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AST Aspartat-Aminotransferase

ALT Alanin-Aminotransferase

BFI bowel function index

CACP Chirurgische Arbeitsgemeinschaft fir

Coloproktologie

CAS constipation assessment Skala (scale)

CSBM komplette spontane Stuhlentleerung
(complete spontaneous bowel move-
ment)

DEGAM Deutsche Gesellschaft fiir Allgemein-
medizin und Familienmedizin

DGAV Deutsche Gesellschaft fiir Allgemein-
und Viszeralchirugie

DGEM Deutsche Gesellschaft fir Erndhrungs-
medizin

DGG Deutsche Gesellschaft fiir Geriatrie

DGIM Deutsche Gesellschaft fiir Innere
Medizin

DGK Deutsche Gesellschaft fiir Koloprok-
tologie

DGNHK Deutsche Gesellschaft fir Naturheil-

kunde
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medizin

DGVS Deutsche Gesellschaft fiir Verdau-
ungs- und Stoffwechselkrankheiten

EFSA Europdische Behorde fiir Lebensmit-
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5-HT4-Antagonisten 5-Hydroxytryptamin-Rezeptor-Anta-
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GINMP gastrointestinale neuromuskuldre
Pathologien

GIT Gastrointestinaltrakt
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PAC-QOL Patient Assessment of Constipation
Quality of Life
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RDS-O obstipationsdominantes Reizdarm-
syndrom

RCT randomisiert kontrollierte Studie
(randomized controlled trial)
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Informationen zur Leitlinie

Herausgeber

Federfiihrende Fachgesellschaften

Deutsche Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Verdauungs- und
Stoffwechselkrankheiten (DGVS)

Deutsche Gesellschaft fir Neurogastroenterologie & Motilitdt
(DGNM)

Geltungsbereich und Zweck

Die Chronische Obstipation gehért mit zu den hdufigsten Ge-
sundheitsstorungen in Deutschland und ist (iber ein vielfdltiges
Symptomspektrum der Stuhlentleerung definiert. Da die Lebens-
qualitdt meist starker beeintrdchtigt ist als angenommen und die
Abgrenzung zum RDS-O (obstipationsdominantes Reizdarmsyn-
drom) unscharfist, ist eine addquate Versorgung dieser Patienten
erforderlich [1]. Die Aktualisierung der Leitlinie wird von den be-
teiligten Fachgesellschaften daher als besonders wichtig erachtet.
Dariiber hinaus hat sich die Versorgung und Behandlung in den
letzten Jahren weiterentwickelt.

Aus den genannten Griinden wird nach Ablauf der Giiltigkeit
die Leitlinie von 2013 gemdR des Leitlinienprogramms der DGVS
[2] aktualisiert.

Zielorientierung der Leitlinie

Ziel dieser Leitlinienaktualisierung ist es, die in der alten Leitlinie
[3] ausgesprochenen Empfehlungen auf der Basis der aktuellen
Literatur zu Gberpriifen, gegebenenfalls zu korrigieren oder durch
neue Empfehlungen zu ersetzen und zu ergénzen, um eine opti-
mierte Versorgung und eine Verbesserung der Lebensqualitdt
dieser Patienten zu ermdoglichen.

Versorgungsbereich

Die Leitlinie gilt sowohl fiir die ambulante als auch die stationére
medizinische Versorgung und behandelt die Diagnostik und Thera-
pie in der hausarztlichen und der spezialfacharztlichen Versorgung.

Anwenderzielgruppe/Adressaten

Die Leitlinie richtet sich an alle Arzte, die Patienten mit chronischer
Obstipation im Erwachsenenalter versorgen oder an der Versor-
gung dieser Patienten beteiligt sind, insbesondere an Internisten,
Gastroenterologen, Erndhrungsmediziner, Proktologen, Geriater,
Chirurgen und Naturheilkundler. Die Deutsche Gesellschaft fir All-
gemeinmedizin (DEGAM) wurde zur Mitarbeit eingeladen, hat aber
eine Beteiligung abgesagt. Dennoch halten wir die Leitlinie auch fir
Allgemeinmediziner fir duRerst relevant. Sie dient dariiber hinaus
der Information von Angehdrigen und Leistungserbringern (Kran-
kenkassen, Rentenversicherungstréger).

Zusammensetzung der Leitliniengruppe:
Beteiligung von Interessensgruppen

Die Leitlinie wurde federfiihrend durch die Deutsche Gesellschaft
fir Gastroenterologie, Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten
(DGVS) gemeinsam mit der Deutschen Gesellschaft fir Neurogas-
troenterologie & Motilitdt (DGNM) erstellt, die als Koordinatoren
Frau PD Dr. Viola Andresen, Hamburg, und Herrn Dr. Christian
Pehl, Vilsbiburg, beauftragten. Methodisch verantwortlich waren
Frau PD Dr. Petra Lynen Jansen und Frau Pia Lorenz, DGVS Ge-
schéftsstelle, Berlin. Frau Dr. Blodt, Arbeitsgemeinschaft der Wis-
senschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e.V. (AWMF),
Berlin, stand zur methodischen Beratung zur Seite und moderier-
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te als neutrale Leitlinienexpertin die Konsensuskonferenz. Torsten
Karge, Berlin, stand fiir das Leitlinienportal zur Verfligung.

Das Leitlinienvorhaben wurde in der Zeitschrift fiir Gastroente-
rologie ausgeschrieben und auf der Webseite der AWMF verdof-
fentlicht, so dass weitere Fachgesellschaften/Vertreter sich zur
Mitarbeit melden konnten. Die fiir das Fachgebiet relevanten
Fachgesellschaften und Patientengruppen wurden angeschrieben
und um die Nennung von Mandatstragern gebeten.

