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Kortikosteroid-Therapie
bei chronisch entzlndlichen Darmerkrankungen

Einleitung

Die Entdeckung des Cortisols durch E. Kendall und

O. Wintersteiner im Jahre 1937 und dessen erstmalige
synthetische Herstellung durch T. Reichstein 1938
ermoglichten es P. S. Hench 1948 erstmals, diese Subs-
tanz zur Behandlung einer Patientin mit einer rheuma-
tischen Gelenkentziindung einzusetzen. Cortisol gehort
zu einer Klasse von Hormonen, die als Kortikosteroide
(im Volksmund oft einfach Cortison) bezeichnet
werden.

Hormone — der Begriff kommt aus dem Griechischen
und bedeutet antreiben — sind korpereigene Botenstoffe.
Sie werden in der Regel aus speziellen Drisen auf einen
Reiz hin freigesetzt und Gber den Blutkreislauf zu ihren
Bestimmungsorten im Kérper transportiert. An ihren
Zielorganen steuern Hormone dann eine Vielzahl von
Stoffwechselprozessen. Die schnelle und stark entzin-
dungshemmende Wirkung des Cortisols verhalf den
Kortikosteroiden bald zum Durchbruch bei der Behand-
lung akuter und chronischer Entziindungen und den
drei Entdeckern 1950 zum Nobelpreis.

Bereits damals zeigte sich, dass die erwinschten
Wirkungen der Kortikosteroide von unerwinschten
Wirkungen begleitet wurden, und erst allmahlich lernte
man, Letztere durch gezielten und beschrankten Einsatz
weitmdglichst zu vermeiden.

Auch fur Patienten mit chronisch entziindlichen
Darmerkrankungen war die Therapie mit Kortiko-
steroiden ein bedeutender Fortschritt. Noch in den
50er-Jahren hatten diese Patienten eine deutlich einge-
schrankte Lebenserwartung, da schwere akute Schibe
nur schlecht behandelbar waren und deshalb viele
junge Patienten an ihrer Krankheit verstarben. Die Ein-
fuhrung der Kortikosteroide hat die Lebenserwartung
flr Patienten mit Morbus Crohn und Colitis ulcerosa
nahezu normalisiert. Heute geht es darum, Kortikoste-
roide so zu verordnen, dass die Patienten durch deren
Einsatz auch eine moglichst hohe Lebensqualitat haben.



Einleitung

Da die ,,Cortison-Angst” aufgrund unzureichenden
Wissens in der Bevolkerung und auch bei manchen
Patienten mit chronisch entziindlichen Darmerkran-
kungen ein weitverbreitetes Problem ist, sollen in
diesem Patientenratgeber die wichtigsten Aspekte der
Behandlung mit Kortikosteroiden verstandlich darge-
stellt werden.



Kortikosteroid-Therapie
bei chronisch entzlndlichen Darmerkrankungen

NatUrliche Rolle und
Regulation der Kortiko-
steroide im Korper

Das korpereigene Hormon Cortisol und dessen Vor-
ldufer Cortison werden in den Nebennierenrinden
gebildet.

Nebennieren
L X 7 [

Nieren %

Harnleiter

Harnblase

Abb. 1: Lokalisation der Nebennieren an den Nieren

Die Nebennieren, bestehend aus Mark und Rinde,
gehoren zu den Organen des Kérpers, die als Drise
fungieren (Abb. 1).

Cortisol ist fur den Korper lebensnotwendig. Die Pro-
duktion des Cortisols in den Nebennieren wird durch
ein Ubergeordnetes Hormon, das adrenocorticotrope
Hormon (ACTH), geférdert (Abb. 2).
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" CRH

ACTH -

Abb. 2: Der Cortisol-Steuerungsmechanismus in Hypothalamus,
Hypophyse und Nebennierenrinde

ACTH wird in der Hirnanhangdrise (Hypophyse)
gebildet, einer nur etwa kirschkerngroBen Drise mit
weniger als 1 g Gewicht.

Auch die Freisetzung von ACTH wird durch ein weite-
res Hormon, das sogenannte Corticotropin Releasing
Hormon (CRH) gesteuert. CRH wird in einer zentral-
nervosen Region des Zwischenhirns (Hypothalamus)
gebildet.

In diesem komplizierten System reguliert Cortisol selbst
seine eigene Freisetzung: Hohe Konzentrationen an
Cortisol hemmen die eigene Freisetzung.

