheinung wird als Autoimmunerkrankung bezeich-
net. Hierzu zdhlen Diabetesmellitus-Typ-I, an dem schon kleine Kinder
erkranken konnen, wobei der Korper die eigenen insulinbildenden Zellen
der Bauchspeicheldriise (Pankreas) als fremd ansieht und vernichtet. Des
Weiteren zdhlen auch schwere Formen von Gelenkrheuma (Polyarthritis)
und Myasthenia gravis, eine Form der Muskelschwiche, dazu. Dies zeigt,
dass auch im Falle von Autoimmunerkrankungen die Gabe von Immunsup-
pressiva sinnvoll sein kann.

Stoffgruppen und ihre Verwendung

0 Immunsuppressiva sind Arzneimittel, die die korpereigene Abwehr
unterdriicken. Indikationen fiir eine solche Therapie sind Autoimmun-
erkrankungen oder Organtransplantationen. Zu den unerwiinschten
Wirkungen gehéren Fieber, Ubelkeit und natiirlich eine erhéhte Anfil-
ligkeit fiir Infektionskrankheiten. Deshalb diirfen diese Medikamente
nicht in der Schwangerschaft oder wahrend schwerer Infektionen gege-
ben werden.

Die wichtigsten Immunsuppressiva sind z. Z.:
Glukokortikoide (» Abschn. 16.3.2)
Zytostatika (» Abschn. 12.2)

Ciclosporin

Tacrolimus

Sirolimus
Antilymphozytenserum.

Glukokortikoide. Glukokortikoide verringern die Titigkeit des lymphati-
schen Gewebes, d. h. sie begrenzen die Immunantwort, die aufgrund anti-
gener Reize entsteht.

Zytostatika. Zytostatika wirken generell immunsuppressiv, da sie simtliche
Gewebe mit hoher Zellteilungsrate beeinflussen, also auch die Lymphozyten.
Speziell Methotrexat und Azathioprin (z. B. Imurek®) sind hier zu nennen.
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Ciclosporin (u. a. in Sandimmun®). Dies ist ein Polypeptid, das aus einem
Pilz gewonnen wird. Der Wirkstoff unterdriickt die humorale (in den Kor-
perflissigkeiten ablaufende) und die zelluldre (zellgebundene) Immunre-
aktion durch Hemmung der Freisetzung von Interleukinen (bestimmte
Signalstoffe des Immunsystems). Dagegen wird die Phagozytoseaktivitdt
(z. B. von den Makrophagen) nicht gehemmt, was bedeutet, dass die bakte-
rielle Abwehr des Korpers nur wenig beeinflusst wird. Zudem ist es wenig
knochenmarktoxisch, sodass es auch bei Knochenmarktransplantationen
eingesetzt werden kann.

Tacrolimus (Prograf®). Dieser Stoff greift ebenfalls in die humorale und
zellvermittelte Immunantwort blockierend ein. Es werden dariiber hinaus
auch B-Lymphozyten blockiert (Wirkung teilweise direkt, teilweise tiber T-
Zellen vermittelt).

Sirolimus (Rapamune®). Dieser Stoff wird ebenso wie Tacrolimus aus Strep-
tomycetes-Arten gewonnen. Die Wirkweise entspricht dem des Tacroli-
mus, wobei ebenfalls B- und T-Zellen blockiert werden.

Antilymphozytenglobuline. Antilymphozytenglobuline werden von Tie-
ren gewonnen, die mit menschlichen Lymphozyten immunisiert wurden.
Hier handelt es sich also um Antikorper gegen eigene B- und T-Lymphozy-
ten, sodass die Immunabwehr geddmpft werden kann.

Bei folgenden Erkrankungen werden die Immunsuppressiva mit Erfolg
eingesetzt:

Lupus erythematodes (Schmetterlingsflechte),

schwere Formen der Polyarthritis (Rheuma),

Myasthenia gravis (Muskelschwéche),

Diabetes-mellitus-Typ-I (Anfangsstadium),

Transplantationen.

13.3 Impfungen

Der deutsche Arzt Robert Koch hat als einer der ersten den Zusammen-
hang zwischen Erstinfektion und nachfolgender Immunitét erkannt.

Im letzten Jahrhundert waren besonders Infektionen mit Pockenviren
eine gefiirchtete Viruserkrankung mit einer Todesrate von ca. 40%. Der bri-
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tische Arzt Dr. Edward Jenner hatte bemerkt, dass Landwirte, die Kiihe hat-
ten, kaum ernsthaft an Pocken erkrankten. Was war der Grund? Die Kiihe
hatten sich z. T. mit Kuhpockenviren, die fiir den Menschen weitgehend
harmlos sind, infiziert. In der Folge steckten sich meist auch die Landwirte
mit den Kuhpocken an, was allerdings keine schweren Krankheitssympto-
me ausloste. Der Korper erkannte die Kuhpocken als Antigen und produ-
zierte spezifische Antikorper und Gedéchtniszellen. Wurden die Landwirte
spater mit den eigentlichen Pockenviren infiziert, so konnten die Gedacht-
niszellen nicht zwischen Kuhpocken und echten Pocken unterscheiden und
bildeten massenhaft Antikorper gegen Pockenviren. Die Landwirte waren
also immun. Bereits Ende des 18., Anfang des 19. Jahrhunderts konnte Dr.
Jenner Menschen mit Kuhpockenextrakten gegen die gefiirchtet Pockenseu-
che impfen.

Hier fand die eigentliche Impfung gegen Krankheitserreger auf natir-
liche Weise zum ersten Mal statt. Alle Impfstoffe sind aus der Erkenntnis
dieses Phdnomens gewonnen worden.

13.3.1 Impfarten

Man unterscheidet 2 Arten der Immunisierung, die aktive und die passive.

Aktive Immunisierung. Dies ist die Impfung im eigentlichen Sinne. Das
Grundprinzip ist, dass man den Erreger bzw. seine Stoffwechselprodukte
(z. B. Giftstoffe) in abgeschwéchter Form in unseren Korper einbringt. Die-
se veranderte Form muss so gestaltet sein, dass der Korper die Antigen-
struktur noch erkennt, der Erreger oder das Gift selbst aber keine Erkran-
kung hervorrufen konnen. Oft 16st dies aber eine Impfreaktion wie z. B.
leichtes Fieber oder Hautirritationen aus.

Diese so genannte aktive Impfung bedarfin der Regel mehrerer Impfun-
gen in bestimmten Abstinden (Grundimmunisierung) bis der vollstindige
Impfschutz aufgebaut ist. Es handelt sich also bei der aktiven Impfung um
keine Sofortwirkung, aber die gebildeten Gedéchtniszellen verleihen dem
Korper jahrelangen Schutz vor einer Infektion mit dem echten Erreger.
Nach ldngeren Zeiten sind dann meist Auffrischimpfungen nétig.

Passive Immunisierung. Benotigt man dagegen sofort einen Impfschutz
vor bestimmten Infektionen, so wihlt man die passive Impfung. Hier wer-
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den keine abgeschwichten Erreger als Antigene gegeben, sondern schon
die fertigen, sofort einsatzbereiten spezifischen Antikorper (Immunglobu-
line). Der eigene Organismus muss also nicht erst lange Antikorper produ-
zieren, sondern bekommt sie direkt gespritzt. Das Problem der passiven
Impfung liegt in der kurzen Schutzdauer, die diese Art der Impfung bietet.
Da keine Gedéchtniszellen gebildet werden, geht der Impfschutz bereits ab
ca. 6 Wochen verloren (wenn die Antikérper dem normalen Eiweif3stoff-
wechsel zum Opfer gefallen sind).

3.2 Impfstoffarten

Man unterteilt die Impfstoffe in:
Lebendimpfstoffe,
Totimpfstoffe
Toxoidimpfstoffe
(Immunglobuline).

Die ersten 3 Sorten dienen zur aktiven, die Immunglobuline zur passiven
Immunisierung.

Lebendimpfstoffe. Sie enthalten lebende, vermehrungsfihige Erreger, die
aber in ihrer Pathogenitit* abgeschwécht wurden (z. B. Masern-Mumps-
Roteln-Impfung). Sie vermitteln den dauerhaftesten Impfschutz.

Totimpfstoffe. Hier sind nur abgetétete bzw. inaktivierte Erreger enthalten,
Beispiel Grippeimpfung.

Toxoidimpfstoffe. In diesen Mitteln sind tiberhaupt keine Erreger er-
halten. Manche Krankheiten sind nur durch die von den Erregern pro-
duzierten und in das Blut abgegebenen Giftstoffe (Toxine) gefahrlich.
Dabher enthalten die Impfstoffe nur abgeschwichtes Toxin. Der Korper
bildet Antikorper gegen die Giftstoffe und ist so im Falle einer Infektion
(die also »trotz« Impfung durchaus stattfinden kann) geschiitzt. Hierzu
gehoren Diphtherie- und Tetanusimpfstoff. Auch dieser Impfschutz halt
lange an.

Immunglobuline. » s. oben und Hinweise zur Gabe von Immunglobulinen.
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13.3.3 Lagerung von Impfstoffen

Praktisch alle Impfstoffe miissen im Kiihlschrank zwischen 2 und 8 °C
gelagert werden. Ist nichts weiter vorgeschrieben, dann diirfen sie auch
fiir einige Stunden (z. B. Transport) bei Zimmertemperatur aufbewahrt
werden. Manche Impfstoffe sind allerdings sehr empfindlich, sodass fiir
sie eine liickenlose Kiihlkette gesichert sein muss (Transport in Kithlbo-
xen). Die Umverpackungen dieser Préiparate tragen den Vermerk »Kiihl-
kette«.

13.3.4 Einige Impfungen

Im Folgenden werden einige wichtige Impfungen mit ihren Besonderhei-
ten besprochen. @ Tab. 13.1 gibt einen zusammenfassenden Uberblick iiber
die im Kindesalter empfohlenen Impfungen.

Masern - Mumps - Roteln

Hierbei handelt es sich um eine aktive Immunisierung gegen Masern,
Mumps und Rételn. Verwendet wird ein Lebendimpfstoff (z. B. MMR-
Vax®), d. h. das Medikament muss in liickenloser Kiihlkette bei 2-8 °C bis
kurz vor der Injektion gelagert werden.

Kleinkinder, aber auch Jugendliche und Erwachsene erhalten eine Do-
sis von 0,5 ml intramuskuldr oder subkutan injiziert.

Kinder kénnen ab einem Alter von 15 Monaten geimpft werden. Bei
Kleinkindern wird die Impfung im 6. Lebensjahr wiederholt. Der volle
Impfschutz ist bereits nach 4 Wochen erreicht.

Folgende Zeitabstande zu anderen Impfungen miissen eingehalten wer-
den:

4 Wochen vor Impfungen mit weiteren Lebendimpfstoffen wie z. B.

BCG (Tuberkulose), Gelbfieber, Windpocken (Varizellen)

6 Monate Abstand miissen nach Bluttransfusionen und 3 Monate nach

Gabe von Immunglobulinen (z. B. Beriglobin®) eingehalten werden. Soll-

te dies nicht moglich sein, empfiehlt sich eine Wiederholung der Imp-

fung

kein Sicherheitsabstand ist erforderlich bei der Gabe von inaktivierten

Erregern oder Toxoidimpfstoffen wie z. B. DT®, DPT® oder Begrivac®.

Auch zu dem Lebendimpfstoff Typhoral® ist keine Wartezeit notig.
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B Tab. 13.1. Impfkalender fiir Sduglinge, Kinder und Jugendliche;
Stand Oktober 1995. (Aus Robert-Koch-Institut, STIKO 1995)

Empfohlenes Impfung Anmerkungen
Impfalter?
ab Beginn 1. Diphtherie-Pertussis-Tetanus-Haemo-
3. Monat philus influenzae Typ b (DPTHib)P
Und 1. Hepatitis-B-Impfung (HB)
Und 1. trivalente Poliomyelitisschluckimpfung
(OPV)©
oder
1. Diphtherie-Pertussis-Tetanus (DPT)
und 1. Haemophilus influenzae Typ b (Hib)
und 1. Hepatitis-B-Impfung (HB)
und 1. trivalente Poliomyelitisschluckimpfung
(OPV)
ab Beginn 2. Diphtherie-Pertussis-Tetanus-Haemo-
4. Monat philus influenzae Typ b (DPTHib)
oder
2. Diphtherie-Pertussis-Tetanus (DPT)
ab Beginn 3. Diphtherie-Pertussis-Tetanus-Haemo-
5. Monat philus influenzae Typ b (DPTHib)
und 2. Hepatitis-B-Impfung (HB)
und 2. trivalente Poliomyelitisschluckimpfung
(OPV)
oder
3. Diphtherie-Pertussis-Tetanus (DPT)
und 2. Haemophilus influenzae Typ b (Hib)
und 2. Hepatitis-B-Impfung (HB)
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B Tab. 13.1.Fortsetzung

Empfohlenes Impfung Anmerkungen
Impfalter?
und 2. trivalente Poliomyelitisschluckimpfung
(OPV)
ab Beginn 4. Diphtherie-Pertussis-Tetanus-Haemo-
13. Monat philus influenzae Typ b (DPTHib)
und 3. Hepatitis-B-Impfung (HB)
und 3. trivalente Poliomyelitisschluckimpfung
(OPV)
oder
4. Diphtherie-Pertussis-Tetanus (DPT) Abschluss der Grund-

immunisierung

und 3. Haemophilus influenzae Typ b (Hib)
und 3. Hepatitis-B-Impfung (HB)
und 3. trivalente Poliomyelitisschluckimpfung
(OPV)
ab Beginn 1. Masern-Mumps-Roteln (MMR)
15. Monat
ab Beginn Tetanus-Diphtherie (Td-Impfstoff: 1. Auffrischimpfung
6. Jahr mit reduziertem Diphtherietoxoid-
Gehalt)

2. Masern-Mumps-Roteln (MMR)

ab Beginn trivalente Poliomyelitisschluckimpfung

10. Jahr (OPV)

11.-15. Jahr Tetanus-Diphtherie (Td) 2. Auffrischimpfung
Hepatitis-B-Impfung Auffrischimpfung

Rételn (alle Madchen, auch wenn bereits
gegen Roteln geimpft)
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B Tab. 13.1. Fortsetzung

Empfohlenes Impfung Anmerkungen
Impfalter?

ab Beginn Hepatitis-B-Impfung fiir ungeimpfte Ju- Impfstoff fiir Erwach-
13. Jahr gendliche (Grundimmunisierung) sene Impfschema

laut Hersteller

2 Abweichungen von den vorgeschlagenen Terminen sind moglich und u.U. notwen-
dig. Ziel muss es sein, unter Beachtung der Mindestabstande zwischen den Impfun-
gen (Beipackzettel beachten) mdglichst friihzeitig einen vollstdndigen Impfschutz zu
erreichen.

b Die Abkiirzung »P« steht sowohl fiir Ganzkeim- als auch fiir azelluldren Pertussis-
Impfstoff.

¢ Da Personen mit Immundefekten durch Infektionen - auch mit abgeschwachten
Impfviren besonders geféhrdet sind, miissen sie statt der Poliomyelitisschluckimpfung
eine Impfung mit inaktiviertem Polioimpfstoff erhalten. Das gilt auch fiir Sduglinge,
Kinder und Jugendliche, die in einer Wohngemeinschaft mit Personen leben, die einen
Immundefekt haben

0 Vorsicht. MMR-Vax® darf nicht wahrend der Schwangerschaft gegeben
werden. AuBBerdem muss eine Schwangerschaft bis 3 Monate nach der
Impfung mit Sicherheit ausgeschlossen werden.

Diphtherie - Pertussis — Tetanus und Diphtherie-Tetanus
Eshandelt sich dabei um eine aktive Impfung mit Diphtherie-, (Pertussis-)
und Tetanusadsorbatimpfstoff (z. B. DPT- und DT-Impfstoff Behring®).
Die Lagerung erfolgt bei 2-8 °C, eine Kiihlkette ist nicht vorgeschrie-
ben.

Sauglinge ab dem vollendeten 2. Lebensmonat bis hin zum 5. Lebens-
jahr sind fiir diese Kombinationsimpfung geeignet. Da es sich hierbei nicht
um einen Lebendimpfstoff handelt, sind mehrere Impfungen (4) bis zum
Erreichen des vollen Impfschutzes notig:

1. Dosis: zu Beginn (ab 2. Lebensmonat)
2. Dosis: vier Wochen nach der 1. Gabe
3. Dosis: vier Wochen nach der 2. Gabe
4. Dosis: 1 Jahr nach der 3. Gabe.
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Auffrischimpfungen sind gegen Tetanus und Diphtherie ab dem 6. Lebens-
jahr z. B. mit dem Td-Impfstoff Behring® durchzufiithren. Danach folgt eine
nochmalige Td-Gabe zwischen dem 11. und 15. Lebensjahr. Auch im Er-
wachsenenalter sollte die Td-Impfung alle 10 Jahre wiederholt werden.

@ DT- und Td-Impfstoff diirfen nicht verwechselt werden. Der Unterschied
liegt in der Menge an Diphtherieimpfstoff. DT enthalt eine wesentlich
hohere Konzentration als Td, da éltere Kinder und Erwachsene sehr
empfindlich darauf reagieren.

Zeitabstande zu anderen Impfungen sind nicht einzuhalten.

0 Vorsicht. Der Adsorbatimpfstoff darf keinesfalls eingefroren werden.

Poliomyelitis (Kinderlahmung)

Seit Einfithrung der Polioschluckimpfung ist es gelungen, diese Krankheit
in Deutschland weitgehend zu verdringen. Leider wird die Impfmoral
bei Polio immer schlechter. Durch Reisen in Lander mit hoher Durchseu-
chung, wie z. B. die Mittelmeerlander, die fritheren Ostblockstaaten und
»3. Welt«-Lander, sind v. a. nicht ausreichend geimpfte Personen gefahrdet.
Impfungen gegen die Poliomyelitis sind unerldsslich, da im Falle einer Er-
krankung keine spezielle Therapie zur Verfiigung steht. Auflerdem besteht
stindig die Gefahr, dass der Erreger aus Endemiegebieten* nach Deutsch-
land eingeschleppt wird.

Die Standardimmunisierung erfolgt mit dem Lebendimpfstoff (z. B.
Oral-Virelon®). Dieser kann einfach geschluckt werden. Die Lagerung er-
folgt bei 2-8 °C, der Transport in liickenloser Kiihlkette.

Kinder konnen bereits ab dem 3. Lebensmonat geimpft werden. Fiir
einen sicheren Impfschutz sind drei Impfgaben notig:

1. Dosis: zu Beginn

2. Dosis: 6 Wochen nach der 1. Gabe

3. Dosis: bei Kleinkindern im 2. Lebensjahr, bei Jugendlichen und Erwach-
senen 6 Wochen nach der 2. Gabe.

0 Wichtig ist, dass der Impfschutz alle 10 Jahre mit einer Auffrischungsdo-
sis gesichert wird.

Zeitabstande zu anderen Impfungen:
zu Impfstoffen, die aus inaktivierten Erregern bestehen oder zu Toxoi-
dimpfstoffen (DT, DPT, Hib, Begrivac®) ist keine Wartezeit einzuhalten;
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nach einer Impfung mit Typhuslebendimpfstoff (z. B. Typhoral L°) miis-
sen vor der Gabe von Oral-Virelon® mindestens 3 Tage Wartezeit ein-
gehalten werden. Bei Impfungen in umgekehrter Reihenfolge ist eine
Pause von mindestens 2 Wochen notwendig;

bei gleichzeitiger Gabe von MMR-Vax® ist keine Wartezeit einzuhalten,
ansonsten jedoch mindestens 4 Wochen;

ebenfalls 4 Wochen Pause miissen zwischen der Gabe von BCG, Gelbfie-
ber und Varizellenlebendimpfstoffen gegeben sein.

Roteln

Schutz vor einer Rotelninfektion fiir das ungeborene Kind im Mutterleib
bietet nur die konsequente Impfung aller Kleinkinder, Madchen und ge-
fahrdeten Frauen. Ohne entsprechenden Rételnantikorpertiter* besteht
im Falle einer Infektion wihrend der Schwangerschaft fiir das Ungeborene
die Gefahr von Herzschadigungen, Embryo- und Fetopathien(-leiden) mit
Glaukom*- und Katarakt*-Bildung, geistigen Behinderungen sowie Lip-
pen-, Kiefer- und Gaumenspalten.

Die Ubertragung der Rotelnviren erfolgt iiber die Atemwege durch
Tropfcheninfektionen. Sie sind weltweit vorzufinden. Selbst in Deutsch-
land betrigt die Impfrate nur ca. 60%, so dass bei Ungeimpften stindig die
Gefahr einer Infektion droht.

Die Impfkommission des Bundesamtes fiir Arzneimittel und
Medizinprodukte empfiehlt folgendes Impfschema

== Masern-Mumps-Roteln-Impfung im Kleinkindesalter (z. B. MMR-Vax®)
== \Wiederholung der Dreifachimpfung ab dem 6. Lebensjahr

== |mpfung aller Madchen zwischen 11 und 15 Jahren

== |mpfung aller nichtimmunen Frauen im gebarfahigen Alter.

Der Schutz aller Madchen ab dem 11. Lebensjahr und aller Frauen im gebér-
fahigen Alter erfolgt nur mit Rotelnimpfstoff (z. B. Rubellovac®). Es handelt
sich hierbei um einen Lebendimpfstoff, der intramuskuldr oder subkutan
verabreicht wird. Aufgrund der Eigenschaft »Lebendimpfstoff« sind keine
spateren Auffrischungsgaben notig.

Die Lagerung erfolgt bei 2-8°C, Transport in liickenloser Kiihlkette.

Zeitabstinde zu anderen Impfungen:

4 Wochen zu der Dreifachimpfung Masern-Mumps-Rételn
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Ebenfalls 4 Wochen Pause zu BCG, Gelbfieber und Varizellenimpfun-
gen

Zu inaktiven Impfstoffen und Toxoidimpfstoffen sind keine Wartezeiten
notig.

Haemophilus influenza Typ b (Hib)
Der Séugling ist nur fiir eine kurze Zeit nach der Geburt durch miitterliche
Antikérper immun gegentiber einer Hib-Infektion. Der Erreger Haemophilus
influenza b ist ein weltweit vorkommendes gram-negatives Bakterium. Das
Hauptreservoir stellt der Mensch dar, wobei es durchaus moglich ist, dass bis
zu 5% der Infektionen im Nasen-Rachen-Raum ohne Krankheitssymptome
bleiben. Dringt Hib in die Blutbahn ein, treten bedrohliche Erkrankungen ein,
die zu den am meisten gefiirchteten bakteriellen Infektionen im Kindesalter
zahlen. Epiglottitis (Entzindung des Kehlkopfdeckels) und Meningitis (Hirn-
hautentziindung) sind die schlimmen Folgen. Vor der Einfithrung eines Hib-
Impfstoffs sind in Deutschland jéhrlich 2000-4000 Kinder erkrankt.

Die Impfung (z. B. mit PedvaxHib®) kann im Sduglingsalter ab 2 Monaten
erfolgen. Kinder im Alter von 2-14 Monaten erhalten folgendes Impfschema:

== 1. Dosis: zu Beginn
== 2. Dosis: 4 Wochen nach der 1. Gabe
== 3 Dosis: Auffrischung im Alter von 12-15 Monaten.

Liegt das Erstimpfalter tiber 15 Monate, so wird nur 1-mal eine Dosis verab-
reicht. Der Impfstoff wird intramuskular appliziert.

Abstande zu anderen Impfungen sind nicht einzuhalten.

Der Impfstoff muss unbedingt der liickenlosen Kiihlkette von 2-8 °C
unterliegen.

Tuberkulose

Es schien fast, als ob die Tuberkuloseerkrankungen stark zuriickgedrangt
worden seien. Doch seit 1992 meldet die WHO eine vermehrte Zunahme
von Erkrankungsfillen in den westlichen Industrieldndern. 1988 starben
in Deutschland (West) 860 Menschen an der Tuberkulose. Dies waren 3-
mal mehr als an Aids verschieden waren. Tuberkulosefille unterliegen zwar
der Meldepflicht, jedoch scheint die Dunkelziffer wesentlich hoher zu sein.
Weltweit rechnet man sogar mit ca. 3 Mio. Toten jahrlich.
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Seit 1946 ist in Deutschland die aktive Schutzimpfung mit BCG (Ba-
cillus Calmette-Guerain) moglich. Es gibt allerdings Diskussionen da-
riber, welche Bevolkerungsschichten geimpft werden sollen. Langsam
setzt sich die Meinung durch, generell alle Neugeborenen und nicht nur
exponierte (besonders gefihrdete) tuberkulin-negative Personen zu imp-
fen.

Die Schutzimpfung kann bei Neugeborenen und Sauglingen bis zur 6.
Lebenswoche durchgefiihrt werden. Bei Kindern ab der 6. Lebenswoche
und bei Erwachsenen ist sie nur moglich, wenn noch keine Tuberkulosein-
fektion vorliegt, d. h. der Tuberkulinintrakutan-Test negativ verlduft [z. B.
Stempeltest Tubergen® 100 I. E. als primére Screeningmethode, danach die
exakte Abklirung mit einem Intrakutantest (z. B. Tuberkulin PPD RT 23
nach Mendel-Mantaux)].

Die Impfung z. B. mit BCG-Vaccine Behring® erfolgt als Einmalgabe
streng intrakutan.

Zu Lebendimpfstoffen ist ein Abstand von 4 Wochen einzuhalten, zu
Gelbfieber mindestens 14 Tage.

Der Impfstoff muss nicht in lickenloser Kiihlkette transportiert wer-
den. Allerdings ist eine Lagerung zwischen 2 und 8 °C vorgeschrieben.

Typhus
In den entwickelten Landern Europas spielt die Typhusinfektion eigent-
lich keine grofle Rolle mehr. Das Problem stellen aber die immer haufi-
geren Reisen in tropische und subtropische Lander dar. Hier muss v. a.
an Infektionen durch kontaminierte* Speisen oder Getranke gedacht
werden. Weltweit werden jahrlich mehr als 30 Mio. Menschen mit dem
Typhuserreger (Salmonella typhi bzw. paratyphi) infiziert. Die Salmo-
nellen gelangen iiber die Eintrittspforten, z. B. Tonsillen, lymphatischer
Rachenring oder die Diinndarmschleimhaut, in den Korper. Die ersten
Anzeichen einer Infektion sind steigendes Fieber bis tiber 40 °C, Brady-
kardie*, Leber- und Milzschwellung und breiige Durchfélle. Daneben
konnen Gallengénge und -blase befallen sein. Komplikationen sind
v. a. toxisches Kreislaufversagen, Darmblutungen, Darmperforationen,
Pneumonie (Lungenentziindung), Myokarditis (Herzmuskelentziin-
dung), Sepsis (Blutvergiftung) und Osteomyelitis (Knochenmarkentziin-
dung).

Eine sichere Prophylaxe bildet nur die aktive Schutzimpfung. Es steht
uns ein Lebendimpfstoff (z. B. Typhoral®) zur Verfiigung. Bereits Kinder ab
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dem 4. Lebensmonat konnen geimpft werden, es gibt folgendes Impfsche-
ma:

Jeweils am Tag 1, 3 und 5 eine Kapsel mit Wasser 1 h vor dem Essen
einnehmen. Der Impfschutz betrdgt ca. 1 Jahr und muss danach wieder
komplett aufgebaut werden.

Ein Abstand zu anderen Impfungen ist in der Regel nicht einzuhalten.
Allerdings darf der Typhusimpfstoff erst 14 Tage nach einer Poliomyelitis-
schluckimpfung gegeben werden. Umgekehrt, d. h. nach einer Typhusimp-
fung, ist die Polioimpfung schon nach 3 Tagen moglich.

Da es sich um einen Lebendimpfstoff handelt, ist eine liickenlose Kiihl-
kette zwischen 2 und 8 °C unbedingt erforderlich.

Hepatitis

Hepatitis B. In den tropischen und subtropischen Landern Afrikas, Asiens,
Mittel- und Siidamerikas und in Osteuropa sind ca. 30% der Bevélkerung
chronische Hepatitis-B-Trédger. Die infektiose Virushepatitis B stellt heute
die weltweit haufigste Infektionskrankheit dar.

Allein in Deutschland sind 10 000-20 000 Neuerkrankungen jéhrlich
festzustellen. Dabei kommt es in 25% der Fille zu bleibenden Leberschdaden
wie z. B. Leberzirrhose und Lebertumor. Bis zu 5% der Erkrankten tiberle-
ben die Infektion nicht.

Die Hepatitis-B-Infektion erfolgt hauptsichlich tiber den Blutweg (z. T.
auch tiber Samenfliissigkeit und Speichel), sodass v. a. im Gesundheitswe-
sen tatige Menschen sowie Drogenabhéngige und Personen mit haufigem
Intimpartnerwechsel gefahrdet sind. Zudem sollten Reisende in Endemie-
gebiete* um die Infektionsgefahr wissen und danach handeln (vgl. Intim-
partner, Unfille).

Als Impfstoff steht eine gentechnologisch gewonnene Vaccine zur Ver-
fiigung (z. B. Gen H-B-Vax®).

Der Impfschutz wird bei Einhaltung folgenden Impfschemas ermdog-
licht:

1. Dosis: zu Beginn

2. Dosis: 4 Wochen nach der 1. Gabe

3. Dosis: 6 Monate nach der 1. Gabe.

Dabei sind die Impfungen intramuskuldr oder (bei Blutungsgefahr) subku-
tan durchzufiithren. Fiir Dialysepatienten oder Kinder unter 10 Jahren ste-
hen Gen H-B-Vax’D und Gen H-B-Vax® K zur Verfiigung.
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Zu anderen Impfungen sind keine Zeitabstinde einzuhalten.
Es ist darauf zu achten, dass eine liickenlose Kiihlkette zwischen 2 und
8 °C eingehalten wird.

Hepatitis A. Ein anderes gefiirchtetes Virus aus dieser Familie ist das He-
patitis-A-Virus. Hepatitis A wird oral durch kontaminierte* Speisen wie
z. B. Salate, Muscheln, Obst und Wasser iibertragen. Allein das Zahneput-
zen mit verseuchtem Wasser oder das Verwenden von Eiswiirfeln, die aus
solchem hergestellt wurden, reicht fiir eine Infektion aus. Das Hepatitis-
A-Virus (Reisegelbsuchtvirus) kommt weltweit vor, bevorzugt aber in den
wirmeren Lindern. In einigen »3. Welt«-Lindern liegt eine Durchseu-
chungsrate von bis zu 90% vor. Auch in Deutschland rechnet man mit ca.
10000 Neuinfektionen pro Jahr.

Passive Impfung. Schutz bietet einmal die passive Impfung (z. B. mit Beriglo-
bin®), d. h. die Gabe von Immunglobulinen. Der Vorteil liegt im schnellen
Erreichen des Impfschutzes, der bereits 1-2 Tage nach der i.m.-Injektion des
Immunglobulins vorliegt. Allerdings dauert der Schutz nur 3-4 Monate an,
da es sich um eine passive Impfung handelt (» Abschn. 13.3.1).

Die Dosierung betrégt fiir Personen bis 20 kg Korpergewicht 2 ml Be-
riglobin®, fiir Personen tiber 20 kg 5 ml. Es ist auf eine streng intramuskuld-
re Injektion zu achten.

Nach der Gabe von Immunglobulinen ist ein 3-monatiger Abstand zu
parenteralen Lebendimpfstoffen (z. B. Masern-Mumps-Roteln) einzuhal-
ten.

Eine liickenlose Kiihlkette ist nicht notig, allerdings muss die Lagerung
bei 2-8 °C erfolgen.

Hinweis zur Gabe von Immunglobulinen

Immunglobuline werden aus dem Blut von ausgesuchten Spendern gewon-
nen, wobei das »Deutsche Arzneibuch« eine eigene Monographie (Beschrei-
bung) iiber Immunglobuline von Menschen enthilt. Ein Schwerpunkt der
pharmazeutischen Tatigkeit bei der Herstellung von Immunglobulinen ist
die Garantie der Virussicherheit. Es ist besonders wichtig, nur Blut von
Spendern zu verwenden, die bekannt und gesund sind, sodass erst gar kei-
ne Viren (Hepatitis oder Aids) hineinkommen.

Heute konnen die intramuskulér zu applizierenden Immunglobuline
als virussicher gelten. Die meisten Immunglobuline werden bei der Her-
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stellung einer Hitzebehandlung von 10 h in wissriger Losung bei 60 °C
unterzogen, sodass hochstmogliche Sicherheit gewdhrleistet wird. Die in-
tramuskulér zu verabreichenden Immunglobuline dienen in der Regel der
Prophylaxe bzw. der Therapie von Infektionskrankheiten.

Es gibt dariiber hinaus aber noch die intravends zu applizierenden
Immunglobuline, die bei der Therapie von Infektionskrankheiten, Auto-
immunerkrankungen und bei Immunschwichen in der Onkologie (Krebs-
behandlung) in hohen Dosen eingesetzt werden (z. B. Alphaglobin® oder
Gammonativ®). Die Bundesirztekammer hat im Juni 1995 eine Leitlinie
zur Inaktivierung von Viren bei intravenos zu applizierenden Immunglo-
bulinen erlassen. Danach muss mindestens 1 effektiver Schritt zur Inakti-
vierung von Viren (z. B. Zusatz von Detergenzien, Hitzebehandlung oder
Sulfonierung) in den Herstellungsprozess eingebaut sein.

Aktive Impfung. Seit kurzem gibt es auch die Moglichkeit zur aktiven Im-
munisierung z. B. mit dem Impfstoff Havrix®.

Hierbei ist folgendes Impfschema einzuhalten:

1. Dosis: zu Beginn

2. Dosis: 4 Wochen nach der 1. Gabe

3. Dosis: 6 Monate nach der 1. Gabe.

Die Impfung hat intramuskuldr zu erfolgen und es ist auf die Einhaltung
einer liickenlosen Kiihlkette zwischen 2 und 8 °C zu achten.

Friithsommermeningoenzephalitis (FSME)

Das FSME-Virus, welches durch den Biss der Zecke (Ixodes ricinus, gemei-
ner Holzbock) tibertragen wird, kann beim Menschen schwere Hirn- und
Riickenmarksinfektionen hervorrufen. Dieses Krankheitsbild hat dem Vi-
rus seinen Namen gegeben. Das Verbreitungsgebiet des FSME-Virus um-
fasst mittlerweile nahezu alle Wiesen- und Waldregionen Siid- und Stidost-
europas.

Nach der Infektion kommt es ca. nach 1 Woche zu grippedhnlichen
Symptomen wie z. B. Fieber, Glieder- und Kopfschmerzen. Im 2. Stadium
tritt eine Entziindung des zentralen Nervensystems mit einer Todesrate von
1-2% der Infizierten auf.

Aktive Impfung. Die Impfung gegen das FSME-Virus ist dringend allen
Forst- und Landwirten, Jdgern und Menschen, die sich viel in der freien Na-
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tur bewegen, anzuraten, da bis heute keine spezifische Therapiemdglichkeit
der FSME-Erkrankung existiert. Als Impfstoffe stehen z. B. Encepur® und
Encepur’K fiir Kinder zur Verfiigung.

Folgendes Impfschema wird angeraten:

1. Dosis: zu Beginn

2. Dosis: 1-3 Monate nach der 1. Gabe

3. Dosis: 9-12 Monate nach der 1. Gabe.

Auffrischungen sind alle 3 Jahre notig.

Fiir eine Schnellimmunisierung ist folgendes Schema moglich:
1. Dosis: zu Beginn
2. Dosis: 7 Tage nach der 1. Gabe
3. Dosis: 21 Tage nach der 1. Gabe.
Allerdings hilt der Impfschutz bei der Schnellimmunisierung nur ca. 1
Jahr an.

Bei beiden Impfschemata ist zu anderen Impfungen kein Sicherheitsab-
stand einzuhalten.
Die Lagerung der Impfstoffe erfolgt bei 2-8 °C.

Passive Impfung. Die Therapiemdéglichkeiten der FSME-Infektion sind
sehr diirftig. Deshalb ist es wichtig, dass von Zecken gebissene, nicht ge-
impfte Personen so schnell wie méglich FSME-Immunglobuline, also An-
tikorper, erhalten. Diese passive Immunisierung (z. B. mit Encegam® oder
FSME-Bulin®) muss aber innerhalb von spitestens 4 Tagen nach dem Biss
der Zecke erfolgen. Es wird dabei empfohlen, 0,2 ml Immunglobulin je kg
Kérpergewicht intramuskulér zu injizieren.

Zu anderen Lebendimpfstoffen, z. B. Masern-Mumps-Rételn, ist ein
Abstand von ca. 3 Monaten einzuhalten. Poliomyelitis- und Typhusimpfun-
gen benotigen dagegen keinen Sicherheitsabstand.

Die Immunglobuline sind bei einer Temperatur von 2-8 °C zu lagern.

Leider sind sowohl bei der aktiven als auch bei der passiven FSME-
Impfung in letzter Zeit so schwere Nebenwirkungen aufgetreten, sodass
zeitweise kein Impfstoff mehr zur Verfiigung stand. Als Prophylaxe kann
man nur Repellentien auf die Haut auftragen, entsprechende Feuchtwiesen
meiden und abends den Korper auf Zeckenbefall hin untersuchen.
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Tetanus

Die Gefahr von Tetanus, dem Wundstarrkrampf, wird meist unterschitzt.
Jedoch kommen die Erreger, die Clostridien tetani, tiberall im Erdreich vor
und vor allem stark angereichert im Pferdemist. So kann jede Verletzung,
und sei es die kleinste Schiirfwunde, zu einer Wundstarrkrampfinfektion
fihren. Im Deutschfranzésischen Krieg 1870/71 starben tausende Soldaten
an Wundstarrkrampf. Noch 1914 verzeichnete das deutsche Heer 2000 Te-
tanusfille allein an der Westfront. Auch heute stellt der Wundstarrkrampf
fiir uns noch eine Bedrohung dar. Keiner weif}, wann er sich verletzen wird,
so dass ein permanentes Infektionsrisiko vorliegt. Sduglinge und Kinder
werden zwar gliicklicherweise mit Kombinationsimpfstoffen wie z. B. DPT-
oder spiter dann mit Td-Impfstoffen geschiitzt, jedoch werden die Auffri-
schungen im Erwachsenenalter sehr haufig vernachléssigt.

Aktive Impfung. Ist noch kein Verletzungsfall eingetreten und liegt der Zeit-
punkt der letzten Impfung schon sehr lange zuriick, so steht z. B. mit Teta-
nol°® ein Impfstoff zur Prophylaxe bereit.

Folgendes Impfschema wird dabei empfohlen:

1. Dosis: zu Beginn

2. Dosis: 4-8 Wochen nach der 1. Gabe

3. Dosis: 1 Jahr nach der 1. Gabe

Auffrischungen sollen mindestens alle 10 Jahre erfolgen.

Zeitabstiande zu anderen Impfungen sind nicht einzuhalten. Der Impfstoff
muss im Kithlschrank bei 2-8 °C gelagert werden.

Passive Impfung/Simultanprophylaxe. Ist es bei einer nicht ausreichend
geimpften Person zu einer Verletzung gekommen, so wird folgendes Impf-
schema zur Simultanprophylaxe angeraten:
1 Ampulle Tetanusimpfstoff (z. B. Tetanol®) und 250 I. E. Tetanusto-
xinantikorper (z. B. Tetagam®) werden intramuskuldr an verschiedenen
Korperteilen (z. B. auf beiden Gesaf3seiten) verabreicht.
Eine zweite Impfung mit Tetanol® erfolgt dann etwa 3 Wochen spiter.

Hierbei wird ein nahtloser Schutz erzielt, da das Immunglobulin die Teta-
nustoxine sofort neutralisiert und ca. 30 Tage lang wirkt. In dieser Zeit wird
aber schon die Immunisierung durch den aktiven Tetanusimpfstoff aufge-
baut, sodass ein durchgehender Schutz erreicht wird.
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Tetagam® muss wie Tetanol” im Kiihlschrank bei 2-8 °C gelagert wer-
den.

Die Gabe von Immunglobulinen (z. B. in Tetagam®) bedingt einen Ab-
stand von 3 Monaten zu Masern-, Mumps-, Roteln-, Varizellen- und Gelb-
fieberimpfungen.

Mit einer Impfung gegen 6 Krankheiten geschiitzt. Die Entwicklung hin
zu Mehrfachimpfstoffen schreitet immer mehr voran. Der Vorteil von sol-
chen Kombi-Impfstoffen liegt zum einen darin, dass einzelne Impfungen
weniger leicht vergessen werden. Zum anderen miissen die Kinder nur
noch einmal gestochen werden.

Die neueste Entwicklung ist ein 6fach Impfstoff. Diphtherie, Pertussis,
Tetanus, Poliomyelitis, Hib und Hepatitis B werden mit einer Spritze (Infan-
rix hexa®) »bekdmpft«. Diese Impfung wird ab dem 3. Lebensmonat 3-mal
im Abstand von vier Wochen gegeben und 1-mal im 2. Lebensjahr aufge-
frischt.

Rabies (Tollwut)

Die Tollwut ist eine akute Infektionserkrankung des zentralen Nervensys-
tems, die praktisch immer todlich endet und fir die es keine medikamen-
tose Therapieméglichkeit gibt. Die Ubertragung der Rabiesviren auf den
Menschen erfolgt in der Regel durch den Biss eines infizierten Tieres. Das
Virus wandert von der Bissstelle die Nervenbahnen entlang zum Gehirn,
wo es zu einer Gehirnentziindung (Enzephalitis) kommt. Solange die Ra-
biesviren das zentrale Nervensystem noch nicht erreicht haben, besteht
noch Hoffnung fiir den Patienten. Sind die Erreger im Gehirn angelangt,
endet die Infektion fiir den Menschen tédlich. Deshalb sind Bisse im Hals-
und Kopfbereich besonders kritisch.

Gefdhrdete Personen, z. B. Jager, Tierdrzte, Waldarbeiter usw., sollten
sich in jedem Fall impfen lassen. Auch fiir Menschen, die in einem tollwutge-
fahrdeten Gebiet wohnen und Haustiere haben, ist die Impfung anzuraten.

Aktive Impfung. Sie kann z. B. mit Rabivac® erfolgen.
Folgende Impfschemata werden empfohlen:
1. Dosis: zu Beginn
2. Dosis: 4 Wochen nach der 1. Gabe
3. Dosis: 4 Wochen nach der 2. Gabe
4. Dosis: 1 Jahr nach der 1. Gabe.
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Es steht aber auch ein Schnellimmunisierungsschema zur Verfiigung:
Schnellimmunisierung:
1. Dosis: zu Beginn
2. Dosis: 4 Wochen nach der 1. Gabe
3. Dosis: 2 Wochen nach der 2. Gabe
4. Dosis: 1 Jahr nach der 1. Gabe.

Auffrischungen sind alle 2-5 Jahre vorzunehmen. Rabivac® wird intramus-
kuldr verabreicht und ist im Kiihlschrank bei 2-8 °C zu lagern.

Abstande zu anderen Impfungen sind nicht einzuhalten. Fir die Imp-
fung besteht keine Altersbeschrankung.

Passive Impfung/Simultanprophylaxe. Sind Menschen in Kontakt mit ei-
nem tollwiitigen Tier gekommen, so ist die Simultanprophylaxe mit einem
Tollwutimpfstoff und mit Tollwutimmunglobulinen durchzufithren. Hier-
bei stehen z. B. Rabivac® und Berirab® zur Verfiigung.

Fiir die Simultanprophylaxe gilt folgendes Impfschema:

Rabivac®: An den Tagen 0, 3, 7, 14, 30 und 90 wird jeweils eine Ampulle

Rabivac® intramuskulér gegeben.

Berirab®: Zeitgleich mit der 1. Gabe Rabivac® werden 20 I. E. /kg Kérper-

gewicht Berirab® verabreicht.

Das Wirkprinzip dieser Simultanimpfung entspricht dem bei Tetanus. Ber-
irab® neutralisiert ab sofort evtl. vorhandene Tollwutviren, solange bis der
Impfschutz durch Rabivac® aufgebaut ist.

Die Gabe von Berirab® bedingt einen Abstand von 3 Monaten zu
Masern-, Mumps-, Roteln-, Varizellen- und Gelbfieberimpfungen. Zu
Polio-, Typhus-, Tetanus- und Diphtherieimpfungen ist keine Wartezeit
notig.

Das Immunglobulinpriparat Berirab® ist im Kiithlschrank bei 2-8 °C
zu lagern.

Windpocken (Varizellen)

Windpockenviren infizieren v. a. Kinder, jedoch auch ungeschiitzte Erwach-
sene. In der Regel ist diese »Kinderkrankheit« nicht sehr gefdhrlich. Proble-
matisch ist aber die Infektion in den ersten Schwangerschaftsmonaten [Em-
bryopathie mit Hautverdnderungen, Minderwuchs und hypoplastischen
(unterentwickelten) Extremitéten] und fiir Neugeborene.
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Das auslosende Virus, das Varizella-Zoster-Virus, ist weltweit zu fin-
den und infiziert v. a. Kinder im Alter von 2-6 Jahren, wobei die Anste-
ckungsrate sehr hoch ist. Die Windpocken zeigen sich bei Kindern als blds-
chenhafte Verdnderungen auf Haut und Schleimhaut. Zoster (Giirtelrose)
kann als Spaterkrankung nach einer Windpockeninfektion angesehen wer-
den (» Abschn. 14.2).

Aktive Impfung. Fiir besonders gefihrdete Personen, z. B. Schwangere, Pati-
enten mit Immunschwichen oder medizinisches Personal in Fachkliniken,
steht ein Lebendimpfstoff (z. B. Varix® oder Varivax®) zur aktiven Immuni-
sierung zur Verfiigung.

Der Lebendimpfstoff muss bei 2-8 °C in liickenloser Kiihlkette gelagert
und transportiert werden.

Zu anderen Lebendimpfstoffen (vgl. z. B. Masern-, Mumps-, und Ro-
telnimpfstoff) ist entweder ein Abstand von 1 Monat einzuhalten oder alle
Impfungen sind gleichzeitig durchzufiihren.

Passive Impfung.Ein Sofortschutz ist fiir folgende Personengruppen sinnvoll:
Schwangere, die noch keine Windpocken hatten
Neugeborene, deren Miitter wihrend der Geburt an Windpocken er-
krankten
immunsupprimierte Patienten, wenn Familienmitglieder an Windpo-
cken erkrankten.

Fiir diese Falle stehen Varicella-Zoster-Immunglobuline (z. B. Varicellon®)
zur Verfiigung.

Varicellon® muss in einer Dosierung von 0,2 ml/kg Koérpergewicht intra-
muskulér verabreicht werden. Bei Zoster ist entsprechend dem klinischen
Verlauf der Erkrankung eine wiederholte Gabe zu verabreichen.

Die Gabe von Immunglobulinen bedingt einen Abstand zu parenteral
anzuwendenden Virusimpfstoffen (z. B. Masern, Mumps und Rételn) von
3 Monaten. Ein Abstand zu den oral einzunehmenden Lebendimpfstoffen
(z. B. Polio und Typhus) ist nicht nétig.

Varicellon® ist im Kiihlschrank bei 2-8 °C zu lagern.

Rhesusfaktorerkrankung

Die Blutgruppenbestimmung wird in der Regel entsprechend dem ABo-
System erfolgen. Zusitzlich darf der Rhesusfaktor nicht auf3er Acht gelas-
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sen werden. Das Rhesussystem bedingt im menschlichen Korper keine na-
tirlichen Antikorper. Besitzen die Erythrozyten auf ihrer Oberfliche die
genetisch festgelegten D-Epitope (eine bestimmte Oberflachenstruktur), so
ist das Blut Rhesusfaktor-positiv (Rh), fehlen solche D-Epitope, so ist das
Blut Rhesusfaktor-negativ (rh).

Probleme treten meist erst wihrend der 2. Schwangerschaft auf, wenn
die Mutter rh-negativ, das erste Kind aber Rh-positiv ist. Wéahrend der
Geburt ist es durchaus mdglich, dass kindliches Blut in den miitterlichen
Blutkreislauf gelangt. Das kindliche Blut enthélt aber, da es Rh-positiv ist,
Erythrozyten mit D-Epitopen. Diese D-Strukturen sind fiir das miitterli-
che Immunsystem fremde » Antigene«, sodass gegen sie Antikorper gebil-
det werden. Die Mutter nimmt davon keinen Schaden, da die wenigen
kindlichen Erythrozyten fiir sie unbedeutend sind. Allerdings enthlt das
miitterliche Blut nun D-Antikérpergedéchtniszellen. Ist in der 2. Schwan-
gerschaft das Kind wieder Rh-positiv, werden im miitterlichen Blut Anti-
korper gegen die D-Strukturen auf den kindlichen Erythrozyten gebildet.
Diese Antikorper konnen die Blut-Plazenta-Schranke tiberwinden und im
Kind zur Zerstérung der roten Blutkérperchen fithren. Das entstehende
Krankheitsbild wird als Morbus haemolyticus neonatorum oder Erythro-
blastosis fetalis bezeichnet. Sind im miitterlichen Immunsystem erst ein-
mal D-Antikorper gebildet worden, ist jede weitere Schwangerschaft ein
Risiko fiir das Kind.

Eine Immunisierung der Mutter gegen D-Epitope kann medikamen-
tos verhindert werden. Schon in der 28.-30. Schwangerschaftswoche
bzw. unmittelbar nach der Geburt des 1. Kindes muss eine Anti-D-Pro-
phylaxe betrieben werden. Die Gabe von Anti-D-Immunglobulinen
(z. B. Rhesogam®) neutralisiert sofort alle D-Eryhthrozyten, die vom
kindlichen Blutkreislauf in den miitterlichen {ibertreten. Als Folge bil-
det das miitterliche Immunsystem keine D-Antikorper und auch das 2.
Kind kann ohne die Gefahr einer Erythroblastosis fetalis ausgetragen
werden.

Rhesogam® muss streng intramuskulér appliziert werden. Dabei wer-
den folgende Dosierungen empfohlen:

Prépartal (vor der Geburt) beginnende Prophylaxe:

- 1500 I. E. in der 28.-30. Schwangerschaftswoche und nochmals

1500 I. E. in den ersten 3 Tagen nach der Geburt.

Postpartale (nachgeburtliche) Prophylaxe:

- 1500-2500 I. E. moglichst schon 2 h nach der Geburt.
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Nach der Gabe von Rhesogam® ist eine Wartezeit von 3 Monaten zu Imp-
fungen mit parenteralen Viruslebendimpfstoffen (z. B. Maser-, Mumps-
und Rotelnimpfung) einzuhalten, Abstinde zu anderen Impfungen (z. B.
Typhus und Polio) sind in der Regel nicht erforderlich.

Die Anti-D-Immunglobuline sind im Kiihlschrank bei 2-8 °C zu la-

gern.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 13

1. Was versteht man unter »unspezifischer Abwehr«?

. Was versteht man unter »spezifischer Abwehr«?
. Wie nennt man die Stoffe, die der Organismus gegen eingedrungene Erre-

ger oder Substanzen produziert?

4. Wann ist es sinnvoll, die Immunabwehr zu unterdriicken?

11.
12.
13.

. Welche Stoffgruppen werden als Immunsuppressiva verwendet?
. Was versteht man unter einer aktiven Immunisierung?

Welchem Zweck dient sie?

. Was versteht man unter einer passiven Immunisierung?

Welchem Zweck dient sie?

. Welche Impfstoffarten kennen Sie?

Nennen Sie ein Beispiel zu jeder Gruppe!

. Nennen Sie mindestens 4 Lebendimpfstoffe!

Nennen Sie mindestens 2 Immunglobulinpraparate!

. Warum mussen zwischen der Anwendung von den meisten Lebendimpf-

stoffen und der Gabe von Immunglobulinen Sicherheitsabstande eingehal-
ten werden?

Fur wen ist die Rotelnimpfung besonders wichtig? Warum?

Wie wird Hepatitis A hauptsachlich tibertragen und wie Hepatitis B?
Erklaren Sie den Begriff »Simultanprophylaxe« und nennen Sie ein Beispiel
dazu!

. Flr wen ist der Rhesusfaktor bedeutsam?

Wie ist ein Schutz moglich?
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14.1 Grundlagen

Viren stellen eine ganz eigenartige Gruppe von »Dingen« dar. Sie konnen
sich ohne fremde Zellen nicht vermehren, zeigen alleine keine Stoffwech-
selreaktionen und sind somit im strengen Sinne keine Lebewesen. Ande-
rerseits tritt eine rasante Virusvermehrung ein, wenn sie fremde Zellen
infizieren, sodass sie eher wieder den Lebewesen zuzurechnen sind. Dies
zeigt, dass es keine eindeutige Definition von »Leben« geben kann.

Viren bestehen nur aus Erbinformationen (DNA, Desoxyribonukleinsdure
oder RNA, Ribonukleinsdure) und einer dufSeren Proteinhiille. Thre durch-
schnittliche Grofle betragt nur 25-250 nm. Bakterien sind im Vergleich ca.
10-20mal grofer, sodass im Lichtmikroskop zwar Bakterien, nicht aber Vi-
ren zu sehen sind.

Fiir ihre Vermehrung sind Viren auf fremde Zellen angewiesen. Sie hef-
ten sich bildlich gesehen an der Oberfliche der befallenen Zellen an und
»injizieren« dann ihr Erbgutin das Zellinnere. Hier wird die fremde Erbsub-
stanz als eigene akzeptiert und die befallene Zelle produziert nun entspre-
chend den Befehlen des Virus das Material fiir neue Viren. Man kann dies
als erste, natiirliche Gentechnik und Genmanipulation verstehen.

0 Wichtig ist, dass Antibiotika, wie der Name schon sagt, nur gegen
Bakterien, nicht aber gegen Viren wirksam sind.

Dabher ist auch die Gabe von Antibiotika bei Grippekrankheiten nur sinn-
voll, wenn zusétzlich ein bakterieller Infekt (z. B. eitrige Angina) vorliegt.
Die Arzneimittelforschung hat zwar viele Moglichkeiten gegen Bakteri-
en entwickelt, aber im Kampf gegen die Viren stehen uns nur wenige Arz-
neimittel zur Verfiigung, wenn man einmal von den Impfstoffen absieht.

14.2 Medikamentodse Therapie von Viruserkrankungen

Herpes

Sowohl beim Menschen als auch beim Tier sind mehrere hundert Herpesvi-
rusarten beschrieben worden. Thre Grofie betrigt ca. 100 nm. Herpesviren
weisen eine Durchseuchungsrate von bis zu 90% auf, d. h. bei 9 von 10 Men-
schen sind diese Erreger nachweisbar. Dabei konnen sie aber iiber Jahre
hinweg im Korper ruhen, ohne eine Krankheit auszulosen.