Reprdsentativitat der Leitliniengruppe:
Beteiligte Fachgesellschaften

= Deutsche Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Verdauungs- und
Stoffwechselkrankheiten (DGVS)
Viola Andresen, Thomas Frieling, Felix Gundling, Michael Karaus,
Jutta Keller, Rita Kuhlbusch-Zicklam, Peter Layer, Ahmed Madisch,
Hubert Monnikes, Stefan A. Miiller-Lissner, Andreas Stengel,
Christian Pehl, Martin Alexander Storr, Ivo van der Voort, Winfried
Voderholzer

= Deutsche Gesellschaft fiir Neurogastroenterologie & Motilitat
(DGNM)
Viola Andresen, Christian Pehl, Michael Schemann, Juliane
Schwille-Kiuntke, Thilo Wedel

= Deutsche Gesellschaft fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie
(DGAV)/Chirurgische Arbeitsgemeinschaft fiir Coloproktologie
(CACP)
Mia Kim, Helmut Witzigmann

= Deutsche Gesellschaft fiir Erndhrungsmedizin (DGEM)
Diana Rubin

= Deutsche Gesellschaft fiir Naturheilkunde (DGNHK)
Petra Klose, Jost Langhorst

= Deutsche Gesellschaft fiir Geriatrie (DGG)
Romana Lenzen-GroRimlinghaus

= Deutsche Gesellschaft fiir Koloproktologie (DGK)
Alexander Herold, Heiner Krammer, Martin Kreis

= Deutsche Gesellschaft fiir Innere Medizin (DGIM)
Viola Andresen

= Deutsche Gesellschaft fiir Palliativmedizin e. V. (DGP)
Gerhild Becker

= Deutsche Schmerzgesellschaft e. V.
Stefan Wirz

Die Deutsche Gesellschaft fiir Allgemeinmedizin und Familienmedi-
zin (DEGAM) wurde zur Mitarbeit an der Leitlinie eingeladen, konn-
te das Leitlinienvorhaben aber auf Grund personeller Engpasse
nicht unterstiitzen. Da es sich bei der Leitlinie Obstipation nicht
um das Obstipations-pradominante Reizdarm-Syndrom handelt,
wurde eine Beteiligung des Deutschen Kollegiums fiir Psychosoma-
tische Medizin e. V. (DKPM) und der Deutschen Gesellschaft fir Psy-
chiatrie und Psychotherapie, Psychosomatik und Nervenheilkunde
e.V. nicht fir sinnvoll erachtet.

Reprdsentativitdt der Leitliniengruppe:
Beteiligung von Patienten

= MAGDA Patientenforum (MAGDA)
Miriam Goebel-Stengel

Die Deutsche Reizdarmselbsthilfe e.V. wurde als weiterer Patien-
tenvertreter zur Mitarbeit an der Leitlinie eingeladen. Eine Beteili-
gung war ebenfalls auf Grund personeller Engpasse nicht maglich.

Bei der personellen Besetzung der einzelnen Arbeitsgruppen
wurden, wenn moglich, Fachkompetenz, eine interdisziplinare
Verteilung und der jeweilige Tatigkeitsbereich (niedergelassen
und stationar) beriicksichtigt (s. » Tab. 1).

Methodologisches Vorgehen

Grundlagen der Methodik

Literaturrecherche

Die Literaturrecherche wurde individuell in den einzelnen Arbeits-
gruppen durchgefihrt. Die Details zur Suche und Auswahl sind im
Leitlinienreport dargestellt.

Empfehlungsgraduierung

Die Starke der Empfehlung ergibt sich aus der verwendeten For-
mulierung (soll/sollte/kann) entsprechend der Abstufung in
» Tab. 2. Die Konsensusstdrke wurde gemafd » Tab. 3 festgelegt.
Empfehlungen, die unverdndert aus der letzten Leitlinie Giber-
nommen wurden, wurden mit ,gepriift 2021 gekennzeichnet.

Statements

Als Statements werden Darlegungen oder Erlduterungen von spe-
zifischen Sachverhalten oder Fragestellungen ohne unmittelbare
Handlungsaufforderung bezeichnet. Sie werden entsprechend
der Vorgehensweise bei den Empfehlungen im Rahmen eines for-
malen Konsensusverfahrens verabschiedet und kénnen entweder
auf Studienergebnissen oder auf Expertenmeinungen beruhen.

Klug entscheiden

Empfehlungen, die mit ,Klug entscheiden“ gekennzeichnet sind,
wurden fir die ,Klug entscheiden“-Initiative der Deutschen Gesell-
schaft fiir Innere Medizin ausgewdhlt. Diese Empfehlungen sollen
als konkrete Hilfestellung bei der Indikationsstellung zu diagnosti-
schen und therapeutischen MaBnahmen dienen, um eine Unter-
bzw. Uberversorgung zu vermeiden. Weitere Informationen finden
Sie unter https://www.klug-entscheiden.com/.

Externe Begutachtung und Verabschiedung

Verabschiedung durch die Vorstande der heraus-
gebenden Fachgesellschaften/Organisationen

Die vollstdndige Leitlinie wurde von allen beteiligten Fachgesell-
schaften begutachtet und konsentiert und stand fiir 4 Wochen
als Konsultationsfassung fir die Fach&ffentlichkeit zur Kommen-
tierung auf der DGVS Website zur Verfiigung. Uber den DGVS
Newsletter wurde um Kommentierung gebeten. Die Anderungs-
vorschldge sind im Leitlinienreport dargestellt.
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# Thieme

» Tab.1 Mitglieder der Leitliniengruppe.

AG 1: Definition und Epidemiologie AG-Leiter Thomas Frieling (DGVS)
AG-Mitglieder Juliane Schwille-Kiuntke (DGNM)
Andreas Stengel (DGVS)
AG 2: Atiologie und Pathophysiologie AG-Leiter Michael Schemann (DGNM)
AG-Mitglied Thilo Wedel (DGNM)
AG 3: Diagnostik AG-Leiter Jutta Keller (DGVS)
AG-Mitglied Rita Kuhlbusch-Zicklam (DGVS)
AG 4: Allgemeine Empfehlungen zum Therapie-Management AG-Leiter Michael Karaus (DGVS)
(auBer Erndhrung), geriatrische Aspekte, Schwangerschaft AG-Mitglied T e e gl s (5
AG 5+ 6: Erndhrung, Pra- und Probiotika AG-Leiter Heiner Krammer (DGK)
AG-Mitglieder Diana Rubin (DGEM)
Miriam Goebel-Stengel (Patientenvertreter (MAGDA)
AG 7: Konventionelle Therapie (= klassische ,Laxantien®) AG-Leiter Ahmed Madisch (DGVS)
AG-Mitglieder Stefan A. Mdiller-Lissner (DGVS)
Winfried Voderholzer (DGVS)
AG 8: Moderne Medikamente: AG-Leiter Viola Andresen (DGNM, DGVS, DGIM)
Serotoninerge Prokinetika AG-Mitglied Peter Layer (DGVS)
AG 9: Moderne Medikamente: AG-Leiter Christian Pehl (DGNM, DGVS)
S TR AG-Mitglied Felix Gundling (DGVS)
AG 10: Biofeedback AG-Leiter Hubert M6nnikes (DGVS)
AG-Mitglied Ivo van der Voort (DGVS)
AG 11: Komplementdre und alternativmedizinische Methoden (CAM) AG-Leiter Jost Langhorst (DGf Naturheilkunde)
(inklusive Irrigation, Darm-Massage, externe Elektrostimulation etc.) AG-Mitglied Petra Klose (DGF Naturheilkunde)
AG 12: Therapie der OIC, PAMORA AG-Leiter Martin Alexander Storr (DGVS)
AG-Mitglieder Gerhild Becker (DGPalliativ)
Stefan Wirz (Deutsche Schmerzgesellschaft)
AG 13: Chirurgische Therapie inklusive Sakralnervenstimulation AG-Leiter Martin Kreis (DGK)
AG-Mitglieder Alexander Herold (DGK)

Patientenvertretung
Methodik

Methodische Unterstiitzung

» Tab.2 Schema zur Graduierung von Empfehlungen.

