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40.7 Therapie des Ascites bei Lebercirrhose

40.7.1 Konservative Therapie

A.L. GErRBES und G. PAUMGARTNER

1 Pathophysiologie

Die komplexe Pathophysiologie des Ascites bei Le-
bercirrhose und portaler Hypertension ist noch
nicht vollstindig gekldrt. Als unbestritten gilt je-
doch das Mitwirken folgender Faktoren an der
Entstehung des Ascites: erhohter hydrostatischer
Druck im portalvendsen System und in den Leber-
sinusoiden, erniedrigter onkotischer Druck infolge
Hypalbumindmie und renale Natriumretention.
Uneinigkeit besteht dariiber, ob die Natriumreten-
tion eine primére renale Stérung ist, die zu Wasser-
retention, erhéhtem Plasmavolumen und aufgrund
der Zirkulationsstorung im Splanchnicusbereich
zur Ascitesbildung fithrt (,,Overflow*-Theorie),
oder ob die Natrium- und Wasserretention die
Folge eines verminderten effektiven Blutvolumens
ist (,,Underfilling*‘-Theorie) [6]. Die Volumenman-
geltheorie nimmt an, daf3 es durch die morpholo-
gisch bedingte Zirkulationsstérung im Splanchni-
cusbereich zur Sequestration eines Teils des Blut-
volumens im splanchnischen GefdBbett und da-
durch zu einer Verdnderung des effektiven Blutvo-
lumens kommt. Durch Volumenreceptoren im
systemischen Kreislauf wie auch durch die vermin-
derte Nierenperfusion wird dann eine hormonelle
Gegenregulation iiber das Renin-Angiotensin-Al-
dosteron-System in Gang gesetzt. Der daraus re-
sultierende Hyperaldosteronismus flihrt zu einer
gesteigerten Natriumriickresorption im distalen
Tubulus. Aufgrund der cirrhosebedingten Ver-
anderungen wird durch die vermehrte Salz- und
Wasserretention jedoch keine dauernde Auffiillung
des Plasmavolumens erreicht, sondern es kommt
zu einer verstirkten Ascitesbildung und damit zur
Perpetuierung der geschilderten Kompensations-
mechanismen. Wahrscheinlich schlieBen sich die
beiden Konzepte (Tabelle 40.9) nicht gegenseitig
aus.

Neuere Befunde deuten darauf hin, dafl dem
Hyperaldosteronismus per se keine so wesentliche
Bedeutung bei der Ascitesentstehung zukommt,
wie bisher angenommen wurde [8]. Auch andere
Hormone, wie das antidiuretische Hormon [2] und

Tabelle 40.9. Konzepte zur Pathophysiologie der Ascitesbil-
dung

Uberlauftheorie
(,,Overflow)

Volumenmangeltheorie
(,.Underfilling*)

Volumenkompartimentierung ~ Nicrenfunktionsstérung
im Splanchnicusgebiet |

Salz- und Wasser-
retention

Verminderung des ..effek-
tiven Plasmavolumens**

Hormonale Gegenregulation
mit Salz-und Wasser-
retention

Volumenkompartimentie-
rung im Splanchnicus-
gebiet

!

Ascites Asciles

Catecholamine [3], scheinen bei der gestorten Vo-
lumenregulation eine wichtige Rolle zu spielen. In
den vergangenen Jahren wurde die Existenz eines
im Blut zirkulierenden natriuretischen Hormons
und sein EinfluB auf die Natriumretention des
Cirrhotikers postuliert [7]. Bisher konnte diese
Substanz noch nicht hinreichend identifiziert und
quantitativ gemessen werden. Inwieweit die un-
langst entdeckten atrialen natriuretischen Fakto-
ren, aus dem Herzvorhof freigesetzte Peptide mit
natriuretischen und diuretischen Eigenschaften,
am komplexen Geschehen der Ascitesbildung be-
teiligt sind, bedarf noch der Abkldrung [12].