253 14

14.2 - Medikamentdse Therapie von Viruserkrankungen

Herpes-simplex-Viren. Sie l6sen den Herpes simplex (Blaschenausschlag)
aus. Sie werden tber die Mundschleimhaut aufgenommen. Durch duflere
Reize, z. B. Sonnenlicht, werden sie aktiviert, sodass es zu der bekannten
Lippenbldschenbildung (Herpes labialis) kommt. Die Therapiemoglichkei-
ten von Herpes labialis sind einmal zinksulfathaltige Gels (Virudermin®)
oder Cremes mit Melissenexktrakt (Lomaherpan®). Alternativ ist es mog-
lich, Herpes labialis mit Hilfe von echten Virusstatika zu behandeln. Dabei
ist es wichtig, so frith wie moglich mit der Therapie zu beginnen. Als anti-
virale Wirkstoffe, die in Cremes eingearbeitet sind, stehen Aciclovir (z.B.
Zovirax®) oder Pencilcovir (Fenistil P?) zur Verfiigung. Das gleiche Virus
kann auch die Genitalschleimhiute befallen. Es bildet sich dann ein anste-
ckender Bldschenausschlag im Intimbereich (Herpes genitalis).

Varicella-Zoster-Virus. Es verursacht Windpocken (Varizellen) und Giirtel-
rose (Herpes zoster). Es befillt v. a. nicht geimpfte Kleinkinder, die die ty-
pischen Hautverinderungen der Windpocken zeigen. Uber Jahre hinweg
bleiben die Viren dann ruhig, bis sie durch duflere Reize und bei abnehmen-
der Immunitét (meist nach dem 45. Lebensjahr) wieder aktiv werden. Nun
zeigen sich die Erscheinungen der Giirtelrose (Zoster).

Als Mittel der Wahl zur Behandlung der Herpesinfektion werden Stoffe
eingesetzt, die als falsche Erbgutbausteine vom Virus nicht erkannt werden
und somit dessen Vermehrung hemmen.

Aciclovir (z. B. in Zovirax®) folgt diesem Prinzip. Es wird in die Vi-
rus-DNA eingebaut. Die Folge ist ein Abbruch der DNA-Kette, sodass
die Virus-DNA nicht mehr aufgebaut werden kann. Die Vermehrung ist
gestoppt. Bei der Therapie der Varicella- Zoster-Infektion (Windpocken
und Girtelrose) miissen oral sehr hohe Dosen eingenommen werden. In
der Regel heifit das 5-mal tédglich 800 mg Aciclovir fiir die Dauer von 5-10
Tagen. In sehr schweren Fallen kann das Medikament auch intravends (alle
8 h gegeben werden).

Eine verbesserte orale Form von Aciclovir ist das Derivat Valaciclovir
(Valtrex®).

Zu den Neuentwicklungen zéhlen auch Famciclovir (Famir®) und Bri-
vudin (Helpin®).

Aids

Erst 1981 entdeckte man die Aids-Erkrankung als eigenstdndige Fehl-
funktion unseres Immunsystems. Aids oder »acquired immun deficiency



254

Kapitel 14 - Mittel zur Behandlung von Virusinfektionen

syndrome« (erworbene Immunschwiche) ist eine Abwehrschwiche des
menschlichen Immunsystems. Bestimmte Abwehrzellen [T-Helferzellen
(8 Abb. 13.1) und Makrophagen] werden in ihrer Aktivitit gehemmt,
sodass schon kleinste zusitzliche Infektionen den Tod des Patienten be-
deuten koénnen. Daneben konnen die Erreger das Gehirn befallen und zu
ausgepragten Nervenstorungen fithren. Auch die Auslosung von bestimm-
ten Tumoren (u. a. Kaposi-Sarkom) ist auf den Einfluss der Aids-Viren
zuriickzufithren. Dabei miissen die Erkrankungen nicht sofort nach der In-
fektion auftreten. Meist dauert es 7-8 Jahre, bis erste Anzeichen von Aids
erkennbar sind. In dieser Zeit fiihlt sich der Patient gesund, kann aber
das Virus weitergeben. Die Infektion ist tiber den Blutweg ebenso moglich
wie tiber die Samenfliissigkeit oder das Vaginalsekret beim Geschlechtsver-
kehr. Aids-kranke Miitter konnen das Virus wihrend der Geburt, mit der
Muttermilch oder schon im Mutterleib auf ihr Kind tibertragen.

Bis heute sind zwei verschiedene HI-Viren (»human immunodeficien-
cy virus«) bekannt. Urspriinglich stammen diese Erreger aus Schwarzafrika
und der Karibik. Sicherheit dariiber, ob jemand HIV-positiv ist, bietet allein
der anonym und freiwillig durchgefiihrte Aids-Test. Eine echte Therapie
(Heilung von Aids) gibt es bis heute nicht. Auch ist bisher noch kein Impf-
stoff gegen das HIV gefunden worden.

Als Medikament, das das Fortschreiten von Aids bremsen kann, ist
v. a. Zidovudin (z. B. in Retrovir®) zu nennen. Zidovudin wird als falscher
Baustein speziell in das HIV-Erbgut eingebaut und wirkt als DNA-Ketten-
brecher, sodass die HIV-Vermehrung verlangsamt wird. Die Dosierung be-
tragt dabei bis zu 6-mal tiglich 250 mg Zidovudin.

Die Nebenwirkungen betreffen sowohl das Blutbild (Anédmie und Leuko-
penie*) als auch Muskelschmerzen, Erbrechen und Schlafstorungen. Aller-
dings sind diese Begleiteffekte in Bezug auf die lebensverlingernde Wirkung
von Zidovudin eher als untergeordnet zu betrachten. In vielen Féllen bringt
eine Reduzierung der Dosis schon eine Besserung der Nebenwirkungen.

Sollten Patienten Zidovudin nicht vertragen oder werden die Neben-
wirkungen zu bedrohlich, so bringt die Umstellung auf Didanosin (z. B. Vi-
dex®) z. T. gute Erfolge. Der Wirkungsmechanismus von Videx® entspricht
dabei dem von Retrovir®.

Mittlerweile gibt es zur Therapie von HIV viel versprechende Thera-
pieoptionen, die das Ausbrechen der Erkrankung viele Jahre lang hinaus-
zOgern konnen. Allerdings ist eine absolute Heilung von AIDS bis heute
nicht moglich.
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HIV-Proteaseinhibitoren. Die HIV-Protease ist ein virales Enzym, das im
viralen Vermehrungszyklus eine entscheidende Rolle spielt. Wird dieses En-
zym gehemmt, so ist auch die Virusvermehrung massiv gestort.

Arzneistofte, die zu dieser Gruppe gehoren sind Indinavir (Crixivan®),
Nelfinavir (Viracept®) oder auch Saquinavir (Invirase®).

Nicht-nucleosidische Reverse-Transscriptase-Inhibitoren. Aids-Viren
sind RNA-Viren, die bei Vermehrung ihr Erbgut zuerst in DNA-Infor-
mationen transformieren miissen. Mit Hilfe der nichtnucloesidischen Re-
verse-Transscriptase-Hemmstoffen wird die Umwandlung von RNA- in
DNA-Informationen direkt blockiert und damit die Virusvermehrung ge-
hemmt. Arzneistoffe dieser Gruppe sind z. B. Nevirapin (Viramune®) oder
Efavirenz (Sustiva®).

Nukleosidische Reverse-Transscriptase-Inhibitoren. Auch diese Gruppe
von Arzneimitteln hemmt, vermittelt durch einen komplizierten Eingriff
in den viralen Stoffwechsel, das Umschreiben von RNA-Informationen
in DNA-Informationen, sodass die Virusvermehrung stark beeintrachtigt
wird.

Fertigarzneimittel sind Zidovudin (Retrovir®), Lamivudin (Epivir®)
oder Zalcitabin (HIVID Roche®).

Alle die o. g. Medikamente besitzen ein grofles Nebenwirkungsspek-
trum. Sie miissen deshalb besonders vorsichtig, bei stindiger medizinischer
Begleitung der Patienten eingesetzt werden. In der Praxis werden die HIV-
Patienten aus einem Mix von mehreren antiviral wirkenden Arzneistoffen
behandelt.

Hepatitis C
Erst in den letzten Jahren gelang die Identifizierung von Hepatis C-Viren.
Seit dieser Zeit mussen auch Blutprodukte auf Hepatitis C-Viren hin unter-
sucht werden.

Noch vor 20 Jahren wurden die Blutkonserven nicht auf Hepatitis C
hin getestet.

Die Prognose einer Hepatitis C-Infektion ist denkbar schlecht. Die In-
fektion kann in Leberzirrhose oder Lebertumor enden. Einen Impfschutz
vor Hepatitis C gibt es noch nicht.

Die Therapie sieht eine Kombination aus Interferon und einem speziel-
len Virustatikum vor.
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Als Interferon stehen die modifizierten Interferon alfa-Praparate (Pega-
sys® oder Pegintron®) zur Verfiigung.

Ribavirin (Rebetol® oder Copegus®) ist in der Lage, RNA- bzw. DNA-Vi-
ren in ihrer Vermehrung zu blockieren. Ribavirin ist zudem gut oral biover-
fugbar, so dass der Patient das Virustatikum als Tablette einnehmen kann.
Die Dosierung betragt zwischen 800 und 1200 mg Ribavirin tdglich.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 14

1. Was ist die Besonderheit von Viren im Vergleich zu den Bakterien?

2. Warum helfen Antibiotika bei Virusinfektionen nicht?

3. Welche Herpesarten kennen Sie?
Wie heif3en die Viren, die sie auslosen?

4. Welches Mittel wird vorwiegend gegen Herpesviren eingesetzt? Wie ist sei-
ne Wirkungsweise?

5. Welches Mittel wird vorwiegend gegen Aids-Viren eingesetzt? Wie ist seine
Wirkungsweise?
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1 Allgemeines

15.

Tropenkrankheiten stellen fiir auch fiir die moderne Medizin eine grof3e
Herrausforderung dar. Dies liegt daran, dass die Diagnose dieser Erkran-
kungen fiir die Mediziner in Europa sehr schwierig ist und meist nur in
den wenigen Tropenzentren durchgefiihrt wird. Anderseits sind die not-
wendigen Medikamente wegen der Seltenheit und Verschiedenheit der
Erkrankungen oftmals nicht sofort erhiltlich.

Tropenkrankheiten wie Malaria, Gelbfieber oder Schistosomen (Parchene-
gel) sind heute keine Seltenheit mehr. Der Massentourismus mit seinen Bil-
ligangeboten ermdoglicht es jedem, fast alle Orte der Erde innerhalb weniger
Flugstunden zu erreichen. Gerade die verlockenden Last-Minute-Angebo-
te stellen ein Problem dar. Bedingt durch die kurze Zeitspanne, die vor der
Abreise noch verbleibt, haben die Touristen keine Zeit mehr, sich tiber die
Gesundheitsgefahren im Urlaubsland zu informieren. Auch die dringend
notwendigen prophylaktischen Mafinahmen wie z. B. Impfungen oder Ma-
lariaprophylaxe unterbleiben meist.

Ein anderes Problem stellt die richtige Diagnose der Erkrankungen
nach der Riickkehr dar. Hat man sich mit den bei uns seltenen Krankheits-
erregern infiziert, so braucht man meistens einen Spezialisten, der diese
Krankheiten auch diagnostizieren kann. Nur dann kann man wertvollen
Zeitverlust bis zur richtigen Therapie vermeiden.

2 Ausgewahlte Erkrankungen

Malaria
Malaria wird durch einzellige tierische Lebewesen, den Protozoen, iibertra-
gen. Ubertriger ist die Anopheles-Miicke, die bei ihrem Stich die Erreger ins
menschliche Blut bringt. Jahrlich werden mehr als 400 Mio. Menschen infi-
ziert. Die Zahl der Toten betrdgt 2 Mio.. Aufgrund des Ferntourismus gibt es
auch in Mitteleuropa immer mehr Patienten mit Malariainfektionen.
Es gilt dabei, 3 verschiedene Malaria-Erreger zu unterscheiden.
Malaria tertiana, bei der ca. alle 3 Tage Fieberschiibe auftreten.
Malaria quartiana, die alle 4 Tage Fieber bedingt.
Malaria tropica, die gefahrlichste Malaria- Art mit unregelmafSigen Fie-
berschiiben.
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Wir haben bei der Bekimpfung der Malaria den Vorteil, dass uns sowohl
Medikamente zur Prophylaxe als auch Arzneimittel zur Malariatherapie
zur Verfiigung stehen.

Malaria-Prophylaxe. Alle, die in Malariagebiete reisen, sollten unbedingt
eine Prophylaxe durchfiihren. Welches Medikament man im Einzelfall zur
Prophylaxe verwendet, hingt vom Urlaubsland und von der Jahreszeit ab.

Im Folgenden sind die wichtigsten Prophylaxemedikamente aufge-
fihrt.

Chloroquin (Resochin®)

Chloroquin hemmt die Vermehrung der Malariaerreger in den Erythro-
zyten. Allerdings gibt es mittlerweile viele Regionen der Erde, in denen
Chloroquinresistente Plasmodien vorkommen. Die Dosierung betragt in
der Regel 5 mg je kg Korpergewicht 1-mal in der Woche. Der Beginn der
Prophylaxe ist mindestens 1 Woche vor dem Urlaub, dann jede Woche wih-
rend und noch 4 Wochen lang nach Beendigung des Urlaubs. Aufgrund
der langen Erfahrungen und der guten Vertréglichkeit, scheint Chloroquin
auch zur Prophylaxe in der Schwangerschaft geeignet zu sein.

Mefloquin (Lariam®)
Mefloquin wirkt dhnlich wie Chloroquin. Allerdings sind bisher wenig Re-
sistenzprobleme aufgetreten, sodass Mefloquin bei Chloroquin-Reistenz
eine gute Alternative darstellt.

Die Dosierung betrdgt 250 mg 1-mal wochentlich, wobei das Dosie-
rungsschema von Chloroquin einzuhalten ist.

Proguanil

Proguanil (Paludrine®) versucht die Vermehrung der Plasmodien im Ge-
webe (Gewebsschizonten) zu verhindern. In Kombination mit Chloroquin
wirkt es auch bei Chloroquin-resistenten Erregern. Die Dosierung betragt
taglich 2 mg. Aufgrund der guten Vertréglichkeit scheint die Kombination
aus Chloroquin und Proguanil auch in der Schwangerschaft verwendbar
zu sein.

Halofantrin

Halofantrin (Halfan®) ist ein so genanntes »Stand-by«-Medikament.
Kommt es nach mehr als 1 Woche Aufenthalt im Urlaubsgebiet zu Fieber
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und wurde keine Malaria-Prophylaxe durchgefiihrt, kann man an die Ein-
nahme von Halofantrin als Notfallmittel denken. Die Dosierung ist fiir Er-
wachsene 3-mal 500 mg (2 Tabletten) im Abstand von jeweils 6 Stunden.

Andere prophylaktische Mafinahmen sind die Anwendung von Repel-
lentien, um die Anopheles-Miicke zu vertreiben. Da die Stechmiicke v. a.
abends und nachts aktiv ist, empfiehlt sich dann das Tragen von langer Klei-
dung und die Verwendung eines Moskitonetzes.

Patienten, die sich mit den Malariaerregern bereits infiziert haben,
bleibt nur noch die Malariatherapie.

Hierfiir stehen eine Vielzahl von Medikamenten zur Verfiigung.

Neben den bereits zur Prophylaxe verwendbaren Chloroquin und Me-
floquin, gibt es weitere, gut wirksame Substanzen.

Chinin

Chinin ist ein Extrakt aus der Chinarinde und war jahrhundertelang das
einzige Malariatherapeutikum. Auch heute wird es noch haufig in der The-
rapie als Reservemittel bei der gestiegenen Resistenzlage verwendet. Auf-
grund seiner Nebenwirkungen wie z. B. Herzrhythmusstérungen, allergi-
sche Reaktionen und intravasale Himolyse muss die Substanz jedoch gut
iiberwacht werden.

Proguanil

Das bereits als Prophylaktikum erwahnt Proguanil wird zur Therapie in
der fixen Kombination mit Atovaquon unter dem Namen Malarone® ein-
gesetzt.

Pyrimethamin

Pyrimethamin wird in Kombination mit einem Folsdauresynthese-Blocker
zur Malariatherapie eingesetzt. Ein Fertigarzneimittel ist z. B. Fansidar®.
Mit dieser Kombination wird versucht, den Nukleinsdurestoffwechsel (vgl.
Erbgut, DNA und RNA) der Plasmodien zu storen. Aufgrund von Blutbild-
verdnderungen und teratogenen Wirkungen darf diese Kombination nicht
wihrend der Schwangerschaft eingenommen werden.

Primaquin

Primaquin t6tet die Ruheform der Plasmodien in der Leber ab. Es ist somit
zur Ausheilungstherapie, nicht aber zur Akutbehandlung der Malaria geeig-
net. Bei der weiflen Bevolkerung sind die Nebenwirkungen im Allgemeinen
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gering. Problematisch ist Primaquin nur bei der schwarzen Bevélkerung
mit genetisch bedingter Storung eines Leberenzyms (Glukose-Dehydrogen-
ase). In diesen Fillen kann Primaquin eine akute Himolyse auslosen.

Billharziose

Schistosomen, (Parchenegel), sind die Erreger der Billharziose. In den war-
men Regionen der Erde werden die Erreger mit Hilfe der Stiffwasserschne-
cken auf den Menschen iibertragen. Deshalb muss man in den warmen
Regionen des Siidens sehr vorsichtig beim Umgang mit SiifSwasser sein. Es
geniigt das Durchschreiten eines Stifwasserttimpels, um sich die Billharzio-
se einzufangen.

Diese Egelinfektion kann {iber Darminfektionen bis hin zur Leberzir-
rhose fiihren.

Fiir die Therapie der Billharziose stehen uns im Prinzip 2 Medikamente
zur Verfiigung.

Praziquantel

Praziquantel (Biltricide®) bewirkt eine Stérung der Egel, sodass antigene
Strukturen freigesetzt werden und der Korper sich selbst durch die Aktivie-
rung des eigenen Immunsystems helfen kann.

Die Dosierung ist sehr einfach. Man gibt in der Regel 40 mg je kg Kor-
pergewicht als Einmaldosis.

Oxamniquin

Oxamniquin (Mansil®) ist nicht bei allen Arten der Schistosomen (Egel)
wirksam und deshalb in der Therapie nicht das Mittel der Wahl. Wenn es
eingesetzt wird, ist die Dosierung eine Einmalgabe von 15 mg je kg Korper-
gewicht.

Cholera

Die Erreger der schweren Durchfallerkrankung Cholera sind Vibrionen. Es
handelt sich dabei um Vibrio cholera und Vibrio eltor. Ubertriiger dieser
Erreger ist der Mensch. Nicht gekldrte Abwisser, unzureichende Hygiene
und die Vermischung von Abwasser mit Trinkwasser sind die Ursachen der
Cholerainfektion. Selbst der wieder gesundete Mensch kann noch tiber Mo-
nate hinweg Dauerausscheider der Cholera-Erreger sein.

Besonders in den Landern Afrikas, Lateinamerikas, Asiens und Ozeani-
ens sind immer noch haufig Choleraepidemien zu finden.
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Die Folgen eine Cholerainfektion sind massive Fliissigkeitsverluste (bis
zu 20 1/Tag) und dadurch bedingt Kreislauf-Schock und Anurie sowie Nie-
renversagen.

Als Schutz vor Infektionen bei Fernreisen kann man, neben allge-
meinen prophylaktischen Mafinahmen, sich einen Impfstoff spritzen
lassen.

Zu den allgemeinen Mafinahmen gehort, dass man kein Leitungswas-
ser verwenden soll. Weder zum Zahnputzen, noch zum Trinken und auch
nicht zum Salatanmachen. Gerade hier gilt der Spruch »cook it, peel it of
forget it.», d. h. man soll auf alles verzichten, dass man nicht kochen oder
schélen kann.

Die Impfmafinahme vor der Fernreise gibt zudem noch etwas Schutz.
Allerdings ist gerade bei der Choleraimpfung der Impfschutz nur zu 40%-
80% gegeben. Es muss zweimal im Abstand von ca. 14 Tagen geimpft wer-
den. Der Impfschutz hélt dann ungefihr 3 Monate. Ein Impfstoff ist z. B.
Choleraimpfstoff Behring®.

Die Therapie der Cholera sieht sowohl eine antibiotische Therapie als
auch allgemeine Mafinahmen vor.

Hierzu zéhlen v. a. eine ausreichende Fliissigkeitszufuhr, notfalls auch
intravends. Daneben miissen auch die verlorenen Mineralstoffe und v. a.
schnell verfiigbare Energie (in Form von Glukose) zugefiihrt werden.

Als Antibiotika eigenen sich v. a. Sulfonamide kombiniert mit Trime-
toprim wie z. B. Cotrim®, Eusaprim® oder auch Baktrim®, wobei die Dosie-
rung in der Regel 2-mal 2 Tabletten je Tag ist.

Gelbfieber

Die Gelbfieberinfektion stellt in einigen Landern immer noch ein gravie-
rendes Problem dar. Daher ist es nicht verwunderlich, dass man bei der
Einreise in diese Lander eine frische Gelbfieberimpfung nachweisen muss.
Es sind dies v. a. die Lander der Tropen. Allerdings diirfen Gelbfieberimp-
fungen nur autorisierte Tropeninstitute und Spezialpraxen in Deutschland
durchfiihren. Diese Impfung muss in dem international anerkannten gel-
ben Impfbuch eingetragen werden.

Ubertragen wird der Gelbfiebervirus durch Moskitos, wobei sowohl
das zentrale Nervensystem als auch Leber und Nieren befallen werden kon-
nen. Gelbfieber kommt nur beim Menschen vor. Die Letalitéit kann bis zu
50% betragen.

Bei dem Impfstoff handelt es sich um einen Lebendimpfstoff. Der Impf-
schutz ist ab dem 10. Tag nach der Impfung gegeben und hilt ca. 10 Jahre.
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Typhus
Siehe Kapitel Impfungen (» Kap. 13.3)

Tollwut
Siehe Kapitel Impfungen (» Kap. 13.3)

Aids
Siehe Kapitel Behandlung von Viruserkrankungen (» Kap. 14).

Befall mit Wiirmern

Wiirmer sind hoher stehende, mehrzellige Organismen. Sie vermehren sich
sexuell unter Bildung von Eiern und Larven. Diese werden wieder in die
Umgebung abgegeben und konnen so Menschen und Tiere infizieren.

In den Urlaubsregionen Europas muss v. a. mit dem gefahrlichen Fuchs-
bandwurm gerechnet werden. Untersuchungen an erlegten Fiichsen im Baye-
rischen Wald zeigen, dass ca. 50 % der Tiere mit dem Bandwurm infiziert
sind. Die Fuchsbandwurmeier setzen Larven frei, die die Darmwand des
Menschen durchbrechen. Die Folge davon ist ein Befall der Leber mit mas-
siver Beeintrichtigung der Leberfunktion. Infizieren kann sich der Mensch
mit Fuchsbandwurmeier beim Genuss von Pilzen und Beeren aus dem Wald.
Selbst durch erhitzen werden die Eier nicht immer zuverldssig abgetétet.

Arzneimittel zur Therapie bei Wurminfektionen:

Bandwiirmer

Zu den Bandwiirmern, die auch den Menschen befallen, gehoren der Fisch-
bandwurm, der Schweinebandwurm, der Rinderbandwurm und der Fuchs-
bandwurm. Der meist verwendete Wirkstoff ist Praziquantel. Praziquantel
(z. B. Cesol®) lahmt die Muskulatur des Wurms, sodass er mit dem Stuhl-
gang ausgeschieden werden kann. Die Dosierung betrigt einmalig 10 mg
je kg Korpergewicht.

Eine Alternative stellt Niclosamid (Yomesan®) dar. Es totet den Band-
wurm durch Eingriff in den Wurmstoffwechsel. Am besten ist es, nach der
einmaligen Einnahme von Niclosamid, ein Abfiihrmittel zu nehmen, um
auch die Wurmeiner aus dem Darm zu entfernen.

Fadenwiirmer

Zu den Fadenwiirmern zdhlen z. B. die Spulwiirmer (Ascaridien), der Ha-
kenwurm und der Fadenwurm. Diese genannten Fadenwiirmer (Nemato-
den) kommen weltweit vor.
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Tiabendazol (Mintezol®), Albendazol (Eskazole®), Mebendazol (Ver-
mox®) oder auch Pyrantel (Helmex®) sind einige der haufig eingesetzten
Wurmmittel. Sie ldhmen die Wiirmer, sodass sie besser ausgeschieden wer-
den kénnen. Die Wirkung der »azole« ist eine Hemmung der Glucosauf-
nahme der Wiirmer, sodass diese dann absterben miissen.

In den meisten Féllen miissen alle diese Mittel mehrere Tage lang einge-
nommen werden. Die Nebenwirkungen stellen in den meisten Fillen kein
Problem dar.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 15

1. Nennen Sie 3 hdufig eingeschleppte Tropenkrankheiten.

2. Beschreiben Sie die Fiebercharakteristik der verschiedenen Malariaerreger.
3. Beschreiben Sie eine probate Methode der Choleratherapie.

4. Wie kdnnen Sie den Befall mit Bandwiirmern therapieren?

5. Wie kdnnen Sie den Befall mit Fadenwiirmern behandeln?
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16.1 Das Hormonsystem

Der Begriff Hormon leitet sich vom griechischen Wort »Hermes« ab, das
libersetzt Gotterbote bedeutet.

Das endokrine* System ist — neben dem vegetativen Nervensystem - das
zweite Regulationssystem des menschlichen Organismus. Das Nervensys-
tem dient der schnellen Informationstibermittlung mit Hilfe elektrischer
Strome. Diese Art der Ubertragung ist zwar sehr schnell, ihre Wirkung ist
aber nur von kurzer Dauer.

Das endokrine System, welches mit Hilfe von Hormonen bestimmte
Informationen tibertrégt, ist zwar langsamer, aber der dadurch ausgeloste
Effekt halt wesentlich ldnger an.

Die Hormone sind chemische Botenstoffe, die entweder im Gehirn
oder in bestimmten Organen synthetisiert und abgegeben werden und an
ihren Zielorganen bestimmte Reaktionen auslosen, die i. allg. linger anhal-
tend sind. Die Hormone werden mit dem Blut oder der Lymphfliissigkeit
zu den Erfolgsgeweben transportiert.

Bildungsorte der Hormone kénnen u. a. der Hypothalamus, die Hypo-
physe, die Schilddriise, die Bauchspeicheldriise, die Hoden, die Eierstocke
und die Plazenta sein.

Hypothalamus

Liberine
z.B.GnRH
Hypophyse
glandotrope Hormone
z.B. LH und F5H
Druse
eigentlicher Botenstoff
z.B. Ostrogen
Gewebe

Wirkung: z.B. Einbau von Kalzium in die Knochen

B Abb. 16.1a Steuerung der Hormonbildung Uber die Hierarchie Hypothalamus-Hypophyse-
Drise.
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B Abb. 16.1b Wirkung verschiedener Hypophysenhormone auf ihre Zielorgane. Die von den
peripheren Zielorganen gebildeten Hormone wirken auf Hypothalamus und Hypophyse zu-
riick und regulieren so deren Aktivitaten. (Nach Schiebler und Schmidt 1991)
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Von der Struktur her sind die Hormone entweder Eiweif3stoffe (vgl. In-
sulin), Aminosdurederivate (vgl. Schilddriisenhormone) oder kompliziert
gebaute Kohlenwasserstoffgeriiste (Steroide, vgl. Sexualhormone).

Wie bereits gesagt, werden die Hormone mit dem Blut zu den Erfolgs-
organen transportiert. Wie aber wissen sie, an welchen Organen sie wirken
sollen? Das Blut kann die Hormone ja im ganzen Korper verteilen. Prin-
zipiell wissen die Hormone nicht, wo sie sich anlagern miissen, doch die
entsprechenden Organe haben Rezeptoren (Anbindungsstellen) fiir die Bo-
tenstoffe, mit denen sie aus dem Blut herausgenommen werden. Die Rezep-
toren und die Botenstoffe passen wie Schliissel und Schloss zusammen. So
haben z. B. die Skelettmuskelzellen Rezeptoren fiir Insulin, d. h. sie kénnen
dem Blut leicht Insulin entziehen, nachdem es von der Bauchspeicheldriise
in den Blutstrom abgegeben worden ist. Auf die gleiche Weise lagern sich
die anderen Hormone an ihre Erfolgsorgane an.

Wie aber weifl eine hormonproduzierende Driise, wann und wie viel
von dem Hormon sie an das Blut abgeben soll? Die Abgabe wird durch
einen sog. negativen Feedbackmechanismus kontrolliert. Das abgebende
Organ untersucht stindig das Blut, von welchem es umsptilt wird. Ist be-
reits mehr Hormon abgegeben, als die Rezeptoren des Erfolgsgewebes auf-
nehmen kénnen, d. h. ist im Blut zu viel Botenstoff enthalten, dann stellt
die betreffende Driise die Sekretion* des Hormons ein.

Ein Grofiteil der hormonproduzierenden Zellen unterliegt zusétzlich
der Hierarchie Hypothalamus — Hypophyse - periphere Driise. Der Hypo-
thalamus als oberstes Steuerzentrum gibt Stoffe (Liberine) an die Hypophy-
se ab, welche daraufhin ihrerseits Substanzen, namlich die tropen* Hormo-
ne, absondert. Die tropen Hormone gelangen iiber den Blutstrom an die
periphere Driise (z. B. Schilddriise). Diese wird nun dazu angeregt, die ei-
gentlichen (effektorischen*) Botenstoffe an das Blut abzugeben, welche sich
dann an die Rezeptoren der Erfolgsorgane anlagern und den gewiinschten
Effekt auslosen (@ Abb. 16.1a, b).

Der Hypothalamus und die Hypophyse sind beide im Gehirn lokalisiert.

16.2 Schilddriisenhormone

Die Schilddriise (Glandula thyreoidea) ist beim erwachsenen Men-
schen etwa 30 g schwer und umgibt die Trachea* wie ein Hufeisen
(B Abb. 16.2).
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Zungenbein
(Os hyoideum)
Pyramidenlappen
(Lobus pyramidalis)
linker Lappen

(Lobus sinister)

rechter Lappen
(Lobus dexter)

Isthmus
(enger Mittelteil)

Luftréhre (Trachea)

B Abb. 16.2. Schilddriise von vorn.

Die Schilddriise produziert 2 Hormone, das L-Thyroxin und das Tri-
jodthyronin, die bei Bedarf an das Blut abgegeben werden kénnen. Beide
Hormone sind jodhaltig. Bei Jodmangel kénnen sie nicht in ausreichenden
Mengen gebildet werden. Zusitzlich wird in der Schilddriise noch das Pep-
tidhormon Kalzitonin produziert. Kalzitonin ist aktiv in der Regulation des
Kalziumstoffwechsels. So erhoht Kalzitonin die renale Kalziumausschei-
dung und hemmt die knochenabbauenden Oesteoklasten. In der Folge
sinkt der Blutkalziumspiegel.

Trijodthyronin ist die eigentliche Wirkform dieser Hormone. Es regt
den Stoffwechsel und den Energieumsatz im ganzen Korper an. Fiir das
Kind ist es zum Langenwachstum, zum Reifen von Knochen und Gehirn
sowie zur Entwicklung der Organe wichtig.

Therapeutisch werden diese Hormone zur Behandlung einer Schilddrii-
senunterfunktion eingesetzt. Funktionsstérungen der Schilddriise kénnen
sich in einer Unterfunktion (Hypothyreose) oder in einer Uberfunktion
(Hyperthyreose) duflern.

Hypothyreose. Der betroffene Patient leidet an verminderter geistiger Be-
weglichkeit und Verlangsamung von Stoffwechselvorgangen. Im Kindesal-
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ter kommt es zu Kleinwuchs und Entwicklungsstérungen. Betroffen sind
v. a. Personen in Gebieten mit Jodmangel wie z. B. im Gebirge. Die Schild-
driise versucht hdufig, durch Gewebewucherung (Kropf) den Mangel aus-
zugleichen.

Zur Verhinderung des Kropfes bei Jodmangel bieten sich Jodtabletten
(z. B. Jodetten®) oder jodiertes Speisesalz an. Liegt der Grund der Unter-
funktion in der Unfahigkeit der Schilddriise, die Hormone zu produzieren,
so schafft die Gabe von Trijodthyronin oder L-Thyroxin (z. B. Euthyrox®,
Novothyral® oder Berlthyrox®) Abhilfe.

Leiden die Patienten sowohl an einem Mangel an Jod als auch an einer
insuftizienten Produktion von Schilddriisenhormonen, so gibt es standardi-
sierte Kombinationen von Kaliumjodid und L-Thyroxin in einer Tablette
(z. B. Thyronajod® oder Jodthyrox®).

Hyperthyreose. Die durch die Uberfunktion hervorgerufene erhéhte Kor-
pertemperatur, erhohte Herzfrequenz, Schwitzen sowie Zittern sind Folgen
von zu hohen Hormonblutspiegeln. Entsprechende Krankheitsbezeichnun-
gen sind z. B. autonomes Adenom (Wucherung der Schilddriise) oder Mor-
bus Basedow. An Morbus Basedow leidende Patienten sind leicht an den
hervortretenden Augipfeln zu erkennen. Es handelt sich hierbei um eine
Autoimmunkrankheit.

Zur Operationsvorbereitung werden kurzfristig Jodidionen einge-
setzt, welche ab einer bestimmten Konzentration fiir wenige Wochen die
Ausschiittung der Hormone verhindern. Perchlorationen verhindern die
Produktion der Schilddriisenhormone, ebenso die Schwefelharnstoffpripa-
rate, sodass mit deren Hilfe die erh6hten Blutspiegel von Thyronin und
L-Thyroxin in der Dauerbehandlung gesenkt werden konnen (Thiamazol,
z. B. Favistan®). Eine weitere Behandlungsmethode stellt die Zerstorung ei-
nes Teils des Schilddriisengewebes durch radioaktives Jod dar. Radioaktives
Jod lagert sich an Stelle des normalen Jods in die Schilddriise ein. Durch die
Abgabe von radioaktiver Strahlung wird ein Teil des Schilddriisengewebes
zerstrahlt, sodass weniger Hormone in das Blut abgegeben werden konnen.
Solche Behandlungen werden nur stationdr durchgefithrt. Wahrend der
Schwangerschaft diirfen diese Substanzen nicht gegeben werden.
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16.3 Nebennierenrindenhormone

16.3.1 Funktion und Fehlfunktion der Nebennierenrinde

Die Nebennieren sind den oberen Polen der Niere aufsitzende Driisen. Ihr
Gewicht betrdgt ungefihr je 5 g. Sie sind reich an Fetten, Vitamin C und
Cholesterin. Gebildet werden die Nebennierenrindenhormone (NNR-Hor-
mone) aus Cholesterin.

Es entstehen die Glukokortikoide (Cortison), die v. a. den Kohlenhy-
drat-, Fett- und Eiweiflstoffwechsel beeinflussen. Daneben werden die Mi-
neralokortikoide (Aldosteron) synthetisiert, die Einfluss auf die Ausschei-
dung der Salze iiber die Niere haben. Zu kleinen Teilen werden auch noch
Androgene, die minnlichen Sexualhormone, gebildet.

Allgemein kann man sagen, dass die NNR-Hormone als Stresshormone
wirken und dem Korper helfen, auf gednderte dufSere und innere Ansprii-
che zu reagieren. Es konnen somit der Fett-, Zucker- und Eiweif3stoffwech-
sel sowie die Salzausscheidung kontrolliert werden.

Die Abgabe dieser Hormone wird von dem Hypothalamus und der
Hypophyse kontrolliert. Der Hypothalamus setzt das Kortikoliberin frei.
Dieses wiederum gelangt iiber den Blutweg zur Hypophyse und erteilt dort
den Auftrag, das Kortikotropin (ACTH) freizusetzen. Uber den Blutweg
erreicht das ACTH nun die Nebennierenrinde und gibt den Befehl, die ent-
sprechenden NNR-Hormone abzugeben.

Die Mangelfunktion der Nebennierenrinde bringt den Kérper in ernst-
hafte Probleme. Ein totaler Ausfall wiirde in kurzer Zeit den Tod zur Folge
haben.

Morbus Addison. Aufgrund der NNR-Schadigung kommt es zu einem
Mangel an NNR-Hormonen. Somit miissen Mineral- und Glukokortikoi-
de gegeben werden. Im spiteren Stadium dieser Krankheit kommt es zu
einer Bronzefirbung der Haut.

Androgenitales Syndrom. Die NNR produziert zu viele Androgene, sodass
es bei Jungen zu einer vorzeitigen Pubertit (Pseudopubertas praecox) und
bei Madchen zu Erscheinungen von Verménnlichung kommt. Da aber
gleichzeitig zu wenig Cortisol gebildet wird, muss stindig Cortisol in Form
von Medikamenten zugefiihrt werden.
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Cushing-Syndrom. Das Cushing-Syndrom bezeichnet die erh6hte Corti-
solausschiittung der Nebennierenrinde. Es wird entweder von der Hypo-
physe stindig ACTH ausgeschiittet oder es liegt z. B. ein Tumor in der
Nebennierenrinde vor. Erhohte Cortisolblutspiegel haben zur Folge, dass
der Zuckerspiegel im Blut steigt, was v. a. fiir Diabetiker problematisch ist.
Zum anderen kommt es zu Bluthochdruck, Muskelschwund, Fettsucht,
Vollmondgesicht, Abschwichung des Immunsystems und Streifenbildung
in der Haut. Nicht vergessen werden darf das Auftreten von depressiven
Verstimmungen. Ein Cushing-Syndrom kann auch als Nebenwirkung ei-
ner systemischen* Cortisonbehandlung entstehen (» S.296).

3.2 Glukokortikoide

Wie eingangs schon erwihnt, haben die Glukokortikoide Einfluss auf den
Zucker-, Fett- und Eiweif3stoffwechsel. Es handelt sich um Stresshormone,
die durch Freisetzung von z. B. Glukose (— erhohte Blutglukosespiegel)
dem Kérper zu einer ausreichenden Energieversorgung in Belastungssitua-
tionen verhelfen.

Daneben unterdriicken die Kortikoide auch entziindliche Prozesse, so-
dass sie gern in Form von Salben auf die Haut aufgetragen werden oder als
Tablette zur Therapie von Rheuma Verwendung finden. Allerdings wird da-
bei auch die Immunabwehr geschwécht. Da sie auch allergische Reaktionen
unterdriicken konnen, finden die Glukokortikoide Einsatz in der Allergie-
und Asthma bronchiale- Therapie (oft in Form von Inhalationsspray).

Wiirde man stindig Kortikoide geben, so trite der negative Feedback-
mechanismus mit Hypothalamus und Hypophyse in Kraft. Die ACTH-Aus-
schiittung wiirde eingestellt, eine Verkiimmerung der Nebennierenrinde
wire die Folge.

Nebenwirkungen von Kortikoiden

== Hemmung des Immunsystems, d. h. Abwehrschwache und damit ver-
bunden eine verzogerte Wundheilung

Muskelschwund und Streifenbildung auf der Haut

Zerstorung des Knochengewebes (Osteoporose) durch Hemmung der
Vitamin-D-Wirkung.
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Um z. B. die Streifenbildung der Haut wihrend der Applikation in Form
von Salben zu vermeiden, kann man cortisonhaltige und cortisonfreie Sal-
ben im taglichen Wechsel anwenden.

Bei Diabetikern sollten die Glukokortikoide nicht fiir lingere Zeit an-
gewendet werden, da es zu einer Storung des Blutzuckerspiegels kommt.
Patienten mit Knochenkrankheiten, Schwangere sowie Patienten mit schwe-
ren Infektionskrankheiten sollten diese Medikamente nicht bekommen.
Vorsichtig sollte mit Kortikoiden auch bei bestehendem Magen-Darm-Ge-
schwiir umgegangen werden, da es meist zu einer Verschlimmerung der
Geschwiire kommt. Nicht angewendet werden diirfen die NNR-Hormone
bei Epileptikern, da die Krampfschwelle erniedrigt wird.

In hoherer Dosierung iiber lingere Zeit konnen kortikoidhaltige Arz-
neimittel das Cushing-Syndrom auslésen. Wird die Therapie nur fiir kurze
Zeit durchgefiihrt, so sind keine schweren Nebenwirkungen zu erwarten.

Sofern moglich, sollten die Glukokortikoide am frithen Morgen einge-
nommen werden, da zu dieser Zeit der negative Feedbackmechanismus zur
Hypophyse und zum Hypothalamus am wenigsten gestort wird.

Fertigmedikamente, die Kortikoide (Cortisol, Cortison oder chemische
Abwandlungsprodukte) enthalten, sind z. B. Ficortril®, Decortin®, Decor-
tin-H®, Urbason®, Volon®, Betnesol® und Diprosone®.

16.4 Hormone der Bauchspeicheldriise

16.4.1 Physiologische* Wirkungen

Die Bauchspeicheldriise, auch Pankreas genannt, bildet aufler den Verdau-
ungssiften auch 2 Hormone mit unterschiedlichen Wirkspektren. In den
B-Zellen, die nach dem Arzt Langerhans auch Langerhans-Zellen heiflen,
wird Insulin synthetisiert. In den A-Zellen ist das Glukagon enthalten. Im
Gegensatz zum Glukagon, dessen Freisetzung der Hypothalamus-Hypophy-
sen-Kontrolle unterliegt, stellt der Blutglukosespiegel selbst den Reiz fiir die
Ausschiittung von Insulin dar.

Das Glukagon fordert u. a. durch Abbau von Glykogenspeichern (v. a.
in der Leber) den Anstieg des Blutglukosespiegels.

Insulinwirkungen sind einmal die Aufnahme von Glukose in die Zellen
und zum anderen die Fett- und Eiweiflsynthese. Dies hat zur Folge, dass
der Blutglukosespiegel wieder absinkt und somit der Reiz fiir die Insulinaus-
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schiittung fehlt. Allgemein kann man Insulin als ein Hormon bezeichnen,
welches den Korper dazu veranlasst, Energiereserven zu bilden.

16.4.2 Diabetes mellitus (Zuckerkrankheit)

Von Diabetes mellitus (stiffer Harn) sind in Deutschland gut 3% der Bevol-
kerung betroffen, wobei ein grofler Teil von Patienten noch hinzukommt,
die zwar an Diabetes erkrankt sind, deren Krankheit aber noch nicht von
einem Arzt diagnostiziert ist.

Die Zuckerkrankheit, die hohe Blutzuckerspiegel zur Folge hat, wird in
Diabetes Typ I und Typ II eingeteilt.

Diabetes Typ I. Der Typ-I-Diabetiker leidet daran, dass die B-Zellen kein
Insulin mehr produzieren kénnen und somit v. a. der Zuckerstoffwechsel
gestort ist. Der betroffene Patient muss téglich Insulin spritzen. In Form
von Tabletten kann dieser Stoff nicht gegeben werden, da es sich um ein
Eiweif} handelt, das im Magen-Darm-Kanal zerstort wiirde. Typ-I-Diabe-
tes tritt haufig bereits im frithen Kindesalter auf. Wegen ihres Beginns in
der Jugend wird diese Form der Zuckerkrankheit auch juveniler Diabetes
genannt.

Diabetes Typ Il. Davon sind v. a. Personen betroffen, die oftmals alter als
40 Jahre sind, daher auch die Bezeichnung Altersdiabetes. Meist handelt
es sich um stark tibergewichtige Patienten. Durch in jungen Jahren stindig
tiberhohte Nahrungsaufnahme in Form von Zucker (Siif$igkeiten, Limona-
den) wurde die Bauchspeicheldriise iiberlastet, sodass sie im Alter nicht
mehr gentigend Insulin herstellen kann.

0 Der Diabetes Typ Il ist durch einen Mangel an Insulin gekennzeichnet,
der Typ | durch ein vélliges Fehlen von Insulin.

Der Beginn der Diabeteserkrankung duflert sich in starker Diurese (Harn-
bildung), wobei Glukose mit dem Harn ausgeschieden wird. Daneben hat
der Patient sehr viel Durst sowie stindiges Verlangen nach Stifligkeiten.
Auch Hautprobleme, wie Furunkel, kénnen auf Diabetes hinweisen. Pati-
enten mit dem Verdacht auf Diabetes sollten umgehend einen Arzt aufsu-
chen. Denn je frither mit der Therapie begonnen werden kann, desto gerin-
ger sind die Spatfolgen.
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Folge eines akut extrem hohen Zuckerspiegels ist das Coma diabeti-
cum, bei welchem der Patient bewusstlos wird und ohne érztliche Hilfe der
Tod eintreten kann.

Langzeitschdaden durch standig maf3ig tiberhohte Zuckerwerte sind Au-
genmangeldurchblutung mit Netzhautschiden, die bis zur volligen Blind-
heit fithren konnen. Dazu treten Nierenschdaden und das diabetische Bein
auf, bei welchem aufgrund von Mangeldurchblutung sogar die Beinampu-
tation notwendig werden kann. Hauterkrankungen (Furunkel, Anfilligkeit
fiir Pilzinfektionen) und Leber- und Galleschaden treten zusatzlich auf.

16.4.3 Behandlung des Diabetes mellitus

Allgemeine MaBnahmen

Um die gravierenden Spitschidden zu vermeiden, ist eine genaue Einstel-
lung der Typ-I-Diabetiker mit Insulin sowie Didt und Gewichtsnormalisie-
rung bei allen Diabetikern notwendig (jugendliche Diabetiker sind aller-
dings meist sowieso schon eher schlank). Vorsicht ist bei den Diabetiker-
schokoladen und Diabetikerkuchen sowie den Diitfruchtsiften geboten.
Meist handelt es sich nur um Zuckeraustauschstoffe, die zwar keine Gluko-
se enthalten, aber dennoch die gleiche Menge an Kalorien. Deshalb sollte
man unbedingt auf die Broteinheiten achten. Eine Broteinheit entspricht
12 g Kohlehydraten. Es gibt sog. Austauschtabellen, die fiir jedes Lebensmit-
tel die Zahl der Broteinheiten angeben. Zu Hause sollte man nur Sif3stoffe,
z. B. Nutrasweet®, verwenden, die keine Broteinheiten enthalten, und keine
Zuckeraustauschstoffe wie Sorbit oder Fruktose verwenden. Der Verzicht
auf Alkohol, Nikotin und fette Speisen sollte selbstverstindlich sein.

Schon in der Klinik, beim Arzt oder in der Apotheke sollte dem Diabeti-
ker klar gemacht werden, dass seine weitere Zukunft und Lebenserwartung
bzw. Lebensqualitit stark von der Einhaltung der oben aufgefiihrten Punk-
te abhéngen.

Sowohl beim Typ-I- als auch beim Typ-II-Diabetiker sind regelmifige
Blut- bzw. Harnzuckerkontrollen unerlisslich. Hierfiir leisten Teststreifen
gute Dienste.

Teststreifen fiir den Harnzucker sind z. B. Ratio-Test®, Glucostix® oder
Clinistix®.

Fiir die Bestimmung des Blutzuckers stehen u. a. Haemoglucotest® und
Dextrostix® zur Verfiigung.
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Die Behandlung des Typ-ll-Diabetikers — orale Antidiabetika
Zeigen die B-Zellen der Bauchspeicheldriise noch die Fahigkeit, etwas In-
sulin zu produzieren, so kann man durch Gabe von Medikamenten (orale
Antidiabetika) die Zellen so stimulieren, dass wieder gentigend Insulin zur
Verfiigung steht.

Wichtig ist aber, dass Gewichtsreduzierung und Diét eingehalten wer-
den. Gelingt dies dem Patienten nicht, so gehen die B-Zellen eines Tages
ganz kaputt, was zur Folge hat, dass Insulin gespritzt werden muss, sein
Diabetes also in einen Typ-I-Diabetes tibergeht.

Bei fettleibigen Altersdiabetikern (Typ Il) ist eine Gewichtsreduzierung
und entsprechende Diat fiir den Erfolg der Therapie unerlasslich. Durch
Uberdosierung der oralen Antidiabetika kann es zur Hypoglykémie*
kommen, die mit Traubenzucker schnell bekampft werden kann. Dies
ist v. a. bei der Teilnahme am Stra8enverkehr und wéahrend des Bedie-
nens von Maschinen wichtig.

Die oralen Antidiabetika konnen in folgende Wirkgruppen eingeteilt wer-
den.

Biguanide

Sulfonylharnstofte

Glinide

Insulin-Sensitizer.

Biguanide. Von den Biguaniden ist nur noch das Meftfomin (Glucophage®,
Siofor® oder Mescorit®) im Handel. Meftfomin hemmt die Glucoseneupro-
duktion in der Leber, und sorgt fiir eine verbesserte Glucoseverwertung
z.B. in der Skelettmuskulatur. Eine Beeinflussung der Insulinzellen der
Bauchspeicheldriise erfolgt nicht. Deshalb ist die Gefahr von Hypoglykidmi-
en gering. Dennoch muss die Dosis fiir die Patienten individuell ermittelt
werden, da in Folge der Gluconeogensehemmung und der Beeinflussung
des Glukoseabbaus in der Leber, verstarkt Milchsaure entsteht, die zu der
gefiirchteten Lactatazidose fithren kann.

Sulfonylharnstoffe. Sulfonylharnstofte wie z. B. Glibenclamid (Euglucon®
oder Glibenclamid ratio®), Glibornurid (Glutril®), Glimeprid (Amaryl®)
oder auch Gliquidon (Glurenorm®) haben ihren Wirkort direkt in den in-
sulinproduzierenden Zellen des Pankreas. Sie erhohen die Ausschiittung
von Insulin aus der Bauchspeicheldriise. Der erhohte Insulinspiegel soll
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dann zu einer verminderten Glucosekonzentration im Blut fithren. Diese
Therapierichtung setzt aber voraus, dass die Bauchspeicheldriise noch Insu-
lin bilden kann. Zum anderen wird die Bauchspeicheldriise stindig unter
»Druck« gesetzt, sodass eine Therapieverschlechterung nur eine Frage der
Zeit ist. Die hohen Insulinspiegel im Blut konnen zudem eine Hypoglyka-
mie auslosen. Auflerdem verstirken hohen Konzentrationen von Insulin
im Blut nur noch das Problem der Insulinresistenz. Typ-II-Diabetiker ha-
ben ja in der Regel nicht zu wenig Insulin im Blut, sondern eher zu viel.
Daraus resultiert leicht eine Insulinresistenz, d. h. Insulin kann nicht mehr
richtig wirken.

Glinide. Repaglinide (NovoNorm®) und Nateglinide (Starlix®) wirken
ahnlich wie die Sulfonamide, haben aber den Vorteil, dass die orale
Resorption sehr schnell ablduft, sodass die Glinide auch erst kurz vor
den Mahlzeiten genommen werden konnen. Dies ist besonders dann
von Vorteil, wenn die Patienten nach dem Essen sehr hohe Zuckerspie-
gel haben (postprandiale Hyperglykdmie). Auch scheint die Gefahr von
Hypoglykdmien im Vergleich zu den Sulfonylharnstoffen geringer zu
sein.

Insulin-Sensitizer. Wie bereits im Abschnitt Sulfonylharnstoffe gesagt, ist
ein grof3es Problem der Diabetiker die Insulinresistenz. Oftmals wire ge-
nug Insulin fiir die Glukoseverarbeitung vorhanden, aber die Insulinrezep-
toren vor allem in der Skelettmuskulatur sprechen nur noch vermindert
an.

Die Folge davon ist, dass die Bauchspeicheldriise noch mehr Insulin
ausschiittet. Dies beeintrachtigt aber die Lebensdauer des Pankreas und ver-
schlechtert zugleich die Insulinresistenz noch mehr.

Die Insulin-Sensitzer wie z. B. Pioglitazon (Actos®) und Rosiglitazon
(Avandia®) versuchen nun diesen Teufelskreis zu durchbrechen. Sie erhéhen
insulinunabhingig mit Hilfe von speziellen Glucosetransportern die Aufnah-
me der Glucose in die Zellen, vermindern die Glucoseneubildung in der
Leber und erh6hen auch noch den Glucoseabbau in der Leber. Auf diese Art
und Weise soll die Insulinresistenz durchbrochen werden. Nebenwirkungen
sind v. a. Leberschdaden und Gewichtszunahme.

Jedoch sind diese Medikamente noch zu kurz auf dem Markt, sodass
die Relation Wirkung zu Nebenwirkung noch nicht abschlieflend disku-
tiert werden kann.
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Medikamente, die die Zuckerresorption vermindern

Hohe postprandiale Blutzuckerkonzentrationen stellen fiir viele Diabe-
tiker ein grofles Problem dar. Wir essen aber in der Regel keine reine
Glucose (Traubenzucker), sondern Mehrfachzucker wie Starke oder Sac-
charose (Rohrzucker). Diese konnen aufgrund der Molekiilstruktur so
aber nicht direkt aus dem Darm resorbiert werden. Ein Enzym in unse-
rem Darm, die alpha-Glucosidase spaltet die grofSen Zuckermolekiile in
Einfachzucker z. B. Glucose, die dann sehr schnell resorbiert werden
kann.

Mit Medikamenten, die die alpha-Glucosidase blockieren, kann man
erreichen, dass die grofSen Zuckermolekiile verlangsamt abgebaut werden
und die Zuckerresorption vermindert und verzogert ablduft. Die Folge da-
von ist, dass die Blutzuckerspiegel nach dem Essen weniger schnell und
weniger stark ansteigen.

Arzneimittel dieser Gruppe sind Acarbose (Glucobay®) und Miglitol
(Diastabol®). Die Nebenwirkung sind vornehmlich Magen-Darm-Stérun-
gen wie z. B. Bladhungen und Durchfille, die v. a. zu Beginn der Therapie
auftreten. Diese Medikamente miissen zu den Mahlzeiten eingenommen
werden.

Medikamente, die die diabetischen Nervenschadigungen
vermindern

Hohe Blutzuckerspiegel stellen fiir den Diabetiker nicht nur ein aktuelles
Problem dar. Die dadurch ausgeldsten Langzeitschdden wie z. B. Nerven-
schiadigung der Netzhaut, der Extremitaten und anderer Organe (diabeti-
sche Neuropathie) stellen fiir die Lebensqualitit der Diabetiker eine grofie
Beeintrichtigung dar. Mit Hilfe der alpha-Liponsdure (Thioctacid® oder
Neurium®) kann man versuchen diese Polyneuropathie zu vermindern. Al-
lerdings muss diese Substanz stindig eingenommen werden. Am besten
mit einer initialen intravendsen Therapie, da die orale Resorption sehr
schlecht erfolgt. Allerdings ersetzt die Therapie mit alpha-Liponsdure nicht
die exakte antidiabetische Behandlung.