Eine solche Steuerung bezeichnet man als selbstregu-
lierenden Rickkopplungsmechanismus. Nervliche und
entztndliche Stressfaktoren beeinflussen diesen Regel-
kreis zusatzlich.
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Normalerweise wird das Cortisol in einem tageszeit-
abhdngigen Rhythmus produziert. Die groBte Menge
wird in den frihen Morgenstunden freigesetzt, danach
weniger (Abb. 3). Lediglich in den Abendstunden

gibt es noch einmal einen zweiten kleineren Gipfel.
Insgesamt produzieren die Nebennierenrinden etwa
8-25 mg Cortisol pro Tag.
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Abb. 3: Tageszeitabhangiger Rhythmus des Cortisols im Blut

Bei starkem Stress, wie z. B. schweren Krankheiten,
bendtigt der Kérper mehr Cortisol, weshalb die Neben-
nierenrinden dann bis zu 200-300 mg pro Tag produ-
zieren kénnen.

Alle Kortikosteroide, wie auch das Cortisol, wirken
dadurch, dass sie an bestimmte Rezeptoren (Erken-
nungsstellen) in den Zellen ,,andocken” und dann deren
Stoffwechsel beeinflussen. So foérdern sie z. B. den
EiweiBabbau. Da nahezu alle Zellen des menschlichen
K&rpers solche Rezeptoren besitzen, wirken die Korti-
kosteroide auch auf fast alle Zellen ein.
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Diese vielfaltigen Wirkungen kann man grob in drei
Gruppen teilen:

1. die entziindungshemmenden Wirkungen,
die auch fur die Wirksamkeit der Behandlung
bei chronisch entzindlichen Darmerkrankungen
wichtig sind,

2. die metabolischen (auf den allgemeinen
Stoffwechsel bezogenen) Wirkungen, die
auch fur das Auftreten von Nebenwirkungen ver-
antwortlich sind und

3. die den Wasserhaushalt (Mineralstoffwechsel)
beeinflussenden Wirkungen.

Entziindungshemmende Wirkungen der
Kortikosteroide

Die Entziindungshemmung wird erreicht, indem
Kortikosteroide die Vermehrung (Proliferation) und Wei-
terentwicklung (Differenzierung) von Entziindungszellen
im Knochenmark, das Einwandern von Entziindungszel-
len aus dem Blut in den Darm (Migration) und die Ak-
tivierung dieser Entzindungszellen behindern (Abb. 4).
Zusatzlich wirken Kortikosteroide auf alle Arten von
Entztindungszellen direkt, wie auch auf die wei3en
Blutkorperchen (Leukozyten). In diesen hemmen sie die
Freisetzung von Entzindungshormonen, wie z. B. die
der Zytokine, die eine Entziindung fordern.

Wirkungen der Kortikosteroide auf den
Stoffwechsel

Die Wirkungen auf den allgemeinen Stoffwechsel sind
noch vielfaltiger. Die Kortikosteroide beeinflussen den
Stoffwechsel der Leber, der Muskeln, des Fettgewebes,
der Knochen und Sehnen und vieler anderer Organe.
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Abb. 4: Hemmung der Entzindung durch Kortikosteroide
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Einfluss der Kortikosteroide auf den
Wasserhaushalt

Die Wirkung auf den Wasserhaushalt kommt dadurch
zustande, dass das Cortisol eine gewisse Ahnlichkeit
mit einem anderen Hormon — dem Aldosteron — hat,
welches den Wasserhaushalt durch Regulation der
Mineralienausscheidung in der Niere beeinflusst. Cor-
tisol halt, wie Aldosteron, vermehrt Wasser im Kérper
zurlck.
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Behandlung mit
Kortikosteroiden

Schon bald nach der Einfiihrung von Cortisol in die Be-
handlung entzindlicher Krankheiten hat man versucht,
durch chemische Veranderungen die Wirksamkeit zu
steigern, gleichzeitig aber die unerwiinschten Neben-
wirkungen zu verringern.

Kiinstliche (synthetische) Kortikosteroide
zur Verbesserung der Wirksamkeit und der
Vertraglichkeit

Durch die Entwicklung von Kortikosteroiden wie z. B.
Prednison, Prednisolon und 6-Methylprednisolon ent-
standen Kortikosteroide, die kaum noch oder gar keine
Wirkungen mehr auf den Mineralstoffwechsel haben,
wobei gleichzeitig noch die Wirksamkeit gegen Entzin-
dungen gesteigert werden konnte.

So wirken Prednisolon und Prednison etwa 4-mal so
stark entziindungshemmend wie das kdrpereigene
Cortisol und das 6-Methylprednisolon ist sogar 5-mal
wirksamer.