2 Diagnostik

Ausfiihrliche Anamnese und korperliche Untersu-
chung werden die Diagnose eines Ascites in den
meisten Féllen erbringen konnen. Eine sonogra-
phische Untersuchung des Abdomens kann den
Befund sichern und zugleich Hinweise auf die
Atiologie (Lebercirrhose, Malignom) liefern. Gele-
gentlich bereitet jedoch die Differenzierung zwi-
schen cirrhotischem und malignem Ascites Schwie-
rigkeiten. Hier kann die Untersuchung der Ascites-
fliissigkeit weiterfithren. Die cytologische Untersu-
chung hat bei hoher Spezifitit eine Sensitivitdt von
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Tabelle 40.10. Wertigkeit von Laborparametern in der Asci-  Tabelle 40.11. Stufentherapie des Ascites
tesflissigkeit fir die Unterscheidung von hepatischem und
malignem Ascites Stufe Therapie
Autoren Pa- Parameter Diskri-  Effi- 1 Bettruhe, Salzrestriktion (ca. 3 g/die), Wasserrestrik-
tienten- minie- zienz®* tion (ca. 1 l/die)
- h] o - 0, X .
= ;)L::.lgksl [%] 2 Bei mangelndem Ansprechen (nach 4 Tagen weniger
als 300-500 g/die Gewichtsabnahme): Spironolacton
.. ) . ) (100 mg/dic); bei Bedarf alle 4 Tage Dosiserh6hung
Jiingst et al. 9 Cholesterin 48 mg/dl 92 um 100 mg, bis zu einer Maximaldosis von 400 mg/
(1986) [15] die
Zagrg.f)l[?g] a4 tS:sr-lX]I’t;/u '?nsﬁ]': I.1gdl 95 3 Bei mangelndem Ansprechen nach weiteren 3 Tagen:
- Gradient zusétzlich Furosemid (20-40 mg/die); bei Bedarf alle
adie 1-2 Tage um 40 mg erhéhen, bis zu einer Maximal-
Schoélmerich 104 Fibronectin 7.5 mg/dl 97 dosis von 240 mg/die
: 22 . . o
et al. (1984) [22] 4 Bei mangelndem Ansprechen: Versuch mit zusétzli-
o Effizi . . JUT cher intravendser Gabe von Humanalbumin. Bei An-
_ Effizienz = Quotient aus Summe positiv und negativ rich- stieg von Kreatinin und Harnstofl oder Encephalo-
tig klassifizierter Patienten und Gesamtpatientenzahl) pathie Diuretica fiir 3 Tage aussetzen. Bei Entglei-
sung des Kaliums das Verhéltnis von Spironolacton
nur etwa 40-70%, und somit nur eine Effizienz z F “roj‘im‘sd ?‘“pasl§e"* bz‘l‘f[‘ F "r_l((’ST.T‘d. (HXPOkf‘g'
. %, Auch die Konzentrationen dmie) oder Spironolacton (Hyperkalidmie) ganz ab-
von weniger qls 80 o. AuCh di€ Konze € setzen. Bei Hyponatriimie (evtl. Verdiinnungshypo-
von Gesamteiweif3, Albumin, Lactatdehydroge- natriimie) Wasserrestriktion beachten
nase oder Tumormarkern wie CEA weisen eine s Bei Therapieresistenz ausschlieBen: zu hohe Na-

Effizienz von unter 80% auf. Neueren Untersu-
chungen zufolge [15, 18, 22] (Tabelle 40.10) emp-
fehlen sich folgende Parameter mit einer differen-
tialdiagnostischen Effizienz von tiber 90% : Bei ei-
ner Serum-Ascites-Differenz der Albuminkonzen-
tration von <1,1 g/dl, einer Asciteskonzentration
von Fibronectin >7,5 mg/dl oder einer Ascites-
cholesterinkonzentration <48 mg/dl mul3 mit ho-
her Wahrscheinlichkeit mit einer malignen Genese
des Ascites gerechnet werden.