Die Behandlung des Typ-I-Diabetikers - Insulintherapie

Insulin wurde erst 1921 von Banting und Best in der Bauchspeicheldriise
entdeckt. Das Insulinmolekiil besteht aus 2 EiweifSketten, wobei sich das
Schweine- und Rinderinsulin nur geringfiigig vom menschlichen Insulin
unterscheiden.
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Fiir die Diabetestherapie stehen Altinsulin, Depotinsulin und Mischun-
gen beider Insuline zur Verfiigung. Es wird von Schweinen oder Rindern
sowie gentechnisch gewonnen. Aus Schweineinsulin kann durch chemi-
sche Umwandlung ein Insulin erhalten werden, das dem des Menschen ent-
spricht (Humaninsulin). Das gentechnisch gewonnene Insulin entspricht
ebenfalls dem Humaninsulin. Insulinallergien kdnnen meist durch Umstel-
lung auf Humaninsulin vermieden werden.

Altinsulin (gelostes Insulin) wirkt sehr schnell blutzuckersenkend, je-
doch ist die Wirkdauer kurz. Zur Therapie des Coma diabeticum ist die-
ses Insulin gut geeignet, jedoch fiir den Alltag des Diabetikers nicht, da er
sonst in zu kurzen Abstidnden spritzen miisste. Zur Dosisfindung, d. h. zum
Einstellen des Diabetikers auf eine bestimmte Insulinmenge, sind die Altin-
suline ebenfalls geeignet.

Die Depot- oder Verzogerungsinsuline setzen iiber einen lingeren Zeit-
raum konstant eine bestimmte Menge Insulin frei, sodass in der Regel nur
noch 2-mal am Tag gespritzt werden muss. Die verldngerte Wirkung wird
durch Bindung des Insulins an Zink oder Eiweif3 (z. B. Protamin) erreicht.

Daneben werden Kombinationen von Alt- und Depotinsulinprépara-
ten eingesetzt. Das Depotinsulin senkt den Blutglukosespiegel tagsiiber ab,
wobei das kurzzeitig wirkende Altinsulin bei vermehrter Nahrungsaufnah-
me oder zusitzlichen Mahlzeiten zur Unterstiitzung des Depotinsulins ge-
geben werden kann. Somit ist der Diabetiker in seiner Lebensweise weniger
eingeschrankt.

0 Der Diabetiker muss aber aufpassen, dass die gespritzten Insulineinhei-
ten im Verhaltnis zu seinen aufgenommenen Broteinheiten stehen. Bei
Insuliniiberdosierung kommt es zur Hypoglykamie. Der Patient fangt
an zu zittern, bekommt SchweiBausbriiche und kann u. U. bewusstlos
werden.

Um dies zu vermeiden, sollte jeder Zuckerkranke immer etwas Traubenzu-
cker bei sich haben. Im Notfall kann er damit schnell seinen abgesenkten
Blutzuckerspiegel wieder erh6hen. Wichtig ist dies v. a., wenn Diabetiker
Auto fahren oder Maschinen bedienen miissen.

Sédmtliche Insulinpriparate miissen auf »Internationale Einheiten«
(I. E.) eingestellt werden. 1 I. E. ist die Menge Insulin, die den Blutzucker ei-
nes 24 h hungernden Kaninchens ebenso herabsetzt, wie 1/24 mg des Stan-
dardinsulins. Bei uns gibt es Insuline mit 40 I. E./ml und solche mit 100 L.
E./ml
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@ Die Insulinstarken diirfen auf keinen Fall verwechselt werden, da es bei
versehentlicher Gabe des konzentrierten Insulins zu folgenschweren
Hypoglykamien bis hin zum hypoglykamischen Schock mit Todesfolge
kommen kann.

Entscheidend ist dabei, dass die benétigte Konzentration von der verwende-
ten Applikationshilfe abhingt. Die gangigen (Einmal-) insulinspritzen ha-
ben eine Einteilung von 40 I. E./ml (bzw. 20 I. E./0,5 ml oder 80 I. E./2 ml).
Fiir diese nimmt man natiirlich das 40-I. E. -Insulin. Heute werden aber
auch von vielen Diabetikern die praktischen Insulinpens (z. B. Optiset®,
Novopen®) benutzt. Besonders sinnvoll ist ihr Einsatz bei sehgeschwich-
ten Patienten. Mit ihnen ist eine nahezu schmerzlose Injektion maglich,
der Einstich erfolgt automatisch. Ganz wichtig ist es, Insulinpens mit elek-
tronischer Dosisanzeige nicht im Kiihlschrank zu lagern, da sonst die An-
zeige u. U. Umstédnden falsche Werte wiedergibt. Die Insulinpatronen fiir
diese Pens enthalten das konzentriertere 100-1. E.-Insulin. Féllt der Pen
einmal aus, darf eine normale (40-I. E.-)Spritze nur nach Umrechnung
der Insulindosis benutzt werden. Besser ist es, in diesem Fall auf 100-1. E.-
Einwegspritzen auszuweichen. Man muss sich immer vergewissern, dass
Insulinkonzentration und die Skala der verwendeten Injektionshilfe zuein-
ander passen.

Die bisherige Therapie mit Humaninsulin (gentechnisch hergestellt)
hat den Nachteil, dass Patienten, die sich vor den Mahlzeiten kurzwirksa-
mes Insulin injizieren miissen, dies ca. 15-30 min vor dem Essen tun miis-
sen.

B Tab. 16.1. Insulinanaloga

Inhaltstoff Name Wirkeintritt/Wirkdauer
Insulin lispro Humalog®/Liprolog® Sehr schnell

Insulin aspart Novo Rapid® Sehr schnell

Insulin glulisin Apidra® Sehr schnell

Insulin glargin Lantus® Lange Wirkdauer

Insulin detemir Levemir® Lange Wirkdauer
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Diese Wartezeit kann entfallen, wenn vor den Mahlzeiten ein Kunstinsu-
lin gespritzt wird, welches nicht ganz mit dem Humaninsulin identisch ist.
Diese Kunstinsuline sind seit 1997 auf dem deutschen Markt erhéltlich.

Die Basalinsuline (z. B. Protaphan®) haben oftmals den Nachteil, dass
sie nicht 24 Stunden wirken. Deshalb ging die Suche nach »Kunstinsuli-
nen« weiter, die eine ultralange Wirkdauer haben.

Die Kunstinsuline mit sehr kurzem Wirkeintritt und die mit sehr langer
Wirkdauer werden auch Insulinanaloga genannt (8 Tab. 16.1).

@ Alle Insuline sind mit Konservierungsmittel versetzt, um die Haltbar-
keit der angestochenen Ampullen zu garantieren. Nicht im Gebrauch
befindliches Insulin soll im Kiihlschrank zwischen + 4 und +8 C gelagert
werden. Bereits eingesetztes Insulin darf jederzeit bei Raumtemperatur
sein. Im Falle des elektronischen Pens ist es sogar sehr wichtig, diese
Insulinsstifte nicht im Kiihlschrank zu lagern.

16.5 Histamin

Histamin ist ein Gewebshormon, d. h. es wird aus bestimmten Gewebezel-
len freigesetzt und erzeugt seine Wirkung in der Nachbarschaft der freiset-
zenden Zellen (parakrine Wirkung). Es wird also nicht auf dem Blutweg
iiber weite Strecken transportiert.

Histamin ist ein Abwandlungsprodukt der Aminosiure Histidin. Hohe
Konzentrationen findet man in Lunge, Haut und im Magen-Darm-Kanal.
Histamin ist in Mastzellen* und Leukozyten gespeichert und wird durch
chemische Substanzen, bei Verletzungen und in Folge von Uberempfind-
lichkeitsreaktionen freigesetzt. Das derart ausgeschiittete Histamin kann
sich im Korper an 2 verschiedene Rezeptoren anlagern. Es sind dies die
Hji- und H;-Rezeptoren. Die Aktivierung der Hj-Rezeptoren im Magen
fithrt v. a. zur verstirkten Freisetzung von Magensaure (» Abschn. 10.3).

Hier soll das Augenmerk auf die H;-Rezeptoren gelegt werden. Die Erre-
gung dieser Rezeptoren fithrt zur Kontraktion von Bronchial-, Darm- und
Uterusmuskulatur und erhoht die Durchléssigkeit von Kapillaren, sodass es
zu Odem- und Quaddelbildung kommt.

Arzneimittel, die die Histaminwirkung an den Hj-Rezeptoren authe-
ben, werden als Hi-Antihistaminika bezeichnet. Sie verdridngen das Hista-
min von den Rezeptoren, sodass die geschilderten Effekte nicht auftreten
konnen. Eingesetzt werden die H-Antihistaminika v. a. bei Allergien (z. B.



282 Kapitel 16 - Hormone

Heuschnupfen). Bei Insektenstichen oder Sonnenbrand verhindern sie die
Odem- und Quaddelbildung und unterdriicken den Juckreiz. Auch ein Ein-
satz bei Asthma bronchiale zur Verhinderung der Kontraktion der Bron-
chialmuskulatur ist moglich. Wegen ihrer sedierenden (Neben-)Wirkung
werden manche Stoffe dieser Gruppe auch als Schlafmittel (» Abschn.4.4.2)
oder als Antiemetika (» Abschn.4.6.2) angewendet.

0 Als Nebenwirkung tritt v. a. eine Sedierung auf. Auf die Beeintrachti-
gung des Reaktionsvermogens und auf teilweise auftretende Akkom-
modationsstérungen* am Auge sind speziell Kraftfahrer hinzuweisen.
Uberdosierungen sind insbesondere bei Kindern zu vermeiden, da bei
ihnen die Sedierung mit Herz-Kreislauf-Versagen einhergehen kann.
Auch auf eine evtl. auftretende Atemlahmung ist zu achten. Das Prob-
lem ist, dass die Haut von Kindern relativ diinn ist, sodass es auch bei
der lokalen Gabe von Antihistaminika in Form von Gelen oder Salben
bei Allergien oder Sonnenbrand zu Vergiftungserscheinungen kommen
kann.

Fertigpréparate sind z. B. Atosil®, Mereprine®, Tavegil® und Fenistil®. Bei
den neueren Arzneistoffen (z. B. Xusal® und Aerius®) ist die sedierende Ne-
benwirkung nur sehr gering.

16.6 Sexualhormone

Die Sexualhormone stehen wieder unter der Kontrolle des Hypothalamus-
Hypophysen-Systems.

16.6.1 Weibliche Sexualhormone

Die weiblichen Sexualhormone werden in den Eierstdcken (Ovarien) unter
dem Einfluss der Hypothalamushormone Prolactoliberin und Gonadolibe-
rin bzw. der Hypophysenhormone Prolactin, Follitropin (FSH) und Lutro-
pin (LH) gebildet.

Der Menstruationszyklus

Die in dem Bindegewebe der Eierstocke liegenden Follikel bestehen aus
Eizelle und Follikelepithel. Bei der Geburt enthalt jeder Eierstock (Ovar)
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B Abb. 16.3. Bluthormonspiegel im Verlauf eines Menstruationszyklus. In der Follikelphase
reift ein Follikel zum Tertirfollikel heran, welcher zunehmend Ostradiol produziert. Dadurch
wird das Endometrium zur Proliferation gebracht. Schlie8lich schittet die Hypophyse mitt-
zyklisch vermehrt LH und FSH aus und [6st somit die Ovulation aus. Der rupturierte Follikel
wird zum Corpus luteum, welches viel Progesteron bildet. Dadurch wird das proliferierende
Endometrium in ein sekretorisches umgewandelt. Erhohte Progesteronspiegel bewirken auch
die leichte Anhebung der basalen Korpertemperatur (BKT). Die Menstruationsblutung (durch
dicke Abszissenlinie markiert) ist eine Progesteronentzugsblutung.

etwa 500 000 Follikel, wobei aber nicht alle zur Ausreifung gelangen. Die
Synthese der weiblichen Sexualhormone folgt dem menstruellen Zyklus
der Frau (B Abb. 16.3). Unter dem Einfluss von FSH und LH reift vom 3.
bis zum 14. Zyklustag ein Follikel heran, wobei in den Ovarien zugleich die
Ostrogensynthese zunimmt.
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In der Mitte des Zyklus, d. h. zwischen dem 13. und 14. Tag, er-
folgt der Eisprung (Ovulation), die Eizelle wird in die Bauchhdéhle aus-
geschwemmt und vom Eileiter (Tubus) aufgenommen. Durch diesen
wandert die Eizelle in die Gebarmutter (Uterus). Nach der Ovulation
wird im Eierstock der Rest des geplatzten Follikels unter dem Einfluss
des Hypophysenhormons LH zum Gelbkérper (Corpus luteum*) umge-
wandelt, welcher dann mit der Progesteronsynthese beginnt. Nach dem
Eisprung und der gestiegenen Progesteronsynthese steigt die morgend-
liche Kérpertemperatur um ca. 0,5 °C. Wihrend der Reifung der Folli-
kel ist auch die Uterusschleimhaut (Endometrium) gewachsen, sodass
ein befruchtetes Ei aufgenommen werden kann. Wurde zwischen dem
13. und 14. Zyklustag das Ei nicht befruchtet, stellt das Corpus luteum*
die Progesteronbildung ein, das Ei stirbt ab. Dies hat zur Folge, dass am
Ende des Zyklus der Progesteronspiegel stark abféllt und am 28. Zyklus-
tag die Regelblutung mit der AbstofSung der Uterusschleimhaut beginnt
(Menstruation).

Dysmenorrho: Regelschmerzen wahrend der Menstruation. Neben der

Gabe von Schmerzmitteln bringen orale Kontrazeptiva* (Antibabypille)

schnelle Abhilfe.

Amenorrh6: Das Ausbleiben der Regelblutung. Wihrend einer Schwan-

gerschaft ist das von der Natur hormongesteuert so gewollt.

Klimakterium: Wechseljahre, d. h. die Zeit ab der die weiblichen Keim-

driisen (Gonaden) ihre Funktion einstellen. Dies erfolgt in der Regel ab

dem 49. Lebensjahr.

Menopause: Der Zeitpunkt der letzten Blutung im Leben einer Frau

(Ende der fruchtbaren Lebensphase).

Hormonale Steuerung der Schwangerschaft

Nach Befruchtung des Eies wichst es in der Uterusschleimhaut (Endometri-
um) zum Embryo heran. Ernahrt wird der Embryo iiber die Plazenta (Mut-
terkuchen), welche zudem eine hormonale Steuerfunktion (ibernimmt. Das
Choriongonadotropin (HCG) und das Choriomammotropin (CS) sind die
beiden Regulationshormone.

Am Ende der Schwangerschaft sinkt die Konzentration an Progesteron.
Die von Oxytocin (Hypophysenhormon) steigt ebenso an wie die der Pros-
taglandine, sodass der Geburtsvorgang ausgelost wird. Die nach der Geburt
einsetzende Milchproduktion wird vom Hypophysenhormon Prolactin un-
ter der Mitwirkung von Oxytocin induziert*.
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Ostrogene

Die Ostrogene zeigen im weiblichen Organismus folgende Wirkungen:
Wachstum der weiblichen Sexualorgane
Auspragung der Geschlechtsmerkmale (z. B. Briiste, Stimme)
Aufbau der Uterusschleimhaut
Hemmung der Ausschiittung des FSH aus der Hypophyse (deshalb kon-
nen diese Stoffe als orale Kontrazeptiva eingesetzt werden)
Vergroflerung des Fettdepots im Korper
Einlagerung von Kalzium in die Knochen (deshalb kénnen Ostrogen-
pflaster im Klimakterium zur Verhinderung von Osteoporose eingesetzt
werden, » Abschn. 22.3)
Verringerung der Talgproduktion.

Zu den unerwiinschten Nebenwirkungen gehéren erhohtes Thromboembo-
lierisiko (Bildung von Blutgerinnseln) wegen der erhohten Kalziumspiegel.
Aufgrund der verringerten Salz- und Wasserausscheidung iiber die Niere
kann es zur Odembildung kommen.

Nicht angewendet werden diirfen die Ostrogene bei Leberschiden,
Ostrogenabhidngigen Tumoren und wenn durch die Gabe erstmals sehr star-
ke Kopfschmerzen oder Sehstérungen auftreten.

Fertigpraparate sind z. B. Estraderm TTS®, Progynova® und Ovestin®.

Gestagene
Das im Corpus luteum* gebildete Gestagen ist das Progesteron. Es erfiillt
im Korper der Frau folgende Aufgaben:
Umwandlung des Endometriums zur Aufnahme des befruchteten
Eies
Temperaturerhohung ab der 2. Zyklusphase (nach dem Eisprung)
Erhaltung der Schwangerschaft
Eindickung des Zervix- (Gebarmutterhals-) schleimes
Hemmung der LH-Freisetzung in der Hypophyse, also Unterdriickung
eines Eisprunges (deshalb kénnen die Gestagene mit Ostrogen kombi-
niert als Kontrazeptiva eingesetzt werden).

Nicht angewendet werden diirfen die Gestagene bei schweren Leberschi-
den und den anderen bei den Ostrogenen genannten Bedingungen (aufier
den Gstrogenabhingigen Tumoren, bei denen die Gestagene therapeutisch
eingesetzt werden, » Abschn. 12.2.2).



286

Kapitel 16 - Hormone

Fertigpraparate mit Gestagenen sind z. B. Primolut®, Microlut® und Or-
gametril®.

Hormonale Kontrazeptiva

Diese sog. »Pille« gehort zu den sichersten empfingnisverhiitenden Mit-
teln, die z. Z. auf dem Markt verfiigbar sind. Mit Ausnahme der Minipille
(» s.unten) tauschen die hormonalen Kontrazeptiva dem Korper eine beste-
hende Schwangerschaft vor. Deshalb bleibt die Eireifung aus. Etwa 3 Tage
nach Beendigung des 21 Tage dauernden Einnahmezyklus setzt eine Blu-
tung ein. Dies ist aber keine natiirliche Menstruation, sondern eine durch
Hormonentzug ausgeloste Abbruchsblutung. Am 5. Tag nach ihrem Einset-
zen wird mit dem ndchsten Einnahmezyklus begonnen. Alle hormonellen
Kontrazeptiva sind verschreibungspflichtig.

Je nach Zusammensetzung der Priparate unterscheidet man:

Einphasenmethode:

Eswird 21 Tage lang eine feste Ostrogen-Gestagen-Kombination genom-

men. Der Vorteil ist die hohe Hormongabe, sodass auch bei 1-maligem

Vergessen der Pille der schiitzende Effekt gegeben ist. Allerdings sind

die Nebenwirkungen wie Odeme und Thromboembolierisiko ebenfalls

durch die hohere Hormonkonzentration grofier.

Fertigpraparate sind z. B. Ovysmen® und Stediril®.

Zweiphasenmethode:

In der ersten Zyklushilfte werden nur Ostrogene genommen, in der

zweiten Hilfte dagegen die iibliche Ostrogen-Gestagen-Kombination.

Die Nebenwirkungen sind hier geringer, jedoch ist unbedingt auf die

richtige Reihenfolge der Einnahme zu achten.

Fertigpraparate sind u. a. Sinovula® und Neo-Eunomin®.

Dreiphasenmethode:

Bei dieser Art der »Pille« sind die Hormongaben den physiologischen

Abldufen angepasst. Es wird versucht, mit minimalen Stoffmengen aus-

zukommen, jedoch darf die Reihenfolge der Tabletten und die tégliche

Einnahme nicht vergessen werden. Die Nebenwirkungen sind hier am

geringsten.

Fertigpraparate sind u. a. Tristepp® und Triquilar®.

Minipille:

Diese Pille enthilt nur Gestagene in sehr geringen Mengen. Sie machen

den Schleim der Zervixschleimhaut (Schleimhaut des Gebarmutterhal-

ses) zdhfluissiger, sodass die Spermien in ihrer Wanderungsmaoglichkeit
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eingeschrankt werden. Allerdings ist hier der Pearl-Index, d. h. die Ver-
sagerquote (ungewollte Schwangerschaften), am grofiten, weil die Eirei-
fung nicht unterdriickt wird. Dafiir lauft aber der Menstruationszyklus
relativ ungestort ab. Die Tabletten werden ohne Pause durchgehend
eingenommen, wobei selbst die Uhrzeit eingehalten werden muss.
Fertigpraparate sind z. B. Micronovum® oder Microlut®.

Die »Pille danach«:

Dieses hochdosierte Hormonpréparat wurde ausschlieflich fiir »Notfal-
le« entwickelt. Sie kann bis zu 72 h nach dem Koitus* gegeben werden,
am besten aber innerhalb der ersten 12 Stunden nach dem ungeschiitz-
ten Geschlechtsverkehr. Vom ethischen Standpunkt aus entspricht das
aber eher einer Frithabtreibung als einer Verhiitung, denn das schon
befruchtete Ei wird an seiner Einnistung gehindert und mit der Gebér-
mutterschleimhaut abgestoffen. Durch die hohen Hormondosen ist
auch mit stirkeren Nebenwirkungen zu rechnen; Préparatebeispiel: Te-
tragynon®, Duofem®.

Gegenanzeigen. Nicht angewendet werden sollten die Kontrazeptiva bei
erhohter Thrombosegefahr, GefifSleiden, Leberfunktionsstorungen und
beim erstmaligen Auftreten von starken Kopfschmerzen oder Sehstorun-
gen. Frauen iiber 30 Jahre sollten nicht rauchen, wenn sie hormonell verhii-
ten wollen. Der Grund ist die drastisch ansteigende Gefahr von lebensbe-
drohlichen Thromboembolien*.

Schwangerschaftstests

Diese Tests suchen im Harn Choriongonadotropin (HCG). Dieses Hormon
wird nach der Befruchtung des Eies von der Plazenta gebildet. Kann im
Urin das HCG nachgewiesen werden, muss also eine Schwangerschaft vor-
liegen. Die meisten Tests konnen schon 1 Tag nach Ausbleiben der Regel
angewendet werden. Beispiele hierfiir sind: Clear-blue®, B-Test® oder Eva-
test®. Neuentwickelt wurden Tests, die schon 10 Tage nach der vermuteten
Empfingnis sichere Ergebnisse liefern sollen (z. B. Pre-Test®).

16.6.2 Mannliche Sexualhormone

Das Gonadoliberin aus dem Hypothalamus 16st in der Hypophyse die Frei-
setzung von Lutropin aus, welches die Hoden zur Produktion von Andro-



288 Kapitel 16 - Hormone

genen und Testosteron anregt. Die ménnlichen Sexualhormone zeigen fol-
gende Wirkungen:

Ausbildung der minnlichen Geschlechtsmerkmale

Forderung der Beweglichkeit der Spermien

Steigerung des Geschlechtstriebes (Libido)

Steigerung des Eiweiflaufbaues und der Muskelmasse

Hemmung der Spermienproduktion.

Eingesetzt werden die minnlichen Sexualhormone bei Impotenz und
Ejakulationsstorungen bei Méannern. Frauen bekommen Androgene bei
Mamma- und Genitalkarzinomen sowie zusammen mit Ostrogen bei kli-
makterischen Beschwerden. Im Sport werden die Androgene verbotener-
weise als Anabolika* angewendet, da sie eine Zunahme der Muskelmasse
bewirken.

0 Als Nebenwirkungen treten bei Frauen Vermannlichungserscheinun-
gen (Behaarung und tiefe Stimme) sowie bei Mannern und Frauen eine
Riickbildung der Keimdriisen auf. Nicht angewendet werden diirfen
die mannlichen Sexualhormone wahrend der Schwangerschaft und bei
Prostatakarzinomen.

Fertigpraparate sind z. B. Testoviron® und Andriol”.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 16

1. Welche Aufgabe haben die Hormone der Schilddrise, wie duBert sich eine
Unter- und wie eine Uberfunktion? Nennen Sie 2 Priparate gegen Unter-
funktion!

2. Welche 2 Gruppen von Hormonen produziert die Nebennierenrinde?

3. Was ist bei der Gabe von Glukokortikoiden zu beachten (Behandlungs-
dauer, Nebenwirkungen, Einnahmezeitpunkt)? Nennen Sie mehrere
Praparatebeispiele!

. Welche Hormone produziert die Bauchspeicheldriise und wie wirken sie?

. Erkldren Sie die Begriffe Typ-I- und Typ-Il-Diabetes!

. Wann tritt der Diabetes Typ | i. allg. auf und wie wird er behandelt?

. Wann tritt der Diabetes Typ Il i. allg. auf und wie wird er behandelt?

. Was ist der Unterschied zwischen Alt- und Depotinsulin?

. Nennen Sie einige Fertigarzneimittel fiir orale Antidiabetika!

O 00 N O L1 b
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Fragen und Aufgaben zu Kap. 16

10.

12.
13.
14.

Wofir werden die Antihistaminika eingesetzt?
Was sind die wichtigsten Nebenwirkungen?
Nennen Sie mindestens 3 Fertigarzneimittel!

. Worin unterscheiden sich bei den hormonalen Kontrazeptiva die Ein-,

Zwei-, Dreiphasenmethode und die Minipille?

Nennen Sie je 1 Praparat!

Welches sind die wichtigsten Kontraindikationen der Antibabypille?

Bei welchen Indikationen werden weibliche Hormone noch eingesetzt?
Nennen Sie Indikationen fiir die Gabe von ménnlichen Hormonen und 2
Fertigarzneimittel!
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17.1 Die allergische Reaktion

Wirallekdnneninunserer Umgebung die Zunahmevonallergischen Erkran-
kungen wahrnehmen. Sei es der immer haufiger auftretende Heuschnup-
fen, sei es die Hausstauballergie oder die Allergie gegen Insektenstiche.

Der Ausdruck Allergie ist an sich noch nicht negativ zu verstehen. Allergie
meint die verdnderte Reaktion des Korpers auf fremde Stoffe, die Allergene.
Dabei ist sowohl eine verstérkte als auch eine verminderte Reaktion mog-
lich. Im landldufigen Sprachgebrauch ist aber die Uberreaktion gemeint.

Das Charakteristikum der allergischen Uberreaktion liegt darin, dass
diese dosisunabhangig erfolgt. Dies bedeutet, dass es relativ gleichgil-
tig ist, wie viel von dem Allergen sich z. B. in der Luft befindet.

Heute werden die allergischen Reaktionen in 4 verschiedene Typen einge-
teilt.

Typ-I-Reaktion (anaphylaktisch). Der Korper reagiert auf bekannte, alltdg-
liche Fremdstoffe plotzlich vollig anders. Das Immunsystem bildet gegen
die Allergene Antikérper (IgE-Antikorper), die z. B. auf Mastzellen* oder
bestimmten weiflen Blutkorperchen (Granulozyten) lokalisiert sind. Passt
das aufgenommene Allergen zwischen zwei solche IgE-Antikérper, so er-
folgt, vermittelt tiber einen Kalziumeinstrom in die Zelle, die Freisetzung
von Entziindungsstoften wie z. B. Histamin, Leukotrienen, Serotonin oder
Bradykinin (B Abb. 17.1). Diese Stoffe bewirken die uns allen bekannten
allergischen Reaktionen wie z. B. Blutgefiflerweiterung und verstérkte
Durchléssigkeit der Blutkapillaren, sodass es zu Schock und Odembildung
kommt. Diese Reaktionen konnen lokal begrenzt bleiben (vgl. Heuschnup-
fen) oder sich generalisiert iber den ganzen Korper hinweg erstrecken (vgl.
anaphylaktischer Schock bei Wespenstich).

Typ-lI-Reaktion (zytotoxisch). Hierbei sind spezielle Antikérper (IgM und
IgG) beteiligt. Es treten so genannte zytotoxische Reaktionen, d. h. in erster
Linie Blutbildschidigungen, auf. Besonders oft ereignet sich die Typ-II-Re-
aktion bei der Transfusion unvertraglichen Blutes.

Typ-lll-Reaktion (Arthus-Reaktion). Bei dieser Art der allergischen Reakti-
on bilden sich Immunkomplexe, die nach antigenbedingter Aktivierung
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Umwandlung in Plasmazellen.
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Antikérper werden von
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@ Abb. 17.1. Darstellung des Weges von der antigeninduzierten Umwandlung eines B-Lym-
phozyten in eine Plasmazelle bis zur Histaminfreisetzung aus einer Mastzelle. Der wichtige
Schritt dabei ist die Uberbriickung der Antikérperbindungsstellen auf der Mastzelle durch die
Antigene. Dadurch kommt es zu einer Histamin- und Heparinfreisetzung und einer anschlie-

Benden allergischen Reaktion. (Nach Junqueira 1984)
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des Komplementsystems* Gewebe schidigen. Typisch hierfiir sind die Far-
merlunge (verschimmeltes Heu) oder die Vogelziichterlunge (Reaktion auf
die Ausscheidungen von Vogeln und Gefliigel). Die Immunkomplexe kon-
nen aber auch in den Blutgefiflen die Gefiflwinde angreifen, sodass es zu
einer generalisierten Gefaflentziindung (Vaskulitis) kommt.

Typ-IV-Reaktion (Spattyp). Neben den allergischen Sofortreaktionen vom Typ
I-11I gibt es noch die allergische Reaktion vom verzogerten Typ, auch Spitty-
pallergie genannt. Erst 1 Tag (oder auch Wochen) nach dem Allergenkontakt
treten Beschwerden auf. Sie duflern sich z. B. in Hautverdnderungen (vgl. Tu-
berkulintest am Unterarm), Kontaktallergien der Haut, z. B. mit Metallen wie
Nickel (Nickelallergien), oder Abstoflung von transplantierten Organen.

2 Therapie der Allergie, Typ-I-Reaktion

Der eindeutig wichtigste und zugleich haufigste Allergietyp ist die anaphy-
laktische Reaktion mit IgE-Antikérpern an Granulozyten und Mastzellen.
Diese anaphylaktische Reaktion ist z. B. fiir Heuschnupfen, die Pollenaller-
gie oder das Asthma bronchiale verantwortlich.

Kalzium

Die Ursache der allergischen Reaktion ist, dass sich die Allergene mit den
IgE-Antikorpern an der Oberfliche der Mastzellen* und Granulozyten ver-
binden und iiber die Auslosung eines Aktionspotentials zur Zellzerstorung
und somit zur Freisetzung der Entziindungsmediatoren(-botenstoffe) fiih-
ren.

Kalzium stabilisiert nun die Zellmembran der Mastzellen*, indem die
Kalziumiiberladung zu Hyperpolarisierung der Membran fiithrt (@ Tab. 17.1).
Eine Depolarisierung, vermittelt durch die oberflachlich lokalisierten IgE-
Antikorper, erfolgt dann erst bei entsprechend hoherem Aktionspotential,
sodass weniger Entziindungsmediatoren wie z. B. Histamin freigesetzt wer-
den. Kalzium sollte dabei mindestens in einer Menge von 1000 mg taglich
eingenommen werden.

Stoffe, die die Freisetzung der Entziindungsstoffe hemmen

Dies sind Medikamente, die den IgE-Antikorper gekoppelten Kalziumka-
nal blockieren und iiber weitere Mechanismen Mastzellen stabilisieren. Auf
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B Tab. 17.1. Mastzellstabilisatoren

Cromoglycinsaure Vividrin®, Otriven®H
Ketotifen Zaditen®
Nedocromil Irtan®, Tilade®

diese Weise werden weniger Histamin, Prostaglandine, Leukotriene und
andere Stoffe, die fiir die Allergieauslosung verantwortlich sind, freigesetzt.
Ein solcher Arzneistoff ist Cromoglicinsdure (z. B. in Vividrin®, Otriven®H,
Intal® oder Cromohexal®). Mit Ketotifen (u. a.in Zaditen®) steht uns ein wei-
teres Medikament dieser Gruppe zur Verfiigung. Als dritte Substanz neu
hinzugekommen ist Nedocromil (z. B. Tilade®, Irtan®).

Im Gegensatz zu den Antihistaminika (> s. u.) miissen diese Hemmstof-
fe aber einige Tage lang genommen werden, bis die gewtinschte Wirkung
eintritt. Diese Arzneimittel konnen systemisch oder lokal als Augentropfen
und Nasentropfen genommen werden.

Antihistaminika

Histamin stellt einen Hauptverursacher der allergischen Reaktion Typ I dar.
Es bindet sich nach der Freisetzung aus den Mastzellen* an Histamin-1-Re-
zeptoren (Hj-Rezeptoren). Man versucht daher, mit bestimmten Stoffen,
das Andocken von Histamin an seine H1-Rezeptoren zu verhindern und
somit die anaphylaktische Reaktion zu unterdriicken (B Tab. 17.2).

Das Problem bei der Gabe von Antihistaminika war lange Zeit, dass
nur Substanzen zur Verfiigung standen, die sehr schnell miide machten
und die Konzentrationsfihigkeit verminderten. Werden Antihistaminika
als Tropfen oder Tabletten oral eingenommen, so empfiehlt sich deshalb
die Gabe der neueren Substanzen, die solche Nebenwirkungen nicht mehr
haben (z. B. Aerius® oder Xusal®).

Ein weitere Neuentwicklung ist die Gabe von lokal wirksamen H-1-
Antihistmainika. So kann man bei allergischer Rhinitis oder allergischer
Konjunktivitis diese Medikamente lokal an Auge und Nasenschleimhaut
aufbringen. Hierzu zéhlen Azleastin (Allergodil® Nasenspray und Levoca-
bastin (Livocab® Augentropfen und Nasenspray). Der Vorteil liegt in der
schnellen und direkten Wirkung bei gleichzeitig weniger Nebenwirkun-
gen.
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B Tab. 17.2. Antihistaminika

Desloratadin Aerius®
Levocetirizin Xusal®
Levocabastin Livocab®
Azelastin Allergodil®
Dimetinden Fenistil®

In Form von Salben oder Gelees konnen diese Medikamente relativ pro-
blemlos angewendet werden, da sie kaum durch die Haut resorbiert werden
(z. B. Systral®, Fenistil” oder Soventol®).

Cortisonprdparate

Die wirksamste Gruppe von Medikamenten gegen die anaphylaktische
Reaktion sind Kortikoide. Allerdings besitzen diese auch die meisten Ne-
benwirkungen. Cortison vermindert die Bildung von Entziindungsstoffen
und dichtet die Blutgefi3e ab, sodass die Odembildung zuriickgeht. Neben-
wirkungen sind u. a. Hemmung des Wachstums bei Kindern, Stérung des
Zuckerstoffwechsels, Verstarkung der Fetteinlagerung (Stammfettsucht)
und Osteoporose (» Abschn. 16.3.2). Werden die Cortisonpraparate aber
sinnvoll gegeben, so sind sie mit die besten Antiallergika, v. a. wenn eine
Sofortwirkung nétig ist (z. B. im anaphylaktischen Schock).

Praparatebeispiele: Celestamine N°, Fortecortin® oder Hydrocortison
Hoechst”.

Bei lingerer Behandlungsdauer ist es wichtig, Cortison frith morgens
als Einmalgabe zu verabreichen. Dabei sollte die gerade notwendige Min-
destdosis eingesetzt werden. Als sehr gut vertraglich hat sich die Intervall-
therapie bewéhrt. Nach einem Tag der Cortisongabe folgt ein Tag ohne Cor-
tison. Am dritten Tag bekommt der Patient erneut das Medikament. Der
vierte Tag ist wiederum cortisonfrei.

Hyposensibilisierung

In den allergenfreien Zeitrdumen, z. B. Wintermonaten, ist die Gabe sehr
kleiner Dosen des Allergens (z. B. Graserpollen) méglich. Man verwendet
im Laufe der Zeit steigende Konzentrationen der Pollen, um den Korper



297 1 7

Fragen und Aufgaben zu Kap. 17

langsam an das Allergen zu gewdhnen und in den allergenreichen Zeiten
(Sommer und Herbst) eine Uberreaktion des Kérpers zu vermeiden.

Allerdings erfordert diese Therapie sehr viel Geduld und der Erfolg ist
in keiner Weise sicher.

Allergenkarenz

Die einfachste Moglichkeit, eine Allergie zu vermeiden, ist es, dem Allergen-
kontakt auszuweichen. Bei einer Pollenallergie bietet sich dafiir jedoch nur
das Leben auf hoher See oder im Hochgebirge an, was aber fiir die meisten
Patienten zumindest auf Dauer nicht méglich sein wird. Bei Hausstauball-
ergie, bei der die Patienten auf die Exkremente der Milben im Hausstaub
allergisch reagieren, ist ein Ausweichen nicht moglich, da Hausstaub tiber-
all zu finden ist. In diesem Falle kann man zusitzlich zur medikamentésen
Therapie mit chemischen Mitteln die Milben im Hausstaub fiir einige Zeit
vernichten (z. B. mit Acarosan® Schaum).

Fragen und Aufgaben zu Kap. 17

1. Was versteht man unter einer »Allergie«?
2. Welche Arten der allergischen Reaktion gibt es?
Zu welcher gehort der anaphylaktische Schock?
3. Was lauft bei der allergischen Reaktion Typ | genau ab?
4. Nennen Sie 4 verschiedene Moglichkeiten, Allergien zu behandeln!
5. Wie wirkt Kalzium bei Allergien?
Nennen Sie ein Fertigarzneimittel!
6. Was bewirkt Cromoglicinsaure?
Nennen Sie 2 Fertigarzneimittel!
7. Wieso wirken die Antihistaminika bei einer Allergie?
Was ist ihre wichtigste Nebenwirkung? Ist sie bei allen Mitteln gleich stark?
Nennen Sie 2 Fertigarzneimittel!
Welche anderen Indikationen kennen Sie noch fir die Hi-Antihistaminika?
8. Wann werden besonders Cortisonpraparate eingesetzt?
Was ist bei der Therapie mit Cortisonen zu beachten?
Nennen Sie 2 Fertigarzneimittel!
9. Erklaren Sie den Begriff »Hyposensibilisierung«!
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Kapitel 18 - Haut- und Wundpflege des alten Menschen

1 Aufbau und Funktion der Haut

Die Haut stellt primar die du3ere Hiille des Menschen dar (B Abb. 18.1). Sie
zeigt an, ob wir gesund oder blass und krank aussehen. Wir kdnnen un-
sere Haut in der Sonne braunen, um damit noch ,sportlicher und erfolg-
reicher” zu wirken. Die Falten im Gesicht und v. a. im Halsbereich verra-
ten aber viel liber unser wahres Alter, und das Aussehen unserer nackten
Haut zeigt, ob wir uns in unserer Haut wohl fiihlen.

Aufler diesen eher »oberflédchlichen« Gesichtspunkten hat unsere Haut aber
sehr wichtige Funktionen. Sie ist unser grofites Organ. Im Durchschnitt be-
trigt ihre Oberfliche fast 2 m? und ihr Gewicht mehrere Kilogramm. Thre
wichtigsten Aufgaben sind:

Schutz bzw. Abgrenzung nach au3en. Die Haut verhindert, dass Krank-
heitserreger, wie z. B. Pilze und Bakterien, in den Korper gelangen konnen.
Ein Sduremantel, der aus Schweif3, Talg und Kohlensdure gebildet wird,
wirkt zuverldssig gegen diese Keime. Sollten dennoch einige Erreger in die
Haut eindringen, so werden sie von den Fresszellen (Granulozyten und His-
tiozyten) in der Lederhaut vernichtet. Andererseits verhindert die Haut,
dass wir zu viel Fliissigkeit verlieren und austrocknen.

Sitz von Sinnesorganen. Tastsinn (Krause-Korperchen) und Temperatur-
sinn (Meifiner-Korperchen) geben uns die Moglichkeit, unsere Umwelt
durch Tasten und Fiihlen zu erfahren. Dadurch kénnen wir auch ohne das
Auge in direkten Kontakt mit der Umgebung treten. Nicht zu vergessen sind
die Schmerzrezeptoren, die uns vor Gefahren warnen (z. B. Handwegziehen
von einer heiflen Herdplatte).

Regulation der Kérpertemperatur. Die Blutgefif3e in der Lederhaut (Cori-
um) wirken dhnlich einer Zentralheizung. Ist der Kérper sehr aufgeheizt,
so erweitern sich die Hautgefidfle und strahlen somit viel Warmeenergie ab.
Unterstiitzt wird dieser Abkiihlungsprozess durch die Schweifidriisen, die
ebenfalls in der Lederhaut liegen. Sie geben Fliissigkeit (Schweif3) durch die
Schweif3ginge an die Hautoberfliche. Verdunstet diese, so nimmt sie die
Energie zur Verdunstung aus der Haut, sodass sie Wiarme verliert. Friert
der Korper, so werden die Hautgefif3e verengt. Die Minderdurchblutung
hat zur Folge, dass das Blut weniger abgekiihlt wird und so weniger Wérme-
energie nach auflen verloren geht.
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18.1 - Aufbau und Funktion der Haut

Stratum cornaum

Stratum lucidum

— Stratum granulosum Epidermis
Stratum germinativum
Stratum reticulare
Kutis

Subkutis

B Abb. 18.1. Schnitt durch die Leistenhaut (unbehaart). Die Schweidriisen miinden im Be-
reich der Epithelzapfen der Epidermis, dort verlieren sie ihren eigenen Ausfiihrungsgang.

Ausscheidung. Die Schweifisekretion unterstiitzt die Ausscheidung von
Schlackenstoffen und Abbauprodukten. Wir alle kennen das Phanomen,
dass man Knoblauch tber die Atemwege ausatmen kann. Die Hauptursa-
che, warum wir nach Knoblauch »duften« ist aber, dass die Knoblauchab-
bauprodukte v. a. tiber die Haut mit dem Schweif} ausgeschieden werden.
Der Wasserverlust in Form von Schweif$ kann téglich bis zu 1 1 betragen.
Bei harter korperlicher Titigkeit kann er sogar auf 4-5 | ansteigen, sodass
neben der Wasserausscheidung durch die Nieren auch diejenige tiber die
Haut eine enorme Bedeutung hat.

Energiespeicherung. Der so genannte Babyspeck und angesammelter Win-
terspeck zeigen, dass wir auch eine Menge Energiereserven in Form von
Unterhautfettgewebe fiir Notsituationen speichern kénnen. Dieses Unter-
hautfettgewebe bestimmt ganz wesentlich unsere Korperform. So haben
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Frauen v. a. im Hiift- und Brustbereich grofie Fetteinlagerungen, Méanner
hingegen mehr um den Oberbauch herum.

18.2 Hautpflege und Dekubitus

Weil unsere Haut so wichtige Funktionen zu erfiillen hat, miissen wir sie
auch pflegen. Ganz besonders griindlich muss die Haut von Personen be-
handelt werden, die beim Waschen auf die Hilfe anderer angewiesen sind.
Hier ist speziell das Pflegepersonal angesprochen. Es muss auf kleinste Ver-
letzungen geachtet werden. So kann z. B. fiir Diabetiker eine kleine Wunde
am Fuf, die nicht beachtet und behandelt wird, zum diabetischen Fuf3 fiih-
ren, der dann u. U. sogar amputiert werden muss.

Immobile Patienten, die kaum noch das Bett verlassen konnen, sind in
Bezug auf das Wundliegen (Dekubitus) duflerst gefahrdet, v. a. wenn weite-
re Risikofaktoren hinzukommen. Zu diesem besonders betroffenen Perso-
nenkreis zédhlen:

Patienten mit Stoffwechselkrankheiten (z. B. Diabetiker), da sie eine

sehr schlechte Wundheilung besitzen

Personen mit Durchblutungsstdrungen, die sich zudem sehr wenig be-

wegen.

Natiirlich miissen sehr stark iibergewichtige Menschen eine besonders
intensive Hautpflege v. a. im Bereich der Hautfalten betreiben. Das Pflege-
personal sollte auch Inkontinenz- und Stomapatienten zur griindlichen
Hautpflege anhalten, da die aggressiven Ausscheidungen die Haut intensiv
reizen.

Dekubitusprophylaxe

0 Es ist besonders wichtig, ein Wundliegen erst gar nicht auftreten
zu lassen. Eine gute Pflege zeichnet sich im Fehlen von Dekubiti
aus.

Vorrangig ist die Vermeidung, d. h. die Prophylaxe, denn ist erst einmal ein
Druckgeschwiir entstanden, muss sehr viel Geduld und Zeit aufgewendet
werden, um es wieder zum Abheilen zu bringen. Die Haut muss taglich
gepflegt werden. Dies muss fachménnisch und mit den richtigen Pflegepro-
dukten geschehen.
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18.2 - Hautpflege und Dekubitus

Der Hydrolipidfilm auf unserer Haut, der aus Schweif3, Sduren und Fet-
ten (aus den Talgdriisen der Lederhaut) besteht, ist leicht sauer (pH-Wert
5,5). Normale Seifen reagieren aber alkalisch (pH-Wert>8,0) und zerstoren
bei der tiglichen Anwendung diesen Schutzfilm. Die Folge ist eine ausge-
trocknete, rissige und v. a. gegen Krankheitserreger nicht mehr widerstands-
fahige Haut. Gleiches gilt fiir stark alkoholhaltige Reinigungsldsungen. Der
Alkohol 16st die Fette aus der Haut, sodass diese sehr stark austrocknet und
fir Krankheiten anfillig wird.

Ahnlich den speziellen Pflegeprodukten fiir Babys gibt es auch fiir Se-
nioren besonders geeignete Pflegeprodukte. Riickfettende Pflegebdder und
Waschlotionen mit einem physiologischen* pH-Wert von 5,5, ohne Alko-
hol und ohne allergieauslosende Parfiimstoffe, sind unerlésslich fiir die
gesunde Hautpflege (z. B. Certinamed® Waschlotion, Pflegeschaum oder
Olbad). Nach der schonenden Reinigung stehen pflegende und belebende
Einreibungen (u. a. auf Franzbranntweinbasis) und riickfettende Pflegelo-
tionen an (z. B. Tenaset® oder Certinamed® Hautfluid oder Pflegecreme).

All dies tragt zur Dekubitusprophylaxe bei und bescheinigt der Pflege-
abteilung, dass die Patienten fachgerecht betreut werden.

Dekubitusentstehung

Dennoch kann es sein, dass sich besonders die o. g. Risikopatienten wund
liegen. Allerdings geschieht dies nicht von heute auf morgen. Es ist ein lan-
ger Prozess, bis aus wenigen roten Hautstellen eine Nekrose* 3. Grades ent-
steht.

Das Hauptproblem ist die Druckbelastung und die damit verbun-
dene Minderdurchblutung der Haut. Ein duflerer Druck von mehr als
40 mmHg auf die Haut fithrt zum Abklemmen der feinen Blutgefifle. Die
Hautzellen werden dann nicht mehr ausreichend mit Sauerstoff versorgt,
andererseits konnen die durch den Stoffwechsel entstandenen Abfallpro-
dukte (Schlacken) nicht mehr abtransportiert werden. Die Folge ist un-
weigerlich der Zelltod (Nekrose). Wird der Patient haufig bewegt (neu
gelagert), so fithrt die dabei erreichte Druckentlastung meist wieder zur
Erholung der Zellen.

Besonders negativ wirkt sich hier Feuchtigkeit in Form von Schweif3
oder Urin aus. Die Haut wird dabei z. T. aufgeweicht (Mazeration) und
stellt einen idealen Nahrboden fiir Bakterien und Pilze dar. Der Schweif3
tritt v. a. in den Hautfalten iibergewichtiger Patienten auf, die dann beson-
ders dekubitusgefdhrdet sind.
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Grundsitzlich kann das Wundliegen an allen minderdurchbluteten
Hautpartien entstehen, wenngleich der Kreuzbeinbereich und die Fersenre-
gion aus anatomischen Griinden besonders gefihrdet sind.

Vier Schweregrade des Dekubitus

== Phase I. AuBerlich ist nur eine Hautrétung zu sehen. Der Patient ver-
spirt keine Schmerzen und bei sachgerechter Lagerung kénnen sich
die angegriffenen Zellen schnell wieder erholen.

== Phase Il. Die Minderdurchblutung fiihrt zu einer blaulichen Verfar-
bung der betroffenen Hautareale, die Zellen sterben schon ab, es
kommt zu Wassereinlagerungen (Odemen), in der Haut bilden sich
Blasen. Der Patient verspurt auf Druck massive Schmerzen. Spatestens
jetzt missen alle Alarmglocken lauten. Nur durch sofortige vollstandi-
ge Druckentlastung z. B. mit Antidekubitusmatratzen und konsequen-
ter Umlagerung kann hier Schlimmeres verhitet werden.

== Phase lll. Die Hautbezirke sind abgestorben, das nekrotisierte Gewebe
verfarbt sich tiefschwarz. Aufgrund des Zelltodes nehmen fiir den Pati-
enten auch die Schmerzen ab. In diesem Stadium muissen Pflegeperso-
nal und Patient viel Geduld aufbringen, bis das abgestorbene Gewebe
durch neue Haut ersetzt ist.

== Phase IV.Im Unterschied zu Phase Il bricht hier die oberste, abgestor-
bene Hautschicht auf, und es entsteht ein offenes Druckgeschwdir. Bak-
terien und Pilze kdnnen hier sehr leicht Sekunddrinfektionen auslésen.
Die Nekrose setzt sich z. T. bis tief in den Muskel, in Ausnahmefallen bis
in den Knochen fort. Sehr oft erfordert dieses Stadium eine chirurgi-
sche Hauttransplantation, fast immer bleiben Narben zurtick. Eigent-
lich diirfte diese Phase in den Industrieldandern nie zu sehen sein, denn
es zeugt davon, dass der Patient Uber eine lange Zeit hinweg nicht gut
betreut wurde.

Dekubitusbehandlung

Die Behandlung des Wundliegens ist sehr zeitaufwendig. Au8erst wichtig
ist die gleichzeitige Dekubitusprophylaxe an den noch gesunden Hautstel-
len.

Die Wunden miissen zunéchst gereinigt werden. Hierfiir bietet sich die
Spiilung mit isotoner Kochsalzl6sung oder mit Kamillenlésungen an. Auch
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18.4 - Mittel gegen Hautjuckreiz (Antipuriginosa)

das Auftragen 3 %iger Wasserstoffperoxidlosung fiihrt zu einer guten Wun-
dreinigung. Danach unterstiitzen heilungsférdernde Medikamente bzw.
Salben die Neubildung von Gewebe, was durch Auflegen von Gazeverbén-
den zusitzlich unterstiitzt wird. Solche Wund- und Heilsalben enthalten
z. B. Zinkoxid (antimikrobielle und aufsaugende Wirkung) und Lebertran.
Lebertran ist reich an den Hautvitaminen A und D, sodass die Hautneubil-
dung besonders gut geférdert wird (z. B. in Unguentolan® Salbe oder Desi-
tin® Salbe). Auch Dexpanthenol (z. B. Bepanthen®) fordert die Heilung. Ist
eine Infektion der Wunde eingetreten, wird gerne Jodsalbe (z. B. Betaisodo-
na®) eingesetzt.

18.3 Mittel gegen Hautparasiten

Lause und Krétze befallen nicht nur Kinder, sondern kénnen auch in ent-
sprechender Umgebung bei Senioren auftreten.

Jacutin®, eine Lindan-artige Substanz (Hexachlorocyclohexan) wird wie
ein Gel am ganzen Korper eingerieben, iiber Nacht wirken gelassen und am
néchsten morgen wieder abgewaschen. Bei Bedarf wird diese Therapie bis
zu 3 Tage lang angewendet.

Fiir Kopflause stehen Pyrethroide, das sind Extrakte aus Chrysanthe-
men z. B. in Goldgeist forte® Haarwasser, zur Verfiigung. Hierbei wird das
Mittel in das nasse Haar eingrieben, ungefihr 30 min lang auf der Kopfhaut
belassen und dann wieder gut ausgespiilt. Die z. T. recht hartnéckigen Eier
der Kopfléduse, die Nissen, konnen zusatzlich mit einem speziellen Nissen-
kamm aus den Haaren herausgekimmt werden.

18.4 Mittel gegen Hautjuckreiz (Antipuriginosa)

Juckreiz auf der Haut ist sehr unangenehm. Er kann sowohl Kinder als auch
Erwachsene zum »Wahnsinn« treiben. Gefahrlich wird der Juckreiz aber
dadurch, dass die Haut durch das zwangsldufige Kratzen verletzt wird und
sich entziindet. Abhilfe schaffen wasserhaltige und Harnstofthaltige Cre-
mes aus der Apotheke. Hierzu z&hlt z. B. eine 10 % Harnstoffcreme auf der
Grundlage einer wasserhaltigen hydrophilen Creme. Der hohe Anteil an
Harnstoff wirkt wie ein Feuchtigkeitsfaktor, der Wasser bindet, sodass der
kithlende Effekt lange auf der Haut erhalten bleibt. Dieser Kiihleffekt, der
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entsteht, wenn Wasser langsam auf der Haut verdunstet, sorgt dafiir, dass
der Juckreiz ertraglicher wird.

Eine andere Moglichkeit der Therapie des Juckreizes sind Lokalanésthe-
tika (vgl. » Kap.4.3.4). Sie konnen, wenn sie in Form von Losungen oder
Gelen aufgetragen werden, die Reizbarkeit der Hautnerven vermindern, so-
dass der Juckreiz als weniger schlimm empfunden wird. Fertigarzneimittel
sind z. B. Anaesthesulf® Lotio oder Anaesthesin® Creme.

Eine weitere Moglichkeit stellt die lokale Gabe von H1-Antihistaminika
in Form von Gels oder Cremes dar. Die Antihistaminika heben die Wir-
kung des Gewebshormons Histamin auf. Histamin erzeugt u. a. Juckreiz,
sodass es durchaus sinnvoll sein kann, diese Beschwerden mit solchen lokal
zu applizierenden Antihistaminika zu therapieren. Eine Wirkungssteige-
rung lasst sich mit Salben erzielen, die eine Kombination aus Antihistami-
nika und Kortisonen sind. Fertigarzneimittel sind z. B. Systral® Gel, Fenistil
Gel°® oder die Kombination mit Kortison Fenistil Hydrocort® Gel.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 18

1. Welche Aufgaben hat unsere Haut zu erfillen?

2. Was versteht man unter dem »Sdureschutzmantel« der Haut?
Was bewirken normale Seife oder alkoholhaltige Einreibungen auf der
Haut?

3. Welche Patientengruppen sind besonders dekubitusgefahrdet? Wie ist ein
Dekubitus vermeidbar?

4. In welche Phasen kann man die Entstehung eines Dekubitus einteilen?

5. Wie wird ein Dekubitus behandelt?
Nennen Sie 2 Fertigarzneimittel!
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Kapitel 19 - Vitamine

1 Allgemeines

Friiher konnten auf langen Schiffsreisen nur Zwieback und Pokelfleisch
mitgenommen werden, wegen der geringen Haltbarkeit aber kein frisches
Obst oder Gemiise. So kam es unter den Seeleuten bald zum Skorbut, ei-
ner Vitamin-C-Mangelkrankheit, die u.a. zu Zahnfleischschwund und
Zahnausfall fiihrt. Dies ist ein typisches Beispiel einer Fehlerndahrung.

