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Analgesia in cancer pain patients and in palliative medicine  die eine befriedigende Schmerzlinderung ermdéglichen. Bei
— part 1: pharmacotherapy konsequenter Anwendung der gegebenen Empfehlungen zur
medikamentdsen Tumorschmerztherapie sollte fir die Uber-
Key words: Cancer pain therapy — palliative medicine —wiegende Mehrheit der betroffenen Patienten, die in chirur-
WHO-3-step-analgesic ladder — opioids — non-opioids — adjuwisch geleiteten Praxen oder Stationen betreut werden, eine zu-
vant drugs — quality of life friedenstellende Beschwerdelinderung zu erzielen sein. Sollten
trotz konsequenter Umsetzung der dargestellten Behandlungs-
Summary: Like other industrial countries Germany experien-optionen weiterhin unzureichend eingestellte Schmerzzu-
ces a significant increase of cancer prevalence. Recent advafiénde oder therapierefraktare Nebenwirkungen auftreten, be-
ces in the treatment of various types of cancer resulted in preteht die Méglichkeit, den Rat eines in der Schmerztherapie
longed survivaltimes of patients. Cancer — especially irrfahrenen Kollegen einzuholen oder den Patienten in einer
advanced incurable stages — often is accompanied by sev&@ehmerzambulanz vorzustellen.
pain. Therefore, the need for sufficient pain management and
symptomcontrol is obvious. Throughout the last decades new
drugs and techniques for the management of cancer-pain haweallen Industrienationen ist in den letzten Jahren ein Trend zu
been developed. Most cancer-patients should experience suffiner Zunahme der Krebsmortalitéat und -morbiditat zu verzei-
cient pain-management if existing recommendations for thehen. Ursachen hierfiir sind eine Zunahme der Lebenserwar-
pharmacological treatment of cancer-pain (e.g. WHO-guidetung, eine verbesserte Behandlung von spezifischen Krebsar-
lines) are followed consequently. In case of intractable pain aen mit einer verlangerten Uberlebenszeit und eine Abnahme
ongoing disabling symptoms despite proper therapy consultaen Todesfallen durch Herz- und Kreislauferkrankungen.
tion of an expert in palliative medicine should always be conbiese Tendenzen lassen sich auch fiir die Bundesrepublik
sidered as well as the option to refer the patient to a specializBa&utschland nachweisen. Der Verlauf einer Tumorerkrankung
pain-management center. ist durch das Auftreten einer Vielzahl von Symptomen gekenn-
zeichnet, die einen nachhaltigen Einflu auf die Lebensqualitat
Schlusselworte:Tumorschmerztherapie — Palliativmedizin — der davon Betroffenen haben kénnen. Die von Tumorpatienten
WHO-Stufenschema — Opioide — Nicht-Opioide — Adjuvantieram haufigsten genannten Beschwerden sind Inappetenz,
— Lebensqualitat Schmerzen und Schwéche, aber auch tber Atemnot, Insomnie
sowie Ubelkeit und Erbrechen wird oftmals geklagt. Da repréa-
ZusammenfassungWie in allen Industrienationen steigt auch sentative epidemiologische Querschnittsdaten zur Prévalenz
in Deutschland die Zahl der Krebserkrankungen. Durch Verer genannten Symptome im Verlaufe einer Tumorerkrankung
besserungen in der Behandlung nimmt die Uberlebenszeit dighlen, ist eine Abschitzung der hieraus zu erwartenden Pro-
Betroffenen zu. Da das Tumorleiden — gerade in fortgeschrittédeme nur bedingt mdglich. Bei der Planung von Therapiestra-
nen, nicht mehr kurablen Stadien — in der Mehrzahl der Falkegien fir die Behandlung von tumorassoziierten Symptomen
mit Schmerzzustanden einhergeht, sollte eine effektive algést man deshalb auf Daten diverser zumeist onkologischer Zen-
siologische Behandlung hochste Prioritdt haben. In ddren angewiesen, die aber keine Reprasentativitat beanspru-
Schmerztherapie sind in den zurtickliegenden Jahrzehnten eicteen kdnnen. Sollen Tumorschmerzen effektiv und erfolgreich
Vielzahl an Methoden und Medikamenten eingefiihrt worderhekampft werden, muR3 die gesamte Symptomenpalette und de-
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ren gegenseitige Beeinflussung bei der Therapie berticksichtigier sehr unterschiedliche Ursachen haben kénnen. Allgemein
werden. werden vier Kategorien von Schmerzen unterschieden: tumor-
bedingt, tumorassoziiert, therapiebedingt und tumor- bzw. the-
rapieunabhéngig. Am haufigsten treten tumorbedingte
Schmerzen auf, diese sollen fiir etwa 60-90 % aller Schmerz-
Durch zahlreiche Untersuchungen ist eindeutig belegt, daR dasstinde bei Tumorpatienten verantwortlich sein, gefolgt von
Auftreten von Schmerzen im Verlauf einer Krebserkrankuntherapiebedingten (10-25 %) und tumorassoziierten (5—20 %)
durch die zugrundeliegende Tumorart und das TumorstadiuBthmerzsyndromen. Am seltensten sind bei Krebspatienten
mitbedingt wird. Psychosoziale Variablen (z.B. Angst, beruflitumor- sowie therapieunabhéngige Schmerzen (3—10 %) zu be-
che, familiare und finanzielle Situtation) stellen in diesem Zuebachten (z. B. Arzneimittelkommission der deutschen Arzte-
sammenhang wesentliche modulierende Faktoren dar. Zudechaft [2]); trotzdem sollte diese Kategorie bei der Schmerz-
sollte bedacht werden, dal} Haufigkeit und Intensitat vodiagnostik aber nicht génzlich auRer Acht gelassen werden.
Schmerzen mit der Progredienz des Tumorleidens zunehmen

und nicht auf die Endstadien von Tumorerkrankungen be-

schréankt sind. In einer Literaturrecherche konnten Zech urchmerzpathophysiologie

Buzello [66] den Einflul? des Tumorstadiums auf die Haufig- . I .
keit des Auftretens von Schmerzen zeigen. Sie ermittelten fmaCh den zugrundeliegenden pathophysiolgischen Mechanis-

frihe Stadien eine Schmerzpravalenz von 37 %, fiir fortg@jen lassen sich akuter und chronischer sowie nozizeptiver und
schrittene eine solche von 70 %, in terminalen St’adien 73 %euro_pat_hlscher Schmerz_unterscheiden. Diese IZ_)|_fferenZ|e-
! |ng ist insofern von Bedeutung, als daraus spezifische Be-

und Uber alle Stadien gemittelt eine Pravalenz von 43 %. Ab " . : o . i
nicht nur das Tumorstadium hat Einflug auf die Haufigkeit de andlungsansatze abzuleiten sind, die ihrerseits den Erfolg ei-
=iy Schmerztherapie beeinflussen.

Auftretens von Schmerzzustanden, auch einzelne Tumorart
zeigen ein gehauftes Vorkommen derartiger Symptome [8, 25].
Daneben ist zu beachten, dal3 die Uberwiegende Zahl der
morpatienten Gber mehr als eine Schmerzlokalisation klagt u
dal3 diese Schmerzen in ihrer Intensitat und auch Qualitda, wie zuvor dargestellt, sehr unterschiedliche Mechanismen
durchaus variabel sein kénnen. zur Ausldsung von Schmerzen fihren kénnen und Schmerz
auch eine psychophysische Seite besitzt, kann nur ein multidi-
mensionaler Therapieansatz zu einer erfolgreichen Behand-
lung von Tumorschmerzen fihren. Auch im Bereich der

Den Tumorschmerz gibt es nicht. Vielmehr existiert UblicherSchmerztherapie ist die Grundlage jeder Behandlung eine ge-
weise bei unterschiedlichen Krebserkrankungen eine Vielzahielte Diagnostik. Neben einer allgemeinen Anamnese gehort
an Schmerzzustanden, die einige Ahnlichkeiten aufweiseny einer ordnungsgemaRen Schmerzdiagnostik eine spezielle

Schmerzepidemiologie

-r%:'hmerzdiagnostik und -dokumentation

Atiologie von Tumorschmerzen

Abb.1 Schmerztagebuch fur Pa-
tienten fur den Zeitraum eines Ka-
; 2 lendermonats. Als Beispiel sind

Ermitteln Sie anhand folgender Skala bitte einmal taglich abends die Zahlen, die jeweils Ihren stérksten,

geringsten und durchschnittichen  Schmerz innerhalb der letzten 24 Stunden am besten beschreiben hier verkleinert nebeneinander

Schmerztagebuch fiir Patienten | | H Schmerztagebuch fir Patienten — Fortsetzung
|

Name:

Pat-Nr.: [ 1]/ |__|_|_|/_|_| MonatiJahr:

Ermitteln Sie anhand folgender Skala bitte einmal téglich abends ~die Zahlen, die jeweils Ihren stérksten, | - - - - - - - - - { i i _
geringsten und durchschnittlichen  Schmerz innerhalb der letzten 24 Stunden am besten beschreiben. 6 1 ; é J, ; é ; é 5; 1'0 Wledergegeben dle Vorder Und
} 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 kein Schmerz starkste vorstellbare Schmerzen Ruckseite des z.B. im Rahmen von
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Tragen Sie dann die jeweilige Zahl in die entsprechende Spalte der folgenden Tabelle ein : e H
Kein Schmerz sterkste vorselbare Schmerzen SUPPORT routinemaRig einge-

Tragen Sie dann die jeweilige Zahl in die entsprechende Spalte der folgenden Tabelle ein. Datum|  starkster geringster 7
Schmerz Schmerz Schmerz auRerplanmatige Medikamenteneinnahme

setzten Erfassungsinstruments.
Die Patienten sind angehalten, ein-
mal taglich abends ihren stérksten,
ihren geringsten sowie ihren
durchschnittlichen Schmerz wah-
rend der zurtickliegenden 24 Stun-
den zu dokumentieren, indem sie
im entsprechenden Feld diejenige
Zahl notieren, die auf der abge-
druckten 10stufigen numerischen
Analogskala (NAS) ihre jeweilige

Datum|  starkster geringster [l
Schmerz Schmerz Schmerz auBerplanméRige Medikamenteneinnahme 16.

