PRAXIS CHRONOPHARMAKOLOGIE

Tagesrhythmus und
Medikamentengabe

Unser Korper wechselt in einem eigenen, festgelegten Takt zwischen Leistung
und Erholung, was bei der Arzneimitteleinnahme genutzt werden kann.

nser Lebensstil weicht

in den westlichen Kul-

turkreisen zunehmend

von den Rahmenbe-
dingungen der biologischen Uhr ab.
Schwierigkeiten verursachen bei-
spielsweise der Wechsel im Tages-
rhythmus bei Schichtarbeit, zuneh-
mender Aufenthalt in Innenrdumen
mit zu geringer Luxzahl oder Reisen
iiber Zeitzonen. Prinzipiell werden
wir Menschen in zwei Chronotypen
»Eule” und , Lerche® eingeteilt. Diese
zeitlichen Vorlieben sind durch eine
genetische Pradisposition entstanden.
Unser Tagesrhythmus wird als ,,zir-
ka“-dianer Rhythmus beschrieben.
Das heifit, ohne duflere Einfliisse
bleiben korpereigene Rhythmen er-
halten, der Tag ist etwa 24 Stunden
lang. Zum Stellen unserer inneren
Uhr sind Zeitgeber in Form von Um-
weltreizen wie Sonnenlicht, Tempe-
ratur und Essensaufnahme unerléss-
lich, damit wir uns unbeirrt auf die
Tagesldnge synchronisieren. Als Fol-
ge dandern sich korperliche Aktivi-
tat, Temperatur und Hormone. Nach
den chronobiologischen Erkenntnis-
sen ist es fiir unsere Gesundheit we-
sentlich, dass es ein Gleichgewicht
zwischen Sympathikus und Parasym-
patikus gibt. >
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PRAXIS CHRONOPHARMAKOLOGIE

» Erkennen ldsst sich das in der
Schlafarchitektur, dem Wechsel von
lingeren entspannten Teilschlafpha-
sen und den REM-Phasen des Trau-
mes. Kommt der Organismus mit
den tdglichen Anforderungen nicht
zurecht oder ist er tiberfordert, gerit
der Schlaf aus dem Lot und der Weg
zu einem Burnout ist vorgezeichnet.
Gut tun uns viel Tageslicht und Be-
wegung im Freien, denn Helligkeit
bedeutet Aktivitdt, Dunkelheit Erho-
lung. Des Weiteren hat die Chrono-
hygiene, also ein regelmafSiger Tages-

chungen zeigen, dass ein permanen-
tes Zuwiderhandeln gegen den zirka-
dianen Rhythmus das Gefiige aus
dem Tritt bringt und krank macht.
Auch hier werden tageszeitliche Hau-
fungen beobachtet. Asthmaanfille
kommen bevorzugt um vier Uhr
morgens, Anagina pectoris zwischen
vier und sechs Uhr und Herzinfarkte
verstarkt zwischen acht und zwolf
Uhr vor. Rheumasymptome verbes-
sern sich gegen Abend und das
Schmerzempfinden ist gegen vier-
zehn Uhr nur schwach ausgepragt.

OPTIMALE VERABREICHUNG VON ARZNEIMITTELN

Indikation

Rheumatoide Arthritis

Asthma, Morbus Addison

Angina pectoris
Ulcus

Impfungen
Schmerztherapie

Onkologie
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Wirkstoff
Acetylsalizylsaure
Indometacin ret.

Kortikoide: Prednison,
Prednisolon, Hydrokortison
Theophyllin

Betablocker: Propranolol

Optimaler Einnahmezeitpunkt
Abends besser vertraglich, Einnahme zwolf
Stunden vor dem Schmerzmaximum

2/3 der Dosis am Morgen,
1/3 am Abend
Abends bzw. 2/3 abends

Einmalgabe gegen acht Uhr

H,-Antihistaminika: abends
Cimetidin, Famotidin,

Ranitidin

Protonenpumpen- morgens

hemmer: Omeprazol
Hepatitis B
Metamizol, Opiate

Doxorubicin

und Wochenablauf, immense Bedeu-
tung fiir das Zusammenspiel der kor-
pereigenen Rhythmen. Turbulenzen
bei Schichtarbeit koénnen durch
schnell rotierende Systeme von Friih-,
Spit- und Nachtschicht gering gehal-
ten werden, da dann Anpassungsver-
suche des Organismus ausbleiben.

