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4 Schmerztherapie
und Symptomkontrolle
in der Palliativmedizin

E. Klaschik

4.1 Haufigkeit von Schmerzen bei Patienten
mit Tumorerkrankungen

In D eutschland erkranken jahrlich ca. 400.000 M enschen neu a n einer T u-
morerkrankung [8]. Die Mehrzahl der Patienten wird im Verlauf der Erkran-
kung an Schmerzen unterschiedlicher Intensitit leiden. In der Frithphase ei-
ner Tumorerkrankung berichten etwa 20-50%, im fortgeschrittenen Stadium
etwa 55-95% der Patienten Uiber Schmerzen [16, 209].

Fiir Deutschland ergibt sich, dass ca. 220.000 Menschen an einem Tag be-
handlungsbediirftige Tumorschmerzen haben [89]. Diese Patienten kénnten
in der M ehrzahl (90%) r elativ einfach erfolgreich schmerztherapeutisch be-
handelt werden [227]. Dieser positiven Aussage steht aber die traurige Reali-
tat gegeniiber, dass Patienten immer noch unterversorgt sind [229]. Die t dg-
liche klinische Erfahrung dieses D efizits, die b ei Aufnahmen von Patienten
mit Schmerzen gemacht wird, ist auch im Jahr 2008 no ch weit entfernt von
den positiven Schlussfolgerungen im Arzneiverordnungsreport 2002 [191].

4.2 Ursachen von Schmerzen bei Tumorpatienten

Bereits 1953 ha t der a merikanische Schmerztherapeut Bonica [16] folgende
Ursachen von Karzinomschmerzen aufgefiithrt:

Kompression von Nervenwurzeln, -stimmen oder -plexus,

Fraktur angrenzender Knochen durch Metastasen,
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Infiltration von Nerven oder GefafSen, die zur Reizung sensorischer Ner-
venendigungen fiihrt,

Verlegung eines Hohlorganes (Darm- oder Urogenitaltrakt),

Verschluss eines arteriellen oder vendsen Gefif3es,

Infiltration und S chwellung v on G eweben, die v on F aszien en g um-
schlungen sind, P eriost o der a nderen s chmerzempfindlichen S truk-
turen,

Nekrosen benachbarter Tumormassen mit Infiltration schmerzempfind-
licher Strukturen.

Twycross [209], B onica [16] und a ndere S chmerztherapeuten ha ben f ol-
gende U nterteilung der Z uordnung v on S chmerzen b ei T umorpatienten
vorgenommen:

1.

Tumorbedingte Schmerzen: Darunter sind weitgehend die angegebenen
Ursachen einzuordnen (60-90% der Tumorschmerzpatienten).
Therapiebedingte Schmerzen: Dies e S chmerzen (10-25% der T umor-
patienten) sind Folgen der Tumortherapie. So fithren

- Operationen evtl. zu Nervenschidigungen, Lymphédem u. a.,

- Chemotherapien evtl. zu Neuropathien, Mukositis u. a.,

- Bestrahlungen evtl. zu Nervenschiadigungen, Fibrose u. a.
Tumorassoziierte Schmerzen: Dies e S chmerzen (5-20% der T umor-
schmerzpatienten) tr eten hi ufig in B egleitung einer T umorerkrankung
auf. Dazu gehéren

— p ostzosterische Neuralgie,

- Venenthrombosen u. a.

Tumorunabhdngige Schmerzen: Darunter sind alle weiteren Schmerz-
syndrome (3-10% der T umorschmerzpatienten) zu v erstehen, die un-
abhingig vom Tumorgeschehen durch eine Vielzahl von Erkrankungen
oder Ereignissen hervorgerufen werden kénnen, d. h. alle Formen von
Kopfschmerzen, Schmerzen des B ewegungsapparates, gastrointestinale
Schmerzen und viele a ndere mehr. U m b er eine Arb eitsdiagnose
hinaus zu einer def initiven Diagnos e zu k ommen, ist a bhingig v om
Krankheitsstadium neb en der Ana mnese und der k 6rperlichen U n-
tersuchung eine w eiterfithrende Diagnostik (z. B. Ro ntgen, S onogra-
phie, Computertomographie, Kernspintomographie, Szintigraphie u. a.)
indiziert.
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4.3 Pathophysiologie der Schmerzen

Wir unterscheiden zwis chen nozizeptiven und neur opathischen Schmerzen
(s. Ubersicht) [92].

Nozizeptorschmerzen entstehen durch dir ekte Irritation von S chmerz-
rezeptoren.

Von somatischen N ozizeptorschmerzen sp rechen wir, w enn die N ozi-
zeptoren der H aut, Sk elettmuskulatur, S ehnenfaszien, G elenke u. a. er regt
werden. Ob erfléchliche S chmerzen sind im G egensatz zu den t iefer liegen-
den Schmerzen gut lokalisierbar, scharf begrenzt und stechend.

Viszerale Nozizeptorschmerzen entstehen durch Reizung von S chmerz-
rezeptoren in den inner en Or ganen des B rust-, Bauch und B eckenraumes.
Sie sind in der Reg el schlecht lokalisierbar, drtickend, ziehend und w erden
héufig auf Dermatome iibertragen.