Mia Kim (DGAV/CACP)
Helmut Witzigmann (DGAV/CACP)

Miriam Goebel-Stengel (MAGDA)
Petra Lynen Jansen (DGVS)

Pia Lorenz (DGVS)
Susanne Blodt (AWMF)
Torsten Karge (CGS-Leitlinien-Plattform)

» Tab.3 Einteilung der Konsensstarke.

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.

Beschreibung Syntax Konsens % Zustimmung
starke Empfehlung soll Starker Konsens >95
Empfehlung sollte Konsens >75-95
offen kann Mehrheitliche Zustimmung >50-75

Kein Konsens <50
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Redaktionelle Unabhdngigkeit und Finanzierung
der Leitlinie

Die Erstellung der Leitlinie erfolgte redaktionell unabhéngig. Die
DGVS finanzierte die Nutzung des Leitlinienportals. Eine finanziel-
le Beteiligung Dritter erfolgte nicht. Mandatstrager und Experten
arbeiteten ausschlieBlich ehrenamtlich.

Darlegung von und Umgang mit Interessenkonflikten

Im Einklang mit dem AWMF-Regelwerk zum Umgang mit Interes-
senkonflikten gaben alle Teilnehmenden ihre Erkldrungen auf
dem entsprechenden AWMF-Formular (Formblatt 2018) ab. Die
Interessenkonflikte wurden von den Koordinatoren der Leitlinie
und von S.Blodt (AWMF) gesichtet und gemaR den AWMF-Krite-
rien als gering, moderat oder hoch beziiglich der individuellen
Empfehlung kategorisiert. Der Vorschlag zum Management wur-
de zu Beginn der Konsensuskonferenz mit allen beteiligten Exper-
ten diskutiert, konsentiert und umgesetzt. Hohe Interessenkon-
flikte, Eigentimerinteressen an Arzneimitteln/Medizinprodukten
(z. B. Patent, Urheberrecht, Verkaufslizenz), mit Bezug zur Leitlinie
bestanden bei keinem der Teilnehmer. Als moderat wurden fol-
gende Interessenkonflikte eingestuft:
= Berater- bzw. Gutachtertdtigkeit oder bezahlte Mitarbeit in
einem wissenschaftlichen Beirat eines Unternehmens der
Gesundheitswirtschaft (z. B. Arzneimittelindustrie, Medizin-
produkteindustrie), eines kommerziell orientierten Auftrags-
instituts oder einer Versicherung
= finanzielle Zuwendungen (Drittmittel) fiir Forschungsvorhaben
oder direkte Finanzierung von Mitarbeitern der Einrichtung von
Seiten eines Unternehmens der Gesundheitswirtschaft, eines
kommerziell orientierten Auftragsinstituts oder einer Versiche-
rung
= Besitz von Geschdftsanteilen, Aktien, Fonds mit Beteiligung
von Unternehmen der Gesundheitswirtschaft

Die Leitliniengruppe entschied einstimmig, dass die von dieser
Einschatzung betroffenen Personen (s. Leitlinienreport) sich bei
der Abstimmung (iber ausgewahlte Empfehlungen, die von diesen
Interessenkonflikten direkt beriihrt werden kénnten, enthalten.
Somit wurden Doppelabstimmungen durchgefiihrt, diese haben
aber nicht zu einer Veranderung des Ergebnisses gefiihrt.

Honorare fiir Vortrags- und Schulungstétigkeiten oder bezahlte
Autoren- oder Co-Autorenschaften im Auftrag eines Unternehmens
der Gesundheitswirtschaft, eines kommerziell orientierten Auf-
tragsinstituts oder einer Versicherung wurden als geringfligig ein-
gestuft und fiihrten nicht zur Notwendigkeit einer Enthaltung.

Die Beeinflussung durch Interessenkonflikte wurde weiter auch
durch die Durchfiihrung systematischer Literaturrecherchen bei kri-
tischen und besonders versorgungsrelevanten Themen, die formale
dreistufige Konsensbildung sowie die Erstellung der interdisziplind-
ren Arbeitsgruppen reduziert. Dariiber hinaus wurde bei Giber 85 %
der Empfehlungen (71/83) ein ,starker Konsens*“ erreicht, was sich
ebenfalls positiv auf die potentiellen Interessenkonflikte auswirkte.

Alle Interessenerkldrungen sind im Leitlinienreport dargestellt.

Verbreitung und Implementierung

Konzept zur Verbreitung und Implementierung

Die Leitlinie wird neben der Zeitschrift fiir Gastroenterologie bei
AMBOSS und auf den Homepages der DGVS (www.dgvs.de) und
der AWMF (www.awmf.de) veroffentlicht.

Giiltigkeitsdauer und Aktualisierungsverfahren

Die Gliltigkeit betrdgt etwa fiinf Jahre (31. Oktober 2026). Die
Uberarbeitung wird durch den Leitlinienbeauftragten der DGVS
initiiert. Die Steuergruppe, der Leitlinie priift jhrlich den Aktuali-
sierungsbedarf der Leitlinie. Als Ansprechpartner steht lhnen Frau
Lorenz (leitlinien@dgvs.de) von der DGVS Geschaftsstelle zur Ver-
figung.

Redaktioneller Hinweis

Geschlechtsneutrale Formulierung

AusschlieBlich zum Zweck der besseren Lesbarkeit wird auf die
geschlechtsspezifische Schreibweise verzichtet. Alle personen-
bezogenen Bezeichnungen in diesem Dokument sind somit
geschlechtsneutral zu verstehen.

Partizipative Entscheidungsfindung

Alle Empfehlungen der Leitlinie sind als Empfehlungen zu verstehen,
die im Sinne einer partizipativen Entscheidungsfindung zwischen
Arzt und Patient und ggf. der Angehérigen getroffen werden und
umzusetzen sind.

