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SOP aus der Reihe ,SOPs zur palliativen
Versorgung von Patienten im Netzwerk der
deutschen Comprehensive Cancer Center’,
erstellt von der Arbeitsgemeinschaft (AG)
Palliativmedizin der von der Deutschen
Krebshilfe geforderten CCCs.

Einleitung

Die vorliegende SOP ,Schmerztherapie bei
Patienten mit einer Tumorerkrankung in
Palliativsituation” soll dem unerfahrenen
Behandler einen kurzen Leitfaden zur Ori-
entierung geben. Sie ersetzt weder Lehr-
biicher der Schmerzmedizin u./od. Pallia-
tivmedizin noch Fort- und Weiterbildung
sowie personliche klinische Erfahrungen.

Pravalenz

Bei einer Tumorerkrankung ist Schmerz
ein hdufig auftretendes Symptom. Eine
Ubersichtsstudie [9] stellt dar, dass un-
abhangig vom Krankheitsstadium 45%
(95 %-KI 41-48 %) der Tumorpatienten an
Schmerzen leiden, wobei in 31% (95 %-KI
27-34%) der Falle die Schmerzintensitat
als moderat bis schwer angegeben wurde.
Die Schmerzprévalenz anderer Patien-
tengruppen wurde wie folgt bestimmt:

a) kurativ behandelte Tumorpatienten:
36% (95 %-KI 32-40%), b) Tumorpatien-
ten unter Krebsbehandlung: 50% (95 %-
Kl 45-56 %), c) Tumorpatienten mit weit
fortgeschrittenem Stadium: 55 % (95 %-KI
44-66 %).

Es existieren effektiv wirksame analge-
tische Behandlungsmdoglichkeiten, sodass
in den meisten Fallen Schmerzen bei Tu-
morpatienten addquat gelindert werden
konnen.

Schmerzursache

Eine Differenzierung zwischen tumorbe-

dingten, tumortherapiebedingten und da-

von unabhéngigen Schmerzen ist sinnvoll.
In der Regel werden Tumorschmer-

zen durch das raumfordernde, infiltrative

Wachstum des Tumors selbst ausgelost,

zum Beispiel durch

- Infiltration parenchymatdser Eingewei-
de,

- Verlegung von Hohlorganen,

- Verlegung von Blut- u./od. Lymphge-
faBen,

- Kompression oder Infiltration von
Nerven u./od. des Riickenmarks,

- Knochenmetastasen, primdre Kno-
chentumoren,

- Ulzeration von Haut und Schleimhaut
mit und ohne Infekt.
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Jedoch konnen auch tumorspezifische

Therapien direkt oder indirekt Schmerzen

ausldsen, zum Beispiel durch

— Chemo- od. Immuntherapie (Polyneu-
ropathie, Mukositis, Zosterneuralgie,
Dermatitis),

- Bestrahlung (Strahlenfibrose, radioge-
ne Enteritis, Kolitis, Zystitis),

- Operationen (postoperative Schmer-
zen, Wundheilungsstérungen, Stumpf-
od. Phantomschmerzen).

Abkiirzungen

BESD Beurteilung von Schmerz bei
Demenz

BtM Betaubungsmittel

ox Cyclooxygenase

cr Computertomographie

ECOG Eastern Cooperative Oncology
Group

ESMO Europadische Gesellschaft fiir
Medizinische Onkologie
GFR Glomerulare Filtrationsrate

Gl-Trakt  Gastrointestinaltrakt

G-CSF Granulozytenkoloniestimulierender
Faktor

HWz Halbwertszeit

IASP International Association for the
Study of Pain

iv. Intravends

KG Krankengymnastik

LA Lokalandsthesie

MRT Magnetresonanztomographie

NCCN National Comprehensive Cancer
Network (USA)

NMDA- N-Methyl-D-Aspartat-Rezeptor

Rezeptor

NOPA Nichtopioidanalgetika

NRS Numerische Rating-Skala

NSAID +Non-steroidal anti-inflammatory
drug”

NSAR Nichtsteroidale Antirheumatika

PCEA Patientenkontrollierte Epiduralanal-
gesie

PCIA Patientenkontrollierte intravendse
Analgesie

PDK Periduralkatheter

RAS Renin-Angiotensin-System

RTx Radiatio

SAPV Spezialisierte ambulante Palliativ-
versorgung

s.l. Sublingual

SSRI Selektiver Serotoninwiederaufnah-
mehemmer

™D Tagesdosis

TENS Transkutane elektrische Nervensti-
mulation

TIA Transitorische ischdmische Attacke

TTS Transdermales therapeutisches
System

VAS Visuelle Analogskala

VRS Verbale Rating-Skala

WHO World Health Organization
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Zudem konnen zusatzlich tumorunabhdn-
gige Schmerzen existieren, zum Beispiel
aufgrund von

- degenerativen Arthrosen,

- chronischen Kopfschmerzen,

— chronischen Riickenschmerzen,

- diabetischer Polyneuropathie.

In der Palliativsituation sind neben den
oben genannten korperlichen Griinden
auch haufig psychische, soziale und spiri-
tuelle Faktoren fiir die Schmerzerfahrung
mitbestimmend. Diesen ganzheitlichen
Ansatz des Schmerzerlebens verfolgt das
JJotal-Pain-Konzept”’, welches von der
Griinderin der modernen Hospizbewe-
gung, Dame Cicely Saunders, entwickelt
wurde [2].

Diagnostische Abklarung

Als Grundvoraussetzung einer Schmerz-
therapie miissen Schmerzen erkannt,
ernstgenommen und richtig eingeordnet
werden. Die Krankenbeobachtung ist hier
von groBer Bedeutung. Daher sollte bei
der korperlichen Untersuchung gezielt
die schmerzhafte Region untersucht wer-
den, um pathologische Veranderungen
zu erfassen.

Die Extremitaten sollten vorsichtig ak-
tiv und passiv bewegt werden, um Bewe-
gungsdefizite zu entdecken. Im Bereich
ossarer Strukturen sollte insbesondere bei
einem perakuten Auftreten an die Mog-
lichkeit pathologischer Frakturen gedacht
werden. Im Zusammenhang einer ossaren
Metastasierung mit zunehmender Kraft-
losigkeit der unteren Extremitdten und
Gefiihlsminderung in den Beinen — evtl.
verbunden mit einer Stérung der Blasen-
u./od. Mastdarmfunktion — wére an eine
Myelonaffektion mit beginnendem Quer-
schnitt zu denken. Inspektion und vor-
sichtige Palpation geben zudem Hinweise
auf das Vorliegen einer peritonitischen Ab-
wehrspannung, auf Wundinfekte, Lymph-
06dem, periphere Zeichen der Ischamie etc.

Zur Differenzierung zwischen nozizep-
tiven und neuropathischen Schmerzen
sollte auf sogenannte ,Pluszeichen” (z.B.
Hyperalgesie, Allodynie, Dysdsthesien)
und ,Minuszeichen” (z.B. Hypdsthesie,
Paresen) geachtet werden. Begleitsym-
ptome wie ein ,Taubheitsgefiihl” u./od.
Paresen im Versorgungsgebiet zentraler

oder peripherer Nervenstrukturen, Re-
flexauffalligkeiten und weitere vegetative
Symptome kdénnen auf einen neuropa-
thischen Schmerz hinweisen. Ebenfalls
finden sich bei neuropathischer Schmerz-
komponente haufig Brennschmerzen,
Parédsthesien, evozierte Schmerzen und
spontane Schmerzattacken.

Auch banale Schmerzursachen beim
,Blick unter die Bettdecke” sollten abge-
klart werden, so z.B. ein okkludierter Dau-
erkatheter mit Entwicklung einer schmerz-
haften Uberlaufblase.