Neuropathische Schmerzen k ommen d urch eine K ompression o der
Irritation p eripherer N erven (z. B. N eurom), eines S pinalganglions (z. B.
Wurzelkompression), des R tickenmarkes oder im Thalamus (z. B. nach apo-
plektischem Insult) zustande. Bei Beteiligung des vegetativen Nervensystems
kann eine mehr p eripher oder mehr zentral ausgeloste sympathische Reflex-
dystrophie auftreten.

Schematische Darstellung der Pathophysiologie von Schmerzen
== no zizeptiv
- somatisch
- visz eral
== neur opathisch
— Uber wiegend zentral
— Deaff erenzierung
- sympathisch
— Uber wiegend peripher
- M ononeuropathie
- P olyneuropathie
- sympathisch

Ein D eafferenzierungsschmerz ist ein neur opathischer S chmerz, der nac h
partieller o der k ompletter D urchtrennung des a fferenten N ervensystems
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entstehen kann (z. B. Phantomschmerz, Ausriss zervikaler Wurzeln, Engpass-
syndrome u. a.).

Neuropathische S chmerzen werden tib erwiegend von zwei unterschied-
lichen Beschwerdebildern gepragt. In ihrer neuralgiformen Variante sind die
Schmerzen ein schieflend, s chneidend, ste chend und a ttackenweise a uftre-
tend. Die zw eite Er scheinungsform ist d urch einen D auerschmerz gekenn-
zeichnet, der als brennend und bohrend beschrieben wird. Er geht meist mit
Dys- und Hyperisthesie einher.

4.4 Ursachen einer unzureichenden Schmerztherapie

Die Sicherstellung einer guten Tumorschmerztherapie ist ein w eltweit unge-
16stes Problem. Dies liegt zum einen an der Nichtverfiigbarkeit verschiedener
Arzneimittel in vielen Landern der Erde. Aber selbst in den Staaten, in denen
alle Substanzen - in kl. der starken Opioide - v erschrieben werden konnen,
ist man von einer zuf rieden stellenden Losung weit entfernt. Zudem gibt es
erhebliche Unterschiede in der Q ualitit der Tumorschmerztherapie. Lander
wie Grofibritannien, Frankreich, Kanada, die Vereinigten Staaten, die ska n-
dinavischen Lénder, A ustralien und N euseeland haben das P roblem frither
erkannt und konsequenter zu losen versucht als Deutschland.

Es steht aufSer Zweifel, dass in den letzt en Jahren die Op ioidverordnun-
gen deutlich zugenommen haben [15, 98]. Dies er erfreulichen Entwicklung
steht aber die klinische Realitdt gegeniiber, dass Patienten immer noch deut-
lich unterversorgt sind [232, 164].

Eine weitere haufige Ursache einer unzureichenden Schmerztherapie ist die
fehlende Schmerzdiagnose. Die Diagnose » Tumorschmerz« gibt lediglich den
Hinweis, dass der diagnostizier ende Arzt die T umorerkrankung als U rsache
der Schmerzen ansieht, klart aber nicht, ob kausal- oder palliativtherapeutische
Mafinahmen zur T umorentfernung o der -verkleinerung (no ch) sinnvoll sind
oder ob eine sym ptomatische S chmerztherapie ein geleitet w erden m uss. Die
Diagnose »Tumorschmerz« gibt ebenfalls keinen Hinweis auf die p harmakolo-
gische Beeinflussbarkeit des Schmerzes. Diese kann jeweils nur nach Klirung der
Schmerzursache und der Pathophysiologie des Schmerzes eingeordnet werden.

Oft erfolgt auch eine Unterschédtzung der Schmerzintensitat. Damit ver-
bunden ist die V erschreibung nicht betdubungsmittelrezeptpflichtiger Opio-
ide. Die D osierung wird zu niedr ig, und die D osisintervalle werden zu lang
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gewihlt (z. B. M etamizol dr eimal té4glich, d. h. alle 8 h) oder zu k urz (z. B.
Morphin-Retardtablette alle 4 h).

Toleranzentwicklung und Abhéangigkeitspotenzial g ehéren zu den
Morphinmythen, die o ffensichtlich nur langsam bei Laien wie P rofessionel-
len abgebaut werden konnen.

Der fehlende Einsatz von Begleitmedikamenten ist eine weitere haufige
Ursache inaddq uater S chmerztherapie. N ur s elten ka nn mi t einer einzi-
gen Substanz das Z iel der S chmerzfreiheit o der zumindest der deu tlichen
Schmerzreduktion erreicht werden.

Einer der schwerwiegendsten Griinde fiir eine fehlerhafte Schmerzthera-
pie ist in der Verschreibung von Analgetika nach Bedarf zu sehen.

4.5 Einschdtzung der &hmerzintensitat

Schmerz ist ein d uales Phinomen: Zum einen besteht es aus der subjektiven
Wahrnehmung des S chmerzes, zum a nderen aus der psy chischen Re aktion
des Patienten auf diese Wahrnehmung.

