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Kortison ist ein korper-
eigenes Hormon, das mit
der Moglichkeit seiner
kiinstlichen Herstellung
vor 60 Jahren als Wun-
dermittel in der Behand-
lung entziindlich
rheumatischer Erkran-
kungen galt. Kritisch und
streng kontrolliert
kommt es heute in der
Therapie zum Einsatz.

U nter dem Begriff Kortisonpraparate
werden alle Medikamente zusam-
mengefasst, welche die Wirkungen der kor-
pereigenen Hormone Kortisol und seiner
Vorstufe Kortison nachahmen. Kortisol
und Kortison werden in der Nebenniere ge-
bildet, einer Drise jeweils oberhalb der
Nieren, die auch andere wichtige Hor
mone wie Adrenalin oder Sexualhormone
produziert. Die Namen Kortisol und Korti-
son wurden nach deren Entdeckung in den
1930erJahren gewahlt, weil diese Hor
mone der duBeren Schicht (Rinde, latei-
nisch Cortex) der Nebenniere entstammen.
Auch die wissenschaftliche Bezeichnung
fiir die Kortisonpraparate, Glukokortikoide
oder auch Kortikosteroide, leitet sich so ab.

Kortisol und Kortison werden stoBweise
rund um die Uhr freigesetzt, am meisten je-

doch in den friihen Morgenstunden, und
haben viele Aufgaben: Regulierung des
Immunsystems als Gegenspieler entziin-
dungsfordernder Botenstoffe, Hemmung
von Gewebswachstum und Reparaturvor
gangen, Bereitstellung von ,Brennstoffen”
wie Traubenzucker, Fettsduren und Eiweil-
bausteinen, vermehrte Speicherung von
Wasser und Kochsalz. Bei korperlichen und
psychischen Stresssituationen wird Kortisol
als Stresshormon vermehrt gebildet und hilft
dem Korper die Belastung zu bewdltigen.

Erwiinschte und
unerwiinschte Wirkungen

1948 gelang es, Kortison in ausreichender
Menge kiinstlich herzustellen. Kortison
wurde somit zum Namensgeber fir die

ganze Medikamentengruppe. Der thera-
peutische Einsatz von Kortison in Dosen
weit oberhalb der kdrpereigenen Hormon-
bildung fiihrte zum ,Kortisonwunder":
Patienten mit zuvor nicht behandelbaren
chronisch-entziindlichen Erkrankungen wie
rheumatoider Arthritis, Lupus erythemato-
des oder Morbus Crohn zeigten unter Kor-
tison eine dramatische Besserung. Genutzt
wurde und wird dabei die starke akut
entziindungshemmende und langfristig
das Immunsystem dampfende Wirkung
von Kortison und seiner modernen Nach-
folgepréparate.

Die grenzenlose Begeisterung bei Arz
ten und Patienten fiihrte jedoch zu einem
unkritischen Einsatz von Kortison. Zudem
bestand auch fiir vorsichtige Arzte das Pro-
blem, dass man erst Erfahrung im Umgang
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mit diesem hochwirksamen, in viele Kor-
pervorgange eingreifenden Hormon-Medi-
kament gewinnen musste. Die Folge war,
dass die unerwiinschten Wirkungen des
Kortisons oft schwerwiegender waren als
die zu behandelnde Erkrankung selbst -
das ,Kortisonwunder" machte der ,Kortison-
angst" Platz. Die angstmachende Liste der
Nebenwirkungen ist lang und lasst sich in
den Packungsbeilagen der Kortisonprapa-
rate nachlesen: Bei nur kurzzeitiger Anwen-
dung fiir mehrere Tage ist hauptsachlich mit
Schwindel, Nervositat, Kopfschmerzen und
Euphorie zu rechnen. Schwerwiegende psy-
chische Verdnderungen mit Halluzinatio-
nen, Wahnvorstellungen oder Angstzustan-
den sind zum Gliick selten. Als typische
Folgen einer langer dauernden Therapie
bekannt sind erhohtes Infektionsrisiko, Os-
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teoporose, erhohte Blutzuckerwerte mit
Entwicklung eines Kortison-Diabetes (Zu-
ckerkrankheit), Muskelschwéche, grauer
Star, Hautveranderungen (,diinne” Haut,
Streifenbildung, Hautblutungen, Akne),
Bluthochdruck und Odeme (Wassereinla-
gerung) wegen verminderter Ausschei-
dung von Wasser und Kochsalz. Hinzu
kommen charakteristische Veranderun-
gen des Aussehens: Vollmondgesicht,
Stiernacken,  Gewichtszunahme  und
Stammfettsucht (auf den Rumpf be-
schrénkte Fettleibigkeit). Diese Vielzahl
lasst sich unter dem Begriff ,Cushing-Syn-
drom" zusammenfassen und ahnelt der Er-
krankung Morbus Cushing, benannt nach
dem Erstbeschreiber Dr. Harvey W. Cushing,
welcher eine kérpereigene Uberproduktion
von Kortisol zugrunde liegt.