Im Rahmen der weiteren Schmerzdia-
gnose sollte abgeklart werden, ob eine
behandelbare Ursache vorliegt - inklusive
der Indikation fiir eine tumorspezifische
Therapie. Generell gilt, dass eine Verklei-
nerung der Tumormasse in aller Regel auch
eine Abnahme der Schmerzen bedingt. So
sollte beischmerzhaften Knochenmetasta-
sen die Moglichkeit einer Strahlenthera-
pie Uberpriift werden, da hierdurch eine
Schmerzlinderung erreicht werden kann.
Allerdings ist bei den tumorspezifischen
Verfahren auch mit einer gewissen La-
tenz in der Schmerzlinderung oder gar
einer voriibergehenden Schmerzzunahme
zu rechnen, sodass bis dahin immer auch
eine ausreichende medikamentdse Anal-
gesie gewahrleistet werden sollte.

Die Beseitigung anderer Ursachen, z.B.
die Punktion von Aszites bzw. eines Pleu-
raergusses oder die Reduktion von Leber-
kapselspannungs- oder Nervenkompres-
sionsschmerz, kann ebenso zu einer aku-
ten Entlastung von Schmerzen beitragen.
Auch andere Formen der Druckentlastung,
z.B. durch eine Ablaufsonde bei gastro-
intestinaler Obstruktion, kdnnen sinnvoll
sein. Ebenso kann die Behandlung von In-
fektionen angezeigt sein, wenn dadurch
Schmerzen - z.B. durch Schleimhautldsio-
nen - reduziert werden konnen.

Liegt eine chronische Schmerzsympto-
matik (>6 Monate) vor, welche nicht hin-
reichend durch einen physiologischen Pro-
zess oder eine kdrperliche Stérung erklart
werden kann, dann sollte auch an eine so-
matoforme Schmerzstérung gedacht wer-
den, welche hdufig mit schweren psycho-
sozialen oderemotionalen Belastungenas-
soziiert ist.



Tab.1 Wichtige Zusatzinformationen zu Beginn einer Schmerztherapie
Aktueller ECOG-Status, Karnofsky-Index

Vigilanz (wach vs. somnolent/sopords/komatds)

Kognition (orientiert vs. teil- bzw. nicht orientiert)

Aktuelle Palliativphase (stabil, instabil, sich verschlechternd, sterbend)?

Bestehende Dysphagie?

Bestehende Gl-Resorptionsstdrungen (z.B. persistierender Durchfall, lleus)?

Begleiterkrankungen (u.a. Nieren- u./od. Leberfunktionsstérung)?

Depressive Episode (akut bzw. vorbekannt)?

Neurologie (Paresen, Hyp-, Par-, Dysasthesie, Blasen-, Mastdarmfunktionsstérung, Epilepsie,
etc.)?

Medikamentdse Unvertréaglichkeit?

Bisherige Schmerzmedikation und Koanalgetika?

Patientist opioidnaiv?

Wann letzte analgetische Dosisanderung?

Bisherige nichtmedikamentdse Behandlungsansatze?

Ist eine chronische Schmerzerkrankung bekannt?

Schmerzerfassung von einschieBenden, elektrisierenden
Schmerzen gefragt werden, da dies auf
Schmerz ist eine subjektive Empfindung, neuropathische Schmerzen hindeutet
daher ist die Schmerzanamnese fiir eine und die Anwendung spezifischer
addquate Schmerztherapie essenziell. So- (Ko-)Analgetika (z.B. die Verordnung
fern es dem Betroffenen mdglich ist zu eines Antidepressivums oder die Gabe
antworten, sollten folgenden Aspekte des eines Antikonvulsivums) triggern kann.
Schmerzes abgefragt werden: d) Intensitat
a) Lokalisation Die Schmerzintensitét wird hdufig mit
Gefragt werden sollte nach dem Ort des der elfstufigen numerischen Rating-
Schmerzes, wobei von dem Patienten Skala (NRS; 0-10/10) erfasst. Hier
durchaus mehrere Orte gleichzeitig sollte der Patient kurz daran erinnert
angegeben werden kdnnen. In diesem werden, dass die Zahl 0 ,kein Schmerz"
Fall ist zu kldren, ob ein Hauptschmerz und die Zahl 10 den ,schlimmsten
existiert und andere Nebenschmerzen vorstellbaren Schmerz” bedeutet.
beschrieben werden. Sinnvoll wére es, Die Schmerzintensitdt kann wei-
die Lokalisation der Schmerzbereiche ter differenziert werden in: aktuelle
(mit/ohne Ausstrahlung) in einer Schmerzstarke sowie Schmerzintensi-
Kérperzeichnung zu dokumentieren. tét (maximal vs. minimal) unter Ruhe-
b) Zeit und Belastungsbedingungen (z.B.
Hier sollte nach dem erstmaligen beim Aufstehen/Laufen).
Auftreten von Schmerzen, nach der Stehen angegebene Schmerzintensitat
Schmerzdauer (permanent vs. inter- (z.B. 9/10 NRS) und Korperhaltung
mittierend [Sekunden, Minuten, Stun- sowie Gestik und Mimik in deutlichem
den?]) sowie nach Schmerzphasen am Widerspruch, kann dies darauf hin-
Tag oder in der Nacht gefragt werden. deuten, dass der Patient entweder die
Auch sollten Schmerzexazerbationen Frage nach der Schmerzintensitdt nicht
abgefragt werden. verstanden hat oder der Schmerz nicht
¢) Qualitat nur organisch, sondern ganz wesent-
Die Schmerzqualitat sollte zudem lich auch durch psychische, soziale und
erfasst werden. In diesem Kontext ist spirituelle Faktoren mitbestimmt wird.
es erfahrungsgemaR hilfreich, nach In diesem Kontext sei nochmals auf das
bekannten Schmerzqualitaten wie z.B. JTotal-Pain-Konzept” verwiesen.
dumpf, driickend, schneidend direkt zu Es existieren weitere Schmerzerfas-
fragen. Auch sollte nach dem Vorliegen sungsinstrumente, z.B. die visuelle
von Brennschmerzen oder der Existenz Analogskala (VAS; Einteilung der

—

Schmerzintensitat mittels Schablone),
verbale Rating-Skala (VRS; kein, ma-
Biger, mittelstarker, starker, starkster
vorstellbarer Schmerz), Faces Pain
Scale-Revised (FPS-R; sechsstufig).

Bei Patienten mit kognitiven Ein-
schrankungen ist eine Selbsterfassung
der Schmerzen oft nicht ausreichend
moglich. In diesem Fall sollte eine
Fremderfassung der Schmerzintensitat
erfolgen, entweder durch die Zu- bzw.
Angehdrigen oder durch das medizi-
nische Personal. Hierbei kommt der
Beobachtung von Mimik und Verhalten
eine besondere Bedeutung zu. Weitere
indirekte Hinweise auf das Vorhanden-
sein von Schmerzen kénnen Unruhe,
LautduBBerungen, vegetative Reaktio-
nen wie z.B. Schwitzen, Tachykardie
und Blutdruckentgleisungen sein.
Erwdhnt werden sollte die Skala ,Be-
urteilung von Schmerz bei Demenz”
(BESD), die aus fiinf Kategorien (At-
mung, negative LautduBerungen, Ge-
sichtsausdruck, Korpersprache, Trost)
besteht und speziell zur Schmerzerfas-
sung bei demenzerkrankten Personen
entwickelt wurde.

Neben der aktuellen Erhebung der
Schmerzintensitat sollte auch der
Verlauf beobachtet werden, um z.B.
Veranderungen nach einer analgeti-
schen Behandlung nachzuverfolgen.
Vielleicht noch wichtiger als die
Schmerzintensitét ist die Erfassung
der schmerzbedingten Beeintrachti-
gungen, beispielsweise von Mobilitat,
Schlaf, Nahrungsaufnahme. Vielen Pa-
tienten fallt die Beantwortung solcher
Fragen leichter als die Beurteilung von
Intensitatsskalen.