o = Schmerzintensitat am besten be-
o % schreibt. Damit der Patient bei auf-
u 2 tretenden Schwierigkeiten weil3,
12 = an wen er sich im Bedarfsfall wen-
i 2. den kann, findet sich unten auf
“ . dem Schmerztagebuch ein Hin-
1 3L weis auf die Telefonnummern

einer jederzeit erreichbaren ,Hot-

Palliative-Care-Team Géttinge n D (0551) 396111 / (0172) 5257870 Palliative-Care-Team Géttinge n [l (0551) 396111 / (0172) 5257870 line
ne".
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Tumoranamnese sowie eine Exploration der psychosozialenEbenso sollte eine begleitenggychosoziale Unterstitzung

Situation und Verfassung des Patienten. etabliert werden. Psychologische, soziale, kulturelle und spiri-
Die Schmerzdokumentation sollte vom Patienten regelmafigelle Faktoren sind an der Verursachung und Verstéarkung, aber

mit Hilfe eines standardisierten Inventars (Schmerztagebuchuch an der Linderung von Schmerzen mafR3geblich beteiligt.

s. Abb. 1) erfolgen. Nur mir Hilfe dieser Darstellung wird esHier gezielte Hilfen anzubieten, sollte bei jedem Tumorpatien-

maoglich sein, den Effekt einer Schmerztherapie eindeutig zu been selbstverstandlich sein. Grundvoraussetzung fir eine ada-

urteilen. Stark schwankende Schmerzintensitaten, wie sie bgiiate psychosoziale Unterstitzung ist, daf3 die betroffenen

Tumorpatienten nicht selten vorkommen, lassen sich nur so évienschen ausreichend Uber ihr Leiden und seinen voraus-

fassen. Auch laRt sich eine entsprechende Therapie nur so veichtlichen Verlauf aufgeklart sind.

ninftig steuern. Fr die klinische Routine wird es in der Regel In diesem Zusammenhang sollte auch bedacht werden, dal3

ausreichen, nur die Schmerzintensitat zu erfassen. Als MeRRifitimorpatienten in der Regel nicht isoliert leben, sondern zu-

strumente haben sich unterschiedliche Skalen etabliert: meist in familiaren Zusammenhangen. Die Leiden in fortge-

— deskriptive Schmerzskala (VRS = verbal rating sc&)&:  schrittenen Tumorstadien kénnen auf solche Beziehungen ver-
ses Instrument weist eine diskrete ordinale Skalierung aufieerende Wirkungen haben. Solche Entwicklungen zu
z.B. bei einer 5stufigen Graduierung: kein Schmerz, leicherkennen und entsprechende Hilfen anzubieten, also die ge-
ter Schmerz, maRiger Schmerz, starker Schmerz, unertréaggmte Familie zu unterstiitzen, hat bei der Therapie von Tu-
licher Schmerz. Aus den genannten Alternativen wahlt deanorschmerzpatienten einen hohen Stellenwert. Ob spezielle
Patient zu vorgegebenen Zeitpunkten — ein- oder mehrmalgechniken wie Hypnose, Biofeedback, operante oder tiefen-
taglich — die sein aktuelles Schmerzniveau am bestgusychologische Verfahren sowie Verhaltenstherapie einen po-
beschreibende Skalierungsangabe aus und notiert diesesitiven Effekt auf das Erleben des Patienten oder den Verlauf
seinem Schmerztagebuch oder im Schmerzkalender. Vader Erkrankung haben, ist nicht eindeutig geklart, da zu diesen
teilhaft an deskriptiven Skalen ist die allgemeine Verstandfhemen kaum kontrollierte wissenschaftliche Studien verfiig-
lichkeit. bar sind.

— numerische Analogskala (NABei dieser stetigen Skalie-  Der Einsatzphysiotherapeutischer und physikalischer Ver-
rung von O bis 100 bzw. von 0 bis 10 wahlt der Patient dié&hren(s. Tab. 1) sollte bei der Therapie von Tumorschmerz-
Intensitétbeschreibung aus, die einer relativen Bewertungatienten auch immer gepruft werden. Einige dieser Verfahren
seiner aktuell bestehenden Schmerzen zwischen den HExaben sich bei der Behandlung bewéahrt, andere werden von
trempunkten ,Kein Schmerz“ (= 0) und ,Maximal vorstell- den Patienten zumindest als wohltuend empfunden. Ebenso
barer Schmerz* (= 100 bzw. 10) entspricht. Die numerischeie bei der psychosozialen Unterstiitzung sind wissenschatftli-
Angabe ist als ,prozentuale” Darstellung der maximal vorche Untersuchungen Uber den Nutzen physiotherapeutischer
stellbaren Schmerzintensitat zu werten. Methoden selten. Zeigt die Mehrzahl der in der Tabelle aufge-

— visuelle Analogskala (VAieses Instrument weist ebenso fihrten Methoden eher eine unspezifische Wirkung auf die kor-
wie die NAS eine stetige Skalierung auf. Die Extrempunktgerliche Verfassung und die Schmerzwahrnehmung des Pati-
sind identisch, im Gegensatz zur NAS gibt der Patient ab&nten, so sind doch einige Verfahren enthalten, denen eine
keine Zahl an, sondern er markiert die von ihm empfundengindeutige ,kausale Wirksamkeit zukommt. Hier sollen vor
Schmerzintensitat auf einer 10 cm langen Linie mit einemallem die Lymphdrainagebei Lymphédem und die Verwen-
Kreuz. Die Lange der Strecke vom Nullpunkt aus wird durcldung vonOrtheserbei durch andere Verfahren nicht zu thera-
einen Dritten vermessen und als Intensitatsangabe notiertpierenden Knochenmetastasen (Primat der Radiotherapie!,

N . ) ) ) Chirurgie) genannt werden. Akupunktur und transkutane elek-

Nachteilig bei Anwendunget stetigen Skalen ist das beim Pa-trische Nervenstimulation (TENS) werden bei Tumorpatienten

tienten erforderliche Abstraktionsvermogen. Diese Fahigkeify gy eingesetzt, jedoch erfolgt die Anwendung normalerweise
ist bei alten Menschen und terminalen Tumorpatienten oftmals

herabgesetzt.
Tab. 1 Physikalische Mal3nahmen bei Tumorschmerzpatienten

Grundlegende Aspekte der Tumorschmerztherapie Lymphdrainagen

. - Lo . . Orthesen
Die Beachtung einiger Grundprinzipien erleichtert diegen. und Haushaltshilfen

Schmerztherapie bei Tumorpatienten ganz erheblich. Vorragyarmeanwendungen

gig sollte die Wahl eines geeigneten Verfahrens an den BedU#-Konduktion

nissen und Winschen des zu behandelnden Patienten orientiervarmflasche, Heizmatte
werden. Dabei sollte die Behandlung so effektiv, aber so wenig Packungen, Hydrotherapie

invasiv wie maglich sein. Voraussetzung fiir eine optimale The- I‘T’:]f;?(l)‘mght
rapie ist ein&orrekte Diagnose der Schmerzursactei.der Kalteanwendungen

Behandlung von Schmerzzustanden im Rahmen einer Krebsefizkirotherapie

krankung stehentumororientierte (kausale) undsympto- — Diathermie

morientierte(palliative) Therapieansétze nebeneinand@er - Transkutane elektrische Nervenstimulatio
Einsatz tumororientierter Verfahren (Chemo-, Hormon- odefkupunktur

Radiotherapie, Operation) sollte bei der Therapieplanung inﬁ?f‘si‘f’tﬁgra eutische Interventionen
mer mit gepriift werden. u peutl venti
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nur begleitend zu anderen Therapien, da ein Beweis fir diigsweise dierale Verabreichungjen wesentlichen Applika-
Wirksamkeit als Monotherapie aussteht. tionsweg dar. Erfolgt diese orale Gabe von Analgetika gemaf
den Vorschlagen der WHO [62, 63], so kdnnen nach Untersu-
chungen von Twycross durch erfahrene Arzte etwa 75-90 %
der Patienten mit Tumorschmerzen eine zufriedenstellende Le-
bensqualitat mit auf ein ertragliches Maf3 reduzierten Schmer-
Tumorschmerz ist ein wichtiges, aber oftmals vernachlassigteen erreichen [53]. Neben der, von der Mehrzahl der Tumorpa-
Problem sowohl in Industrie- als auch in Entwicklungslanderriienten positiv erlebten Unabhangigkeit von fremder Hilfe,
Dieser Sachverhalt wurde auch von der Weltgesundheitsorghietet die orale Applikation, verglichen mit der parenteralen
nisation (WHQO) Anfang der 80er Jahre erkannt [61]. Daraufhisabe, auch noch den Vorteil einer relativ langen Wirkung wie
wurde die Kampagne ,Freedom from Cancer Pain“ initiiert, irauch die Reduktion der Inzidenz toxischer Nebenwirkungen.
deren Rahmen 1986 von der WHO die Broschiire ,Cancer PainDas Vorliegen von Dauerschmerzen sollte Giabe von
Relief* veroffentlicht wurde [62]. In dieser Anleitung wurde Analgetikaentsprechenéhrer Wirkungszeinach sich ziehen.
erstmals ein umfassender 3-Stufen-Plan empfohlen, der undbine Gabe von Analgetikaach Bedarist in diesem Falbb-
hangig von der Tumor- und Schmerzart, einzig orientiert an deplet.Durch die Entwicklung voiRetardpréaparationemaben
Schmerzintensitagine suffiziente analgetische Therapie ge-sich die Therapieméglichkeiten insofern verbessert, als nur
wabhrleisten sollte. Dabei lag das Primat der Behandlung vomoch eine zwei- bis dreimal tagliche Medikamenteneinnahme
Schmerzen bei Krebspatienten eindeutig auf Seiten der analg@twendig ist. Durch die Einfiihrung von therapeutisch trans-
tischen Pharmakotherapie. dermalen Systemen (z.B. Fentanyl TTS) hat sich die Behand-
In der ursprunglichen Fassung des WHO-Stufenschemésgngsmaoglichkeit noch insofern erweitert, als dadurch z.T. nur
wurden fur diese Indikation lediglich drei Medikameais  noch alle 2—-3 Tage ein Wechsel des Applikationssystems erfol-
Mittel der ersten Wahpropagiert:Acetylsalicylsaure, Codein, gen muf3. Es sollte aber bedacht werden, daR die alleinige Ver-
Morphin. Dieser Stufenplan war auf einer Konsultationskonfeordnung von Retardpréparaten und transdermalen Systemen
renzin Genf 1984 verabschiedet und am WHO-Referenz-Zermur bei Vorliegen von konstanten Schmerzen sinnvoll ist. Nach
trum in Saitama (Japan) an 156 Tumorschmerzpatienteginer Einstellungsphase mittels schnell verfligbarer Zuberei-
erfolgreich getestet worden [50]. Unter Beibehaltung des Pridtungen — diese gestatten ein rasches Erreichen eines ,steady-
zips, Tumorschmerzpatienten nur mit einer strémdfierten  state* — wird auf der Basis identischer Wirkstoffmengen pro
Anzahl anerkanntwirksamer Medikamenteu behandeln, 24-Stunden auf ein entsprechendes Retardpréaparat gewechselt.
wurde dieses Therapieschema seither weiterentwickelt [63Eine zuséatzliche Rezeptierung schnell verfligbarer Opioide ist
Eine detailliertere Schilderung der Historie des WHO-Stufenbei wechselnder Schmerzintensitat bzw. dem Auftreten von
schemas findet sich bei Ventafridda et al. [59]. Schmerzspitzen angezeigt. Diese schnell verfigbaren Opioide
kénnen ,nach Bedarf* verordnet und vom Patienten in eigener
Regie eingenommen werden. Der Patient sollte aber angewie-