ine besonders tiickische unerwiinschte
Virkung bei Langzeittherapie ist das Ver-
iegen der korpereigenen Kortisolproduk-
ion. Bei abruptem Absetzen einer langer
lauernden Therapie mit Kortisonprapara-
en fehlt dann das lebenswichtige Kortisol
ind es kann zur Stoffwechselentgleisung
nit extremer Schwache, Durchfall, Erbre-
hen, niedrigem Blutdruck und letztend-
ch Koma und Tod kommen.

Nach fast 60 Jahren Erfahrung haben
wzte und Patienten jedoch gelernt mit
len Kortisonpraparaten umzugehen. Nach
vie vor sind diese unverzichtbare Medika-
nente gegen rheumatoide Arthritis, Lupus
rythematodes, Asthma, Morbus Crohn
ind viele andere Erkrankungen mit (iber-
chieBender Reaktion des Immunsystems.
Vunder erwartet jedoch niemand mehr, da
lie Kortisonpraparate die Erkrankungsur-
ache nicht beseitigen, sondern nur hoch-
virksam die Symptomatik da@mpfen und
iestenfalls das Voranschreiten der Krank-
leit aufhalten. Ebenso wenig Anlass
iesteht jedoch fiir ,Kortisonangst”. Uner-
viinschte Wirkungen lassen sich bei sorgfal-
iger Therapie in Grenzen halten, sodass der
lutzen der Kortisonprédparate iiberwiegt.

‘herapieregeln fiir mehr Sicherheit

Schon bald nach der Markteinfiihrung
von Kortison begannen Wissenschaftler
weitere Kortisonpréparate zu entwickeln,
in der Hoffnung die Nebenwirkungen zu
reduzieren. So folgten Hydrokortison
(identisch mit Kortisol) und viele syntheti-
sche Substanzen (siehe Tabelle Seite 18).
Gegeniiber Kortison besitzen diese eine
héhere Wirkstarke pro Milligramm Medi-
kament. Dass heillt, die therapeutische
Wirkung von 25 Milligramm Kortison Idsst
sich zum Beispiel mit nur finf Milligramm
Prednisolon erreichen. Die erhoffte Verrin-
gerung der Nebenwirkungen blieb jedoch
gering, lediglich der Einfluss auf den Salz
und Wasserhaushalt wurde gemindert. Ent:
scheidend mehr an Sicherheit brachten
Verbesserungen beim Dosierungsschema,
der Art der Anwendung, VorsichtsmaRnah-
men und Therapiekontrollen.
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M Einnahmezeit

Sofern nicht ausdriicklich anders vom
Arzt verordnet, ist es am besten, die
Tabletten auf einmal friihmorgens
(sechs bis acht Uhr) einzunehmen. Da-
durch wird die kérpereigene Kortisol-
bildung am wenigsten gestért und
einer etwaigen Morgensteifigkeit wir-
kungsvoll entgegengewirkt. Wer keine
Tabletten auf niichternen Magen ver
tragt, kann einen Keks dazu essen oder
nimmt die Tabletten nach dem Friih-
stiick ein.