Erhebung der Schmerzmedikation

Mit der Abfrage der aktuellen und
bisherigen Schmerzmedikation soll-
te sich der Arzt einen Uberblick zur
analgetischen Medikation verschaf-
fen (welches Analgetikum, aktuelle
Dosis, wann letzte Dosiserhohung,
Einnahmedauer, Wirkeffekt?). In die-
sem Zusammenhang empfiehlt es
sich, Patienten in ,opioidnaiv” vs. ,mit
Opioidgebrauch >4 Wochen” grob ein-
zuteilen. Auch sollten medikamentdse
Nebenwirkungen abgefragt werden.
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Schmerzerfassung

Abkldrung kérperlicher Aspekte zum Schmerz: Lokalisation, Zeit, Qualitat, Intensitat Abklarung psychischer, sozialer, spiritueller Aspekte zum Schmerz

Um welchen Schmerztyp handelt es sich vorrangig?

Nozizeptive Schmerzen Neuropathische Schmerzen Somatoforme Schmerzen

Somatisch

stechend, schneidend
gut lokalisierbar

NSAR, z.B. Ibuprofen (insbesondere
bei Knochenschmerzen), alternativ
Metamizol

Zusatzlich Kombination mit einem
Opioid bei klinischer Notwendigkeit

Viszeral

dumpf, driickend, kolikartig
weniger gut lokalisierbar

Metamizol (insbesondere bei
kolikartigen Schmerzen)

Zusétzlich Kombination mit einem
Opioid bei klinischer Notwendigkeit

In schwierigen Einzelféllen:

ggf. PDK-Anlage bei
therapierefraktaren viszeralen
Schmerzen erwédgen

einschiefend, lanzinierend u./od. brennend

Neurologie: z.B. Paresen, Pardsthesien,
Allodynie, Blasen-Mastdarm-Stérungen

Antikonvulsiva (z.B. Pregabalin,
Gabapentin) u./od. Antidepressiva (z.B.
Amitriptylin)

Zusatzlich Kombination mit einem Opioid

bei klinischer Notwendigkeit

Ggf. Methadon, Levomethadon als Opioid

Ggf. topische Analgetika (Lidocain,
Capsaicin)

Ggf. Akupunktur, TENS, Spiegeltherapie
Gdf. regionale Nervenblockaden

Effekt ausreichend?

(Ko-)Analgetika

- Steroide (z.B. bei einer nervalen
Kompression; cave:
Infektkonstellation)

- Butylscopolamin (krampfartige,
viszerale Schmerzen)

- Bisphosphonat (ossére Schmerzen)

- S-Ketamin (neuropathische
Schmerzen)

- Baclofen (Spastiken)

- Cannabis (Spastiken)

Unterstlitzung der Psyche

- Einbinden der Psychologie
- Musiktherapie

- Kunsttherapie

- Entspannungsverfahren (z.B.

Shiatsu, Imagination, Aromatherapie)

Basistherapie nicht ausreichend

- zumeist chronifiziert
- oft assoziiert mit
Erschopfung, Depression

Ggf. Antidepressiva

Multimodale
Schmerztherapie

Psychotherapie

Nichtmedikament&se Verfahren
- Physio-/Ergotherapie

- Lagerung

- Lymphdrainage

- Orthesen

Effekt weiterhin nicht ausreichend?

Einbindung externer Expertise

(Schmerztherapie, Palliativmedizin, Psychologie, Seelsorge etc.)

Ultima Ratio bei therapierefraktarer Sch

Abb. 1 A Flussdiagramm — Schmerztherapie
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Applikationsweg tberpriifen

- Ist die Bioverfligbarkeit der
Analgetika gesichert?

- Ggf. verspricht die Anderung des
Applikationsweges auf eine i.v./s.c-
Gabe eine Behandlungsverbesserung

- Ggf. PCIA-Pumpe

- Ggf. verspricht die Opioidrotation
eine Behandlungsverbesserung

- Gof. invasive Verfahren (LA-
Infiltration, Plexus-Katheter, PCEA)

Initiierung einer gezielten Sedierung




Tab.2 Nichtopioidanalgetika
Wirkstoff Dosierung — Erwachsene | Nebenwirkungen Besonderheiten
Paracetamol 3-4x500-1000mg Leberschadigung Cave: eingeschrénkte Leberfunktion
[Max. Tagesdosis: 4 g]
Metamizol 3-4x500-1000mg Agranulozytose Gute spasmolytische Wirkung
[Max. Tagesdosis: 4 g] Hypotoner Schock bei schnelleri.v.-Gabe Cave: Patienten mit Leukopenie
Schwitzen Oft sind Halsschmerzen, Angina erste klinische
Méglicherweise Verschlechterung einer einge- Zeichen, die auf eine Agranulozytose hindeuten
schrénkten Nierenfunktion
Ibuprofen 3x400-600mg Blutung, Ulzera, Perforation im Gl-Trakt Gute Wirkung bei ossdren Schmerzen
[Max. Tagesdosis: Nierenschadigung Kontraindikation:
2400 mg] »Analgetikaasthma” Patienten mit manifester Blutung im GI-Trakt, mit
Diclofenac 2x50-75mg Erhohtes Risiko fiir Herzinfarkt Nierenfunktionsstdrung
[Max. Tagesdosis: 150 mg] und ischdmischen Schlaganfall (CGFR <P30 ml/min) -
ave: Patienten mit peptischen Ulzera, einge-
Naproxen 2-3x ZSO_SdOO 'm.g Hinweis: schrénkter Nierenfunktion, koronarer Herzerkran-
%‘;S‘;Z%es 0sIs: Bei einer bestehenden Kombinationstherapie aus | kung, TIA, ischdmischem Schlaganfall
Diuretikum plus RAS-Blocker sollte die Anwen-
Celecoxib 2x100mg dung von NSAID aufgrund eines erhohten Risikos
[Max. Tagesdosis: 200mg] | fiir ein akutes Nierenversagen vermieden werden
Etoricoxib 1% 60-90 (120) mg
[Max. Tagesdosis:
90(-120) mg]
Parecoxib (1-)2x40mg
(i.v-Applikati- | [Max. Tagesdosis: 80 mg]
on)

B Abb. 1 skizziert in groben Umrissen den
Ablauf einer Schmerztherapie bei Pallia-
tivpatienten.

Vervollstandigung der
Schmerzanamnese

In Zusammenschau des korperlichen Un-
tersuchungsbefunds, der Schmerzanam-
nese und bisheriger diagnostischer Befun-
de sollte der Schmerztyp (somatischer, vis-
zeraler, neuropathischer Schmerztyp bzw.
»mixed pain“) bestmdglich bestimmt wer-
den. Hierbei sollte Giberdacht werden, ob
noch weitere Diagnostik (z.B. Labor, Sono-
graphie, Rontgen, CT, MRT) zum besseren
Schmerzverstandnis durchgefiihrt werden
sollte.

Diagnostische MaBnahmen sollten nur
dann veranlasst werden, wenn dadurch
therapeutische Konsequenzen zu erwar-
ten sind und der Patient (ggf. bei ein-
geschrankter Kognition u./od. Vigilanz der
Vorsorgebevollmachtigte) diesem Diagno-
stikvorschlag zustimmt.

