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Mehr als die Hélfte aller Patienten mit fortgeschrittenen
Tumoren leiden an starken Schmerzen. Nach der Meinung
vieler Experten erhalten diese K ranken 1&ngst nichtimmer
einegenligende Schmerztherapie.* Esist aber mdglich, mit
denvorhandenen Mitteln fast allen Tumorpatienten wirk-
sam zu helfen.

Die Schmerzbehandlung bei unheilbar Krebskranken
kann und darf nicht nur auf der Verabreichung von Medi-
kamenten beruhen. Intensitét und Dauer der Schmerzen
sind in hohem Masse von psychischen und sozialen Fak-
toren mitbeeinflusst. Die in der vorliegenden Ubersicht
besprochene somatische Therapie kann daher nur dann
optimal zur Wirkung kommen, wenn siein ein Gesamtkon-
zept eingebettet ist. Dazu gehdren «einfache» pflegerische
M assnahmen so sehr wie psychotherapeutische Betreuung
(Sterbebegleitung!) und soziale Hilfe.2

Der Einsatz von schmerzlindernden Medikamenten erfol gt
grundsétzlich nach einem Stufenplan (siehe unten), be-
ricksichtigt aber auch die eigentliche Schmerzursache,
soweit sich diese feststellen 18sst.

Schmer zur sachen

Am wichtigsten sind Schmerzen, die direkt mit dem Tumor
im Zusammenhangstehen: 2 Die Infiltration von Knochen
durch den Primartumor oder M etastasen stellt die haufig-
ste Schmerzursache bei Krebspatienten dar. Auch durch
die Infiltration und Kompression von Nerven verursachte
Schmerzen sind haufig. Tumoren verursachen sodann vis-
zerale Schmerzen, die oft schwierig zu lokalisieren sind.
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Blutgefésse kénnen infiltriert oder komprimiert werden.
Erhohter intrakranieller Druck (z.B. bei Hirnmetastasen)
ruft Kopfschmerzen hervor. Tumorschmerzen entstehen
auch, wenn es zu Nekrosen, Entziindungen oder Infektio-
nen von Tumorgewebe kommt.

Seltener sind Schmerzen, die indirekt vom Tumor verur-
sacht sind. Deafferenzierungsschmerzen, die sich verein-
facht als Schmerzen in einem Bereich mit abnormer oder
fehlender Sensibilitat verstehen lassen,* manifestieren
sich oft als Brennen oder Stechen. Solche Schmerzen
kénnen manchmal durch eineleichte Berlhrung ausgel dst
werden. Andere, ebenfalls brennende Schmerzen werden
durch den Sympathikus unterhalten; sie lassen sich aus-
schliesslich durch Blockierung des Sympathikusbeeinflus-
sen. Klinisch ist die Abgrenzung von Deafferenzierungs-
schmerzen schwierig.’

Die bei diesen verschiedenen Schmerzarten wirksamen
Therapien sind in Tabelle 1 zusammengestellt.

Nicht selten haben tbrigens Schmerzen ihren Ursprung
intherapeutischen M assnahmen (z.B. nach Operationen).
Schliesslich darf nicht vergessen werden, dass Tumorpati-
enten auch Schmerzen haben kdnnen, die gar nichts mit
dem Tumor zu tun haben.

Grundlagen

Die Schmerztherapie beim Tumorpatienten darf nicht zu
zuriickhaltend erfolgen. Soll ein gutes Resultat erreicht
werden, so muss dem Patienten (eventuell auch den An-
gehorigen) die Angst vor «Betdubungsmitteln» und vor
einer regelmassigen Schmerzmittel-Einnahme genom-
men werden.

Tatsachlich empfiehlt sich in den meisten Féllen, durch
regelmassige Gabe von Schmerzmitteln rund um die Uhr
die Schmerzen gar nicht erst entstehen zu lassen. Nur so
kann man den Kreislauf Schmerz — Angst - Depression —
Schmerz unterbrechen.