Eine bequemere, aber teurere Alterna-
tive ist die abendliche Einnahme des
Prednisonpraparats Lodotra® (siehe Ta-
belle); aufgrund einer speziellen phar-
mazeutischen Zubereitung wird der
Wirkstoff Prednison aus den Lodotra®-
Tabletten in den friihen Morgenstun-
den programmiert freigesetzt.

M Erndhrung

Die Ernahrung sollte eine gesunde, kal-
ziumreiche Mischkost sein, um sich zu-
satzlich zur Einnahme von Vitamin D
vor Osteoporose zu schiitzen. Wichtig
ist auch eine salzarme Kost, um
Wassereinlagerungen vorzubeugen.
Wenn Sie nicht genau wissen, wie Sie
Ihre Ernahrung umstellen sollen, fra-
gen Sie lhren Arzt nach einer Diat-
beratung. Kontrollieren und notieren
Sie taglich lhr Gewicht. Bei Gewichts-
zunahme ist eine Verringerung der
Kalorienzufuhr angezeigt. Sprechen
Sie dartiber mit Ihrem Arzt, méglicher
weise konnen auch Wassereinlagerun-
gen vorliegen.

B Wechselwirkungen

Informieren Sie lhren Arzt tiber alle
Medikamente, die Sie einnehmen, auch
rezeptfrei erworbene.

Die gefahrlichste Wechselwirkung be-
steht mit nichtsteroidalen Antirheuma-
tika (siehe Medikamentenfiihrer NSAR,

“ DAS SOLLTEN SIE BEI DER THERAPIE MIT EINEM KORTISONPRAPARAT BEACHTEN

mobil 2/2011). Es kann zu groRen
Magen-Darm-Geschwiiren kommen;
diese sind zudem meist schmerzlos und
kénnen deshalb ohne Vorwarnung blu-
ten oder in den Bauchraum durchbre-
chen. Die gleichzeitige Therapie mit
Prednisolon oder einem anderen Korti-
sonpraparat und nichtsteroidalen An-
tirheumatika darf daher nur auf aus-
driickliche Anordnung des Arztes und
unter geeigneten VorsichtsmaBnahmen
erfolgen. Zu Einzelheiten siehe Ab-
schnitt ,VorsichtsmaBnahmen”. Wenn
Sie Acetylsalicylsaure in sehr niedriger
Dosierung (100 Milligramm pro Tag)
zur Blutverdiinnung bei Herz oder Ge-
faBerkrankungen einnehmen, ist das
Risiko fiir Magen-Darm-Geschwiire je-
doch geringer. Diese Therapie zum
Schutz vor Herzinfarkten oder Schlag-
anfallen muss nach Riicksprache mit
dem Arzt weitergefiihrt werden.

Keine Wechselwirkungen bestehen mit
reinen Schmerzmitteln wie Paraceta-
mol, Metamizol, Codein, Tramadol, Mor-
phin und anderen Opioiden (siehe Me-
dikamentenfiihrer Analgetika, mobil
3/2011).

I KontrollmaBnahmen

Halten Sie die Kontrolltermine bei
Ihrem Arzt ein. Selbst kénnen Sie auf
Infektionszeichen (zum Beispiel Fieber,
Brennen beim Wasserlassen, Atembe-
schwerden, unter Prednisolon neu auf-
getretene Gelenkentziindung), eine
Zuckerkrankheit (ungewohnlicher
Durst, haufiges Wasserlassen) oder an-
dere Auffalligkeiten achten. Teilen

Sie solche Beobachtungen umgehend
Ilhrem Arzt mit.

I Therapieende

Setzen Sie niemals Prednisolon oder
ein anderes Kortisonpraparat eigen-
machtig ab. Es kann ein lebensgefahr-
liches Entzugssyndrom auftreten.

Welche Dosis in
moderner Therapie?