Fiir die Erarbeitung eines adaqua-
ten Schmerzregimes sollten weitere In-
formationen erfasst werden (@ Tab. 1).
Hierzu zéhlt die Erfassung des aktuellen
korperlichen Allgemeinzustands (ECOG-
Status, Karnofsky-Index) mit besonderer

Beriicksichtigung der Bewusstseinsla-
ge (wach, somnolent/sopords, komatds)
und der Orientierung (vollorientiert, tei-
lorientiert, nicht orientiert) sowie der
Frage nach aktuellen Schluckbeschwer-
den u./od. massiver Diarrho, da dies fir
die Wahl der Applikationsart von An-
algetika von praktischer Bedeutung ist.
Um Kontraindikationen spezieller Anal-
getika (z.B. NSAID) zu beriicksichtigen,
sollten bestimmte Vorerkrankungen er-
fasst werden (Herzinsuffizienz, koronare
Herzerkrankung, ischamischer Schlagan-
fall, chronische Niereninsuffizienz, Dialyse,
Ulcus ventriculi, Ulcus duodeni). Auch soll-
te bei der Auswahl und der Dosis eines
Analgetikums das Vorhandensein bereits
bestehender Symptome (z.B. Miidigkeit,
Konzentrationsstdrungen, Schwitzen, etc.)
mitbedacht werden. Zudem sollte obligat
nach einer medikamentdsen Unvertrag-
lichkeit gefragt werden. AuBRerdem sollte
die Existenz eines chronischen Schmerz-
syndroms eruiert und nach vorbekannten
depressiven Episoden gefragt werden.
Ferner sollte die Tumorsituation dem
behandelnden Arzt moglichst aktuell pra-
sent sein (stabile Krankheitsphase vs.
Tumorprogress).

Idealerweise wird eine laborchemische
Blutuntersuchung durchgefiihrt, sodass

u.a.eine akute Infektsituation und eine ho-
hergradige Nierenfunktionsstorung (GFR
<30ml/min) abgeklart werden kdonnen.

Uberarbeitetes WHO-
Stufenschema

Uber Jahrzehnte war das dreigliedrige
WHO-Stufenschema (Stufe | > Nichtopioid,
Stufe Il >schwaches Opioid, Stufe llI
> starkes Opioid; vereinfachte Darstellung)
der Standard in der Tumorschmerzthera-
pie. Das anderte sich 2019 mit den neuen
WHO-Empfehlungen zur Tumorschmerz-
therapie [10]. Dort heilit es nun, ,zur
Behandlung von Tumorschmerzen sollten
alle Opioide in Betracht gezogen werden,
mit denen eine nachhaltige, effektive und
sichere Schmerzlinderung erreicht werden
kann”. Die Schmerztherapie kann danach
auch initial mit niedrig dosierten ,starken”
Opioiden begonnen werden.

Nichtopioidanalgetika

Unter der Bezeichnung Nichtopioidanal-
getika (NOPA) werden Schmerzmittel
zusammengefasst, deren schmerzlindern-
de Wirkung nicht auf der Blockade von
Opioidrezeptoren basiert. Daher wirken
diese Analgetika nicht atemdepressiv.
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Tilidin, Tramadol oral
vs. Morphin oral

Tilidin (oral), Faktor 0,1
Tramadol (oral), Faktor 0,15

Hydromorphon oral
vs. Morphin oral

Hydromorphon (oral), Faktor (5)-7,5
Oxycodon (oral), Faktor 1,5

Fentanyl, Buprenorphin TTS
transdermal vs. Morphin oral

Buprenorphin TTS, Faktor 75-100

Morphin s.c./i.v.
vs. Morphin oral

Morphin (s.c.), Faktor 2-3
Morphin (i.v.), Faktor 3

Morphin oral
Faktor 1
(Goldstandard)

Opioide - frither WHO-Stufe Il

intravends vs. Morphin i.v.

Hydromorphon (i.v.), Faktor 5
Piritramid (i.v.), Faktor 0,7
Fentanyl (i.v.), Faktor 100

Sufentanil (i.v.), Faktor 500-

1000

Buprenorphin sublingual
Sublingual vs. Morphin oral

Buprenorphin (s.l.), Faktor 50-(80)

Fentanyl TTS, Faktor 100

Sogenannte antiphlogistische Nicht-
opioidanalgetika wirken vorrangig tber ei-
ne Hemmung des Enzyms Cyclooxygenase
(COX) und somit tiber eine periphere Pros-
taglandinsynthesehemmung analgetisch,
antipyretisch und entziindungshemmend,
jedoch sind auch zentrale Mechanismen
bekannt. Sie werden zumeist bei leich-
ten bis mittleren Schmerzen eingesetzt,
konnen jedoch zudem die Wirkung von
Opioiden erganzen und dadurch zu einer
Opioiddosisreduktion beitragen (@ Tab. 2).

Paracetamol wirkt nur sehr schwach
schmerzlindernd, jedoch gut fiebersen-
kend.Es wird in der Tumorschmerztherapie
eher selten und dann bei Unvertréglichkeit
gegeniiber anderen Nichtopioidanalge-
tika als Alternative eingesetzt. Die Gabe
sollte nur fortgesetzt werden, wenn ein
klarer Effekt erkennbar ist. Der Wirkstoff ist
gut vertréglich, kann jedoch bei Uberdo-
sierung zu einer akuten Leberschadigung
fiihren. Dariiber hinaus existieren Hinwei-
se, die auf eine Wirkungsabschwachung
einer onkologischen Immuntherapie mit
Checkpointinhibitoren durch Paracetamol
hindeuten [1].

Metamizol ist in Deutschland ein hdu-
fig verwendetes Medikament in der Pallia-
tivmedizin. Es wirkt gerade bei viszeralen
Schmerzen besonders effektiv, spasmoly-
tisch und fiebersenkend. Daher wird es
gerade bei kolikartigen Schmerzen einge-
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setzt, wirkt aber auch sehr gut bei an-
deren Schmerzformen. Metamizol kann in
sehr seltenen Fallen dosisunabhdngig ei-
ne Agranulozytose hervorrufen, die bei
septischem Krankheitsverlauf auch tod-
lich enden kann. Zusétzlich zum Abset-
zen des Medikaments kann als kausales
Therapeutikum bei klinischer Notwendig-
keit G-CSF (granulozytenkoloniestimulie-
render Faktor) eingesetzt werden.
Nichtsteroidale Antiphlogistika (NSAID)
wirken durch eine Entziindungshemmung
schmerzlindernd. Daher besitzen sie ih-
re primdre Indikation bei Schmerzen, die
von Knochen, Gelenken oder entziindeten
Muskeln bzw. Weichteilen ausgehen. Die
Nebenwirkungen der NSAID lassen sich
im Wesentlichen aus ihren Wirkmecha-
nismen ableiten und sind dosisabhangig.
Hierdurch kdnnen Magen-Darm-Blutun-
gen sowie eine akute Niereninsuffizienz
ausgelost werden. Auch ist das Risiko fiir
einen Herzinfarkt sowie einen ischami-
schen Schlaganfall erhoht. Besonders
bei Patienten, die noch langere Zeit ein
Nichtopioid bendtigen und entsprechen-
de Vorerkrankungen (auch Alter) haben
und Komedikationen (nephrotoxische
Chemotherapie) erhalten, sollten sie mit
grofBter Vorsicht eingesetzt werden.

Abb. 2 <« Opioide - Um-
rechnungsfaktoren

Opioidanalgetika

Die Bezeichnung ,Opioid” ist ein Sammel-
begrifffiir eine chemisch heterogene Grup-
pe natiirlicher und synthetischer sowie se-
misynthetischer Substanzen, die morphin-
artige Eigenschaften aufweisen und an en-
dogenen Opioidrezeptoren wirksam sind
(B Tab. 3). Es handelt sich um hochpotente
Wirkstoffe.