Um die Selbstandigkeit der Patienten so gut wie méglich
zu erhalten, gilt die orale Analgetika-Gabe als Verabrei-
chungsform der Wahl. Viele Kliniker wéhlen zu Beginn
einer Schmerzbehandlung eine relativ hohe, sicher genu-
gende Schmerzmittel-Dosis und reduzieren diese allmah-
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Tabelle 1: Tumorschmerzen:
Wahl geeigneter Behandlungsmdglichkeiten

Tumorursachen Reaktion auf Andere Behandlungs-
Opioide* moglichkeiten**
Knocheninfiltration oder + Bestrahlung!
—metastasen Entziindungshemmer
Nerveninfiltration oder + Kortikosteroide,
—kompression Nervenblockaden
Viszerale Infiltration oder + + Sympathikusblockade,
—kompression Kortikosteroide
Erhohter intrakranieller + Hochdosierte K ortiko-
Druck steroide
Tumornekrosen mit lokalen — + Antibiotika

Infekten

M uskel spasmen - Physiotherapie,

L okalanasthetika,
Benzodiazepine
Deafferenzierung - Trizyklische Antidepres-
siva, Antikonvulsiva

Sympathikus-Neuralgie - Sympathikusblockade

* ++ GuteWirkung + Partielle Wirkung - Keine Wirkung
** Weitere Mdglichkeiten: siehe «Adjuvante Therapie»

lich auf das nétige Mass. Spéter, wenn die Schmerzen
wieder zunehmen, mussen die Analgetika dann gegen den
Schmerz titriert werden. Dabei wird die Dosis so lange
erhoht, bis eine befriedigende Schmerzlinderung bei tole-
rierbaren Nebenwirkungen erreicht ist. Wenn nur gele-
gentlich starkere Schmerzen auftreten, so kénnen diese
mit einem Reserve-Medikament (z.B. einem zweiten
Opioid) oder durch eine Zusatzdosis des Basismedika-
mentes aufgefangen werden. Wenn ofter stérkere Schmer-
zen auftreten, sollte dies zum Uberdenken der Grundbe-
handlung fihren.®

Nicht immer l&sst sich vollstandige Schmerzfreiheit errei-
chen. Alsminimales Behandlungsziel gilt ein Zustand, der
einen ungestorten Schlaf ermdglicht. Besser ist es, wenn
ein Patient auch im Wachzustand - liegend, sitzend oder
noch besser bei korperlicher Aktivitat — schmerzfrei wird.

Stufenweise Schmer zther apie

Die Schmerztherapie bei Tumorpatienten erfolgt tbli-
cherweisein drei Stufen:7

1. Leichte bis mittel schwere Schmerzen werden mit «ein-
fachen» Schmerzmitteln (Nicht-Opioiden) behandelt.

2. Genuigen «einfache» Schmerzmittel nicht mehr, sower-
den zusétzlich schwache Opioide verordnet.

3. Fur stérkste Schmerzen sind hochwirksame Opioide
(Prototyp: Morphin) notwendig. Auch auf dieser Stufe
koénnen Nicht-Opioide synergistisch wirken.

Je nach Schmerzart benétigen die Kranken ausserdem
andere M edikamente oder M assnahmen (siehe unten).
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Analgetika/Antipyretika

EinekritischeBeurteil ung der «einfachen» Schmerzmittel
ist vor etwa einem Jahr in pharma-kritik erschienen.® Fur
alle Analgetika/Antipyretika gilt, dass sie nicht zur To-
leranzentwicklung flhren; anderseits lasst sich ihre Wir-
kung durch Dosiserhdhung nur beschrankt steigern.
Paracetamol (Panadol® u.a.) gilt heute alswichtigster Pro-
totyp dieser Gruppe. Es ist gut magenvertréglich und in
verschiedenen Formen (Tabletten, Brausetabletten, Sus-
pension, Suppositorien), jedoch nicht zur parenteralen
Anwendung erhéltlich. Im Zusammenhang mit Tumor-
schmerzen hat Paracetamol den Nachteil, dass es kein
Prostglandinsynthesehemmer ist. Bei Knochenmetasta-
sen ist daher die Acetylsalicylsaure (Aspirin® u.a.) Uberle-
gen; dieses M edikament kann in Form von Lysinacetylsa-
licylat (Aspégic®) auch intravends injiziert werden. Als
Alternativen kommen andere Entziindungshemmer, z.B.
Diclofenac (Voltaren® u.a.), Ibuprofen (Brufen® u.a.) oder
dashochwirksame, aber mit mehr unerwiinschten Wirkun-
gen verbundene Indometacin (Indocid® u.a)) in Frage.
Benorilat (Benortan®, Duvium®) ist eine molekulare Ver-
bindung von A cetylsalicylsdure und Paracetamol, die eine
lange Wirkungsdauer (12 Stunden) aufweist.