Besonderer Hinweis

Die Medizin unterliegt einem fortwdhrenden Entwicklungsprozess,
so dass alle Angaben, insbesondere zu diagnostischen und thera-
peutischen Verfahren, immer nur dem Wissensstand zur Zeit der
Drucklegung der Leitlinie entsprechen kénnen. Hinsichtlich der
angegebenen Empfehlungen zur Therapie und der Auswahl sowie
Dosierung von Medikamenten wurde die groBtmaogliche Sorgfalt
beachtet. Gleichwohl werden die Benutzer aufgefordert, die
Beipackzettel und Fachinformationen der Hersteller zur Kontrolle
heranzuziehen und im Zweifelsfall einen Spezialisten zu konsultie-
ren. Fragliche Unstimmigkeiten sollen bitte im allgemeinen Interes-
se der DGVS Redaktion mitgeteilt werden. Der Benutzer selbst
bleibt verantwortlich fiir jede diagnostische und therapeutische
Applikation, Medikation und Dosierung.

In dieser Leitlinie sind eingetragene Warenzeichen (geschiitzte
Warennamen) nicht besonders kenntlich gemacht. Es kann also
aus dem Fehlen eines entsprechenden Hinweises nicht geschlos-
sen werden, dass es sich um einen freien Warennamen handelt.

Das Werk ist in allen seinen Teilen urheberrechtlich geschiitzt.
Jede Verwertung auRerhalb der Bestimmung des Urhebergeset-
zes ist ohne schriftliche Zustimmung der DGVS unzuldssig und
strafbar. Kein Teil des Werkes darf in irgendeiner Form ohne
schriftliche Genehmigung reproduziert werden. Dies gilt insbe-
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sondere fiir Vervielfiltigungen, Ubersetzungen, Mikroverfilmun-
gen und die Einspeicherung, Nutzung und Verwertung in elektro-
nischen Systemen, Intranets und dem Internet.

1. Definition und Epidemiologie

STATEMENT 1-1: DEFINITION

Eine chronische Obstipation liegt vor, wenn folgende drei Kri-
terien aktuell seit mindestens 3 Monaten bestehen, wobei der
initiale Beginn der Symptomatik wenigstens 6 Monate vor Di-
agnosestellung liegen sollte:

= 22 der folgenden Symptome sollten vorhanden sein:

- klumpiger oder harter Stuhl (Bristol Stool Form Scale 1-2)
bei >25 % der Stuhlentleerungen,

- starkes Pressen bei >25 % der Stuhlentleerungen,

- subjektiv unvollstandige Entleerung bei >25 %
der Stuhlentleerungen,

- subjektive Obstruktion bei >25 % der Stuhlentleerun-
gen,

- manuelle Manover zur Erleichterung der Defdkation bei
>25 % der Stuhlentleerungen (digitale Manipulation,
Beckenbodenunterstiitzung),

- <3 spontane Stuhlgdnge pro Woche

= Weiche Stiihle kommen ohne die Einnahme von Laxantien
nur selten vor.

= Die Kriterien fiir ein Reizdarmsyndrom sind nicht erfillt.

[Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Probert et al. [4] haben schon 1994 auf die Diskrepanz zwi-
schen subjektiv berichteter Obstipation und Konsensus-Definitio-
nen hingewiesen. Diese Diskrepanz besteht bis heute und fiihrt zu
groBer Variabilitat hinsichtlich der berichteten Pravalenz [5].

Eine wesentliche Schwierigkeit besteht unter anderem darin,
dass eine rein objektive Definition der Obstipation z.B. alleinig
basierend auf der Stuhlfrequenz dem gesamten Beschwerdekom-
plex der Patienten mit chronischer Obstipation nicht gerecht wird
und durch derartige Definitionen ein groRer Teil der Patienten
nicht erfasst wird. So gibt es viele Patienten, die z. B. sehr miihe-
voll und nur unter groBer Anstrengung und mit starkem Pressen
Stuhlgang haben kdnnen, dies aber durchaus auch téglich. Zudem
hat sich gezeigt, dass z. B. Messungen der gastrointestinalen Tran-
sitzeit eher mit dem Parameter der Stuhlkonsistenz als mit dem
der Stuhlfrequenz korrelieren [6]. International haben sich auf-
grund dieser Schwierigkeiten daher Definitionen etabliert, die
eine Kombination aus subjektiven (wie z. B. starkes Pressen oder
unvollstdndige Entleerung) und objektiven Parametern (z.B.
Stuhlfrequenz, Stuhlkonsistenz) enthdlt. Der derzeitige internatio-
nale Standard stellt in dem Zusammenhang die Rom IV-Klassifika-
tion [7] dar, auf deren Basis diese hier vorliegende Definition ge-
wdéhlt wurde.

STATEMENT 1-2: INZIDENZIPRAVALENZ

Inzidenz und Pravalenz der Obstipation sind sehr variabel und
abhdngig sowohl von der angewandten Definition als auch
vom untersuchten Kollektiv. In Europa ist von einer mittleren
Prévalenz von ca. 15 % in der Allgemeinbevélkerung auszuge-
hen. Bei Frauen und dlteren Menschen ist die Pravalenz deut-
lich hoher.

[Starker Konsens] (gepriift 2021)

Kommentar

Die Pravalenz und Inzidenz der chronischen Obstipation ist von
ihrer Definition abhdngig. Zusatzlich Gberlappt sich die chroni-
sche Obstipation deutlich mit anderen funktionellen Stérungen,
wie etwa dem Reizdarmsyndrom. Die Definition der chronischen
Obstipation ist variabel. Dies ist fiir die Evaluation von Prévalenz
und Inzidenz von Bedeutung. So findet sich definitionsabhdngig
in der gleichen Kohorte eine Prdvalenz von 9,4 bis 58,9 %, wobei
die Pravalenz nach Rom llI-Kriterien in dieser Studie bei 24.0%
(95%Cl: 22.1, 25.9) war [8]. Die selbsteingeschétzte (,self-repor-
ted“) Obstipation hatte die hochste Sensitivitdt (91,1 %, 95 %Cl:
88,8, 93,4) und negativen pradiktiven Vorhersagewert (94,5 %,
95 %Cl: 93,1, 96,1) verglichen mit den Rom IlI-Kriterien, aber
eine geringe Spezifitdt (51.3 %, 95 %Cl: 48,8, 53,8) und geringen
positiven Vorhersagewert (37,1 %, 95 %Cl: 34,4, 39,9) [8]. Beziig-
lich der Pravalenzberechnung ergaben sich keine grundsétzlichen
Unterschiede beziiglich der Rom IlI- und Rom IV-Definitonen [9].
Es ist aber zu vermuten, dass sich die Pravalenz der funktionellen
Obstipation durch die stringentere Rom IV-Klassifikation des Reiz-
darmsyndroms erhohen wird. So werden in einer aktuellen Analy-
se etwa 50 % der nach Rom Il definierten Reizdarmpatienten nach
Rom IV-Kriterien anderen funktionellen Erkrankungen zugeord-
net, unter denen die funktionelle Obstipation etwa 25 % ausmacht
[10].