Vitamine sind Stoffe, die der Korper in geringen Dosen mit der Nahrung
aufnehmen muss, um voll funktionsfihig zu sein. Daneben produzieren
auch unsere Darmbakterien fiir den Korper wichtige Vitamine (Vitamin
K). Wichtig ist aulerdem, dass die Nahrung richtig zubereitet wird. So
werden z. B. beim Kochen viele Vitamine zerstort. Selbst in unserer Uber-
flussgesellschaft ist die ausgewogene Vitaminversorgung nicht immer ge-
wihrleistet. So kommt es bei einseitiger Erndhrung (Fast Food) leicht zu
Hypovitaminosen (Unterversorgung mit Vitaminen). Auch Alkoholiker

B Tab. 19.1. Vitamine mit bekannten Uberdosierungserscheinungen.
(Aus Schmidt u. Thews 1990)

Vitamin Empfohlene Toxische Dosis/ Symptome bei Uberdosierung
Zufuhr/Tag Tag
A 0,8-1,1mg 35mg Haut-, Schleimhaut- und Knochen-
(Einzeldosis: veranderungen, Kopfschmerz,
600 mg) Euphorie, Andmie
D 2,5 ug 500 pg Ca2*-Mobilisierung im Knochen,

Kalkeinlagerungen. Stérungen in
ZNS und Nieren

K 0-1mg unbekannt Andmien bei Friihgeborenen,
ggf. Kollaps bei i. v.-Injektion

Bq 1,1-1,5mg unbekannt Gdf. Kollaps bei i. v.-Injektion
Nicotin- 15-20 mg (3-497) Magen-Darm-Stérungen, Haut-
saure veranderungen, Sehstérungen
C 75 mg 59 Durchfalle, bei Disposition:

Harnsteine



309 1 9

19.2 - FettlOsliche Vitamine

B Tab. 19.2. Reservekapazitat des Erwachsenen fiir verschiedene Vitamine.
(Mod. nach Schmidt u. Thews 1990)

Vitamin Reserve
Vitamin B12 3-5 Jahre
Vitamin A 1-2 Jahre
Folsdure 3-4 Monate
Vitamin C 2- 6 Wochen
Riboflavin 2- 6 Wochen
Niacin 2- 6 Wochen
Vitamin Bg 2- 6 Wochen
Thiamin 4-10Tage

und Drogenabhéngige leiden meist unter Vitaminmangel. Schwangere und
Kinder haben bedingt durch intensivere Stoffwechselvorginge einen erhoh-
ten Vitaminbedarf.

Primér lassen sich die Vitamine in wasserl6sliche und fettlosliche ein-
teilen. Die fettloslichen Vitamine kénnen nur resorbiert werden, wenn ge-
niigend Galle und auch Fett aus der Nahrung vorhanden sind. In erster
Linie reichern sich diese Vitamine im menschlichen Fettgewebe an, sodass
es auch zu Uberdosierungen kommen kann (8 Tab. 19.1 und 19.2). Die was-
serloslichen Vitamine werden mit dem Urin ausgeschieden, sodass im Falle
einer Uberdosierung einfach mehr Vitamine iiber die Niere eliminiert wer-
den. Dennoch hat der Kérper auch bei diesen Vitaminen gewisse Speicher-
kapazititen (8 Tab. 19.2).

19.2 Fettlosliche Vitamine

Eine Ubersicht iiber fettldsliche Vitamine gibt @ Tabelle 19.3.

Vitamin A. Vitamin A kommt in seiner Vorstufe als B-Carotin in Karotten
u. a. Gemiise vor. Vitamin A selbst ist in Fischol, Leber, Eiern und Butter
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B Tab. 19.3. Fettlosliche Vitamine. (Aus Schmidt u. Thews 1990)

Vitamin Mangel- Depots Empfohlene Zufuhr/
erscheinungen Tag
A Nachtblindheit GroRe Mengen in 0,8-1,1 mg Vitamin A
atypische Epithelver- der Leber ~1,6-2,2 mg -Carotin
hornung, Wachstums- Hoéchstdosis: 15 mg
stérungen Vitamin A
D Rachitis Stérungen Geringe Mengen in 5,0 ug; Kinder und
von Knochenwachs- Leber, Nieren, Darm,  Schwangere 10 g,
tum, Ossifikation Knochen, Neben- Hoéchstdosis: 25 pg
nieren
E Stérungen von Mus- Mehrere Gramm in 12 mg Tocopherol
kelstoffwechsel und Leber, Fettgewebe,
GefaBpermeabilitdt Uterus, Hypophyse,
Nebennieren
K Verzbgerte Blut- Sehr geringe Bei intakter Darmflora
gerinnung, Mengen in Leber 0, sonst ca. 1 mg; zur
Spontanblutungen und Milz Prophylaxe bei Frihge-

borenen einmalig ca.
1mg

enthalten. Wichtig ist Vitamin A fiir das Hautwachstum, zum Schutz der
Schleimhidute und fiir den Sehvorgang. Ein Mangel an diesem Vitamin
ist gekennzeichnet durch Nachtblindheit, Austrocknung der Schleimhau-
te (auch der Nase) und trockene, zur Faltenbildung neigende Haut. Bei
Uberdosierung treten Ubelkeit, Kopfschmerzen und Hauterkrankungen
auf.

Vitamin-A-Fertigpriparate sind z. B. Vitamin A Kps® oder Taxofit Vit
A Kps®.

Vitamin D. Cholecalciferol (Vitamin D3) entsteht aus den aufgenomme-
nen Vorstufen in der Haut durch UV-Bestrahlung. Das Vitamin D kommt
in Leber, Fett und Eigelb vor. Die Wirkung von Vitamin D ist v. a. die
erhohte Resorption von Kalzium (Knochenaufbau!) aus dem Darm. Ein
Mangel an Vitamin D duflert sich in Rachitis, einer Krankheit, die mit
schweren Knochendeformationen einhergeht. Eine Uberdosierung fiihrt
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zu Kalziumsteinen in Nieren und Gallenblase, sowie Kalkablagerungen
in den Geféiflen.
Fertigarzneimittel sind u. a. Vigantol® und Vigantoletten®.

Vitamin E. Vitamin E kommt v. a. in Getreidekeimen und Pflanzendlen vor.
Es dient den Zellen im Korper als Schutzstoff vor Zerstérung (Oxidation).
Fertigarzneimittel sind z. B. Optovit E® oder Eusovit®.

Vitamin K. Das Vitamin K ist fiir die Bildung der Gerinnungsfaktoren wich-
tig. Ein Mangel fithrt zu einer erhohten Blutungsgefahr. Neben den Darm-
bakterien enthalten auch die griinen Pflanzen (besonders die Kohlarten)
viel Vitamin K.

Ein Fertigpréparat ist z. B. Konakion®.

Essenzielle Fettsduren. Die ungesittigten Fettsduren, auch Vitamin F ge-
nannt, kann der Korper in der Regel nicht alle selbst herstellen, sodass er
auf die Zufuhr von auflen angewiesen ist, daher die Bezeichnung essenziell
(lebensnotwendig). Diese Fettsduren sind v. a. in Pflanzenkeimélen, Nacht-
kerzenol und Fischolen enthalten.

Ein Fertigpréaparat ist z. B. Epogam®.

19.3 Wasserlosliche Vitamine

Eine Ubersicht iiber wasserldsliche Vitamine gibt @ Tabelle 19.4.

Vitamin B1. Das Vitamin B, auch Aneurin genannt, kommt in Hefe, Gemii-
se und Kartoffeln vor. Ebenso sind Leber, Niere und Herz reich an Aneurin.
Vitamin B1 ist fiir den Stoffwechsel des Korpers sehr wichtig. Ein Mangel
dufert sich in Muskelschwund, Nervenproblemen und Odemen. Beriberi
heif3t die Krankheit, die durch Vitamin B;-Mangel ausgelost wird. Bei Alko-
holikern tritt hdufig ein Mangel an Vitamin B1 aufgrund einseitiger Ernah-
rung oder schlechter Resorption auf. Oft kommt es deshalb bei ihnen zu
Herzmuskelerkrankungen (Alkoholkardiomyopathie).
Ein Fertigpraparat mit Vitamin By ist z. B. Betabion®.

Vitamin Bj. Das Vitamin B, wird auch Lactoflavin oder Riboflavin ge-
nannt. Es kommt v. a. in Kése, Milch, Leber, Hefe und Getreide vor. Ebenso
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B Tab. 19.4. Wasserlosliche Vitamine. (Mod. nach Schmidt u. Thews 1990)

Vitamin Mangel- Depotmegen und Empfohlene
erscheinungen Depots Zufuhr/Tag

B1 Beriberipolyneuritis,  ca. 10 mg; Leber, 1,1-1,5 mg oder
ZNS-Storungen, Lah- Herzmuskel, Gehirn 0,12 mg/MJ, bei
mung, Muskelatro- Alkoholikern erhéht
phie, Herzinsuffizienz

B> Wachstumsstillstand, ca. 10 mg; Leber, 1,5-1,8 mg oder
Hauterkrankungen Skelettmuskel 0,14 mg/MJ

Be Dermatitis, ca. 100 mg; Muskel, 2,0-2,6 mg oder
Polyneuritis, Leber, Gehirn 0,02 mg/g Nahrungs-
Krampfe eiweild

B12 Perniziose Anamie, 1,5-3 mg, beson- 5 pg!
funikuldre Myelose ders in der Leber

Biotin Dermatitis ca. 0,4 mg; Leber, Bei intakter Darmflora

Nieren 0, sonst 0,3 mg
Folsdure Perniziose Anamie 12-15 mg; Leber 04, mg,
Schwangere: 0,8 mg

Nicotin- Pellagra, ca. 150 mg; Leber 15-20 mg, ersatz-

saure Photodermatitis, weise das 60fache an
Pardsthesien Tryptophan

Pantothen- ~ ZNS-Stérungen ca. 50 mg; Neben- 8mg

saure nieren, Nieren,

Leber, Gehirn, Herz

C Skorbut, 1,5 g; Gehirn, 75 mg,
Bindegewebsstorun- Nieren, Raucher: +40%
gen, Zahnfleisch- Nebennieren,
blutungen, Infektan- Pankreas, Leber,
falligkeit, Psychosen Herz

Vitami- Nicht bekannt In jeder Zelle 1,5-409

noide

Cholin

Myo-Inosit ~ Nicht bekannt In jeder Zelle ca.lg
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wie Vitamin By ist es fiir den Stoffwechsel des Korpers wichtig (v. a. fiir
die Atmungskette in den Zellen). Ein Mangel an Vitamin B, duflert sich
in erster Linie durch Gesichtsdermatitis (Hautentziindung) und Bindehau-
treizungen (Konjunktivitis). Jedoch ist ein echter Mangel relativ selten, da
dieses Vitamin auch von den Darmbakterien produziert werden kann. In
den Préparatbeispielen Polybion® und Abtei B Komplex forte® ist u. a. auch
Lactoflavin enthalten.

Vitamin Be. Vitamin Be (Pyridoxin), welches in Hefe, Gemiise, Leber, Ei-
ern und Milch vorkommt, ist fiir den Aminoséurestoffwechsel des Korpers
wichtig. Ein Mangel an Pyridoxin dufert sich in Haut- und Nervenerkran-
kungen. In hohen Dosen verabreicht wird Vitamin B¢ manchmal als Antie-
metikum eingesetzt.

Fertigpraparate sind u. a. B-Komplex forte Hexert®, Hexobion® und Be-
Vicotrat®.

Nicotinamid. Kommt in Hefe, Niissen, Leber, Milch und Eiern vor. Es kann
aber auch vom Menschen selbst hergestellt werden und ist deshalb eigent-
lich kein echtes Vitamin. Nicotinamid ist fiir die Energiegewinnung im Kor-
per wichtig. Ein Mangel duflert sich in Pellagra, einer Krankheit, die v. a. zu
Hautausschldgen und Nervenschidigungen fiihrt.

Ein Fertigpraparat ist z. B. Nicobion®.

Vitamin H. Vitamin H, welches auch die Bezeichnung Biotin tragt, kommt
reichlich in Leber, Hefe und Eigelb vor. Biotin ist fiir den gesamten Stoff-
wechsel des Korpers wichtig. Ein Biotinmangel tritt normalerweise bei uns
nicht auf, jedoch enthilt Eiweif3 einen Stoff (Avidin), der das Biotin inak-
tiviert, sodass es zu Mangelerscheinungen mit Hautproblemen kommen
kann, wenn man grof3e Mengen von rohem Eiweif8 zu sich nimmt.

Ein Fertigarzneimittel ist z. B. Bio-H-tin".

Vitamin Bq2. Vitamin B, (Cyanocobalamin) ist v. a. in Leber, Eiern und
Milch enthalten. Pflanzen enthalten dieses Vitamin praktisch nicht. Infolge
dessen kann es bei strengen Vegetariern (die auch keine Eier oder Milch-
produkte verzehren) leicht zu einer chronischen Unterversorgung kom-
men. Da Vitamin By fiir die Reifung der roten Blutkdrperchen wichtig ist,
fithrt ein Mangel zu Blutbildstorungen (perniziose Andmie), aufSerdem zu
Schleimhautschdden, v. a. im Darm, und zu Nervenentziindungen.
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Fertigpraparate mit Vitamin Bj, sind z. B. Bj2-Depot-Vicotrat® und
Aquo-Cytobion®.

Vitamin C. Dies ist wohl das in der Bevolkerung bekannteste Vitamin. Es
wird auch als Ascorbinsdure oder als antiskorbutisches Vitamin bezeich-
net. Vitamin C kommt in allen frischen Friichten, v. a. aber in Sanddorn-
beeren, Hagebutten und in Zitrusfriichten vor. In Kriegszeiten waren
besonders Sauerkraut und Kartoffeln wichtige Vitamin-C-Lieferanten.
Der Korper braucht diese Substanz fiir seinen Stoffwechsel, v. a. aber zur
Abdichtung von Kapillaren, zur Aktivierung des Gerinnungssystems und
zur Forderung der Eisenresorption. Vitamin C wird aufSerdem die Eigen-
schaft nachgesagt, das Immunsystem zu stirken. So kann die zusétzliche
Einnahme von Vitamin C bei Erkiltungen durchaus eine Besserung brin-
gen.

Ein Mangel duflert sich v. a. im Krankheitsbild des Skorbut. Es handelt
sich dabei um Muskelschwiche, Blutungen, Zahnfleischschwund und Zahn-
ausfall. Der tdgliche Bedarfan Vitamin Cist relativ hoch. Er betrdgt norma-
lerweise 40-60 mg. Bei korperlichen Anstrengungen, Infektionskrankhei-
ten, Stoffwechselkrankheiten wie Diabetes mellitus (Zucker) sowie in der
Schwangerschaft und Stillperiode kann der Bedarf schnell auf 300 mg/Tag
ansteigen.

Fertigpraparate sind z. B. Xitix®, Cebion® und Taxofit® C.

4 Spurenelemente

Spurenelemente sind Stoffe, die der Korper nur in sehr, sehr geringer
Menge bendtigt. Meist handelt es sich um Kofaktoren fiir Enzyme, d. h.
erst wenn die nétigen Spurenelemente vorhanden sind, kénnen die En-
zyme ihre Stoffwechselleistung voll entfalten. Wichtig ist es aber zu er-
kennen, dass Spurenelemente bei zu hoher Dosierung sehr toxisch sind.
Ob eine Zufuhr an Spurenelementen tiber die tagliche Nahrung hinaus
sinnvoll ist, kann nicht abschlieffend gesagt werden. Eine ausgewogene
Erndhrung sichert dem Korper jedenfalls gentigend Spurenelemente.
Das Problem bei der Einnahme von Spurenelement-Tabletten liegt da-
rin, dass wir z. Z. keine Dosierungen fiir diese Stoffe kennen. Zudem
ist die genaue Funktion vieler Spurenelemente im Kérper nicht genau
geregelt.
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Fragen und Aufgaben zu Kap. 19

Zu den Spurenelementen zéhlen:

Eisen (Fe); es ist im roten Blutfarbstoff, im Himoglobin und in den At-
mungsenzymen der Zellen enthalten.

Tod (J) ist ein Bestandteil der Schilddriisenhormone.

Selen (Se) soll eine wichtige Rolle bei der Wundheilung spielen.

Fluor (F) tragt dazu bei, dass der Zahnschmelz sehr hart wird.

Kobalt (Co) ist Bestandteil des Vitamin Bj».

Andere Spurenelemente sind Kupfer (Cu), Mangan (Mn), Zink (Zn),
Molybdan (Mo) oder auch Chrom (Cr).

Der gezielte Einsatz von Spurenelementen, z. B. Eisen-Tabletten (Eisen-Dra-
gees ratio®) bei definiertem Eisenmangel oder Jodtabletten (Jodetten®), hat
sicherlich seine Begriindung. Schwieriger wird es bei der Beurteilung des
Bedarfs an Chrom, Mangan, Selen und anderen. Hier kann ein echter Man-
gel schwer nachgewiesen werden, sodass die einzelne Gabe kaum sinnvoll
erscheint. Es gibt auch Mischungen der wichtigsten Spurenelemente. Diese
Medikamente sollten dann aber parenteral gegeben werden und Patienten
vorbehalten sein, die tiber lingere Zeit total intravends erndhrt werden miis-
sen. Fertigarzneimittel sind z. B. Addel®, Tracutil®, Peditrace®, Inzolen® oder
Tracitrans®.

Nicht diskutiert werden sollen die Aspekte der Jodierung von Speisesalz
oder die Fluorierung des Trinkwassers. Es soll hier nur zum Nachdenken
tiber die Vor- und Nachteile solcher Mafinahmen angeregt werden. Es gilt
zu bedenken, dass Menschen mit Schilddriiseniiberfunktion auf die Auf-
nahme von Jod achten miissen und dass auch ein Zuviel an Fluouridionen
negative Auswirkungen haben kann.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 19

1. Was sind Vitamine und in welche 2 gro3en Gruppen teilt man sie ein?
Zéhlen Sie die Vitamine auf, die jeweils zusammengehéren!
2. Wozu bendétigt der Kérper Vitamin A?
Nennen Sie ein Praparat!
3. Wozu bendotigt der Kérper Vitamin B?
Welchen Namen hat das Vitamin noch?
Wie heif3t die Bj-Mangelkrankheit?
Nennen Sie ein Praparat!
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. Wozu bendétigt der Kérper Vitamin By?

Welchen Namen hat das Vitamin noch?
Nennen Sie ein Praparat!

. Wozu bendétigt der Kérper Vitamin Be?

Welchen Namen hat das Vitamin noch?
Nennen Sie ein Praparat!

. Wozu bendétigt der Kérper Vitamin B1,?

Welchen Namen hat das Vitamin noch?
Was ist die wichtigste Folge eines B1>-Mangels?
Nennen Sie ein Praparat!

. Wozu benétigt der Kérper Vitamin C?

Wie heif3t die Mangelkrankheit?
Nennen Sie ein Praparat!

. Wozu bendétigt der Kérper Vitamin D?

Nennen Sie ein Praparat!

. Wozu bendétigt der Kérper Vitamin E?

Nennen Sie ein Praparat!

. Wozu benétigt der Kérper Vitamin K?

Nennen Sie ein Praparat!
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20.1 Erndhrung im Krankheitsfall

Die addquate Erndhrung von Patienten stellt fiir die Kliniken und auch be-
sonders fiir die hédusliche Krankenpflege eine grofie Herausforderung dar.
Der kranke Mensch stellt hinsichtlich der Ernahrung grofle Anforderun-
gen. Folgende Beispiele geben einen Uberblick, der den Erndhrungsbedarf
von Gesunden und Kranken wiedergibt.

Der Energiebedarf bei Gesunden setzt sich folgendermafen zusam-
men:
Grundumsatz
+ Arbeitsumsatz
+ Thermogenese nach dem Essen
+ Bedarf fiir Wachstum, Schwangerschaft und Stillzeit.

Der Grundumsatz kann in der Regel ermittelt werden wie folgt:

1kcal/kg Korpergewicht pro Stunde, d.h. man muss das Kérpergewicht
mit 24 multiplizieren und erhélt somit die kcal, die als Grundumsatz fiir 24
Stunden notwendig sind.

Der Engergiebedarf bei verschiedenen Erkrankungen ist in der @ Tabel-
le 20.1 beispielhaft dargestellt.

B Tab. 20.1. Energiebedarf bei verschiedenen Erkrankungen

Immobile Patienten Grundumsatz*1,2
Mobile Patienten Grundumsatz*1,3
Milde Infektion Grundumsatz*1,2
Sepsis Grundumsatz*1,3
Operationen/Polytraumen Grundumsatz*1,5
Peritonitis Grundumsatz*1,4
Verbrennung Grundumsatz*1,7

Der Bedarf an den einzelnen Erndhrungsbestandteilen ist zwar in rela-
tivengen Grenzen zu sehen. Eine qualitativ hochwertige Ernahrungsthera-
pie wird aber dennoch individuell auf den Patienten eingehen.

O Tabelle 20.2 zeigt die Bandbreite der einzelnen Nahrungsbestandtei-
le:
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B Tab. 20.2. Bedarf der einzelnen Nahrungsbausteine

Fliissigkeit 2000ml - 2500 ml (30ml - 40 ml/kg KG)
Energie 1000 kcal — 2500 kcal (15 kcal - 35 kcal/kg KG)
Aminosduren 759 (0,59 -1,5 g/kg KG)

Kohlenhydrate 250 g - 400 g (1-5 g/kg KG)

Fett 759 (0,59 - 1,5 g/kg KG)

20.2 Spezielle Aspekte der enteralen Erndhrung

Die enterale Erndhrung ist physiologischer als die parenterale Ernahrung.
Die Nahrung gelangt in den Magen und/oder Verdauungskanal und muss
dann tiber die Darmzotten resorbiert werden. Dies vermeidet die gefiirch-
tete Atropie der Darmzotten, die bei langer parenteraler Ernahrung oft zu
sehen ist.

Die Applikationswege der enteralen Erndhrung zeigt @ Tabelle 20.3:

B Tab. 20.3. Applikationsweg der enteralen Erndhrung

Orale Erndhrung Trinknahrung per os (z. B. Biosorb® oder Fortifresh®
Gastrale Erndhrung Mit Hilfe einer Magensonde

Duodenale Ernahrung Mit Hilfe einer Sonde im Zwdlffingerdarm

Jejunale Sonde Mit Hilfe einer Sonde im Diinndarm

Die Vorteile der enteralen Erndhrung sind sehr zahlreich:

Die Nahrung wird via physiologischen Magen-Darm-Kanal resorbiert
Die Darmtitigkeit bleibt somit erhalten

Die Darmflora bleibt erhalten

Problemlose Umstellung auf »normale Nahrung«

Sehr grofle Geschmacksvielfalt der Trinknahrung
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Aufgrund des einfachen Handlings kaum Einschrankung der Lebens-
qualitdt des Patienten

Minimierung der Infektionsgefahren durch Beachtung der normalen
Hygieneanforderungen.

Die Nachteile der enteralen Erndhrung treten v. a. bei sehr langandauern-
den Erndhrungsregimen auf.

Irgendwann ist dann auch die grofite Geschmacksvielfalt ausgeschopft
und das Essen schmeckt nicht mehr. Bei der Ernahrung via Sonden muss
dennoch ein Mindestmaf} an Technik und Hygiene vorhanden sein. Vor
allem die Applikation von Medikamenten tiber die Sonde stellt hohe Anfor-
derungen an die Kenntnisse des Pflegepersonals.

Aber auch Kontraindikationen gilt es bei der enteralen Erndhrung von
Patienten zu beachten. Hierzu zéhlen:

Schockgeschen jeder Genese

Akutes Abdomen (Peritonitis)

Akute Magen-Darmblutungen

Mechanischer Darmverschluss

Intestinale Perforation

Schwere Azidose.

Die Anordnung einer enteralen Erndhrungstherapie gehort in die Hinde
erfahrener Mediziner.

3 Spezielle Aspekte der parenteralen Erndhrung

20.

Die parenterale Erndhrung stellt an Mediziner, Pflegepersonal und Patien-
ten wesentlich mehr Anspriiche, erlaubt aber auch einen sehr viel grofSeren
Therapierahmen.

3.1 Bausteine der parenteralen Erndahrung

Die Zusammensetzung der kompletten parenteralen Ernahrung (total pa-
renteral nutrition) muss sehr sorgfaltig ausgwahlt werden. Die ernahrungs-
relevanten Aspekte miissen dabei in Einklang mit den Anforderungen ei-
ner intravendsen Infusion gebracht werden.



321 20

20.4 - Allgemeine und ethische Betrachung

Hierzu zdahlen neben den Kohlenhydraten, Aminosduren und Fetten
auch Spurenelemente, wasserlosliche und fettlgsliche Vitamine und Elekro-
lyte. Eine besondere Herausforderung stellt die Zusammensetzung der Fet-
te dar, d. h. die Zusammensetzung aus ungesittigten, einfach und mehrfach
ungesittigten Fettsauren und das Verhaltnis von Omege-3 und Omega-6
Fettsauren. In Einzelféllen ist es auch moglich, direkt Arzneimittel in die
Losung zugeben.

Angeboten werden von der Industrie vorgefertigt 2- und 3-Kammer-
beutel (vgl. Nutriflex® Clinimix® oder Oliclinomel®) oder von Apotheken
nach individuellen Vorgaben hergestellte Losungen (compounding).

Die Vorteile der parenteralen Erndhrung sind:

Via venésem Zugang immer applizierbar, auch bei Magen-Darm-Prob-

lemen

Es sind keine Rersorptionsverluste zu verzeichnen, die infundierte Lo-

sung gelangt zu 100% in die Blutbahn

Alle Nahrungsbausteine sind exakt dosierbar.

Dennoch darf man nicht die Nachteile und grofien Anforderungen aufler
acht lassen, die die parenterale Erndhrung an alle Beteiligten stellt.
Nachteile der perenteralen Erndhrung:
Die Applikation erfordert einen vendsen Zugang
Die vendse, z. T. sogar zentralvenose Applikationen stellt hohen hygieni-
sche Anforderungen (vgl. Infusionslgsungen)
Man muss sich iiber die erhohte Infektionsgefahr im Klaren sein
Der Ubergang zur enteralen Ernahrung ist nicht unproblematisch (Atro-
phie der Darmzotten, Darmtrigheit, etc.)
An die Applikationstechnik werden sehr hohe Anforderungen gestellt
(vgl. Portpflege)
Die Ernahrung an sich und die Applikationstechnik sind sehr teuer.

20.4 Allgemeine und ethische Betrachung
der kiinstlichen Erndhrung

Die Entscheidung, welche Form der Ernahrung gewéhlt wird, kann nur
ein Mediziner treffen. Die Auswahl der Produkte zur Erndhrung sollte
in Zusammenarbeit mit den Pflegediensten und den Angehorigen des Pa-
tienten getroffen werden. Diese wissen in der Regel am besten iiber die
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Vertraglichkeit der Produkte und die Geschmacksvorlieben der Patienten
Bescheid.

Ein Problem der enteralen und parenteralen Erndhrung stellt die »kiinst-
liche Lebensverlangerung« bei manchen Patienten dar. Dies ist auch im Zu-
sammenhang mit den Patientenverfiigungen und den rechtlichen Aspekten
zu sehen.

Allerdings stellt dies sowohl fiir Mediziner, Pflegepersonal, Angehorige
und betroffene Patienten eine sehr schwierge Situation dar.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 20

. Wie setzt sich der Energiebedarf des Menschen zusammen?

. Wovon ist der Grundumsatz abhangig?

. Wie kdnnen Sie einfach Ihren Grundumsatz bestimmen?

. Wie ist der Energiebedarf von Patienen mit Verbrennung?

. Welche Nahrungskomponenten missen in einer kiinstlichen Nahrung ent-
halten sein?

. Worin liegen die Vorteile der enteralen Erndhrung?

. Worin liegen die Vorteile der parenteralen Erndhrung?

. Worin liegen die Nachteile der enteralen Erndhrung?

. Worin liegen die Nachteile der parenteralen Erndhrung?
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Kapitel 21 - Arzneimittel in der Schwangerschaft

21.1 Grundlagen

Seit der Contergan®-Krise vor ca. 46 Jahren werden Arzneimittel in der
Schwangerschaft besonders betrachtet, um schwere Nebenwirkungen
auf Mutter und Kind zu verhindern.

Eine Schwangerschaft stellt fiir den Organismus eine massive Umstellung
der nervalen und biochemischen Prozesse dar. Es liegt eine geanderte hor-
monelle Situation vor, die auch auf die Wirkung der eingenommenen Medi-
kamente Einfluss nimmt. Deshalb sind auch Vorhersagen tiber das Neben-
wirkungspotential von Medikamenten, die wihrend der Schwangerschaft
eingenommen werden miissen, so schwierig.

Es gilt immer einen Konsens zu finden, der zum einen der Gesundheit
der Mutter dient und fiir die Einnahme von Arzneimitteln spricht. Zum
anderen muss die Unversehrtheit des Embryos im Mutterleib in den Vor-
dergrund gestellt sein, was eher gegen die Einnahme von Medikamenten
spricht.

Aber es gilt auch zu bedenken, dass nur wenn die Mutter gesund bleibt,
auch das Baby gesund ist. Chronisch kranke Miitter, konnen auf die Dau-
ermedikation (z. B. Insulin, Herz-Kreislauf-Mittel, Schilddriisenhormone,
Medikamente gegen Infektionskrankheiten usw.) nicht verzichten.

Ein besonderes Problem stellen auch die ersten Tage bzw. Wochen der
Schwangerschaft dar. Nicht immer weifl die werdende Mutter, dass sie
schwanger ist. In dieser Zeit ist die Gefahr der undifferenzierten Einnahme
von Medikamenten, aber auch von Alkohol und Nikotin besonders grof3.

In der ganz frithen Phase der Schwangerschaft, die bis zum 13. oder
14. Tag nach der Ovulation geht, reagiert der Embryo allerdings nach dem
Alles-oder-Nichts-Prinzip. Schadigungen des Embryos fiihren hier in der
Regel zum Absterben.

In der sich anschlieflenden Entwicklungsphase werden die Anlagen der
Organe ausgebildet. Von der 3. bis zur 6. Woche der Schwangerschaft rea-
giert der Embryo sehr empfindlich auf duflere Einfliisse. In dieser Phase
muss mit schweren Missbildungen oder dem Tod des Kindes gerechnet wer-
den (vgl. Neuralrohrstorungen wie z. B. Spina bifida).

Ab dem Ende des 3. Schwangerschaftsmonat sind die Anlagen der Or-
gane erfolgt bzw. die Organe iibernehmen schon z. T. ihre Funktionen. Es
folgt fiir den Embryo die Fetalzeit. Ab hier sind letale Missbildungen nicht
mehr zu erwarten. Die Kérperfunktionen und die Organe miissen sich aber
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ab jetzt weiter differenzieren und spezialisieren. In dieser Fetalzeit sind Ent-
wicklungs- und Funktionsstérungen, ausgelost durch Medikamente, mog-
lich.

Am Ende der Schwangerschaft hat der Fetus schon die Eigenschaften
eines Neugeborenen. Virale und bakterielle Infektionen kénnen ihm scha-
den, Nebenwirkungen von Medikamenten konnen ihn beeintrachtigen.
Man muss sich auch vor Augen halten, dass die so genannte Blut-Plazen-
ta-Schranke im Prinzip doch fiir Arzneimittel durchlissig ist. Deshalb tref-
fen die eingenommenen Wirkstoffe auch den Fetus. Allerdings sind dessen
Abbau- und Ausscheidungsorgane wie z. B. Leber und Nieren noch nicht
voll funktionsfihig, sodass es leicht zu Kumulation und Nebenwirkungen
kommen kann.

Ein besonders Problem stellt die Krebstherapie einer Schwangeren dar.
Es ist bekannt, dass sowohl Chemotherapeutika als auch die Strahlenthera-
pie den Fetus schadigen konnen. Auf der anderen Seite, kann meistens das
Uberleben der werdenden Mutter nur durch die Krebstherapie gesichert
werden. Hier einen Kompromiss zu finden, ist duf3erst schwierig.

Im Vordergrund steht, dass sich eine Katastrophe wie die Contergan®-
(Thalidomid-)Krise Anfang der 60er Jahre nicht wiederholen darf.

Es ist ein ganz wichtiger Sicherheitsaspekt, dass wihrend der Schwan-
gerschaft nur die unbedingt notwendigen Medikamente eingenommen
werden sollen. Dazu gehort natiirlich auch der Verzicht auf Alkohol und Ni-
kotin. Miissen Medikamente eingenommen werden, soll man sich auf gut
getestete und altbewihrte Arzneistoffe beschrinken. Viele moderne und
innovative Pharmaka sind zwar in der Testphase als nicht fruchtschiddigend
getestet worden. Doch stellt sich die eigentliche Qualitit erst nach jahrelan-
gem Einsatz in der breiten Offentlichkeit dar.

21.2 Bewertung ausgewdhlter Arzneistoffe

Analgetika

Aus der Gruppe der zentral wirksamen starken Analgetika scheint Mor-
phin am besten untersucht und am sichersten zu sein.

Acetylsalicylsdure und deren Derivate sind in der Schwangerschaft mit
Vorsicht zu genieflen. Ein Missbildungspotential scheint nicht vorzuliegen.
Allerdings diirfen das Blutungsrisiko und die Hemmung der Prostaglandi-
ne nicht aufler Acht gelassen werden.
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Eine sinnvolle Alternative fiir die Einnahme peripher wirkender Analge-
tika ist Paracetamol. Bisher ist kein erh6htes Missbildungsrisiko festgestellt
worden. Zudem ist Paracetamol kein Hemmstoff der Prostaglandinsynthe-
se, sodass dieser Arzneistoff auch im 2. und 3. Trimenon eingenommen
werden darf.

Antibiotika

Diese Gruppe an wichtigen Medikamenten muss sorgfiltig ausgewahlt wer-
den, da hier viele Substanzgruppen das Missbildungsrisiko erhéhen bzw.
kontraindiziert sind.

Aminoglykoside. Alle Aminoglykoside (Streptomycin, Kanamycin, Ami-
kain u. a.) sind wihrend der Schwangerschaft kontraindiziert. Sie besitzen
ein hohes nephro- und ototoxisches Potential.

Penicilline. Penicilline scheinen kein erhohtes Risiko fiir den Fetus darzu-
stellen. Diese Antibiotikagruppe gehort zu der am besten untersuchten.

Cephalosporine. Cephalosporine leiten sich im Prinzip von den Penicilli-
nen ab. Auch von dieser Gruppe sind keine Hinweise auf verstarkte Miss-
bildungen bekannt.

Makrolidantibiotika. Zu den Makrolidantibiotika gehdren Erythromycin,
Roxithromycin, Clarithromycin, Acithromycin u. a. Es gibt nur wenige Un-
tersuchungen in Hinblick einer Einnahme wihrend der Schwangerschaft.
Allerdings zeigte Erythromycin embryotoxische Nebenwirkungen, sodass
diese Gruppe insgesamt in Frage gestellt werden sollte.

Gryrasehemmstoffe. Gryrasehemmstoffe oder auch Chinolone genannt
gehoren zu den potentesten Antibiotika. Levofloxacin, Ciprofloxacin, Mo-
xifloxacin u. a. gehoren zu dieser Gruppe. Allerdings sind die Nebenwir-
kungen auf den Embryo wenig untersucht. Zudem kénnen Knorpel- und
Sehnenschdden nicht ausgeschlossen werden, sodass der Einsatz von Chi-
nolonen wihrend der Schwangerschaft sicherlich nicht die erste Wahl ist.

Tetrazykline. Doxycyclin, Tetracyclin oder auch Minocyclin gehéren zu
dieser Gruppe. Diese Substanzen lagern sich tiberall dort im Korper ab,
wo sehr grofle Menge an Kalzium benétigt werden. Betroffen sind davon
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hauptsdchlich die Zdhne bzw. Zahnanlagen und die sich im Wachstum be-
findlichen Knochen. An den Zihnen ist die Einlagerung von Tetrazyklinen
in Form von Zahnverfarbungen zu sehen. Aus diesen Griinden sollte die
Einnahme wihrend der Zeit der Schwangerschaft vermieden werden.

Antidiabetika

Die Antidiabetika stellen fiir die schwangeren Frauen meist eine lebens-
wichtige Medikation dar, auf die i. A. nicht verzichtet werden kann.

Eine ideal gesteuerte Insulintherapie scheint fiir den Embryo weitge-
hend risikolos zu sein.

Orale Antidiabetika zeigten im Tierversuch bisher keine fruchtschadi-
gende Wirkung. Die Sicherheit der ganz neuen Substanzen (z. B. Glimepi-
rid oder die Rosiglitazon oder Pioglitazon) muss sich aber erst in der Lang-
zeitbeobachtung zeigen. Das Wichtigste ist aber eine moglichst gute Blutzu-
ckereinstellung, die der von Nichtdiabetikern nahe kommt.

Antikoagulanzien

Parenterale Antikoagulanzien wie die Heparine und die oralen Arzneistof-
fe wie Warfarin (Coumadin®) oder Phenprocoumon (Marcumar®) miissen
hier betrachtet werden.

Heparine sind Riesenmolekiile, die nicht die Plazenta-Schranke passie-
ren kénnen, sodass dem Embryo nichts passieren diirfte. Weder die unfrak-
tionierten Heparine (Standardheparin) noch die niedermolekularen Hepa-
rine wie Fraxiparin® oder Fragmin® erhéhen das Risiko fir den Embryo.

Die oralen Antikoagulanzien, d. h. die Cumarin-Derivate, konnen da-
gegen zu schweren Missbildungen fithren (vgl. z. B. Nasenmissbildungen
oder auch Verkiirzungen von Zehen und Fingern). Im spiteren Verlauf der
Schwangerschaft treten Storungen des zentralen Nervensystems auf. Die
Ursache diirfte in der erhohten Blutungsneigung des Embryos liegen. Des-
halb sollte auf den Einsatz dieser Substanzen verzichtet werden.

Antitussiva (Hustenmittel)

Der schleimldsende Stoff Amroxol (z. B. Mucosolvan®) ist nach den bishe-
rigen Untersuchungen nicht embryotoxisch. Fiir Acetylcystein (ACC® oder
Fluimucil®), ein weiterer schleimldsender Arzneistoff, scheinen noch zu we-
nig Erfahrungen in der Schwangerschaft vorzuliegen.

Als Hustenstiller steht uns Clobutinol (z. B. Silomat®) als unbedenkli-
ches Medikament zur Verfiigung. Codein als meist verwendeter Husten-
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reizstiller sollte nicht in der Schwangerschaft eingenommen werden, da Be-
richte existieren, die schwere Nebenwirkungen in Form von Gesichts- und
Gaumenspalten beschreiben.

Natiirliche Hustenmittel wie z. B. Tees aus Fenchel, Anis, Kiimmel oder
Thymian sind in niedriger Dosierung als sicher anzusehen.

Antiasthmatika

Auch die Therapie des Asthmas stellt ein lebensnotwendige Behandlung
dar. Aus der Vielzahl der antiasthmatisch wirksamen Medikamente gilt es
die sichersten auszuwihlen.

Die bronchospasmolytisch wirksamen fB,-Sympathikomimetika (z. B.
Berotec®, Sultanol® und andere) sind prinzipiell sicher, allerdings sollte be-
achtet werden, dass diese Stoffe wehenhemmend wirken und deshalb recht-
zeitig vor der Geburt abgesetzt werden miissen. Des Weiteren aktivieren
dieses Stoffe auf die B-Rezeptoren des Herzens, sodass die Herzfrequenz
des Feten erhoht sein kann.

Die inhalativen Glukokortikoide (z. B. Flutide® oder Pumicort®) sind
bei dieser Form der Applikation ebenfalls als relativ sicher anzusehen.

Theophyllin (z. B. Bronchoretard® oder Euphyllin®) zeigte im Tierver-
such schédliche Einfliisse auf den Embryo. Ob diese Versuche auf den Men-
schen tbertragbar sind, ist nicht geklart. Dennoch sollte Theophyllin aus
Griinden der Vorsicht der schwangeren Frau nicht verabreicht werden.

Hypnotika (Schlafmittel)

Schlafmittel waren in den 60er Jahren des letzten Jahrhunderts wegen der
Contergan®-Katastrophe wihrend der Schwangerschaft tabu. Heute hat
sich die Situation entspannt. Als wichtigste Gruppe der Hypnotika hat
sich die Wirkstofffamilie der Benzodiazepine herauskristallisiert. Hierzu
gehoren Diazepam (Valium®), Flunitrazepam (Rohypnol®), Temazepam
(Planum®) und viele mehr. Bisher gibt es keine Anzeichen fiir schadliche
Wirkungen dieser groflen Wirkstoftfamilie. Allerdings gilt es zu beachten,
dass die Gewohnung und das Suchtpotential sehr grof sind. Dies gilt im
Besonderen fiir die reifen Feten im 3. Trimenon und fiir die Neugeborenen.
Hier ist mit Entzugserscheinungen und Atemproblemen zu rechnen, so-
dass im letzten Drittel der Schwangerschaft diese Medikamente nicht mehr
genommen werden sollen. Die Gabe der Benzodiazpinderivate Zolpidem
(Bikalm® oder Stilnox®) und Zopiclon (Ximovan®), die einen etwas anderen
Wirkmechanismus besitzen und im Prinzip weniger Nebenwirkungen und
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Abhingigkeitspotential haben sollen, scheint auch in der Schwangerschaft
moglich zu sein. Allerdings gibt es noch wenige Untersuchungen zum Ein-
satz in der Schwangerschaft. Eine endgiiltige Bewertung beider Substanzen
ist daher bis jetzt noch nicht méglich.

Laxanzien (Abfiihrmittel)

Verstopfung ist ein generelles Problem fiir die werdenden Miitter. Anthra-
chinon-haltige Praparate wie z. B. Sennes-Extrakte, Faulbaumderivate oder
auch Aloe-haltige Zubereitungen sind kontraindiziert. Von den chemischen
Verbindungen scheint Bisacodyl (z. B. Dulcolax® Dragees) oder Natriumpi-
cosulfat (z. B. Dulcolax® Tropfen) am sichersten zu sein. Alternativen sind
aber Milchzucker oder Lactulose-Sifte (z. B. Bifiteral®).

Psychopharmaka

Eine Schwangerschaft stellt fiir die werdende Mutter auch grofle Anforde-
rungen an die psychische Stabilitdt. Hin und wieder miissen auch Psycho-
pharmaka verabreicht werden, um dieses Ziel zu erreichen. Aulerdem miis-
sen Patientinnen, die vor der Schwangerschaft schon behandelt wurden,
weiterhin entsprechend eingestellt sein.

Allerdings gibt es kaum Untersuchungen iiber die Einfluss von Psycho-
pharmaka auf den Fetus bzw. auf seine spiteren intellektuellen Fahigkei-
ten.

Tranquilanzien

Die grofite Gruppe an Wirkstoffen der Familie der Tranquilanzien gehort
zu den Benzodiazepinen. Hier gilt das unter dem Aspekt der Hypnotika
gesagte im Prinzip genauso weiter.

Antidepressiva

Die Gruppe der Antidepressiva (vgl. Saroten®, Psyquil®, Aurorix® u. a.) stellt
keine homogene Wirkstoffgruppe dar. Sowohl der Molekiilaufbau der ein-
zelnen Substanzen als auch deren Wirkqualitat sind z. T. sehr verschieden.

Echte Berichte iiber Schddigungen des Feten liegen nicht vor. Auch hier
gilt aber der Grundsatz: Nur so viel wie unbedingt notig verabreichen. Ein
besonders Problem stellt die Gewohnung des Feten am Ende der Schwan-
gerschaft an diese Substanzen dar. Um Entzugserscheinungen und Abhén-
gigkeit beim Neugeborenen zu vermeiden, sollten die Antidepressiva im 3.
Trimenon nicht mehr gegeben werden.
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Neuroleptika

Neuroleptika helfen dem Patienten, seinen eigenen Zustand besser zu beur-
teilen und seine Angstlichkeit abzubauen. Im Tierversuch haben sich eini-
ge der Substanzen bei hohen Dosen als teratogen gezeigt. Ob diese Erkennt-
nisse auf den Menschen tibertragbar sind, ist nicht geklart.

Missbildungen wie offene Gaumenspalten sind nicht eindeutig auf Neuro-
leptika zuriickzufithren. Auch gibt eszu den einzelnen Pharmaka unterschied-
liche Bewertungen hinsichtlich der Gefahrlichkeit fiir den Fetus. Die Auswahl
dieser Gruppe sollte dem Spezialisten vorbehalten sein. Die Substanz, die mit
zu den bestuntersuchten gehort, ist Haloperidol (z. B. Haldol®).

Venenmittel

Eine Schwangerschaft stellt immer auch fiir die Durchblutung der Venen
der unteren Extremititen eine grofle Belastung dar. Bedingt durch die
hormonelle Umstellung kommt es leicht zu Odemen und Durchblutungs-
storungen bis hin zur Ausbildung von Varizen (Krampfadern). Eine der si-
chersten Methoden, Krampfadern und Odeme zu vermeiden, ist die physi-
kalische Therapie mit Hilfe von exakt angemessenen Kompressionsstriimp-
fen bzw. -strumpfhosen speziell fiir Schwangere. Kaltwarme Wassergiisse
sind ebenfalls empfehlenswert und vollig harmlos. Aber auch Extrakte aus
der Rosskastanie (Aescin-Derivate) oder Buchweizenprodukte (Rutinoide)
konnen verwendet werden. Allerdings sollten diese Mittel nicht innerlich
eingenommen werden, sondern in Form von Salben oder Cremes lokal auf-
getragen werden.

Einige Préparate sind noch mit oralen Antikoagulanzien wie z. B. den
Cumarinen kombiniert. Diese sind wiahrend der Schwangerschaft aber kon-
traindiziert (vgl. Abschnitt tiber Antikoagulanzien).

Vitamine

Der Wunsch nach optimaler Versorgung mit Vitaminen ist v. a. wahrend
der Schwangerschaft verstindlich und sinnvoll.

Es muss aber darauf geachtet werden, welche Vitamine man zusétzlich
zur taglichen Nahrung einnimmt. Prinzipiell ist zwar durch eine ausgewo-
gene Erndhrung die Versorgung mit Vitaminen sowohl fiir die Miitter als
auch fiir den Fetus sichergestellt, aber viele werdende Miitter wollen trotz-
dem Vitamine in Form von Tabletten oder Dragees einnehmen.

Wasserloslichen Vitamine (vgl. Vitamin C, Vitamin By, By, Bg, B12, Fol-

sdure, Biotin u.a.) sind hinsichtlich der Dosierung kein Problem. Bei



331 21

21.2 - Bewertung ausgewadhlter Arzneistoffe

intakter Nierenfunktion wird die zu viel eingenommene Menge wieder
renal ausgeschieden.

Anspruchsvoller sind die fettldslichen Vitamine (Vitamin A, D, E und
K). Sie kénnen nicht so leicht ausgeschieden werden, sodass sehr schnell
Uberdosierungen die Folge sind.

Zuviel an Vitamin D stort den Kalziumstoffwechsel, sodass eine Hyper-
kalzédmie die Folge sein wird. Das Krankheitsbild kann dem einer Para-
thormonvergiftung entsprechen.

Vitamin A hat sich in vielen Untersuchungen als teratogen erwiesen.
Nicht nur Vitamin A-haltige Priparate sind gefahrlich, sondern auch
schon der Verzehr von Vitamin A-reichen Lebensmitteln wie z. B. Leber
und Lebertran. Schwangere sollten deshalb besser auf solche Speisen
verzichten. Bei der Mutter sind Appetitverlust, Haarausfall, Knochen-
schmerzen und Hautprobleme einige der Anzeichen fiir eine Uberdo-
sierung.

Vitamin E ist eigentlich ein Radikalfinger, d. h. eine Substanz, die Ent-
ziindungen positiv beeinflusst. Hinsichtlich einer Uberdosierung und
deren Einfluss auf die Entwicklung des Feten gibt es kaum Informatio-
nen. Dennoch sollte man die Menge an Vitamin E, die die werdende
Mutter taglich einnimmt, kontrollieren.

Vitamin K ist fiir die Regulation der Blutgerinnung nétig. Ein zu nied-
riger Vitamin K-Spiegel kann leicht Blutungen auslésen. Auch Neuge-
borenen gibt man deshalb nach der Geburt prophylaktisch Vitamin K-
Tropfen (vgl. Konakion®). Der Einfluss einer zu grof3ziigigen Einnahme
wihrend der Schwangerschaft ist nicht geklért. Jedoch sollte man sich
auch hier mit der zusitzlichen Einnahme vorsichtig verhalten.

Zytostatika

Leider miissen wir davon ausgehen, dass alle Krebsmittel fiir den Fetus
schédlich sind, und zwar unabhéngig von der Dosis. Dies stellt die Medizi-
ner vor ein grofles Problem. Ohne Krebstherapie sind die Uberlebenschan-
cen der Mutter in der Regel sehr schlecht. Mit Therapie ist zwar die Wahr-
scheinlichkeit der Lebensverldngerung der Mutter grofSer, dafiir wird aber
das Kind in ihr in Mitleidenschaft gezogen.

Im 1. Trimenon wird man vielleicht zu einem Schwangerschaftsabbruch
raten. Anders sieht es allerdings in der Spétphase der Schwangerschaft aus.

Erschwerend kommt die Tatsache hinzu, dass es kaum hinreichend
grof3e Fallzahlen fiir exakte Aussagen gibt.
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Es wiirde hier nicht sinnvoll erscheinen, die einzelnen Zytostatika hin-
sichtlich ihres Risikopotentials zu bewerten. Dennoch miissen wir darauf
achten, dass in den meisten Fallen bis 6 Monate nach Ende einer Chemothe-
rapie keine Schwangerschaft eintreten darf. Hierauf ist streng zu achten, da
die schiadliche Wirkung vieler Zytostatika wesentlich langer anhalten kann,
als die eigentlichen Halbwertszeiten suggerieren.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 21

1. Welche Schmerzmittel scheinen in der Schwangerschaft relativ sicher zu
sein?

2. Warum ist Codein als Hustenstiller in der Schwangerschaft nicht geeignet?

3. Welche Vitamine kdnnen in der Schwangerschaft flir den Fétus schadlich
sein?

4. Worin liegt das Problem der Gabe von Zytostatika in der Schwangerschaft?
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22.1 Besonderheiten bei Kindern

Meist denkt man im Zusammenhang mit Arzneimitteln und Kindern sofort
daran, dass Kinder alles in den Mund stecken und schlucken, dass es zu
Vergiftungen mit Arzneimitteln kommt, dass Kinder nur gut schmeckende
Arzneisdfte einnehmen wollen und sie u. a. Angst vor Spritzen haben.

In diesem Kapitel soll es aber um die Wirkungsweise der Arzneimittel
(Pharmakodynamik) im kindlichen Organismus und um den Einfluss des
Organismus auf die Arzneimittel (Pharmakokinetik) gehen.

Die Indikation* fiir die Verabreichung eines Arzneimittels ist fiir Erwach-
sene und Kinder immer gleich (z. B. bekommen beide bei Schmerzen und
Fieber den Arzneistoff Paracetamol). Aber die notwendige Dosis und das
einzuhaltende Dosierungsintervall differieren. Um richtig therapieren zu
konnen, muss man sich die Pharmakokinetik (LADME, » Abschn. 1.4) vor
Augen halten. Komplikationen treten auf, wenn die Funktion oder die Leis-
tungsfahigkeit einzelner Organe (z. B. Niere) oder des gesamten Organis-
mus nicht vollstandig entwickelt ist.

Aufnahme (Absorption)
Das Ausmaf3 und die Geschwindigkeit der Absorption bestimmen cmax*
und tmax*. Diese Gesetzmifligkeiten sind aber z. T. altersabhéngig.

Die intramuskuldre und subkutane Injektion von Arzneimitteln sollte
bei Kindern maglichst nicht angewendet werden, weil bei gestorter peri-
pherer* Durchblutung die Absorption starken Schwankungen unterworfen
ist. Bei Neugeborenen sollte diese Form der Arzneimittelgabe auch deshalb
vermieden werden, weil erhohte Blutungsgefahr, ausgeprigtes subkutanes
Fettgewebe und geringe Muskelmasse technische Probleme beim Injizieren
darstellen. Es gilt normalerweise die Regel: Je kranker ein Kind, um so eher
sollte man die intravendse Injektion anwenden.

Die auf den Darm bezogene (enterale*) Absorption dndert sich wah-
rend der ersten Lebenswochen und stabilisiert sich, sobald die entsprechen-
den Reifungsvorginge (z. B. Ausreifung der Leber, Bildung entsprechender
Gallenfliissigkeit und Aufkommen der Darmflora) abgeschlossen sind. Bei
Frith- und Neugeborenen kommt es wegen z. T. verminderter Magen- und
Darmmotorik zu verzogerter Aufnahme des Arzneistoffes. Dies hat zur Fol-
ge, dass z. B. ein Antibiotikum (vgl. Benzylpenicillin) intravends gegeben
werden muss.
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Die im Mastdarm erfolgende (rektale*) Anwendung eignet sich recht
gut fiir Kinder, doch unterliegt die Bioverfiigbarkeit wegen schwankender
Resorption gewissen Differenzen. Deshalb kénnen nur Arzneistoffe mit
grofer therapeutischer Breite angewendet werden, wie z. B. Hypnotika, An-
tikonvulsiva, Antipyretika und Analgetika (Priparatebeispiele: Chloralhy-
drat-Rectiole®, Diazepam Desitin® rectal Tube, Ben-u-ron® Zipfchen).

Bei dermaler Applikation ist mit einer erhohten Absorption infolge der
diinnen Haut und infolge der im Verhiltnis zum Korperinneren sehr gro-
3en Oberfliche zu rechnen.

Verteilung (Distribution)

Der Arzneistoff verteilt sich abhéngig von den physikalisch-chemischen
Eigenschaften im Gewebe und in der Korperfliissigkeit. Manche Stoffe rei-
chern sich im Fettgewebe an, andere besetzen spezielle Rezeptoren. Fiir die
Verteilung ist auch die Bindung an Plasmaproteine wichtig, denn nur der
freie, nichtgebundene Arzneistoff kann seine Wirkung am Wirkort entfal-
ten. Der verabreichte Arzneistoft gelangt, wenn er an Plasmaproteine ge-
bunden wird, meist gar nicht bis an den Wirkort, da er das Plasma nicht
verlassen kann.

Bei Neugeborenen ist die Affinitdt der Plasmaproteine zu Arzneimit-
teln i. allg. gering, sodass ein hoherer ungebundener Anteil vorliegt, was
leicht zu Nebenwirkungen fithren kann. Arzneimittel, die sich hauptséch-
lich im Plasma verteilen, werden nach der Kérperoberflichenregel dosiert.
Hierzu gehoren Sulfonamide (z. B. Bactrim®), Salizylate (z. B. Aspirin®),
herzwirksame Glykoside (z. B. Lanitop®), Antihistaminika (z. B. Fenistil®),
Cortison (z. B. Predni H Tablinen®). Um die Dosis fiir Kinder unterschiedli-
chen Alters zu ermitteln, gibt es spezielle Umrechnungstabellen. Als grobe
Faustregel gilt, dass z. B. Kinder ab 2 Monaten ein Sechstel, ab 6 Monaten
ein Funftel, Kinder ab 3 Jahren ein Drittel, ab 8 Jahren die Halfte und Kin-
der ab 12 Jahren zwei Drittel der Erwachsenendosis erhalten.