Schwache Opioide

Codein, dessen anal getische Wirkung auf der Biotransfor-
mation zu Morphin beruht, hat eine &hnliche Wirkungs-
dauer wie z.B. Paracetamol.

Andere schwache Opioide, die als Alternativen in Be-
tracht zu ziehen sind, sind weniger gut dokumentiert oder
weisen mehr Nachteile als Codein auf: Tramadol (Tra-
mal®) soll seltener gastrointestinal e Nebenwirkungen und
respiratorische Problemeal sandere Opioideverursachen,
fuhrt aber gelegentlich zu Schwitzen. Dextropropoxyphen
(Depronal® retard) ist Codein wohl nicht ebenburtig und
fuhrt zur Bildung eines moglicherweise toxischen Meta-
boliten. Pentazocin (Fortalgesic®) ist ein Opioidagonist/-
Antagonist, der in héheren Dosen zu psychotomimeti-
schen Effekten fuhrt.

Starke Opioide

Morphin, das Mittel der Wahl zur Behandlung starker Tu-
morschmerzen,*27 bietet sehr viele Anwendungsmaglich-
keiten. Es soll normalerweise oral verabreicht werden,
wobei die biologische Verfugbarkeit interindividuell zwi-
schen 15 und 60% schwankt (Mittelwert: 40%).° Die gute
Wirksamkeit einer chronischen oralen Morphinbehand-
lung erklért sich wahrscheinlich aus der Aktivitét eines
Metaboliten (M orphin-6-Glukuronid).® Bei élteren Per-
sonen sowiebei Nieren- oder L eberfunktionsstérungenist
mit verstérkter M orphinwirkung zu rechnen.

Beim Umstellen von einem schwachen Opioid auf Mor-
phin ist meistens eine Tagesdosis von 60 mg angebracht.
Morphin (z.B. 10 Tropfen einer zweiprozentigen L ésung
= 10 mg) sollte dabei alle 4 Stunden eingenommen wer-
den. Probleme mit dem Durchschlafen kénnen durch
Erh6hen der letzten Tagesdosis um 50 bis 100% oder
durch Umstellen auf Retardtabl etten (M ST-Continus®)
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Tabelle 2: Orale Schmerzmittel fur Tumor patienten (Auswahl)

M edikamente Orale Einzeldosis (mg) Mximale Tagesdosis (mg) Wirkungsdauer (Std.) K osten*
Paracetamol 500 - 1000 4000 4-6 0.80-1.55
Acetylsalicylsdure 500 - 1000 4000 4-12%* 1.20-2-
Benorilat 2000 8000 8-12 155-1.90
Diclofenac 25-50 150 4-6 1.10-2.10
Ibuprofen 400 - 600 2400 4-6 1.75-2.60
Indometacin 25-100 200 4-6 1.70-2.40
Codein 20-100 400 4-6 0.85-2.20
Tramadol 50 - 100 400 3-6 4.85
Pentazocin 25-50 600 4-6 2.55
Dextropropoxyphen 150 450 8-12(r) 2.30
Morphin ab 10 4-6 155
8-12(r) 4.30-4.80
Buprenorphin 02-04 24 5-8 7.35
M ethadon ab5 4-12%* 1.30
Tilidin 50 - 100 400 4-6 3.85

* Ungefahre Kosten einer mittleren Tagesdosisin sFr. (abhangig u.a. vom verordnen Praparat und den verfugbaren Packungsgrdssen)
** Diese Medikamente haben eine wesentlich langere Wirkungsdauer, wenn sie dauernd inegel massigen Absténden verabreicht werden

(r) Wirkungsdauer der retardierten Form

behoben werden. Letztere ermdglichen bei den meisten
Patienten Dosisintervalle von 8 bis 12 Stunden.

Neben der oralen Verabreichung muss - besonders in
fortgeschrittenen Stadien —auch dieparenterale Gabevon
Morphinin Betracht gezogen werden. Auch einekontinu-
ierliche Applikation (subkutan, intravends, eventuell pe-
ridural oder spinal) ist mittels einer tragbaren Infusi-
onspumpe méglich.