Grundprinzipien der medikamentésen
Tumorschmerztherapie

SUUTERS] sen werden, die zusatzlich eingenommenen Opioide mit Dosis
— und Zeitpunkt der Einnahme in einem Schmerztagebuch zu
Starke Opioide . - .
+ nichtopioidhaltige Analgetika vermerken, um dem behandelnden Arzt die Mdglichkeit zu ge-
+ Adjuvantien ben, aus den Befunden weitere therapeutische Konsequenzen

ziehen zu konnen (z.B. Erhohung der Dosis der retardierten
Praparation). Da die Behandlung von Tumorschmerzen in der

Mittelstarke Opioide Regel eine chronische, oftmals lebenslange Behandlung dar-
+ nichtopioidhaltige Analgetika stellt, macht das z.T. unvermeidliche Auftreten Wabenwir-
+ Adjuvantien kungeneine umgehende bzworbeugende Behandlung not-
Stufen: wendig Besonders die fiir einige Analgetikagruppen typischen
Nebenwirkungen sind hier zu beachten:
Nichtopioidhaltige Analgetika — bei den Opioiden z.B. di@bstipation die wahrend der ge-

+ Adjuvantien samten Einnahme auftreten kann und durch die obligate Ver-

ordnung von Laxantien behandelt wird;

Abb. 2 Stufenschema der WHO zur medikamentsen Tumor= P€i den Opioiden weiterhin das Auftreten \dinelkeitoder
schmerztherapie (modifiziert nach [62, 63]) Erbrechenbeides Symptome, die in der Regel nur initial (in-
nerhalb der ersten Woche) vorhanden sind und von daher

Abbildung 2 zeigt den aktuellen Stand dieses WHO-3-Stu- auph nur zu 599",‘” therapiert.werden mUssen; i
fenschemas. Diese Therapieempfehlungen erleichtern auchP€i den nichtopioiden Analgetika, speziell den NSAID sind
eine Anpassung der Behandlung bei Nichtansprechen der Vor allem das Auftreten vogastrointestinalen Ulzerationen

Schmerzen auf die gewahlte Medikation. Bei dem WHO-Stu- Und Einschrankungen der Nierenfunktion zu bedenken.
fenschema stellt die enterale Gabe von Medikamenten, vor- Wéhrend fir die Prophylaxe der gastrointestinalen Neben-
wirkungen mit der Gabe von Prostaglandinanaloga [26, 43]

mindestens eine durch randomisierte klinische Studien be-

*Die Durchfithrung dieser Konferenz wurde seinerzeit von der Bun- legte partiell wirksame Strategie verfugbar ist, erscheint die
desregierung der Bundesrepublik Deutschland finanziell gefordert.  Einschréankung der Nierenfunktion gerade bei alten Men-




F. B. M. Ensink u. a., Medikamentdse Tumorschmerztherapie 653
auf Praparate der WHO-Stufe Il (Tab. 5). Dabei werden die
mittelstarken durch starke Opioide ersetzt; die Verordnung
der nichtopioiden Analgetika wird in der Regel beibehalten.
Bei ungenligender Analgesie unter einer Therapie mit star-
ken Opioiden wird die Dosierung solange gesteigert, bis
eine ausreichende Schmerzlinderung erreicht ist.
4. Uberprufung, ob die Verabreichung von Adjuvantien bzw.
Ko-Analgetika eine Verbesserung der Analgesie bewirken
kann.

schen nur symptomatisch durch Vermeidung einer Hypo-
volamie mdglich.

Die Dosierungder Medikamente sollteicht schematisclson-
dern am Allgemeinzustand, am Risikoprofil und am Schmerz-"
charakter bzw. der Schmerzintensitat des Patienten orientiert,
erfolgen. Auch die Méglichkeiten eingpbmbinationder Anal-
getika mitAdjuvantien und Ko-Analgetiksollten regelmaRig
beriicksichtigt werden.

Essentiell fur die erfolgreiche Behandlung von Tumor-
schmerzen ist dieegelméaRige Uberpriifung des Therapieef-Eine Dosiserhthung sollte in der Regel im Bereich von 50 %
fektes Zu Beginn der Schmerztherapie ist eine zumindest eirder aktuell verabreichten Substanzmenge liegen (z.B. bei einer
mal tégliche Messung des Schmerzniveaus erforderlich — baktuellen 24-Stundendosis von 100 mg Morphin Erhéhung um
stark wechselnder Schmerzintensitat kann auch eine mehrm&B mg auf 150 mg/die oder bei einer Tagesdosis von 500 mg
tagliche Bestimmung notwendig werden. Als Instrumente bieSteigerung auf 750 mg/die). Unter einer solchen Steigerung
ten sich die bereits erwéhnten Skalen an (VRS, NAS, VAS¥ollten bei ansonsten unauffalligem Verlauf keine lebensbe-
Ein akzeptables Schmerzniveau liegt dann vor, wenn die VA&ohlichen Nebenwirkungen auftreten. Unter ambulanten Be-
bzw. NAS <30 ist oder die VRS nur leichte bis mafiige Schmedingungen sollte eine weitere Dosisanpassung erst nach Errei-
zen ergibt. chen eines neuen Gleichgewichtsspiegels vorgenommen

Ubersteigt das ermittelte Schmerzniveau diese Vorgabewerden. Diese Voraussetzung ist normalerweise erst nach Ab-
sollte umgehend eine Optimierung der analgetischen Theragauf von 6 Halbwertszeiten des verabreichten Medikaments ge-
erfolgen. Die Verbesserung der Behandlung kénnte folgendegeben. Fir die meisten Analgetika bedeutet dieses, dafd erst
mafen aussehen: nach 24 bis 48 Stunden eine weitere Dosisanpassung erfolgen

1. Wurden nichtopioide Analgetika (WHO-Stufe |, vgl. Abb. kénnte. Im stationdren Bereich mit seinen besseren Uberwa-
2) bereits in der empfohlenen Maximaldosierung (Tab. 2hungsmdglichkeiten kann eine Anpassung der Dosierung von
verabreicht, so sollte die Therapie gemalR den Empfehludnalgetika am besten und schnellsten mit Hilfe der ,Patien-
gen der WHO-Stufe Il (Tab. 4) fortgesetzt werden, d.h. etenkontrollierten Analgesie“ (PCA) erfolgen. Eine Steigerung
sind zuséatzlich mittelstarke Opioide zu verordnen.

2. Sind auch die Medikamente der WHO-Stufe |l bereits irgesie ist in aller Regel moglich und sinnvoll, da diese Substan-
Maximaldosierung gegeben worden, erfolgt ein Wechseten keine Maximaldosierung aufweisen. Ursache fir die Not-

Tab. 2 Medikamente der WHO-Stufe 1

der Dosierung von starken Opioiden bei unzureichender Anal-

Substanz

Einzeldosis Dosisintervall

relevante Nebenwirkungen

Acetylsalicylsaure
z.B. ASS-ratiopharfy
ASS Stada

Metamizol

z.B. Novalgirt,
Novaminsulfon-ratiopharfn
Paracetamol

z.B. ben-u-rofy, Paracetamol-
ratiopharm

500-1000 mg 4stiindlich

500-1000 mg 4stiindlich

500-1000 mg  4stundlich

Gehéauftes Auftreten von GI-Symptomen wie Blutungen, Ulzera
und Perforationen. Allgemein wird eine Prophylaxe mit
Prostaglandinanaloga empfohlen deren Wirksamkeit aber nicht 100%ig ist.
Auslésung bzw. Verstarkung einer Niereninsuffizienz

Mdglichkeit einer Agranulozytose deren Risiko mft 1:10
Anwendungen angegeben wird; Hypotonie bis zum Kollaps bei
schneller parenteraler Bolusgabe

Lebertoxizitat bei Dosen ab 10 g/die méglich, deshalb Vorsicht

bei Patienten mit Leberfunktionsstérungen

NSAID:

Diclofenac

z.B. Diclofenac-ratiopharfn
Diclofenac Stady \oltarer?

Diclofenac retardiert

z.B. Diclofenac retard-
ratiopharm, Diclofenac Stada
retard, Voltarefretard
Diflunisal

Flunige?