Da alle entzindungshemmenden und metabolischen
Wirkungen tber die gleichen Erkennungsstellen (Re-
zeptoren) in den Zellen vermittelt werden, ist es sehr
schwierig, die erwlnschten Wirkungen von den uner-
winschten Nebenwirkungen zu trennen. Um hier Fort-
schritte zu erzielen, wurde versucht, die Wirksubstanz
direkt an den Entziindungsort zu bringen, um so die
systemische Wirkung, die Wirkung tber den Blutkreis-
lauf und damit im gesamten Kérper zu verringern.
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Verschiedene Darreichungsformen zur Behand-
lung der Colitis ulcerosa

Es wurden zunachst Darreichungsformen zur Be-
handlung der Colitis ulcerosa entwickelt, die eine

hohe Kortikosteroid-Konzentration nur in bestimmten
Darmabschnitten, namlich dort, wo die Entzindung
sitzt, bewirken. Dieses Ziel konnte teilweise durch die
Entwicklung von Einlaufen (Klysmen) erreicht werden.
Durch Kortikosteroid-Einlaufe kénnen im Enddarm und
den unteren Dickdarmabschnitten relativ hohe lokale
Kortikosteroid-Konzentrationen erreicht werden (Abb. 5).

Magen

Dinndarm —

Dickdarm T

Abb. 5: Wirkort von Kortikosteroid-Zapfchen,
Einlaufen und -Schaumpraparaten in den
letzten Abschnitten des Dickdarms

Allerdings wird ein Teil der so angewandten Kortikoste-
roide durch die Darmschleimhaut aufgenommen und
fuhrt, wenn auch in geringerem AusmaB, zu uner-
winschten Nebenwirkungen. Kortikosteroid-Schaum-
praparate sind genauso wirksam wie die Klysmen,
werden aber von den meisten Patienten wegen der
angenehmeren Anwendbarkeit bevorzugt. Dartber
hinaus ist es aufgrund der Schaumkonsistenz und des
-volumens fur die Patienten einfacher, Schaumpraparate
einzuhalten.
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Fur Patienten mit auf den Enddarm beschrankter Proktitis
ulcerosa gibt es mit Budesonid-Zapfchen seit kurzem
auch eine sehr einfach anzuwendende lokal wirkende
Therapie, die genauso gut wie die Schaumpraparate wirkt.

Bei schweren Formen der Krankheit missen die Korti-
kosteroide jedoch in Form von Tabletten, Kapseln oder
sogar als Spritze intraven®s gegeben werden, um eine
ausreichende Wirkung zu erzielen.

~Topische” Kortikosteroide

Im Bestreben, die Wirksamkeit der Kortikosteroide zu
erhalten und dabei die Nebenwirkungen dieser Subs-
tanzen noch weiter zu verringern, wurden sogenannte
~topische” Kortikosteroide entwickelt. Topisch heift,
dass eine Wirkung vor allem lokal, also am Ort der
Entzindung, stattfindet. Am Beispiel des Budesonids,
das schon seit Langem in der Asthmatherapie, zur Be-
handlung des akuten Morbus Crohn mit Beteiligung des
Krummdarms (lleum) und/oder eines Teils des Dickdarms
(Colon ascendens) und auch zur oralen und rektalen
Therapie der Colitis ulcerosa zugelassen ist, soll das Prin-
zip der ,topischen” Kortikosteroide erlautert werden.

Budesonid ist ein stark wirksames Kortikosteroid. Es
wird sowohl bei oraler als auch bei rektaler Anwendung
nach seiner Wirkung am Ort der Entziindung Uber die
Darmschleimhaut rasch aufgenommen und zur Leber
transportiert. Hier wird Budesonid im Gegensatz zu den
bisher verwendeten Kortikosteroiden bereits bei der
ersten Leberpassage zu tUber 90 % abgebaut, sodass
nur noch ein kleiner Teil in den Kérper gelangt. Dies
bedeutet, dass weniger Nebenwirkungen zu erwarten
sind (Abb. 6).

Damit Budesonid lokal an die Entziindungsorte im
Darm gelangen kann, darf es vorher, also in den oberen
Didnndarmabschnitten, noch nicht in die Blutbahn
aufgenommen werden. Folglich muss durch spezielle
Beschichtung des Wirkstoffes dafiir gesorgt werden,
dass dieser erst an den Entziindungsorten (bei Morbus
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Abb. 6: Budesonid-Aufnahme und -Abbau im Kérper

Crohn insbesondere am Ubergang vom Diinndarm zum
Dickdarm und bei Colitis ulcerosa im Dickdarm) freige-
setzt wird.