Fiir die Obstipation wird eine Pravalenz von 0,7 bis zu 81 %
berichtet [5, 11]. Dabei betrdgt die mittlere Prévalenz fiir Europa
ca. 15%[5, 11, 12]. Dieser Variabilitt liegen vermutlich auch kul-
turelle Unterschiede zugrunde [13-18].

In einem deutschen Kollektiv (n=2000) wurde eine Pravalenz
von 5% gefunden [19]. Eine weitere Studie mit einer Internet-Um-
frage an 15002 Deutschen [20] zeigte bei 14,9 % eine Obstipation
innerhalb der letzten 12 Monate, bei 5,8 % eine Obstipation inner-
halb der letzten 4 Wochen und bei 2,5 % aktuelle Obstipationsbe-
schwerden. 4,4 % benutzen Abfiihrmittel und 2,6 % hatten wegen
der Obstipation einen Arzt aufgesucht. Im Vergleich zu nicht-obs-
tipierten Teilnehmern hatten Obstipierte eine geringere Lebens-
qualitét, einen geringeren Gesundheitsstatus, ein geringeres Ein-
kommen und einen geringeren Sozialstatus [20].

Obstipation ist bei Frauen hdufiger als bei Mannern [5]: Das
Geschlechterverhaltnis betrdgt ca. 2:1. Suares et al. ermittelten
im Rahmen einer Metaanalyse auf der Basis von 26 Studien eine
Odds Ratio von 2,2 [12, 19]. Allerdings ist von einer groReren In-
anspruchnahme medizinischer Leistungen durch Frauen als durch
Manner mit Obstipation auszugehen, was eine Uberschitzung des
Geschlechtereffekts zur Folge haben kann [21, 22]. Obstipation
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kann in allen Altersklassen vorkommen, tritt aber mit zunehmen-
dem Alter hdufiger auf, vor allem bei Personen ab dem 65. Le-
bensjahr [12]. Erklarung dafiir kann unter anderem die haufigere
Einnahme von Medikamenten wie Diuretika und Schmerzmittel
sein [23, 24], neurologische Erkrankungen und Funktionsdnde-
rungen (s. AG 2), ,sedativer Lebensstil“ (Expertenmeinung) und
Bettlagerigkeit. Diverse weitere Risikofaktoren fiir das Auftreten
einer Obstipation werden diskutiert: Niedriges Einkommen ist
dabei ebenso mit Obstipation assoziiert wie eine geringer Ausbil-
dungsgrad [11, 20, 25-28]. Dabei bleibt unklar, ob die Obstipa-
tion in diesem Fall Giber die Erndhrung induziert wird (s. AG 4).

STATEMENT 1-3 LEBENSQUALITAT

Patienten mit chronischer Obstipation haben eine schlechtere
Lebensqualitét als Personen ohne Obstipation.

[Starker Konsens] (geprift 2021)

Kommentar

Sowohl Erwachsene als auch Kinder mit Obstipation haben eine
schlechtere Lebensqualitat als Kontrollpersonen ohne Obstipation
[29, 30]. Eine Metaanalyse basierend auf 13 Primdrstudien kommt
zu dem Schluss, dass dabei mentale Aspekte der Lebensqualitdt
starker beeintrdchtigt zu sein scheinen als kérperliche [30].

Bei chronisch obstipierten Menschen ist die Beeintrachtigung
der Lebensqualitdt vergleichbar mit der bei anderen chronischen
Erkrankungen [30, 31].

Obstipations-spezifische Messungen der Lebensqualitdt (z. B.
PAC-QOL [32]) erlauben die Messung der Verdanderung der indivi-
duellen Lebensqualitét - beispielsweise im Rahmen einer medika-
mentdsen Therapie [33] - aber keinen Vergleich mit anderen
chronischen Krankheiten.

STATEMENT 1-4 KOSTEN

Patienten mit chronischer Obstipation verursachen im Ver-
gleich zu nicht-obstipierten Personen sowohl héhere direkte
(Verschreibungen, Arztbesuche, Krankenhausaufenthalte),
als auch hohere indirekte Kosten (Arbeitsausfalle).

[Starker Konsens] (geprift 2021)

Kommentar

Menschen mit chronischer Obstipation berichten nicht nur von
einer verminderten Arbeitsproduktivitit, sondern auch von einer
hdufigeren Inanspruchnahme arztlicher Leistungen im Vergleich
zu Probanden ohne Obstipation [34].

Es gibt Evidenz fiir die Beeinflussung der direkten Kosten durch
Faktoren wie Symptomauspragung (persistierend > episodisch/ein-
malig), Geschlecht (Mdnner > Frauen) und Alter (jinger > dlter)
[35]. Die Schwere der Symptomatik wirkt sich sowohl auf direkte
als auch auf indirekte Kosten aus [36].

Aktuelle Erhebungen aus Deutschland ergaben fiir Patienten mit
moderatem bis schwerem Reizdarmsyndrom vom Obstipationstyp
direkte Kosten von knapp 2000 € pro Patient und Jahr (getragen

von Gesundheitssystem und Patient), die Schwankungsbreite der
Kosten zwischen verschiedenen europdischen Landern ist hoch
[37].

2. Atiologie und Pathophysiologie

Allgemeine Vorbemerkungen

Die Statements zur Atiologie und Pathophysiologie beschrinken

sich auf die chronische Obstipation. Nicht beriicksichtigt werden

besondere Formen intestinaler Motilitatsstérungen, wie z. B. akute

bzw. chronische intestinale Pseudoobstruktion, idiopathisches

Megacolon, Morbus Hirschsprung oder das Reizdarmsyndrom.

Hierzu wurden bereits zwei aktuelle S3-Leitlinien erstellt:

= S3-Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fiir Gastroenterologie,
Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten (DGVS) und der
Deutschen Gesellschaft fiir Neurogastroenterologie und Moti-
litdt (DGNM) zu Definition, Pathophysiologie, Diagnostik und
Therapie intestinaler Motilitdtsstorungen [38]

= S3-Leitlinie Reizdarmsyndrom: Definition, Pathophysiologie,
Diagnostik und Therapie. Gemeinsame Leitlinie der Deutschen
Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Verdauungs- und Stoff-
wechselkrankheiten (DGVS) und der Deutschen Gesellschaft
fur Neurogastroenterologie und Motilitat (DGNM) [39].