Ander e starke Opioide bieten kaum Vorteile: Buprenorphin
(Temgesic®) gehort zur Gruppe der Agonisten/Antagoni-
sten und hat deshalb einen beschrankten M aximal effekt.
Es kann sublingual verabreicht werden und ist daher bei
Patienten, die nicht schlucken kénnen, hilfreich. Aus der
relativ langen Wirkungsdauer ergibt sich ein erhohtes
Risiko einer Atemdepression (die mit Naloxon nicht an-
tagonisiert werden kann!).** Methadon (z.B. Ketalgin®)
kann gut oral verabreicht werden; da aber seine Plas-
mahal bwertszeit von einem Individuum zum anderen zwi-
schen 15 und 60 Stunden variiert, ist es schwierig, wirksa-
me und gleichzeitig gut vertrégliche Dosen festzulegen.®
Pethidin (Dolantin® u.a.) eignet sich nicht zur chronischen
Verabreichung, da ein langlebiger Metabolit zu Erre-
gungszusténden fuhren kann. Tilidin (Valoron®) ist ver-
gleichsweise wenig dokumentiert; es ist umstritten, ob
dieses M edikament weniger unerwiinschte Wirkungen als
andere Opioide verursacht.

Die friher verwendete Brompton-Mischung, die ausser
Morphin auch Cocain und Alkohol enthalt, bringt gegen-
Uber einer einfachen Morphinldsung keine Vorteile.2
Beim Wechsel von einem starken Opioid zu einem ande-
ren muss beachtet werden, dass keine vollstandige Kreuz-
toleranz besteht; esempfiehlt sich daher, bei einem Wech-
sel nicht mit der &quivalenten Dosis, sondern nur mit etwa
der Halfte davon weiterzubehandeln. Wenn Agoni-
sten/Antagonisten (inshesondere Buprenorphin, Penta-
zocin) bei Patienten eingesetzt werden, die bereits vorher
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Opioide erhalten haben, ist mit Entzugserscheinungen zu
rechnen.

Unerwinschte Wirkungen der Opioide

Angst vor Toleranzentwicklung und Sucht fihren oft zum
spéten Einsatz sowie zur Unterdosierung von Opioiden.
Tatséchlich entwickeln auch Tumorpatienten (inindividu-
ell stark verschiedenem Tempo) eine Toleranz gegentiber
den Opioidwirkungen. Jedenfalls entsteht rascher eine
Toleranz gegenuiber den unerwiinschten Wirkungen (mit
Ausnahme der Obstipation) als gegenlber der schmerz-
lindernden Wirkung. Wenn Toleranz auftritt, kann sie
durch Dosiserhthung ausgeglichen werden. Eine eigent-
liche Sucht kommt bei Patienten, die aus medizinischer
Indikation mit Opioiden behandelt werden, praktisch
nicht vor.® Wenn Patienten nach «mehr M edikament»
verlangen, beruht dies nicht auf Sucht, sondern oft auf
einem Fortschreiten des Grundleidens.

Das Hauptproblem der Opioid-Therapieist die Obstipati-
on; sie tritt bei praktisch allen Patienten auf. Opioide
erhoéhen den Tonusder glatten M uskulatur von Ileum und
Kolon und reduzieren die propulsiven Kontraktionen.
Viele Kliniker empfehlen die routineméssige Verabrei-
chung von Anthrachinonen (z.B. Senna-Alkal oiden) oder
osmotischen Laxantien (z.B. Lactulose= Duphalac® u.a.).
Kontrollierte Studien zum Nutzen verschiedener Laxan-
tien liegen aber nicht vor.

Mit einer deutlichen Atemdepressionist selten zu rechnen,
dasie erst bei 3- bis 5-facher analgetischer Dosis auftritt
und Schmerzen die Atmung stark stimulieren.

Zu einer Sedierung kommt es meistens nur initial. Insge-
samt ist durch die wiedererlangte Schmerzfreiheit eine
Zunahme der Leistungsfahigkeit zu erwarten.
AuchNauseatritt meistensnur zu Behandlungsbeginn auf.
Durch Verabreichung von Metoclopramid (z.B. Pasper-
tin®) oder Haloperidol (z.B. Haldol®) an den ersten zwei
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bis drei Behandlungstagen l&sst sich dieses Problem im
allgemeinen beherrschen.

Adjuvante Therapie

Bei chronischen Schmerzen koénnen Medikamente
schmerzlindernd wirken, die sonst als Antidepressiva,
Neuroleptikaoder Antiepileptikaeingesetzt werden. Die-
se Wirkung, die bei Tumorpatienten allerdings kaum Kri-
tischevaluiert wordenist, |&sst sich auch dann beobachten,
wenn kein entsprechendes neuropsychiatrisches Leiden
(z.B. keine Depression) vorhanden ist.