Aus Untersuchungen zum postoperativen Schmerz [119] wissen wir, dass
Patienten trotz gleicher, korperlich begriindbarer Schmerzursache (z. B. eine
Laparotomie) p ostoperativ extr em un terschiedlich ho he Analgetikamengen
bendtigen, um eine zufrieden stellende Schmerzreduktion zu erhalten.

Da es k eine objektiven Messkriterien fiir die S chmerzintensitat gibt, er-
folgt die Einschatzung durch:

die Beschreibung des Schmerzes durch den Patienten,

die Er fassung des Ef fektes einer v orangegangenen o der ein geleiteten

Schmerztherapie,

die klinische Beurteilung durch den Schmerztherapeuten,

die Erfassung der Schmerzintensitit auf einer visuellen oder numerischen

Analogskala oder einer verbalen Ratingskala.

Zur Er fassung der sub jektiven S chmerzintensitat hat sich die visuelle Ana-
logskala (VAS) bewihrt (8 Abb. 4.1). Der Patient markiert auf einer Skala die
von ihm empfundene Schmerzintensitit. Auf der Riickseite der Analogskala
ist diese Strecke numerisch von 0 (= kein Schmerz) bis 10 (= stirkster vor-
stellbarer Schmerz) angegeben (8 Abb. 4.2). So kann man die vom Patienten
markierte Stelle numerisch erfassen.
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kein starkster vorstellbarer
Schmerz Schmerz

B Abb. 4.1. Visuelle Analogskala zur Schmerzintensitatserfassung

B Abb. 4.2. Numerische Analogskala zur Schmerzintensitatserfassung

4.6 Schmerztherapie

4.6.1 Kausale Schmerztherapie

Sind die S chmerzen eines P atienten einer T umorprogression zuzuo rdnen,
muss — solange sinnvoll - kausal- oder palliativtherapeutisch eine Operation,
Chemo-, Hormon-, Radioisotopen- oder Strahlentherapie in B etracht gezo-
gen werden.

Die Beseitigung oder Verkleinerung eines Tumors fiihrt in der Reg el zu
einer Abnahme der S chmerzintensitit. I m fortgeschrittenen S tadium einer
Tumorerkrankung muss man die B elastungen und K omplikationen s olcher
Mafinahmen sehr sorgfiltig gegen ihren Nutzen abwiagen. Die Palliativmedi-
zin schliefSt also solche therapeutischen Ansatzpunkte nicht aus; Voraussetzung
ist aber, dass die V orteile dies er Mafinahmen gr683er sind als der en p oten-
zielle Nachteile.

Unter den oben aufgezihlten therapeutischen Mafinahmen hat die Strah-
lentherapie a uch un ter pallia tivmedizinischen G esichtspunkten ein en s ehr
hohen Stellenwert.

Wenn P atienten mit Tumorerkrankungen S chmerzen haben, muss - in
welchem Tumorstadium sie sich auch befinden - eine addq uate analgetische
Therapie durchgefiihrt werden.
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4.6.2 Symptomatische £hmerztherapie

Nichtinvasive Verfahren

Orale Arzneimittelgabe

[1,5,6,11, 15, 23, 25, 28, 33-36, 41, 48, 50, 58, 63, 65-69, 73, 74, 76-78, 83,
85,97, 101, 104, 120, 122, 140, 144, 146, 150-153, 157-159, 166, 167, 171,
182, 186, 197, 210, 211, 219, 223, 228, 231]

Weltweit besteht Konsens dartiber, dass 90% der Tumorschmerzpatienten
durch eine o rale medika mentdse Applikationsweise a usreichend s chmerz-
reduziert werden k énnten. Die orale S chmerztherapie ist die M ethode der
Wahl und gilt heute als Referenzverfahren. Zu den Grundregeln der medika-
mentoésen Therapie chronischer Schmerzen gehoren neben der oralen Appli-
kationsform die regelméfiige Einnahme nach einem festen Zeitschema (nach
der Wirkungsdauer der jeweiligen Zubereitung), die individuelle Dosierung,
die k ontrollierte D osisanpassung, die Ga be der M edikamente nac h dem
Prinzip der An tizipation und die P rophylaxe v on N ebenwirkungen d urch
Begleitmedikamente.

Das Prinzip der Antizipation bedeutet, dass die nic hste Medikamenten-
gabe erfolgen muss, bevor der s chmerzstillende Effekt der vorangegangenen
Applikation aufgebraucht ist und b evor der P atient spiirt, dass eine w eitere
Analgetikagabe notwendig ist. Nur auf diese Weise ist es mdglich, die Erinne-
rung an und die Furcht vor dem Schmerz auszuldschen.

Werden diese Grundregeln nicht eingehalten, ist die Schmerztherapie zum
Scheitern verurteilt. Wir machen immer wieder die Er fahrung, dass die orale
Schmerztherapie nicht konsequent genug durchgefiihrt wird. Viele Arzte neh-
men Nebenwirkungen und K omplikationen invasiver destr uktiver Verfahren
in Kauf, ohne die Méglichkeiten der oralen Therapie ausgeschopft zu haben.