Insgesamt ist die Studienlage zur Atiologie und Pathophysiologie
der Obstipation als sparlich und unbefriedigend einzustufen. Die
unterschiedlichen Definitionen der Obstipation sowie methodische
Schwéchen im Studiendesign erlauben zumeist keine Aussagen mit
hoher Evidenz.

STATEMENT 2-1

Assoziationen zwischen Obstipation und faserarmer Kost, ver-
ringerter Flissigkeitsaufnahme, mangelnder Bewegung und
Unterdriickung des Defikationsreizes sowie abrupter Anderun-
gen der Lebensumstande wurden in der Literatur beschrieben.
Ein direkter kausaler Zusammenhang ist jedoch nicht belegt.
[Starker Konsens] (gepriift 2021)

Kommentar

Die aufgefiihrten Faktoren werden hdufig als tradierte Ursachen
einer Obstipation angesehen, lassen sich durch evidenzbasierte Da-
ten jedoch nicht bestétigen [40, 41]. So haben Vergleiche zwischen
Obstipierten und Gesunden gezeigt, dass keiner der Faktoren
zwangslaufig zur Obstipation bzw. zur deutlichen Besserung der Be-
schwerden nach deren Behebung fiihrt [40-46]. Vielmehr ist davon
auszugehen, dass eine bereits bestehende Obstipationsneigung
durch diese Faktoren getriggert bzw. klinisch evident wird. Zu allen
aufgefiihrten Faktoren ist die Studienlage uneinheitlich: Faserarme
Kost kann einerseits die Entwicklung einer Obstipation beférdern,
andererseits wurden keine Unterschiede zwischen Obstipierten
und Nicht-Obstipierten hinsichtlich des Ballaststoffgehaltes der
Nahrung gefunden [46]. Studien zur Menge der Fliissigkeitszufuhr
zeigten ebenfalls widerspriichliche Ergebnisse. So steht eine verrin-
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gerte Flissigkeitszufuhr mit dem Auftreten einer Obstipation zwar
im Zusammenhang, die Menge der Flissigkeitszufuhr korreliert
jedoch nicht mit der Haufigkeit einer Obstipation [42, 45]. In keiner
Studie lieB sich mangelnde korperliche Bewegung als eindeutiger
kausaler Faktor fiir eine Obstipation belegen [43, 45, 46].

STATEMENT 2-2

Strukturelle intestinale Passagestdrungen konnen zu einer
Obstipation fiihren.

[Starker Konsens] (geprift 2021)

Kommentar

Verschiedene strukturelle intestinale Passagestérungen wer-
den hdufig als mdgliche Ursachen einer Obstipation aufgefihrt.
Sie stehen jedoch nicht im direkten kausalen Zusammenhang
mit einer funktionellen Obstipation, sondern entsprechen unter-
schiedlichen Formen einer intestinalen Obstruktion. So fiihren
mechanische intestinale Passagestérungen im Allgemeinen nicht
zu einer chronischen Obstipation, sondern zu einem mechanisch
bedingten (Sub-)lleus mit akutem bzw. subakutem Verlauf. Atio-
logisch abzugrenzen sind hier luminale (z. B. Stenosierung durch
Neoplasien, entziindliche Prozesse, Radiotherapie, Atresien) von
extra-luminalen (z. B. Bridenileus durch peritoneale Adhdsionen)
Passagehindernissen.

Stuhlentleerungsstorungen

Anorektale Entleerungsstérungen (,obstructed defecation syn-
drome*) kdnnen ebenfalls durch luminale und/oder extra-lumina-
le Obstruktionen verursacht sein. Hierzu zdhlen typischerweise
Rektozelen, Enterozelen oder eine rektale Intussuszeption bzw.
ein Rektumprolaps. Auch eine ausgepragte Beckenbodensenkung
kann eine Defédkation erschweren. Im Gegensatz zu diesen me-
chanischen Obstruktionen des Anorektums sind die reflektorisch
bedingten Defdkationsstérungen funktioneller Genese. Hierzu ge-
horen z.B. eine paradoxe Anspannung des duReren analen
SchlieBmuskels oder ein fehlender intrarektaler Druckaufbau bei
der Defdkation. Diese anorektalen Fehlfunktionen kénnen eben-
falls eine Behinderung der rektalen Entleerung verursachen [47].

STATEMENT 2-3

Medikamente bzw. deren Nebenwirkungen sowie neurologi-
sche, endokrine und systemische Erkrankungen kénnen zu einer
Obstipation fiihren.

[Starker Konsens] (geprift 2021)

Kommentar

Die intestinale Passage kann durch Medikamente bzw. deren
Nebenwirkungen sowie im Gefolge von neurologischen, endokri-
nen und systemischen Erkrankungen beeintrachtigt werden. In
» Tab. 4 sind Ursachen fiir diese sekundaren Formen einer Obstipa-
tion ohne Anspruch auf Vollstandigkeit aufgefiihrt [48]. Im Vorder-

» Tab.4 Medikamente sowie neurologische, endokrine, und syste-
mische Erkrankungen als mdgliche Ursache der Obstipation.

Medikamente (Nebenwirkungen)

Opoide (siehe auch Statement 2-5)

Anticholinergika

Trizyklische Antidepressiva

Neuroleptika

Monoaminooxidase-Hemmer

Antiepileptika

Antihistaminika

Kalziumhaltige Antazida

Antihypertensiva

Spasmolytika

Sympathomimetika

Diuretika

Colestyramin

Neurologische Erkrankungen

Zentralnervensystem  Morbus Parkinson
Multiple Sklerose

zerebrovaskuldre Erkrankungen (Apoplex,
Demenz)

Morbus Recklinghausen (Neurofibromatose)
Tabes dorsalis

peripheres Nerven-
system

autonome Neuropathie (Diabetes mellitus)

Polyneuritis Guillain-Barré
traumatische Lasionen  Riickenmarksldsionen

Lasion vegetativer Nervengeflechte (Operationen
im Becken-, Bauch- und Retroperitonealraum)

Endokrine Erkrankungen bzw. Ursachen

endokrine Erkran- Hypothyreose

kungen
Hyperparathyreoidismus (Hyperkalzamie)
Phdochromozytom

physiologisch Schwangerschaft (3. Trimenon)