Ausscheidung (Elimination)

Wichtige Organe der Stoffausscheidung sind die Niere und die Leber. Beide
sind zum Zeitpunkt der Geburt noch nicht voll funktionsfihig, besonders
bei Frithgeburten. Daher kann es selbst nach niedrig dosierter Gabe von
Arzneimitteln zu einer Kumulation (d. h. zu einer zunehmenden, u. U. ver-
giftenden Wirkung eines Arzneimittels bei fortgesetzter Verabreichung)
und somit zu vermehrten Nebenwirkungen kommen; Beispiel: Chloram-
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phenicol (z. B. Leukomycin®) muss fiir die Ausscheidung glukuronidiert
werden. Fehlen die Enzyme dazu, kommt es u. a. zum Grey-Syndrom auf-
grund toxischer Plasmaspiegel durch Kumulation. Die Dauer der Arzneimit-
telwirkung errechnet sich aus der Plasmahalbwertszeit, welche bei Neugebo-
renen aufgrund der verlangsamten Elimination verlangert ist. Ursache der
verzogerten Ausscheidung ist die eingeschriankte Enzymleistung der Leber
(vgl. Glukuronyltransferaseaktivitit und Chloramphenicolausscheidung)
und verminderte Filtrationsleistung der Niere. Erst nach 4-6 Monaten sind
die renalen* und hepatischen* Eliminationsmechanismen voll ausgereift.
Deshalb muss bei der Therapie in den ersten Lebenswochen entweder die
Dosis gesenkt oder das Dosierungsintervall verldngert werden.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 22

1. Warum sind die ersten Lebenswochen bzgl. Arzneimitteldosierung beson-
ders kritisch?

2. Was ist zur i. m. — und s. c.-Applikation bei Kindern zu sagen?

3. Bei welchen Arzneistoffgruppen muss wegen der Plasmaeiweif3bindung
bei Neugeborenen ganz besonders auf die Dosierung geachtet werden?

4. Ab welchem Alter sind die Organe ausgereift, die zur Ausscheidung von
Arzneistoffen bedeutsam sind?
Welche Gefahr besteht vor dieser Zeit?

5. Welche Applikationsform ist fiir Kinder sehr beliebt?
Was sind ihre Schwéchen?
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23.

Kapitel 23 - Arzneimittel und alte Menschen

1 Allgemeines

23.

Die Feststellung, dass ein Mensch alt geworden ist, kann nicht unbedingt
vom Lebensalter abgelesen werden. »Altsein« ist keine Frage der Kalen-
derjahre, die ein Mensch zahlt. »Altsein« muss immer individuell festge-
stellt werden. Es gibt aber keine eindeutigen Kriterien, nach denen man
das Alter eines Menschen beurteilen kénnte.

Man kénnte z. B. die geistigen Fahigkeiten von jungen und alten Menschen
als Maf3stab verwenden. Dies ist jedoch nicht angebracht, da mancher 70-
jahrige Mensch oft mehr geistige Arbeit verrichtet als ein 30jahriger. Auch
beim Autofahren gibt es dltere Mitbiirger, die sehr viel besser fahren kon-
nen als Jiingere.

Ein anderer Maf3stab kénnte die medizinische Gesundheit und die kér-
perliche Leistungsfihigkeit sein. Jedoch ist daran zu denken, dass z. B. Ket-
tenraucher wesentlich frither Gesundheitsprobleme bekommen koénnen als
gut durchtrainierte alte Menschen. Die Leber von Alkoholikern sieht schon
in jungen Jahren sehr viel mitgenommener aus als bei gesundheitsbewusst
lebenden élteren Menschen. Man kann also den geistigen und gesundheit-
lichen Zustand eines élteren Menschen nicht einfach von der Zahl seiner
Geburtstage ablesen.

Dennoch gilt es bei der Medikamententherapie von Senioren besonders
aufzupassen: Zum einen neigen sie z. T. zu Vergesslichkeit, was dazu fiihrt,
dass die Medikamente entweder nicht oder viel zu oft eingenommen wer-
den; zum anderen leiden viele dltere Menschen an mehreren behandlungs-
bediirftigen Krankheiten gleichzeitig, sodass sie oft viele unterschiedliche
Medikamente einnehmen miissen. Dies kann eine verstarkte Belastung des
Organismus zur Folge haben. Dadurch treten natiirlich vermehrt Neben-
und Wechselwirkungen auf. Es ist wichtig, dass das Pflegepersonal diese
Menschen gut beobachtet, um bei Bedarf den Arzt iiber unerwiinschte Re-
aktionen informieren zu kénnen.

2 Besonderheiten bei alten Menschen

Ebenso wie ein Sdugling oder ein Kleinkind nicht einfach als »kleiner Er-
wachsener« zu behandeln ist, gilt es auch bei Senioren spezifische Gesichts-
punkte bei der Arzneimitteltherapie zu beachten.
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23.3 - Wirkungsveranderung

Aufnahme (Absorption)

Die Resorption aus dem Magen-Darm-Kanal ist zwar prinzipiell im Alter
nicht verandert, dennoch muss beachtet werden, dass die Magen-Darm-
Motilitit (die Entleerungsgeschwindigkeit des Magens) im Alter nachlésst.
Dies fithrt dazu, dass die Arzneistoffe langsamer aufgenommen werden.
Folge ist ein verzogerter Wirkeintritt. Um eine iberméflige Einnahme von
Medikamenten zu vermeiden (v. a. von Schmerzmitteln), muss den élteren
Menschen mitgeteilt werden, dass die Medikamente etwas langer brauchen,
bis sie ihre Wirkung zeigen konnen.

Des Weiteren ist im Alter ein Umbau von Korpereiweif3 zugunsten des
Fettgewebes zu beobachten. Daneben kommt es zu einer Abnahme von
Korperwasser. Dies alles tragt dazu bei, dass die Arzneistoffe bei dlteren
Menschen etwas anders arbeiten kénnen.

Ausscheidung (Elimination)
Wichtiger als die modifizierte Resorption von Medikamenten ist die ver-
zogerte Ausscheidung. Der Grund liegt darin, dass sehr viele Arzneimittel
iiber die Niere eliminiert werden, aber die Nierenfunktion im Alter spiir-
bar nachlésst. Daher konnen die Arzneistoffe den Koérper nicht mehr so
schnell verlassen und hédufen sich an. Wird nun die Dosis nicht reduziert,
so kommt es zu einer starken Anhdufung (Akkumulation) der Medikamen-
te. Dies kann einer Uberdosierung gleich kommen, sodass verstirkt Neben-
wirkungen auftreten. Deshalb ist es notwendig, bei eingeschréinkter Nieren-
funktion die Arzneimittel, die tiber die Niere den Korper verlassen miissen,
entsprechend niedriger zu dosieren.

Die Leberfunktion ist dagegen i. allg. nicht so stark vermindert, sodass
bei Arzneistoffen, die tiber Leber-Galle-Darm ausgeschieden werden, die
Dosis meist nicht reduziert werden muss.

23.3 Wirkungsverdnderung einiger ausgesuchter
Arzneimittelgruppen

Schlaf- und Beruhigungsmittel

Ein besonderes Problem fiir alte Menschen ist Schlaflosigkeit und z. T. auch
verstirkte Angstlichkeit. Gerade deshalb finden wir auf den Medikations-
listen fiir Senioren eine Vielzahl solcher Medikamente. Es stellt sich zum
einen die Frage tiber den Sinn solcher Medikationen und zum anderen
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miissen wir uns Uber eine z. T. andere Wirkqualitét dieser Stoffe bei alten
Menschen informieren.

Patienten mit einem Alter jenseits der 80 Jahre kommen mit einer viel
geringeren Dosis an Schlafmittel aus (ca. 50% der Standard-Dosis). Benzo-
diazepine, die am meisten verordnete Stoffgruppe (vgl. Uskan®, Tafil* oder
Tavor®) werden meist langsamer resorbiert als bei jiingeren Patienten. Die
Folge davon ist, dass natiirlich auch der Wirkeintritt verspitet kommt. Die
Gefahr, dass jetzt wegen anscheinend fehlender Wirkung nachdosiert wird,
ist sehr grof3. Nur man muss wissen, dass eigentlich bereits die Halfe der
normalen Dosis aufgrund der Altersstruktur schon wirken wiirde. Die da-
raus resultierende Uberdosierung fiihrt vermehrt zu Dauerschlafrigkeit,
Verwirrung und v. a. zu motorischen Stérungen, bis hin zu den geféihrli-
chen Stiirzen mit oftmals sehr schweren Knochenbriichen.

Neuroleptika

Neuroleptika wirken angstlosend, antipsychotisch und z. T. auch sedierend.
Der Wirkmechanismus besteht in der Hemmung von »Stresshormonrezep-
toren« im zentralen Nervensystem. Und gerade hier liegt auch die Proble-
matik der Nebenwirkungen. Aufgrund der Blockade z. B. von Dopamin-
rezeptoren im ZNS, werden oftmals Parkinson-dhnliche Symptome ausge-
16st. Und es scheint, dass gerade éltere Patienten besonders empfindlich auf
dieses Nebenwirkungspotential reagieren. Es werden an Mediziner, aber
auch an das Pflegepersonal, grof3e Anforderungen gestellt, die Neurolepti-
ka-Nebenwirkungen von einer echten parkinsonschen Krankheit zu unter-
scheiden. Krankheitssymptome sind Sedierung, Schluckbeschwerden, Be-
wegungsstorungen, stindiges Zeigen der Zunge, Obstipation, Inkontinenz
oder auch Verwirrtheitszustdnde. In diesen Féllen ist mit Sicherheit auch
die Medikation der Neuroleptika zu tiberprifen.

Antidepressiva

Depressive Verstimmungen treten bei Menschen meist im letzten Lebens-
drittel verstirkt auf. Es ist aber zu priifen, ob die Depressionen endogen,
d. h. »echte Depressionen« sind, oder durch verschiedene Pharmaka erst
ausgel6st worden sind. Zu solchen Medikamenten, die potentiell Depressio-
nen auslosen oder zumindest verstirken konnen, zédhlen Reserpin (Brise-
rin®), b-Blocker oder auch Neuroleptika und bestimmte Antibiotika (z. B.
Gyrasehemmer [vgl. Ciprobay®]). Erst wenn es sich tatsdchlich um eine
endogene Depression handelt, sollte man mit der antidepressiven Thera-
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pie beginnen. Antidepressiva erhohen die Wirkung der »Stresshormone«
im zentralen Nervensystem, wodurch der Patient wieder eine bessere Stim-
mungslage und mehr Antrieb bekommt. Die damit aber ausgel6sten Neben-
wirkungen miissen beobachtet und ggf. die Dosis oder das Medikament ge-
wechselt werden. Als Nebenwirkungen kommen Erregtheit, Tachykardie,
Hypertonie, aber auch Sedierung und Apathie in Betracht.

Welcher der einzelnen Neuroleptikagruppen, die Serotonin-Wiederauf-
nahme-Hemmstoffe (z. B. Seroxat®), die trizyklische Antidepressiva (z. B.
Saroten®) oder die reversiblen MAO-Hemmstoffe (z. B. Aurorix®), fir den
Patienten am besten geeignet sind, muss im Einzelfall geklart werden.

23.4 Spezielle Medikamente fiir alte Menschen
(Geriatrika)

Das theoretisch maximale biologische Alter eines Menschen betrdgt 120
Jahre. Dass die meisten sehr viel frither sterben, liegt an den korperlichen
und psychischen Belastungen, denen wir taglich ausgesetzt sind.

0 Geriatrika sind Medikamente, die den Alterungsprozess verlangsamen
bzw. stoppen sollen. Zum Alterungsprozess gehoren die abnehmende
Gedachtnisleistung, die sinkende korperliche Leistungsfahigkeit, die
geringere sexuelle Aktivitat und das Altern der Haut.

Der sog. Jungbrunnen, der aus einem 80-jdhrigen Senior wieder einen
20-jahrigen Superathleten macht, existiert entgegen allen Werbeaussagen
nicht. Auch Medikamente kénnen den natiirlichen Alterungsprozess nicht
beeinflussen. Jedoch kénnen manche Stoffe durchaus sinnvoll sein, um be-
stimmten Alterserscheinungen vorzubeugen, den Alterungsprozess zu ver-
zOgern oder Altersbeschwerden zu erleichtern.

Geriatrika sind also Arzneimittel zur Behandlung von Altersbeschwer-
den und Alterskrankheiten.

Es gibt 2 grofle Gruppen von Geriatrika:

Gerotherapeutika: Medikamente, die den bereits eingetretenen Leis-

tungsabfall stoppen oder wenigstens verzgern wollen;

Geroprophylaktika: Medikamente, die den Verfall der Leistungsfihig-

keit dlterer Menschen gar nicht erst zulassen wollen. Das sind Stoffe,

die Altersbeschwerden - schon bevor sie sich bemerkbar machen - zu

verhindern versuchen.
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Im Folgenden werden einige Geriatrika mit ihren Wirkungen vorgestellt.

Procain

Procain ist eigentlich ein Lokalanésthetikum (z. B. im Praparat Novocain®).
In niedriger Dosierung eingesetzt, kann es aber die Gedachtnisleistung, die
Konzentrationskraft und die Beweglichkeit der Gelenke verbessern. Der
mogliche pharmakologische Grund hierfiir mag in der antiallergischen
und blutgefiflerweiternden Wirkung liegen, sodass u. a. auch die Gehirn-
zellen besser durchblutet werden kénnen. Daneben stabilisiert Procain die
Zellmembranen, was verbesserte Zellfunktionen zur Folge haben kann.

Handelspréparate mit Procain sind z. B. K. H. 3° oder Vita-Gerin-Geist-
lich®.

Ginseng

Der echte ostasiatische Ginseng (Panax ginseng; eine Wurzeldroge) wur-
de friiher viel wertvoller als Gold angesehen. Die hochste Ehre, die man
damals jemandem zuteil werden lassen konnte, war das Schenken von Gin-
seng. Heute dienen Ginsengwurzelextrakte zur Steigerung der Konzentrati-
on und als Adaptogen, d. h. als Mittel, das helfen soll, Stresssituationen bes-
ser zu meistern. Frither hatten die Wurzeln v. a. als Aphrodisiakum (Stoff,
der die sexuelle Leistungsfihigkeit steigern kann) grofle Bedeutung.
Ein Handelspriparat ist z. B. Tai-Ginseng®.

Knoblauch

Die Knoblauchzehen (Knoblauchpflanze: Allium sativum) werden als kuli-
narisches Kiichengewiirz und als uralte Heilpflanze verwendet. Schon die
Chinesen wussten von der Heil bringenden Wirkung der Knoblauchzehe
zu berichten. Knoblauch wirkt gegen Bakterien, sodass er fiir Mundspiilun-
gen und bei Magen-Darm-Storungen Verwendung fand.

In unserer Zeit wird der Knoblauch v. a. zur Blutdrucksenkung, Verbes-
serung der Durchblutung und Vorbeugung der Arteriosklerose eingesetzt.

Der grof3e Nachteil dieser Pflanze ist der Geruch. Die Inhaltsstoffe wer-
den nicht nur tiber die Lunge ausgeatmet, sondern auch durch die Haut
transpiriert.

Fertigarzneimittel, die werben, dass sie zu keiner Geruchsbildung nach
Einnahme fiihren, sind z. B. Kwai® und Ilja Rogoff® Dragees.
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Gingko

Der uralte japanische Doppelficherblattbaum »Gingko biloba« wird eben-
falls in der Volks- und z. T. auch in der Schulmedizin als Mittel zur Verbes-
serung der Durchblutung im Gehirnbereich eingesetzt. Dabei fliefit durch
die kleinen Blutgefifle wieder mehr Blut, sodass das Gehirn besser mit Sau-
erstoff und Néhrstoffen versorgt wird. Dies hat eine verbesserte Gedéchtnis-
leistung zur Folge. Daneben ist es moglich, Erkrankungen, die auf Durch-
blutungsstorungen beruhen, z. B. Gehirnschlag (Insult), zu verhindern.

Fertigmedikamente sind z. B. Tebonin® oder Kaveri® Tropfen.

Wei3dorn

Weifldorn (Crataegusarten) hat seine Bedeutung v. a. in der Behandlung
des altersschwachen Herzens. Die Inhaltsstoffe der Bliiten und Blatter des
Weifldorns fithren zu einer sanften Steigerung der Kontraktionskraft des
Herzens. Aufgrund dieser Wirkung wird der Weif8dorn auch als Kardioto-
nikum bezeichnet.

Fertigmedikamente mit Weifidorn sind z. B. Crateagutt®, Esbericard®
oder Korodin®.

Vitamine, Mineralstoffe und Spurenelemente

Unser Organismus benétigt eine ausgewogene Mischung von Vitaminen
(u. a. Vitamin C, B-Vitamine, Vitamin E), Mineralstoffen (z. B. Kalzium,
Magnesium, Kalium) und Spurenelementen (u. a. Mangan, Eisen, Zink,
Kupfer). Normalerweise bekommen auch Senioren, die sich ausgewogen
erndhren, gentigend dieser Stoffe, sodass die Einnahme in Form von Tablet-
ten eigentlich nicht nétig ist. Liegt aber eine mangelnde oder zu einseitige
Erndhrung vor, z. B. weil viele dltere Menschen sich v. a. von Konserven er-
néhren und zu wenig Obst und Gemiise essen, so kann es auch medizinisch
angezeigt sein, dem Koérper diese lebenswichtigen Elemente in Form von
Tabletten oder als Brausegranulat zuzufiihren.

Fertigpraparate sind u. a. Multibionta® Brausetabletten, Cobidec® Kap-
seln, Eunova® Dragees und viele mehr.

Hormone

Bei Frauen tritt ab der Menopause (letzte Regel, ca. ab dem 45. Lebensjahr)
eine schlagartige Verminderung der Sexualhormone ein. Diese Zeit wird
oft auch als »die Wechseljahre« (Klimakterium) bezeichnet. Hitzewallun-
gen, Depressionen und Angstgefiihle konnen dieses Stadium kennzeich-
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nen, das durch verminderte Produktion von Sexualhormonen bedingt ist.
Die Ostrogene, die mit den Gestagenen die weiblichen Sexualhormone dar-
stellen, sind auch fiir die Aufnahme von Kalzium und dessen Einbau in
die Knochen verantwortlich. Der frither bei alten und schlanken Frauen
oft aufgetretene » Witwenbuckel« ist durch den Mangel an Kalzium ab den
Wechseljahren bedingt. Durch sehr verminderte Ostrogenspiegel wird we-
niger Kalzium in die Knochen eingebaut, sodass es zu Knochenschwund
(Osteoporose) kommt. Fiir alle erwidhnten Beschwerden ist es medizinisch
angezeigt, Hormone in Form von Pflastern oder Tabletten zu geben (z. B.
Estraderm TTS® Pflaster oder Synapause® Tabletten).

Im Gegensatz zu Frauen gibt es bei Mannern keinen definierten Zeit-
punkt, ab dem die ménnlichen Sexualhormone nur noch sehr vermindert
gebildet werden. Im Laufe des Alterwerdens nimmt die Konzentration der
Sexualhormone (Androgene, z. B. Testosteron) langsam ab. Die Sexualhor-
mone sind aber fiir die Libido (Verlangen nach korperlicher Liebe) und die
Funktion der Sexualorgane unerlisslich. Aus medizinischer Sicht gibt es
bei Madnnern kaum Griinde fiir den Einsatz von Sexualhormonen im Alter.
Dennoch sind viele sog. Aphrodisiaka (allerdings meist hormonfrei) auf
dem Markt erhiltlich.

Aphrodisiaka (Mittel, die die sexuelle Leistungsfahigkeit
steigern konnen)

Ein Problem fiir viele dltere Menschen, v. a. Ménner, stellt die im Alter
nachlassende sexuelle Leistungsfihigkeit dar. Dabei ist zu unterscheiden,
ob dies allein durch das hohe Lebensalter oder durch Begleiterkrankungen
bzw. deren medikamentdse Behandlung bedingt ist. So kommt es z. B. bei
Diabetes mellitus zu einer verminderten Durchblutung der Beckenorga-
ne. Patienten, die b-Rezeptorenblocker einnehmen miissen, verspiiren als
Nebenwirkung dieser Arzneimittel oftmals ein Nachlassen der sexuellen
Leistungsfahigkeit. Im Gegensatz zu Diabetes mellitus ist es bei Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen maoglich, durch einen Wechsel der Medikamente diese
Beschwerden zu vermeiden.

Testes. Diese Mittel enthalten getrocknete und pulverisierte Hodenextrak-
te (Testes). Die Hoden sind beim Mann die Bildungsstitte der Sexualhor-
mone, die die sexuelle Aktivitat steuern. Durch Gabe von Hodenextrakten
soll die Aktivitat wieder erhoht werden.

Ein Handelspraparat ist z. B. Okasa® (Tabletten).
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Fragen und Aufgaben zu Kap. 23

Milzextrakte. Die Milz ist im menschlichen Korper ein Schliisselorgan.
Sie ist am Immunsystem wesentlich beteiligt und produziert eine Vielzahl
wichtiger Eiweifstoffe (Enzyme und Peptide). Diese Eiweif3stoffe der Milz
sollen auch die Produktion der mannlichen Sexualhormone anregen, so-
dass sie als Aphrodisiaka Verwendung finden.

Ein Fertigarzneimittel ist z. B. Testaktiv® (Tabletten).

Strychnin. Die Inhaltstoffe der Brechnuss (Strychnos nux-vomica) steigern
die Reflexerregbarkeit und die Spannung der glatten Muskulatur. Aller-
dings kommt es bei Uberdosierung zu starken Krampfen bis hin zum Tod
durch Atemldhmung.

Yohimbin. Die Stoffe aus der Yohimberinde [Cortex yohimbe (Potenzholz),
von der Pflanze Pausinystalia yohimbe] konnen eine Gefiflerweiterung,
d. h. eine bessere Durchblutung der Beckenorgane, bewirken. Daneben
steigt die Reflexerregbarkeit.

Ein Fertigmedikament mit Yohimbeextrakten ist z. B. Testasa® (Dra-

gees).

Spanische Fliege. Die Spanische Fliege (Cantharis vesicatoria) enthalt das
hautreizende Cantharidin. Haut, Schleimhéute und bei oraler Gabe auch
der ganze Urogenitaltrakt werden bei Kontakt mit Cantharidin vermehrt
durchblutet und gereizt. Bei unbedachter Gabe des Reinstoftes sind schon
Todesfille (innere Blutungen) vorgekommen. Extrakte der Spanischen Flie-
ge sind als Aphrodisiaka in Form von Tropfen und Salben im Handel.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 23

1. Warum ist die enterale Arzneistoffaufnahme im Alter veréndert?
2. Was kdnnen Sie zur Ausscheidung von Arzneimitteln im Alter sagen?
3. Was sind Geriatrika?
Nennen Sie einige Stoffe mit je 1 Praparatebeispiel!
4. Welche Wirkungen haben: Knoblauch, Ginkgo, Weidorn?
. Wozu werden Ostrogenhaltige Pflaster eingesetzt?
6. Was sind Aphrodisiaka?

[%,]
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24.1 Allgemeines

Strenge Chemikaliengesetze und striktere Vorgaben des Umweltschutzes
v. a. in der Landwirtschaft haben die Zahl der Vergiftungen in den letzten
Jahren reduziert. Allerdings sind nach wie vor giftige und bedenkliche
Stoffe/Chemikalien und Pflanzen vorhanden, so dass das Aufgabenge-
biet der Toxikologie sehr weit gefachert ist.

DieToxikologie beschiftigt sich mit der Vermeidung, Erkennung und Thera-
pie von Vergiftungen (Intoxikationen). Gebiete der Toxikologie sind u. a.
Lebensmitteltoxikologie
Pestizidtoxikologie
Strahlentoxikologie
Umwelttoxikologie.

Lebensmitteltoxikologie

Die Lebensmitteltoxikologie befasst sich u. a. mit Schadstoffen im Trink-
wasser (z. B. Verunreinigung mit Nitraten oder Pflanzenschutzmitteln),
mit Zusatzstoffen (z. B. Konservierungsmittel) in Lebensmitteln und mit
Riickstinden von Arzneimitteln im Fleisch von Tieren, die der Lebensmit-
telgewinnung dienen.

Im weitesten Sinne gehort auch die Fehlerndhrung der Menschen in
dieses Gebiet der Toxikologie, namlich die mangelnde Versorgung der Be-
volkerung in der sog. »3. Welt« und die Uberernahrung der Menschen in
den reicheren Industrieldndern (vgl. Arteriosklerose, Zuckerkrankheit und
Fettsucht).

Pestizidtoxikologie

Pestizide sind chemische Mittel, die gegen schédliche Pflanzen und Tiere
eingesetzt werden. Bei der Pestizidtoxikologie geht es um die Folgen der An-
wendung von diesen Giften. Zu den Pestiziden zdhlen z. B. die Akarizide
(gegen Milben), die Fungizide (gegen Pilze), die Herbizide (gegen Unkrau-
ter), die Molluskizide (gegen Schnecken), die Nematizide (gegen Wiirmer)
und die Rodentizide (gegen Nagetiere).

Die Gefahren, die solche Stoffe fiir die Umwelt mit sich bringen, zeigten
sich z. B. nach der grof3ziigigen Anwendung von DDT als Insektizid in den
50er und 60er Jahren dieses Jahrhunderts. Weil DDT nur sehr langsam ab-
gebaut werden kann (Halbwertszeit” langer als 10 Jahre), kam es zur Trink-
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wasserverseuchung und Anreicherung von DDT in Nahrungsmitteln, da
sich dieser Stoff in der Nahrungskette vom Plankton tiber Muscheln zu Fi-
schen und Vogeln anhduft. Fir Wasservogel, die sich von Fischen ernahren,
hatte dies zur Folge, dass Eier ohne feste Schale gelegt wurden. Der Nach-
wuchs verendete, sodass viele der Wasservogel vom Aussterben bedroht
waren und es z. T. noch sind. Mit dem DDT-Programm der 50er Jahre woll-
te die WHO (Weltgesundheitsbehorde) die Anophelesmiicke, welche die
Malariaerreger iibertrégt, in den betroffenen Gebieten ausrotten und so die
Verbreitung der Malaria stoppen.

Strahlentoxikologie

Die Strahlentoxikologie befasst sich mit den Einfliissen von energiereichen
Strahlen auf unsere Umwelt und unseren Korper. Hierzu zihlt auch die
Anwendung von radioaktiven Stoffen zur Diagnose bzw. Behandlung von
Schilddriisentumoren. Die Katastrophe von Tschernobyl im Jahre 1986 zeig-
te jedem, dass auch von Kernkraftwerken Gefahren ausgehen konnen. Die
Erstellung von Richtwerten, d. h. von Grenzwerten, bis zu deren Héhe eine
Strahlenbelastung ungeféhrlich ist, gehort ebenfalls in dieses Forschungs-
gebiet.

Umwelttoxikologie

Zur Umwelttoxikologie zéhlen die Folgen des erhéhten Kohlendioxidaus-
stofles in unsere Atmosphére (Industrie, Verkehr und Haushalte). Der Treib-
hauseffekt ist z. B. eine Folge der erh6hten Kohlendioxidkonzentration in
der Luft. Daneben gehort die Erforschung des entstandenen Ozonloches,
welches v. a. durch die Verwendung von FCKW-Treibmitteln in Spraydo-
sen und als Kiihlflissigkeit entstanden ist, zu diesem Gebiet. Die erhohte
Nitratbelastung des Wassers und des Bodens durch tibermifiiges Diingen
und der saure Regen aufgrund des Ausstofles von Schwefeldioxid (Indust-
rie, Autos und Holzofen) sind weitere Gegenstidnde der Umwelttoxikologie.
Auch das Zigarettenrauchen gehort in diesen Bereich, da beim Rauchen
Schadstoffe produziert werden, die Menschen und Umwelt schidigen.

Ein immer grofler werdendes Problem stellen die riesigen Abfallberge
dar, die unsere Gesellschaft Tag fiir Tag produziert. Miilltrennung und Re-
cycling sind ein erster Schritt in die richtige Richtung.

0 Aus all dem Gesagten darf aber nicht der Trugschluss gezogen werden,
dass nur Stoffe, die durch die industrielle Produktion entstehen, ge-
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fahrlich sind. Auch natiirliche Substanzen wie die Aflatoxine (Gifte des
Schimmelpilzes Aspergillus flavus) I6sen bereits im pg-Bereich (= 1 Milli-
onstel g) Krebs aus. Aspergillus flavus befallt besonders gern Erdniisse.
Ahnlich ist es mit den Inhaltstoffen des Sassafrasols und der Osterluze-
lei. Bittere Mandeln enthalten Zyanide, die zu einer inneren Erstickung
fiihren, indem die Atmungsorgane in den Zellen blockiert werden. Der
griine Knollenblatterpilz beinhaltet Stoffe, die die Leber schadigen und
dessen Verspeisen fiir den Menschen meist todliche Folgen hat. Des Wei-
teren denke man an die vielen Schlangen-, Skorpion- und Spinnengifte,
die v. a. als Nervengifte den Koérper schadigen.

24.2 Aufrechterhaltung der lebensnotwendigen
Funktionen (Vitalfunktionen)

@ m Fall der Rettung von Personen, die an einer akuten Intoxikation"
leiden, miissen zuerst die Vitalfunktionen (Kreislauf/Atmung) aufrecht-
erhalten werden.

Erst wenn die Kreislauffunktion wieder stabil und die Atmung wieder in
Gang gekommen ist (kiinstliche Beatmung), kann man sich um die Gifteli-
mination und -entfernung kimmern.

Stabilisierung des Herzens

Die Herzfunktion kann durch Herzmassage oder Defibrillation” wieder
verstarkt werden. Zusitzlich ist es moglich, Adrenalin mit physiologischer
Kochsalzlosung i. v. zu applizieren. Tritt Kammerflimmern auf, so kann Li-
docain gegeben werden, evtl. als Dauertropfinfusion.

Im Falle einer rasch eintretenden Herzinsuffizienz leistet Dopamin
i. v. gute Dienste, da nicht nur die Herzkraft ansteigt, sondern auch die Nie-
rendurchblutung gesteigert wird und damit einer Schockniere entgegenge-
wirkt werden kann. Schldgt das Herz zu langsam (Bradykardie), so eignen
sich Infusionen von Atropin, um die Herzfrequenz zu beschleunigen. Liegt
das Gegenteil vor, eine Tachykardie, so wird ebenso wie beim Kammerflim-
mern Lidocain in Form von Infusionen verabreicht.
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Bekampfung von Schockzustianden

0 Der Begriff Schock bezeichnet den Zustand der Mangeldurchblutung
lebenswichtiger Organe, z. B. der Niere, der Leber oder des Gehirns.

Folgende Schockformen sind dabei zu unterscheiden:
Volumenmangelschock aufgrund von Blutverlusten
Kardiogener Schock aufgrund von Herzinsuffizienz
Septischer Schock aufgrund einer bakteriellen Infektion (Weitstellung
der Gefif3e)
Anaphylaktischer Schock aufgrund einer Allergie (Weitstellung der Ge-
fafle)
Neurogener Schock aufgrund von Riickenmarkverletzungen (Weitstel-
lung der Gefifle).

Die verschiedenen Schockformen verlangen z. T. unterschiedliche Lage-
rungstechniken. Besonders wichtig ist dies bei Volumenmangelschock und
kardiogenem Schock (8 Abb. 24.1a-d).

Volumenmangelschock. Der Volumenmangelschock kann durch Infusion
von Plasmaersatzstoffen, z. B. Plasmasteril® (Stirkeprodukt) oder Haemac-
cel® (Gelatineprodukt), oder durch Infusion von Elektrolyt- oder Glukose-
16sungen behandelt werden.

Kardiogener Schock. Der kardiogene Schock mit Herzinsuffizienz wird
mit Dopamin, organischen Nitraten und Herzglykosiden, evtl. in Kombina-
tion mit Diuretika (v. a. Furosemid), bekdmpft.

-

Y/ Y/

B Abb. 24.1a Verschiedene Lagerungsformen. (Aus GorgaR3 u. Ahnefeld 1989)
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Lagerung bei Lungenddem

=

@ Abb. 24.1b Das Lungenddem entwickelt sich als Folge einer schweren Stauung in der
Lunge oder nach Schéadigung der Alveolen durch Reizgase. Patienten mit einem Lungenddem
sind sitzend, nach Méglichkeit mit herabhdangenden Beinen zu lagern. (Aus Gorgal3 u. Ahne-
feld 1989).

Y/ %

B Abb. 24.1c Wird ein Schock durch ein akutes Linksherzversagen, beispielsweise nach einem
Herzinfarkt, ausgeldst, entwickelt sich haufig tiber eine Lungenstauung Atemnot. Die betroffe-
nen Patienten mussen - trotz erniedrigter Blutdruckwerte — mit maBig erhohtem Oberkorper
bei flacher Position der Beine gelagert werden. (Aus Gorgal u. Ahnefeld 1989)
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24.2 - Aufrechterhaltung

Lagerung bei Volumenmangelschock

NS

@ Abb. 24.1d Bei allen drohenden oder bereits vorliegenden Schockarten, die nicht durch ein
akutes Linksherzversagen ausgelost werden, sind die Beine tiber die Herzebene des Patienten
anzuheben. (Aus GorgaR u. Ahnefeld 1989)
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Seitenlagerung

—Unterlegen des Armes

— Beugen des Beines

—Heriberziehen des Patienten

—Uberstrecken des Kopfes

B Abb. 24.2. Lagerung des Patienten in stabiler Seitenlage. (Aus Gorgal3 u. Ahnefeld 1989)
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24.3 - Erste Hilfe bei duBerlichen Vergiftungen

Schockformen mit Weitstellung der GefaBe. Septischer, neurogener und
anaphylaktischer Schock benétigen zur Therapie Arzneimittel, die die Ge-
fifle verengen. Hierzu zéhlt z. B. Noradrenalin in 5%iger Glukoselosung
i. v. Die Behandlung des anaphylaktischen Schocks bedarf zusitzlich der
Gabe von Cortisonderivaten (Kapillarabdichtung) und von H1-Antihista-
minika, um die vorhandene hohe Histaminkonzentration an ihrer Wir-
kung zu hindern.

Neben der Stabilisierung des Kreislaufs muss die Atmung iiberwacht
werden. Im Ernstfall erfolgt kiinstliche Beatmung. Der Helfer muss jedoch
grof3e Vorsicht fiir seine eigene Gesundheit walten lassen, wenn es sich um
eine Vergiftung mit Atemgiften (z. B. Blausdure) handelt, um sich nicht
selbst zu vergiften. Die Atemwege sind zudem freizuhalten und Speisereste,
Erbrochenes und Zahnprothesen aus dem Mundbereich zu entfernen. Die
stabile Seitenlage (B Abb. 24.2) ist nétig, damit Erbrochenes nicht iiber die
Luftréhre in die Lunge lduft. Falls nétig, kann sogar mit reinem Sauerstoff
fiir 6-8 h beatmet werden, aber nicht linger, da sonst mit einem toxischen
Lungenédem gerechnet werden muss.

Bei Verdacht auf ein Lungenddem ist eine Inhalation von Cortison wich-
tig (z. B. Pulmicort TH® Spray), um die Kapillaren abzudichten. Daneben
soll der Oberkorper hochgelagert (B Abb. 24.1b) und evtl. Furosemid als
Diuretikum (Verminderung des Blutvolumens) gegeben werden.

Um den Patienten zu beruhigen, ist eine Gabe von 5-10 mg Diazepam
angezeigt.

Zur Aufrechterhaltung der Vitalfunktionen gehort auch die Beseiti-
gung von Krampfen, die u. a. durch Sauerstoff- und Glukosemangel bzw.
durch Krampfgifte wie Strychnin oder Lokalanasthetika ausgelost werden.
Die i. v. -Gabe von Diazepam in Kombination mit Glukose und Sauerstoff-
beatmung leistet hier gute Dienste. Im Falle des Versagens dieser Methode
konnen noch Muskelrelaxanzien (z. B. Curarederivate) gegeben bzw. mit
Thiopental (z. B. in Trapanal®) eine Kurznarkose durchgefiihrt werden.

24.3 Erste Hilfe bei dauBBerlichen Vergiftungen

0 Kommen giftige Stoffe, z. B. Sduren, Laugen oder organische Lésungs-
mittel, auf die Kleidung, so ist es am besten, die Kleidung zu entfernen
und die Haut mit viel Wasser (evtl. mit Seife; cave*: zusatzliche Reizun-
gen) zu waschen.
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Der Helfer muss darauf achten, dass er dabei selbst nicht mit den reizenden
Stoffen in Berithrung kommt.

0 Sind die Augen betroffen, so ist eine Spiilung mit sauberem, moglichst
lauwarmem Wasser (Leitungswasser) fiir 5-10 min bei gespreizten
Augenlidern notwendig; Spiilrichtung: vom inneren Augenwinkel
(Nasenseite) zum duBBeren Augenwinkel.

»Gegengifte« wie Sduren oder Laugen schaden meist mehr als sie niitzen.
Nur im Falle des Einbringens von Kalk ist als Antidot eine 1 %ige Nay-
EDTA*-Losung zur Komplexierung der Kalziumionen angezeigt. Ansons-
ten konnen schwere Hornhauttriibungen auftreten.

Gelangen Trinengase ins Auge, so hilft neben dem Spiilen mit Wasser
auch die Gabe von Lokalanisthetika (z. B. Benoxinat Thilo®), um die auftre-
tenden Schmerzen zu lindern.

24.4 MafBnahmen zur Giftentfernung

Die Giftaufnahme kann durch Erbrechen und Magenspiilung verhindert,
die enterale* Giftausscheidung (also vor Resorption) durch Gabe von Aktiv-
kohle und Laxanzien beschleunigt werden.

Erbrechen

Mit etwas Gliick reizt das aufgenommene Gift die Magenschleimhaut, sodass
das Brechzentrum im Gehirn erregt wird und der Patient erbrechen kann.

Falls n6tig kann durch mechanisches Reizen des Rachens (Finger) das
Erbrechen ausgelost werden. Auflerdem ist Ipecacuanhasirup (Brechwur-
zelsirup) v. a. fiir Kinder ein gutes Emetikum.

Personen, die alter als 6 Jahre sind, kann Apomorphin subkutan oder
intramuskulér verabreicht werden. Apomorphin muss aber wegen der Blut-
drucksenkung mit Norfenefrin (z. B. Novadral®) kombiniert werden. Tritt
wihrenddessen eine Atemunterdriickung auf, so steht mit Naloxon (z. B. in
Narcanti®) ein Antidot (Gegenmittel) zur Verfiigung.

Praxistipp
Aber merke: Nie bei Bewusstlosen Erbrechen auslésen! Ebenfalls kon-
traindiziert ist das Erbrechen bei Vergiftungen mit Waschmitteln, Sauren,
Laugen und organischen Losungsmitteln (Benzin, Benzol u. a.).
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24.5 - MaBnahmen zur beschleunigten Giftausscheidung

Magenspiilung

Die Belastung des Patienten durch die Magenspiilung ist viel grofler als
beim Erbrechen. Angezeigt ist die Magenspiilung v. a. bei bewusstlosen Pati-
enten, die nicht erbrechen konnen. Nicht durchgefiihrt werden darf die Ma-
genspiilung bei Schock, Krimpfen und wegen der Perforationsgefahr nicht
bei Sduren- und Laugenvergiftungen. Als Vorsichtsmafinahme kénnen die
Patienten zur Verhinderung einer Aspiration* intubiert werden.

Adsorbenzien
Aktivkohle (lateinischer Name: Carbo medicinalis) hat eine grofie Oberfl-
che, die Gifte adsorbieren kann. So kdnnen diese nicht mehr in den Korper
aufgenommen werden.

Aktivkohle wird in Wasser suspendiert* und getrunken. Wichtig ist,
dass geniigend Kohle (1 g/kg Kérpergewicht) gegeben wird.

Abfiihrmittel

Abfiihrmittel wie Bittersalz (MgSO4) oder Glaubersalz (NaySOy) fithren
mit Wasser eingenommen zu einer schnellen Darmentleerung, sodass dem
Korper wenig Moglichkeit bleibt, das Gift zu resorbieren. Das Glaubersalz
ist dem Bittersalz vorzuziehen, da bei der Gabe grofler Mengen Bittersalz
die Moglichkeit einer Magnesiumvergiftung besteht. Etwa 20-30 g Glau-
bersalz miissen auf ein Glas Wasser gegeben werden. Diese Abfiithrmittel
werden auch oft im Anschluss an Aktivkohle verwendet.

Auch Paraffinél kann, besonders bei Verschlucken von organischen Lo-
sungsmitteln, sehr sinnvoll sein. Verboten ist dagegen Rizinusdl, da dies die
Resorption der Gifte noch erhéhen wiirde.

24.5 MafBnahmen zur beschleunigten
Giftausscheidung (nach Resorption)

Ist schon eine Resorption erfolgt, so sind 3 verschiedene Arten der beschleu-
nigten Giftausscheidung moglich:

Hémodialyse* mittels kiinstlicher Niere

Verstarkte Harnausscheidung (forcierte* Diurese)

Blutaustausch.

Hamodialyse*. Diese Methode bedient sich einer kiinstlichen Niere, d. h.
es wird aus einer Arterie Blut entnommen, mit Heparin ungerinnbar ge-
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macht und auf3erhalb des Korpers dialysiert. Das »gewaschene« Blut wird
wieder in eine Vene zuriickgepumpt. Angezeigt ist die Himodialyse nur
bei lebensbedrohlichen Vergiftungen, z. B. bei Methanol-, Isopropanol-
und Barbituratvergiftungen. Jedoch kénnen hier nur solche Gifte ausgewa-
schen werden, die auch im Korper des Menschen durch die Niere elimi-
niert werden.

Forcierte Diurese. Bei der verstirkten Diurese wird mehr Harnvolumen
produziert, sodass auch vermehrt Gifte ausgeschieden werden kénnen.
Dies geschieht entweder durch Infusion grofer Fliissigkeitsmengen, besser
jedoch durch zusitzliche Infusion von Diuretika wie Furosemid (z. B. La-
six®) oder Mannit (ein Zuckeralkohol).

Blutaustausch. Hierbei wird ein bestimmtes Blutvolumen entnommen
und die gleiche Blutmenge aus Blutkonserven neu infundiert. Diese Me-
thode wird nur noch bei sehr schweren Vergiftungen (z. B. mit schwerer
Hamolyse*) durchgefiihrt. Dabei darf die Gefahr der Aids- und Hepatitis-
tibertragung nicht aufler Acht gelassen werden.

24.6 Giftinformationszentren

Im Anhang finden sich die Anschriften und Telefonnummern der wichtigsten
Giftzentralen in Deutschland. Diese Stellen konnen auch telefonische Auskunft
dartiber geben, wie Sie sich im Falle einer Vergiftung zu verhalten haben.

0 Es ist wichtig, alle Speisereste, Abfélle oder auch Erbrochenes aufzu-
heben und mit in die Klinik zu nehmen. Nur so ist ein eindeutiger und
schneller Giftnachweis moglich.

24.7 Einige Gifte und ihre Gegengifte

24.7.1 Chemische Gifte

Blei (Pb)

Blei kommt heute z. T. noch vor als Bleitetraethyl im Kraftstoff, aber auch
in bestimmten Keramiken (Farben), in Autobatterien und in der Metall
verarbeitenden Industrie.
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24.7 - Einige Gifte und ihre Gegengifte

Im Koérper wird Blei an die roten Blutkérperchen (Erythrozyten) gebun-
den und an Stelle von Kalzium in Knochen und Zéhnen eingebaut. Wah-
rend der akuten Vergiftung treten Koliken, Erbrechen und Blutdruckabfall
auf. Die chronische Vergiftung zeichnet sich durch Schidigung des Blutbil-
des, des zentralen Nervensystems, der Nieren und der glatten Muskulatur
(Magen/Darm) aus. Daneben kommt es zu einer Lihmung der Skelettmus-
kulatur (vgl. Fallhand).

Als Gegengift kann man Penicillamin (z. B. Metalcaptase®) oder Natri-
um-Kalzium-EDTA (z. B. Calciumedetat-Heyl®) und gegen die Schmerzen
Opiate geben.

Quecksilber (Hg)

Quecksilber ist noch in alten Fieberthermometern, in Amalgam (Zahnfiil-
lungen) und in Desinfektionsmitteln (z. B. Mercuchrom®) enthalten.

Metallischer Quecksilberdampf wird von der Lunge aufgenommen und
lagert sich in das Nervengewebe ein. Quecksilbersalze (HgCl,, Sublimat)
werden meist gut durch die Haut resorbiert. Hohe Konzentrationen finden
sich auch in der Niere. Die Vergiftungserscheinungen sind u. a. Tremor*,
Blutdruckabfall, Krampfe und schwere Nierenschadigungen.

Als Gegenmittel steht Dimercaprol (z. B. Sulfactin®) oder Penicillamin
(z. B. Metalcaptase®) zur Verfiigung. Bei bereits eingetretenen Nierensché-
digungen muss eine Hamodialyse erfolgen, da die Metallkomplexe sonst
nicht mehr ausgeschieden werden konnen. Bei Vergiftungen mit organi-
schem Quecksilber soll Dimercaprol nicht mehr gegeben werden.

Kadmium (Cd)

Kadmium ist z. T. noch in Rostschutzfarben, Batterien und v. a. im Klar-
schlamm enthalten.

Bei Diingung mit solchem Kldrschlamm wird das Schwermetall tiber
die Nahrungskette angereichert und kann beim Menschen zu Schadigun-
gen von Nieren und Schleimhéuten fiihren.

Als Gegenmittel ist Dimercaptopropansulfonséure (z. B. Dimaval®) zu
nennen.

Thallium (TI)

Frither wurde Thallium als Ratten- und Mausegift (z. B. Zelio®) verwendet.
In Feuerwerkskérpern (griine Farbe), Photozellen und Halbleitern ist Thal-
lium auch heute noch vorhanden.
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Thalliumsalze werden auch tiber die Haut resorbiert und in Harn, Le-
ber, Niere und Knochen gespeichert. Dieses Element wird im Korper auf-
grund der dhnlichen Grof3e und gleicher Ladung mit Kalium verwechselt.
Die todliche Dosis fiir den Menschen liegt bei 1 g Thallium. Bei der akuten
Intoxikation tritt nach 2-3 Wochen Haarausfall auf, daneben kann es zu
Leberschddigungen und Erblindung kommen.

Mit Ferrihexacyanoferrat (II), z. B. Antidotum Thallii Heyl®, steht ein
oral zu verwendendes Gegenmittel zur Verfiigung.

Arsen (As)

Arsen istin Arzneimitteln und Farben eigentlich nicht mehr zu finden. Ver-
giftungen treten meist bei Selbstmord- oder Mordversuchen auf.

Arsenik (As;O3) ist ein leicht 16sliches, weifSes und geschmackloses Pul-
ver. Neben Koliken und Durchfillen treten Nierenschdden und Tachykar-
die ein. Typisch ist eine vermehrte Pigmentierung der Haut sowie eine an
mehreren Stellen auftretende Hautablosung.

Behandelt wird eine Arsenvergiftung wie eine Quecksilberintoxikation
mit Dimercaprol (z. B. Sulfactin®).

Sduren

Sauren konnen bose Verdtzungen hervorrufen, wenn man z. B. an die Batte-
riesdure (Schwefelsdure), Salpetersdure oder Salzsdure denkt.

Zu dufleren Vergiftungen s. Abschn. 23.3. Séuren haben die Eigen-
schaft, einen Atzschorf zu bilden, der das weitere Vordringen von Siure in
tieferliegende Gewebeschichten verhindert. Dies gilt auch fiir den Fall, dass
Saurespritzer ins Auge gelangen.

Werden Sauren verschluckt, so kommt es schnell zur »Ubersduerung«
des Blutes mit Hyperventilation (hohe Atmungsfrequenz), meist verbun-
den mit Schock.

Einfache Hilfe bietet das Trinken grofler Mengen kohlensdurefreien
Wassers, falls vorhanden unter Zusatz von Milch. Bikarbonate wie z. B.
Kaiser-Natron® sollen wegen der Kohlendioxidgasentwicklung nicht ge-
geben werden, da sonst aufgrund des gestiegenen Druckes im Magen-
Darm-Bereich Perforationsgefahr besteht. Ist das Blut stark tibersauert,
so kann man Natriumhydrogenkarbonatinfusionen durchfiithren. Eine
Magenspiilung sollte wegen der Perforationsgefahr wenn iiberhaupt nur
nach sorgfaltiger Abwigung des Nutzen-Risiko-Verhiltnisses eingeleitet
werden.
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24.7 - Einige Gifte und ihre Gegengifte

Laugen

Eine Laugenvergiftung kann man sich z. B. mit Salmiakgeist oder Natron-
lauge (z. B. Holzablaugemittel) zuziehen.

Laugen verursachen im Unterschied zu Sdurevergiftungen keinen Atz-
schorf, sodass sich Laugenspritzer tief ins Gewebe fressen. Im Auge kann
das zu Erblindung und bei oraler Laugenaufnahme zu Magenperforation
fithren. Laugenverdtzungen der Haut hinterlassen sehr schlecht heilende
Wunden.

Am besten ist es, die Haut oder das Auge bis zu 20 min mit viel Wasser
zu spiilen. Wird Lauge geschluckt, so soll viel Wasser bzw. Milch getrunken
werden (Verdiinnungs- und Puffereffekt). Daneben muss ein evtl. auftreten-
der Schock zusitzlich behandelt werden.

Seifen

Gelangen Seifen ins Auge, so verursachen sie Reizungen, Tranenfluss und
evtl. Hornhauttriibungen. Das Spiilen der Augen mit sauberem Wasser leis-
tet hier gute Dienste.

Werden die Seifen getrunken, kommt es im Magen zu Schaumbildung
mit Erbrechen, wobei Aspirationsgefahr besteht; daneben kann Diarrh6
auftreten. Als Gegenmittel stehen uns Entschdumer, z. B. Lefax® Tropfen,
und medizinische Kohle (Carbo medicinalis) zur Verfigung.

Organische Losungsmittel

Zu den organischen Losungsmitteln werden Fliissigkeiten wie Heizol und
Benzin, aber auch Alkohole, wie z. B. Methanol (Holzgeist) und Ethanol
(Weingeist) gezdhlt.

Methanol. Frither wurde Methanol in der Schweiz im Winter noch dem
Treibstoff zugemischt und im letzten Krieg als Ersatzbrennstoff verwendet.
Auch bei der 1986 in Italien aufgedeckten » Weinpanscherei« wurde Metha-
nol eingesetzt.

Methanol wird im Korper zu Ameisenséure oxidiert, die nur sehr lang-
sam ausgeschieden werden kann und somit eine Azidose (Ubersduerung
des Blutes) erzeugt. Daneben wird der Augennerv geschidigt, was zur Er-
blindung fithren kann.

Um die Metabolisierung von Methanol zu Ameisensdure zu vermin-
dern, kann Ethanol, im Notfall beispielsweise auch in Form von Whisky
(90-120 ml), gegeben werden. Gegen die Azidose (Ubersiuerung) werden
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Infusionen mit Natriumhydrogenkarbonat (z. B. Nephrotrans®) vorgenom-
men.

Ethanol. Ethanol, auch als Weingeist bekannt, ist in Europa die weitverbrei-
teste Droge. Sie wird von der Gesellschaft i. allg. akzeptiert (vgl. Oktober-
festbieranstich mit Personlichkeiten aus Politik und Wirtschaft).

Die todliche Konzentration im Blut betragt fiir den Erwachsenen ca. 4
Promille. Pro Stunde kann der Kérper 0,15%o Ethanol abbauen. Jedoch ist
bei der Alkoholvergiftung nicht so sehr die akute Belastung, sondern mehr
die Spdtschidigung (Leber- und Nervenschidden) zu beachten. In vielen al-
ten Bergsteigerfilmen wird Ethanol (Schnaps) noch zum Aufwéirmen bei
Erfrierungen gereicht. Dies ist aber eine schlechte Hilfe, da Ethanol die Blut-
gefifle der Haut erweitert und somit der Korper noch schneller auskiihlt.
Auch die altbekannte »rote Schnapsnase« ist eine Folge der Gefiflerweite-
rung der Haut.

Bei der akuten Alkoholvergiftung muss u. U. kiinstlich beatmet und
der Patient vor Unterkiihlung geschiitzt werden. Bei einer chronischen Al-
koholintoxikation kann dem Kranken mit Mitteln, die den Alkohol v6llig
unvertraglich machen (z. B. Antabus®), die Alkoholabstinenz erleichtert
werden. Diese Therapie setzt jedoch die freiwillige Mitarbeit des Patienten
voraus.

Benzin/Heizol. Diese Stoffe werden nur in geringem Ausmaf3 tiber die Haut
resorbiert, sodass Vergiftungen meist durch versehentliches Trinken dieser
Stoffe entstehen. Aulerdem gelangen diese lipophilen* Fliissigkeiten aber
wie Narkotika schnell ins Gehirn, v. a. wenn Benzindampfe tiber die Lun-
ge eingeatmet werden. Als Symptome der Vergiftung treten Ubelkeit, Er-
brechen, Schwindel, Euphorie (Hochstimmung, daher Suchtgefahr) und
Leberschaden auf.

Die erste Hilfe besteht in kiinstlicher Beatmung oder evtl. dem Trans-
port an die frische Luft. Daneben kann bei oralen Vergiftungen die Gabe
von Paraftinél und medizinischer Kohle gute Dienste leisten. Gegen die Er-
regungszustinde wird Diazepam (z. B. Valium®) i. m. gegeben. Tachykardie
(vgl. Abschn. 6.2.2) und Kammerflimmern* kénnen mit Procainamid oder
Lidocain (i. v.) gemildert werden.

Zusitzlich zu diesen durch die lipophilen Kohlenwasserstoffe im Ben-
zin ausgelosten Vergiftungen kommen noch die Bleiintoxikationen im Fal-
le des Verschluckens von verbleitem Kraftstoff vor.
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24.7 - Einige Gifte und ihre Gegengifte

Gasformige Gifte

Die Atmungsgifte reizen die Schleimhédute im Mund- und Rachenraum
sowie in der Lunge, wobei sich gefihrliche Odeme (Lungendeme) bil-
den konnen. Daneben kénnen die Transportkapazitit der roten Blutkor-
perchen fiir Sauerstoff erniedrigt oder die Atmungsenzyme in den Mit-
ochondrien* der Zellen blockiert werden. Die Lungenreizstoffe sind umso
gefahrlicher, je weniger wasserloslich sie sind. Sehr wasserlosliche Gase
(Salzsduregas, Ammoniak) betreffen nur die oberen Luftwege, wie z. B.
Kehlkopf und Luftréhre. Gase mit mittlerer Wasserloslichkeit (Schwefel-
dioxid, Chlorgas) gehen bis in die Bronchien hinab. Und die fettlslichen
Gase (Ozon, Phosgen) schiddigen die feinsten Verdstelungen im Bronchi-
albereich (Alveolen*) mit der Folge eines oftmals todlich endenden Lun-
genddems.