Auch wenn die Dosis abhéngig von Krank-
heitsaktivitat und -schwere vom Arzt indivi-
duell festgelegt werden muss, gelten doch
Grundregeln in der modernen Therapie mit
Kortisonpraparaten:

1. Therapiestart mit ausreichend hoher
Dosierung, um moglichst schnell Wirkung
zu erzielen.

2. Vorsichtige, langsame Verringerung der
Dosis unter Kontrolle der Krankheitsaktivi-
tat. Zu schnelle Dosisreduktion kann zu
einem Wiederaufflammen der Entziindung
flihren und man muss von vorn anfangen.
3. Ist eine langfristige Gabe erforderlich,
wird die niedrigstmogliche Dosis angestrebt.
Idealerweise ist das die ,Grenzdosis”, das
bedeutet, die Menge des Kortisonprapa-
rats entspricht der korpereigenen Kortisol-
produktion. Bei der niedrig dosierten Korti-
sontherapie im Bereich der Grenzdosis sind
der Eingriff in den normalen Stoffwechsel
und somit die unerwiinschten Wirkungen
geringer. Einen Anhalt fir die Grenzdosis
verschiedener Kortisonpraparate gibt die
entsprechende Spalte in der Tabelle. Es
muss jedoch bedacht werden, dass die
Grenzdosis individuell unterschiedlich ist.
Besonders wichtig ist es in diesem Zusam-
menhang, eine gleichzeitig bestehende
Basistherapie (siehe Medikamentenfiihrer
DMARDs mobil 5/2011 und 6,/2011) so
zu intensivieren, dass Kortisonpraparate
eingespart oder ganz auf sie verzichtet
werden kann.

4. Wenn eine langfristige Therapie mit Kor
tisonpraparaten beendet werden soll,
muss dies schrittweise geschehen, da die
korpereigene Kortisolproduktion erst wie-
der in Gang kommen muss. Unter Umstan-
den ist ein Bluttest erforderlich, um festzu-
stellen, ob der Kérper Kortisol wieder
selbst herstellt.

Aus diesem Grund diirfen Sie niemals
eigenméchtig ein Kortisonpraparat abset:
zen, da sonst das beschriebene lebensge-
fahrliche Kortisonentzugssyndrom auftre-
ten kann. Diese Entzugserscheinungen
sind auch moglich, wenn es nach langerer
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Therapie zu korperlichem Stress kommt
(zum Beispiel im Zusammenhang mit gro-
Beren Operationen oder einem Unfall).
Dann braucht der Kérper mehr vom Stress-
hormon Kortisol, das er aber nicht mehr
selbst produzieren kann. Dementsprechend
muss die Dosis des Kortisonpraparats er
hoht werden, um das fehlende korper-
eigene Kortisol in dieser Zeit zu ersetzen.

Tablette, Spritze, Salbe, oder...?

Die systemische, das heif8t im ganzen Kér-
per wirksame, Therapie mit Kortisonprapa-
raten sollte in Tablettenform erfolgen. Die
intravendse Gabe ist nur bei schweren Fal-
len in Form einer hoher dosierten Stofl3-
therapie notwendig oder wenn ein Patient
nicht schlucken kann.

Friher wurden Kortisonpraparate zur
systemischen Therapie oft in einen Muskel
gespritzt - heute gilt das als Kunstfehler:
Es treten lang anhaltende, nicht steuer
bare Konzentrationen des Kortisonprapa-
rats im Blut auf, was besonders haufig zu
Nebenwirkungen fiithrt. Nicht minder ge-
fahrlich sind ortliche Komplikationen wie
Muskel, Blutgefal- oder Nervenschadi-
gung sowie Infektionen.

Sind nur einzelne Gelenke entziindet,
kann auch eine ortliche Kortisontherapie
angebracht sein, vorher muss jedoch eine
Gelenkinfektion ausgeschlossen werden.
Geeignet zur Injektion in ein Gelenk ist
zum Beispiel Triamcinolon (siehe Tabelle
Seite 18) in Form einer Kristallaufschwem-
mung. Normale Injektionsldsungen sind
ungeeignet, weil diese zu schnell aus dem
Gelenk in die Blutbahn gelangen und so
weniger Wirkung, aber mehr Nebenwirkun-
gen hervorrufen.