Zyklus (2. Zyklushdlfte)
Systemische Erkrankungen

Kollagenosen systemische Sklerodermie

Amyloidose primare und sekundére Formen

grund stehen die medikamentds bedingte Obstipation sowie neu-
rologische Erkrankungen, die primar das Zentralnervensystem
bzw. periphere Nervensystem betreffen und sekundar zu einer Ver-
langsamung des intestinalen Transits und/oder Stérung der anorek-
talen Entleerung fiihren. Endokrine Ursachen einer Obstipation sind
dagegen eher selten. Eine Hypothyreose kann zwar u. a. eine Obsti-
pation bedingen, bei hypothyreoten Patienten zeigte sich jedoch
keine Verlangerung der gastrointestinalen Transitzeit, sondern eine
verdnderte rektale Sensitivitdt [49]. Zudem liegt nur bei sehr weni-
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gen Patienten mit Obstipation ohne weitere klinische Hinweise auf
eine Schilddriisenunterfunktion tatsdchlich eine Hypothyreose vor.
Wahrend eine schwangerschaftsbedingte Progesteronerhéhung
nachweislich zur Verlangsamung des intestinalen Transits fiihrt, las-
sen sich zwischen obstipierten und nicht-obstipierten Frauen keine
signifikanten Unterschiede der Geschlechtshormonspiegel finden.
Zyklusabhédngige Veranderungen der Stuhlgewohnheiten werden
von etwa der Hélfte pramenopausaler Frauen berichtet, sind jedoch
hinsichtlich der daraus resultierenden, objektiven Verldngerung der
intestinalen Passagezeit als minimal einzustufen.

STATEMENT 2-4

Obstipation kann mit Verdanderungen an intestinalen Schritt-
macherzellen (interstitielle Cajal-Zellen) sowie mit enteri-
schen Neuropathien und/oder Myopathien assoziiert sein.
[Starker Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

Eine intakte intrinsische senso-motorische Funktion des Darms
ist Voraussetzung fiir eine regelrechte intestinale Motilitat und
wird maRgeblich durch das enterische Nervensystem, die glatte
Darmwandmuskulatur sowie die intestinalen Schrittmacherzellen
(interstitielle Cajal-Zellen, ICC) vermittelt. Isolierte oder kombi-
nierte Schadigungen dieser Strukturen kénnen zu intestinalen
Motilitdtsstorungen fiihren und werden in der ,London Klassifika-
tion“ als sog. gastrointestinale neuromuskuldre Pathologien
(GINMP) bezeichnet und in folgende Formen unterteilt: (1) enteri-
sche Neuropathien, (2) enterische Myopathien, (3) Verdnderun-
gen der ICC [50-52]. GINMP sind in der Regel nur bei schweren
Formen der Obstipation nachweisbar und zeigen unterschiedliche
Auspragungen. Die histopathologischen Veranderungen sollten
nicht zwingend als kausale, sondern als assoziierte morphologi-
sche Korrelate einer Obstipation bewertet werden. So werden en-
terische Neuro- und Myopathien zwar hdufig bei pathologischen
Dinndarmmanometrie-Befunden beobachtet, korrelieren jedoch
nur selten mit den spezifischen Manometriemustern (myopathi-
sche versus neuropathische Genese) [53].

Es wird angenommen, dass die GINMP bei Patienten mit
schwerer Obstipation (Slow-transit-Obstipation) zu folgenden
pathophysiologischen Verdnderungen fiihren und damit eine Ver-
langerung der Kolontransitzeit bedingen: (1) Verminderte Sensiti-
vitat und Compliance des Rektums, (2) Erh6hung retrograder und
Verminderung anterograder Kontraktionswellen im Kolon, (3)
Verringerung der Kontraktionsstarke und -frequenz im Kolon [54,
55]. Die technischen Anforderungen zur Gewinnung, Aufarbei-
tung und histologischen Beurteilung von Darmbiopsaten bzw.
-exzidaten sind in der S3-Leitlinie zur Definition, Pathophysiologie,
Diagnostik und Therapie intestinaler Motilitdtsstorungen sowie
der Leitlinie der internationalen Konsensus-Gruppe fiir die histolo-
gische Beurteilung von GINMP erldutert [50-52, 56]. Aufgrund
des hohen logistischen Aufwandes und fehlender allgemein giilti-
ger Normwerte stellt die Diagnostik von GINMP zur Zeit noch kein
Routineverfahren dar und ist spezialisierten Laboratorien vorbe-
halten.

Bei Patienten mit chronischer Obstipation wurden folgende
Formen einer enterischen Neuropathie beschrieben: Hypogan-
glionose des Plexus myentericus, degenerative Neuropathie,
intestinale neuronale Dysplasie, enterische Ganglionitis, verander-
ter Neurotransmitterstatus [51, 57]. GréRte Ubereinstimmung
laut Studienlage stellt die Hypoganglionose des Plexus myenteri-
cus bei Slow-Transit-Obstipation dar.

Bei Patienten mit chronischer Obstipation wurden folgende
Formen einer enterischen Myopathie beschrieben: degenerative
Fibrosierung, enterische Leiomyositis, amphophile Einschlusskor-
perchen, Myofilament-Verlust, atrophe Desmosis coli. Nach Studi-
enlage stellt jedoch keiner dieser histopathologischen Phédnoty-
pen einen konsistenten Befund dar. Bei Patienten mit Slow-
Transit-Obstipation wurde mehrheitlich eine signifikante Abnah-
me der ICC (<50% der Norm) beobachtet [51, 57]. Allerdings
bleibt unklar, ob der Verlust von ICC urséchlich zur Entwicklung
einer chronischen Obstipation beitrdgt oder lediglich Folge der
verlangsamten Darmpassage ist.

STATEMENT 2-5

Opioide kénnen zur Obstipation fiihren, da sie durch Bindung
an intestinale Opioid-Rezeptoren die propulsive Peristaltik
und die epitheliale Sekretion inhibieren.

[Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Opioide werden erfolgreich bei der Behandlung von viszeralen
und somatischen Schmerzen eingesetzt. Eine der haufigsten Ne-
benwirkungen bei chronischem, aber auch bei akutem Gebrauch
ist die Obstipation. Opioide wirken iber mu-, delta- und kappa-
Opioidrezeptoren, die von enterischen Nervenzellen exprimiert
werden [58]. Im humanen Darm fiihrt die Aktivierung dieser Rezep-
toren zu einer verringerten Ausschiittung von Acetylcholin aus
Synapsen erregender Interneurone. Dies bedingt eine Reduzierung
der schnellen, erregenden postsynaptischen Potenziale und damit
eine Hemmung der motorischen und sekretomotorischen Neurone
[58]. Damit sind die Aufrechterhaltung des peristaltischen Reflexes
sowie der ber Chlorid-Sekretion vermittelte Wasserinflux in das
Darmlumen beeintrachtigt. Die prasynaptische Hemmung der Ace-
tylcholinausschiittung erfolgt sowohl an neuromuskuldren als auch
an neuroepithelialen Synapsen, wodurch die Ausschiittung erre-
gender und hemmender Neurotransmitter und deren direkte Wir-
kung auf die Muskulatur und das Epithel unterdriickt wird. Dartiber
hinaus werden nach Aktivierung der mu- oder delta-Opioidrezepto-
ren Kaliumkandle gedffnet, die durch nachfolgende Hyperpolarisa-
tion des Membranpotenzials die Hemmung noch verstérken [58].