Flurbiprofen

Frobert

Ibuprofen

z.B. Ibuprofen Stadalmbur?
Naproxen

z.B. Naproxen StadaProxefi

50 mg 6stiindlich

100 mg 8-12stiindlich
500 mg 8-12stlndlich
50-100 mg 8-12stiindlich
400-600 mg  6stindlich
250-500
(1000) mg

Ausldsung von Ulzera, Blutungen und Perforationen im gesamten
Gastrointestinum mdglich. Allgemein wird auch hier Prophylaxe mit
Prostaglandinanaloga empfohlen, deren Wirksamkeit ist aber nicht 100%ig,
Auslésung bzw. Verstarkung einer Niereninsuffizienz ist mdglich.
vgl. Diclofenac

vgl. Diclofenac
vgl. Diclofenac

vgl. Diclofenac

12-24stundlich vgl. Diclofenac
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wendigkeit einer Dosissteigerung ist in den meisten Féllen esind deshalb auch weitgehend unabhangig von der Applikati-
Fortschreiten der Grunderkrankung, wahrend die grundsétzlicmsform. Durch die ebenfalls auftretende Thrombozytenaggre-
maogliche Entwicklung einer Toleranz nur eine sekundére Rollgationshemmung kdnnen die gastrointestinalen Blutungen
spielt. noch weiter aggraviert werden. Hamorrhagische Diathesen
Limitierend bei der Therapie mit starken Opioiden kdnnergelten als relative Kontraindikationen fur den chronischen Ein-
lediglich zu starke und damit nichtakzeptable Nebenwirkungesatz von ASS. Bedacht werden sollte auch der Umstand, dal3
sein. In einem solchen Fall kbnnen mehrere Therapiealternasewohl die gastrointestinalen Blutungen als auch die Ulzera-
ven ergriffen werden: tionen fir gewdhnlich ohne registrierbare bzw. ohne spezifi-
— Ein Opioidwechsel mit Hilfe sogenannter Aquipotenztabelsche Symptome verlaufen kénnen [28, 47]. Die Gefahr der Nie-
len (vgl. Tab. 6, 7) kann moglicherweise eine Verbesserungnfunktionsstérung ist besonders grof3 bei alten Menschen

der Analgesie bewirken. sowie bei Personen mit manifester Hypovolamie. Ahnlich wie
— Es kdnnen andere analgetisch wirkende Substanzen kombei den NSAID wird auch bei chronischer Gabe von ASS die
niert werden (z.B. Clonidin, Ketamin). prophylaktische Gabe von Magenschutzpréaparaten empfohlen
— Ein Wechsel des Applikationsweges kann zu einer Verbessiy, 19]. Zur Wirksamkeit eines solchen Vorgehens liegen der-
rung der Wirkungs-/Nebenwirkungsrelation beitragen. zeit nur Studien an Rheumapatienten vor. Bei diesen Unter-
— Eine Kombination aus zwei oder drei der zuvor genanntesuchungen konnte lediglich die Behandlung mit Prostaglan-
Therapieoptionen. dinanaloga (z.B. Misoprostol 400-800 mg/die) speziell das

. . . . . _.Risiko gastraler Lasionen reduzieren, aber nicht vollstandig
Bei unzureichender Analgesie unter einer gegebenen Opioid-
- i . AU -~ aufheben [11, 55].
medikation (ohne stérende Nebenwirkungen) ist die alleinige

Anderung des Applikationsweges in der Regel wenig hilfreich,
da bei Beachtung aquipotenter Dosierungen ein solcher WedNRichtsteroidale Antirheumatika (NSAID)

sel nicht zu einer Verbesserung der Analgesie fuihrt. Wegen der . . . . . .
bei differenten Applikationsformen erforderlichen unter-Ben NSAID wird eine besondere Wirksamkeit bei Vorliegen

awQn Knochenschmerzen nachgesagt [56]. Nach Ausfiihrungen

schiedlichen Substanzmengen ist allerdings eine Anderung . ) .
Nebenwirkungsspektrum wahrscheinlich [54]. Eine abschlie?°" Hanekop und Ensink wurde diese Hypothese bisher aber

Rende Bewertung dieser Aussage ist aber derzeit wegen é?ht in kontrollierten Studien belegt [15, 16]. Das Risiko-

. . fil der NSAID ist mit dem von ASS vergleichbar. Diese sehr
ungentigenden Datenbasis (es fehlen entsprechende rando%gomo ene Gruppe analaetisch anti?nflammatorisch und
sierte Untersuchungen) nicht méglich. Y PP 9 '

antipyretisch wirkender Medikamente, wird bei der Behand-
lung von Tumorschmerzen sehr h&ufig eingesetzt. In einer
Nichtopioide Analgetika (WHO-Stufe I) Untersuchung ihrer Patientenklientel fanden Zech et al. [67],
dal3 Nichtopioide in 8 % allein, in 8 % zusammen mit mittel-
Bei der Anwendung des WHO-Stufenplans erfolgt die Auswahdtarken Opioiden, in 3 % mit starken Opioiden und in 10 % zu-
der Analgetika primar nach der Intensitét der vorhandenegammen mit mittelstarken und starken Opioiden eingesetzt
Schmerzen. Dies bedeutet, dal bei leichten bis maRigem,rgen.
Schmerzen nichtopioide Analgetika eingesetzt werden. Unter gijn analgetischer Wirksamkeitsnachweis liegt fiir eine groRe
diesem Sammelbegriff werden eine Vielzahl unterschiedlichygn| von NSAID vor [32, 37, 45, 51, 52, 57, 58]. Bei diesen
ster Substanzen zusammengefal3t, von denen nicht einmal Pgrtersuchungen konnte sich keine Substanz als den anderen
kannt ist, ob ihr primarer Wirkungsmechanismus UberhauRiperlegen erweisen. Wegen zahlreicher methodischer Pro-
identisch oder zumindest ahnlich ist. Zumeist wird eine Hemp|eme gestatten die durchgefiihrten Untersuchungen aber nicht
mung der Prostaglandinsynthese als wesentliches Wirkprinzie Empfehlung einer speziellen Substanz.
angesehen, dieses ist zwar wahrscheinlich, jedoch nicht zwei-pje Auswahl sollte also primar an der eigenen Kenntnis ei-
felsfrei belegt. Die wesentlichen pharmakologischen Kenmes praparates orientiert werden. Zusatzlich konnte das Vor-
groBen sind in der Tabelle 2 beschrieben. handensein einer retardierten Praparation bzw. eine lange Wir-
kungsdauer bei vergleichbarer analgetischer Potenz ein
Kriterium zur Wahl eines speziellen Medikamentes sein. Aus
den vorrausgehenden Bemerkungen sollte deutlich werden,
Die WHO empfiehlt als Medikament der ersten Wahl ASS. Digla3 die ,richtige* Auswahl aus dem vorhandenen Angebot
Wirksamkeit der Acetylsalicylsdure bei Tumorschmerzen ishicht einfach ist.
seit Jahrzehnten belegt [3, 20, 38]. Da auch ein injizierbares Die am haufigsten eingesetzten Substanzen sind in Tabelle 2
Praparat verfugbar ist, kann ASS auch bei solchen Patienten anssammengefal3t und hinsichtlich ihres Wirkungs- und Neben-
gewendet werden, denen eine orale Einnahme nicht moglietirkungsprofils néaher charakterisiert. Der Wirkmechanismus
ist. Die empfohlene Dosierung betragt 500-1000mg alle der NSAID soll wie jener der ASS in der Hemmung der Pros-
Stunden. Die chronische Anwendung von ASS ist allerdinggglandinsynthetase bestehen. Hieraus wird auch verstandlich,
nicht unproblematisch, da mit einer hohen Rate an Nebenwiwarum das Nebenwirkungsspektrum dem der ASS sehr &hnlich
kungen belastet. In diesem Zusammenhang sind vor allem gat (Ausnahme: die Thrombozytenaggregationshemmung ist
strointestinale Blutungen bzw. Ulzerationen sowie Nierennach Absetzen des Medikaments reversibel). Auch die Mdg-
funktionsstérungen zu nennen. Die beschriebenelichkeiten einer Prophylaxe sind denen bei Einnahme von ASS
Nebenwirkungen stellen systemische Nebenwirkungen dar, siergleichbar.

Acetylsalicylsdure (ASS)
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Paracetamol Auswahl eines angemessenen Opioids essentiell. Ausgehend

Diese Substanz stellt eine Alternative zu ASS und den NSAIL" den Intera_ktlonen mit den unt_erschledlhchen OplOldrezep-
oren lassen sich Agonisten, Partial-Agonisten und Antagoni-

dar, obwohl es sich insgesamt um ein sehr schwaches Anal%?én unterscheiden
tikum handelt. Der Nachweis einer Wirksamkeit bei Tumor- Antagonister(z B. Naloxon, Naltrexon) haben bei der Be-

schmerzen wurde durch kontrollierte klinische Studien bishehrandlung von Tumorschmerzen derzeit keinen Stellenwert. Sie

auch n!cht grbracht. Belegt ist lediglich eine analgetische erliit')nnten aber in Zukunft an Bedeutung gewinnen bei der The-
samkeit bei der Behandlung postoperativer Schmerzen. Bej

wiederholter Gabe soll sich im Vergleich zu Einzeldosen d rapie der opioidinduzierten Obstipation, einer der wesentlichen

analgetische Effekt verstérken [42]. Paracetamol zeichnet sic ebenwirkungen der oralen Opioidgabe. Es liegen aber erst

durch ein insgesamt glnstigeres Nebenwirkungsprofil aus a\é\éenige tierexperimentelle und humane Untersuchungen zu
ASS und NSAID. Gleichwohl verfiigt es tiber eine sehr gering ieser Indikation vor [23, 30, 49]. AuBerdem muf3 erst noch die

therapeutische Breite. Bei normaler Leberfunktion kann es a icherheit einer solchen MaBinahme durch entsprechende Stu-

) ) . . ien belegt werden. Die Anwendung von reinen Antagonisten
Dosierungen von 10 g zu einem irreversiblen Leberversag%n

. ” X ei Patienten unter einer chronischen Opioidmedikation mit
aufgrund toxischer Wirkungen in den Leberzellen kommen, : L .
) . . . - reinen Agonisten erfordert einige Erfahrung, sollen nicht uner-
hiervon sind potentiell 15 % aller Mitteleuropaer bedroht. Be| .. . .
oy X . Unschte Entzugssymptome bei Tumorschmerzpatienten aus-
Dosen >15 g erhoht sich dieser Anteil auf nahezu 80 % [68]. ...
o X . . 8 eldst werden [30, 35].
Besondere Vorsicht ist bei Patienten mit eingeschrénkter Le- Der Antaconist Naloxon ist auch als Zusatz zum Obioid
berfunktion (z.B. Lebermetastasen) geboten, da hier bereits tp g P

X N : . gonisten Tilidin in einer fixen Kombination enthalten. Tilidin
erheblich niedrigeren Dosen ein toxischer Effekt aumete?+Naloxon) 2.B. Valoron-N darf bei Patienten unter einer
kann. T

L . . . . Medikation mit reinen Agonisten nicht angewendet werden, da
Sollte aus medizinischen Griinden ein Verzicht auf den Ein- : N
. . : . . es akuteEntzugserscheinungewsldsen kann.
satz von Paracetamol nicht méglich sein, besteht eine Option _.. = . ; ; .

