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Krebserkrankung.

P Adaquat eingesetzt, sind Opioide aktuell Mittel der ersten Wahl zur symptomatischen
Therapie der therapierefraktaren Dyspnoe bei Patienten mit fortgeschrittener

» Nichtmedikamentése Therapien sollten sowohl im Vorfeld als auch parallel
zu anderen Therapieoptionen nicht vernachlassigt werden.

SHORT CUT

Management von Atemnot bei Patienten mit
einer fortgeschrittenen Krebserkrankung

ie Therapie von Atemnot bei Patien-

ten mit einer weit fortgeschrittenen
unheilbaren Krebserkrankung stellt im
medizinischen Alltag eine groBe Heraus-
forderung dar. Dyspnoe hat einen star-
ken Einfluss auf die Lebensqualitat, ist
mit einer hohen Symptomlast flir die Pa-
tienten verbunden, und die Behandlung
erfordert die Zusammenarbeit mehrerer
fachspezifischer Disziplinen. Laut einer
rezenten Erhebung leidet jeder zweite
Patient in einer stationdren spezialisier-
ten Hospiz- und Palliativeinrichtung un-
ter Dyspnoe!. Neben den kausalen Be-
handlungsmoglichkeiten von Dyspnoe
besteht bei therapierefraktarer Atemnot
die Moglichkeit einer medikamentdsen
Symptomlinderung, dabei vorrangig mit
Opioiden. Der Einsatz von Opioiden ge-
gen Atemnot wird sehr kontrovers disku-
tiert und bedarf groBer Sorgfalt.

Definition Dyspnoe

Die American Thoracic Society definiert
Atemnot als ,eine subjektive Erfahrung einer
unangenehmen Atmung, die in ihrer Auspra-
gung schwanken kann?. Die Erfahrung
Atemnot wird von einem komplexen Zusam-
menspiel physischer, psychischer, sozialer
und umweltbedingter Faktoren beeinflusst
und kann sekundare physiologische und
verhaltensbezogene Reaktionen auslosens.
Der Begriff ,refractory breathlessness — the-
rapierefraktdre Atemnot” beschreibt eine Si-
tuation, die in der Palliativmedizin von groB-
ter Bedeutung ist. Sie definiert den Zeit-
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punkt, an welchem eine symptomatische
Therapie der Dyspnoe indiziert ist, da eine
kausale Therapie nicht mehr erfolgverspre-
chend ist*.

Atiologie der Dyspnoe

Die Ursachen fir Atemnot sind vielfaltig
(vgl. Abb.). Oftmals kann das Auftreten
von Dyspnoe einer kardialen oder pulmo-
nalen Ursache zugeschrieben werden.
Seltener zu nennen sind muskuléare Ursa-
chen wie eine Zwerchfellladhmung, Hypo-
xie durch Anamie oder ausgepragter Aszi-
tes. Sehr hilfreich in der Abklarung ist die
Information, seit wann die Dyspnoe be-
steht. Ist diese bereits seit Monaten/Jah-
ren vorhanden, kann man eher von einer
chronischen Erkrankung wie COPD, Herz-
insuffizienz oder Lungenfibrose ausgehen.
Aber auch eine Tumorerkrankung sollte in
Betracht gezogen werden.

Ist die Atemnot akut aufgetreten, lenkt
dies die Diagnose beispielsweise in Rich-
tung Pulmonalembolie oder Lungenent-
zindung. Auch hier darf auf eine sich
rasch entwickelnde héamato-onkologische
Erkrankung nicht vergessen werden. Hier
kommen sowohl solide Tumoren wie
Bronchialkarzinome oder Metastasen an-
derer Entitaten als auch Lymphome oder
Leukédmien (Anémie) in Betracht.

Zur Darstellung der Auspragung der Symp-
tomlast eines Patienten mit Dyspnoe stehen

verschiedene Instrumente zur Verfligung.
Beim kognitiv zurechnungsfahigen Patienten
stellen u. a. die Numeric Rating Scale (NRS)
oder die visuelle Analogskala (VAS) eine Kkli-
nisch praktikable Orientierungshilfe dar®.

Klinische Anzeichen sind eine erhdhte Atem-
frequenz, jugulare Einziehungen, der Einsatz
von Atemhilfsmuskulatur sowie Zyanose.