Allerdings ist zu beachten, dass sich durch solche
Beschichtungen Entziindungen in der Speiserthre, im
Magen und in den oberen Dinndarmabschnitten wie
dem Zwolffingerdarm nicht behandeln lassen. Zudem
muss beachtet werden, dass bei schweren Erkrankun-
gen gegebenenfalls die Anwendung systemisch wirken-
der Kortikosteroide erforderlich ist.

Wirksamkeit bei chronisch entziindlichen
Darmerkrankungen

Generell sind die Kortikosteroide sehr wirksame Medi-
kamente zur Behandlung von akuten Schiben chro-
nisch entzindlicher Darmerkrankungen (Colitis ulcerosa
und Morbus Crohn). Eine Dauerbehandlung mit sys-
temisch wirksamen Kortikosteroiden sollte allerdings
maoglichst vermieden werden.

15
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Colitis ulcerosa
Leicht bis maBig aktive Colitis ulcerosa

Bei einer leicht bis maBig aktiven Colitis ulcerosa reicht
in den meisten Fallen eine Behandlung mit Mesalazin,
das auch als 5-Aminosalicylsdure bezeichnet wird,

aus. Als nachster Schritt kamen topische Steroide wie
Budesonid als Zapfchen (bei Proktitis ulcerosa: Entziin-
dung auf den Enddarm beschrénkt) oder als Schaum-
praparat bei Proktosigmoiditis (Entzindungsausbreitung
bis ca. 40 cm) in Frage. Bei Entziindungen, die weiter
ausgedehnt sind, kann die Gabe von 9 mg oralem
Budesonid in MMX®-Galenik, die eine Freisetzung im
Dickdarm bewirkt, eine Moglichkeit sein. Alternativ
kann zuvor auch eine Mesalazin-Kombinationstherapie
von Tabletten und Einlaufen/Schaumpraparaten ver-
sucht werden.

Gegebenenfalls kdnnen auch kurzfristige Gaben von
systemisch wirksamen Kortikosteroiden (z. B. taglich

40 mg Prednisolon) mit rascher Verminderung der Dosis
alle 5 Tage um 10 mg und Beendigung der Kortiko-
steroid-Therapie innerhalb von ca. 3 Wochen zu einer
schnelleren Beseitigung der Krankheitssymptome
fhren. Die meisten Patienten sprechen auf diese The-
rapie rasch an. Oft wird allerdings der therapeutische
Gewinn etwas durch die auftretenden Nebenwirkungen
der systemischen Kortikosteroidtherapie geschmalert.

Bei der Proktitis ulcerosa ist die Ent-

ztindung der Darmschleimhaut auf den Sed
Enddarm beschrankt. Topische Prapa- g\

rate, wie Zapfchen werden hier haufig

angewendet. Auch Patienten bevor-

zugen die Anwendung von Zapfchen

im Vergleich zu beispielsweise einem

Schaum. Zur Auswahl stehen Mesalazin-Zapfchen oder
die seit kurzem verflgbaren Budesonid-Zapfchen.

Bei der linksseitigen Colitis ulcerosa, bei der nur
die letzten 50 cm des Dickdarms befallen sind, werden
bevorzugt Mesalazin-Einldufe oder -Schaumpraparate
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und — falls erforderlich — Kortikosteroid-Schaumpra-
parate oder -Einldufe verwendet, da so die hochste
Wirkstoffkonzentration im Bereich der

Entzindung erzielt wird. Dabei zieht die

Mehrheit der Patienten Schaumprapara- [‘*v
te den Klysmen vor. In schwereren Fallen Pr\
kann die kombinierte rektale Gabe von '
Mesalazin und Kortikosteroid nétig

werden oder moglicherweise auch eine
Mesalazin-Therapie als Kombination von

rektalen mit oralen Formen (Tabletten, Granulat).

Hochaktive Colitis ulcerosa

Die hochaktive Colitis ulcerosa bedeutet immer eine
akute Gefahr fUr den Patienten. Hier ist oft unklar, ob
Tabletten noch wirksam werden kénnen. Deshalb ist
meist eine stationdre Behandlung und die intravendse
Gabe einer hohen Kortikosteroid-Dosis erforderlich. Je
nach Schwere mussen weitere therapeutische MaBnah-
men eingeleitet werden.