Bei Asthma, chronisch-entziindlichen
Darmerkrankungen und einigen Haut-
erkrankungen ist die értliche Therapie mit
Dosieraerosolen, Zapfchen oder Salben so-
gar die bevorzugte Anwendungsform. Neu
entwickelte Kortisonpraparate wie Budeso-
nid oder Fluticason haben dabei den Vor-
teil, an Ort und Stelle abgebaut zu werden,
sodass die Nebenwirkungen auf den (bri-
gen Korper gering sind.
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Von Anfang an Vorsicht

Die wichtigste VorsichtsmalBnahme ist eine
korrekte Indikationsstellung, das heit der
Arzt priift genau, ob eine Kortisontherapie
Uberhaupt notwendig ist. Danach ist zu
liberlegen, ob wegen bestehender akuter
Infektionen, einem Magengeschwiir oder
einer groen abheilenden Wunde die Korti-
sontherapie nicht aufgeschoben werden
sollte. Sehr selten gibt es Allergien gegen
ein Kortisonpraparat, sodass ein anderes
gewahlt werden muss. Zugleich beste-
hende Krankheiten, die sich durch Kortison-
praparate verschlechtern, wie Diabetes
mellitus oder Osteoporose, zwingen zu be-
sonderer Vorsicht, stellen jedoch keine Ge-
genanzeigen fiir Kortisonpraparate dar.

Als SchutzmaBnahme gegen die Neuent
stehung oder Verschlechterung einer Osteo-
porose werden heute routineméaBig bei jeder
mehr als ein paar Tage dauernden Kortison-
therapie die Einnahme von Vitamin D und
eine kalziumreiche Erndhrung, gegebenen-
falls auch Kalziumpraparate, empfohlen.

Eine routineméaBige Magenschutzthera-
pie ist dagegen nicht notwendig, sondern
nur dann erforderlich, wenn bereits ein
Magengeschwiir besteht oder andere
Medikamente eingenommen werden, die
die Magen-Darm-Schleimhaut schadigen.
Die Begriindung ist einfach: Kortisonpra-

parate losen allein keine Magen-Darm-
Geschwiire aus, hemmen aber allgemein
die Wundheilung, sodass aus kleineren
Schéden leicht gréBere werden.

Die am haufigsten zu Schaden der Ma-
gen-DarmSchleimhaut fihrenden Medika-
mentengruppe sind die nichtsteroidalen
Antirheumatika (siehe Medikamentenfiih-
rer NSAR, mobil 2,/2011). Studien haben
gezeigt, dass das an sich bereits erhebliche
Risiko fiir Magen-Darm-Geschwiire durch
nichtsteroidale Antirheumatika sprunghaft
ansteigt, wenn gleichzeitig Kortisonprapa-
rate gegeben werden. Lasst sich eine sol-
che gleichzeitige Therapie nicht vermeiden,
muss der Arzt entweder ein Coxib (siehe
Medikamentenfiihrer NSAR, mobil 2/ 2011)
verordnen oder eine Magenschutztherapie
mit Mitteln wie Omeprazol, Pantoprazol
oder Lansoprazol durchfithren. Andere,
schwacher wirksame Medikamente wie Ra-
nitidin (zum Beispiel Zantic®), Sucralfat
(zum Beispiel Ulcogant®) oder Antazida
(zum Beispiel Maaloxan®, Solugastril®)
schiitzen nicht vor Magen-Darm-Geschwi-
ren durch nichtsteroidale Antirheumatika.

Sorgféltige und strenge Kontrolle
Trotz aller Vorsicht verbleibt ein erhebli-

ches Risiko fiir Nebenwirkungen. Um diese
friihzeitig zu erkennen und gegenzusteu-
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ern, muss die Therapie sorgféltig kontrol-
liert werden. Auch hier gilt wiederum, dass
je hoher die Dosis ist und je langer die
Therapie dauert, desto genauer miissen
Arzt und Patient auf mogliche uner
winschte Wirkungen achten. Der Arzt wird
dabei wiederholt kérperliche Untersuchun-
gen und Bluttests sowie gegebenenfalls
Messungen der Knochendichte oder
Augenuntersuchungen vornehmen. Was
Sie als Patient tun konnen, ist detailliert
im Kasten auf Seite 16 aufgefthrt.