Die Anwendung von Opioiden braucht
klinische Erfahrung. Bei unsachgemafer
Dosierung ist eine Beeintrachtigung der
Atmung mdglich. Alle Opioide bergen ein
Missbrauchspotenzial. Eine Suchtentwick-
lung oder eine lebensbedrohliche Atem-
depression ist bei Palliativpatienten mit
Schmerzen, die regelméafig ein Opioid fur
eine adaquate Schmerzbehandlung bené-
tigen, aber in der klinischen Praxis sel-
ten. Eine sehr hdufige und belastende Ne-
benwirkung dagegen ist eine Obstipation,
die die regelmdBige Gabe von Stuhlre-
gulanzien (z.B. Macrogol in Kombination
mit oraler Fliissigkeitsaufnahme) notwen-
dig macht und ggf. durch die Gabe eines
Laxans und weitere Abfiihrmanahmener-
ganzt werden muss.

Morphinistder Prototyp des Opioidanal-
getikums und auch heute noch die erste
Wahl, jedoch eher aus Gewohnbheits-,
Verfugbarkeits- und Kostengriinden und
nicht aufgrund einer nachgewiesenen
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SOP

Besonderheiten

Glinstig bei Patienten mit Dysphagie, gastrointestinalen Resorptionsstérungen

Cave: Patienten mit starkem Schwitzen, Kachexie

(BtM-pflichtig)
Als schnell wirksames Medikament bei Durchbruchschmerzen

Hohes Suchtpotenzial

1/10- bis 1/6-Regel greift nicht gut (> vorsichtiges individuelles Titrieren der addquaten analgeti-

schen Bedarfsdosis)
(BtM-pflichtig)
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klinischen Uberlegenheit. Haufig werden
in der Behandlung von Tumorschmerzen
auch andere Opioide (z. B. Hydromorphon)
angewendet, welche teilweise Morphin als
Opioid der ersten Wahl bereits verdrangt
haben. Es gibt jedoch keine wissenschaft-
liche Evidenz fiir die Uberlegenheit eines
Opioids in der palliativen Schmerzthera-
pie.

Die meisten Opioidanalgetika unter-
liegen betaubungsmittelrechtlichen Vor-
schriften. Eine addquate Opioidtherapie
setzt die Kenntnis dieser Verordnungen
voraus.

Es existieren Umrechnungstabellen,um
die einzelnen Opioide in ihrer Dosis und
Wirkstarke vergleichen zu kdnnen. Tradi-
tionell gilt hierbei Morphin - als &ltestes
verfligbares Opioid — als Referenzsubstanz.
Die Aquivalenzdosen weisen hiufig eine
groBere Spannweite auf, welche in der
Praxis je nach Morbiditdt des Patienten
mitberiicksichtigt werden muss (8 Abb. 2,
D Tab. 4).

Praxisempfehlungen

a) Opioidwechsel:

Bei einem geplanten Opioidwechsel
(,Opioidrotation”) sollte zu Beginn die
Gesamttagesdosis des bisher verordne-
ten Opioids ermittelt werden. Hierbei
ist die analgetische Bedarfsmedikation
miteinzurechnen. In einem zweiten
Schritt erfolgt dann die Bestimmung
der Morphindquivalenz gemaf Tabelle.
Die so bestimmte Dosis wird auf das
neue Opioid umgerechnet.
Grundsétzlich sollte bei jeder Rotation
das neu verordnete Opioid etwas
niedriger als die dquivalent berechnete
Dosis angesetzt werden (Empfehlung:
Dosisreduktion um bis zu 30 %). Ggf.
empfiehlt sich eine Uberwachung
(Bestimmung der Atemfrequenz,
Messung der Sauerstoffsattigung,
Beobachtung der Vigilanz).
Levomethadon:

Levomethadon ist eine sehr lipophile
Substanz und reichert sich stark im
peripheren Gewebe an. Durch die
unterschiedliche individuelle Eliminati-
onszeit ergeben sich fiir den Zeitpunkt
des Steady State im Verteilungsvo-
lumen weit abweichende Werte. Die
pharmakodynamische Besonderheit

=)

ist, dass Levomethadon teilweise die
Opioidresistenz umgeht, vermutlich
NMDA-vermittelt. Diese Besonderhei-
ten haben zu einer dosisabhdngigen
Umrechnungsempfehlung gefiihrt [5,
8.
= Bis 30-90mg Aquivalenz-
dosis Morphin oral pro Tag
> Umrechnungsfaktor 4-6(-8), d.h.
Tagesdosis Morphin oral geteilt
durch 6 =Levomethadon oral in mg
(Tagesdosis)
= Bis 91-300mg Aquivalenz-
dosis Morphin oral pro Tag
> Umrechnungsfaktor 8-10(-12),
d. h. Tagesdosis Morphin oral geteilt
durch 10=Levomethadon oral in
mg (Tagesdosis)
= 301-600 mg Aquivalenzdo-
sis Morphin oral pro Tag
> Umrechnungsfaktor 12-14(-16),
d.h. Tagesdosis Morphin oral geteilt
durch 14=Levomethadon oral in
mg (Tagesdosis)
= >600mg Aquivalenzdosis Morphin
oral pro Tag > Umrechnungsfaktor
16-20(-24), d. h. Tagesdosis
Morphin oral geteilt durch
20=Levomethadon oral in mg
(Tagesdosis)

Nachfolgend ist das Schema von Nauck
et al. [6] aufgefiihrt, welches einen do-
sisunabhangigen Vorschlag zur medika-
mentdsen Umstellung auf Levomethadon
beinhaltet.

Tag 1:

— Absetzen des starken Opioids (z.B.
Morphin)

- Beginn mit Levomethadon 2,5-5mg
oral - 4-stlindliche Gabe, unabhangig
von der Dosierung des starken Opioids
(z.B. Morphin) vor dem Opioidwechsel

— Bedarfsmedikation analog der Einzel-
dosis max. alle Th

Tag 2 bis 3:

— Bei unzureichender Schmerzreduk-
tion: Dosissteigerung bis zu 30% —
4-stiindliche Gabe

- Bedarfsmedikation max. alle 1h - bis
eine suffiziente Schmerzlinderung
erreicht ist oder Nebenwirkungen
auftreten



Schmerzexazerbation

Getriggert

Allgemeine Regel: Ausloser

meiden/modifizieren,
analgetische
Pramedikation vor
Verbandswechsel, KG,

1/10 - 1/6 der Opioid-
tagesdosis als
unretardiertes Opioid

Applikationswege: RTx etc.

- oral (verzogerter
Wirkeintritt muss
einkalkuliert werden)

-s.c./iv.

- s.l. / bukkal / nasal
(Fentanyl)

Abb. 3 A Analgetische Bedarfsmedikation

Tag 4:

— Nach 72 h Verldngerung des Applikati-
onsintervalls auf alle 8h

- Bedarfsmedikation analog der Einzel-
dosis maximal alle 3h

>Tag 4:

— Bei nicht ausreichender Schmerzlinde-
rung: Dosissteigerung von Levometha-
don bis zu 30 % der Tagesdosis

- Bedarfsmedikation analog der Einzel-
dosis max. alle 3h — bis eine ausrei-
chende Schmerzlinderung erreicht ist
oder Nebenwirkungen auftreten

Koanalgetika

Bei Koanalgetika handelt es sich um
Wirkstoffe, die nicht primar fir die
Schmerztherapie vorgesehen sind, die
aber direkte oder indirekte schmerzlin-
dernde Eigenschaften aufweisen oder die
Effekte der klassischen Schmerzmedika-
mente (Nichtopioid, Opioid) verstarken
(@ Tab. 5). Insbesondere bei neuropathi-
schen Schmerzen besitzen trizyklische
Antidepressiva (z. B. Amitriptylin) und An-
tikonvulsiva (z. B. Pregabalin, Gabapentin)
ihren therapeutischen Stellenwert.
Antidepressiva wirken analgetisch,
indem sie die prasynaptische Wiederauf-
nahme von Serotonin und Noradrenalin
hemmen und so die deszendierenden,

,End-of-dose failure”

Analgetische
Medikation tberprifen
(insbes.
Schmerzpflaster)

schmerzhemmenden Bahnen verstdrken.
Sie kénnen auch eine Hemmung von
lonenkanalen hervorrufen und haben da-
durch einen Stellenwert in der Therapie
neuropathischer Schmerzen.