Ursachen einer unzureichenden Schmerztherapie
== | alsche Schmerzdiagnose

== Unterschatzung der Schmerzintensitat

== Verschreibung »nach Bedarf«

== \/erzicht auf starke Opioide

== Dosierung zu niedrig
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== \orurteile gegeniiber den Opioiden, z. B. Angst vor physischer und
psychischer Abhangigkeit

== [ alscher Applikationsweg

== Verzicht auf Begleitmedikamente

Ziel der Initialbehandlung ist eine deutliche Schmerzlinderung in den ersten
24-48 h und die Gewihrleistung einer guten Nachtruhe.

Im Laufe der Behandlung wird der Analgetikaspiegel gegen den Schmerz
des Patienten titriert, wobei die Dosis nach und nach soweit erhoht wird, bis
der Patient ausreichend schmerzreduziert ist. Selbst ein erfahrener Schmerz-
therapeut un terschitzt in der Reg el zu B eginn einer S chmerztherapie die
Schmerzintensitit.

Die W eltgesundheitsorganisation (WH O) ha t Ric htlinien zur Thera pie
von P atienten mi t T umorschmerzen era rbeitet, die allg emein a nerkannt
sind.

Nach dem Stufenschema der WHO (B Abb. 4.3 [221, 222]) b eginnt eine
regelmiflige Analgetikagabe b ei einem niedr igen S chmerzpotential mit der
Applikation von nichtopioidhaltigen (»peripheren«) Analgetika.

Ist dad urch k eine zuf rieden st ellende Analg esie zu er reichen, ist zu-
satzlich ein s chwach zentralwirkendes Opioid indiziert. Wegen ihrer unter-
schiedlichen Wirkorte hat sich die Kombination von nichtopioidhaltigen und
opioidhaltigen Analgetika bewihrt.

Ist auch bei gleichzeitiger Gabe von Begleitmedikamenten der erzielte an-
algetische Effekt unzureichend, so ist der Ub ergang auf ein st ark wirkendes
Opioid erforderlich. Die Basismedikation von nichtopioidhaltigen Analgetika
wird in der Reg el beibehalten. In allen Phas en der S chmerztherapie werden
Begleitmedikamente ein gesetzt und k 6nnen b ei B edarf mit p hysikalischen
MafSnahmen er ganzt werden; d. h. die T umorschmerztherapie ist p raktisch
immer eine Kombinationstherapie aus Monosubstanzen, evtl. mit unterstiit-
zenden weiteren Mafinahmen.

Bei nicht b eherrschbaren S chmerzzustidnden ist eine e vtl. ho chdosierte
Neuroleptikagabe in K ombination mit M orphin als U Itima R atio indizier t
(dies ist nur sehr selten notwendig).

Es besteht heute weitgehend Einigkeit, dass das Stufenschema der WHO
kein starrer Plan ist [111, 201], in dem jede S  tufe von unten nach oben
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+ Begleit-
medikamente

Stufe lll: Starke Opioide + Nichtopioidanalgetika
z. B. Morphin, Hydromorphon,
Oxycodon, Buprenorphin, Fentanyl

Stufe II: Mittelstarke Opioide + Nichtopioidanalgetika
z. B. Kodein, Dihydrokodein, Tramadol, Tilidin

Stufe I: Nichtopioidanalgetika
z. B. Paracetamol, Metamizol, Flurbiprofen, Ibuprofen

@ Abb. 4.3. WHO-Stufenplan

durchlaufen w erden m tisste. S o r ichtet sich der Ein satz der S ubstanzen
nach der S chmerzursache und der P athophysiologie des S chmerzes. M it-
telstarke O pioide werden am ehesten bei viszeralen N ozizeptorschmerzen
zum Einsatz kommen, wéihrend bei somatischen Nozizeptorschmerzen und
neuropatischen, neuralgiformen und dysésthetischen Schmerzen praktisch
immer starke Opioide - neb en Nichtopioidanalgetika und K oanalgetika -
indiziert sind.

Weitere Einzelheiten der in der S chmerztherapie verwendeten Pharmaka
in » Kap. 4.7: » Arzneimittel«.

Alternativen zur oralen Arzneimittelgabe

Als Variante der o ralen Applikation kann die sublinguale Gabe angesehen
werden. Sie hat dort ihren Vorteil, w o a ufgrund v on P assagehindernissen
im O sophagus o der S chluckstérungen T abletten und T ropfen nic ht mehr
geschluckt werden kénnen.

Die intranasale A pplikation k urz wirks amer, st arker Op iode ist mog-
licherweise eine M ethode der Z ukunft, um p 16tzlich a uftretende st arke
Schmerzen s chnell zu d urchbrechen [199]. Dies e A pplikationsform ist f iir
starke Opiode noch nicht zugelassen. Seit einiger Zeit ist ein o ral-transmu-
kosales t herapeutisches System (o-T TS) zur B ehandlung von Dur chbruch-
schmerzen im Handel, das einen schnellen Wirkungseintritt - innerhalb von
5 min - hat.
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Die rektale Gabe von Opioiden [139] ist als passagere Losung anzusehen,
wenn eine o rale M edikamenteneinnahme v oriibergehend o der da uerhaft
nicht mehr mog lich ist. U m die vier stiindliche Einf thrung der M orphin-
suppositorien zu um gehen, ist es mog lich, die M orphin-Retardtabletten in
einer G elatinekapsel r ektal zua pplizieren. Die B ioverfiigbarkeit und der
Retardeffekt der M orphintabletten gehen dadurch nicht verloren, sodass ein
Zeitintervall von 12 h eingehalten werden kann.