An erster Stelle steht die Beseitigung
krankheitsbedingter Ursachen der Atemnot
(Tab. 1). Ausnahmen sind hierbei tumoras-
soziierte Notfalle, die mit Atemnot einher-
gehen, wie beispielsweise Pulmonalembo-
lie, mechanische Atemwegsbehinderung
wie Bronchoobstruktion oder das Vorliegen
einer oberen Einflussstauung.

Flhren gezielte MaBnahmen nicht zur ge-
wiinschten Symptomlinderung, spricht
man von einer kausal unbehandelbaren
Dyspnoe (refraktar) und nachfolgende
Schritte, wie im Behandlungspfad in Tab. 2
aufgelistet, kommen zum Einsatz.

Eine wichtige Komponente in der Behand-
lung von Dyspnoe stellen die nichtmedika-
mentdsen Interventionen dar. Obwohl die
Evidenzlage gering ist, sollen laut konsens-
basierter Empfehlung nichtmedikamentdse
AllgemeinmaBnahmen parallel zur Linde-
rung von Atemnot angewendet werden®.
Dazu zéhlen Entspannungstibungen, ein
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Systemische Ursachen

Durch Tumor (maligne) Maligne/paramaligne

Lungenparenchym Pneumothorax Obstruktive Lungenerkrankungen | | Schwache der Atemmuskulatur
Lungenkrebs . COPD Kachexie
Pneumonie )
Lungenmetastasen Aspiration Asthma Paraneoplastisches
Pleurabeteiligung Tracheo-6sophageale Restriktive Lungenerkrankungen gi/enriirgmeo athie
Mesotheliom Fistel Interstitielle Erkr. yop

Elytverschiebungen

Pleuraerguss Opportunistische Infektion Thoraxwanddeformitat

Perikardbeteiligung Pulmonalembolie Pulmonale GefaBerkrankungen il .
) . Anamie
Perikarderguss AV-Malformation . i
Empyem Hyperviskositatssyndr.
Obstruktion der groB_en Luftwege Herzerk_ranku_ngen Zwerchfellhochstand
Tracheaobstruktion Herzinsuffizienz Paral
; Therapieassoziiert Arrhythmie aralyse
GefaBe Aszites

V. Cava sup.-obstruktion

Tumorembolus Chirurgie

LymphgefaBe
Lymphangitis
karzinomatosa

Paralyse des N. phrenicus
Thoraxwandinfiltration

Pneumektomie
Lobektomie

Chemotherapie
Pulmonale Toxizitat
Kardiale Toxizitat

Radiotherapie
Akute Pneumonitis
Pulmonale Fibrose
Strahlenperikarditis

Ischamische Herzerkrankung

Hepatomegalie

empathisches arztliches Gesprach, kihle
Raumtemperatur, Atem- und Muskeltraining
zur Starkung der Atemhilfsmuskulatur, neu-
romuskuldre elektrische Stimulation, der
Einsatz von Handventilatoren bei nichthypo-
xischen Patienten und Gehhilfen sowie die
pulmonale Rehabilitation®.

Medikamentose Therapie

Sowohl die ASCO-Guidelines aus dem
Jahre 202187 als auch die ESMO-Guide-
lines 2020 wie auch die S3-Leitlinie Pal-
liativmedizin aus dem Jahr 2015% emp-
fehlen zur medikamentdsen Therapie der
Atemnot Opioide als einzige Medikamen-

tengruppe, bei der eine ausreichende Stu-
dienevidenz zur symptomatischen Linde-
rung der Atemnot gegeben ist.

Im Gegensatz zum Einsatz von Opioiden in
der palliativen Schmerztherapie, in der es
keine maximale Dosierungsempfehlung
gibt, konnte gezeigt werden, dass die mitt-
lere effektive Opioid-Dosis zur Linderung
von Atemnot in der Regel niedriger ist als
jene zur Linderung von Schmerzen. Bezlig-
lich der Dosierung liegt die empfohlene
Anfangsdosis bei opioidnaiven Patienten
bei 1-5 mg Morphin (oder Aquivalent) per
os alle vier Stunden. Bei unzureichendem
Ansprechen kann die Dosis um 25-50 %
erhoht werden. Im Verlauf kann somit die
benotigte Tagesdosis ermittelt und auf ein
Retard-Praparat umgestellt werden®.