Seit Jahrzehnten werden Kortisonpra-
parate auch bei Schwangeren eingesetzt,
ohne dass bislang eine erhohte Missbil-

zur Therapie entziindlich-r

dungsrate sicher nachgewiesen worden
ware. Die beschriebenen Nebenwirkungen
treffen jedoch nicht nur die Mutter, son-
dern auch das ungeborene Kind. Das Ri-
siko ist abhangig von Dosis, Dauer und Art
des Kortisonprédparats. Prednisolon und
Prednison besitzen das geringste Risiko fir
kindliche Nebenwirkungen, weil sie aus
pharmakologischen Griinden viel weniger
auf das Ungeborene wirken als andere Kor-
tisonpraparate. Die in der Langzeittherapie
als unproblematisch angesehene Dosis liegt
bei 15 Milligramm Prednisolon oder Predni-
son pro Tag. Aus diesem Grund sollten nur
Prednisolon oder Prednison (iber langere

Kortison Er‘ciparate
eumatischer Erkrankungen

Zeit in der Schwangerschaft gegeben wer
den. Es bestehen keine Bedenken gegen das
Stillen wahrend einer Therapie mit Predniso-
lon oder Prednison, weil diese Préparate nur
zu einem geringen Teil in die Muttermilch
ubergehen. Um ganz sicherzugehen, wird
empfohlen, nach Einnahme von mehr als
20 Milligramm Prednisolon oder Prednison
vier Stunden mit dem Stillen zu warten. 1

Prof. Dirk O. Stichtenoth
arbeitet am Institut fiir Kli-
nische Pharmakologie der
Medizinischen Hochschule
Hannover.

Medikament Handelsname(n) Wirkstarke' Grenzdosis?>  |Anmerkungen
(Cortisol = 1)
Kortison _ 08 25 mg/Tag Kérpereigenes Hormon. Nicht mehr zur
Rheumatherapie verwendet
Kortisol (=Hydrokortison) z. B. Hydrocortison Hoechst® 1 20 mg/Tag Kérpereigenes Hormon. Nicht mehr zur
Rheumatherapie verwendet
‘ Deflazacort Calcort® 45 6 mg/Tag Alternative zu Prednisolon
Prednison? z. B. Decortin®, Lodotra®? 4 5 mg/Tag. Umwandlung zu Prednisolon
in der Leber
Prednisolon z. B. Decortin H®, PredniHEXAL® 4 5 mg/Tag Standard-Medikament
‘ Methylprednisolon z. B. Urbason®, Metypred® 5 4 mg/Tag Alternative zu Prednisolon
[ Triamcinolon z. B. Volon®, Lederlon® 5 4 mg/Tag Als Kristallaufschwemmung geeignet zur
Gelenkinjektion
Fluocortolon Ultralan® 5 5 mg/Tag Alternative zu Prednisolon
Betamethason z. B. Celestamine®, Celestan® 25 0,75 mg/Tag Zur kurzzeitigen sehr hoch
dosierten Therapie (z. B. schwere Allergien)
Dexamethason z. B. Fortecortin®, 25 0,75 mg/Tag Zur kurzzeitigen sehr hoch
Cortidexason® dosierten Therapie (z. B. schwere Allergien)

" Erlduterung Wirkstdrke: Prednisolon hat eine Wirkstdrke von 4. Das bedeutet, 1 mg Prednisolon wirkt so stark wie 4 mg Kortisol.

2 Erlduterung Grenzdosis: Bei Gabe der Grenzdosis entspricht die Menge des Kortisonpréiparats der korpereigenen Kortisolproduktion. Bei
Therapie bis zur Grenzdosis ist das Risiko fiir unerwiinschte Wirkungen gering.

3 Das Prednisonprdparat Lodotra® weist eine Besonderheit auf: Die Tabletten setzen durch eine spezielle pharmazeutische Zubereitung
den Wirkstoff Prednison erst 4 bis 6 Stunden nach Einnahme frei. Danach wird das freigesetzte Prednison rasch und nahezu voll-
sténdig aufgenommen, maximale Wirkspiegel werden 6 bis 9 Stunden nach der Einnahme erreicht. Achtung: Diese Tabletten diirfen

nicht geteilt werden.
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