3 Therapie

Héufig fithrt die Beeintrdchtigung des korperli-
chen Wohlbefindens durch Ascites den Patienten
zur Behandlung. Fiir die Therapie des Ascites spre-
chen aber auch weitere Gefahren, wie Entwicklung
einer spontanen bakteriellen Peritonitis, Auftreten
von Hernien oder bei massivem Ascites die Ein-
schrankung kardialer und respiratorischer Funk-
tionen. Ziel der medikamentdsen Behandlung ist
die Reduktion des Ascites durch eine Negativie-
rung der Natrium- und Wasserbilanz.

3.1 Diat

Zunichst, v.a. bei erstmaligem Auftreten von Asci-
tes, ist eine kochsalzarme Didt und Wasserrestrik-
tion angezeigt. Der Grad der Natriumeinschrian-
kung héngt in praxi stark von der Mitarbeit des
Patienten ab. Eine tégliche Zufuhr von etwa 3 g
NacCl sollte jedoch nicht iiberschritten werden. Vor

triumzufuhr, spontane baktericlle Peritonitis, Be-
cintridchtigung der Herz- und Nierenfunktion durch
prallen Ascites (Indikation fiir Ascitespunktion)

allem initial soll Bettruhe das Ansprechen auf die
Therapie fordern. Wird bei diesem Vorgehen nach
4 Tagen nicht eine Gewichtsabnahme von 300-
500 g/die erzielt, werden nach einem Stufenplan
(Tabelle 40.11) Diuretica eingesetzt. Das Fortfiith-
ren der Salzrestriktion kann hierbei den therapeu-
tischen Effekt der medikamentdsen Behandlung
beschleunigen. Die Gabe von Humanalbumin
kann, angesichts der raschen Diffusion von Albu-
min in den Ascites und der erheblichen Kosten,
Patienten mit deutlich vermindertem Serumalbu-
minspiegel bzw. therapierefraktiren Patienten vor-
behalten bleiben.

3.2 Diuretica

Die diuretische Behandlung des Ascites ist mit ver-
schiedenen Problemen behaftet. Sie zeigt oft nur
begrenzten Erfolg, kann die Erkrankung nicht
kausal beeinflussen und zu Komplikationen wie
Elektrolytentgleisung, Encephalopathie und Ver-
schlechterung der Nierenfunktion fithren. Zudem
wird ein rationales Vorgehen dadurch erschwert,
daB} nur wenige Fakten durch kontrollierte rando-
misierte Studien belegt sind:
— Salz- und Wasserrestriktion alleine sind nicht
so wirksam wie Restriktion und zusétzliche
Gabe von Spironolacton bzw. Restriktion und
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Antikaliuretica

(Spironolacton,
Triamteren,
Amilorid)

Thiazide
(Hydrochlorothiazid)

, l Mark

Schleifendiuretica
(Furosemid, Etacryn -
saure)

Abb. 40.45. Angriffspunkte verschiedener Diuretica an der
Niere

eine Kombination von Spironolacton und Fu-

rosemid [10, 14].

— Eine Therapie mit Spironolacton oder eine
Kombination von Spironolacton und Furose-
mid ist einer Monotherapie mit Furosemid
liberlegen [9, 20].

Beim klinischen Vorgehen empfiehlt sich ein stu-

fenweiser Einsatz von Diuretica (vgl. Tabelle

40.11, Abb. 40.45) [11]. Initial findet meist der Al-

dosteronantagonist Spironolacton Verwendung,

unter der Vorstellung, eine durch Hyperaldostero-
nismus beglinstigte Ascitesbildung beeinflussen zu
kénnen und weil der Kaliumspiegel bei Patienten
mit Lebercirrhose hidufig niedrig ist. Eine Initial-
dosis von 100 mg Spironolacton/die wird bei man-

gelndem therapeutischem Ansprechen etwa alle 4

Tage um 100 mg/die erhéht, bis zu einer Maximal-

dosis von 400 mg/die. Der etwa um 2-3 Tage ver-

zogerte Wirkeintritt von Spironolacton erfordert
bei diesem Therapieschritt etwas Geduld.