Einlaufe und Schaumpraparate hingegen kénnen wegen
der starken Durchfalle oft nicht ausreichend lange
gehalten werden. Trotzdem ist ein Versuch der zusatz-
lichen Gabe zu empfehlen, da die lokale Therapie am
Enddarm, wenn sie mdglich ist, das Symptom der stark
dréngenden Stuhlentleerung giinstig beeinflussen kann.

Inaktive Colitis ulcerosa — Erhaltung der
Beschwerdefreiheit

Kortikosteroide sollten nicht zur sogenannten Remis-
sionserhaltung (Remission = Beschwerdefreiheit/keine
aktive Erkrankung) eingesetzt werden, da sie hierzu
nicht wirksam sind, aber die Patienten durch mégliche
Nebenwirkungen belastet werden. Hier kommen in
erster Linie mesalazinhaltige Praparate zur Anwendung.
Diese Therapie senkt nachweislich das Darmkrebsrisiko.

Bei Unvertraglichkeit von Mesalazin kann der E. coli
Stamm Nissle 1917 eingesetzt werden.
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Pouchitis

Wenn bei Patienten mit Colitis ulcerosa der komplette
Dickdarm entfernt werden muss, kann in vielen Féllen

ein DUnndarmreservoir (Pouch) eine regulare Stuhlent-
leerung erlauben. In manchen Fallen kann sich jedoch
dieser Pouch chronisch entziinden. Die Standardthera-
pie dafur besteht in der Gabe eines Antibiotikums wie
Metronidazol oder Ciprofloxacin. Bei fehlendem Erfolg
oder Unvertraglichkeit soll Budesonid als Einlauf oder

Schaum verwendet werden.

Morbus Crohn
Leicht bis maBig aktiver Morbus Crohn

Leichte bis maBige Schibe eines akuten Morbus Crohn
werden heute entweder mit Kortikosteroiden oder bei
Unvertraglichkeit von Steroiden und geringer Aktivitat
mit Mesalazin behandelt. Kortikosteroide sind wirksa-
mer als Mesalazin-Préparate. Dies gilt auch fur das vor-
wiegend lokal wirksame Kortikosteroid Budesonid. Bei
den Kortikosteroiden wird das Gber 6 Monate dauernde
Therapieschema (Tab. 1) zur Behandlung des akuten
Morbus Crohn zunehmend verlassen, da die meisten
Patienten viel rascher auf eine derartige Therapie
ansprechen und auBBerdem die Nebenwirkungsrate der
systemisch wirkenden Kortikosteroide relativ hoch ist.

Je nach Krankheitsaktivitadt wird heute eine variable
Zurlicknahme der Dosierung empfohlen.

Auch das ,topische” Kortikosteroid Budesonid wird

in oraler Form beim akuten Morbus Crohn eingesetzt.
Dazu wird Budesonid als Kapsel eingenommen, die ein
Magensaft-unlésliches Granulat enthélt. Das Granulat
wird auch als Sachet angeboten, das die Tagesdosis in
einer Portion enthalt. Budesonid wird dann im Ddnn-
und Dickdarm aus dem Granulat freigesetzt und wirkt
direkt an der entziindeten Darmschleimhaut. Anschlie-
Bend wird es in der Leber inaktiviert. Aufgrund dieses
Mechanismus wirkt es insbesondere dann recht gut,
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Woche Prednisolon-Tagesdosis
60 mg
40 mg
35 mg
30 mg
20 mg

O Ul WIN|—

15 mg
7-14 10 mg
3-6 Monate 5-10 mg

Tab. 1: Behandlungsschema des akuten Morbus Crohn am Beispiel
des Prednisolon

wenn der Endteil des Dinndarms (terminales lleum)
befallen ist. Sind auch der absteigende Dickdarm und/
oder der Enddarm befallen, mussen entweder zusatz-
lich Einlaufe, Schaumpréparate oder Zapfchen gegeben
oder ein systemisch wirksames Kortikosteroid einge-
setzt werden.

Hochaktiver Morbus Crohn

Wie bei der Colitis ulcerosa haben wir es auch hier mit
einer ernsten Situation zu tun, die eine Behandlung

im Krankenhaus und die Gabe einer hohen Dosis von
Kortikosteroiden in Form von Injektionen erforderlich
macht. Wenn nétig, miissen auch hier weitere therapeu-
tische MaBnahmen wie Infusionen oder die Gabe von
Immunsuppressiva oder Biologika eingeleitet werden.

Inaktiver Morbus Crohn - Erhaltung der
Beschwerdefreiheit (Remissionserhaltung)

Kortikosteroide sollen nicht zur Remissionserhaltung
eingesetzt werden.