Fir die Partialagonisten(z.B. Buprenorphin) und noch

in der Antagonisierung der toxischen Leberwirkungen durcrr‘nehrf[jrdieAgonist-Antagoniste(z.B. Pentazozin) ist die In-

die Gabe von N-Acetylcystein. Initial werden 140 mg/kg 98 yikation bei der Behandlung von Tumorschmerzen sehr be-

geben, gefolgt von repetitiven Dosen in 4stiindlichem Abstand : b ist aleich R ; daR sie bei
[41, 48]. Wegen der sehr kurzen Wirkungszeit von Paracetg-renZt' Diesen Su_ Stanzen Ist gleichermalsen eigen, als sie bel
mol, muR dessen Gabe alle 4 Stunden wiederholt werden Iglcher!.Tumorp_atler_]ten_elne akutg Entzugssymptomatik aus-
Dosierungen sollten zur Erzielung eines ausreichenden Effe osen konnen, die mit reinen Agonisten behandelt werden. Im

tes auch ausreichend hoch sein (10-15 mg/kg), d.h. bei normae_rglelch zu den reinen Agonisten sollen sowohl die Partial-

. Lo . agonisten als auch die Agonist-Antagonisten ein geringeres Ri-
len Erwachsenen sind 500-1000 mg/4stindlich notwendig. sigllo aufweisen graviere?\de Nebenv%irkungen z.%. eir?e Atem-

depression, auszuldsen. Andererseits zeigen diese Substanzen
Metamizol einen sogenannten ,ceiling-Effekt* speziell fir die Analgesie,
. . ) ) ) ) . d.h. ab einer bestimmten, allerdings individuell unterschiedli-
Hierbei handelt es sich um ein weiteres alternatives Medikapan Dosierung, ist der analgetische Effekt nicht mehr durch

ment zur Behandlung von leichten bis maRigen Tumorschmefyssiserhshung zu steigern, wohl aber nehmen die Nebenwir-
zen. Die analgetische Wirksamkeit ist belegt [45]. Nicht ”aChRungen ZU.

gewiesen ist allerdings die groBere analgetische Potenz beiyjadikamente der Watbei der Behandlung von Tumor-
Tumorschmerzpatienten sowie der bessere spasmolytische Eftymerzen sind di®pioid-Agonisten(z.B. Morphin, Levo-
fekt im Vergleich zu NSAID [36, 44]. Vor der Anwendung von Methadon, Fentanyl, Dipidolor, Oxycodon, Codein, Dextro-
Metamizol wurde in der Vergangenheit immer wieder Wegen opoxyphen, Dihydrocodein, Tilidin, Tramadol). Bei den
des Agranulozytose-Risikos gewarnt. Die |n_ternatiopal Agrapioid-Agonisten wird zwischen mittelstarken und starken
nulocytosis and Aplastic Anemis Study bestimmte flr Mittel-gpigiden unterschieden. Diese Differenzierung basiert nicht

europa ein Risiko von 1 : 1 Million Behandlungsfalle [33]. Die gt gindeutigen pharmakologischen Unterscheidungskriterien,
Mortalitat wurde mit 1-2 : 10 Millionen Anwender pro Jahr aN-sondern eher auf klinischer Empirie und Konvention [40].

gegeben [27]. Insgesamt zeichnet sich Metamizol durch ein
vergleichsweise geringes Nebenwirkungspotential bei der Be-

handlung von Tumorschmerzen aus, ein Umstand, der bei défRmplikationen und Nebenwirkungen bei der Anwendung
reduzierten Allgemeinzustand von Tumorpatienten nicht auR&Pn Opioiden

Acht gelassen werden sollte. Die Ansprechbarkeit von Tumorschmerzen auf Opioide zeigt
eine breite Variabilitat. Einige fir die akute Behandlung von
Schmerzen eingesetzte Opioide sind fur die Behandlung chro-
nischer Tumorschmerzen nicht bzw. nur sehr eingeschrankt ge-
Fur eine erfolgreiche Behandlung von Tumorschmerzen ist deignet. Genannt sei hier beispielhaft das Pethidin. Da im Ver-
Erfahrung im Umgang mit Opioiden einer der wesentlichstetauf seines Metabolismus mit Norpethidin ein toxischer
Faktoren. Ahnlich wie bei den nichtopioiden Analgetika gibt esMetabolit entsteht, der zu Myoklonie, Tremor und tonisch-klo-
groRe interindividuelle Schwankungen bei der Ansprechbamrischen Krampfen fihren kann, sollte diese Substanz wenn
keit von Schmerzzustéanden bei Tumorpatienten. Kenntnisgierhaupt, nicht langer als ein bis zwei Tage angewendet wer-
der wesentlichen pharmakologischen Parameter sind bei ddgn. Besonders hoch ist das Gefahrdungspotential bei Patien-

Opioide Analgetika
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ten mit einer bestehenden bzw. sich entwickelnden Nierenifab. 3 Symptome des Opioid-Entzugs

suffizienz [24]. Entzugsgrad

Zeichen

Bei der Anwendung von Opioiden treten eine grof3e Anzahl-

von Nebenwirkungen auf, die bei chronischer Verabreichun@IId

zumeist antizipativ behandelt werden sollten. Die wesentlich-
ste Nebenwirkung ist di®bstipation die bei oraler Anwen-
dung bei nahezu allen Patienten nachweisbar ist. Hier ist die

Géahnen

Tranen- und Nasenfluf3
Schwitzen

Mydriasis
Schlafstérungen

begleitende Medikation eines Laxans obligat. Die Obstipation abig
kann in Abhangigkeit von der Opioiddosierung und eventuell"

vorbestehender Probleme mit der Darmfunktion derart massiv
auftreten, daR eine Anderung des Applikationsweges notwen-
dig wird.

Ubelkeit und Erbrechekonnen vor allem zu Beginn der
Opioidmedikation ein Problem darstellen, es werden aber in
der Regel etwa nur ein Viertel aller Behandelten davon betrof-

Tremor
Gansehaut
Hitze-/Kéltegefuhl
Schiittelfrost
Anorexie
Hyperventilation
Blutdruckanstieg
Tachykardie
Schmerzen

fen. In der Regel bessern sich beide Symptome innerhalb der
ersten Woche nach Therapiebeginn, so daR eine BehandIutfger Ruhelosigkeit
nur bei solchen Patienten angezeigt ist, die eine ausgepragte grbreh‘;hﬁ"
Symptomatik zeigen. Die Gabe von Antiemetika (z.B. Me- urehia
toclopramid oder niedrig dosiertem Haldol; vgl. Tab. 8) ist bemodifiziert nach Jage [22]
der tiberwiegenden Zahl der von Ubelkeit und Erbrechen Be-
troffenen auch nur wahrend der Initialphase der Opioidgadeie aufgefiihrten Nebenwirkungen und pharmakologischen
notwendig. Das Fortbestehen von Ubelkeit und Erbrechen iibBesonderheiten sind prinzipiell sowohl bei den mittelstarken
die gesamte Zeit einer Opioidtherapie ist eine seltene Augls auch bei den starken Opioiden nachweisbar, wenngleich die
nahme. guantitative Auspragung unterschiedlich ist.
Bei sehr hochdosierter Opioidgabe und bei bestehender bzw.
sich entwickelnder Niereninsuffizienz kann es zum Auftreten ,. -
von Myoklonien, Halluzinationemnd Verwirrtheit kommen, Witeelstarke Opioide (WHO-Stufe 11)
hier ist zumeist keine prophylaktische oder symptomatischigledikamente aus dieser Gruppe werden bei Tumorschmerzpa-
Behandlung (z.B. Gabe von Benzodiazepinen) angezeigt, sdienten dann eingesetzt, wenn die alleinige Gabe nichtopioider
dern eine sofortige Dosisreduktion notwendig. Diese sollte urAnalgetika keine bzw. keine ausreichenden Effekte ergibt. Die
ter fortlaufender Kontrolle des neuropsychiatrischen und algéa der Bundesrepublik am haufigsten angewendeten Substan-
siologischen Status (cave! Entzugssymptome) erfolgen. Dieen aus der Gruppe der Opioide finden sich unter den mittel-
Dosis mul3 solange abgesenkt werden, bis die genanntstarken, hier sind vor allem Tramadol und Tilidin (+Naloxon)
Symptome verschwinden. In einzelnen Fallen ist, um dennodtervorzuheben (Tab. 4).Ein weiteres mittelstarkes schnellver-
eine ausreichende Schmerzlinderung zu gewahrleistefiijgbares Opioid, welches z.Z. aber nahezu ausschlief3lich in
auch ein Wechsel des Applikationsweges notwendig. Bekombinationszubereitungen verordnet wird, ist Codein. Dal3 es
sondere Beachtung verdienen im Zusammenhang mit einauch als retardierte Zubereitung wirksam ist, konnte ebenso be-
Opioidtherapie einige Begriffe (modifiziert nach Grondlegt werden wie seine analgetische Uberlegenheit gegentiiber
und Zech [13], die immer wieder zu falschen und den PatierRrlacebo in einer klinischen Studie an Tumorpatienten [9, 64].
ten belastenden Entscheidungen fluhren. Genannt werden sBei den mittelstarken Opioiden ist als weiteres Opioid noch
len hier: Dextropropoxyphen zu nennen, welches aber nur retardiert
— ToleranzentwicklungDiese ist definiert als Wirkungsverlust verfigbar ist. Auch Tramadol, Tilidin (+Naloxon) und Dihy-
bei fortgesetzter Gabe des Opioids. Eine Dosiserhéhurdyocodein sind in retardierten Applikationsformen(z. T. in teil-
kann die eingetretene Wirkungsabnahme wieder ausglddaren Darreichungen) verflgbar.
chen. Retardpraparationen erlauben im Vergleich zu den schnell-
— Psychische AbhéngigkdiBucht). Diese bezeichnet ein un- verfugbaren Zubereitungen eine Verlangerung des Dosisinter-
abweisbares Verlangen auf Seiten des Patienten nach dmitls von zumeist 3—4 auf 8-12 Stunden. Da der Wirkort der
Einnahme einer Substanz, um deren psychotrope Wirkungittelstarken Opioide auch an den Opioidrezeptoren zu ver-
zu erfahren. Eine Suchtentwicklung bei der chronischemuten ist, sind die Nebenwirkungen einer Therapie mit diesen
Opioidtherapie von Tumorschmerzen ist eine ausgespr&ubstanzen opioidtypisch. Genaue Dosierungen und Dosisin-
chene Raritét, die in weniger als 1 %o der Félle nachweisb&ervalle finden sich in Tabelle 4. Die analgetische Potenz der
ist. als mittelstark bezeichneten Opioide liegt zumeist bei 1:10 bis
— Physische AbhéngigkeDiese entsteht regelhaft bei Patien-1:12 verglichen mit Morphin, der Referenzsubstanz in der
ten unter chronischer Opioideinnahme. Sie &uf3ert sich a8thmerztherapie.
Auftreten von korperlichen Entzugssymptomen (s. Tab. 3) Neben den retardierten Opioiden werden auch schnell ver-
bei plotzlichem Absetzen oder zu schneller Reduktion defigbare Praparationen eingesetzt. Hierfur verwendete Substan-
Opioiddosis. Diese Form der Abhéngigkeit darf aber nichzen umfassen: Codein, Tilidin (+Naloxon) und Tramadol. Die
mit einer Sucht verwechselt werden. drei zuletzt genannten Substanzen sind in ihrem Wirkungs-
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Substanz Einzeldosis Dosisintervall relevante Nebenwirkungen