Kommt es unter dieser Behandlung zu keiner
Ascitesreduktion, wird das stark wirksame Schlei-
fendiureticum Furosemid in einer Anfangsdosis
von 20-40 mg tdglich eingesetzt. Eine Erhohung
in 1- bis 2tdgigem Abstand um jeweils 40 mg bis
zu einer Maximaldosis von 240 mg/die kann erfor-
derlich sein. Bei mangelndem Erfolg der bisher
dargelegten Therapiestufen kann noch zusitzlich
die intravendse Verabreichung von Humanalbu-
min und die intravendse Gabe von Furosemid ver-
sucht werden.

Auf einige allgemeine Prinzipien der Diuretica-
therapie bei Ascites sei hier noch dringend hinge-
wiesen. Gerade weil es sich um eine symptomati-
sche Therapie handelt, muB der Grundsatz
,.primum nil nocere*“ besonders beachtet werden.
Zur Vermeidung der hiufigsten Komplikationen
— Encephalopathie, Azotdmie, Hyponatridmie,
Hyper- und Hypokalidmie — sind neben regelmaDi-
ger klinischer Untersuchung des Patienten auch la-

Spezielle chirurgische Gastroenterologic: Portale Hypertension

borchemische Kontrollen unerldBlich. Bei Patien-
ten mit peripheren Odemen entspricht eine durch-
schnittliche tdgliche Gewichtsreduktion von etwa
900 g, bei Fehlen von Odemen von 300-500 g, dem
maximalen Flissigkeitsvolumen, welches ohne Ge-
fahr fiir den Patienten mobilisiert werden kann.
Bei einer dariiber hinausgehenden Diurese sind
eine Verminderung des effektiven Plasmavolumens
und des renalen Plasmaflusses mit nachfolgender
Verkleinerung der glomeruldren Filtrationsrate
und Nierenfunktionsstérung sowie auch das Auf-
treten einer Encephalopathie zu befiirchten. Auch
ein drastisches Absinken der Serumelektrolytkon-
zentrationen mul} als Komplikation beachtet wer-
den (vgl. Tabelle 40.11). Grundsatzlich kann ein
vorsichtiges therapeutisches Vorgehen mit genauer
Uberwachung des Patienten die Risiken der diure-
tischen Ascitesbehandlung vermindern [4]. Beim
Auftreten von Komplikationen miissen Dosisre-
duktion, Absetzen der Therapie oder Wechsel des
Diureticums erwogen werden.

3.3 Paracentese

Die therapeutische Punktion des Ascites, bereits
im 7. Jahrhundert praktiziert [1], stellt die élteste
und eine noch bis vor 2 Jahrzehnten weit verbrei-
tete Behandlungsmethode dar. Nach der Entwick-
lung hochwirksamer Diuretica wurde sie jedoch
nur in Ausnahmefillen, wie bei schmerzhaft ge-
spanntem Abdomen oder durch prallen Ascites be-
dingter Dyspnoe, eingesetzt. Proteinverlust, peri-
toneale Infektion, viscerale Perforation, Hiamor-
rhagie und die Auslésung von Encephalopathie
bzw. Nierenversagen waren als Komplikationen
gefiirchtet, wiewohl kaum durch klinische Studien
klar belegt. In Anbetracht der Langwierigkeit und
der Nebenwirkungen der Diureticatherapie sowie
therapieresistenter Falle wurde jedoch das Augen-
merk in letzter Zeit wieder vermehrt auf die thera-
peutische Paracentese gelenkt. So wurde gezeigt,
daf bei Patienten mit prallem Ascites und periphe-
ren Odemen eine einmalige Punktion von 5 | Asci-
tes innerhalb von 30-90 min keine Komplikatio-
nen verursachte [16]. Der randomisierte Vergleich
von tédglichen Entlastungspunktionen von 4-6 | bei
gleichzeitiger Albumininfusion und einer kombi-
nierten Diureticatherapie zeigte in einem stark se-
lektierten Patientengut bei vergleichbaren Kompli-
kationsraten einen deutlich schnelleren Behand-
lungserfolg der Paracentese [21]. Obgleich sich so-
mit eine Renaissance dieser Behandlungsmethode
anzudeuten scheint, kann zum gegenwértigen Zeit-
punkt noch keine eindeutige Empfehlung ausge-
sprochen werden [5]. Initiale Ascitespunktionen
erscheinen dann sinnvoll, wenn die Herz- und/oder
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Nierenfunktion durch prallen Ascites beeintriach-
tigt und das Ansprechen auf Diuretica dadurch
gemindert wird.