Hier kdnnen in der postoperativen Situation Mesalazin
oder Azathioprin oder ein Biologikum (wenn die Remission
durch ein Biologikum erzielt wurde) eingesetzt werden.
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Mikroskopische Kolitis (kollagene Kolitis und
lymphozytare Kolitis)

Da die mikroskopischen Kolitiden selten und nur durch
genaue Untersuchung von Gewebeproben aus dem
Dickdarm zu diagnostizieren sind (sie sind typischer-
weise endoskopisch-makroskopisch nicht zu erkennen),
werden sie oft nicht rasch diagnostiziert. Sie flihren zu
chronisch-wassrigen Durchfallen.

Bei beiden Formen der mikroskopischen Kolitis — der
kollagenen Kolitis und der lymphozytaren Kolitis — ist
Budesonid Mittel der Wahl, mit einer sehr guten Wirk-
samkeit bei wenigen Nebenwirkungen.

Die Standarddosis ist 1 x 9 mg/Tag oder 3 x 3 mg/Tag.
Unter der Behandlung bessern sich sowohl die Haufig-
keit der Durchfélle und die Stuhlkonsistenz bei ca. 90 %
der Patienten als auch die Kollagenablagerung bei der
kollagenen Kolitis bei ca. 80 % der Patienten. Dies ist
auch bei Patienten der Fall, bei denen andere Therapien
wie Mesalazin, Metronidazol oder Prednisolon versagt
haben. Im Laufe der Behandlung kann die Dosis je nach
Symptomatik reduziert werden. Allerdings brauchen
viele Patienten dennoch eine Dauertherapie in evtl.
reduzierter Dosis.

Einheimische Sprue/Zoliakie

Die einheimische Sprue/Zoliakie ist eine chronische
Dinndarmentzindung, die durch die GetreideeiweiBe
Gluten und Gliadin ausgel6st wird und zu Durchfallen,
Eisenmangel, Vitaminmangel, Gewichtsverlust und
Dunndarmwucherungen fihren kann.

Die Standardtherapie besteht in einer Gluten- und
Gliadin-freien Erndhrung.

Bei seltenen Féllen von therapierefraktérer einheimischer
Sprue Typ 1/ Z6liakie kann Budesonid erfolgreich einge-
setzt werden.
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Vertraglichkeit und Nebenwirkungen

Eine Langzeittherapie mit systemisch wirkenden Korti-
kosteroiden fuhrt zu Nebenwirkungen, die haufig zu
einer Verringerung der Dosis bzw. zum Abbruch der
Therapie zwingen. Das gleichzeitige Auftreten mehrerer
sichtbarer Kortikosteroid-Nebenwirkungen wie z. B.
Gewichtszunahme mit Stammfettsucht, Mondgesicht,
Buffelnacken, Dehnungsstreifen der Haut (Striae) be-
zeichnet man auch als Cushing-Syndrom.

Mogliche Nebenwirkungen von Kortikosteroiden sind in
Tab. 2 aufgelistet.

Die lange Liste der méglichen Probleme unter einer
Kortikosteroid-Therapie macht auch deutlich, wie
wichtig es ist, nach neuen, nebenwirkungsarmeren
Kortikosteroiden zu suchen.

Mogliche Nebenwirkungen der Kortikosteroide

Gewichtszunahme mit Stammfettsucht, Mondgesicht,
Buffelnacken

Striae (Dehnungsstreifen der Haut), Ekchymosen
(kleine Hautblutungen), Akne

Nebennierenrinden-Schrumpfung
Erhéhung von Blutzucker und Cholesterin
Blutdruckanstieg

Osteoporose (Knochenschwund) und Durchblutungs-
stérungen des Knochens (Knochennekrose)

Mineralstoffstorungen, z. B. Kaliummangel
Grauer und grlner Star

Schlaflosigkeit, Psychosen

Nervenschadigungen

Muskelentziindungen, Muskelschwund
Infektionsneigung (Tuberkulose, Pilzerkrankungen)
Wachstumsstérungen (bei Kindern)