Amitriptylin sollte vorsichtig eindosiert
werden. Es empfiehlt sich eine Initialdosis
von 10mg (bei geriatrischen Patienten
ggf. <10mg [Amitriptylintropfen]) fir
einige Tage und dann eine weitere Do-
sistitration mit einer Zieldosis von 25
(bis 75)mg. Als Nebenwirkungen kdénnen
Gewichtszunahme, Midigkeit, Schwindel,
trockener Mund, Harnretention, ortho-
statische Hypotonie, Schwitzen und Se-
xualfunktionsstorungen auftreten. Eine
analgetische Wirkung tritt in der Regel
erst nach 1-2 Wochen ein; dies ist ins-
besondere bei Patienten mit begrenzter
Lebenserwartung zu beachten.

Auch andere Antidepressiva (z.B. Dulo-
xetin, Mirtazapin) werden in der Therapie
chronischer Schmerzen zur Schmerzmo-
dulation eingesetzt. Der Nutzen ihrer
Anwendung ist darin begriindet, dass sich
nach einigen Wochen Behandlungszeit
ein sog. schmerzdistanzierender Effekt
einstellen kann. Zudem lassen sich hier-
durch schmerzassoziierte Beschwerden
wie Schlafstérungen, Antriebslosigkeit,
innere Unruhe und Verstimmungszustan-
de medikamentds lindern.

Antikonvulsiva (z.B. Pregabalin, Gaba-
pentin) wirken Uber die Blockade span-
nungsabhdngiger Kalziumkanale im pe-
ripheren und zentralen Nervensystem.
Hierdurch wird die Weiterleitung peripher
entstandener Schmerzimpulse an das
ZNS vermindert. Gerade bei attackenfor-
migen, einschieBenden, elektrisierenden
Nervenschmerzen macht der Einsatz die-
ser Wirkstoffe Sinn. Die Aufdosierung
sollte schrittweise und vorsichtig erfol-
gen - Anfangsdosierung Gabapentin:
(2-)3 x 100 mg; Pregabalin: (1-)2 x 25 mg.
Bei Patienten mit eingeschrankter Nieren-
funktion (GFR < 30 ml/min) muss die Dosis
reduziert/angepasst werden. Pregabalin
besitzt auch anxiolytische Eigenschaften,
was von zusdtzlichem therapeutischem
Nutzen sein kann. Die Nebenwirkungen
von Pregabalin und Gabapentin umfassen
Miidigkeit, Ubelkeit, Schwindel, Ataxie
und Odeme.

Der voriibergehende Einsatz von Glu-
kokortikoiden (z.B.Dexamethason) eignet
sich vor allem bei Schmerzen infolge eines
peritumordsen Odems, z.B. Kompression
von Nervenstrukturen. Es sollte jedoch ab-
geklart werden, ob nicht eine Infektsituati-
on vorliegt, die durch die immunsuppres-
sive Wirkung von Glukokortikoiden ag-
graviert werden kann. Es muss mit Blut-
zuckerschwankungen gerechnet werden.
Bei Langzeitanwendung sind Gewichtszu-
nahme und Verdanderungen der Korper-
proportionen (,Cushing-Syndrom”) nicht
selten. Beilangerfristiger (> 14 Tage) Appli-
kation sollten Glukokortikoide zur Verhin-
derung einer Addison-Krise langsam aus-
geschlichen werden.

Bisphosphonate (z.B. Pamidronat, Zo-
ledronat, Ibandronat, Denosumab) sind
bei schmerzhaften Knochenmetastasen
eine medikamentdse Option. Die Substan-
zen stabilisieren den Knochen, indem sie
die Osteoklastenaktivitdit hemmen. Der
schmerzlindernde Effekt ist eher mode-
rat, jedoch kann einem weiteren Abbau
des Knochens entgegengewirkt werden.
Im Zusammenhang mit der Anwendung
von Bisphosphonaten ist die Entwicklung
einer Kiefernekrose mdglich. Um das Ri-
siko zu minimieren, sollte der Zahnstatus
des Patienten vorweg abgeklart werden.
Manche Patienten berichten auch uber
passagere grippedhnliche Symptome un-
ter Bisphosphonatanwendung.
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Tab.4 Opioide - Aquivalenztabelle

Tilidin mg p.o. 50 100 150 200 300 - - - - - - - -
Tramadol mg p.o. 50 100 150 | 200 | 300 - - - - - - - -
Tapentadol mg p.o. - 25 - 50 75 150 225 300 400 500 500 - -
Morphin mg p.o. 5 10 15 20 30 60 90 120 150 180 210 300 600
Morphin mgi.v. 2 3 5 7 10 20 30 40 50 60 70 100 200
Hydromorphon mg p.o. - - 2 - 4 12 16 20 24 28 40 80
Hydromorphon mg i.v. 0,5 - 1 1,5 2 6 8 10 12 14 20 40
Oxycodon mg p.o. - - 10 - 20 40 60 80 100 120 140 200 400
Levomethadon mg p.o. 1 - 3 Individuelle Titration

Buprenorphin mgs.l. - 0,2 - 04 - 038 1,2 1,6 2,0 2,4 3,2 4 -
Buprenorphin TTS pg/h td.* - 10 35 52,2 70 87,5 105 140 - -
Fentanyl TTS pg/h td. - - - - 12,5 25 37,5 50 62,5 75 82,5 125 -
Piritramid mg i.v. 3,75 - 75 - 15 30 45 60 75 90 105 150 300
Sufentanil pgi.v. - - - 5 7,5 15 22,5 30 37,5 45 - - -
p.0. per 05, s.c. subkutan, i.v. intravends, s.l. sublingual, td transdermal, TTS transdermales therapeutisches System

*In der WHO-Empfehlung als dquivalent zu Fentanyl TTS aufgefiihrt

Der analgetische Effekt von Canna-
binoiden (Delta-9-Tetrahydrocannabinol
[THC], Cannabidiol [CBD]) ist vergleichs-
weise gering, jedoch bei spastischen
Schmerzen durchaus vorhanden. Die Be-
handlung sollte keine Monotherapie sein,
sondern immer einen additiven Bau-
stein im Gesamtgefiige der Behandlung
chronischer Schmerzen darstellen. Als
Nebenwirkungen kénnen Schwindel, Be-
nommenheit, Tachykardie, Orthostase,
aber auch Panikattacken und psychoti-
sche Symptome auftreten. Getrocknete
Cannabisbliten und -extrakte sowie Arz-
neimittel mit Dronabinol und Nabilon wer-
den auf einem Betdubungsmittelrezept
verordnet. Vor der erstmaligen Verord-
nung eines Cannabispraparats muss der
Patient die Genehmigung seiner Kranken-
kasse einholen. Cannabisverordnungen
im Rahmen der spezialisierten ambulan-
ten Palliativversorgung (SAPV) bediirfen
grundsatzlich keiner Genehmigung [4].