In G rof3britannien wur de s chon vor Jahren die An wendung von M or-
phin per inhalationem ein gehend un tersucht [63]. Die in dies e M ethode
gesetzten Hoffnungen konnten nicht erfiillt werden. Morphin ist zwa r auch
auf dies em Wege wirksam gegen S chmerzen und D yspnoe, das N ebenwir-
kungsspektrum gegeniiber der oralen Gabe aber unverindert bei gleichzeitig
kurzer Wirkdauer von 4 h.

Die transdermale O pioidapplikation ist b ei gu ter P atientencompliance
eine sinn volle Er gdnzung [52, 226]. 1 ndikationen sind S chluckstérungen
(Umgehung des Gastrointestinaltraktes), Ileussymptomatik, therapieresistente
Nebenwirkungen oraler Opioide und e vtl. vor dem Ein satz invasiver Metho-
den bei einem mafig starken Tumorschmerz mit stabilem Schmerzniveau.

Die transkutane elek trische N ervenstimulation (TENS) g eht in ihr er
Wirksamkeit b ei einem t umorbedingten S chmerzsyndrom iib er den Plaze-
boeffekt nicht hinaus. D eswegen sollte sie hier nic ht eingesetzt werden. Fiir
nichttumorbedingte S chmerzen gelten die allg emein a nerkannten Indikati-
onen, z. B. Phantom- und S tumpfschmerzen, chronische Riickenschmerzen,
Spannungskopfschmerz u. a.

Physiotherapeutische MaBnahmen als B egleittherapie t umorbedingter
Schmerzen haben einen ho hen S tellenwert und s ollten deshalb gr of3ziigig
eingesetzt werden.

Invasive Verfahren
Nichtdestruktive Methoden

Die Notwendigkeit, eine orale Schmerztherapie abzubrechen, ergibt sich am
héufigsten
bei Schluck- und P assagestérungen, also bei Gesichts- oder Osophagus-
sowie stenosierenden Magen-Darm-Karzinomen;
bei Patienten mit therapie- oder tumorbedingten Begleitsymptomen wie
Ubelkeit und Erbrechen;
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bei unzureichender Analgesie unter der eben noch vertréglichen Dosis;
bei nicht mehr tolerablen, dosisabhdngigen Nebenwirkungen.

Die subkutane Op ioidapplikation [44] ist ein einfac hes und sic heres Ver-
fahren, das b ei chronischen Schmerzen in F orm von Bolusgaben durch das
Krankenpflegepersonal o der a ngeleitete L aien d urchgefiihrt w erden ka nn.
Uber Pum pensysteme (es gib t ein gr offes An gebot s ehr un terschiedlicher
Gerite) konnen konstante Flussraten und/oder vom Patienten gesteuerte Bo-
lusgaben gewihlt werden. Die Flussrate fiir die subkutane Applikation sollte
nicht tiber 5 ml/h liegen. Eine subkutan gelegte Butterflynadel kann 5-7 Tage
benutzt werden.

Die Umrechnung einer o ralen Morphindosis zur sub kutanen er folgt im
Verhiltnis 2:1 (oral zu subkutan).

Die intravenose Analg etikazufuhr ist immer da nn sinn voll, w enn die
Volumina fiir eine sub kutane Gabe zu ho ch sind, schmerzhafte Interventio-
nen geplant sind oder eine parenterale Fluissigkeitszufuhr notwendig ist. Fiir
einen ld ngeren Z eitraum ist ein un tertunnelter und mi t einem P ortsystem
verbundener zentralvenoser Katheter zweckméflig.

Bei sehr starken Schmerzen (»Schmerznotfall«) ist die intravendse Opioid-
gabe die Therapie der Wahl; Morphin wird so lange 1- bis 2-mg-weise titriert
(in kurzen Abstédnden), bis eine deutliche Schmerzlinderung eintritt. In dieser
Phase m uss der P atient in tensiv iib erwacht und die S chmerzreduktion in
Relation zu den N ebenwirkungen (abnehmende Vigilanz und A temfrequenz)
beobachtet werden. Anschlieffend kann auf die orale Gabe umgestellt werden.

Die Umrechnung der in travendsen Morphindosis zur o ralen er folgt im
Verhiltnis 3:1 (oral zu intravenos).

Grundsitzlich s ollte ma n festhalten, dass die S chmerztherapie fiir den
Patienten einfach gestaltet werden sollte; nicht die Virtuositat komplizierten
Denkens und Handelns ist entscheidend, sondern die einfache, fiir den Pati-
enten verstandliche, nachvollziehbare und erfolgreiche Schmerztherapie.