Tab. 2: Mogliche Nebenwirkungen der Kortikosteroide



Kortikosteroid-Therapie
bei chronisch entzlndlichen Darmerkrankungen

Im Folgenden soll noch etwas nédher auf einige der
maoglichen Nebenwirkungen von Kortikosteroiden ein-
gegangen werden, mit Hinweisen, was dagegen getan
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Knochenbriche auftreten. Kortikosteroide hemmen die
Knochenbildung und férdern den Knochenabbau, indem
sie die Calcium-Aufnahme im Darm hemmen und die
Parathormon-Freisetzung férdern (ein Hormon, welches
den Knochenabbau begtnstigt). Gegebenenfalls
mussen Calcium und Vitamin D eingenommen werden.
Es gibt Studien, die zeigen, dass Budesonid im Vergleich
zu systemischen Kortikosteroiden auch bezuglich der
Osteoporosegefahr deutlich besser vertragen wird.
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Die durch ein Kortikosteroid ausgeléste Knochennekrose
ist eine schwere Durchblutungsstérung des Knochens.
Sie ist glucklicherweise selten, tritt vor allem am Hiift-
gelenkskopf auf und duBert sich durch Schmerzen. Eine
langere Kortikosteroid-Therapie kann zu einer Schrump-
fung der Nebennieren fuhren, da die kdrpereigene
Cortisol-Produktion unterdrickt wird.

Es ist daher notwendig, die Beendigung einer Kortiko-
steroid-Therapie nicht pl6tzlich, sondern sehr langsam
durch eine Verringerung der Dosis vorzunehmen
(Ausschleichen), damit die Nebennierenrinde gentigend
Zeit zum Wiederaufbau hat und dann selbst wieder
Cortisol freisetzen kann. Das typische Symptom einer zu
schnellen Verringerung der Kortikosteroid-Dosis ist das
Auftreten einer starken Mudigkeit oder Schwache.

Linsentribungen (grauer Star) und eine Erhéhung des
Augeninnendrucks (grtner Star) sind ebenfalls selten.
Um die Diagnose rechtzeitig stellen zu kénnen, sollten
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bei einer Kortikosteroid-Langzeittherapie regelmaBig
augenarztliche Kontrollen durchgefiihrt werden. Noti-
genfalls muss das Praparat gewechselt oder die Thera-
pie abgesetzt werden.

Die Hemmung des Immunsystems durch die Kortiko-
steroide schwacht auch die Widerstandskraft gegen-
Uber Infektionen. Deshalb muss bei tastbaren Ver-
hartungen im Bauchbereich das Vorhandensein eines
Abszesses (Eiteransammlung) ausgeschlossen werden,
bevor mit Kortikosteroiden behandelt wird.

Schwangerschaft und Kortikosteroidtherapie

Es besteht kein erhdhtes Risiko fur Fehlgeburten. Bei
hoher Kortikosteroiddosierung in der Endphase der
Schwangerschaft muss das Neugeborene engmaschig
durch einen Kinderarzt kontrolliert werden. Eine unzu-
reichend behandelte chronisch entziindliche Darmer-
krankung ist gefahrlicher fir Mutter und Kind als eine
addquate Kortikosteroidtherapie.

Zum Einsatz von Budesonid in der Schwangerschaft
gibt es derzeit noch nicht gentigend Daten, um eine
Empfehlung auszusprechen.

Stillen und Kortikosteroid-Therapie

Da Kortikosteroide auch Uber die Muttermilch in den
kindlichen Organismus gelangen kénnen, ist eine Unter-
drickung der kindlichen Cortison-Bildung maglich. Bei
Anwendung von therapeutischen Dosen von Budesonid
sind jedoch nur geringe Auswirkungen auf den Saug-
ling zu erwarten. Die Entscheidung fur das Stillen oder
Abstillen bzw. Uber einen Verzicht
auf die Budesonid-Therapie muss
sorgfaltig gegen den Nutzen des
Stillens fr das Kind und den Nutzen
der Therapie fur die Frau abgewogen
werden. Mit dauerhaften Schadi-
gungen ist nicht zu rechnen.
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Glossar

Abszess: Eiteransammlung.

ACTH (Adrenocorticotropes Hormon): Ubergeord-
netes Hormon, das die Bildung und Ausschittung von
Kortikosteroiden fordert. ACTH wird in der Hirnanhang-
drUse gebildet.

Aldosteron: Hormon der Nebennierenrinde, das den
Wasserhaushalt beeinflusst.

Budesonid: lokal wirkendes (topisches), stark wirksames
Kortikosteroid, welches als Kapsel, Granulat, Tabletten,
Schaum, Einlauf oder Zapfchen verabreicht wird.

Colitis ulcerosa: chronische Entzindung des
Dickdarms.

Colon: Dickdarm.

Cortisol: Hormon aus der Klasse der Kortikosteroide,
steuert eine Vielzahl von Stoffwechselprozessen.

