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Jugendlichen und Erwachsenen in
Betracht gezogen, sollte eine ausfiihr-
liche Aufklarung tiber die fehlende
klinische Evidenz erfolgen. Bei Ver-
schlechterung oder Komplikationen
muss die Therapie unter Umstanden
abgebrochen werden.
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Naloxegol wirksam gegen quédlende Opioid-

induzierte Obstipation

Simone Reisdorf, Erfurt

Das Tabuthema Obstipation stand im Mittelpunkt eines Symposiums beim
Schmerz- und Palliativtag in Frankfurt. Die Ursachen einer chronischen
Obstipation kdnnen vielfaltig sein; oft ist die Darmentleerungsstérung aber
iatrogen bedingt, etwa durch eine Opioid-Therapie. Konventionelle Laxanzien
versagen hier regelmaBig. Dagegen kann der friihzeitige Einsatz des periphe-
ren Opioid-Rezeptorantagonisten Naloxegol hilfreich sein.

E ine Stuhlfrequenz von weniger
als dreimal pro Woche tiber
mindestens drei Monate — oder das
Vorliegen anderer Symptome wie har-
ter, klumpiger Stuhl, starkes Pressen,
unvollstindige Darmentleerung - gilt
als chronische Obstipation.

Neben Fliissigkeits- und Bewegungs-
mangel, Erndhrungsdefizit und
reduziertem Allgemeinzustand, Elek-
trolytverschiebungen, Obstruktion
und/oder Tumorinfiltration kommen
vor allem Arzneimittelnebenwirkun-
gen als Ausloser einer chronischen
Obstipation infrage. Dabei spielen
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unter anderem die starken Opioide
(WHO-Stufenschema Klasse 3) eine
wichtige Rolle. Die Opioid-induzierte
Obstipation (OIC) ist die haufigste
unerwiinschte Arzneimittelwirkung
bei Patienten mit chronischen Nicht-
Tumor-Schmerzen [3].

Oft wird die OIC von weiteren Sym-
ptomen begleitet, etwa Inappetenz,
Ubelkeit, Anorexie, Vollegefiihl,
Schmerzen/Spasmen, Flatulenz und
Hémorrhoidalblutungen. Eine Ge-
wohnung an die Therapie tritt auch
iiber lingere Zeit nicht ein, die Be-
schwerden lassen also auch nach lan-
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Infokasten:
Der Bowel-Function-Index

Ein einfaches Instrument zur Be-
urteilung der Darmentleerungen
aus Patientensicht ist der Bowel-
Function-Index (BFI). Er wird
mithilfe der visuellen Analogska-
la mit Werten von O bis 100 mm
ermittelt (100 mm VAS = groBte
Beeintrachtigung). Der BFI um-
fasst drei Kategorien: die Leich-
tigkeit der Defédkation, das Gefiihl
der inkompletten Entleerung und
die personliche Gesamteinschét-
zung der Obstipation. Der Mittel-
wert aller drei Zahlen sollte unter
28,8 (von maximal 100) mm VAS
liegen. Ist er hoher, so liegt eine
behandlungsbedurftige Obstipa-
tion vor.

gerer Opioid-Gabe nicht nach. Viele
Patienten beenden letztlich deshalb
die Schmerztherapie.

OIC gilt als eigenstandige
Krankheit

Der Nebenwirkung OIC wird heute
ein eigenstandiger Krankheitswert
zugemessen, und sie ist keineswegs
selten. So zeigen Patienten unter An-

Wissenschaftliche Verlagsgesellschaft Stuttgart, Download von: www.arzneimitteltherapie.de



Kein Nachdruck, keine Veroffentlichung im Internet oder Intranet ohne Zustimmung des Verlags!

Referiert & kommentiert

algetika der WHO-Stufe 3 im ,,Pra-
xisregister Schmerz“ die mit Abstand
schlechtesten Werte im Bowel Func-
tion Index (BFI, siehe Kasten).

Auch Laxanzien helfen diesen Pati-
enten so gut wie gar nicht, wie eine
noch unveréffentlichte Auswertung
der Registerdaten verdeutlicht. Dies
gilt fiir Patienten unter Analgetika
der WHO-Stufe 3 sowie unter einigen
Analgetika der WHO-Stufe 2 (Codein
und Dihydrocodein). Die betroffenen
Patienten leiden unter einer deutlich
eingeschrinkten Lebensqualitat.
Auch korperliche Faktoren wie Be-
wegungs- oder Fliissigkeitsmangel
haben bei ihnen kaum Einfluss auf die
Obstipation.

Rasche Linderung bei unzurei-
chender Laxanzienwirkung
Die Zusatztherapie mit Naloxegol
(Moventig®), einem oralen periphe-
ren u-Opioid-Rezeptorantagonisten
(PAMORA), kann indes vielen
OIC-Betroffenen helfen. Naloxe-

gol ist ein pegyliertes Derivat des
Opioid-Rezeptorantagonisten Nalo-
xon. Es reduziert die obstipierende
Wirkung von Opioiden, ohne dabei
die opioidvermittelten analgetischen

Wirkungen im Zentralnervensystem
zu beeintrichtigen, da es die Blut-
Hirn-Schranke nur in sehr geringem
Ausmafl passieren kann [2].

In den doppelblinden, randomisier-
ten Phase-III-Studien KODIAC-4
und KODIAC-5 wurde nachgewie-
sen, dass die meisten Patienten mit
der Naloxegol-Therapie bereits am
ersten Tag Stuhlgang hatten: Bei
OIC-Patienten mit unzureichendem
Ansprechen auf Laxanzien betrug die
mediane Zeit bis zum ersten Stuhl-
gang nach Einnahme von Naloxegol
7,6 Stunden, unter Placebo dagegen
41,1 Stunden. In KODIAC-4 be-

trug die Ansprechrate unter 25 mg
Naloxegol 44,4 %, unter Placebo
29,4%. Und auch in KODIAC-5 war
die Ansprechrate mit 39,7 % unter
Naloxegol signifikant héher als im
Vergleichsarm mit nur 29,3 %. Die
Ergebnisse waren konsistent {iber die
verschiedenen Subgruppen hinsicht-
lich Alter, Geschlecht, Kérpergewicht
und Opioid-Dosis hinweg [1].

Die Vertraglichkeit von Naloxegol
wurde bis zu einem Jahr beobachtet.
Die haufigsten unerwiinschten Wir-
kungen sind abdominale Schmerzen,
Diarrhd, Ubelkeit, Kopfschmerzen
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rung nutzbar.
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und Flatulenz. Die gastrointestinalen
Nebenwirkungen werden im Allge-
meinen als leicht bis mittelschwer
empfunden; sie treten vor allem zu
Therapiebeginn auf und klingen dann
meist wieder ab [1, 2].

Fazit

Studien- und Registerdaten sprechen
fiir einen frithzeitigen Einsatz des PA-
MORA Naloxegol bei Patienten mit
OIC, die auf konventionelle Laxanzi-
en nicht ausreichend ansprechen.
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