Lidocainpflaster sind fiir die Behand-
lung der postherpetischen Neuralgie zu-
gelassen. Eine Oberflaichenandsthesie von
ca. 5mm Tiefe kann fiir die Dauer von
12h erreicht werden. Das Pflaster sollte
maximal 12 h verbleiben, danach wird ei-
ne 12-stiindige pflasterfreie Phase emp-
fohlen. Capsaicin kann in niedriger Kon-
zentration (0,075%) als Salbe mehrmals
tdglich angewendet werden und kann be-
sonders bei peripheren neuropathischen
Beschwerden wie Postzoster-, postoperati-
ver oder posttraumatischer Neuralgie und
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diabetischer Polyneuropathie lindern. Ein
Pflaster mit hohem (8 %) Wirkstoffgehalt
(z.B.Qutenza®) ist 14-30 cm groB und ent-
spricht 179 mg Capsaicin. Maximal 4 Pflas-
ter diirfen gleichzeitig verwendet werden.
Das Pflaster bleibt fiir 60 min auf der Haut,
am FuB flir 30 min, danach griindliche Rei-
nigung mit Spezialgel und Wasser und Sei-
fe.

Schmerzexazerbationen

Schmerzspitzen - der Begriff ,Durch-
bruchschmerzen” sollte wegen seiner
negativen Konnotation gegeniiber Pati-
enten nicht verwendet werden - sind
akute und voriibergehende Schmerzen,
die vor dem Hintergrund einer kontinuier-
lichen Schmerztherapie auftreten. Auch
im palliativen Bereich muss bei einem An-
stieg der Schmerzen zwischen einem neu
aufgetretenen Schmerzgeschehen und
einer Schmerzexazerbation differenziert
werden, um zum Beispiel pathologische
Frakturen, einen beginnenden Querschnitt
oder eine tumorbedingte Darmobstrukti-
on rechtzeitig erkennen und behandeln
zu konnen. Oft kdnnen Schmerzexazer-
bationen auch Zeichen dafiir sein, dass
der Patient analgetisch nicht optimal
eingestellt wurde. Treten mehr als drei
Schmerzepisoden pro Tag auf, sollte die
Dosis des bisherigen medikamentdsen
Basisregimes (z.B. retardiertes Opioid)
angepasst werden. Davon zu unterschei-
den ist ein sog. ,end-of-dose failure” —

darunter werden Schmerzexazerbationen
verstanden, die regelhaft vor Einnahme
der nachsten Dosis bzw. des ndchsten
Pflasterwechsels der Basismedikation auf-
treten. In diesem Fall sollte das Intervall
der Basismedikation verkiirzt oder ihre
Dosis erhoht werden (@ Abb. 3).

Gefragt werden sollte, ob der Schmerz
spontan auftritt oder durch spezielle
MaBnahmen (z.B. durch pflegerische La-
gerungsmaBnahmen, Verbandswechsel,
Mobilisierung etc.) hervorgerufen wird
(@ Abb. 3). Bei ,getriggerten” Schmerzen
ist es ratsam, etwa 20-30min vor der
entsprechenden schmerzhaften Aktion
eine analgetische Bedarfsmedikation zu
verabreichen, um Schmerzen so mdglichst
nicht aufkommen zu lassen.

Schmerzmittel der ersten Wahl ge-
gen Schmerzexazerbationen sind stark
wirksame Opioide (friiher WHO-Stufe IlI)
mit schnellem Wirkungseintritt (,rapid
onset opioids”). Damit sind die nichtretar-
dierten Opioide gemeint. Jedoch werden
auch Nichtopioidanalgetika (z. B. Metami-
zol, Ibuprofen) als Bedarfsmedikation im
Einzelfall verordnet.

Im Idealfall sollten gleiche Wirksub-
stanzen retardiert (Basistherapie) und mit
schnellem Wirkeintritt sowie mit kurzer
Wirkungsdauer und ausreichender Wir-
kung (Bedarfstherapie) zur Verfiigung
gestellt werden. Ublicherweise gilt hier
die 1/10- bis 1/6-Regel (Dosis der anal-
getischen Bedarfsmedikation=1/10 bis
1/16 der Opioidretardtagesdosis).



Tab.5 Koanalgetika

Wirkstoff Dosierung - Erwachsene Nebenwirkungen Besonderheiten
[Hochstdosis]
Amitriptylin 10-25(-50)mg Sedierung, Mundtrockenheit Auch in Tropfenform erhaltlich
[Max. Tagesdosis: 50(~75) mq] Schwindel, orthostatische Dysre- | (Feindosierung méglich)
gulation, Miktionsstérungen
Schwitzen
Sexualfunktionsstérung
Erniedrigung der Krampfschwelle
Gewichtszunahme
Duloxetin 30-60mg Hypertonie Cave: potenzielles Risiko eines Seroton-
[Max. Tagesdosis: 120 mg] Tachykardie insyndroms
Mydriasis
Akathisie
Psychomotorische Unruhe
Erniedrigung der Krampfschwelle
Mirtazapin (7,5-)15-30(-45)mg Schléfrigkeit Wird ,off label” auch bei Schlafstdrun-
[Max. Tagesdosis: 45 mg] Sedierung gen eingesetzt
Mundtrockenheit Insbesondere in niedriger Dosierung
Verstarkter Appetit (7,5mg)
Schwindel
Gewichtszunahme
Gabapentin 3% (100-)300-600(-900) mg Miidigkeit Cave: Dosisreduktion bei eingeschrank-
[Max. Tagesdosis: 3600 mg] Ubelkeit ter Nierenfunktion (GFR <30 ml/min)
Pregabalin 3% (25-)50-100(~200) mg Schwindel
[Max. Tagesdosis: 600 mg] Ataxie
Odeme
S-Ketamin Nasale Anwendung (analgetische Eigenrezeptur): Schwindel Insbesondere bei lanzinierenden, neur-
Spriihstof 2,8 mg bei Spriihvolumen von 0,14 ml Ubelkeit algiformen Schmerzen
(4,8 ml S-Ketamin 25 mg/ml plus 1,2 mI NaCl 0,9 % Dissoziationen
in einer Spriihflasche mit 6 ml Fassungsvolumen Lebhafte Traume, inklusive Alp-
entspricht 120 mg S-Ketamin in 6 ml) trdume
Anwendung alle 4-6 h oder bei Bedarf Tachykardie
Cave: Spravato (S-Ketamin-Nasenspray) ist nur zur Blutdruckanstieg
Depressionsbehandlung zugelassen
Intravendse Anwendung: 0,05-0,1 mg/kgKG/h
Pamidronat, 60-90mg i.v. Nierenversagen Bei Knochenmetastasen
Ibandronat, 2mgi.v. Gl-Ulzera
Zoledronat, 4mgi.v. Fieber, Hypokalzdmie, grippear-
Denosumab 120mgs.c tige Symptome, Kiefernekrose
Prednisolon, (10-)25-50(-100) mg Hyperglykdmie Bei peritumordsem Odem mit Kom-
Dexamethason | 4-12(-24)mg Gl-Blutung pression von Nerven oder Hohlorganen
Osteoporose sowie bei Leberkapselschmerz
Gewichtszunahme
Cushing-Syndrom
Delir
Dronabinol (2-)3x2,5-5(-7,5)mg Schwindel, Benommenheit, Ta- Bei Erstverordnung muss die Geneh-
chykardie migung der Krankenkasse eingeholt
Orthostase werden
Panikattacken, psychotische Cannabisverordnungen im Rahmen der
Symptome spezialisierten ambulanten Palliativver-
sorgung (SAPV) bediirfen grundsatzlich
keiner Genehmigung
BtM-Rezept-pflichtig
Lidocain- 12h kleben, 12 h weglassen Evtl. hautreizend Nicht auf Wunden/Schleimhéute
pflaster 5% Max. 3 Pflaster gleichzeitig
Capsaicin- 179mg/280 cm?, Augen-und schleimhautreizend | Lokale Vorbehandlung mit Lidocain
pflaster 8% max. 4 Pflaster auf einmal Brennen Schmerzmittelgabe nach Bedarf
(Qutenza®) Einwirkzeit: Rétung Behandler tragt Nitrilhandschuhe

60 min (FuB: 30 min)

Schmerzen an
der Applikationsstelle

Schutzbrille und Mundschutz
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In den letzten Jahren wurden verschie-
dene Formulierungen mit Fentanyl (u.a.
bukkal, sublingual, nasal), einem Opioid
mit sehr schnellem Wirkeintritt, fiir die
transmukosale Behandlung von Schmerz-
exazerbationen auf den Markt gebracht.
Bei diesem Wirkstoff trifft die 1/10- bis
1/6-Regel nicht zu. GemaR Fachinformati-
on sollte mit der niedrigsten Fentanyldosis
begonnen werden (z.B. 50-100 ug Einzel-
dosis) und diese individuell angepasst und
ggf. schrittweise gesteigert werden. Eini-
ge Studien lassen auch ein Uberspringen
der niedrigsten Fentanyldosis im Bereich
eines hoheren analgetischen Basisbedarfs
Zu.