Codein 60 mg 3—4stiindlich Obstipation (stark), Ubelkeit, Erbrechen. In der Tumorschmerz-

z.B. Codeinum phosphoricum therapie nur selten eingesetzt, keine retardierte Praparation erhéltlich.

Comprettef, codi OPTP Wirksubstanz ist der zu 10 % entstehende Metabolit Morphin

Dextropropoxyphen retard 150 mg 6-8stiindlich Obstipation, Ubelkeit, Erbrechen

z.B. Develirtretard

Dihydrocodein retard 60-90 mg 8—12stiindlich Obstipation (stark), Ubelkeit, Erbrechen. Welches die Wirksubstanz

z.B. DHC Mundipharnfa ist, wird z.Zt. noch kontrovers diskutiert

Tilidin (+Naloxon) 50-100 mg 4stiindlich Obstipation, Ubelkeit, Erbrechen; schnelle Anflutung, Wirkungs-

z.B. Tilidalor®, Valoror? N eintritt nach 10-15 min. Cave: Entzug mdglich bei Verabreichung an
Patienten unter chronischer Therapie mit reinen Agonisten

Tramadol 50-100 mg 4stindlich Obstipation, Ubelkeit, Erbrechen; unterschiedliche

z.B. Tramadol-ratiophartm Wirkmechanismen. Vorteilhaft ist das Vorhandensein

Tramadol Stada von unterschiedlichen Applikationsformen, dadurch wird

Tramaf, Tramundifi eine flexible Therapiegestaltung erméglicht

Tramadol retard 100 mg 8-12stiindlich Weitgehend opioidtypische Nebenwirkungen: Obstipation geringer

z.B. Tramat long,
Tramundir? retard

ausgepragt als bei den anderen Opioiden dieser Gruppe.Uber das Auf-
treten von Ubelkeit und Erbrechen liegen keine verla3lichen Daten vor

Tab.5 Medikamente der WHO-Stufe 3

Substanz Initiale Dosis Dosisintervall Besonderheiten

Buprenorphin 0,2-0,4 mg 6-8stiindlich Partialagonist! Darf nicht mit anderen reinen Agonisten kombiniert

z.B. Temgesit, werden, da die Auslésung eines akuten Entzugssyndroms nicht

Temgesiéforte ausgeschlossen werden kann. Die sublinguale Gabe erleichtert die
Therapie bei Patienten mit Erbrechen und Schluckstérungen!
NW: Obstipation (geringer als bei Morphin), Ubelkeit, Erbrechen.

Fentanyl TTS geman Tabelle 7 (48)- Stationare Ersteinstellung unter Aufsicht eines in der Schmerztherapie

Durogesié sonst 72stundlich erfahrenen Arztes. Nur fur die Tumorschmerztherapie zugelassen! Wegen

Membranpflaster 2,5 mg/72h der langen Wirkung schlechte Steuerbarkeit! Lebensbedrohliche Neben-
wirkungen kdnnen sich erst allméahlich entwickeln und bleiben auch nach
dem Entfernen des therapeutischen Systems fiir viele Stunden bestehen!
NW: Obstipation, jedoch wesentlich geringer als unter oraler Morphin-
gabe, Ubelkeit, Erbrechen. Bei Umstellung von retardiertem Morphin auf
Fentanyl TTS kann es zum Auftreten von milden Entzugssymptomen
kommen (Kupierung durch geringe Dosen von schnellverfligbarem
oralen Morphin), die urséchlich noch nicht geklart sind.

Methadon 2,5-5mg 6—8stiindlich Wegen sehr variabler Elimination (Halbwertszeiten von Uiber 100 Stunden

L-Polamidor? Hoechst sind beschrieben) Kumulation mit der Gefahr lebensbedrohlicher Neben-
wirkungen maoglich! Einschleichend dosieren, Vorsicht bei Umstellung
nach Aquipotenztabelle, hier ist eine deutliche Dosisreduktion notwen-
dig! Im Zweifel Beratung durch einen erfahrenen Schmerztherapeuten
suchen! NW: Obstipation, Ubelkeit, Erbrechen. Alternative bei ungenii-
gender Wirksamkeit von Morphin?

Morphin 5-10 mg 4stundlich Die schnellfreisetzende Zubereitung (Losung, Tablette) ist gut steuerbar,

z.B. Morphin Merck, da sie ein schnelles Erreichen eines ,steady-state” gewéhrleistet. Vorsicht

Sevredot bei alten Menschen und solchen in reduziertem Allgemeinzustand; zur
Vermeidung unerwinschter Wirkungen sollte hier mit einer niedrigeren
Dosis begonnen werden. Bei unzureichendem analgetischen Effekt kann
die Dosis alle 24 Stunden um 50% gesteigert werden. Gleiches Vorgehen
bei Dosisreduktion nach erfolgreicher kausaler Therapie. NW: Obstipa-
tion (erfordert immer die begleitende Rezeptierung eines Laxans!), Ubel-
keit, Erbrechen. Sedierung, Halluzinationen, Verwirrtheit sind Zeichen
der Uberdosierung (umgehend Dosisreduktion!).

Morphin retard 10 mg 8-12stlindlich Mittel der Wahl in der chronischen Tumorschmerztherapie. Bei instabi-

MST Mundipharma, lem Schmerzniveau ist die zusétzliche Verordnung einer schnell-

MST® Retard-Granulat verfugbaren Praparation sinnvoll. Umstellung von einem schnell- auf ein
retardiert freisetzendes Morphin erfolgt auf der Basis identischer
Substanzmengen. NW: wie Morphin.

Morphin retard 30 mg 12-24stundlich Grundsatzlich gelten hier dieselben Bemerkungen, wie bei dem geringer

Capros, Kapanot,
M-long®, MST Continu$

retardierten Morphin. Zusatzlich ist anzumerken, daf3 mit der stérkeren
Retardierung (24 h) eine schlechtere Steuerbarkeit einhergeht!
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spektrum mit den retardierten Opioiden vergleichbar. UntersiBtarke Opioide (WHO-Stufe Ill)

chungen, die die Uberlegenheit eines der mittelstarken Opioide

belegen wiirden, sind nicht verfligbar. Es bleibt deshalb der EAuf dieser Stufe isMorphindas Mittel der Wahl, an dem sich
fahrung des einzelnen Arztes Uberlassen, das ihm vertrauteatke anderen fir diese Indikation einzusetzenden Opioide
Medikament fiir die Behandlung seiner Tumorschmerzpatierffab. 5) messen lassen muissen [1, 62]. Der Grund hierfir ist

ten auszuwéahlen.

u.a. in der sehr umfangreichen wissenschaftlichen Untersu-

Tab. 6 Aquipotenzdosierungen gebrauchlicher Opioide (BezugsgroéRe der Vergleichsdosierungen ist das sogenannte ,intramuskulére

Morphinaquivalent®)

Substanz

Applikation

Aquipotenz-
dosis

Bemerkung

Starke Opioide — Reine Agonisten

Morphin
Morphin

Morphin retard

Morphin

Morphin

Morphin

Methadon

Fentanyl

Pethidin

Pethidin

oral
rektal

oral

intramuskular

subkutan

intravends

oral

transdermal

rektal

intramuskular

30 mg
30 mg

30 mg

10 mg

10 mg

10 mg

20 mg

0,2-0,3 mg

300 mg

75mg

Gut zur Ersteinstellung geeignet, da ,steady-state” bereits nach
24 Stunden erreicht ist. Verfigbar als Lésung oder Tablette.

Alternative zur oralen Gabe. Nicht von allen Patienten akzeptiert, aber
Plasmaspiegel zumeist vergleichbar.

Bei konstantem Dauerschmerz Mittel der Wahl zur Langzeittherapie. Bei
unzureichender Analgesie, Dosis erhdhen, nicht Intervall verkirzen!
Ungeeignet zur Behandlung von plétzlich auftretenden Schmerzattacken
(,break-through), da das Wirkungsmaximum erst nach 3-4 Stunden
erreicht wird. Verfligbar als Retardtablette,-dragee, Granulat.

Die im. Gabe ist bei Tumorpatienten obsolet.

Ist eine orale Gabe nicht mehr durchfihrbar bzw. sind die Nebenwirkungen
zu stark, ist die sc. Gabe 1. Wahl eines kontinuierlichen invasiven Verfah-
rens. Erfolgt mit Hilfe kleiner tragbarer Pumpen. Sie ist auch ambulant
einfach durchzufuhren.

Schneller Wirkungseintritt, allerdings nur kurze Wirkungsdauer, deshalb ist
bei chronischer Therapie eine kontinuierliche Zufuhr notwendig. Vorteilhaft
bei wechselnder Schmerzintensitat, da eine zusétzliche Bolusgabe zu einer
umgehenden Kupierung der Schmerzen fuhrt. Auch hier Durchfuhrung mit-
tels tragbarer Pumpen. Bedienung durch Patient oder Angehdrige.