Sauerstoff/Ozon. Ozon reizt v. a. die Atemwege und kann bei Asthmati-
kern einen Anfall auslosen. An heiflen Sommertagen mit hoher Ozonkon-
zentration in der Luft sollen Asthmakranke deshalb auf kérperliche Tétig-
keit weitgehend verzichten.

Aber auch reiner Sauerstoff kann den Korper schadigen. Zyanotische*
Patienten (blduliche Haut, zu wenig Sauerstoff im Blut) sollen nicht linger
als 6-8 h mit reinem Sauerstoff beatmet werden. Wird mit Uberdruck beat-
met, ist die Behandlungsdauer in der Regel auf 30 min zu begrenzen. In der
normalen Atmosphire ist Sauerstoff zu 21 % enthalten. Reiner Sauerstoff,
tiber lingere Zeit gegeben, fithrt zum Verlust der Kohlendioxidbindungsfi-
higkeit der roten Blutkorperchen im vendsen Blut. Zudem ist die Kohlendi-
oxidabdiffusion in der Lunge behindert und es kann zur Ausbildung eines
Lungenddems kommen. Werden Kleinkinder im Sduglingsalter mit zu viel
Sauerstoff beatmet, kommt es zu Linsenschadigungen, die zu Erblindung
fithren kénnen.

Die Therapie des Lungenddems besteht in der Inhalation von Cor-
tisonderivaten (z.B. Auxiloson® Spray), Hochlagern des Oberkorpers
(» Abb. 23.1b) sowie forcierter Diurese (z. B. Furosemid i. v.).

Kohlenmonoxid (CO). Wird Kohle in schlecht ziehenden Ofen verbrannt,
entsteht statt Kohlendioxid vorwiegend Kohlenmonoxid. Frither war CO
noch im Stadtgas enthalten. Erdgas ist frei von CO. Aber die Abgase der
Autos kénnen, v. a. in geschlossenen Rdumen (z. B. Garagen), Kohlenmon-
oxidvergiftungen auslosen.
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COistgeruch- und farblos. Zudem besitzt es annidhernd die gleiche Dich-
te wie Luft. Es belegt in den roten Blutkérperchen die Sauerstoftbindungsstel-
le 200-300mal fester als Sauerstoff, d. h. die Erythrozyten kénnen den Sau-
erstoff nicht mehr transportieren, weil sie mit CO beladen sind. Die Farbe
des Blutes, welches CO gebunden hat, unterscheidet sich kaum von der des
sauerstofthaltigen Blutes. Die Folgen einer CO-Vergiftung sind Herz- und
Leberschiden sowie periphere Lihmungen und Parkinsonismus.

Behandelt wird eine CO-Vergiftung mit Sauerstoffbeatmung (Carbo-
gen: 95 % Oz und 5 % CO;3). Daneben miissen die Kérpertemperatur sowie
der Kreislauf aufrechterhalten werden.

Kohlendioxid (CO,). CO,-Gas ist schwerer als Luft, d. h. es sammelt sich
am Boden von Gérkellern, Grotten usw. an.

AD einer Konzentration von 50 % in der Atemluft tritt rasch der Tod
ein. Bei mehr als 3-4 % Kohlendioxid in der Luft der Bronchien kommt es
zu Hyperventilation (schnelle Atmung). Daneben tritt eine Ubersduerung
des Blutes ein. Die atemstimulierende Wirkung von Kohlendioxid wird in
Form von Carbogen in vielen Druckgasflaschen ausgenutzt.

Bei der Kohlendioxidvergiftung ist v. a. wichtig, dass der Patient schnell
an die frische Luft kommt. Muss der Retter z. B. in ein Silo steigen, so ist er
anzuseilen und darf die Rettung nie allein durchfiihren.

Blausdure (HCN). Die Salze der Blauséure, z. B. Zyankali (KCN), haben ihre
Bedeutung in der Metallhdrtung. Auch in Bittermandeln und Pfirsichker-
nen ist Blausdure, an Zucker gebunden, enthalten.

Blausédure hat einen charakteristischen Geruch, der jedoch von eini-
gen Menschen aufgrund eines Gendefektes nicht wahrgenommen werden
kann. Die Zyanidionen blockieren die Eisenionen in den Atmungsenzy-
men, sodass der Zellstoffwechsel empfindlich gestort wird (» Abschn. 24.8,
4-DMAP). Geringe Mengen von Blausdure kann der Korper selbst entgiften
(durch Rhodanidbildung). Vergiftete Enzyme bewirken eine verstirkte Ven-
tilation und Rotfirbung der Haut (rote Blutkérperchen kénnen den Sauer-
stoff nicht mehr abgeben, daher »innere Erstickung«). Der Tod tritt durch
Atemlahmung ein.

Um dem Korper die Entgiftung zu erleichtern, kann Natriumthiosulfat
(z. B. S-hydril®) i. v. und 4-DMAP* (z. B. 4-DMAP-Kohler®) i. v. gegeben
werden. DMAP bildet im Blut 5-10 % Methdamoglobin, welches die Cyani-
dionen abfingt (» Abschn. 24.8).
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24.7.2 Pflanzengifte

Vor allem Kinder vergiften sich leicht mit Pflanzen bzw. deren Friichten.
Zum einen, weil Kleinkinder sowieso fast alles in den Mund stecken, zum
anderen, weil die Friichte so »schon« aussehen (vgl. rote Friichte der Eibe,
schwarze Tollkirschen). Probleme bei der ersten Hilfe treten v. a. deshalb
auf, da die Pflanzengifte nicht sofort wirken. Das heif3t, dass eine Latenz-
zeit* von mehreren Stunden vergehen kann (vgl. griiner Knollenblitterpilz
hat eine Latenzzeit von bis zu 24 h) und dann oft nicht mehr feststellbar ist,
welche Pflanze eingenommen wurde. Die Zuordnung der Symptome zu
einer bestimmten Vergiftung ist schwieriger. Daneben wird aufgrund der
langen Latenzzeit viel Gift unbemerkt resorbiert, sodass die Behandlung
mit Aktivkohle und/oder Laxanzien oft zu spat kommt.

Tollkirsche (Atropa belladonna)

Die Tollkirsche enthalt ein Alkaloidgemisch, dessen wichtigster Bestand-
teil das Atropin ist. Der Gesamtgehalt an Atropin betragt 0,1-1,2 % des
Trockengewichts, so dass 3-4 Friichte fiir ein Kind und 10-12 Friichte fiir
einen Erwachsenen todlich sein konnen. Die Vergiftungserscheinungen
sind Léhmungen der glatten Muskulatur, der Driisen (Mundtrockenheit)
und Tachykardie (schnell schlagendes Herz). Daneben ist die Pupillener-
weiterung (Mydriasis) charakteristisch. Das Atropinfieber, das durch War-
mestau v. a. bei Kindern auftritt, ist die Folge der verminderten Schweif3se-
kretion, wodurch die Wirme nicht vom Korper abgefiithrt werden kann.
Ahnliche Symptome treten beim Verschlucken von atropinhaltigen Augen-
tropfen auf.

Hilfe bieten sofortiges Erbrechen (Finger in den Rachen, Ipecacuanha-
sirup oder Apomorphin), medizinische Kohle und Glaubersalz. Als spezi-
elle Gegenmittel stehen z. B. Prostigmin® oder, wenn zusétzlich Delirien*
auftreten, auch z. B. Anticholium® in i. v.-fahiger Applikationsform zur Ver-
fiigung. Gegen starke Krampfe kann man Diazepam (z. B. Valium®) i. v. ge-
ben. Gegen den Wirmestau bei Kindern helfen sehr oft Wadenwickel.

Nikotin

Nikotin kommt in der urspriinglich in Stidamerika beheimateten Pflanze
Nicotiana tabacum vor. Zigarettentabak enthalt ca. 1,2 %, Zigarrentabak ca.
1,5 % Nikotin. Besonders nikotinreich ist Kautabak. Beim Rauchen wird
ein Grof3teil des Nikotins wieder ausgeatmet (Ausnahme: Lungenzug). Da
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der Zigarrenrauch alkalisch ist und somit wegen der Reizung der Bronchial-
schleimhaut nicht inhaliert werden kann, sind Zigarren »gesiinder« als Zi-
garetten, die einen inhalierbaren, sauren Rauch haben. Therapeutisch wer-
den auch Nikotinpflaster (z. B. Nicotinell®) und Nikotinkaugummis (z. B.
Nicorette® — vor Kindern sichern!) zur Raucherentwéhnung eingesetzt.

Fiir einen erwachsenen Menschen sind 40-60 mg Nikotin todlich. Aku-
te Vergiftungen sind bei Kindern durch Essen von Zigaretten héufig (schon
ein Stiick einer gegessenen Zigarette kann todlich sein). Todliche Vergif-
tungen zogen sich auch Tabakschmuggler zu, die sich die Tabakblatter um
den Leib gebunden hatten. Dabei diffundiert das Nikotin durch die Haut
und erzeugt die oben genannten Vergiftungssymptome. Schwangere sollten
wissen, dass Nikotin die Plazentaschranke tiberwindet, also auf das Ungebo-
rene einwirkt, und auch mit der Muttermilch ausgeschieden wird.

Nikotin erzeugt erregende und ldhmende Wirkungen. Es kommt zu
Lihmungen der Skelettmuskulatur, wobei besonders die Lihmung der
Atemmuskulatur gefihrlich, d. h. todlich, ist. Hohe Dosen erregen das Ge-
hirn und fithren zu Zittern (Tremor) und Kriampfen, wobei auch zentral
das Atemzentrum geladhmt wird.

Chronische Nikotinschidden sind Tremor, Gewichtsabnahme, Schlaf-
losigkeit, Koronar-(Herzkranzgefif3)sklerose*, Raucherbein (fithrt haufig
zur Amputation), Magengeschwiire und Frithgeburten bzw. Missbildung
von Feten. Beim Zigarettenrauchen wird aber nicht nur Nikotin, sondern
es werden auch Kohlenmonoxid, Blausdure und Benzpyrene, d. h. krebser-
regende Stoffe, eingeatmet, sodass Zungen-, Kehlkopf- und Lungenkrebs
besonders hdufig bei Rauchern auftreten.

Die Therapie der akuten Vergiftung besteht in der Verhinderung der
Giftaufnahme, d. h. Auslésung von Erbrechen (Ipecacuanhasirup oder Apo-
morphin i. v.), und in der Gabe von medizinischer Kohle sowie Glauber-
salz. Eine Intubation mit kiinstlicher Beatmung ist wegen der auftretenden
Atemldhmung wichtig. Gegen die Krimpfe kann man wieder Diazepam
(z. B. Valium®) i. v. geben.

Goldregen (Laburnum anagyroides)

Dieser Strauch bzw. Baum findet wegen seiner duflerst schonen, goldgel-
ben Bliiten weite Verbreitung in unseren Gérten. Allerdings enthalten alle
Pflanzenteile das giftige Alkaloid Cytisin. Cytisin verursacht Ubelkeit, Er-
brechen und starke Muskelkrampfe. Vor allem kleine Kinder sind versucht,
die bohnenartigen Hiilsen zu essen, sodass deren Gefihrdung sehr grof3 ist.
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Im Allgemeinen gleichen die Vergiftungssymptome denen der Nikotinver-
giftung.

Dass die Vergiftungen in vielen Fillen weniger dramatisch verlaufen,
liegt an der brechreizauslosenden Wirkung des Cytisins. Dadurch wird hau-
fig nur relativ wenig Gift ins Blut aufgenommen. Allerdings sollte bei Ein-
nahme von mehr als 1 Hiilse vorsichtshalber eine klinische Uberwachung
durchgefiihrt werden. Ansonsten erfolgt die Therapie symptomatisch.

Brechwurzel (Cephaelis ipecacuanha)

Die in Brasilien vorkommende Pflanze enthilt v. a. die Alkaloide Cephalein
und Emetin, welche lokal stark reizend wirken und uns deshalb als Brech-
mittel bei Vergiftungen gute Dienste leisten. Fiir Kinder kénnen 30-35 mg
der Alkaloide schon todlich sein. In Form des speziellen Rezeptursirups ist
der Extrakt ungefihrlich, wenn innerhalb von 30 min Erbrechen erfolgt.
Kann der Patient jedoch nicht erbrechen, so ist eine Magenspiilung ange-
bracht. Die Vergiftungssymptome sind Tachykardie (Puls >100/min), Pro-
bleme mit der Atmung, Angina-pectoris-Anfille und schwere Leberschi-
den.

Die Therapie erfolgt symptomatisch, d. h. Magenspiilung, Aktivkohle,
Glaubersalz und Behandlung der Angina-pectoris-Anfille mit z. B. Nitro-
lingual® Spray.

Eibengewachse

Die Eibe (Taxus baccata), die auch bei uns v. a. in Parkanlagen wichst, ent-
halt in allen Pflanzenteilen (aufler im roten, fleischigen Samenmantel) das
giftige Alkaloidgemisch Taxin. Empfindlich auf das Alkaloidgemisch rea-
gieren auch Haustiere, v. a. Pferde. Dekokta* aus Eibennadeln wurden auch
schon zu Mordzwecken eingesetzt. Fiir den Menschen ist ein Dekokt aus
50-100 g der Nadeln todlich. Als Vergiftungserscheinungen treten Schwin-
del, trockener Hals, weite Pupillen, Bradykardie (Puls <50/min), Krampfe
und Tod durch Atemladhmung auf.

Sofortiges Erbrechen und medizinische Kohle sind als Erste-Hilfe-Maf3-
nahmen angebracht. Um dem Tod durch Atemlihmung zu entgehen, muss
u. U. kiinstlich beatmet werden.

Kampfer

Kampfer ist ein kristalliertes Keton* aus dem 4therischen Ol des ostasiati-
schen Kampferbaums. Er ist v. a. in Einreibungen und Erkaltungssalben
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(z. B. Wick VapoRub®) enthalten. Vergiftungen treten meist durch Trinken
von Kampferspiritus oder Essen der Erkéltungssalben auf. 1 g der Erkal-
tungssalbe Wick VapoRub® war fiir ein 19 Monate altes Kind todlich. Die
Vergiftungserscheinungen sind lokale Reizungen, Erbrechen, zentrale Erre-
gung, Tremor* und epileptische Anfille.

Abhilfe kann die perorale Applikation von Paraffinél (3-5 ml/kg bei
Kindern zur Verminderung der Resorption) leisten. Wegen der Aspirations-
gefahr ist eine Magenspiilung problematisch. Fillt der Patient ins Koma, so
muss intubiert werden. Gegen die Krimpfe und epileptischen Anfille ist
Diazepam (z. B. Valium®) i. v. angebracht.

Gartenbohnen (Phaseolus vulgaris)

Die Gartenbohne enthilt in den Schoten und den Kernen ein Gift namens
Phasin, welches beim Kochen zerstort wird. Deshalb sind Vergiftungen nur
nach dem Verzehr von ungekochten Bohnen moglich. Schwere Vergiftun-
gen sind bei Kindern schon nach 5 bis 6 Bohnenkernen, bei Erwachsenen
nach dem Genuss von 2 Bohnenschoten moglich. Sie dufern sich in star-
ken Leibschmerzen, blutigen Durchfillen, Erbrechen und Kollaps.

Erste Hilfe besteht im Auslosen von Erbrechen und anschliefender
Gabe von medizinischer Kohle und Natriumsulfat (Glaubersalz). Danach
ist der Patient fiir langere Zeit stationdr zu beobachten (mindestens 2
Tage).

Knollenblatterpilz (Amanita phalloides)

Durch Knollenblitterpilze werden 95 % der todlichen Pilzvergiftungen,
die auf Verwechslung mit Wiesenchampions beruhen, verursacht. Bereits
5-10 g des frischen Pilzes konnen todlich sein. Das Problem liegt in der lan-
gen Verweildauer der Pilze im Magen-Darm-Trakt, sodass die Vergiftungs-
symptome oft erst nach 24 h auftreten, die sich hier insbesondere durch
Brechdurchfille duflern. Zur Absicherung der Diagnose der Pilzvergiftung
miissen Pilz- und Speisereste sowie Erbrochenes mit in die Klinik gebracht
werden. Aufgrund der schweren Brechdurchfille kommt es zu grof3en
Wasser- und Elektrolytverlusten, sodass Blutdruckabfall und schockartige
Symptome die Folge sind. Daneben treten Gelbsucht (Ikterus) und weitere
schwere Leberschaden auf. Der Tod tritt meist durch Nierenversagen, Atem-
stillstand und Herzversagen ein.

Die Therapie dieser Pilzvergiftung beinhaltet Magenspiilung, Gabe
von Laxanzien (Abfithrmittel) und medizinischer Kohle, Volumenauffiil-
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lung mit Glukose- und Salzlosungen (Rehydratation), forcierte* Diurese
(z. B. mit Furosemid i. v.) und Absaugen der Gallenfliissigkeit iiber eine
Duodenalsonde sowie der Gabe von Mariendistelfruchtextrakten (z. B. Le-
galon-SIL® Ampullen). Haufig kommt es trotz aller Mafinahmen zum Tode
des Patienten.

Fliegenpilz (Amanita muscaria)
Im Fliegenpilz sind die Toxine Ibotensdure und Muscimol enthalten. Die
todliche Giftmenge betréagt ca. 100 g Frischpilz. Manche Drogensiichtige
versuchen, durch die Einnahme von Fliegenpilzen in eine euphorische Stim-
mungslage zu gelangen. Die Symptome der Vergiftung treten schon nach
30 min bis 2 h auf, bei Knollenblatterpilzen erst nach 24 h. Es sind dies u. a.
Schwindel, rauschartige Zustidnde, Euphorie, Angst und Tobsuchtsanfille.
Dieses Vergiftungsbild dhnelt dem einer Alkoholvergiftung. Daneben tre-
ten Muskelkrampfe, spéter der Tod durch Atemlahmung und Kreislaufstill-
stand ein. Uberlebt der Patient die Vergiftung (Dauer: 10-15 h), so fillt er
in einen tiefen Schlaf und erwacht ohne Erinnerung an das Vorgefallene.
Die Therapie besteht im Auslosen von Erbrechen, Gabe von medizini-
scher Kohle und Glaubersalz. Die Ddmpfung der Erregungszustinde er-
folgt mit Diazepam (z. B. Valium®) i. v.

24.7.3 Tiergifte

Bienen-, Wespen- und Hornissengift

Im Bienengift sind Stoffe enthalten, die wichtige Enzyme (Biokatalysatoren)
des Korpers hemmen und auch zu allergischen Reaktionen fithren. Wenige
Stiche von Bienen, Wespen oder Hornissen sind fiir Menschen ungeféihr-
lich, wenn man einmal von der evtl. Auslosung eines anaphylaktischen*
Schocks absieht. Mehrere Stiche konnen Schiittelfrost, Fieber, Erbrechen,
Atemldhmung und Kollaps hervorrufen. Bei Kindern kénnen diese Symp-
tome allerdings todlich sein. Besonders gefihrlich sind Stiche, die direkt
ein Blutgefaf3 getroffen haben. Dagegen sind Stiche in die »normale« Haut
weniger dramatisch. Aufgrund von Stichen in den Hals-Rachen-Raum und
der anschliefenden Odembildung kann leicht der Tod durch Ersticken ein-
treten. Ebenso kann ein einzelner Insektenstich bei Asthmatikern einen
asthmatischen Anfall bzw. bei Insektenstichallergikern einen u. U. todli-
chen anaphylaktischen Schock auslosen.
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Die Therapie besteht im Bekampfen des Schocks [evtl. Infusion von
Adrenalin (z. B. Suprarenin®) oder Noradrenalin], Entfernen des Stachels
samt Giftsack, Injektion von Cortison (z. B. Fortecortin® mono Ampullen)
und Infusion von Kalziumglukonatlésungen. Die Gabe von Antihistamini-
ka (z. B. Fenistil® Ampullen) hilft zusatzlich, die Vergiftungssymptome zu
mildern. Liegt ein Kehlkopfodem vor, so muss, um Erstickungen zu ver-
meiden, intubiert und kiinstlich beatmet werden. Wird ein Asthmaanfall
durch die Gifte ausgelost, so muss Isoprenalin (z. B. Aludrin® Tascheninha-
lator) inhaliert und evtl. ein Cortisonspray (z. B. Pulmicort TH®) gegeben
werden. Bei gewohnlichen Stichen helfen kalte Umschldge bzw. Gele mit
Hi-Antihistaminika, z. B. Fenistil® Gel.

Spinnenbisse

Giftige Spinnen, wie z. B. die Schwarze Witwe (Latrodectus mactans), kom-
men v. a. in den wirmeren Landern vor. Dort sitzen die Tiere u. a. haufig
unter Kissen, Klosettdeckeln und in Schuhen. Giftig sind auch die Bisse
der tropischen Tausendfiifiler, die in den Tropen bis zu 25 cm lang werden
konnen. Bei uns werden diese Tiere vereinzelt mit Obst aus den tropischen
Léandern eingefiihrt, z. B. bei Sendungen mit Bananen oder Orchideen. Das
Gift der Schwarzen Witwe fiihrt zu Muskelschmerzen, Angst, Atemnot und
Kollapserscheinungen.

Zum Beispiel die Firma Merck Sharp Dohme stellt ein Gegengift her,
welches bei der Behandlung der Patienten mit solchen Bissen gute Diens-
te leistet. Diazepam i. v. dient der Behandlung von Muskelverspannungen
und fithrt zu Sedierung.

Skorpionstiche

Die in Italien, Frankreich und der Stidschweiz lebenden Skorpione sind fiir
den Menschen ungefahrlich. Problematisch sind v. a. Stiche der tropischen
Skorpione, wobei aber Todesfille sehr selten sind. Nach dem Stich kommt
es zu Erbrechen, Durchfillen und Krampfen.

Zur Diampfung der Speichel- und Driiseniiberfunktion wird Atropin
subkutan appliziert. Kalziumglukonat und Cortisonderivate (z. B. Solu De-
cortin H®) helfen, die schockartigen Nebenwirkungen zu bekampfen.

Schlangenbisse

In Europa gibt es nur wenige Giftschlangen. Dazu gehoren die Aspisviper
(Vipera aspis) in den Alpen, die italienische Viper und die in Deutschland
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beheimatete Kreuzotter (Vipera berus berus). Wichtig zur Vermeidung von
Schlangenbissen sind lange Hosen und festes Schuhwerk. Da Schlangen
nicht horen konnen, aber schon leichteste Vibrationen des Bodens spiiren,
soll kraftig auf den Untergrund getreten werden. Gefahr geht z. B. auch
beim Sammeln von Blaubeeren aus, da man hierbei mit den Hénden in
die Straucher greifen muss. Wird zuvor ein paar mal fest auf den Boden
gestampft, so haben die Tiere Zeit zum Fliichten. Der Biss einer Kreuzot-
ter besteht aus 2, ca. 1 cm auseinander liegenden Einstichstellen, die nicht
grofer als Insektenstiche sind. Es kommt zu Schwellungen an der Einstich-
stelle und nach ca. 1 h zu schweren Schockerscheinungen mit Brechreiz
und Durchfillen. Geféhrlich sind besonders Bisse in Brust- und Gesichtsbe-
reich (vgl. Bisse in die Zunge von Schlangenbeschworern). Nach ein paar
Tagen klingen die Vergiftungserscheinungen von selbst wieder ab.

Die Therapie beinhaltet das Ruhigstellen der betreffenden Gliedma-
Ben (Abschniiren schadet meist mehr als es niitzt), Beruhigung des Pati-
enten, evtl. Aussaugen der Bissstelle (sofern der Helfer keine Verletzungen
im Mundraum hat) und u. U. die Gabe eines entsprechenden Gegengifts
(immer i. v., da der im Schock liegende Patient fast nichts mehr resorbie-
ren kann). Gegen Bisse der europdischen Giftschlangen gibt es von den
Behring-Werken ein polyvalentes Antiserum (Schlangengift Inmunserum
Behring®). Breitbandpenicilline sollen vor Sekunddrinfektionen schiitzen,
da die Schlange durch ihren Biss auch Bakterien iibertragen kann. Im Falle
einer Atemlahmung muss kiinstlich beatmet werden.

Fragen und Aufgaben zu Kap. 24

. Was ist vor der Giftentfernung wichtig?
. Welche MaBnahmen zur Giftentfernung kennen Sie?
. Wann ist es verboten, Erbrechen auszuldsen?
. Wie geht man bei einer Vergiftung mit Saure vor?
. Wie geht man bei einer Vergiftung mit Lauge vor?
. Was geschieht im Korper bei einer Kohlenmonoxidvergiftung?

Wie wird sie behandelt?
7. Was geschieht im Korper bei einer Blausaurevergiftung?

Wie wird sie behandelt?

8. Nennen Sie Symptome und Gegenmittel einer Tollkirschenvergiftung!
9. Wie viele Zigaretten sind fiir ein Kleinkind bei oraler Einnahme tédlich?

o LA WN =



372

10.
11.

12.
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Warum koénnen Erkaltungssalben fur Kleinkinder gefahrlich sein?
Wie kann ein anaphylaktischer Schock, wie ein Asthmaanfall
nach Insektenstichen behandelt werden?

Wo kénnen Sie bei Vergiftungsfallen Informationen bekommen?
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25.1 Allgemeines

Medikamente fiir den Rettungsdienst dienen der schnellen, lebenserhal-
tenden Therapie von akut erkrankten oder verletzten Patienten. Diese
Medikamente miissen schnell und effektiv wirken. Dazu ist es notwendig,
dass die Wirkstoffe in den meisten Féllen auch als Injektions- oder Infusi-
onslosung zur Verfiigung stehen, um einen sofortigen Wirkeintritt ohne
Zeit- und Resorptionsverlust zu sichern.

Die Neuordnung des Rettungsdienstes hat den Beruf des Rettungsassisten-
ten entstehen lassen. Es handelt sich dabei um einen anerkannten Ausbil-
dungsberuf. Neben der praktischen Ausbildung in den einzelnen Rettungs-
dienststellen steht eine intensive Lehre in den medizinischen und pharma-
kologischen Fachern auf dem Programm.

Dieses Kapitel beschreibt die einzelnen Notfallmedikamente bzgl. ihrer
Indikation, Dosierung, Applikationsart und Wirkweise nach dem wissen-
schaftlichen Stand zum Zeitpunkt der Drucklegung. Die betreffenden Phar-
maka sind dabei in den meisten anerkannten Rettungsdiensten anzutreffen.

25.2 Infusionslosungen

Unter einer Infusion versteht man in der Regel die intravendse bzw. intrape-
ritoneale* Gabe einer Lésung mit mehr als 20 ml Volumen. Mengen unter
20 ml werden dagegen als Injektionen bezeichnet. Injektionen finden vor-
nehmlich intravends, intramuskuldr oder subkutan statt.

Das Deutsche Arzneibuch (DAB) stellt hohe Anforderungen an Infu-
sionslosungen. So diirfen Infusionslosungen aufgrund der Applikation
grofler Volumina (meist 500 ml oder mehr) keine Konservierungsmittel
enthalten.

Der Blut-pH-Wert betrigt normalerweise 7,4. Um Storungen dieses
physiologischen Wertes zu vermeiden, sollten die Infusionslosungen einen
pH-Wert von 5-8 aufweisen und selbst nicht gepuffert sein [bei Injektionen
ist der pH-Wert eher zu vernachléssigen, da die applizierten Volumina sehr
klein sind (<20 ml) und das blutplasmaeigene Puffersystem nicht gestort
wird].

Speziell fir Infusionen muss Pyrogenfreiheit nachgewiesen werden.
Pyrogene sind fiebererzeugende Lipopolysaccharide oder Polypeptide,



375 25

25.2 - Infusionslésungen

d. h. Riesenmolekiile, die meist von Bakterien stammen und schon in
kleinsten Mengen (<1 lg/kg Korpergewicht) Schiittelfrost und Fieber aus-
16sen konnen. Bisher wurde der Test auf Pyrogenfreiheit an Kaninchen
durchgefiihrt. In Zukunft werden dafiir spezielle Zellkulturen zur Verfii-
gung stehen.

Auflerdem miissen die Losungen frei von Schwebeteilchen sein. Es diir-
fen nur klare Losungen verwendet werden.

Folgende Arten von Infusionslosungen stehen zur Verfiigung:

Elektrolytlosungen, die besonders beim Verlust extrazellularer Fliissig-

keitindiziert sind und vorzugsweise Natrium-, Kalium-, Kalzium-, Mag-

nesium- und Chloridionen sowie Laktat bzw. fiir spezielle Indikationen

einzelne Elektrolyte enthalten;

Kohlenhydrat- und Aminosaurelésungen zur ergdnzenden parentera-

len Erndhrung;

kolloidale Plasmaersatzmittel wie z. B. Dextrane, Stirke- oder Gelatine-

16sungen, die sich lange in den Blutgefifien authalten kénnen und dann

vollstindig eliminiert werden;

Emulsionen, die zur vollstindigen parenteralen Erndhrung dienen. Sie

enthalten Aminoséuren, Elektrolyte, Sorbitol, Xylit, Emulgatoren (z. B.

Eilezithin oder Sojabohnenlezithin) sowie ein passendes Ol (Baumwoll-

samendl oder Sojadl) und z. T. Vitamine.

25.2.1 Elektrolytlosungen

Sie werden zur Behebung von Stérungen des Wasser- und Salzhaushaltes
gegeben. Treten starke Salz- und Wasserverluste auf, so sind mit Elek-
trolytlésungen deren pathophysiologische Erscheinungen zu kompensie-
ren.

Vollelektrolytlosungen ohne Kohlenhydrate

Ohne Laktat. Beispiel: Jonosteril’, 1000 ml enthalten: Natriumchlorid
6,43 g, Natriumacetat 3,674 g, Kaliumacetat 0,393 g, Magnesiumacetat
0,268 g und Kalziumacetat 0,261 g.

Zur Behandlung von Fliissigkeitsdefiziten bei Plasmaverlusten oder Ver-
brennungen wird eine Infusionsgeschwindigkeit von 70 Tropfen/min bei
einem 70 kg schweren Patienten empfohlen.
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Mit Laktat. Zusitzlich zu den Kationen Natrium, Kalium, Kalzium und
Magnesium und den Anionen Acetat und Chlorid kann noch Laktat, das
Anion der Milchsaure, in den Losungen enthalten sein. Beispiel: Ringer-
Laktatlosung, 1000 ml enthalten: Natriumchlorid 6,0 g, Kaliumchlorid
0,4 g, Kalziumchlorid 0,24 g und Natriumlaktat 6,1 g.

Der Einsatzschwerpunkt von Ringer-Laktatlésungen liegt in der Notfall-
therapie auf dem primédren Volumenersatz. Als Infusionsgeschwindigkeit
werden 60 Tropfen/min bei einem 70 kg schweren Patienten empfohlen.

Vollelektrolytlosungen mit Kohlenhydraten

Bis 5 % Kohlenhydratzusatz. Beispiel: Jonosteril® D5, 1000 ml enthalten:
Natriumchlorid 8 g, Kalziumchlorid 0,24 g, Magnesiumchlorid 0,25 g, Kali-
umchlorid 0,29 g und Glukose 50 g.

Das Einsatzgebiet umfasst das der reinen Vollelektrolytlésungen. Der
Zusatz von 5 % Glukose deckt dabei einen Teil des nétigen Kohlenhydrat-
bedarfs.

Mehr als 7,5 % Kohlenhydratzusatz. Beispiel: Glucose 25 mit Elektrolyten
Braun®, 1000 ml enthalten: Glukose 275 g, Natriumchlorid 3,74 g, Kalium-
chlorid 1,86 g, Magnesiumchlorid 0,51 g, Natriumdihydrogenphosphat
0,94 g und Zinkacetat 16,8 mg. Hierbei handelt es sich um eine hochkalo-
rische Kohlenhydratsubstitution im Rahmen der parenteralen Erndhrung
mit gleichzeitiger Gabe der tdglich benétigten Elektrolyte.

Spezielle Elektrolytinfusionen

Natriumbikarbonat, 1 molar (8,4 %). Der pH-Wert des Blutes ist durch das
Hydrogenkarbonatpuffersystem relativ stabil auf den pH-Wert von 7,4 ein-
gestellt. Hierbei stehen sich das Hydrogenkarbonatanion als korrespondie-
rende Base und das Kohlendioxid (Kohlensaure) des Stoffwechsels als Sau-
re gegeniiber. Aus dem oxidativen Stoffwechsel entstehen bei korperlicher
Ruhe 10 mmol CO2/min. Die Atmung der Lungen sorgt dafiir, dass es stin-
dig wieder abgegeben wird (Ausatmung). Laufen z. B. durch Sauerstoffman-
gel vermehrt anaerobe Stoffwechselleistungen ab, d. h. kommt es zu einer
Anhéufung von Sduren im Blut (Azidose), so tritt als erste physiologische
Hilfsreaktion die Hyperventilation auf. Dadurch wird mehr Kohlenséure
abgeatmet und so versucht, die Sduren aus dem Korper zu entfernen bis der
physiologische pH-Wert wieder erreicht wird. Nimmt dagegen die Sdure-
stdrke im Blut ab, kommt es also zu einer Alkalose, so wird die Atmung der
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Lungen vermindert. Dies fiihrt zu einem Anstieg von Kohlensdure im Blut,
da ja weniger CO2 ausgeatmet wird. Die Folge ist wiederum die Einhaltung
des normalen Blut-pH-Wertes.

Man spricht von einer Azidose, wenn der pH-Wert <7,37 wird, von ei-
ner Alkalose, wenn der pH-Wert >7,43 ist. Ist der Grund der pH-Wertst6-
rungen eine Anderung der Lungenfunktion, so spricht man von einer re-
spiratorischen Azidose (verminderte) bzw. Alkalose (verstirkte Atmung).
Ist dagegen ein verdnderter Stoffwechsel die Ursache, so nennt man dies
metabolische Azidose bzw. Alkalose.

Das Bikarbonat erhoht die Zahl der Anionen (Hydrogenkarbonatio-
nen) im Blutpuffersystem, d. h. es steht zusitzlich korrespondierende Base
zur Verfiigung. Somit wird mehr Saure abgefangen und der pH-Wert er-
reicht wieder normale Werte. Durch eine intensivierte Atmung wird dabei
vermehrt Kohlensdure bzw. CO; abgeatmet.

Keinen Erfolg zeigt die Therapie mit Natriumbikarbonatlosung bei ei-
ner respiratorischen Azidose, da die Kohlensdure nicht abgeatmet werden
kann. Liegt zudem eine Ateminsuffizienz vor, d. h. ist die Lungenfunktion
stark beeintrichtigt, diirfen Bikarbonatlésungen ebenfalls nicht eingesetzt
werden.

Kaliumchloridlsung, 1 molar (7,45 %). Das Einsatzgebiet der Kaliumchlo-
ridlosung liegt in der Bekdmpfung des durch Kaliummangel ausgelosten
Kammerflimmerns. Beim Kammerflimmern konnen die Herzkammern
(Ventrikel) kein Blut mehr auswerfen und es kommt zu einem funktionel-
len Herzstillstand. Ein Kaliummangel kann leicht (z. B. durch stindige Ein-
nahme von Abfithrmitteln, langanhaltenden Durchfall oder Erbrechen)
ausgelost werden. Der entstandene intrazelluldre Kaliummangel erhoht
die Reizbildung im Herzen und kann dann zu Kammerflimmern fiithren.
Durch Erhohung des Kaliumspiegels vermindert sich die Reizbildung
bzw.-leitung (z. B. wird die Schrittmacherfunktion des Sinusknotens ver-
langsamt) und somit das Kammerflimmern.

Kalziumglukonat 10 %. Allergische Reaktionen, wie z. B. Heuschnupfen
oder anaphylaktischer Schock, kénnen durch die Gabe hoher Dosen Kal-
zium gebessert werden. Das Kalzium vermindert die tiberschiissige Freiset-
zung von Histamin nach dem Kontakt mit dem Allergen (» Abschn. 16.2).
Dariiber hinaus werden Entziindungsreaktionen, wie z. B. Odembildung,
durch die gefiflabdichtende Wirkung gemildert.
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Eine z. B. durch fehlendes Parathormon verursachte Hypokalzimie
fithrt zu einer Ubererregbarkeit des ganzen Nervensystems, welche sich
in Form einer Tetanie mit Kraimpfen und Lahmungen der quer gestreiften
Muskulatur dufSert. Hierbei helfen intravendse Gaben von Kalziumgluko-
natlgsungen, den Mangel an Kalzium zu beheben und die Kontraktionen
der Muskulatur zu I6sen.

Zu dhnlichen Krampfen der quer gestreiften Muskulatur fithrt die Infek-
tion mit dem Tetanustoxin des Bakteriums Clostridium tetani. Auch hier
konnen Kalziumgaben die Schwere der Muskelkrampfe lindern.

2.2 Zuckerlosungen

Mannitlésung. Mannitlésungen werden in den Konzentrationen von 10 %,
15 % oder 20 % hergestellt. 1000 ml enthalten dann 100 g, 150 g oder sogar
200 g Mannitol; Dosierung: 100-250 ml.

Mannit bzw. Mannitol ist wie Sorbit(ol) ein Cg-Zuckeralkohol. Aller-
dings wird es im Gegensatz zur Glukose zwar in den Glomerula der Niere
filtriert, aber nicht mehr tubuldr riickresorbiert. Aufgrund des osmotischen
Druckes dieser hypertonen Mannitlosungen halten sie Wasser im Tubulus-
lumen der Nieren zuriick und es kommt zu vermehrter Wasserausschei-
dung. Wichtig ist, dass durch diesen Mechanismus im Unterschied zu vie-
len anderen diuretisch wirkenden Medikamenten (z. B. Furosemid, u. a. in
Lasix®), kein nennenswerter Verlust von Elektrolyten entsteht.

Diese so genannten Osmodiuretika konnen durch die vermehrte Was-
serausscheidung ein drohendes Nierenversagen verhindern und fithren
aufgrund der gesteigerten Diurese auch zur schnelleren Ausscheidung von
nierengingigen Giften. Wegen der verstarkten Diurese konnen die konzen-
trierten Mannitlosungen auch zur akuten Behandlung des Hirnédems ein-
gesetzt werden.

Nach der i. v.-Gabe der Mannitoll6sung kénnen die Zuckeralkoholmo-
lekiile wegen ihrer Teilchengrofle die Blutbahn nur schlecht verlassen. Sie
erh6hen somit den osmotischen Druck des Blutplasmas und fiihren folglich
zu vermehrtem Einstrom von Gewebsfliissigkeit in die Blutgefif3e. Deshalb
diirfen solche Losungen nicht bei Herzinsuffizienz und Lungenddem gege-
ben werden. Droht ein akutes Nierenversagen mit Anurie, so ist mit einer
kleinen Probeinfusion abzukléren, ob sich die Nierentatigkeit dadurch ver-
bessert. Ist dies nicht der Fall, so darf die Infusion nicht fortgesetzt werden.
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Praxistipp
Cave*: Da es sich um Ubersattigte Losungen handelt, ist es sehr leicht
maglich, dass wahrend der Lagerung Mannit in Form von Kristallen aus-
fallt. Es durfen deshalb nur ganz klare Lésungen zum Einsatz kommen.

Die zu verwendenden Infusionsbestecke sollten zur Vermeidung der Infu-
sion von Mannitkristallen eine Filtereinrichtung vorgeschaltet haben. Aus-
kristallisierungen sind durch Erwdrmen der Mannitlgsung auf dem 60 °C
warmen Wasserbad leicht wieder aufzulosen. Es handelt sich bei den Kris-
tallteilchen nicht um ein Qualititsproblem, sondern um einen normalen
chemischen Prozess in einer {iberséttigten Losung.

Glukoseldsungen 5-40 %. Losungen mit 5 % Glukose konnen als Trager-
16sungen verwendet werden. Der osmotische Druck einer 5 %igen Glu-
koselosung entspricht dem einer 0,9 %igen (also isotonen) Natriumchlo-
ridlésung. Die Dosierung sollte dabei in der Regel 2000 ml pro Tag nicht
tiberschreiten. Bei Neugeborenen verwendet man besser eine 10 %ige Glu-
koselosung als Tragerlosung.

Zur Deckung des n6tigen Kohlenhydratbedarfs sind 10-40 %ige Gluko-
selosungen zu verwenden. Diese Konzentrationen sind auch nétig zur Be-
handlung einer Hypoglykdmie oder des hypoglykdmischen Komas. Hierbei
sollte zuerst eine geringe Menge infundiert werden (<100 ml) und danach
entsprechend dem Ansteigen des Blutzuckerspiegels und dem Befinden des
Patienten dosiert werden.

Weingeist (Trinkalkohol, Ethanol) verhindert die Glukoseneubildung
(Glukoneogenese) in der Leber. Die Folge davon ist ein stetig sinkender
Blutzuckerspiegel, der im Extremfall bei der akuten Alkoholintoxikation zu
einer massiven Hypoglykdmie fithren kann. Zur Behandlung der alkoholin-
duzierten Hypoglykdmie kénnen ebenfalls 10-40 %ige Glukoselosungen
Verwendung finden.

Fruktoselésungen. Diese sind z. Z. nicht mehr erhiltlich und sollten auch
wegen der Gefahr der Bildung von Fruktoseintoleranzreaktionen (Unver-
triglichkeiten) nicht mehr eingesetzt werden.
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2.3 Kolloidale Volumenersatzmittel

Die ersten Plasmaersatzmittel sind bereits wahrend des 2. Weltkrieges
entwickelt worden. Helmut Weese hat mit seinem Polyvinylpyrrolidon
(PVP, Peroston®) vielen Menschen das Leben gerettet.

Im Unterschied zu Kochsalz- oder Ringer-Lésungen entwickeln Plasmaer-
satzstoffe einen kolloidosmotischen Druck.
Folgende Eigenschaften miissen den Plasmaersatzstoffen eigen sein:
Sie miissen wie das Blutplasma einen kolloidosmotischen Druck (onko-
tischen Druck) entwickeln und isoton sein
Sie diirfen die Blutbahn nur langsam verlassen konnen, denn nur durch
eine lange Verweildauer im Blut werden sie ihrer Aufgabe als Plasmaer-
satzstoffe gerecht
Aufgrund der grofien zu infundierenden Mengen sollen sie renal eliminier-
bar oder gut metabolisierbar sein, auf keinen Fall sollen sie sich im Korper
anreichern und weitere pharmakodynamische Eigenschaften haben
Als Makromolekiile (Riesenmolekiile) sollen sie die Viskositat (die Flief3-
fahigkeit des Blutes) nicht beeintrachtigen.

Der Einsatz solcher Plasmaersatzstoffe ist dann gerechtfertigt, wenn gro-
e Mengen Fliissigkeit schnell ersetzt werden miissen und kein Mangel an
Elektrolyten vorliegt. Zum Beispiel ist die wichtigste Sofortmafinahme bei
der Kreislaufinsuffizienz (Schock, aber nicht unbedingt beim neurogenen
Schock, da hier kein erhohter peripherer Widerstand vorliegt), prinzipiell
die Auffiillung des zirkulierenden Blutvolumens. Ein erhohtes Blutvolu-
men senkt den tiberaktiven Sympathikotonus und vermindert dadurch den
peripheren Widerstand. Der Riickstrom zum Herzen wird verbessert. Die
gesteigerte vendse Fiillung des Herzens erh6ht dabei zugleich das Herzzeit-
volumen. Eine Substitution mit Vollblut ist erst bei einem Verlust von mehr
als 25 % des zirkulierenden Blutvolumens angezeigt. In den meisten Féllen
geniigt daher die Gabe von Plasmaersatzstoffen, um die himodynamischen
Funktionen nach einem Schock wieder herzustellen.

Nur bei groflen Blutverlusten ist es erforderlich, Blutkonserven oder
Kombinationen aus Blutkonserven und Plasmaersatzstoffen zu geben.

Als Plasmaersatzstoffe sind z. Z. nur drei verschiedene Molekiilstruktu-
ren im Einsatz:
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Stirkederivate (Hydroxyethylstarke)
Zuckerderivate (Dextrane)
Gelatinederivate.

Auflerdem konnen natiirlich auch Priparate aus echtem Blutplasma (Hu-
manalbuminlésungen) verwendet werden.

Hydroxyethylstérke (HES). Das ist eine mit Hydroxyethylgruppen verbun-
dene Stirke (Amylopektin) mit einer Molekiilmasse von ca. 450000. Auf-
grund der Hydroxyethylgruppen kann die Stirke im Blut durch die Seruma-
mylase weniger gut abgebaut werden, sodass die Verweildauer wesentlich
erhoht wird. Im Gegensatz zu normaler, unmodifizierter Stirke betragt die
Verweildauer im Blut mehrere Stunden (nach 240 min sind noch ca. 60 %
der urspriinglich gegebenen i. v.-Dosis vorhanden).

Ein Vorteil der Hydroxyethylstarke ist das geringere Risiko allergischer
Reaktionen.

Nicht eingesetzt werden darf die HES bei verstirkter Blutungsneigung
(Beeintrachtigung des Fibrinogensystems und Mangel an Thrombozyten)
sowie bei dekompensierter Herzinsuffizienz (erhohte Volumenbelastung)
oder totaler Niereninsuffizienz (Anurie) aufgrund der verstarkten Volu-
menbelastung der Nieren. Beim neurogenen Schock sind die Plasmaersatz-
stoffe sowieso nutzlos (Gefifiweitstellung, Ausfall der zentralen Kreislaufre-
gulation, kein eigentlicher Fliissigkeitsverlust).

Fertigarzneimittel sind z. B. HAES-steril®, Plasmasteril® oder Plasmafu-

®

sin®.

HES 6 % kombiniert mit 7,2 % er Kochsalz-L6sung

Die Kombination aus dem kolliodosmotisch wirksamen HES 6 % mit einer
extremen hypertonen 7,2 %-Kochsalzlosung, die sehr osmotisch wirksam
ist, wird v. a. zum sehr schnellen Auffiillen des Plasmavolumens verwen-
det. Die 7,2 %ige NaCl-Losung ist osmotisch aktiv und entzieht dem ex-
traplasmatischen Raum viel Fliissigkeit. Der kolloidosmotische Anteil der
6 %igen HES-Losungen sorgt dafiir, dass die einmal in den intravasalen
Raum, d. h. in die Blutgefif3e, »gesaugte Fliissigkeit, die Blutgefifle nicht
mehr so schnell verlassen kann. Bei einer Druckinfusion von 250 ml erhlt
man insgesamt ein Plasmavolumen von 1000 ml.
Das Fertigarzneimittel mit der o. g. Kombination heif8 Hyperhes®.
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Dextrane. Diese Stoffe sind Polyglukosaccharide, d. h. sie bestehen aus ei-
ner Kette aneinander gebundener Zuckermolekiile.

Dextran 60 (z. B. Macrodex®) hat ein Molekiilgewicht von 60 000 bis
100 000. Dextran 40 (z. B. Rheomacrodex®) besitzt ein Molekiilgewicht zwi-
schen 15000 und 70000. Das Dextran 60 wird vorwiegend als 6 %ige, das
Dextran 40 haufiger als 10 %ige Losung angeboten.

Je Gramm Dextran koénnen ca. 20-ml Wasser gebunden werden. Dies
zeigt ganz deutlich, dass wir hier einen echten Plasmaexpander vorliegen ha-
ben, der aktiv aus dem extravasalen Raum Fliissigkeit entzieht und in den
Blutgefiflen sammelt. Besonders eignen sich die Dextrane bei echten Fliissig-
keitsverlusten nach schweren Verbrennungen, anaphylaktischem Schock und
(wegen ihrer Plasmaexpandereigenschaft) auch bei neurogenem Schock.

Das Dextran 40 verbessert die Flief3eigenschaften des Blutes, d. h. es ver-
mindert dessen Viskositét. Auflerdem wirkt es der Aggregation von Throm-
bozyten und Erythrozyten entgegen und fordert somit die Zirkulation in
den Mikrokapillaren. Hier liegt auch der Schwerpunkt des Einsatzes von
Dextran 40, namlich bei der Therapie von Mikrozirkulationsstérungen.

Dextran 60 dagegen hat diese Einflisse auf die Viskositéit des Blutes
nicht und wird v. a. als echter Plasmaexpander bei Volumenmangel einge-
setzt.

Die Erkldrung fiir das unterschiedliche Verhalten liegt in der verschie-
denen Molekiilmasse der beiden Dextrane. Sie hat natiirlich verschiedene
pharmakologische Auswirkungen zur Folge. Dextran 40 besitzt eine Halb-
wertszeit von 4 h, die von Dextran 60 betrigt tiber 8 h. Der Grund fiir die
vollig verschiedenen Halbwertszeiten liegt in der unterschiedlichen Aus-
scheidung der beiden Dextrane. Die kleine Molekiilgrofie von Dextran 40
ermdglicht die schnelle Ausscheidung tiber die Nieren. Groflere Molekiile
miissen zuerst in der Leber zu Wasser und Kohlensdure metabolisiert wer-
den. Dies ermdglicht nur einen Abbau von 70 mg Dextran pro Tag und kg
Korpergewicht.

Beide Dextrane konnen aber Allergien auslésen. Dextrane sind z. B.
auch in vielen Lebensmitteln enthalten. Der Korper ist also in der
Lage, gegen diese korperfremden Stoffe Antikorper zu bilden. Werden
Dextraninfusionslosungen Patienten mit Antikdrpern gegen Dextran
gegeben, kommt es unweigerlich zur Schockreaktion.

Als Sicherheitsmafinahme dient die Gabe kleiner Dosen eines niedermo-
lekularen Dextrans. Prophylaktisch wird Dextran mit der Molekiilmasse
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1000 (z. B. Promit® 20 ml, Halbwertszeit nur 2 h) vor der Infusion von Dex-
tran 40/60 i. v. gegeben. Die kleinen Dextranmolekiile binden dann die Dex-
tranantikorper, so dass eine Reaktion mit den grofien Dextranmolekiilen
nicht mehr méglich ist.

Aufgrund des Abbaus in der Leber bzw. der renalen Ausscheidung soll-
ten Dextrane nicht bei Patienten mit Leberschdden oder Niereninsuffizienz
gegeben werden.

Gelatinel6sungen. Die Produktion von Gelatinelosungen erfolgt aus Tier-
kollagen. Das Riesenmolekiil Kollagen wird mit Hilfe von Enzymen zu kiir-
zeren Polypeptidketten abgebaut. Die Molekiilmasse schwankt zwischen
30 000 und 35 000. Aufgrund der geringeren Molekiilmasse ist die renale
Elimination gréler und damit die Verweildauer im Blut kiirzer als bei den
Dextranen. Das Wasserbindungsvermogen ist mit 14 ml/g sehr gut. Dies
erklirt auch den Einsatz als Plasmaersatzstoff bzw. als Plasmaexpander.

Die Viskositét des Blutes wird durch die Gelatinelosung erhoht und die
Aggregation der Erythrozyten gesteigert, sodass die Blutsenkungsgeschwin-
digkeit erhoht ist.

Da es sich um eine Losung aus artfremdem Eiweif} handelt, ist sehr
haufig mit allergischen Reaktionen zu rechnen (1:10000). Nicht eingesetzt
werden sollen Gelatineldsungen bei Lungenddem und akuter Herzinsuffi-
zienz.

Humanalbuminlésungen. Humanalbuminlosungen sind Eiweifllsungen
aus menschlichem Plasma. Sie kénnen ohne Bestimmung von Blutgruppen
gegeben werden. Da es sich aber um korperfremde Eiweif3stoffe handelt,
muss mit allergischen Sofortreaktionen, wie z. B. dem anaphylaktischen
Schock, gerechnet werden.

Humanalbuminlésungen sollten immer zum Einsatz kommen, wenn
die eigenen Serumalbuminkonzentrationen weniger als 3 % betragen (nor-
mal: ca. 4-5 %). Ursachen konnen hier z. B. Verluste nach schweren Ver-
brennungen sein.

Fertigarzneimittel sind u. a. Humanalbumin Behring®” und Humanalbu-
min Octapharm® (jeweils in den Konzentrationen 5 % und 20 %).
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25.3 Herz-Kreislauf-Medikamente

25.

3.1 Blutdrucksenkende Medikamente

» Nifedipin
» Beispiel Adalat®

Indikation. Hypertensiver Notfall, Angina-pectoris- Anfall.

Dosierung. 10-20 mg Nifedipin; eine Kapsel Adalat® enthalt 10 mg des ge-
faflwirksamen Kalziumantagonisten Nifedipin.

Nifedipin wird v. a. von dem sublingual gelegenen Venenplexus (Venen-
geflecht) sehr gut resorbiert. Dies gilt auch fiir die beim Schock auftretende
Zentralisation, d. h. auch in diesem Falle bleibt die Zunge gut durchblutet
und gewihrleistet eine schnelle und ausreichende Resorption von Nifedipin.

Wirkmechanismus. Nifedipin ist ein gefiwirksamer Kalziumantagonist,
d. h. in den Blutgefifizellen werden die Kalziumkanale blockiert. Dies hat
zur Folge, dass das zur Kontraktion der Gefdfimuskulatur notwendige Kal-
zium nicht mehr in ausreichender Menge zur Verfiigung steht. Die Gefifle
erschlaffen, das Gefafilumen vergroflert sich und der Blutdruck féllt rasch
ab. Die Hauptwirkung duf3ert sich in peripherer Gefdfidilatation und einer
Verminderung des koronaren Gefiflwiderstandes durch Weitstellung der
Koronargefif3e.

Nebenwirkungen. Massiver Blutdruckabfall, Kopfschmerzen, Flush (Ge-
sichtsrotung durch GefifSerweiterung im Gesichtsbereich), verstirktes
Wirmegefiihl (aufgrund intensiverer Hautdurchblutung als Folge der Ge-
faflerweiterung).

Gegenanzeigen. Schock (weil dann die Verengung der Gefafe der Erho-
hung des vendsen Riickstroms dient); Therapie mit 3-Rezeptorenblockern,
da das Herz im Falle einer zu starken Blutdrucksenkung durch Nifedipin
das Herz den Blutdruck nicht mit Hilfe eines gesteigerten Herzzeitvolu-
mens stabilisieren konnte.
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» Urapidil
» Beispiel Ebrantil®

Indikation. Hypertensiver Notfall.
Dosierung. 10-50 mg Urapidil langsam i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Urapidil ist ein o.-Rezeptorenblocker, d. h. die a-Re-
zeptoren am Endothel der Blutgefifle werden abgeschirmt. Der physiolo-
gische* Agonist (Wirkstoff) Noradrenalin kann die o-Rezeptoren nicht
mehr aktivieren, sodass eine Gefifiverengung unmdoglich wird. Folge ist
eine Gefaflerweiterung mit anschliefender Blutdrucksenkung. Daneben
wird eine zentrale Wirkkomponente diskutiert.