Opioide bei Niereninsuffizienz

Eine Nierenfunktionsstérung kann die Eli-
mination von bestimmten Opioiden und
ihren Metaboliten reduzieren. Es kann zu
Akkumulation und Toxizitdt kommen.

Als starkes Opioid der Wahl bei schwe-
rer Funktionseinschrankung der Niere (GFR
<30ml/min) gilt Buprenorphin. Die Phar-
makokinetik des Wirkstoffs bleibt bei einer
Niereninsuffizienz unverandert. Buprenor-
phin selbst wird nicht tber die Niere aus-
geschieden und (iber die Leber zu inak-
tiven Metaboliten (Norbuprenorphin) ab-
gebaut. Es wird nicht im relevanten Um-
fang durch Hamodialyse eliminiert. Der
Wirkstoff liegt als transdermales Schmerz-
pflaster in retardierter Form und als Sub-
lingualtablette vor.

In der Praxis wird nicht selten Tilidin
oder (in der Dosis reduziertes) Hydromor-
phon eingesetzt. Allgemein gelten die Opi-
oide Tilidin, Hydromorphon und Fenta-
nyl als relativ sichere Wirkstoffe bei Pa-
tienten mit Niereninsuffizienz, wobei ei-
ne potenzielle Akkumulation nicht auszu-
schlieBen ist und deshalb eine Dosisre-
duktion empfohlen wird. Auch gilt Me-
thadon als empfohlenes Opioid bei ein-
geschrankter Nierenfunktion, wobei auch
hier zu einer Dosisreduktion geraten wird.
In einzelnen Fallberichten wurde Metha-
don bei dialysepflichtigen Patienten gut
vertragen. Die Ausscheidung erfolgt so-
wohl renal als auch hepatisch. Eine kom-
pensatorische Ausscheidungsfunktion bei-
der Organsysteme ist beschrieben. Leitlini-
en (z.B. S3, ESMO, NCCN) empfehlen, den
Einsatz von Levomethadon auf die Gabe
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durch hinreichend erfahrene arztliche Kol-
legen zu beschréanken.

Morphin wird in der Leber hauptsach-
lich zu Morphin-3-Glucuronid (55%) und
Morphin-6-Glucuronid (10%) metaboli-
siert und (iber die Niere ausgeschieden.
Im Rahmen einer Niereninsuffizienz spielt
die Akkumulation des aktiven Metaboliten
Morphin-6-Glucuronid eine wichtige Rolle.
Da die Ausscheidungskapazitdt der Niere
fir Morphin-3- und Morphin-6-Glucoro-
nid bei eingeschrénkter Nierenfunktion
schnell Gberschritten werden kann, kon-
nen diese Substanzen mit dem Effekt
zunehmender Sedierung und potenzieller
Ateminsuffizienz im Korper kumulieren.
Daher sollte Morphin bei Patienten mit ho-
hergradiger Niereninsuffizienz mdéglichst
vermieden werden.

Informationen zur korrekten und siche-
ren Arzneimittelanwendung bei Nierenin-
suffizienz liefert die Datenbank ,DOSING”
der Abteilung Klinische Pharmakologie
und Pharmakoepidemiologie des Uni-
versitatsklinikums Heidelberg (https://
dosing.de/nierebck.php; [3]).

Interventionelle Schmerztherapie

Interventionelle Schmerzverfahren kon-
nen bei komplexen Schmerzsyndromenals
Ultima Ratio zur Anwendung kommen,
wenn konventionelle medikamentdse
Schmerzregime an ihre Grenzen stof3en.

Eine lokale Blockade eines peripheren
Nervs oder eines Nervenplexus macht
Sinn, wenn sich die Schmerzursache auf
das entsprechende nervale Versorgungs-
gebiet bezieht. Die Blockade wird i.d.R.
unter sonographischer Steuerung mit
einem Lokalandsthetikum durchgefiihrt.
Gegebenenfalls kann die Blockade wie-
derholt oder ein diinner Schmerzkatheter
eingebracht werden, der einige Tage
liegen bleiben kann. Dieses Verfahren
eignet sich jedoch nicht fiir eine langer-
fristige Anwendung Uber Wochen. Hier
wiirde die Menge an appliziertem Lo-
kalanasthetikum zunehmend Druck auf
die umgebenden Gewebestrukturen auf-
bauen, auch wiirde das Infektionsrisiko
deutlich zunehmen.

Die Anlage eines Periduralkatheters
macht insbesondere bei therapierefrakta-
ren viszeralen Schmerzen Sinn. Klassisches
Beispiel sind Schmerzen aufgrund eines

mechanischen lleus. Eingesetzt wird Bu-
pivacain oder Ropivacain, ggf. kombiniert
mit Sufentanil. Die Liegedauer des Ka-
theters sollte i.d.R. eine Woche nicht
Uiberschreiten, kann im palliativen Einzel-
fall jedoch liber Wochen bis hin sogar zur
Sterbesituation ausgedehnt werden. Hier
ist eine gute Uberwachung des Patienten
notwendig, um Komplikationen wie ein
epidurales Hamatom oder Infektionen
moglichst zu vermeiden.

Gezielte Sedierung

Bei therapierefraktdren, maximal belasten-
den Tumorschmerzen kann als letztmdgli-
che Behandlungsmdglichkeit eine ,geziel-
te Sedierung” als Ultima Ratio in Erwdgung
gezogen werden. Da Schmerzen i.d.R. gut
medikamentos zu behandeln sind und zu-
meist zufriedenstellend gelindert werden
konnen, ist das Beschwerdebild ,therapie-
refraktarer Schmerz” relativ selten.

Die ,gezielte Sedierung” wird im pal-
liativmedizinischen Kontext verstanden
als der Uberwachte Einsatz von Medika-
menten mit dem Ziel einer verminderten
oder aufgehobenen Bewusstseinslage
(Bewusstlosigkeit), um die Symptomlast
in anderweitig therapierefraktaren Situa-
tionen in einer fiir Patienten, Angehorige
und Mitarbeiter ethisch akzeptablen Wei-
se zu reduzieren. Die palliative Sedierung
sollte erst dann eingesetzt werden, wenn
alle anderentherapeutischen MaBnahmen
versagt haben, und nur unter Zuzug spe-
zialisierter palliativmedizinischer Expertise
erfolgen (SAPV, Station, Konsildienst ...).

Eine ,gezielte Sedierung” kann nicht
nur fiir Patienten, sondern auch fiir Fami-
lienangehdrige und Mitarbeiter belastend
sein. So spielt die Sorge eine Rolle, dass die
Sedierung direkt oder indirekt das Eintre-
ten des Todes beschleunigen kénnte [7].
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