Mit dieser Serie mdch-
ten wir Sie erinnern.
Und zwar an Dinge, die
Sie damals in der
PTA-Schule gelernt,
aber inzwischen
vielleicht nicht mehr
parat haben. Jenes
Wissen, das man nicht
unbedingt taglich
braucht, das jedoch
die beratungsstarke
PTA ausmacht.
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WISSEN SIE ES NOCH®

Zirkulation

Von der Evolution urspriinglich gegen den Verlust wichtiger kérpereigener
Substanzen entwickelt, spielt der enterohepatische Kreislauf zwischen Darm,
Leber und Gallenblase auch fiir Arzneistoffe eine Rolle.

lles, was oral auf-

genommen und

im Darm resor-

biert wird, gelangt
durch die Pfortader zunichst
in die Leber. Dort angekom-
men, wird ein Teil der Subs-
tanzen biotransformiert, das
heiflt, sie unterliegen einer
chemischen Umwandlung.
Sie konnen dort durch die Le-
berenzyme gespalten, mit hy-
drophilen chemischen Gruppen
versehen oder an andere Mole-
kiile gebunden werden (Konju-
gation). Sinn der Ubung ist es,
die Wasserldslichkeit der Subs-
tanzen zu erh6hen und damit
die Ausscheidung zu verbes-
sern. Dies ist bei Arzneistoffen
bekannt als First-Pass-Effekt.
Da nur eine kurze Kontakt-
zeit fiir die Metabolisierung in
der Leber zu Verfiigung steht,
wird stets auch nur ein Teil
der jeweiligen Substanz umge-

wandelt. Von der Leber gelangt
ein Teil der Substanzen in den
groflen Kreislauf, ein anderer
aber wiederum mit der Gallen-
flisssigkeit in die Gallenblase
und iiber den -gang erneut in
den Darm. Die Stoffe werden
dort teilweise wieder resorbiert,
gelangen in die Leber und die
ganze Prozedur wiederholt sich.

Speicherfunktion Eine ganze
Reihe korpereigener Stoffe
durchlduft diesen Kreislauf. Da-
durch wir nur ein Bruchteil aus-
geschieden und der Rest kann
wiederverwertet werden. Der
Mechanismus verringert damit
fir diese Stoffe die Menge, die
neu gebildet oder neu aufge-
nommen werden muss. Be-
kanntestes Beispiel sind die
Gallensduren. Sie unterliegen
zu 85 bis 95 Prozent dem ente-
rohepatischen Kreislauf. Im
unteren Diinndarm werden sie

wieder resorbiert. Der Gallen-
sdurepool betrigt etwa drei bis
vier Gramm insgesamt. Durch
die Zirkulation miissen nur un-
gefihr 200 bis 600 Milligramm
taglich neu gebildet werden.

Relevanz In welchem Mafle
ein Arzneistoff und seine Me-
taboliten diesem Kreislauf un-
terliegen, ist fir jeden Wirk-
stoff unterschiedlich. Konjugate
konnen dort durch Darmbak-
terien wieder gespalten wer-
den, wodurch ihre Lipophilie
steigt und sie erneut resorbiert
werden. Zeigt ein Arzneistoff
einen ausgeprégten enterohe-
patischen Kreislauf, fithrt dies
zu einem spiteren Wirkungs-
eintritt sowie einer lingeren
Verweildauer des Stoffes im
Korper. Dies muss bei wie-
derholter Gabe eines Medika-
ments beriicksichtigt werden,
um Uberdosierungen zu ver-

meiden. Relevant ist dies nur
bei Arzneiformen, die uber
den Darm resorbiert werden.
Die Wirkstoffe verhalten sich
anders, wenn sie unter Umge-
hung der Magen-Darm-Passage
appliziert werden und nicht die
komplette Dosis sofort in die
Leber gelangt. Bei der Appli-
kation von Zapfchen herrschen
ebenfalls andere Verhiltnisse.
Der Mastdarm verfiigt tber
zwei Gefafisysteme. Aus dem
unteren Teil des Rektums ge-
langt der Arzneistoff in die un-
tere Hohlvene, die direkt in den
groflen Korperkreislauf fiihrt.
Die Leber wird dabei nicht pas-
siert. Im oberen Teil des Rek-
tums wird der Arzneistoff wie
im Rest des Darms iiber die
Pfortader resorbiert. M
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