Nebenwirkungen. Aufgrund der durch o.-Blockade erzielten Blutdrucksen-
kung tritt eine reflektorische Tachykardie ein, d. h. das Herz versucht iiber
ein erhohtes Herzzeitvolumen, dem Absinken des Blutdruckes entgegenzu-
wirken.

Gegenanzeigen. Nicht im Falle eines Schockes einsetzen, da durch die Ge-
fafldilatation (Erweiterung) der vendse Riickstrom zum Herzen noch zu-
satzlich vermindert wird.

» Clonidin
» Beispiel Catapresan®

Indikation. Hypertensive Krise.

Dosierung. 0,15 mg Clonidin (= 1 ml Catapresan® Injektionslésung) ver-
diinnt langsam i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Im zentralen Nervensystem werden durch Clonidin
ap-Rezeptoren aktiviert. Dies vermindert den Vasokonstriktorentonus,
setzt somit den Blutdruck zentral bedingt herab und vermindert die Herz-
frequenz. Zu Beginn der Gabe werden aber am peripheren GefifSendo-
thel lokalisierte o-Rezeptoren aktiviert, sodass kurzfristig eine leichte
Blutdruckerhohung feststellbar ist. Nach kurzer Zeit tiberwiegt dann der
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zentrale Einfluss und es kommt zu einer anhaltenden Blutdrucksenkung,
die durch eine Verminderung des Herzzeitvolumens unterstiitzt wird. Die
Wirkdauer betragt ca. 8 h.

Nebenwirkungen. Kurzzeitige Blutdruckerhéhung (» s.0.) und verstarkt
auftretende Miidigkeit (im Notfall zu vernachldssigen). Um extreme reflek-
torische Blutdrucksteigerungen zu vermeiden, darf Clonidin nach lingerer
Therapie nur ausschleichend abgesetzt werden.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine.

» Nitroglyzerin
» Beispiel Nitrolingual® Spray

Indikation. Angina pectoris, kardiales Lungenddem, hypertensiver Notfall,
Dialysepatient.

Dosierung. 0,4 mg Nitroglyzerin je Spriihstof3; 2-3 Hiibe, evtl. alle 5 min
wiederholen; Sprithstof8e auf den auch im Schock gut durchbluteten Zun-
gengrund geben. Wirkeintritt bereits nach 20-30 s, Wirkdauer ca. 30 min.

Wirkmechanismus. Nitroglyzerin wird tiber die Mundschleimhaut direkt
in den groflen Kreislauf resorbiert und erweitert Koronargefifie und v. a.
venose KapazititsgefifSe. Die koronare Durchblutung steigt, d. h. die Ver-
sorgung des Herzmuskels ist wieder gewdhrleistet. Aufgrund der Venendi-
latation (Erweiterung) ist der venose Riickstrom zum Herzen vermindert.
So muss das Herz weniger arbeiten und der Sauerstoftbedarf des Herzens
sinkt. Infolge der spiter eintretenden Dilatation der Arterien, d. h. der arte-
riellen Widerstandsgefif3e, wird sowohl die Vor- als auch die Nachlast des
Herzens vermindert. Der enddiastolische Druck sinkt, wodurch die Wand-
spannung abnimmt und die Koronargefif3e den Herzmuskel besser mit Sau-
erstoff versorgen konnen.

Biochemisch werden aus Nitroglyzerin NO-Radikale gebildet, die die
16sliche Guanylatzyklase aktivieren. Dies bewirkt wiederum einen Anstieg
von cGMP in den Zellen mit Senkung des zelluldren Kalziumangebotes,
sodass die Gefdimuskelkontraktion vermindert ist.
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Nebenwirkungen. Kopfschmerzen, die durch die Gefiflerweiterung im
Kopfbereich ausgelost werden; Flush (Hautrotung aufgrund verstirkter
Durchblutung); reflektorische Tachykardie (das Herz versucht, durch ein
gesteigertes Herzzeitvolumen der Blutdrucksenkung entgegenzuwirken);
Schwindel infolge des starken Blutdruckabfalls (»venous pooling«).

Gegenanzeigen. Volumenmangelschock.

25.3.2 Blutdruckerhohende Medikamente

» Theodrenalin
» Beispiel Akrinor®

Indikation. Schwere Hypotonie.

Dosierung. 0,5-2 ml Theodrenalinlosung i. v. applizieren.
Wirkmechanismus. Der Theophyllinabkémmling Theodrenalin fithrt zu ei-
ner Tonisierung (strafferen Spannung) der Venen, sodass vermehrt venoses
Blut in Richtung Herz transportiert wird und nicht in den Venen (Beinen)
versacken kann. Der verstirkte venose Riickstrom zum Herzen erhoht das
Herzzeitvolumen und somit auch den Blutdruck.

Nebenwirkungen. Vereinzelt Bradykardie.

Gegenanzeigen. Im Notfall keine.

» Noradrenalin

» Beispiel Arterenol®

Indikation. Hypotonie, Schock (v. a. kardiogen, anaphylaktisch oder sep-
tisch).

Dosierung. 0,3-0,5 ml, d. h. 0,3-0,5 mg Noradrenalin (je nach Effekt) als
verdiinnte Losung i. v. applizieren.
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Wirkmechanismus. Noradrenalin besetzt in den arteriellen Gefiflen v. a.
a-Rezeptoren, sodass eine echte Vasokonstriktion mit Blutdruckanstieg
die Folge ist. Allerdings werden keine Koronargefafle verengt. Durch Ak-
tivierung der B1-Rezeptoren im Herzen wird die Herzkraft und somit das
Schlagvolumen erhoht. Theoretisch wére eine Tachykardie zu erwarten,
jedoch werden durch die Blutdruckerhohung die Pressorezeptoren (Blut-
druck»fithler«) aktiviert. Diese 16sen eine parasympathische Gegenregulati-
on tber den Vagusnerv am Herzen aus, sodass die Herzfrequenz reduziert
wird.

Nebenwirkungen. Herzrhythmusstérungen, Bradykardie.

Gegenanzeigen. Hypertonie.

» Adrenalin
» Beispiel Suprarenin®

Indikation. Kreislaufstillstand, Bradykardie, anaphylaktischer Schock.

Dosierung. 1 ml des Préaparates (=1 mg Adrenalin) mit 9 ml isotonischer
Kochsalzlosung verdiinnen oder 2 ml Suprarenin® (= 2 mg Adrenalin) mit
8 ml isotonischer Kochsalzlosung verdiinnen.

Verdiinnung 1 : 10: langsam i. v. applizieren (5-10 ml); Verdiinnung 2 :
10 endobronchiale Gabe.

Wirkmechanismus. Adrenalin aktiviert sowohl a.- als auch -Rezeptoren.
In kleinen Gaben kontrahiert es die Gefifle der Haut, der Schleimhaut und
der Baucheingeweide. Die GefifSe der Skelettmuskulatur und des Herzens
werden dagegen erweitert. Insgesamt sinkt durch Aktivierung der 3,-Re-
zeptoren an den Gefidlen der periphere Widerstand, sodass der diastoli-
sche Blutdruck abnimmt. Der systolische Druck aber steigt infolge der Ak-
tivierung der kardialen 31-Rezeptoren, was ein erhdhtes Herzzeitvolumen
zur Folge hat.

In hohen Dosen iiberwiegt beim Adrenalin die periphere o-Aktivie-
rung, sodass neben einem gesteigerten Herzzeitvolumen auch der periphe-
re Widerstand zunimmt und damit sowohl systolischer als auch diastoli-
scher Blutdruck ansteigen. Dariiber hinaus wird auch die Reizbildung und
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-leitung im Herzen beschleunigt, sodass mit einer Tachykardie gerechnet
werden kann.

Nebenwirkungen. Tachykardie, Extrasystolen und Kammerflimmern.

Gegenanzeigen. Im Notfall keine.

» Dopamin
» Beispiel Dopamin Giulini®

Indikation. Kardiogener Schock (Verminderung des Herzzeitvolumens)
und drohendes Nierenversagen.

Dosierung. 100 mg Dopamin in 500 ml Ringer-Laktatlésung oder in 500 ml
5 %iger Glukoselosung. Infusion mit 60-120 Tropfen/min (nach Effekt).
Nicht mit alkalischen Losungen mischen!

Wirkmechanismus. Der kardiogene Schock zeichnet sich durch ein stark
vermindertes Herzzeitvolumen und einen erhohten peripheren Wider-
stand aus. Dopamin besitzt sowohl o.- als auch B-agonistische Eigenschat-
ten. Aufgrund der Aktivierung der peripheren o-Rezeptoren werden die
nicht lebenswichtigen Gefafle der Haut und der Skelettmuskulatur verengt.
Andere periphere Blutgefifie werden durch die B-Wirkung erweitert, so-
dass der periphere Widerstand insgesamt abnimmt. Die Aktivierung der
B-Rezeptoren bewirkt v. a. eine gesteigerte Herzkraft, sodass das Herzzeit-
volumen wieder vergréfiert wird.

Die Aktivierung der renalen Dopaminrezeptoren erweitert die renalen
Blutgefif3e, sodass die Durchblutung der Nieren sichergestellt ist und ein
drohendes Nierenversagen vermieden werden kann.

Nebenwirkungen. In hohen Dosierungen Tachykardie.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine.
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» Doputamin
» Beispiel Dobutrex®

Indikation. Kardiogener Schock.

Dosierung. 250 mg Dobutamin in 500 ml Ringer-Laktatlosung oder in
500 ml 5 %iger Glukoselosung, Infusion mit 60-120 Tropfen/min (nach
Effekt).

Wirkmechanismus. Dobutamin aktiviert v. a. die kardialen [31-Rezeptoren.
Die Folge davon ist eine Erhchung der Herzkraft und somit ein gesteiger-
tes Schlagvolumen mit erhéhtem Herzzeitvolumen. Der periphere Wider-
stand wird leicht vermindert und es kommt nicht zu einer Tachykardie.

Nebenwirkungen. Nur bei bestehender Hypertonie Gefahr von Tachykar-
die und Angina pectoris.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine.

» Orciprenalin
» Beispiel Alupent®

Indikation. Bradykardie, AV-Block, Rhythmusstérungen, Asthma bron-
chiale.

Dosierung. 0,25-0,5 mg Orciprenalin, 1 : 10 verdiinnen; initial 1-2 ml der
Verdiinnung i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Orciprenalin wirkt prinzipiell wie Isoprenalin. Jedoch
konnte im Vergleich zu Isoprenalin die Wirkdauer durch leichte chemische
Molekiilmodifikation wesentlich verlingert werden. Es werden sowohl B1-
als auch B,-Rezeptoren stimuliert. Dies bedeutet, dass sowohl Herzkraft als
auch Herzfrequenz erhoht werden. Wegen der peripheren B,-Wirkung ist
der periphere Widerstand vermindert.

Die Aktivierung der pulmonalen B,-Rezeptoren hat eine spasmolyti-
sche Wirkung im Bereich der glatten Bronchialmuskulatur zur Folge, so-
dass Alupent® auch bei Asthma bronchiale eingesetzt werden kann.
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Nebenwirkungen. Vereinzelt Tachykardie, Blutdruckabfall.

Gegenanzeigen. Im Notfall keine.

25.3.3 Medikamente, die die Herzkraft steigern

» Digoxin
» Beispiel Novodigal®

Indikation. Akute Herzinsuffizienz, Cor pulmonale, kardiales Lungenddem.
Dosierung. 0,4 mg Digoxin i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Die Herzglykoside wirken positiv-inotrop (d. h. die
Kontraktionskraft des Herzmuskels wird erhoht) und negativ-dromotrop

(d. h. die Uberleitungsgeschwindigkeit wird vermindert).

Nebenwirkungen. Bei Vorliegen einer Hyperkalidmie besteht die Gefahr
von Kammerflimmern.

Gegenanzeigen. Hyperkalidmie.

25.3.4 Medikamente, die die Herzfrequenz beeinflussen

» Adenosin
» Beispiel Adrekar®

Indikation. Supraventrikuldre Tachykardien,

Dosierung. Bolus, initial 3 mg intravends applizieren. Ein zweiter Bolus
kann mit 6 mg, ein dritter mit 9 mg und ein vierter Bolus mit max. 12 mg
i. v. gegeben werden. Voraussetzung ist, dass der jeweilige zuvor gegebene
niedrigere Bolus keinen Erfolg hatte.

Wirkmechanismus. Adenosin bindet an spezielle Rezeptoren im Herzen
und blockiert dadurch den Abbau von cAMP durch Hemmung der Ade-
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nylatcyclase. Die Folge davon ist ein vermehrter Einstrom von Kaliumio-
nen in das Herzreizleitungssystem. Zum anderen werden am AV-Knoten
Kalziumkanile blockiert. Daraus resultiert eine verminderte Uberleitge-
schwindigkeit, das Membranruhepotential nimmt zu und damit wird die
Herzfrequenz verringert.

Nebenwirkung. Flush, Atemnot, Hyperventilation oder auch Bradykardie.
Gegenanzeigen. AV-Block, Vorhoflimmern und Asthma bronchiale.

» Lidocain

» Beispiel Xylocain® 2%

Indikation. Kammerarrhythmien, Extrasystolen und Kammerflimmern.
Dosierung. 1 mg/kg Korpergewicht i. v. applizieren; evtl. nach 20 min wie-
derholen. Auch die endobronchiale Gabe von 1,5 mg/kg Korpergewicht in
verdiinnter Form ist moglich.

Wirkmechanismus. Lidocain verlangsamt den Ionenaustausch durch die
Zellmembran v. a. durch Blockade der Natriumkanéle. Dadurch wird die

Reizleitung und auch die Reizbildung verzogert.

Nebenwirkungen. Bedingt durch den verzégerten Ionenaustausch besteht
die Gefahr eines AV-Blocks sowie von Blutdruckabfall und Bradykardie.

Gegenanzeigen. AV-Block, Bradykardie und kardiogener Schock.

> Ajmalin

» Beispiel Gilurytmal®

Indikation. Tachykardien, Tachyarrhythmien und Extrasystolen.
Dosierung. 1 mg Ajmalin/kg Korpergewicht langsam i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Ajmalin gehort, wie z. B. Chinidin und Procainamid,
zu den Klasse-1A-Antiarrhythmika. Sie verldngern die Dauer des Aktions-
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potentials, beeinflussen aber die Erholungszeit der Natriumkanile nicht.
Durch diese membranstabilisierenden Effekte konnen Tachykardien und
-arrhythmien behandelt werden.

Nebenwirkungen. Bradykardie.

Gegenanzeigen. Bradykardie oder AV-Block vor Behandlungsbeginn.

» Verapamil
» Beispiel Isoptin®

Indikation. Supraventrikuldre Tachykardie und Tachyarrhythmie.
Dosierung. 2,5-5 mg Verapamil langsam i. v. applizieren.
Wirkmechanismus. Verapamil gehort zur Gruppe der Kalziumantagonis-
ten, die sowohl peripher in den Gefiflen als auch im Reizleitungs- und
Reizbildungssystem des Herzens Kalziumkanile blockieren. So wird zum
einen eine Gefiflerweiterung ausgelost und zum anderen die AV-Refraktar-
zeit verlangert.

Nebenwirkungen. Bradykardie, Blutdruckabfall, AV-Block.

Gegenanzeigen. Bradykardie oder AV-Block vor Behandlungsbeginn.

» Pindolol
» Beispiel Visken®

Indikation. Tachykarde Herzrhythmusstérungen und Angina pectoris.

Dosierung. 0,2-0,4 mg Pindolol mit isotoner Kochsalzlosung auf 10 ml
verdiinnen und langsam i. v. injizieren. Die Dosierung kann nach Effekt
gewdhlt werden.

Wirkmechanismus. Pindolol besetzt periphere und kardiale 3-Rezeptoren,
sodass v. a. die Herzfrequenz verringert und damit der kardiale Sauerstoft-
verbrauch reduziert wird.
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Nebenwirkungen. Bradykardie, negative Inotropie und Bronchokonstrik-
tion. Die Bronchokonstriktion ist deshalb maglich, weil bei hoher Dosie-
rung nicht nur 1-Rezeptoren, sondern auch vermehrt pulmonale 3,-Re-
zeptoren blockiert werden.

Gegenanzeigen. Herzinfarkt, Herzinsuffizienz, AV-Block 2. und 3. Grades,
obstruktive Bronchialerkrankungen.

25.4 Medikamente, die vorwiegend das

respiratorische System beeinflussen

Hierzu sind v. a. die Broncholytika zu zéhlen, die aufgrund ihrer dilatieren-
den (erweiternden) Wirkung den Atemwiderstand senken.

» Theophyllin
» Beispiel Euphyllin®

Indikation. Asthma bronchiale, Bronchospasmus und spastische Emphy-
sembronchitis.

Dosierung. 0,12-0,24 mg Theophyllin langsam i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Theophyllin wirkt als nichtselektiver Adenosinrezep-
torantagonist und hemmt in hoherer Dosierung die Phosphodiesterase,
sodass ein erhohter Spiegel an cAMP vorliegt. Dies wiederum wirkt bron-
chospasmolytisch und verhindert den Atemwiderstand. Zudem wird das
Atemzentrum stimuliert. Im Prinzip wirkt Theophyllin wie ein $-Sympa-
thomimetikum (in Bezug auf die pulmonalen Eigenschaften).

Nebenwirkungen. Erregung und innere Unruhe (aufgrund der sympathi-
schen Wirkkomponente).

Gegenanzeigen. Akuter Herzinfarkt, Schock und Epilepsie.
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» Fenoterol
» Beispiel Berotec® Dosieraerosol

Indikation. Asthma bronchiale und Bronchospasmen.

Dosierung. 2-3 Hiibe mit je ca. 0,2 mg Fenoterol.

Wirkmechanismus. Fenoterol ist ein B,-Sympathomimetikum, welches
v. a. pulmonale P-Rezeptoren aktiviert. Dies fithrt umgehend zu einer

Spasmolyse der Bronchialmuskulatur.

Nebenwirkungen. Aktivierung des Herz-Kreislauf-Systems und Tachykar-
die aufgrund der B-sympathischen Wirkungskomponente.

Gegenanzeigen. Koronare Herzkrankheit (wegen herzaktivierender Wir-
kung); nahender Geburtstermin, da durch Fenoterol sowohl die 3,-Rezep-
toren der Atemwege als auch die des Uterus* aktiviert werden. Daher muss
mit einer wehenhemmenden Wirkung gerechnet werden.

25.5 Medikamente gegen Schmerzen

25.5.1 Medikamente, die vorwiegend spasmolytisch
(krampflosend) wirken

» N-Butylscopolamin
» Beispiel Buscopan®

Indikation. Koliken und spastische Schmerzustiande.
Dosierung. 20 mg N-Butylscopolamin langsam i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. N-Butylscopolamin (Buscopan®) hemmt wie Atropin
die Wirkung des Parasympathikus auf die glatte Muskulatur. Das Wirk-
prinzip besteht in einem Rezeptorantagonismus zum parasympathischen
Ubertrégerstoff Acetylcholin (Aufhebung der Muskarinwirkung von Ace-
tylcholin). Allerdings sind die Wirkungen auf Herz, Pupillenmuskel und
Atemzentrum weniger ausgepragt.
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Nebenwirkungen. Leichte Mundtrockenheit und etwas gesteigerte Herzfre-
quenz.

Gegenanzeigen. Im Notfall keine.

25.5.2 Opiate und weitere Analgetika

» Morphin
» Beispiel Morphinum hydrochloricum Amphiolen®

Indikation. Schwerste Schmerzzustiande.

Dosierung. 2,5-10 mg Morphin i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Morphin besetzt spezifische Morphinrezeptoren in der
Peripherie (vgl. Darmmuskulatur) und im zentralen Nervensystem. Somit
sind neben der hervorragenden Schmerzstillung auch die euphorisierende

und emetische Wirkung zu erkldren (» Abschn. 4.2.2).

Nebenwirkungen. Dampfung des Atem- und Kreislaufzentrums und Aus-
16sen des Brechreizes.

Gegenanzeigen. Spastische Schmerzzustinde, Koma, Herz- und Atem-
schwiche.

» Pethidin

» Beispiel Dolantin®

Indikation. Schwere, auch spastische Schmerzzustinde.
Dosierung. 50-100 mg i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Das Wirkprinzip entspricht dem von Morphin, wobei
die glatte Muskulatur im Gegensatz zu Morphin nicht kontrahiert wird.

Nebenwirkungen. S. Morphin.
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Gegenanzeigen. Koma, Herz- und Atemschwiche.

» Ketamin (» 25.8)
» Beispiel Ketanest®

» Tramadol

» Beispiel Tramal® Ampullen

Indikation. Schmerzen aller Art.

Dosierung. 50-100 mg Tramadol i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Tramadol ist wie Morphin ein zentral wirksames An-
algetikum.

Nebenwirkungen. Erbrechen (hiufigste Nebenwirkung), Atem- und Kreis-
laufdepression.

Gegenanzeigen. Im Notfall keine.

> Metamizol

» Beispiel Novalgin®

Indikation. Schmerzzustinde aller Art, v. a. auch spastische Schmerzen.
Dosierung. 3-5 ml Novalgin® langsam i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Metamizol wirkt analgetisch und antipyretisch durch
Beeinflussung der Prostaglandinsynthese. Es tritt keine zentrale Schmerz-
hemmung ein.

Nebenwirkungen. Agranulozytose und Blutdruckabfall.

Gegenanzeigen. Allergie gegen Metamizol (Pyrazolonallergie).



398

Kapitel 25 - Spezielle Medikamente fiir den Rettungsdienst

25.6 Medikamente zur Beruhigung

» Diazepam parenteral
» Beispiele Valium® Diazepam-ratiopharm®

Indikation. Sedierung vor der Intubation, Dampfen von Krampfanfillen,
Beseitigung von Unruhezustinden.

Dosierung. 5-10 mg zur Beruhigung i. v. applizieren. Bei Krampfanfillen
kann die Dosis entsprechend hoher gewéhlt werden.

Wirkmechanismus. Diazepam gehort zur Gruppe der Benzodiazepine,
d. h. zu den Tranquilanzien. Diese haben ihren Angriffspunkt v. a. im limbi-
schen System (zentrales Nervensystem). In niedrigen Dosen vermindern sie
die psychischen Erregungen, in hoheren Gaben wird die Erregungsleitung
stark geddmpft, sodass diese Arzneimittel auch krampflosend wirken.

Der molekulare Wirkmechanismus liegt in der Bindung an Benzodia-
zepinrezeptoren, die dann die hemmende Wirkung GABA*-erger Nerven
unterstiitzen. Die Folge ist eine durch aktivierte GABA-Rezeptoren bewirk-
te Offnung von Chloridkanilen, sodass vermehrt Chlorid in die Zellen ein-
stromt und diese hyperpolarisiert. Dies bedeutet konkret, dass die Zellen
weniger leicht erregbar sind.

Nebenwirkungen. Atemdepression und Blutdruckabfall (aufgrund der Be-
einflussung des zentralen Nervensystems).

Gegenanzeigen. Ateminsuffizienz und Muskelschwiche (Myasthenia gra-
vis).

» Diazepam rektal
» Beispiel Diazepam Desitin® rectal tube

Dieses Mittel kann sehr leicht rektal appliziert werden, was v. a. bei der
Verabreichung bei Kindern von Vorteil ist.

Wirkmechanismus, Nebenwirkungen und Gegenanzeigen entspre-
chen den oben angegebenen.
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» Triflupromazin
> Beispiel Psyquil®

Indikation. Unruhezustinde und Erbrechen.

Dosierung. Es sollten in der Regel maximal 10 mg Triflupromazin i. v. ver-
abreicht werden.

Wirkmechanismus. Triflupromazin gehért zur Gruppe der mittelstark
wirksamen Neuroleptika. Der exakte Wirkmechanismus der Neuroleptika
liegt noch etwas im Dunkeln. Allerdings scheint sicher, dass sie Dopamin-
rezeptoren im zentralen Nervensystem blockieren. Somit kann auch der
antiemetische Effekt erklart werden, da das Brechzentrum durch Dopamin
stimuliert wird.

Nebenwirkungen. Extrapyramidal-motorische Stérungen (bei der Einmal-
gabe im Notfall ohne Bedeutung); die a.-sympatholytische Wirkkomponen-
te tragt dazu bei, dass mit vermehrtem Blutdruckabfall gerechnet werden

muss.

Gegenanzeigen. Neuroleptika sollten nicht bei Vergiftungen mit Alkohol,
Schmerzmitteln oder Psychopharmaka gegeben werden.

» Promethazin

» Beispiel Atosil®

Indikation. S. Psyquil®, zusdtzlich noch Einsatz als Antiallergikum.
Dosierung. In der Regel werden 25-50 mg Promethazin i. v. appliziert.
Wirkmechanismus. Promethazin gehort in die Gruppe der schwach po-
tenten Neuroleptika, bei welchen zusitzlich noch eine antiallergische Wir-
kung vorhanden ist.

Nebenwirkungen. S. Psyquil®.

Gegenanzeigen. S. Psyquil”®.
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» Levomepromazin
» Beispiel Neurocil®

Indikation. S. Psyquil®.

Dosierung. Die mittlere Dosierung betragt 25-50 mg Levomepromazin
i

Wirkmechanismus. Levomepromazin gehort wie Promethazin zu den
schwach potenten Neuroleptika.

Nebenwirkungen. S. Psyquil®.
Gegenanzeigen. S. Psyquil”®.
» Haloperidol

» Beispiel Haldol®

Indikation. Alkoholintoxikation, psychische Erregungszustinde, Hyperki-
nese*.

Dosierung. 5-10 mg Haloperidol i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Haloperidol gehort zu den sehr stark wirksamen Neu-
roleptika, bei denen die antipsychotische Wirkung im Vordergrund steht.
Die Beeinflussung des vegetativen Nervensystems ist kaum noch spiirbar,

die antiemetische Komponente ist dagegen sehr ausgeprigt.

Nebenwirkungen. In groflerem Umfang extrapyramidal-motorische Sto-
rungen (Dyskinesien*, bedingt durch die enorme Wirkstérke).

Gegenanzeigen. Epilepsie (wegen der Auslésung von Dyskinesien*).



401 25

25.7 - Kortikoide und Antiallergika

» Phenobarbitol
» Beispiel Luminal®

Indikation. Status epilepticus.

Dosierung. 100-200 mg Phenobarbitol i. v. applizieren.
Wirkmechanismus. Phenobarbitol gehért zur Gruppe der Barbiturate. Ahn-
lich den Benzodiapinen wird auch hier das GABA*-System (iiber Barbitu-
ratrezeptoren) beeinflusst. Als Folge 6ffnen sich die GABA-Chloridkanile,
sodass tiber die Hyperpolarisierung die Erregbarkeit der Zellen geddmpft

ist.

Nebenwirkungen. Gefahr der Anreicherung im Kérper (Kumulation) und
allergische Reaktionen.

Gegenanzeigen. Ateminsuffizienz.

25.7 Kortikoide und Antiallergika

» Dexamethason pulmonal
» Beispiel Auxiloson® Spray

Indikation. Vergiftung mit Reizgasen, Lungenddem, Glottisédem, Bron-
chospasmen und Krupp-Anfille.

Dosierung. Sofort beim Notfall 2-3 Hiibe a 0,125 mg Dexamethason, falls
notig alle 5-10 min wiederholen.

Wirkmechanismus. Dexamethason gehort in die Gruppe der Kortikoide,
die aufgrund einer Hemmung der Phospholipase A2 in den Stoffwechsel
von Entziindungen eingreifen. Die Folge sind Stabilisierung der Zellmem-
bran, Verringerung von Odemen (durch gefiflabdichtende Wirkung),
Bronchodilatation und Entzindungshemmung.

Nebenwirkungen. In Notfillen (kurzfristige Anwendung) keine.
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Gegenanzeigen. In Notfillen keine.
» Dexmethason parenteral
» Beispiel Fortecortin®

Indikation. Anaphylaktischer Schock, asthmatische Anfille, Lungenddem,
Hirnédem und Schidel-Hirn-Trauma.

Dosierung. Akutbehandlung des anaphylaktischen Schocks und asthmati-
sche Anfille: 40 mg Dexamethason i. v. applizieren.

Lungenddem, Hirnédem und Schidel-Hirn-Trauma: 100 mg Dexame-
thason i. v. applizieren.
Wirkmechanismus. S Auxiloson® Spray.
Nebenwirkungen. Im Notfall (kurzfristige Anwendung) keine.
Gegenanzeigen. Im Notfall keine.
> Prednison

» Beispiel Rectodelt®

Indikation. Asthmatische Anfille, Krupp-Syndrom, schwere allergische Re-
aktionen.

Dosierung. Erwachsene bis zu 200 mg Prednison (als Zépfchen), Kinder
bis zu 100 mg.

Wirkmechanismus. Prednison gehért in die Gruppe der Kortikoide wie
das Dexamethason, hat also denselben Wirkmechanismus. Aufgrund der
schnellen Resorption iiber die Darmschleimhaut ist hier eine Ausnahme
von der sonst bevorzugten i. v.-Applikation in akuten Notféllen moglich.
Dies ist v. a. fiir Kinder von Vorteil.

Nebenwirkungen. In Notfillen (kurzfristige Anwendung) keine.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine.
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» Adrenalin
» Beispiel Adrenalin Medihaler®

Indikation. Asthmatische Anfille, Odeme im Rachenbereich, schwere All-
ergien (Schock), Krupp-Anfille.

Dosierung. 1-2 Hiibe Adrenalin initial, eine Wiederholung ist alle 3-5 min
moglich.

Wirkmechanismus. Adrenalin stimuliert v. a. iiber $-Rezeptoren das sym-
pathische Nervensystem. Daraus resultieren Bronchodilatation, Stabilisie-

rung des Kreislaufs und Odemausschwemmung.

Nebenwirkungen. Blutdrucksteigerung und Tachykardie (aufgrund der
Aktivierung des sympathischen Nervensystems).

Gegenanzeigen. Starke Tachykardie und Tachyarrhythmie.

25.8 Medikamente zur Narkoseeinleitung
und zur Intubation

» Atropin
» Beispiel Atropinsulfat Braun®

Indikation. Ddmpfung des parasympathischen Nervensystems vor dem Le-
gen einer Magensonde oder vor einer Intubation.

Dosierung. Erwachsene: 0,5-1,0 mg Atropin i. v.; Kinder: 0,02 mg Atropin
je kg Korpergewicht i. v.

Wirkmechanismus. Atropin ist ein Alkaloid, das aus verschiedenen Sola-
naceenarten wie z. B. Atropa belladonna (Tollkirsche), Datura stramonium
(Stechapfel) und Hyoscyamus niger (Bilsenkraut) gewonnen wird.
Atropin gehort heute mit zu den wichtigsten Parasympatholytika. Es
verdringt den physiologischen Botenstoff des parasympathischen Nerven-
systems, das Acetylcholin, von seinem Muskarinrezeptor. Somit sind die
parasympathischen Reaktionen vermindert, was sich z. B. in Zunahme der
Herzfrequenz, Pupillenerweiterung, Hemmung der Speichel- und Schweif3-
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sekretion, Erweiterung der Hautgefdfle und Erschlaffung der glatten Mus-
kulatur (vgl. Buscopan®, Abschn. 24.4.1) dufiert.

Nebenwirkungen. Mundtrockenheit, Tachykardie und Mydriasis (erweiter-
te Pupillen mit verstarkter Blendempfindlichkeit).

Gegenanzeigen. In Notfillen sind die meisten Gegenanzeigen zu vernach-
lassigen. Allerdings sollte der griine Star, das Glaukom, ausgeschlossen
werden. Die durch Atropin bedingte Lihmung des Pupillenmuskels mit an-
schlieffender Pupillenerweiterung kann den Schlemm-Kanal abschniiren.
Dies hat zur Folge, dass sich das Kammerwasser noch mehr anstaut und
der Augeninnendruck wesentlich ansteigt.

» Succinylcholin
» Beispiel Pantolax®

Indikation. Muskelerschlaffung vor einer Intubation.
Dosierung. 1 mg Succinylcholin pro kg Kérpergewicht i. v. applizieren.

Wirkmechanismus. Succinylcholin (Synonym: Suxamethoniumchlorid)
gehort in die Gruppe der peripher angreifenden Muskelrelaxanzien. Es de-
polarisiert die motorische Endplatte (Nikotinrezeptor) genauso wie das phy-
siologische Acetylcholin, d. h. es kommt zur Reizauslosung. Allerdings er-
folgt der Abbau von Succinylcholin aufgrund der anderen Molekiilstruktur
wesentlich langsamer, sodass die Repolarisation, d. h. die Auslosung eines
neuen Reizes, verzogert ist. In der Folge kommt es zur Muskelerschlaffung.

Nebenwirkungen. Vereinzelt Bradykardie.
Gegenanzeigen. Aufgrund eventueller Lihmung der Atemmuskulatur

muss die Moglichkeit zu sofortiger Intubation und Beatmung gegeben
sein.
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» Alcuroniumchlorid
» Beispiel Alloferin®

Indikation. Langerfristige kiinstliche Beatmung des Patienten unter Aus-
schaltung der eigenen Atemmuskulatur.

Dosierung. 0,15 mg Alcuroniumchlorid pro kg Kérpergewicht i. v. applizie-
ren.

Wirkmechanismus. Alcuroniumchlorid gehort in die Gruppe der stabilisie-
renden Muskelrelaxanzien. Chemisch ist dieser Stoff dem Curare (Pfeilgift
der stidamerikanischen Indios) ahnlich. Wie Curare besetzt Alcuronium-
chlorid die Acetylcholinrezeptoren (Nikotinrezeptoren) an der motori-
schen Endplatte, allerdings kann keine Wirkung ausgeldst werden. Es fehlt
die »intrinsic activity«*. In der Folge kann auch wirksames Acetylcholin
nicht mehr an die Rezeptoren heran, da diese durch Alcuroniumchlorid
belegt sind, es kommt zur Muskelerschlaffung.

Nebenwirkungen. Vereinzelt Blutdruckabfall.

Gegenanzeigen. Aufgrund der Atemladhmung muss die Moglichkeit zur
sofortigen kiinstlichen Beatmung gegeben sein.

» Ketamin
» Beispiel Ketanest®

Indikation. Ketanest® kann sowohl als Analoganésthetikum zur Narkose-
einleitung als auch zur Schmerzbekdmpfung eingesetzt werden.

Dosierung. Zur Schmerzstillung: 0,25-0,50 mg Ketamin pro kg Korperge-
wicht i. v. (> Abschn. 24.4.2); zur Narkoseeinleitung 0,5-2,0 mg Ketamin
pro kg Korpergewicht.

Wirkmechanismus. Ketamin erzeugt 30-60 s nach der i. v. -Gabe vollige
Analgesie, die auch noch nach Ende der Narkose anhilt. Es beeinflusst ver-
schiedene Strukturen im zentralen Nervensystem wahrscheinlich durch
Verinderung von Membranpotentialen aufgrund lipophiler Wechselwir-
kungen mit den Membranlipiden.
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Nebenwirkungen. Ketamin setzt v. a. zu Beginn der Therapie Katecholami-
ne (Adrenalin, Noradrenalin) frei, sodass es zu Tachykardie und Blutdruck-
anstieg kommen kann. Zusitzlich muss mit vermehrtem Speichelfluss (Sa-
livation) gerechnet werden, weshalb die Pramedikation (vorherige Gabe)
mit Atropin sinnvoll erscheint.

Gegenanzeigen. Bluthochdruck, Angina pectoris und Epilepsie.

> Etomidat

» Beispiel Hypnomidate®

Indikation. Narkoseeinleitung.

Dosierung. 0,2 mg Etomidat pro kg Korpergewicht i. v. applizieren.
Wirkmechanismus. Die Wirkweise von Etomidat entspricht im Grunde
der von Ketamin. Allerdings besitzt Etomidat keinerlei analgetische Eigen-
schaften und es kommt zu keiner wesentlichen Ausschiittung von Katecho-
laminen, sodass Blutdruck und Herz-Kreislauf-System nicht beeintréichtigt

werden.

Nebenwirkungen. Sehr hiufig Venenthrombosen (auf einer Venenreizung
beruhend).

Gegenanzeigen. In Notfillen keine wesentlichen Gegenanzeigen.
> Fentanyl
» Beispiel Fentanyl® Janssen

Indikation. Linderung schwerster Schmerzzustinde und Schmerzausschal-
tung bei Kombinationsnarkosen.

Dosierung. Nur 0,05 mg Fetanyl pro kg Koérpergewicht (i. v.).

Wirkmechanismus. Fentanyl gehort wie Morphin zu den Opiaten, aller-
dings ist es ca. 100-mal stdrker wirksam. Die Schmerzstillung wird zentral
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durch Aktivierung des Morphinrezeptors erreicht. Die Wirkdauer von nur
30 min macht Fentanyl gerade im Rettungsdienst besonders wertvoll.

Nebenwirkungen. Vereinzelt die typischen Morphinnebenwirkungen wie
z. B. Sedierung, Atemdepression und Bronchospasmen.

Gegenanzeigen. Aufgrund der Nebenwirkungen sollte Fentanyl nicht bei
Sauglingen eingesetzt werden. Die Verwendung von Fentanyl bedingt die
Maoglichkeit zur sofortigen kiinstlichen Beatmung.

» Thiopental
» Beispiel Trapanal®

Indikation. Zur Narkoseeinleitung, zur Hirndrucksenkung und zur Unter-
brechung von Krampfanfillen (Epilepsie).

Dosierung. Ca. 3 mg Thiopental pro kg Kérpergewicht i. v. applizieren. Fiir
Erwachsene gilt die empfohlene Dosis von 250 mg Thiopental.

Wirkmechanismus. Thiopental gehort zur Gruppe der sehr lipophilen Bar-
biturate. Aufgrund der hohen Lipophilie wird die Blut-Hirn-Schranke sehr
schnell iberwunden und der Wirkeintritt erfolgt innerhalb weniger Sekun-
den. Auflerdem werden die Venen erweitert, sodass Blutdrucksenkung und
dadurchz. T. Tachykardien entstehen. Neben der Ausloschung des Bewusst-
seins wird die Muskulatur teilweise erschlafft.

Nebenwirkungen. Kreislauf- und Atemdepression, allergische Reaktionen.
Aufgrund der duflerst alkalischen Injektionslosung ist jede paravenose (an
der Vene vorbeigehende) Injektion unbedingt zu vermeiden.

Gegenanzeigen. Leber- und Nierenschiaden sowie drohendes Kreislaufver-
sagen.



408 Kapitel 25 - Spezielle Medikamente fiir den Rettungsdienst

25.9 Medikamente gegen Vergiftungen

» Dimeticon
» Beispiel Sab simplex®

Indikation. Orale Einnahme von Schaummitteln wie z. B. Waschpulver.
Dosierung. 10-30 ml Dimeticon oral.

Wirkmechanismus. Aufgrund seiner lipophilen Struktur wirkt Dimeticon
als oberflichenaktiver Schaumzerstorer, wodurch die in der Flussigkeit fest-
gehaltenen Gase freigesetzt werden kénnen.

Nebenwirkungen. Keine gravierenden.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine.

» Brechwurzelextrakt
» Beispiel Orpec® Sirup

Indikation. Orale Giftausscheidung bei Kindern durch Auslosen von Erbre-
chen.

Dosierung. 15-20 ml Orpec® Sirup mit viel Fliissigkeit (Wasser) trinken
lassen.

Wirkmechanismus. Der Extrakt aus der Brechwurzel (Radix ipecacuanha)
enthilt v. a. die Alkaloide Emetin und Cephaelin. Beide Inhaltstoffe reizen
lokal die Magennerven und das Brechzentrum.

Nebenwirkungen. In Notfillen sind die Nebenwirkungen zu vernachlés-
sigen. Allerdings sollte darauf geachtet werden, dass nach der Gabe von
Brechwurzelsirup auch wirklich der Magen entleert wird, um Vergiftungen
mit Emetin und Cephaelin zu vermeiden.

Gegenanzeigen. Erbrechen darf nicht bei Bewusstlosigkeit und Vergiftun-
gen mit Laugen, Sduren oder Schaumbildnern ausgel6st werden (Aspirati-
onsgefahr).
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» Apomorphin
» Beispiel Apomorphin Woelm®

Indikation. Auslésen von Erbrechen bei Jugendlichen und Erwachsenen.

Dosierung. 0,1 mg pro kg Koérpergewicht i. m. bzw. zur Vermeidung von
Kreislaufproblemen als Mischspritze mit Theodrenalin (z. B. 1 Amp. Akri-
nor®).

Wirkmechanismus. Apomorphin ist ein vom Morphin abgeleitetes Mole-
kil. Die analgetische Potenz von Apomorphin ist aber zu vernachléssigen.
Es besetzt Morphinrezeptoren v. a. im Kreislauf-, Atem- und Brechzen-
trum. Durch Stimulation des Brechzentrums wird zentral Erbrechen aus-
gelost.

Nebenwirkungen. Aufgrund des Wirkmechanismus muss mit Atemde-
pression und Blutdruckabfall gerechnet werden. Der Kreislauf kann aber
durch die gleichzeitige Gabe von Theodrenalin (z. B. Akrinor®) stabilisiert
werden. Sollte es irrtiimlicherweise zu einer Uberdosierung kommen, so
steht mit dem Morphinantagonisten Naloxon (z. B. Narcanti®) ein Antidot
zur Verfiigung (vgl. Morphin und Apomorphin besetzen die gleichen Re-
zeptoren).

Gegenanzeigen. S. Brechwurzelextrakt.

» Medizinische Kohle (Carbo medicinalis)

Indikation. Nach peroralen Vergiftungen aller Art.

Dosierung. 1 g pro kg Kérpergewicht werden in Wasser suspendiert getrun-
ken oder mit Hilfe einer Magensonde appliziert.

Wirkmechanismus. Die medizinische Kohle (Carbo medicinalis) wird
durch Verkohlung von pflanzlichem Material gewonnen. Mit Hilfe einer
speziellen Behandlung wéhrend der Verkohlung wird ein sehr feines, tief-
schwarzes Kohlepulver mit riesiger innerer Oberflidche gewonnen. In Was-
ser quillt dieses Pulver zu einem enorm adsorbierenden Schwamm.
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Nebenwirkungen. Evtl. Verstopfung (aufgrund des Quellvermdgens der
Kohle). Deshalb ist es oft sinnvoll, mit salinischen Abfithrmitteln wie z. B.
Natriumsulfat (Glaubersalz) zu kombinieren.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine.

» Glaubersalz (Natriumsulfat, Natrium sulfuricum)

Indikation. Beschleunigung der Darmentleerung nach Vergiftung mit lang-
sam resorbierbaren Giften.

Dosierung. 20-30 g Glaubersalz, gelost in viel Wasser, schlucken lassen
oder per Magensonde applizieren.

Wirkmechanismus. Die hohe Salzkonzentration im Darm fordert den lu-
minalen Wassereinstrom. Das vermehrte Darmvolumen 16st einen Deh-
nungsreiz auf die Darmmuskulatur aus, sodass die Peristaltik* verstarkt in
Bewegung kommt.

Nebenwirkungen. In Notfillen keine.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine.

» Paraffinél (Paraffinum subliquidum)

Indikation. Vergiftungen mit lipophilen organischen Losungsmitteln wie
z. B. Benzin, Heiz6l, Benzol u. a.

Dosierung. 150-200 ml Paraffinél miissen geschluckt bzw. mit Hilfe einer
Magensonde verabreicht werden.

Wirkmechanismus. Paraffinél bindet aufgrund seiner Lipophilie selbst lipo-
phile Stoffe wie z. B. aromatische und aliphatische Kohlenwasserstoffe und
organische Losungsmittel. Dies vermindert und verzogert die Resorption
dieser Gifte.
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Nebenwirkungen. In Notfillen keine.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine.

» Atropin
» Beispiel Atropinsulfat Kohler®

Indikation. Vergiftung mit organischen Phosphorsdureestern, wie z. B.
E 605°, und anderen Insektiziden.

Dosierung. Beginn der Therapie mit einer Ampulle a 100 mg Atropin (i. v.).
Die Gabe kann so lange fortgesetzt werden, bis Pupillenerweiterung und
Reduzierung des Speichelflusses eintreten.

Wirkmechanismus. Im parasympathischen Nervensystem dient Acetylcho-
lin als Ubertrigerstoff. Es bindet an der postsynaptischen Membran an
Muskarinrezeptoren und 16st die entsprechenden Wirkungen aus. Der Ab-
bau von Acetylcholin erfolgt mit Hilfe der den Muskarinrezeptoren benach-
barten Acetylcholinesterase. Organische Phosphorsdureester (z. B. Pflan-
zenschutzmittel wie E 605°) blockieren die Acetylcholinesterase auf lange
Zeit. Die Folge ist ein sehr stark aktivierter Parasympathikus mit Krampfen
der glatten Muskulatur [Darmmuskulatur, Bronchialmuskulatur (Asthma-
anfille) usw.].

Atropin besetzt die Muskarinrezeptoren, kann aber keine Wirkung aus-
16sen (fehlende »intrinsic activity«*). Das Acetylcholin wird somit von den
Muskarinrezeptoren verdriangt und der Stimulus auf das parasympathische
Nervensystem nimmt ab. Zwar sind im synaptischen Spalt sehr viele Mole-
kiile Acetylcholin zu finden, diese bleiben aber wegen der Rezeptorblocka-
de durch Atropin wirkungslos.

Nebenwirkungen. Tachykardie, trockene Schleimhdute und Blutdruck-
anstieg (aufgrund der Dampfung des parasympathischen Nervensystems
iiberwiegt der Sympathikotonus).

Gegenanzeigen. In extremen Notféllen keine. Allerdings sind Glaukompa-
tienten besonders gut zu beobachten bzw. nur mit sehr kleinen Dosen zu
behandeln.
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» Obidoxim
» Beispiel Toxogonin®

Indikation. Vergiftung mit Cholinesterasehemmstoffen wie z. B. Acetylcho-
lin abgebaut werden kann. Dies hat einen verminderten Tonus des parasym-
pathischen Nervensystems zur Folge.

Nebenwirkungen. In Notfillen keine.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine wesentlichen Gegenanzeigen.

» Naloxon
» Beispiel Narcanti®

Indikation. Narcanti® wird bei Vergiftungen mit Opiaten und Heroin ein-
gesetzt, um lebensbedrohliche Erscheinungen, wie z. B. Atemdepression,
zu bekdmpfen.

Fiir die Behandlung der Atemdepression von Neugeborenen opiatab-
héngiger Miitter steht Narcanti® neonatal mit einer Dosierung von 0,02 mg
Naloxon je ml Losung zur Verfiigung.

Dosierung. Erwachsenenstirke: 0,4 mg Naloxon je ml Losung. Es miissen
initial 0,1-0,2 mg Naloxon i. v. verabreicht werden. Eventuell ist eine Wie-
derholung nétig.

Wirkmechanismus. Opiate besetzen in der Peripherie (z. B. Darmmusku-
latur) und im zentralen Nervensystem (z. B. Brech- und Hustenzentrum,
Schmerz-, Atemzentrum) bestimmte Morphinrezeptoren, die dann die
verschiedenen Reaktionen auslsen. Eine gefiirchtete Komplikation nach
Uberdosierung mit Opiaten bzw. mit Heroin ist die Atemdepression mit
anschlieender Lihmung der Atemmuskulatur.

Naloxon besetzt die gleichen Rezeptoren wie Morphin, 16st aber selbst
keine Reaktionen aus. Es verdrangt nur das Morphin von seinen Rezeptoren
und blockiert diese. Die Folge ist ein relativ schnelles Abklingen der Sympto-
me.

Nebenwirkungen. In Notfillen keine relevanten Nebenwirkungen.
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Gegenanzeigen. In Notfillen keine wesentlichen Gegenanzeigen.

» Fumazenil
» Beispiel Anexate®

Indikation. Vergiftungen bzw. Uberdosierungen mit Benzodiazepinen.
Dosierung. Je nach Wirkung, in der Regel 0,2-1,0 mg Flumazenil i. v.

Wirkmechanismus. Benzodiazepine wirken zentral, d. h.v.a. im limbi-
schen System, indem sie die Weitergabe erregender Impulse bremsen. Aus
diesem Grund wirken sie auch krampflosend (vgl. Musaril®).

Sie verstirken die hemmende Wirkung GABA*-erger Neurone
(Diazepam, » Abschn. 24.5).

Flumazenil verdringt die Benzodiazepine (z. B. Valium®) von den Re-
zeptoren, kann aber selbst keine Reaktion auslosen. Daraus resultiert eine
geringere Affinitit der GABA an GABA-Rezeptoren mit einer verringerten
Hyperpolarisierung und erhéhten Erregbarkeit der Zellen, sodass Vergif-
tungserscheinungen, wie z. B. starke Sedierung oder Atemdepression, ge-
mildert werden.

Nebenwirkungen. Ubelkeit, Erbrechen und bei Abhingigen das Auftreten
von Entzugserscheinungen.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine relevanten Gegenanzeigen.

» Dexamethasonspray

» Beispiel Auxiloson®
» Abschn. 25.7

» Pyridostigmin
» Beispiel Mestinon®

Indikation. Uberdosierungen mit langwirkenden Muskelrelaxanzien (z. B.
Alloferin®).
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Dosierung. 5 mg Pyridostigmin i. v. und weitere 5 mg Pyridostigmin i. m.
applizieren.

Wirkmechanismus. Die stabilisierenden Muskelrelaxanzien aus der Cura-
regruppe besetzen die Acetylcholinrezeptoren an der motorischen End-
platte der Muskulatur. Acetylcholin wird verdringt, die curareartigen
Relaxanzien kénnen aber selbst keine Erregung auslosen. Die Folge ist
eine Muskelentspannung. Die einzelnen Muskelgruppen sind dabei un-
terschiedlich empfindlich. Zuerst werden die Augen-, Zungen- und Fin-
germuskeln geldhmt, danach die Nacken- und Extremititenmuskulatur.
Zuletzt wird die Atemmuskulatur betroffen, sodass die Gefahr der Ersti-
ckung durch Atemldhmung besteht. Diesen Kreislauf kann man mit Choli-
nesterasehemmern durchbrechen. Zu dieser Gruppe gehdren neben dem
Pyridostigmin (Mestinon®) auch Physostigmin (z. B. Anticholium®), ge-
wonnen aus der Kalabarbohne, Neostigmin (Prostigmin®) und Distigmin
(z. B. Ubretid®). Pyridostigmin hat dabei die langste Wirkdauer. Alle ge-
nannten Stoffe blockieren wie E 605° die Acetylcholinesterase, allerdings
im Gegensatz zu diesem nur voriibergehend. Die Folge davon ist ein erhch-
tes Angebot von Acetylcholin auch an der motorischen Endplatte, da es
weniger schnell abgebaut werden kann. Diese erhohte Konzentration an
Acetylcholin verdrangt nun ihrerseits die curareartigen Muskelrelaxanzi-
en von den Rezeptoren der motorischen Endplatte, sodass die Muskellah-
mungen aufgehoben werden.

Nebenwirkungen. Bradykardie und Krimpfe der glatten Muskulatur (Ma-
gen-Darm-Krampfe, aufgrund der Tonussteigerung des parasympathi-
schen Nervensystems).

Gegenanzeigen. In Notfillen keine relevanten Gegenanzeigen.

» Dimethylaminophenol

» Beispiel 4-DMAP Kohler®

Indikation. Behandlung von akuten Vergiftungen mit Blausdure bzw. mit
Rauchgasen, die Blausdure freisetzen.

Dosierung. 3-4 mg4-Dimethyl-p-aminophenoli. v. applizieren. Eine sofor-
tige Injektion von Natriumthiosulfat muss folgen.
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Wirkmechanismus. Blausdure wird beim Verbrennen mancher Kunststoffe
frei. Sie ist aber auch in vielen Pflanzen (wie z. B. bitteren Mandeln, Pfirsich-
kernen und z. T. sogar in Leinsamen) enthalten. Auch die Salze der Blauséau-
re, die Cyanide, sind hochgiftig, da aus ihnen mit Hilfe der Magensalzsdure
Blauséure freigesetzt wird.

Die Blausdure bzw. die Cyanide verbinden sich speziell mit 3-wertigem
Eisen. 3-wertige Eisenionen sind Bestandteil der Atmungsenzyme unserer
Zellen. Belegen die Cyanide die Atmungsenzyme, kann der mit dem Blut
angelieferte Sauerstoff nicht mehr verbrannt werden, es kommt zur »inne-
ren Erstickung.

Bei der Therapie der Blausdurevergiftung versucht man, die Cyanide
mit Hilfe des Bluteisens zu binden, damit nicht noch weitere Atmungsenzy-
me blockiert werden. Das Eisen des roten Blutfarbstoffs ist aber nur 2-wer-
tig, sodass es in dieser Oxidationsstufe nicht zur Bindung von Cyaniden in
der Lage ist. 4-DMAP oxidiert einen Teil des 2-wertigen Eisens im Hamo-
globin zu 3-wertigem. Es entsteht das sog. Methdmoglobin mit 3-wertigem
Eisen, welches in der Lage ist, die Cyanidionen abzufangen.

Nebenwirkungen. Leichte Zyanose* aufgrund der Umwandlung eines Teils
des Hamoglobins in Methamoglobin (Letzteres kann den Blutsauerstoff
nicht transportieren).

Gegenanzeigen. In Notfillen keine wesentlichen Gegenanzeigen.

» Natriumthiosulfat
» Beispiel Natriumthiosulfat 10 % Kohler®

Indikation. Therapie der Vergiftung mit Blausdure und Cyaniden.

Dosierung. 50-100 ml einer 10 %igen Natriumthiosulfatlésung i. v. appli-
zieren.

Wirkmechanismus. Nachdem die Cyanidionen durch Methamoglobinbil-
dung im Blut festgehalten sind, miissen sie aber noch entgiftet werden.
Der Korper bildet aus kleinen Mengen Cyanid ungiftiges Rhodanid (durch
Einbau von Schwefel mittels einer chemischen Redoxreaktion). Dieser Um-
wandlungsprozess wird durch die Gabe von Schwefel in Form von Natri-
umthiosulfat wesentlich beschleunigt, sodass die Cyanidentgiftung massiv
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gesteigert wird. Aus diesem Grund ist auch die Gabe von Natriumthiosul-
fat nach der i. v. - Applikation von 4-DMAP unbedingt nétig.

Nebenwirkungen. Eventuell verstirkter Brechreiz und Ubelkeit.

Gegenanzeigen. In Notfillen keine wesentlichen Gegenanzeigen.
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418 Adressen und Infos

Informationszentren fiir Vergiftungsfille

Zentren in der Bundesrepublik Deutschland

In den nachfolgend aufgefithrten Krankenanstalten und Kliniken bestehen
offizielle Informationszentren fiir Vergiftungsfille.