Wurde b ei einem P atienten a ufgrund s einer K rankheitssituation eine
PEG-Sonde g elegt, k 6nnen die M orphinkapseln g e6ffnet w erden und die
Morphingranula iiber die PEG-S onde eingeschwemmt werden. Dabei ist zu
beachten, dass die Sonde einen Durchmesser von 15 Charr haben sollte. Zum
Einschwemmen der G ranula a uf k einen F all Wasser v erwenden, s ondern
dies mit einer S ondennahrung vornehmen. AnschliefSend sollte mit Wasser
nachgespiilt werden.
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Morphin-Retardgranulat ist als M orphintrinksuspension b esonders gu t
fir dies e A pplikationsweise g eeignet. I n W asser a ufgelost, ka nn esa uch
durch diinne Sonden gegeben werden.

Die Entdeckung, dass riickenmarknah [51, 95, 187, 225] und in traventri-
kuldr applizierte Opioide [108, 225] eine gu te und langanhaltende Schmerz-
unterdriickung bewirken, fithrte zu periduralen, spinalen und intraventriku-
laren Kathetertechniken [115, 154, 163]. I ndikationen fiir die Durchfithrung
riickenmarknaher Op ioidapplikationen sind eine unzur eichende syst emi-
sche S chmerztherapie, therapieresistente N ebenwirkungen b ei syst emischer
Arzneimittelgabe, eine t umorbedingte Ileussymptomatik oder als Z eit tiber-
briickende Mafinahme, bis andere Therapieverfahren (z. B. eine Bestrahlung)
Wirkung gezeigt haben.

Die Entscheidung, ob b ei der r tickenmarknahen O pioidgabe die epidu-
rale o der intrathekale A pplikation gewahlt werden soll, hangt u.a. von der
Lebenserwartung des P atienten ab (8 Tab. 4.1). Liegt diese unter drei Mona-
ten, wird man dem P eriduralkatheter den Vorzug geben, bei einer 14 ngeren
Lebenserwartung ist die Anlag e eines in trathekalen Katheters mit subkuta-
nem P ortsystem das V erfahren der W ahl. Nachteile des P eriduralkatheters
sind eine hohere Storanfilligkeit und die Entstehung von Fibrosierungen, die
die Diffusionsverhaltnisse verdndern oder durch Septierung partiell unwirk-
sam werden konnen [72, 149, 163].

Andererseits konnen die periduralen Opioide mit Lokalandsthetika kom-
biniert werden. Dies ist zwar bei intrathekaler Katheterlage ebenfalls méglich,
die Risiken dieser Applikation sind aber so hoch anzusetzen, dass dies nur in
Abteilungen mi t a usreichender Er fahrung v ertretbar ist. W eitere Risik en
einer intrathekalen Opioidgabe iiber Kathetertechniken sind die Liquorfistel
und a ufsteigende I nfektionen. Die G efahr einer I nfektion b esteht auch b ei
einer periduralen Opioidgabe; zur Red uktion dieser Komplikation sollte bei
lingerer Liegezeit der Katheter untertunnelt werden. Die Implantation eines
subkutanen Ports mit Anschluss an den Katheter sollte Standard sein, wenn
die Indikation fiir die p eridurale Anwendung gegeben ist und die L ebens-
erwartung des Patienten wenigstens einige Monate betragt.

Es gibt inzwischen eine grofie Anzahl unterschiedlicher Kathetersysteme,
Ports und Pum pen, auf die nic ht im Einzelnen ein gegangen werden kann.
Die @Tab. 4.1 und 4.2 geben Auswahlkriterien fiir di e Implantationstechnik
und A pplikationsweise bzw. D osisempfehlungen riickenmarknaher Opioide
an.
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B Tab. 4.1. Auswahlkriterien fiir die Implantationstechnik und Applikationsweise
riickenmarknah verabreichter Opioide
Lebenserwartung Technik Applikation

<3 Monate PDK Bolus oder externe Pumpe
mit Dauerinfusion

3-6 Monate PDK/SK + Portsystem Bolus oder externe Pumpe
mit Dauerinfusion

>6 Monate Pumpsystem kontinuierliche Gabe

B Tab. 4.2. Riickenmarknahe Applikation von Morphin

Bolusdosis [mg] Wirkdauer [h]
peridural
initial 3-5 12 (1-96)
spater bis zu 150
intrathekal
initial 1-2 12 (1-40)
spater bis zu 50

In der Ub ersicht sind K ontraindikationen und N ebenwirkungen dieser Ap-
plikationsform aufgefiihrt.