Gute orale Bioverfiigbarkeit, jedoch sehr variable Halbwertszeit (bis >100 h),
daher Kumulationsgefahr. Alternative bei unzureichendem Effekt von Mor-
phin (Opioidrotation!). Erfordert einige Erfahrung im Umgang. Cave bei der
Umstellung von hohen Morphindosierungen; hier ist in der Regel eine deut-
liche Reduktion der nach Aquipotenztabelle errechneten Dosis notwendig!

Sehr potenter p-Agonist. Durch das TTS wird eine konstante Wirkstoffab-
gabe Uber 2—-3 Tage erreicht. Wegen der tragen Kinetik (Wirkungseintritt erst
nach 10-12 h, Wirkungsmaximum nach 24h) Anwendung nur bei stabilem
Tumorschmerzsyndrom sinnvoll. Zumeist ist die zuséatzliche Gabe eines
schnellverfligbaren Opioids erforderlich. Das System darf nicht zerteilt wer-
den. Ein Wechsel des TTS sollte friihestens nach 48h erfolgen, in der Regel
wird es 72h belassen. Ersteinstellung nur durch in der Schmerztherapie erfah-
rene Arzte unter stationdren Bedingung&asschlieBlich fir die Behand-
lung von Tumorschmerzen zugelassen!

Wegen des Auftretens eines toxischen Metaboliten (Norpethidin) ist P. nicht
fur die chronische Tumorschmerztherapie geeignet.

Wie rektal, zudem ist die im. Gabe bei Tumorpatienten obsolet.

Partialagonist
Buprenorphin

sublingual

0,4 mg

Partialagonist, darf nicht mit reinen Agonisten kombiniert werden! Einsatz
nurvor den o0.g. Agonisten sinnvoll. B. weist einen ,ceiling* Effekt auf, d.h.
ab einer Dosis von 1-1,5mg ist eine Zunahme des analgetischen Effektes
nicht mehr zu erwarten; es kommt lediglich zu einer Verstarkung von Neben-
wirkungen. B. zeichnet sich durch einen langsamen Wirkungseintritt aus, da-
her ist es zur Kupierung von Schmerzattacken nur bedingt geeignet.
Wirkungsmaximum erst 3-4h nach Einnahme. B. verfugt insgesamt tber ein
glnstigeres Nebenwirkungsspektrum als die anderen reinen Agonisten.

Mittelstarke Opioide

Codein

Dihydrocodein

Tilidin (+Naloxon)

Tramadol

oral
oral

oral

oral

300 mg
300 mg

300 mg

300 mg

Mittelstarkes Opioid mit ausgepragt obstipierender Wirkung. Kurze
Wirkungsdauer von 3-4 h.

Mittelstarkes Opioid mit ausgepragt obstipierender Wirkung. Als retardierte
Zubereitung erhéaltlich.

Mittelstarkes Opioid in Kombination mit einem Opiodantagonisten. Wegen
des Wirkungsantagonismus ist eine parallele Anwendung mit anderen
p-Agonisten obsolet. Kurze Wirkungsdauer von 3—4 h, jedoch schneller
Wirkungseintritt (10—15 min.).

Mittelstarkes Opioid. In zahlreichen Darreichungsformen verfiigbar, daher
gute Anpassung an die individuellen Bediirfnisse des Patienten méglich.
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chung dieser Substanz zu suchen. Daneben liegt Morphin inag [21]. Werden Tumorpatienten primér auf Levomethadon
sehr unterschiedlichen Applikationsformen vor, die eine selgingestellt, so ist es mit einiger Erfahrung auch in der Tumor-
differenzierte Verabreichung erlauben (oral, rektal, subkutarschmerztherapie ein sicher anwendbares Medikament und eine
intramuskular, intravends, epidural, intrathekal, intrazerebroAlternative zu Morphin [15].
ventrikulér). Der Stellenwert des Morphins wird auch daran In den letzten Jahren hat sich mit dem transdermal anwend-
deutlich, daf3 es als Referenzsubstanz fur den Einsatz anddrarenFentanyleine weitere Moglichkeit bei der Behandlung
Opioide verwendet wird. konstanter Dauerschmerzen herausgebildet. Pharmakologisch
Die Umrechnung der Opioide erfolgt auf der Basis des sdiat Fentanyl als hochpotentes Opioid einige theoretische Vor-
genannten Morphinaquivalents in Aquipotenztabellen (s. Tateile gegeniiber dem Morphin. Durch seine ausgepragte Potenz
6). Vor der unkritischen Anwendung solcher Tabellen soll abesollte theoretisch die sich bei Dauertherapie unter allen Opio-
gewarnt werden, denn besonders im hodheren Dosisbereiicten einstellende Toleranzentwicklung schwéacher ausgepragt
(> 100 mg/die) ist besonders bei der Umstellung auf Methadasein. Aufgrund seiner starken Lipophilie ist es fur die transder-
bzw. Levomethadon Vorsicht angebracht. Fir Fentanyl liegemale Anwendung pradestiniert. Durch die Entwicklung eines
gut untersuchte Umrechnungstabellen (s. Tab. 7) vor. therapeutischen transdermalen Systems (TTS) wird eine all-
Morphin ist fir die Ersteinstellung von Schmerzpatienterméhlich und gleichmafige Freisetzung des enthaltenen
bestens geeignet. Dabei sollte der schnellverfligbaren Prapa@pioids erreicht. Das als Pflaster vertriebene TTS besteht aus
tion bei der enteralen Therapie, wegen des rascheren Errdrei Schichten:
chens eines ,steady-state” der Vorzug vor einer retardierten ge- Klebeschicht. Diese dient der Fixation des TTS auf der Haut
geben werden. Bei diesem Vorgehen ist eine Beurteilung des des Patienten.
analgetischen Effektes wie auch des Nebenwirkungsspektrur@s Kontrollmembran. Diese sorgt fur eine konstante Freiset-
nach 24 Stunden moglich. Bei Anwendung retardierter Mor- zung einer definierten Fentanylmenge pro Zeiteinheit.
phine bendtigt die Einstellung eines Gleichgewichtsspiegel8. Abdeckfolie. Diese umschlie3t das Medikamentenreservoir.
wegen der verzogerten Frel_setzung de.s MOI’phIrJS ;ume|st et\fvn"%1 Fentanylpflaster liegt das Opioid in Form eines Gemisches
48 Stunden. In bezug auf die Analgesie und mdgliche Neben- =~ hvihvdroxveellulose sowie einem Alkohol als Trans-
wirkungen sind beide Applikationsformen bei identischer Do N At yihy Y TR . L
. . portvermittler vor. Es wird in vier verschiedenen Wirkstarken
sis aber absolut vergleichbar [18]. angeboten: 2,5 mg; 5,0 mg; 7,5 mg und 10,0 mg. Die normale
Bei konstanten Dauerschmerzen ist die Umstellung der Mo(; 9 - £ My, 9,0 Mg, 7,5 Mg 0 MY

) i ] N o . irkungszeit eines Pflasters betragt 72 Stunden, d.h. das Sy-
phingabe auf ein retardiertes Préaparat indiziert. In den Fallen . )
. stem mul nur jeden dritten Tag gewechselt werden. In Aus-
bei denen neben der Dauerschmerzkomponente auch noch an- N . : . .
. L ot nahmefallen ist allerdings ein Wechsel bereits nach 2 Tagen
fallsartige Schmerzattacken auftreten, ist die zusatzliche Ver- . .
; " i . . notwendig. Als Umrechnungsfaktor zu oralem Morphin hat
ordnung einer schnellverfiigbaren Préparation angezeigt. Als | " . : N .
PRI sich eine Relation von anndhernd 1:100 ergeben (Tab. 7) [10].
.Rescue-Dosis* wird ein Sechstel der Tagesgesamtmenge vér-

ordnet. Diese Zusatzdosis kann vom Patienten alle 2—a Sturll)i-Ahn“Ch wie bei retardiertem Morphin kann es bei nicht sta-

den eingenommen werden, bis eine angemessene Schmerz fiem Schmerzsyndrom notwendig werden, eine ,Rescue-Me-
genomm . ger dikation* zu verordnen; dieses wird in der Regel mit schnell-
derung erreicht ist. Auch bei nur gelegentlich auftretenden vor

. . verfugbarem Morphin durchgefiihrt. Ist eine solche
allem belastungsabhangigen Schmerzen kann es sinnvoll Sl darfsmedikation regelméaRig notwendig, sollte dieser Um-
eine Morphinmedikation ,nach Bedarf* zu rezeptieren, um . N ' .

i : L : stand beim nachsten Pflasterwechsel beachtet und die zu ver-
wahrend der schmerzfreien Phasen eine Uberdosierung zu Ve[ o . . .
meiden abreichende Dosis entsprechend erhoht werden. Bei der An-

Wie flr alle Opioide im Rahmen der Tumorschmerzthera iwendung des Fentanyl TTS solite bedacht werden, daB3 die
it auch fir Mc?r hin. daR die notwendige Dosis in Weitgn%\pplikation eines solchen Systems erst nach 12—-18 Stunden zu
%renzen schwanlgen i<ann Grond Zech%nd Mitarbeiter [1 nalgetisch wirksamen Plasmaspiegeln fuhrt. Bei der Umstel-
: . o Vo ng von oralem Morphin mulR also nach Applikation des trans-
fanden bei Patienten mit fortgeschrittener Tumorerkrankun . . )
germalen Fentanyl-Pflasters die Morphingabe bei vorangehen-

einen tagllcher) parenteralen Mo_rphmbedarf von. 15_36 er Einnahme eines Retardpraparates noch einmal bzw. bei
mg/die, was bei Umrechnung auf eine orale Medikation einer.