CRH (Corticotropin-Releasing-Hormon): Gberge-
ordnetes Hormon, das die Ausschittung von ACTH
steuert. CRH wird im Hypothalamus gebildet.

Cushing-Syndrom: typisches Krankheitsbild, das durch
Erhdhung von Cortisol im Plasma ausgel®st wird und
auch bei langer und hoch dosierter Anwendung von
Kortikosteroiden entstehen kann.

Differenzierung: Weiterentwicklung (Spezialisierung)
von Zellen.

Einheimische Sprue/Zéliakie: chronische Dinndarm-
entziindung durch Unvertraglichkeit von Getreide-
eiweiBen.

Grauer Star (Katarakt): Tribung der Linse des Auges
aus verschiedenen Grinden (angeboren oder erworben).

Griner Star (Glaukom): Sammelbegriff fur Erkran-
kungen des Auges mit erhdhtem Augeninnendruck.



Glossar

Hormon: vom Koérper gebildeter Botenstoff, der
Vorgange im Stoffwechsel steuert.

Hypothalamus: zentralnervose Region des
Zwischenhirns.

lleum: unterster Abschnitt des Dinndarms.

Immunsystem: komplexes System zur Abwehr von
korperfremden Substanzen/Krankheitserregern.

Knochennekrose: schwere Durchblutungsstérung des
Knochens mit Zerstérung des Knochengewebes.

Kollagene Kolitis: mikroskopische Kolitis mit einer
Verbreiterung der Kollagenfasern auf Gber 10 pm.

Kortikosteroide: Klasse von Hormonen, die aus der
Nebennierenrinde freigesetzt werden, z. B. Cortisol.

Lymphozytare Kolitis: mikroskopische Kolitis mit
Vermehrung der Lymphozyten in den Gewebeproben.

Mesalazin (5-Aminosalicylsaure, 5-ASA): wirksamer
Bestandeteil vieler Medikamente zur Behandlung von
chronisch entziindlichen Darmerkrankungen.

Migration: Einwandern von Entziindungszellen aus
dem Blut in den Darm.

Mikroskopische Kolitis: chronische Dickdarmentzin-
dung, die nur unter dem Mikroskop (Gewebeproben
aus dem Dickdarm) zu diagnostizieren ist (siehe kolla-
gene und lymphozytare Kolitis).

MMX®-Galenik: Multi-Matrix-Beschichtung, die eine
Freisetzung des Wirkstoffs gezielt im Dickdarm erlaubt.

Morbus Crohn: entzlndliche Erkrankung des Ver-
dauungstraktes, benannt nach dem Arzt Dr. Burrill B.
Crohn, der die Erkrankung als Erster beschrieben hat.
Haufig im Bereich des unteren lleums (Krummdarm/
Teil des Dunndarms) und des Colon ascendens (auf-
steigender Dickdarm).
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Osteoporose: Verminderung des Knochengewebes
durch gesteigerten Knochenabbau und/oder verminder-
ten Knochenanbau.

Parathormon: Hormon, das in den Nebenschilddrisen
gebildet wird und unter anderem den Knochenabbau
steigert.

Pouchitis: Entzindung des Pouches nach Entfernung
des Dickdarms bei Colitis ulcerosa.

Proktitis ulcerosa: Entziindung der Darmschleimhaut,
die auf den Enddarm beschrankt ist und der Colitis
ulcerosa zugeordnet wird.

Proliferation: Vermehrung von Zellen.

Psychose: Beeintrachtigung des Gemutszustandes,
flhrt zu einem Strukturwandel des gesamten Erlebens.

Remission: Zustand der Beschwerdefreiheit bei einer
chronischen Erkrankung.

Zytokine: Hormone, die Entziindungsreaktionen
vermitteln (Entzindungsmediatoren).
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Weitere, kostenlos erhaltliche
Patientenbroschlren

Rektale Therapie bei
chronisch entziindlichen
Darmerkrankungen
Autoren: P. Frei, G. Rogler
29 Seiten (597)

Mikroskopische Kolitis
Kollagene und lymphozytare Kolitis
Autor: A. Tromm

28 Seiten (Bu82)

Morbus Crohn und Colitis ulcerosa
in der Schwangerschaft und
Stillzeit

Autoren: A. DignaB3, S. Honus

68 Seiten (582)

Ernahrung bei Morbus Crohn

und Colitis ulcerosa

Wichtige Fragen — Richtige Antworten
Autoren: J. Stein, C. Bott, K. Farrag
68 Seiten (584)

Begleiterkrankungen bei
Morbus Crohn

Autor: V. GroB

44 Seiten (S85)
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