Chronomedizin Aufler den zirkadi-
anen Rhythmen in Form des Schlaf-
Wach-Rhythmus sind auch im Milli-
sekundenrhythmus Nervenimpulse,
im Sekundenrhythmus Herzschlag,
Atmung und Blutdruck bekannt oder
als langerer Zyklus der Regelzyklus
der Frau. Alle bekannten Rhythmen
stehen in einem bestimmten zeitli-
chen Verhiltnis zueinander. Untersu-

am Nachmittag
morgens effektiver

Bessere Toleranz und Wirkung um sechs Uhr

Erkenntnisse iiber tageszeitlich fest-
gelegte Rhythmen gab es bereits in
der traditionellen chinesischen Me-
dizin. Diese werden in Form der Or-
ganuhr beschrieben. Alle Organe
werden im zwolfstiindigen Wechsel
stets in zweistiindigen Phasen mit
starkerer bzw. schwicherer Aktivitat
durchlaufen. Das erklirt auch, inwie-
fern bestimmte Tageszeiten und die
Héufung von bestimmten Erkran-
kungen eine Beziehung haben. Neu-
erdings werden diese rhythmischen
Prozesse in unserem Korper in natio-
nalen und internationalen Richtli-
nien zur Diagnose von Erkrankun-
gen und deren Therapie berticksich-
tigt. Bedeutsam ist diese Erkenntnis
bei Asthma, Schmerzbehandlung,

Allergien, Zytostatika-Anwendung,
Hypertonie, Koronarer Herzerkran-
kung und in der Psychiatrie. In der
Onkologie wurde auflerdem besté-
tigt, dass mit der Anpassung der Arz-
neistoffgabe an die tageszeitlichen
Schwankungen bessere Vertraglich-
keiten sowie hohere Dosierungen
moglich sind und héhere Ansprech-
raten erzielt werden konnten. Hier
nutzt man aus, dass die Teilungsrate
der gesunden Zellen einem Rhyth-
mus unterliegen, die Tumorzellen hin-
gegen scheinbar nicht. Die Applika-
tion der Arzneistoffe erfolgt dafiir mit-
hilfe von programmierten Infusions-
pumpen zu optimalen Zeitpunkten.

Chronopharmakologie Neue Er-
kenntnisse tiber die biologischen
Rhythmen bei bestimmten Korper-
funktionen zeigen, dass die Pharma-
kokinetik der Arzneistoffe davon be-
troffen ist. Morgens erfolgt die Ma-
genentleerung rascher, weshalb lipo-
phile Wirkstoffe besonders in der
nicht retardierten Form schneller im
Diinndarm zur Resorption verfiigbar
sind. Transportproteine in der Zell-
membran unterliegen bestimmten
Rhythmen und die Durchblutung des
Magen-Darm-Traktes ist morgens
und abends am hochsten. Daher ent-
falten Arzneistoffe im Organismus
bei morgendlicher Einnahme rascher
ihre Wirkung. Achtung - uner-
wiinschte Effekte konnen dadurch
auch verstdrkt sein. Selbst die Aus-
scheidung der Arzneistoffe tiber die
Niere kann durch die tageszeitabhén-
gige Verdnderung des pH-Wertes im
Urin beeinflusst werden. Dartiber hi-
naus verdndern sich auch die Emp-
findlichkeiten der Zielorgane im
Tageslauf. Deshalb hat der Zeitpunkt
der Arzneimittelgabe einen grofien
Einfluss auf deren Wirksambkeit, die
Pharmakodynamik. Die Chronophar-
makologie — ein seit wenigen Jahr-
zehnten etablierter Zweig der Medi-
zin und Pharmazie - ldsst sicher auch
weiterhin interessante Erkenntnisse
erwarten. M

Dr. Elke Knop,
Apothekerin / Journalistin