Metabolische Azidose

Fieber

Nicht-maligne

Kropf

Neuromuskulare Erkrankung
Hepatopulmonales Syndrom
Panikattacke
Hyperventilation

Ubergewicht

Bei Patienten, welche bereits eine Mor-
phintherapie einnehmen, wird initial eine
Erhéhung um 25 % empfohlen.
Limitierend in der Anwendung von Opio-
iden sind Niereninsuffizienz, Alter sowie
das Vorliegen von Komorbiditaten.

Zur Therapie von Dyspnoeattacken (,Durch-
bruchsatemnot“) kénnen zusatzlich 5-15 %
der Tagesdosis in unretardierter Form verab-
reicht werden. Zum Einsatz von schnell wirk-
samem, bukkal verabreichtem Fentanyl zur
Behandlung der episodischen Atemnot sind
noch weiterfiihrende Studien notwendig®.

Bei therapierefraktédrer Atemnot, die auf
Opioide allein nicht ausreichend an-
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spricht und die von Angst und Pani-
kattacken begleitet wird, werden im
klinischen Alltag oft Benzodiazepine
eingesetzt. Benzodiazepine konnen als
Mittel der zweiten/dritten Wahl einge-
setzt werden, wenn Opioide und nicht-
medikamentodse Therapien versagt ha-
ben'®.

Lediglich bei nachgewiesener Hypoxie ist
eine Sauerstoffgabe Uber Maske oder
Nasenbrille indiziert. In einer Studie aus
dem Jahre 2010 wurde erhoben, ob bei
Patienten, die unter Dyspnoe leiden, der
Einsatz eines Handfachers die Symptom-
last reduziert. Ein signifikanter Unter-
schied im VAS-Score konnte in jener Pa-
tientengruppe, welche sich direkt ins
Gesicht facherte, aufgezeigt werden!!.

In der terminalen Lebensphase und bei
anderweitig nicht beherrschbarer Atem-
not ist eine palliative Sedierung in Be-
tracht zu ziehen!? 13, Diese MaBnahme
sollte mit Patienten, wo es absehbar ist,
dass sie am Lebensende an therapiere-
fraktarer und opioidrefraktarer Dyspnoe
leiden kdnnten, bereits friihzeitig bespro-
chen werden. So kann moglicherweise
vermieden werden, dass Patienten sich
monate- bzw. jahrelang vor dem Ersti-
cken bei lebendigem Leib am Lebensen-
de firchten.

Kontroversen

Wenngleich wissenschaftlich in vielen
Studien belegt werden konnte, dass Opi-

Antibiotika bei
respiratorischem Infekt

Antikoagulation bei
embolischem Geschehen

Bluttransfusionen bei
symptomatischer Andmie

Bronchodilatoren bei Spastik | Chirurgische Tumorreduktion

Diuretika bei Transsudat

Kortikosteroide bei
entzlindlicher Schwellung
(Lymphangiose,
Hepatomegalie)

Punktionen von Flussigkeiten

Sauerstoff bei nachgewiesener
Hypoxie

Antikorpertherpie

Kinaseinhibitoren

Strahlentherapie

Opioide

Benzodiazepine

Atemtherapie

Behandlung von Fatigue und
Kachexie

Cavastent (Einflusstauung)

Stenteinlagen bei Stenosen
der Atemwege

Palliative Sedierung
Physiotherapie

Pleurapunktion

Pleuradrainagesysteme

Pleurodese

Quelle: Cherny NI et al. The Oxford Textbook of Palliative Medicine, 5th Edition, New York, Oxford University Press 2015

oide im Einsatz zur Therapie von Atem-
not nicht atemdepressiv wirken® 4
scheuen viele Arzte immer noch davor
zurlick, Opioide zur Bekampfung der
Dyspnoe einzusetzen aus Angst, Atem-
depression zu induzieren.

In mehreren Studien zu Opioiden im
Einsatz zur Therapie von Atemnot wur-
de kein atemdepressiver Effekt beob-
achtet®.

1. Krankheitsbedingte Ursachen beseitigen
2. Nichtmedikamentdse Interventionen

3. Medikamentdse Interventionen

4. Palliative nichtinvasive Beatmung

5. Palliative Sedierung

Quelle: Cherny NI et al. The Oxford Textbook of Palliative Medicine, 5th
Edition, New York, Oxford University Press 2015
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