Dosis von 45-1080 mg/die entspricht. In einer weiteren Unter-ISherIger Anwendung schnellverfugbaren Morphins noch

suchung dieser Arbeitsgruppe erhielten die Patienten sogzavrve'mal erfolgen.

orale Morphindosen von bis zu 2400 mg/die [67]. Wie fur an-
dere Medikamente gilt auch fur Opioide, daf3 es groR3e interin- o
dividuelle Wirkunterschiede gibt. Bei unzureichendem Effekt’@P- 7 Umrechnung von oralem Morphin in transdermales Fentanyl

unter der Gabe eines speziellen Opioids, kann die Umstellungales Morphin Fentanyl TTS Fentanyl TTS

auf eine andere Substanz durchaus zu einem befriedigend@ng/die) (mg/die) (ng/h)

Behandlungsresultat fuhren. 30-90 0,6 25
Fallberichte Uber eine unzureichende Analgesie unter Mor-91_150 1,2 50

phin mit adaquatem Effekt nach Umstellung lslgthadonlie- 151-210 1,8 75

gen vor [31, 60]. Methadon ist bei der Umstellung allerding£211-270 2,4 100

ein nicht unproblematisches Medikament, da es eine kaum vof/1-330 3,0 125

hersagbare Eliminationshalbwertszeit aufweist und damit pd€ Weitere 60 + 06 *25

tentiell lebensbedrohliche Nebenwirkungen auszulésen vernadifiziert nach Donner et al. [10]
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Pharmakon Dosierung (pro die) Indikationen und Anwendungshinweise

Antidepressiva

Amitriptylin 25-75—(150) mg Neuropathische Schmerzen. Sedierend! Deshalb mit abendlicher Dosis beginnen,
z.B. Sarotefiretard oder Generika auch bei Schlafstérungen geeignet

Clomipramin 10-50 mg Neuropathische Schmerzen. Antriebssteigernd! Deshalb am Morgen

z.B. AnafraniPf oder Generika verabreichen

Doxepin 25-100—(150) mg  Neuropathische Schmerzen. Sedierend! Deshalb initial abendliche Dosierung
z.B. AponaF oder Generika

Imipramin 20-100 mg Neuropathische Schmerzen

z.B. TofranilP oder Generika

Antikonvulsiva, Antiarrhythmika
Carbamazepin

z.B. Tegret& Timonil° mg

oder Generika

Clonazepam 0,3-1,0 mg
Antelepsift, Rivotril®

Lidocain 12-24 mg/kg
z.B. Xylocair? oder Generika Kdrpergewicht
Mexiletin 450-600 mg
Mexitil®

Phenytoin 300-500 mg
Epanuti, Phenhydah Zentropif

Tocainid bis 20 mg/kg
Xylotocar? Kdrpergewicht

200—1200—(1600)

Neuropathische Schmerzen (Paroxysmen). Initial sedierend, deshalb
einschleichend mit abendlicher Dosis von 200 mg beginnen, danach
Steigerung alle 4-6 Tage um 200 mg.
Neuropathische Schmerzen (Paroxysmen). Ginstiges Wirkungs-
Nebenwirkungsverhaltnis.
Neuropathische Schmerzen (Paroxysmen). Parenterale Gabe notwendig,
fir Schmerztherapie nicht zugelassen.
Neuropathische Schmerzen (Paroxysmen). Keine klinischen Studien vorhanden,
nicht fur diese Indikation zugelassen.
Neuropathische Schmerzen (Paroxysmen). Substanzspezifische
eigene analgetische Wirkung?
Neuropathische Schmerzen. Hohes allergenes Nebenwirkungs-potential,
nicht fiir die Schmerztherapie zugelassen.

Kortikosteroide

Dexamethason 8-24—(96) mg Hirndruck, Rickenmarkskompression, Leberkapselschmerz,

z.B. Fortecortin® oder Generika Appetitsteigerung, Stimmungsaufhellung.

Bisphosphonate

Clodronat 1040-3200 mg Knochenmetastasen, Hyperkalzamie. NW: Ubelkeit (vorrangig bei

Bonefo$, Ostaé oraler Einnahme).

Pamidronat 60—90 mg/3 Knochenmetastasen, Hyperkalzamie. Parenterale Gabe notwendig.

Aredig? wochentlich

Antihypercalcamika

Calcitonin 100-200 E Phantomschmerz, Knochenmetastasen, Hyperkalzéamie.

Karil® oder Generika

Antiemetika

Domperidon 30-120 mg Ubelkeit, Erbrechen. Extrapyramidale Bewegungsstérungen nicht zu befiirchten

Motilium® (peripherer Dopaminantagonist).

Metoclopramid 30-60 mg Ubelkeit, Erbrechen. Gastrointestinale prokinetische Wirkung. NW:

z.B. Paspertihoder Generika extrapyramidale Bewegungsstérungen.

Haloperidol 1,5-5mg Ubelkeit, Erbrechen. Zentraler antiemetischer Effekt. Gefahr

z.B. HaldoP-Janssen oder Generika extrapyramidaler Bewegungsstérungen.

Laxantien

Lactulose 15-45 ml Osmotisches Laxans. NW: Verstarkung abdomineller Schmerzen.

z.B. BifiteraP oder Generika Wirkungseintritt nach etwa 1 bis 2 Tagen, kostengulnstigere Alternativen sind
Sorbit bzw. salinische Laxantien.

Natriumpicosulfat 5mg Kontaktlaxans fihrt Giber Stimulation des Plexus myentericus zu

z.B. Abfuhrtropfen-ratiopharfn verstarkter Peristaltik. NW: Auslésung kolikartiger Schmerzen méglich.

Laxoberat oder Generika Wirkungseintritt nach 6-12 Stunden.

Bisacodyl 5-10 mg Kontaktlaxans. Wirkung und Nebenwirkung wie bei Natrium-picosulfat.

z.B. Dulcolax, Florisaf, Laxan- Nach Verwendung von Bisacodyl Suppositorien Wirkungseintritt

ratiopharm, Laxbené&, Pyrilax, innerhalb von 15-60 Minuten mdglich.

Stadalak

Paraffin 2,5-15 ml Gleitmittel, stuhlerweichend. Cave: bei gehauftem Erbrechen Gefahr

Agarol einer Aspiration mit nachfolgender Lipidpneumonie. Wirkungseintritt nach
1 bis 3 Tagen.

Prostaglandinanaloga

Misoprostol 400-80Qug Evtl. zur Prophylaxe von GI-Nebenwirkungen von NSAID. Cave: Diarrhoe.

Cytote€ Schmerzauslosung im Oberbauch méglich.
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Fentanyl TTS ist wie alle langwirksamen Opioidpraparatiowesentlich zur Schmerzlinderung beitragen kénnen [65]. Eine
nen besonders geeignet fur Patienten mit stabilem Schmerzeehr viel weitergehende Definition geben Bruera und Ripa-
veau, mit chronischer Ubelkeit bzw. chronischem Erbrechemonti [7]. Nach Meinung dieser Autoren sind Adjuvantien
sowie Stenosen oder funktionellen Stdrungen im Gastroibzw. Ko-Analgetika Pharmaka, die
testinaltrakt. Die Anwendung von Fentanyl TTS ist vom Bun— zur Verbesserung des analgetischen Effektes beitragen,
desamt fur Arzneimittel und Medizinprodukte ausschlief3lich- zur Behandlung von durch Analgetika hervorgerufenen Ne-
fur Tumorschmerzpatienten zugelassen worden. Aulerdembenwirkungen eingesetzt werden,
darf die Ersteinstellung nur unter stationdren Bedingungen ur- sonstige bei Tumorpatienten vorhandene Symptome lindern.

ter der Aufsicht eines in der Schmerztherapie erfahrenen Arﬁer Einsatz dieser Substanzen findet zwar in groRem Rahmen

tes erfolgen. D|_e V\./.elt?r_behandlung. Ist dann durch jeden argfatt, durch kontrollierte Studien ist diese Anwendung jedoch
bulant bzw. stationar tatigen Arzt moglich.

Als weiterer reiner Agonist wir@xycodorin der Bundesre- zumeist nicht abgesichert [7]. Fr den deutschsprachigen

S . ; N Raum fanden Zech et al. [67], daf3 in Abhangigkeit vom Tu-
publik in die Therapie von Tumorschmerzen eingefuhrt. Phase- . . ) A .
X ) . morstadium zwischen 38-79 % der Patienten mit Adjuvantien
3-Studien an Tumorschmerzpatienten konnten eine analgeti- : . .
sche Wirksamkeit dieses Opioids belegen [14]. Auch | und zwischen 17-37 % mit Ko-Analgetika behandelt wurden.
P 9 ' ahlreiche der in Tabelle 8 aufgefuhrten Adjuvantien bzw. Ko-

Vergleich zu der nicht retardierten Zubereitung konnte einﬁnalgetika sind filr diesen Zweck nicht zugelassen. Eine An-

vergleichbare Wirksamkeit nachgewiesen werden [34]. In sel- . .
. : " . . “wendung im Rahmen der Tumorschmerztherapie erfolgt also
ner analgetischen Wirksamkeit ist Oxycodon — ein semisyn-

thetisches Thebain-Derivat — mit Morphin vergleichbar. Liegir;;?éSVerantwortung des behandeinden bzw. verordnenden

die parenterale Aquivalenzdosis etwa bei zwei Drittel derjeni-
gen von Morphin, so wird seine orale Wirksamkeit als etwa
doppelt so stark wie jene der Referenzsubstanz beschrieben
Welchen Stellenwert dieses ,neue” Opioid in der Behandlun
von Tumorschmerzen einnehmen wird, missen weitere klinDer Einsatz an&sthesiologischer und neurochirurgischer Ver-
sche Studien zeigen. fahren kommt nur in Einzelféallen bei speziellen Schmerzpro-
blemen zur Anwendung. Regional wirkende Verfahren sind be-
sonders bei lokalisierten nozizeptiven Schmerzen, somatischen
bzw. viszeralen Ursprungs und bedingt auch bei neuropathi-
Immer wieder wird die Meinung vertreten, daf? mit einer oraschen Schmerzen wirksam. Wenn von anéasthesiologischen
len Morphintherapie etwa 85-95 % aller unter Schmerzen leVerfahren in der Schmerztherapie die Rede ist, sind zumeist
denden Tumorpatienten ein weitgehend schmerzfreies Lebspezifische Blockadetechniken und invasive Verfahren zur
ermdoglicht werden kann (z.B. [29, 65]). Andererseits weisVerabreichung von Medikamenten gemeint. Eine Zusammen-
O’Neill [39] darauf hin, dal3 eine normale Lebensqualitat fustellung und Diskussion der gebrauchlichsten invasiven Me-
derart behandelte Patienten nicht moglich sei, weil es durch dieoden findet sich in Teil 2 dieser Arbeit [17].

Behandlung zu Beeintrachtigungen der psychomotorischen

und kognitiven Funktion kommen soll, die auch nach Stabili-

g}éitergehende Verfahren der Schmerztherapie
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