Kontraindikationen riickenmarknaher Opioidanalgesie
== ok ale Infektionen

== Gerinnungsst érungen

== spinale Metastasen

Nebenwirkungen riickenmarknaher Opioidanalgesie
== (Jbelkeit/Erbr echen  17%

== M iktionsstérungen 10%

== Juck reiz 1-2%

== A temdepression extrem selten
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Die intraventrikulare Op ioidgabe ka nn in A usnahmefillen indizier t s ein.
Dies ist der F all b ei unzur eichender o raler, pa renteraler, p eriduraler o der
spinaler Schmerztherapie und wenn lokale Verfahren nicht erfolgreich waren
oder nicht indiziert sind. Nach Zech [227] werden die besten Ergebnisse bei
Tumoren im K opf-, G esichts- und N ackenbereich, b ei Weichteilinfiltration
der ob eren Extr emitdten und des ob eren Tho rax s owie b ei dif fuser K no-
chenmetastasierung erziel t. Die ini tialen Tagesdosen b etragen 0,25-0,5 mg
(0,1-4 mg) Morphin. Spiter liegen die Tagesdosen im M ittel bei 10 mg. Ta-
gesdosierungen bis 36 mg [227] sind beschrieben.

Die Nebenwirkungsrate intraventrikulér applizierten Morphins ist relativ
hoch; dies sind Ub  elkeit, Erb rechen, V igilanzstérungen, H alluzinationen,
Infektionen und v. a. Atemdepressionen (4%), besonders in der Einstellungs-
phase. Weitere Probleme, wie Leckage an der Einstichstelle oder Verstopfung
des Katheters, kommen vor. Die P atienten miissen deswegen initial intensiv
iberwacht werden.

Invasive Techniken machen in der Tumorschmerztherapie aber nur einen
sehr geringen Prozentsatz aus.

Nervenblockaden mit Lokalanasthetika sp ielenb eit umorbedingten
Schmerzen eine un tergeordnete Rolle. Thr S tellenwert ist do rt gegeben, wo
diagnostische B lockaden zur Dif ferenzierung zwis chen s omatischen und
viszeralen S chmerzen b eitragen. D artiber hina us ka nn eine Blo ckade mi t
Lokalanasthetika eine A ussage dariiber ermoglichen, ob eine N eurolyse des
entsprechenden G ebietes zu einer a usreichenden S chmerzreduktion fithren
wiirde.

Zu den Elektrostimulationsverfahren gehoren:

transkutane elektrische Nervenstimulation (TENS),

Hinterstrangstimulation (Dorsal Column Stimulation, DCS) = Epidurale

Spinale Elektrostimulation (ESES),

Hirnstimulation (Deep Brain Stimulation, DBS).

Alle drei Verfahren haben b ei tumorbedingten S chmerzen einen g eringen
Stellenwert. Bei therapiebedingten Schmerzen (z. B. nach Amputation) oder
chronischen nic httumorbedingten S chmerzen (z. B. um schriebene M uskel-
schmerzen) ist der Einsatz der TENS sinnvoll.

Wihrend die D CS b ei Pha ntom- und I schdmieschmerzen, ink omplet-
ten Plexusldsio nen und a nderen in kompletten N ervenldsionen s owie der
sympathischen Reflexdystrophie [207] einen S tellenwert hat, ist die D BS bei
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inkurablen Gesichtsschmerzen und D eafferenzierungsschmerzen in die t he-
rapeutischen Uberlegungen mit einzubeziehen [224].

Destruktive Methoden

Die Abnahme der Indikationen fiir invasive destruktive Techniken ist in der
Verbesserung der oralen und riickenmarknahen Schmerztherapie mit Opio-
iden zu sehen und in der Tatsache, dass neurodestruktive Verfahren

zeitlich begrenzt wirken,

nicht immer erfolgreich sind und

zu einem hohen Prozentsatz Nebenwirkungen oder Komplikationen aus-

l6sen.

Neurolytische Blockaden w erden zur Thera pie st arker T umorschmerzen
seit iber 50 Jahren durchgefiihrt. Dem Vorteil, durch chemische Zerstérung
von Schmerzen mit einer einmaligen Behandlung und ohne systemische Ne-
benwirkungen eine gute Schmerzreduktion zu erzielen, st eht eine Reihe von
Nachteilen [75, 86] gegeniiber:
Die Wirkung ist lokal begrenzt.
Die Wirkung ist durch regenerative Prozesse oder Tumorwachstum zeit-
lich begrenzt. Im Mittel halt eine neurolytische Blockade 3-6 Monate, die
Variation liegt zwischen Stunden und Monaten.
Es werden gleichermaflen sensible, motorische und vegetative Anteile des
Nervs zerstort.
Nach einer Neurolyse konnen eine Alkoholneuritis oder durch Deafferen-
zierung starke, nur schwer zu therapierende Schmerzsyndrome auftreten.

Diese N achteile haben dazu g efiihrt, dass zundc hst mit den a m wenigsten
invasiven und sic hersten Methoden begonnen wird. So kommen nichtdest-
ruktive vor destruktiven Methoden zum Einsatz.

Die Indikation zu einer Neurolyse sollte nur gestellt werden, wenn
ein fortgeschrittenes Stadium einer Tumorerkrankung vorliegt,
die Lebenserwartung begrenzt ist (6-12 Monate),
andere Verfahren (Pharmakotherapie, Radiatio) erfolglos waren.