Trizyklische Antidepressiva (z.B. Amitriptylin= Laroxyl®,
25 bis 100 mg/Tag) sollen besonders bei Deafferenzie-
rungs-Schmerzen niitzlich sein. Der Wirkungseintritt ist
nach 4 bis 5 Tagen zu erwarten.

Von den Neuroleptika wird Haloperidol (Haldol®, 3mal
0,5 bis 1 mg/Tag), auch in Kombination mit Clomipramin
(Anafranil®, 3mal 25 mg/Tag) empfohlen.* Levomepro-
mazin (Nozinan®) sediert stérker.

Bei stechenden Schmerzenkoénnen Antiepil eptika (Carbama-
zepin = Tegretol® u.a, Valproinsdure = Depakine® u.a,
Clonazepam = Rivotril®) versucht werden.®

Einen wichtigen Beitrag zur Schmerzlinderung leistet oft die
Hormontherapie oder die zytostatische Chemotherapie.
Kortikosteroide kdnnen die den Tumor umgebende entziind-
liche Schwellung reduzieren. Sinnvoll ist diesbei intrakrani-
eller Druckerh6hung, Nervenkompression oder Rlcken-
markskompression durch Tumor bzw. M etastasen.

Die Behandlung von Schmerzen bei Knochenmetastasen
mit Calcitonin ist umstritten. Der Wirkungsmechanismus
ist unklar, die Nebenwirkungen (Erythem, Nausea) im
allgemeinen geringflgig.

Nicht-medikamentdse Verfahren

Besonders bei Schmerzen durch einzelne Knochenmeta-
stasen gilt die Bestrahlung als Therapie der Wahl. In 20 bis
73% der Félle lasst sich ein vollsténdiges Ansprechen
beobachten. Ob die Metastase von einem strahlensensi-
blen oder strahlenresistenten Primértumor stammt, be-
einflusst die Schmerzlinderung nicht.
Chirurgisch-palliative Eingriffe — z.B. die Fixierung einer
pathologischen Fraktur - kdnnen massgeblich zur
Schmerzlinderung beitragen.

Neurochirurgisch-ablative Eingriffe wie die Chordotomie,
welche die Schmerzleitung unterbricht, werden heuteim-
mer seltener eingesetzt.

Manchmal lassen sich Schmerzen mit einer Sympathikus-
blockade behandeln. Zum Beispiel kénnen Schmerzen
infolge von malignen Oberbauchtumoren (insbesondere
Pankreaskarzinomen) in 80 bis 90% der Félle durch einen
Block des Plexus coeliacus beseitigt werden, sofern
Bauchwand und Retroperitoneum nicht mitbetroffen
sind.5>Weiter stehen die Ganglion-stellatum-Blockade, die
Blockade deslumbalen Plexus sympathicus und dieintra-
venose regionale Sympathikus-Blockade zur V erfligung.
Der Wirkungsmechanismus der Neuroadenolyse (Injekti-
on von Alkohol in die Hypophyse) ist nicht geklart. Sie
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kann bei multilokalen starken Schmerzen, besonders im
Kopf- und Nacken-Bereich versucht werden.¢
Simulationsverfahren: Eine elektrische Stimulation zur
Schmerzbehandlung ist auf verschiedenen Ebenen mdg-
lich: periphere Nerven, das Riickenmark und das Gehirn
konnen stimuliert werden.

Im ZNS verwendet man neurochirurgisch implantierte
Elektroden, die Uber einen subkutan verlegten Neuro-
schrittmacher mit Stromimpulsen versorgt werden.

Nicht invasiv ist die Anwendung der transkutanen elektri-
schen Nerven-Stimulation (TENS). Man verwendet trag-
bare, batteriebetriebene Stimulatoren. Die Elektroden
werden direkt Uber dem schmerzenden Areal oder Uber
dem Nerven angebracht, der dieses Areal versorgt.

Die chinesische Akupunktur, ein sehr differenziertes Sti-
mulationsverfahren, wird besonders in Verbindung mit
Elektrostimulation eingesetzt. Die Kombination von
Ohr- und Korper-Akupunktur soll die analgetische Wir-
kung verstarken.

Stimulationsverfahren sind relativ unproblematisch; sie
verursachen kaum Nebenwirkungen und lassen sich frei
mit medikamentdsen M assnahmen kombinieren.
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