Zentren mit durchgehendem 24-Stunden-Dienst

13353 Berlin

Universitatsklinikum Rudolf Virchow
Humboldt-Universitét Berlin

Station 43 a/b

(Internist. Intensivstation)
Augustenburger Platz 1

Tel.: (030) 450-55 35 55

Telefax: (030) 450-55 39 09

Internet: www.charite.de

14050 Berlin

Beratungsstelle fiir Vergiftungserscheinungen
und Embryonaltoxikologie

(ITOX im BBGes)

Spandauer Damm 130

Tel.: (030) 19240 (Zentrale)

Telefax: (030) 306 86-721

Internet: www.giftnotruf.de

53113 Bonn

Informationszentrale gegen Vergiftungen
Zentrum fiir Kinderheilkunde

der Rheinischen Friedrich-Wilhelm-Universitat
Adenauerallee 119

Tel.: (0228) 2873211/2873333

Telefax: (0228) 2873314

Internet: www.meb.uni-bonn.de/giftzentrale
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Informationszentren fur Vergiftungsfalle

99089 Erfurt

Giftnotruf Erfurt

Gemeinsames Giftinformationszentrum

der Lander Mecklenburg-Vorpommern,

Sachsen, Sachsen-Anhalt und Thiiringen
¢/o Klinikum Erfurt

Nordhéuser Strafle 74

Tel.: (0361) 73 07 30

Telefax: (0361) 73 07 317

Internet: www.thueringen.de

79106 Freiburg

Informationszentrale fiir Vergiftungen
Universitéts-Kinderklinik
Mathildenstrafle 1

Tel: (0761) 192 40

Telefax: (0761) 270 44 57

Internet: www.giftberatung.de

37075 Gottingen

Giftinformationszentrum-Nord der Lander Bremen, Hamburg,
Niedersachsen und Schleswig-Holstein (GIZ-NORD)
Georg-August-Universitdt Gottingen

Zentrum Pharmakologie und Toxikologie

Robert-Koch-Straf3e 40

Tel.: (0551) 38 31 80 oder 1 92 40

Telefax: (0551) 3831881

Internet: www.giz-nord.de

66421 Homburg/Saar

Universitatskliniken

Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin

Tel.: (06841) 192 40

Telefax: (06841) 1 62 84 38

Internet: www.med-rz.uni-sb.de/med_fak/kinderklinik/klklb.htm
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55131 Mainz
Universitatsklinikum
Beratungsstelle bei Vergiftungen
Klinische Toxikologie
Langenbeckstrafie 1

Tel.: (06131) 192 40

Telefax: (06131) 17 66 05

81675 Miinchen

Giftnotruf Miinchen

(Toxikologische Abteilung der

II. Medizinischen Klinik rechts der Isar der TU)
Ismaninger Strafle 22

Tel.: (089) 192 40

Telefax: (089) 41 40 24 67

Internet: www.toxinfo.org

90419 Niirnberg

II. Medizinische Klinik des Stadtischen Klinikums
Toxikologische Intensivstation

Flurstrafle 17

Tel.: (0911) 398 24 51

Telefax: (0911) 398 21 92
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Abkiirzungen

4-DMAP: Abkiirzung fiir 4-Dimethyl-p-aminophenol; wird bei Vergiftun-
gen mit Blausdure oder Cyaniden eingesetzt

A.: Arteria, lat. Bezeichnung fiir Schlagader

ACh: Acetylcholin, chemische Substanz mit Ubertrigerfunktion

ATR: Augentropfen

AUC: »area under the curve«

Cmax: maximal erreichbare Konzentration

DMSO: Dimethylsulfoxid

EDTA: Ethylendiamintetraessigsaure

GABA: c-(gamma-)aminobutterséure, ein Botenstoft im ZNS

h: Stunde(n), dient als Abkiirzung (Einheitenzeichen) in Verbindung mit
Ziffern

HPLC: Hochdruckfliissigkeitschromatographie

i. a. intraarteriell, in eine Arterie hinein erfolgend

I. E.: internationale Einheiten

i. m.: intramuskuldr, in einen Muskel hinein erfolgend

INN: »international non-proprietary name, internationaler Freiname von
Substanzen

i. v.: intravends, in eine Vene hinein erfolgend

LADME: »liberation, absorption, distribution, metabolism, elimination«
(Freisetzung, Aufnahme, Verteilung, Stoffwechsel, Ausscheidung)

M.: Morbus (Krankheit)

MEC: minimale effektive Konzentration

MTC: minimale toxische Konzentration

N.: Nervus, lat. Bez. fiir Nerv

Na2-EDTA: Dinatriumethylendiamintetraessigsaure, kann zweiwertige Me-
tallionen komplex binden

NNR: Nebennierenrinde

RES: retikuloendotheliales System; Sammelbezeichnung fiir die ein eigenes,
biologisch hochwirksames System bildenden Endothel- und Retikulumzel-
len, die zusammen als Fress- und Speicherzellen fungieren und fiir die Stoft-
wechselvorgiange sowie fiir die Inmunkérperbildung von Bedeutung sind
s. c.: subkutan, unter die Haut bzw. in das unter der Haut liegende Fettge-
webe erfolgend

tmax: Zeit bis zum Erreichen der cmax

V.: Vena, lat. Bezeichnung fiir Vene

ZNS: zentrales Nervensystem
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Glossar

Abdomen: Bauch

Absorption: (med.) Aufnahme von Fliissigkeiten oder Gasen durch Schleim-
héute u. a. in Korperzellen

Acetylcholin: Ubertrigersubstanz der Nervenimpulse von einem Nerv auf
den anderen oder auf das Erfolgsorgan

Adsorbens: Stoff, der infolge seiner Oberflichenaktivitat geloste Substan-
zen und Gase (physikalisch) an sich bindet (u. a. zur Entgiftung des Ma-
gen- Darm-Trakts verwendet)

Aerosol: in Luft oder Gasen schwebende, feinstverteilte Stoffe; kolloidale
Dispersion von festen Stoffen oder Fliissigkeiten in Luft oder Gasen (z. B.
Arzneimittel zur Inhalation)

afferent: zu einem Organ hinfithrend

Affinitat: Anziehung

Agonist: Stoff (Molekiil), der nach Besetzung spezifischer Rezeptoren eine
Wirkung auslost

Akkommodation: Anpassung, Einstellung eines Organs auf die zu erfiillen-
de Aufgabe; im engeren Sinne: Einstellung des Auges auf die jeweilige Se-
hentfernung durch Veridnderung der Brechkraft der Linse

Alkaloide: meist alkalisch (basisch) reagierende, stickstofthaltige, in der Re-
gel kompliziert gebaute Naturstofte, die in vielen Pflanzen (besonders in tro-
pischen und subtropischen zweikeimbldttrigen Pflanzen) gebildet werden.
Die Zusammensetzung vieler A. ist heute bekannt, die meisten sind kristal-
line, in Wasser schwer losliche Substanzen von basischem Charakter; meist
optisch aktiv. Das basische N-Atom der Alkaloide kann Séiure anlagern,
wodurch aus der Alkaloidbase das Alkaloidsalz entsteht

Allergen: Stoff (Molekiil), der eine allergische Reaktion im Korper auslosen
kann

Allergie: die zu krankhafter (iberschieflender) Immunreaktion fithrende
Reaktionsverdnderung aufgrund einer Uberempfindlichkeit auf an sich
harmlose Stoffe (z. B. Pollen)

Alveole: Lungenbldschen, eigentlicher Ort des Gasaustausches
Amenorrh6: Ausbleiben der monatlichen Regel linger als 4 Monate
Amnesie: Erinnerungsliicke, Geddchtnisschwund, Ausfall des Erinnerungs-
vermogens beziiglich eines bestimmten Zeitraums vor oder wéhrend einer
Bewusstseinsstorung (bei epileptischem Anfall, Gehirnerschiitterung, Hyp-
nose u. a.)
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Amputation: operative Abtrennung eines Korperteils

Anabolika: den Eiweif3- und damit den Muskelaufbau férdernde Pharmaka
Analgesie: Schmerzlosigkeit

anaphylaktischer Schock: oft tédlich verlaufender Schock infolge Uber-
empfindlichkeit gegeniiber wiederholter parenteraler* Zufuhr desselben
Stoffes; besonders haufig ausgelost durch Eiweif3stoffe

androgenitales Syndrom: Die Nebennierenrinde produziert zu viele An-
drogene. Folge bei Jungen: vorzeitige Pubertit; bei Madchen: Erscheinun-
gen von » Vermannlichung«

Angina pectoris: Engegefiihl in der Brust, Herzenge, Stenokardie
Antagonist: Stoff, der entweder einen Agonisten* vom Rezeptor* verdringt
oder die Bindung des Agonisten an seinen Rezeptor verhindert, z. B. indem
er ihn selbst besetzt. Der Antagonist verhindert somit die Auslosung der
normalen Wirkung

Antibiogramm: bakteriologischer Test mittels Wachstumshemmung; sagt aus,
auf welche Antibiotika die untersuchten Bakterien empfindlich reagieren
Antibiotika: Medikamente zur Bekdmpfung von Infektionen

Antidot: Gegengift

Antiemetikum/Antemetikum: Mittel gegen Erbrechen

Antikorpertiter: im Blut feststellbare Menge von Antikérpern gegen eine
bestimmte Erkrankung

antiphlogistisch: entziindungshemmende Eigenschaft

antipyretisch: fiebersenkende Eigenschaft

Antitussivum: Mittel gegen Husten

apathogen: das Gegenteil von pathogen*

Apnoe: Atemstillstand

Arterie: Schlagader

arteriell: sauerstofthaltiges Blut fithrend

Asphyxie: Atemstorung, Atemstillstand, Behinderung des Gasaustauschs
in den Lungen und die damit zusammenhangende Hypoxdmie*, die zu Zya-
nose und Herzstillstand fithren kann

Aspiration: Einsaugen von Fliissigkeit oder festen Stoffen bzw. Gasen in die
Lunge

bakteriostatisch: die Bakterienvermehrung verhindernd, aber nicht direkt
bakterienabtétend

bakterizid: bakterienabtétend

Basen: Laugen; Verbindungen, die in wéssriger Losung negativ geladene
OH-Ionen abspalten
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Betarezeptoren (B-Rezeptoren): Vermittler adrenerger Wirkung, bewirken
Tachykardie*, Stoffwechselsteigerung des Herzens, Dilatation* der Bronchi-
en und Gefifle

biliar: die Galle betreffend, durch Galle bedingt

Bradykardie: langsame Herztitigkeit mit weniger als 55 Schligen/min
bukkal: zur Backe, zur Wange gehorend

Carrier: Substanz, die ein in ihr gelostes oder an sie gekoppeltes Arzneimit-
tel durch ein Gewebe hindurch transportiert

cave: Fachbezeichnung fiir » Vorsicht«

Compliance: hier Bereitschaft des Patienten, Hinweise und Verordnungen
des Arztes zu befolgen; auch Bereitschaft des behandelnden Arztes, sich
individuell auf den Patienten einzustellen

Corpus luteum: Gelbkorper

Cushing-Syndrom: (nach dem amerikanischen Gehirnchirurgen Harvey
Cushing, 1869-1939) Krankheitsbild mit Fettsucht, Vollmondgesicht, Hy-
perglykdmie, Polyglobulie und anderen Symptomen infolge vermehrter
Produktion kortikotroper Hormone

Defektur: Herstellung von Arzneimitteln in der Apotheke in grofSeren Men-
gen (Vorrat)

Defibrillation: Beseitigung des Kammerflimmerns mit Hilfe entsprechen-
der antiarrhythmischer Medikamente oder durch einen definierten Elek-
troschock

Dekokt, Dekoktum: aus Abkochung von Pflanzenteilen hergestellter Pflan-
zenauszug

Delirium: Bewusstseinstriibung (Verwirrtheit), verbunden mit Erregung,
Sinnestauschungen und Wahnideen

Derivat: Verbindung, die aus einer anderen entstanden ist und mit der Aus-
gangsverbindung noch vom Aufbau her verwandt ist

Desinfektion: Entkeimung, Keimfreimachen

Dilatation: Erweiterung eines Hohlorgans, z. B. eines Blutgefafles

Diurese: Harnausscheidung

Droge: pharm.: Teile von Pflanzen oder Tieren, die pharmazeutische Ver-
wendung finden

umgangsspr.: Stoffe pflanzlicher oder chemisch-synthetischer Herkunft,
die als Suchtmittel benutzt werden

»drug targeting«: Ein Arzneistoff wird so verandert, dass er z. B. nur an
einem Organ (=Ziel=«target«) wirkt, die anderen Organe also nicht beein-
flusst (wichtig z. B. bei Krebsmitteln)
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Dyskinesie: Storung eines Bewegungsablaufs, meist mit verminderter Be-
wegungsaktivitdt verbunden

Dysmenorrho: schmerzhafte Regelblutung

Effektor: hier (enzymologisch) Substanz, die Enzymaktivitit reguliert
effektorisch: eine sofortige (End-)Wirkung auslosend; effektorische Hor-
mone werden von peripheren Driisen ausgeschiittet und haben ihre Wir-
kung im Gewebe

efferent: von einem Organ herkommend

Embolie: Verstopfung eines Blutgefifles (bei Lungenembolie einer Lungen-
arterie) durch in die Blutbahn geratene und mit dem Blutstrom verschlepp-
te korpereigene oder korperfremde Substanzen

Emetikum: Arzneimittel zur Auslosung des Erbrechens

Endemie: in einer Gegend heimische Krankheit, von der regelmiflig ein ge-
wisser Anteil der Bevolkerung erfasst wird; schleichende Durchseuchung
(im Gegensatz zur Epidemie, die eine Massenerkrankung bezeichnet)
endogen:im Korper selbst, im Korperinneren entstehend, von innen kom-
mend

endokrin: mit innerer Sekretion (von Driisen)

enteral: auf den Darm, die Eingeweide bezogen

enterohepatischer Kreislauf: Ausscheidung einer »zirkulierenden« Sub-
stanz tiber die Leber in die Galle, von dort in den Darm; Riickresorption
(meist im Darm) -> Pfortader > Leber - Galle > Darm. Betrifft hauptsach-
lich Gallensduren und Gallenfarbstoffe sowie korpereigene und korperfrem-
de Steroidhormone, Glukokortikoide und verschiedene Medikamente. Die
Substanzen durchlaufen den e. K. u. U. mehrfach

Enzyme (Fermente): in lebenden tierischen und pflanzlichen Zellen gebil-
dete, hochmolekulare EiweifSkorper, die als Katalysatoren chemischer Reak-
tionen in biologischen Systemen wirken

Epilepsie: »Fallsucht«, unvermittelt auftretende Krampfanfille von weni-
gen Minuten mit Bewusstseinsverlust, Blutdruckabfall, Apnoe und Hinstiir-
zen, Schaum vor dem Mund (hiufig blutig bei Zungenbiss)

Epithel: oberste Zellschicht (Deckgewebe) des menschlichen und tieri-
schen Haut- und Schleimhautgewebes

epithelial: zum Epithel* (oberste Zellschicht, Deckgewebe, des menschli-
chen Haut- und Schleimhautgewebes) gehorend, aus Epithel bestehend
Euphorie: tibersteigertes, nicht der Wirklichkeit entsprechendes Gliicksge-
fiihl

Exhalation: Ausatmung, Ausdiinstung
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exogen: auflerhalb des Organismus entstehend; von auflen her in den Or-
ganismus eindringend

exokrin: das Driisensekret nach auflerhalb der Driise absondernd, z. B. Ver-
dauungssifte des Pankreas (gelangen in den Diinndarm) oder Speicheldrii-
sen

Expektorans, Expektorantium: auswurfforderndes, schleimlosendes Mit-
tel

Exsudat: entziindliche Ausschwitzung; eiweifShaltige Fliissigkeit, die bei
Entziindungen aus den Geféflen austritt

extrapyramidal: auflerhalb der Pyramidenbahn; Bereich des Gehirns, der
fir zielgerichtete Motorik (Bewegungsabldufe) zustindig ist

Fette: Verbindungen (Ester) des Glyzerins mit mittel- oder langkettigen
Fettsduren. Sie bestehen nur aus den Elementen C, H und O
First-pass-Effekt: teilweise oder vollstandige Verminderung der Bioverfiig-
barkeit eines peroral verabreichten Arzneimittels durch metabolische (den
Stoftwechsel betreffende) Verdnderungen, bevor das Medikament den gro-
Ben Blutkreislauf erreicht

Flatulenz: Blihung

Follikel: (Driisen)blaschen, kleiner Schlauch, Sickchen (z. B. Haarbalg,
Lymphknotchen)

forciert: verstarkt betrieben

galenische Mittel: pharmazeutische Zubereitung aus Drogen wie Extrakte,
Destillate, Tinkturen, Latwergen, Salben und Pflaster, im Gegensatz zu den
Rohdrogen (Remedia simplicia) und chemischen Fabrikaten. Unter Gale-
nik versteht man die Wissenschaft von der Formgebung (pharmazeutische
Technologie) und der technologischen Priifung der Arzneimittel; (Galenus
war der Leibarzt von Kaiser Marc Aurel in Rom)

gastrointestinal: Magen und Darm betreffend

Generika: Fertigarzneimittel, die nicht unter einem eingetragenen Waren-
zeichen, sondern unter dem international empfohlenen Freinamen im Han-
del sind, z. B. Paracetamol-ratiopharm®; oft im Sinne von »Nachahmer«
préparat gebraucht

glomerular: den Glomerulus* betreffend

Glomerulus: allgemeine Bezeichnung fiir Gefafknduel, hier: in der Niere
(8 Abb. 1.5)

Glukose: Traubenzucker, Dextrose

Glykogen: tierische Stirke, Kohlenhydrat; wichtigstes energiereiches Sub-
strat in nahezu allen Zellen
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Gram-Farbung: Farbung von mikroskopischen Bakterienpriparaten (mit
Karbolgentianaviolettlosung und Karbolfuchsin), durch die Bakterien glei-
chen Aussehens unterschieden werden konnen (da sie entweder die Farbe
der einen oder die der anderen Losung annehmen)
gram-negativ: Bei der Gram-Féarbung* (von Bakterien) sich rot firbend
gram-positiv: Bei der Gram-Farbung* (von Bakterien) sich blau firbend
Hé@modialyse: Reinigung des aus einer Arterie oder Vene in einen Kunst-
stoffschlauch geleiteten Blutes von krankhaften Bestandteilen durch Ent-
langflieflen an einer semipermeablen (halbdurchlédssigen) Membran
Hamolyse: Zerstorung (Auflésung) der roten Blutkorperchen
Halbwertszeit: biol.: Zeit, in der die Halfte eines Stoffes im Korper zu einer
unwirksamen Substanz abgebaut bzw. ausgeschieden und durch eine neue
Substanz ersetzt wird;

phys.: Zeit, in der ein radioaktiver Stoff die Halfte seiner Strahlenwirk-
samkeit verliert bzw. zur Hélfte in nichtradioaktive Bestandteile zerfallen
ist
hepatisch: zur Leber gehérend
hydrophil: wasserldslich, eigentlich wasserliebend
hyperémisieren: erhéhte Durchblutung bewirken
Hyperkinese: iibermiflige Bewegungsaktivitit
Hypoglykémie: Verminderung des Blutzuckers (<70 mg%)
Hypoxé@mie: Verminderung des Sauerstoffs im Blut infolge von Beeintréich-
tigung der Atmung oder als Folge von Kreislaufstorungen u. a.
Ikterus: Gelbsucht, Anstieg des Bilirubingehalts im Blut tiber einen be-
stimmten Wert und Ubertritt ins Gewebe, Gelbfirbung der Haut
Indikation: Anwendungsgebiet (vgl. Indikation von Paracetamol sind
Schmerzen und Fieber)
induziert: ausgelost, verursacht
Infusion: Einfithrung gréflerer Fliissigkeitsmengen in den Organismus, in
der Regel iiber einen venésen Zugang
Injektion: Einspritzung
Inspiration: Einatmung
Insuffizienz: Organschwiche, nicht mehr den Anspriichen geniigend (vgl.
ein insuflizientes Herz ist nicht mehr in der Lage, den Korper ausreichend
mit Blut zu versorgen)
Interaktion: gegenseitige Wechselwirkungen (z. B. von Medikamenten un-
tereinander)
interstitiell: im Interstitium* gelegen oder ablaufend
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Interstitium: 1) Zwischenraum zwischen Korperorganen oder Korpertei-
len; 2) auch interstitielles Gewebe, Zwischengewebe: Bezeichnung fiir das
nerven- und gefif3filhrende Binde- und Stiitzgewebe, das die Zwischenréu-
me im spezifischen Gewebe (Parenchym*) eines Organs ausfiillt bzw. das
Parenchym* umgibt

Intoxikation: Vergiftung

intraperitoneal: in die freie Bauchhdhle hinein erfolgend

»intrinsic activity«: Fahigkeit eines Arzneistoffes, nach Bindung an einen
Rezeptor einen Effekt auszulosen

irreversibel: nicht wieder riickgangig zu machen, Gegenteil von reversi-
bel

Kammerflimmern: mit Absinken bzw. Ausfall der Herzleistung verbunde-
ne unregelmaflige, wogende Bewegung der Herzkammern infolge ungeord-
neter Kontraktion der Muskelfasern (Puls >300 Schldge/min)

Karzinogen: Stoff, der Krebs auslosen kann

Keton: organische Verbindung mit einer oder mehreren CO-Gruppen, die
an Kohlenwasserstoffreste gebunden sind

Klimakterium: Wechseljahre

Klistier: Darmeinlauf, Darmausspiilung; Instillation von Fliissigkeit in den
Mastdarm mit Darmrohr, Irrigator oder Spritze; z. B. zu Reinigungszwe-
cken vor Rontgenaufnahmen, bei Verstopfung

Koitus: Geschlechtsverkehr

Komplementsystem: funktionelles System von der Immunabwehr dienen-
den Plasmaproteinen

Konjugation: im pharmakologischen Sprachgebrauch ist die chemische Zu-
sammenfiigung zweier Molekiile gemeint (vgl. Konjugation vieler Arznei-
stoffe mit Schwefelsdure, um die Fremdstoffe besser wasserloslich und da-
mit Uber die Nieren eliminierbar zu machen)

Kontamination: » Verunreinigung« nach Kontakt mit einem Stoft oder Er-
reger

Kontraindikation: Gegenanzeige; beim Vorliegen bestimmter Krankheits-
symptome darf ein Medikament nicht gegeben werden (vgl. Kontraindika-
tion von Aspirin ist ein Magengeschwiir) Kontrazeptivum: mechanisches
oder chemisches Mittel zur Empfiangnisverhtitung

Korneaendothel: innerste Hornhautschicht des Auges

Korneaepithel: dulerste Hornhautschicht des Auges

Kortikoide: Glukokortikoide, Substanzen mit der Wirkung von Nebennie-
renrindenhormonen; werden als universelle Notfallmedikamente bei allen
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Schockformen, allergischen Reaktionen und bei der Behandlung des Hirn-
6dems verwendet

Kumulation: zunehmende (u. U. vergiftende) Wirkung eines Arzneimittels
bei fortgesetzter Verabreichung normaler Dosierungen

Latenzzeit: Zeit zwischen Infektion (bei Erregern) bzw. Kontamination
(bei Giften) und dem Auftreten der ersten Krankheitssymptome
Leukopenie: starker Mangel an weifen Blutkorperchen

lipophil: fettloslich, eigentlich fettliebend

Lumen: Querschnittsflache, lichte Weite

Manie: heftige Wutausbriiche, Besessenheit und Raserei

Mastzellen: es werden Gewebemastzellen und Blutmastzellen unterschie-
den. Die Mastzellen sind sehr reich an Histamin, sodass ihnen eine wesent-
liche Rolle bei allergischen Reaktionen zukommt

Medulla oblongata: verlangertes Mark, Sitz von Atem- und Herz-Kreis-
lauf-Zentren und anderen wichtigen Reflexzentren (Schlucken, Niesen,
Erbrechen u. a.)

Menopause: Zeitpunkt der letzten Menstruation, Ende der fruchtbaren Le-
bensphase

Mesenchym: rein zelliges Gewebe, aus dem sich die Formen des Stiitzgewe-
bes entwickeln (auch embryonales Gewebe genannt)

mesenchymal: zum Mesenchym* gehorend, es betreffend

Mikrovilli (Mehrz.): kleine, der Resorption dienende Zytoplasmafortsitze
an der Oberfliche von Zellen

Miotikum: Pupillenverengung (Miosis) hervorrufendes Mittel
Mitochondrium: im Zellplasma liegende ovale Kornchen (oft stabchen-
oder fadenf6rmig aneinander liegend), die fiir die Atmung und den Stoft-
wechsel der Zellen von Bedeutung sind

motorisch: dem Muskel Bewegungsimpulse zufithrend

Morbus Addison: durch Verminderung oder Ausfall der Produktion von
Nebennierenrindenhormon (infolge Schadigung der Nebennieren) beding-
te schwere Allgemeinerkrankung, deren charakteristischstes Symptom die
bronzeartige Verfirbung der Haut ist

Mukolytikum: schleimlosendes Arzneimittel

Mydriatikum: Pupillenerweiterung (Mydriasis) hervorrufendes Mittel
Nekrose: abgestorbenes Gewebe

Nervensystem, autonomes (vegetatives): es steuert sich selbst, ist nicht
dem Willen unterworfen, reguliert z. B. Herzfunktion, Atmung und Ver-
dauung; bestehend aus N. sympathicus und N. parasympathicus
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Nervensystem, peripheres: alle dem Riickenmark entspringenden Nerven
(periphere Nerven)

Neuroleptikum: Medikament, das Spannungen, Angste, Unruhe und Hallu-
zinationen von Menschen nehmen kann

Nervensystem, zentrales: Gehirn und Riickenmark

Neuroglia (Kurzbezeichnung: Glia): ektodermales Stiitzgewebe des ZNS;
bildet ein dreidimensionales Faserwerk, in das die Nervenzellen und ihre
Fortsitze eingeschlossen sind; grenzt die nervose Substanz an allen Oberflé-
chen und gegen die Blutgefif3e ab und ist fiir den Stoffwechsel des Nerven-
gewebes von grofler Bedeutung

Nierentubuli, Tubuli renales (Mehrz.): mikroskopisch kleine Kanilchen in
der Nierensubstanz (8 Abb. 1.5 und 10.1)

Noradrenalin: Ubertriigersubstanz, die im Nebennierenmark und im gan-
zen sympathischen Nervensystem gebildet wird; steigert den Blutdruck,
senkt die Pulsfrequenz

Nozirezeptor: »Schmerzrezeptor«, Rezeptor, der bei Verletzungen gereizt
wird und die Schmerzempfindung vermittelt

onkogen: krebsauslosend

Obstipation: Verstopfung

Parasympath(ik)jomimetikum: Arzneimittel, das eine dhnliche Wirkung
auf den Organismus hat, wie sie durch Reizung des Parasympathikus ent-
steht

parenteral: unter Umgehung des Magen-Darm-Kanals (z. B. Medikamen-
te, die injiziert und nicht oral verabreicht werden)

Parenchym: das eigentliche, der spezifischen Funktion des Organs dienen-
de Organgewebe im Unterschied zum Binde- und Stiitzgewebe

pathogen: krankmachend

pathologisch: krankhaft; das Gegenteil von physiologisch

peripher: nicht zentral, z. B. nicht im zentralen Nervensystem gelegen
Peristaltik: von den Wianden der muskul6sen Hohlorgane (hier: Magen,
Darm) ausgefiihrte Bewegung, bei der sich die einzelnen Organabschnitte
nacheinander zusammenziehen und so den Inhalt des Hohlorgans trans-
portieren

Permeabilitat: Durchldssigkeit, z. B. von Membranen

Persorption: die Aufnahme unverdauter, ungeldster kleinster (Nah-
rungs)partikel durch die Darmepithelzellen (im Gegensatz zu Resorption)
Phagozytose: Aufnehmen von festen Teilchen in das Zellinnere. Vorgang:
Anlagerung des Teilchens an die Zellmembran, wodurch die Zellmembran
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mit dem Material bldschenférmig in die Zelle eingestiilpt wird (Endozyto-
se). Auflosung der umgebenden Zellmembran, Verarbeitung des Teilchens
im Zellstoffwechsel

physiologisch: den normalen, gesunden Lebensvorgéngen entsprechend;
das Gegenteil von pathologisch

Pinozytose: Aufnehmen geldster Stoffe ins Zellinnere. Vorgang: Anlage-
rung des Teilchens an die Zellmembran, wodurch die Zellmembran mit
dem Material blaschenférmig in die Zelle eingestiilpt wird (Endozytose).
Auflosung der umgebenden Zellmembran, Verarbeitung des Teilchens im
Zellstoftwechsel

Plasma: Blut ohne zellulidre Bestandteile, d. h. ohne rote/weifSe Blutkérper-
chen und ohne Blutplittchen

Protein: einfacher Eiweif8korper, der nur aus Aminoséduren aufgebaut ist
(z. B. Albumine, Globuline u. a.)

Prostaglandine:aus Arachidonséure gebildete Molekiile, die vielfaltige Auf-
gaben im Korper zu erfiillen haben (vgl. Entziindungsreaktion, Blutdruck-
senkung, Wehenauslosung oder Blutgerinnung)

pulmonal: auf die Lunge bezogen

quantitativ: mengenmafig, vollstindig

rektal: zum Mastdarm gehorend, durch den Mastdarm erfolgend

renal: zur Niere gehorig

resorbiert: aufgesogen

Resorption: Aufsaugung; (pharmakologisch) Aufnahme von (Arznei)sub-
stanzen in den Blutkreislauf nach Transport durch best. Barrieren (z. B. Li-
pid-Eiweif$-Membranen) des Resorptionsorgans

reversibel: wieder umkehrbar, in seinen urspriinglichen Zustand zuriick-
kehrend; das Gegenteil von irreversibel

Rezeptor: Bindungsstelle fiir bestimmte Molekiile (vgl. Schliissel-Schlof3-
Prinzip)

Sauren, organische, anorganische: Verbindungen, die in wassriger Losung
ein oder mehrere Wasserstoffionen abspalten

Sekretion: Absonderung

sensibel: hier Hautreize aufnehmend

Sklerose: krankhafte Verhdrtung eines Organs

somatisch: korperlich

Stratum corneum: die Hornschicht der Oberhaut, eine Lage abgestorbener
und abschiefernder Zellen

sublingual: unter der Zunge liegend
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Suspension: Aufschwemmen von feinen, festen Teilchen in einer Flissig-
keit

Sympath(ik)omimetika: Arzneimittel, das im Organismus die gleichen Er-
scheinungen hervorruft, wie sie durch Erregung des Sympathikus ausgelost
werden (u. a. Adrenalin, Noradrenalin)

systemisch: auf den ganzen Organismus wirkend

Tachykardie: Steigerung der Herzfrequenz iiber 100 Kontraktionen pro
min

Thromboembolie: Embolie* infolge Verschleppung eines Thrombus mit
dem Blutstrom

Trachea: Luftr6hre

transepidermal: durch die duf3ere Zellschicht der Haut erfolgend transfolli-
kuldr: durch den Follikel* erfolgend

Transplantation: operative Ubertragung von Organen oder Organteilen
Tremor: Muskelzittern

Toxin: Giftstoff

toxisch: giftig

trope Hormone: Hormone, die selbst wieder die Freisetzung weiterer Hor-
mone bewirken

tubuldr: im (Nieren-)Tubulus ablaufend

Tubus: 1) Eileiter; 2) Katheter zum Freihalten der Atemwege und Beatmen,
z. B. Pharyngealtubus, Trachealtubus

Uterus: Gebarmutter

Vene: Blutgefif3, das zum Herzen fiithrt

venos: auf die Vene bezogen

viszeral: die Eingeweide betreffend

Zyanose: blduliche Farbung, besonders der Lippen, Wangen und Fingerna-
gel infolge mangelnder Sauerstoffsittigung des Blutes; es ist zwischen der
zentralen und der peripheren bzw. Erschopfungszyanose zu unterschei-
den
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A

Abbruchsblutung 286
AbfUhrmittel 177
Abwehrreflexe 63
Acetylcholinesterase 91,92
Acetylcystein 144
Actinomycin 211
Adaptogen 342
Adenosin 127
Adipositas 182
Adiuretin 156
Adsorbenzien 181
Aerolizer 25,37
Aflatoxine 350
Agranulozytose 59
Aids 253

Akarizide 348
Akinese 94
Aktinosinfilamente 101
Aktionspotential 165
Aktivkohle 357
Alkalose 377

Alkohol 153,173
Alkoholintoxikation 400
Allergenkarenz 297
Allergie-Asthma 149
Aloe 178
alpha-Glucosidase 278
alpha-Liponsdure 278
5-alpha-Reduktase 158
a-Rezeptor 388

- blocker 385

ax-Rezeptor 385

Amanita phalloides 368
Amantadin 97

Ambroxol 144

Aminoglykoside 198, 326
Ampholytseifen 189
Amphotericin B 196

Anabolika 288
Analgetika-Asthma 149
anaphylaktischer Schock 377, 388
androgenitales Syndrom 271
Angina pectoris 128, 386, 393
Angiotensin Il 133,134
Anopheles-Miicke 258
Antazida 174

Antibiotika, bakteriostatische 192
antidiuretisches Hormon 156
Antiemetika 220
Antigen-Antikdrper-Komplex 228
Antikorper 226

Apathie 341

Apfelpektin 180
Aphrodisiakum 130, 345
Apnoe 58

Apomorphin 55,356
Applikationsformen 37
Arachidonsaure-Stoffwechsel 149
Argatroban 115
Aromatasehemmstoffe 213
Arsen 36, 360

Arterien 106

Arzneiformen

- flissig 31

- halbfest 31
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Asbest 226
Aspergillen 202
Aspergillus flavus 35, 350
Aspirationsgefahr 408
Aspisviper 370
Asthma bronchiale 142
AT-1 Antagonisten 134
Atemdepression 57,412
Ateminsuffizienz 377
Atemmuskulatur 405
Atemzentrum 394
Atropa belladonna 403
Aufbrauchfrist 30
Aufwachzeit 64
Augengele 25
Augensalben 25
Autohaler 37

Azidose 376,377

- metabolische 165

- respiratorische 165

B-Carotin 309

bakterizide Arzneimittel 191
Barbiturate 36
Barbitursaurederivate 71
Basalinsuline 281
Basalmembranen 14
Bauchspeicheldriise 276
Benzin/Heizél 361, 362
Benzodiazepine 328,329,413
Besenreiser 135
B-Lactamantibiotika 192
B-Lactamasen 192
32-Rezeptoren 388
B2-Sympathikomimetika 328

Bevacizumab 214
Bienengift 369
Biguanide 276
Billharziose 261

Biotin 313
Biotransformation 5,17
Bismut 176

bittere Mandeln 415
Bitterstoffe 36
Bivalirudin 115
Blahungen 173
Blausdure 364,414,415
Blei 359
Bleiintoxikationen 362
Blut-Hirn-Schranke 14, 96
Blut-pH-Wert 374
Blut-Plazenta-Schranke 15
Blutarmut 107
Blutbahn 8
Blutdruckmessgerat 131
Blutegel 114
Blutenpollen 145
Blutreinigungskuren 153
Body-MaRB-Index (BMI) 183,184
Botulinumtoxin 101
Botulinustoxin 35
Bradykardie 390
Bradykinin 292
Brausetabletten 23
Brechwurzel

(Radix ipecacuanha) 367,408
Brechzentrum 82,356
Brennnessel 153

Brom 166

Bronchialasthma, allergisches 149

Broncholytika 394
Broteinheit 275
BtM-Rezept 48
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Buchweizen 136
- produkte 330

C

Campylobacter 176
Canabinoidsystem 183
Candida 202

- albicans 147,195
Cannabinoid-1-Rezeptor 183
Carbapeneme 194
Carbostesin 144

Carbo medicinalis 357,361, 409
CE-Kennzeichen 41
Cephalosporine 193, 326
Cetuximab 214
Chemikaliengesetz 348
chloroquinresistente Plasmodien
259

Cholecalciferol 310
Cholera 119, 186, 261
Cholinesterase 100

- hemmstoffe 100, 412
Choriongonadotropin 287
Ciclesonid 148
Clostridium botulinii 101
Clostridium tetani 378
Cocapflanze 65
Colchicum autumnale 209
Coma diabeticum 279
Compliance 148

- analyse 34

COMT 96

Contergan 40,324
COPD 149

Corpus luteum 284

Cor pulmonale 391
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Credé-Prophylaxe 189
Cromoglicinsaure 295
Cryptokokken 202
Cushing-Syndrom 8,272,273
Cyanocobalamin 313

D

Danaporid 114
Darmbakterien 179
Darmschleimhaut 208
Dekubitus 302

- prophylaxe 303
Delirium tremens 71
Demenzerkrankungen 97
Desinfektion 187
Desmopressin 156
Deutsches Arzneibuch (DAB) 374
Dextran 60 382
Diabetes insipidus centralis 156
Diabetes mellitus 274
Diarrho 179

Digitalis 124
Dihydrofolsdure 199

- reduktase 200
Dimethylsulfoxid 11
Dimeticon 173
Diphtherieserum 186
Diskus 37,145

distaler Tubulus 155
Diurese 124,153, 154,274
DMAP 364

Domagk 199
Dopingzwecke 41
Doppelblindversuch 38
Doppelhelix 213

Droge 48
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Drotecogin alfa 117
Druckgeschwiir 302
drug monitoring 14
drug targeting 15
Dubois 216

E

Eibe (Taxus baccata)
Einlauf 24
EiweiB 170

- bindung 14
Ejakulationsstérungen 288
elektromechanische Kopplung
Emetikum 356

Endothel 14
Energiebedarf 318
Entacapon 96
Entschdaumer 361
Entspannungstechniken 132
Enzymausstattung 16
Epiglottitis 239

Epilepsie 93,407
epitheliale Tumoren 207
Eradikation 177
Erbinformationen 252
erektile Dysfunktion 129
Ergotismus 135
Erhaltungsbedarf 166
Erlotinib 214

Erndhrung 318
Erndhrungsbedarf 318
Erstickungsgefahr 55
Erythropoetin 109
Erythrozyten 107

Esmolol 90

Ethanol 10, 361,362,379

209, 367

101

Eukalyptusol 144
Euphorie 46

Evasion 5,6
Extrazelluldrraum 14
Exzitationsstadiums 63

F

Feinstaub 149
Feminisierung 212
Fetalzeit 324

Fett 182,170

Fibrinnetz 110
Fibrinolytika 116
Fieberklee 153
Filtrationsrate 17
Fischbandwurm 263
Fliegenpilz 369
Fondaparinux 113
forcierte Diurese 357,358
Friihschwangerschaft 81
Fruktoseintoleranzreaktionen
Fuchsbandwurm 263
Fungizide 348

FuBbad 188
FuBsohlenpumpe 137

G

GABA-Rezeptor 398,413
Galle 19

Gartenbohne 368
Gastritis 60

Gaumenspalte 330
GefaBverschlisse 110

379
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Gehorgang 24
Gelatinelésung 383
Gelbfieber 258

- impfung 262
Gelbkorper 284
Geltungsarzneimittel 41
Genitalschleimhdute 253
Gerbstoffe 180, 181
Geriatrika 341
Geroprophylaktika 341
Gerotherapeutika 341
Getreidekeime 311
Gewebsschizonten 259
Gicht 59

Gingko biloba 343
Ginseng 342
Glaubersalz 410
Glaukoms 92
Gleichglltigkeit 80
Gleichmdtigkeit 80
Glottisodem 144
Gluconeogensehemmung 276
Glukagon 273
Glukokortikoide 147
Glukose-6-phosphatdehydrogenase-
mangel 58
Glukuronsdure 16
Glukuronyltransferase 16
Glycylcycline 196
Goldregen 366
Gonadoliberinanaloga 212
Graserpollen 149
197,336
Grundimmunisierung 231
Grundstoffe 2
Grundumsatz 318
Gryrasehemmstoffe 326

Grey-Syndrom

Guaifenesin 144

9 D-H

Gyndakomastie 155,213
Gyrasehemmer 191, 201

H

H1-Antihistaminika 306
H1-Rezeptoren 281,295
H2-Rezeptoren 175,281
Haager Konvention 46
Haarwuchsmittel 158
Haarzellen 208
Haemophilus 239

- influenzab 239
Hamatom 112
Hamodialyse 357
HandiHaler 37
Hang-over-Effekt 70
Harnréhre 157
Harnstoff 152
Harnstoffcreme 305
Harnwegsdesinfiziens 200
Hausstaub 145, 149
Haut 300

Hefepilze 179

Heizol 361
Helicobacer pylori 176
Henle-Schleife 154
Heparin-induzierte
Thrombozytopenie 109
Hepatis C-Viren 255
Hepatitis B-Trager 241
Herbizide 348

Herpes 253

- labialis 253

- simplex 253

- zoster 253
Herzinsuffizienz 124
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Herzmuskelschwdche 124
Herzrasen 11

HES 381

Heuschnupfen 292
Hirnverletzung 93
Hirsutismus 155
Histamin 281,292
HIV-Protease 255
Hodenextrakt 344
Holzbock 243

Hopfen 153
Hospitalismus 34, 191
Humanalbuminlésung 120, 383
Hungerdidten 182
Husten 142
Hyaluronidasen 13
hydrophile Creme 305
hydrophile Stoffe 15
Hydroxyethylstarke 381
- lésung 119

Hyperhes 381
hypertensiver Notfall 384, 385
Hyperthyreose 188,270
Hypertonie 131

Hyperventilation 360, 364, 376, 392

Hypoglykdmie 277,379
Hypophyse 268
Hypophysenhinterlappen 156
Hyposensibilisierung 296
Hypothalamus 268
Hypotonie 131
Hypovitaminosen 308

IgE-Antikorper 294
Immunglobuline 232, 242

Immunsystem 226
Impfreaktion 231
Impfung, aktive 231
Import 41
Impulsweiterleitung 66
Influenzaimpfung 150
Infusion 374
Inkontinenz 27,158
Insektenstiche 282,292
Insulin 273

- Sensitizer 277

- pumpen 42

- rezeptoren 277
Intrakutantest 240
Intrazelluldrraum 14
intrinsic activity 405
Intubation 404
Invasion 5,6
lonenaustauscherharze 13
Ipecacuanhasirup 356
Ixodes ricinus 243

J

Jenner, Dr. Edward 231
Jod 166

Jodtinktur 188
Joghurt 181
Johanniskraut 73
Jungbrunnen 341

K

Kadmium 359
Kaffee 70,153
Kaliumverlust 155
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Kaltereiz 24
3-Kammerbeutel 321
Kampfer 367

Kanamycin 199
Kaposi-Sarkom 254
kardiale Vasospasmen 62
kardiogener Schock 351, 389
Karnofsky 217
Keimverschleppung 8
Ketotifen 295
Kettenraucher 338
Knoblauch 342
Knochenmark, rotes 152
Knochenmarkschadigung 197
Knochenmarkzellen 208
Knollenblatterpilz 365, 368
Koch, Robert 230

Koffein 173

Kohlendioxid 364
Kohlenhydrate 170, 182
Kohlenmonoxid 363
Koliken 395
kolloidosmotischer Druck 380
Komplementsystem 294
Kompressionsstrumpfhose 136
Kompressionsverband 136
Korperfett 163
Korperoberflaiche 8
Korpertemperatur 106
Kortikoliberin 271
Kortikotropin 271
Krampfadern 135

Kratze 305
Krause-Korperchen 300
Krebstherapie 206
Krebszellen 208

Kreislauf, groBe 106
Kreislauf, kleine 106
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Kreislaufinsuffizienz 380
Kreislaufzentrum 396

Kreuzotter (Vipera berus berus) 371
Kropf 270

Krupp-Syndrom 402

Kihlkette 233

Kumulation 19

kumulative Dosis 215,219

Kupfer 166

Kurzzugbinde 138

L

L-Thyroxin 269, 270
Lactatazidose 276
LADME 334

Lagerung, sachgemdBe 31
Laktat 376
Laminar Air Flow 222
Langerhans-Zellen 273
Langzugbinden 138
Lause 305

Laxanzien 177
Lebensmitteltoxikologie 348
Leberpassage 15
Lebertran 305
Lederhaut 300
Leinsamen 415
Leukotriene 149,292
Leukozyten 109

lex specialis 47
Liberation 5

Libido 344

limbisches System 398,413
Lincomycine 197
Lindan 305
Lipiddoppelschicht 9
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lipophile Arzneistoffe 15

liquid extasy 65

Loperamid 55

Lost 210

Lungenbldschen 147
Lungenembolie 110
Lungenerkrankung, obstruktive 149
Lungenédeme 363
Lymphflissigkeit 266
Lymphsystem 8

M

Magen-Darm-Entleerung 83
Magen-Darm-Motilitat 339
Magenentleerungsgeschwindigkeit
20

magensaftresistenter Uberzug 7, 23
Magensdaure 173
Magenulkus 60
Maiglockchen 97,124
Makrolidantibiotikum
Malaria 258

- quartiana 258

- tertiana 258

- tropica 258
maligne Tumoren 206
manisch-depressive Psychose 80
Mannit 358

MAO 96

- Hemmer (Monoaminooxidase) 77
Mariendistelfruchtextrakt 369
Mastdarm 335

Mastzellen 281,292

Mazeration 303

MEC (minimale effektive
Konzentration) 20

197,326

medizinische Kohle 409
Medizinproduktegesetz 41
Medulla oblongata 82
Meerzwiebel 124
MeiBner-Kérperchen 300
Meningitis 239
Menopause 284, 343
mesenchymale Tumoren 207
metabolische Azidose 377
Metabolite 17
Methd@moglobin 415

- bildung 58

Methanol 361
Migraneanfall 62
Mikroorganismen 31
Miktionsprobleme 55,57
Milben 297

Milchfett 21

Milz 345

Mineralwasser 21
minimale toxische
Konzentration 197
Minipille 286

Miosis 55

Mischinfektion 194
Missbildungspotential 325
Molluskizide 348
Montezuma’s Rache 181
Morbus Addison 271
Morbus Basedow 270
Morphin 46

- rezeptoren 412

- vergiftung 55
Moskitonetz 260
motorische Endplatte 98, 414
MRSA 202
Multiorganversagen 117

Mundschleimhaut 10, 386
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Mundsoor 195
Mundtrockenheit
Muskarinrezeptor
- antagonist 158
Muskelmasse 163,334
Mutterkorn 135
Myasthenia gravis 398
Myosinfilamente 101

158, 396
147,403, 411

N

Nachlast 386

Nachtblindheit 310

Nadir 215

Narkose 62

- einleitung 406

- tiefe 63

- vorbereitung 64,92
Natriumkanale 392
Natriumthiosulfat 364
Natronlauge 361
Nebennierenrindenhormone 271
Nedocromil 295

Nematizide 348
Neurokinin-1-Rezeptor 85
Neurokinrezeptor-Hemmstoffe 85
Neuroleptanalgesie 65
nichtplasmatischer Raum 120
Nicotinamid 313
Niereninsuffizienz 154
Nierenschwelle 152
Nierentoxizitat 199

Nikotin 22,132,365

- pflaster 366

- rezeptor 99,100
Noradrenalin- und Serotonin-
Wiederaufnahme-Hemmstoff 183

a3 L-P

nosokomiale Infektionen 34
Notfallmedikamente 374
Notfallmedizin 90
Notfallverodnung 3
Novolizer 37

(0]

Odem 164

- bildung 369

offene Wunden 27
Oleander 124
onkogene Viren 206
onkotischer Druck 120
Opiatrezeptor 54
Opiumtinktur 180
organische Phosphorsaureeste
41

Orlistat 182
osmotischer Druck 378
Osteomyelitis 198
Ostrogenspiegel 344
Oxazolidinone 202
Oxybutinin 159

P

Panax ginseng 342
Pankreas 173
Pankreatin 173

Papaver somniferum 46
Papierhaut 13
Paraffindl 357,410
Paraldehyd 71
Parasympathikus 86
Parasympatholytika 147
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parenterale Erndhrung 319
Parkinsonkrankheit 27
Passagezeiten 10
Pasteurisierung 186
Penicillin 186, 192, 326
pernizidse Anamie 313
Persorption 10
Perspiratio insensibilis 163
Pest 186
Pestizidtoxikologie 348
pflanzliche Heilmittel 73
Pfortader 15

pH-Wert 165
Phenylbutazon 59
Phosgen 64,363
Photodermatose 196
Physostigmin 414

Pille danach 287
PlasmaeiweiBbindung 17
Plasmaersatzmittel 380
Plasmaexpander 382
Plasmaspiegel 14
Plasmaverlust 375
Plazenta-Schranke 327
Pocken 186
Pockenviren 230
Pokelfleisch 308
Polihexanid 190
Poliomyelitis 237
Polioschluckimpfung 237
Polyneuropathie 278
Positivlisten 47
postprandiale Hyperglykdmie 277
Potenzpille 130
Primelwurzel 144

Procain 342
Prolactin 284
Promit 383

Prostaglandin 57

- synthese 57

Prostatadriise 157
Prostatahyperplasie, gutartige 157
Prostatakarzinom 212
Prostatatumor 157

Protamin 113

Proteinhiille 252
Protonenpumpenhemmer 175
Pseudomonas aeruginosa 192
Pulverinhalationssysteme 25
Pupillenerweiterung 92
Pyridostigmin 414

Pyrogene 374
Pyrogenfreiheit 374

Q

Quecksilber 189, 359
Quick-Zeit 115

R

Rabiesviren 246
Rachitis 310

rapid eye movement 69
Rauchen 149
Rauschdrogen 3
Rebound-Phdanomen 72
Regenerationsphase 69
Reisekrankheit 82
Reizblase 158
Rektiolen 24
REM-Phase 70
Remissionszeit 215
Resistenzentwicklung 191
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Resorptionsbarriere 9,11, 13

Resorptionsquote 10
Resorptionsverlust 8
Respirationstrakt 142
respiratorische Azidose 377
Retardtabletten 23
Rettungsassistent 374
Rettungsdienst 374
Reye-Syndrom 58
Rezept 3
Rhesusfaktor 248
Rheuma 59

- salben 26
Rhodanid 415

Rigor 94

Rimonabant 183
Rinderbandwurm 263
Risikoklassifizierung 42
Rituximab 214
Rizinusbaums 179
Rodentizide 348
Roggenpollenextrakt 157
Rosskastanie 330

- extrakt 135
Rotelninfektion 238

S

Sdgepalmextrakt 157
Salivation 406
Salmiakgeist 361
Salmonella typhi 240
Salmonellen 240
Salpetersdaure 360
Salzsdure 360
Sammelrohr 155
Sauren 360

445 P— S

Schaummitteln 408
Schilddriise 268
Schistosomen 258
Schlaf-Wach-Rhythmus 69
Schlaflosigkeit 339
Schlafmenge 68
Schlafmohn 46
Schleimhaut (Mukosa) 172
Schleimhautfalten 10
Schmerzempfindung 52
schmerzfreie Geburt 67
Schmerzlosigkeit 55
Schmerzrezeptoren 54
Schockzustand 119
Schutzreflexe 70
Schutzvorschriften 220
Schwangerschaft 324
Schwebeteilchen 375
Schwefelsdure 360
Schweinebandwurm 263
Schweinepankreas 173
Schweidrisen 300
Secale cornutum 135,136
Sedierung 341

Seifen 361

Semmelweis, Ignaz 186
Sennes-Extrakt 329
Sennesblatter 125,178
Serotonin 292
Serotonin-Noradrenalin-
Wiederaufnahmehemmstoff 78,
159

Serotoninrezeptor 62
Serturner 46
Simultanprophylaxe 245
Skelettmuskel 52
Skorbut 308

Skorpion 370
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Smektit 180
Sodbrennen 174
somatischer Schmerz 52
Sonnenbrand 282
Spanische Fliege

(Cantharis vesicatoria) 345
Spargel 153

spastische Obstipation 55
spastische Schmerzen 397
Spina bifida 324
Spinnen 370
Spulwirmer (Ascaridien) 263
Spurenelemente 166,314
Status epilepticus 401
Sterilisation 187
Strahlentoxikologie 348
Streptogramine 202
Stresshormon 77

- rezeptor 340
Stressinkontinenz 158
Strychnos nuxvomica 345
Sucht 46

Suizid 79

siBer Harn 152
SuBwasserschnecken 261
Sympathikomimetika 88
- direkte 88

- indirekte 88
Sympathikus 86

T

Tabletteneinnahme 34
Tablettiermaschinen 23

Tannin 180
Tastsinn 300
Taxane 209

Temperatursinn 300
Tennisarm 28
Testosteron 288
Tetanusadsorbatimpfstoff 236
Tetanustoxin 378
Tetrazykline 196
Thallium 359

Theophyllin 146
therapeutischer Erfolg 9
therapeutische Dosis 5
Thrombenbildung 110
Thromboembolierisiko 285
Thromboseprophylaxe 111
Thrombozyten 109

- aggregation 58
Thymiandl 144

Tierhaare 145
Tierkollagen 383
Tierversuche 327,330
Tolcapon 96

Tollkirsche (Atropa belladonna)
365

Topisomerase 213
transzellulare Flussigkeit 14
Trastuzumab 214
Traumphase 70

Tremor 94

Trijodthyronin 269, 270
Tripeltherapie 177

- franzosische 177

- Italienische 177
Triptane 61
Trockenpulver 30
Tropenzentren 258
Tropfcheninfektion 238
Tuberkulose 239
tubuldren Sekretion 19
tubuldre Riickresorption 17

83,
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Tumorerkrankungen 215
Turbohaler 25,37, 145
Typhusinfektion 240

U

Ubergewicht 182

Umwelttoxikologie 348
Unterhautfettgewebe 301
Uterusschleimhaut 284

\')

Vagina 23
Vaginalspulungen 189
Varicella-Zoster-Virus 248, 253
Varizellen 253

Varizen 135,137,330
vegetative Dystonie 74
Venen 106

- klappen 135

- tonus 135

venous pooling 137,387
Verbrennung 11
Verdauungsenzyme 173
Verfalldatum 30
Vibrionen 261

Viren 252

viszeraler Schmerz 52
Vitalfunktionen 355
Vitamine 166,170

- A 309
- B1 311
- B1p 313
- By 311

- Bg (Pyridoxin) 313

447 S —Y

-C 314
-F 31
-H 313
- K 115

Vollegefuhl 173
Volumenmangelschock 351

W

Wacholderbeeren 153
Wasserstoffperoxid 188
Wechselwirkungen 4
weibliche Sexualhormone 282
Weinbladtter 136
WeiRdorn 343
Windpockenviren 247
Wirksubstanzen 2
Wirkungsmechanismen 4
Wood 46
Wundstarrkrampf 245

X

Xanthinderivate 146
Xenobiotika 15

Y

Yersinieninfektionen 181
Yohimbin 345
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Z

Zépfchen 24

Zellmembran 195
Zellwandsynthese 190
ZerbeiBkapsel 23
zerebrospinale Nervensystem 52
Zuckerersatzstoffe 154
Zyanide 350

Zyankali 364

Zytostaseantrag 219
Zytostatikapartikel 222