Von der V ielzahl méglicher neurolytischer Blockaden haben heute in der
Tumorschmerztherapie n ur no ch w enige B edeutung, da runter die N eu-
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rolyse des Plexus co eliacus. Eine N eurolyse ist b ei viszeralen Ob erbauch-
schmerzen [75] indiziert; d. h. bei Tumoren oder Metastasen im Pankreas,
Magen, der L eber, dem C olon as cendens o der C olon tra nsversum, den
Nieren, den Ga llenwegen, dist alem Os ophagus, L ymphomen des Ob er-
bauches.

Die W irkungsdauer einer Plexus-co eliacus-Neurolyse b etrigt W ochen
bis Monate und kann bei Wiederkehren von Schmerzen wiederholt werden.
Sind aller dings s omatische S trukturen b efallen, ist dies e N eurolyse allein
nicht ausreichend.

Neben der Plexus-co eliacus-Neurolyse gibt es in s eltenen Fallen die I n-
dikation zu einer in trathekalen Neurolyse, zur N eurolyse des G renzstranges
bei viszeralen S chmerzen im B ecken und U nterbauch sowie Neurolysen im
Trigeminusbereich.

Untersuchungen von Grond et al. [75-78] zum Stellenwert neurolytischer
Blockaden bei Tumorpatienten zeigten, dass die Neurolyse des Plexus coelia-
cus und die in trathekale sakrale Neurolyse bei den meisten Patienten (87%)
nur zu einer mifligen Schmerzreduktion fiithrten, sodass in der Regel weiter-
hin eine medika mentdse S chmerztherapie no twendig war. Die S chmerzre-
duktion war auf 7-36 Tage bei der Coeliacusneurolyse bzw. 1-84 Tage bei der
Sakralneurolyse begrenzt.

Neben der chemischen Neurolyse mit Alkohol oder Phenol ist auch eine
Neurolyse d urch Kélteanwendung (K ryoanalgesie) moglich. B ei einer S on-
dentemperatur von -65 bis -80°C werden bei diesem Verfahren die Nerven-
fasern bei intakter N ervenmembran zerstort [130]. Die I ndikation zu einer
Kryoanalgesie ka nn gr of3ziigiger g estellt w erden als zu einer ¢ hemischen
Neurolyse, da eine Restitutio ad integrum eintritt [227].

Die dest ruktiven neurochirurgischen Verfahren b esitzen heu te in der
Therapie chronischer tumorbedingter S chmerzen nur no ch einen g eringen
Stellenwert.

In seltenen Fillen ist b ei therapieresistenten S chmerzen im Ar m (Scha-
digung des Ar mplexus nac h A blatio ma mmae, P ancoast-Tumor u.a.) eine
selektive hin tere R hizotomie indizier t, b ei der die no zizeptiven Fasern der
Hinterwurzel durchtrennt werden.

Die Chordotomie (Durchtrennung des Tractus spinothalamicus) in Hohe
von C1/C2 wir d zur S chmerzausschaltung in der S chulter-Arm-Region, in
Hohe des 3.-5. B rustwirbels zur Thera pie von S chmerzen in der un teren
Korperhalfte durchgefiihrt.
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Komplikationen (S chlafapnoe, P aresen, B lasenentleerungsstérungen,
schmerzhafte D ysasthesien) und ha ufig nur kurzzeitiger Thera pieerfolg ha-
ben dazu g efiihrt, dass die neur ochirurgischen destr uktiven Verfahren eine
strenge Indikationsstellung er fordern und nur noch in Einzelfillen zur An-
wendung kommen [227].

4.7 Arzneimittel

4.7.1 Nichtopioidanalgetika

Analgetika werden heute in die beiden Hauptgruppen Nichtopioidanalgetika
und Opioide unterteilt [25, 79].

Die Begriffe »peripher« und »zen tral« wirkende Analgetika sollten nicht
mehr verwendet werden, da s owohl fiir die p eripheren Analgetika zentrale
Wirkeigenschaften nachgewiesen sind als a uch fiir zentrale Analgetika peri-
phere Wirkeigenschaften [230].

Nichtopioidanalgetika sind phar makologisch von sehr unterschiedlicher
Struktur, wobei im Wesentlichen unterschieden wird zwischen

nichtsauren, antipyretischen Analgetika,

sauren, antiphlogistisch-antipyretischen Analgetika und

Analgetika ohne antipyretische und antiphlogistische Wirkung.

Fiir die p raktische Dur chfithrung der S chmerztherapie ist es sinn voll, a us
der groflen Anzahl von Substanzen einige wenige aus jeder Substanzgruppe
auszuwihlen, um mi t diesen wenigen Substanzen moglichst viel Er fahrung
zu sammeln, da W irkungen und N ebenwirkungen dies er Einzelsubst anzen
besser beurteilt werden konnen. Nach den Em pfehlungen der Arzneimi ttel-
kommission der D eutschen Arzteschaft sollten die N ichtopioide Analgetika
in fixen Dosierungen gegeben werden [9].

Eine Ubersicht tiber das W irkungsspektrum nichtopiodhaltiger Analge-
tika, A pplikationsformen, D osierung, Wirkdauer und N ebenwirkungen ge-
ben @ Tab. 4.3 und 4.4.