3.4 Reinfusionstherapie

Besonders bei medikamentds therapierefraktirem
Ascites wurde verschiedentlich versucht, ausge-
hend von den Vorstellungen der Volumenmangel-
theorie, durch intravendse Reinfusion der Ascites-
flissigkeit eine ausreichende Diurese zu erzielen
[17. 19]. Hierbei wird das in der Ascitesfliissigkeit
enthaltene Protein nicht wie bei herkdmmlicher
Entlastungspunktion aus dem Korper entfernt,
sondern dient mit dem reinfundierten Volumen zu
einer Wiederauffiillung des reduzierten effektiven
Plasmavolumens. Positive Erfahrungen mit der
Ascitesreinfusion regten die Entwicklung von per-
manent implantierten peritoneovendsen Shunts
an. Bei dieser Form der chirurgischen Ascitesthe-
rapie (s. Kap. 40.7.2) muB} jedoch mit erheblichen
Komplikationen gerechnet werden [13].
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Rectumcarcinom 1203

abdominoperinealer Durchzug nach
Rehbein 1770, 1772

Abetalipoproteindmie 935

Abscel

— Amoben- der Leber 1459, 1460

— — Katheterdrainage 5, 40, 1434

- — Punktion 1460

— Anal- 1110, 1145

— Bauchdecken- 968

— intraabdominaler 404, 837, 1060

— im kleinen Becken 1060

— Leber- 63,108, 1344

— — pyogener 1461

— perityphlitischer 1103

— retroperitonealer 106, 125

— subphrenischer 125, 564
— tropischer 1459

Abwehrlage 315

Abwehrspannung 3, 4, 348

Acanthose, hyperkeratotische 509

i

Achalasie 73, 160, 193, 469, 476, 479,

604
— Chagas-Krankheit 480
— cricopharyngeale 493
Dilatationsbehandlung 483, 484
Dyschalasie 479
Dysphagie 481, 605
Mecholyltest 480

- Megaoesophagus 482

- Myotomie 484

Retentionsoesophagitis 482

- vigorous achalasia 479

Achlorhydrie 506

Acidose 347,934

— metabolische 346

Adaptation nach Diinndarmresek-
tion 948

Adenocarcinom 142

— des Diinndarms 965

- im Endobrachyoesophagus 545,
661

- des Oesophagus 545, 662

Adenom

- Gallenblasen- 1390

- Leberzell- 109, 136, 1466

- papillir 871, 1390

- tubuldr 871, 1081, 1082

~ tubulopapillar 871, 1081

~ tubulovillés 1081

- villés 871, 888, 964, 1081, 1082

Adenomatose, fokale 897

Adenomatosis coli

— familidre 1083, 1268

- - Proktocolektomie 1094, 1268

Adenomenucleation 901

Adenomyomatose 1346, 1390

Adhiésiolyse am Diinndarm 1012

Adipositas 1282

Acrobilie 330

Aecrophagie 506

afferent-loop-Syndrom 220, 843, 847

— akutes 848, 849

— chronisches 848, 849

Afterloadingstrahlentherapie 609,
639

Aganglionose 36

Agishi-Ascitespumpe 1581

Agonisten, adrenerge 933

Akiy