Die oben beschriebenen Wirkungen erkldren die hemmenden
Effekte von Opioiden auf die intestinale peristaltische Motilitdt
und epitheliale Sekretion und sind in dieser Kombination Ursache
fur die opioid-induzierte Obstipation. Die Aktivierung der mu-
Opioidrezeptoren scheint hierbei im Vordergrund zu stehen.
Auch im enterischen Nervensystem existiert allerdings das Phdno-
men der Opioid-Toleranz und der Rezeptordesensibilisierung.
Inwieweit dies zu neuen Behandlungsstrategien mit verringerter
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Obstipationsproblematik fihrt, wird derzeit erforscht. Darliber
hinaus sind Opioidrezeptoren auch in enterischen Muskelzellen,
Schrittmacherzellen (ICC-Zellen) und Immunzellen nachweisbar,
wobei deren Rolle fiir die Entstehung der Opioid-induzierten Obs-
tipation noch nicht vollstandig aufgeklart ist.

3. Diagnostik

EMPFEHLUNG 3-1A

Die Basisdiagnostik der chronischen Obstipation soll eine ge-
naue Anamnese mit Analyse des Stuhlverhaltens, der Medika-
menteneinnahme, der Begleitsymptome und -erkrankungen
sowie moglicher verursachender Erkrankungen, eine kérperli-
che Untersuchung inklusive Anusinspektion und rektal-digita-
ler Untersuchung mit Priifung des Sphinkterruhetonus, des
Kneifdrucks und des Defédkationsversuchs beinhalten.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (geprtift 2021)

EMPFEHLUNG 3-1B

Hierbei sollte versucht werden, das Stuhlverhalten moglichst
genau und, wenn mdglich, auch quantitativ zu erfassen, z. B.
auch unter Zuhilfenahme von Stuhltagebiichern inklusive
Bristol Stool Form Scale.

[Empfehlung, Starker Konsens] (gepriift 2021)

Kommentar

Eine Basisdiagnostik zur Evaluation der chronischen Obstipation
erscheint sinnvoll, obwohl systematische Studien hiertiber nicht
vorliegen. Eine extensive Routinediagnostik und Funktionsuntersu-
chungen werden als Basisdiagnostik aber nicht empfohlen [56, 59-
67]. Es existieren namlich keine verldsslichen Daten, dass Laborun-
tersuchungen (Blutbild, Schilddriisenfunktion, Serum-Calcium)
oder endoskopische oder radiologische Methoden zur Erkennung
sekundarer Formen der chronischen Obstipation im Rahmen der
Basisdiagnostik sinnvoll sind, wenn keine Hinweise auf mdgliche
verursachende Erkrankungen wie zum Beispiel eine kurzfristige
(12 Wochen) Anderung des Stuhlverhaltens oder Alarmsymptome
vorliegen [68, 69].

Bezliglich der im Rahmen der Basisdiagnostik zu erfragenden
moglichen Ursachen einer sekundaren Obstipation (Medikamente,
Vorerkrankungen) sei auf Kapitel 2 verwiesen.

Die Symptomatik der chronischen Obstipation ist vielfaltig und
wird mehr durch die subjektive Beeintrdachtigung des Patienten als
durch objektive Parameter (z.B. Stuhlfrequenz) bestimmt [70].
Systematische Studien (iber die Wertigkeit von Stuhltagebiichern
und validierten Erfassungen der Stuhlbeschaffenheit (z. B. Bristol
Stool Form Scale) gibt es nicht. Dennoch kann die genaue, mog-
lichst auch quantitative Erfassung der Stuhlgewohnheiten helfen,
Therapieerfolge zur beurteilen und erscheint deshalb sinnvoll.

Gezielte Fragen zu Stuhlfrequenz, -konsistenz und Mithsamkeit
bzw. Vollstdndigkeit der Stuhlentleerung kénnen auRerdem Hin-

weise darauf geben, ob eine chronische Obstipation eher auf einer
Kolontransitstérung (slow transit constipation, STC, seltener, har-
ter Stuhlgang ohne im Vordergrund stehendes Entleerungs-
problem) oder auf einer Stuhlentleerungsstdrung beruht. Die
Symptomatik ist diesbeziiglich aber nicht eindeutig [71].

Auch mittels digitaler rektaler Untersuchung l3sst sich eine
Stuhlentleerungsstérung nur bedingt ausschlieBen (NPV 64 %)
[72]. Der Ruhetonus lieR sich in Studien digital schlecht einschat-
zen [73]. Systematische Studien tber die Wertigkeit einer friihen
apparativen Differenzierung zwischen Transitstorung- und Stuhl-
entleerungsstérung liegen jedoch nicht vor. Wenn im Verlauf
eine mogliche Beckenbodendyssynergie weiter abgeklart werden
soll, wird primar die Durchfiihrung einer anorektalen Manometrie
und eines Ballonexpulsionstests (alternativ eine Defdkografie)
empfohlen (» Tab.5) [74-76].

Begleitende abdominelle Schmerzen/Beschwerden kénnen auf
ein Reizdarmsyndrom deuten [77]. Zwischen beiden Krank-
heitsbildern besteht eine relevante Uberlappung [78, 79], die die
eindeutige Abgrenzung erschwert. Dennoch gilt:

EMPFEHLUNG 3-2

Wenn die Patienten zusatzlich zur chronischen Obstipation
unter abdominellen Beschwerden/Schmerzen leiden, sollen
die Vorgaben der DGVS Leitlinie zum Reizdarmsyndrom ein-
gehalten werden.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

Leichte abdominelle Schmerzen und Blahungen kommen als
Begleitsymptome bei chronischer Obstipation vor. Sind diese Be-
schwerden ausgepragter, fallen die Patienten unter die Definition
Reizdarmsyndrom, und es sind generell die Vorgaben der Leitlinie
RDS zu beachten, die u. a. eine ausfiihrlichere Basisdiagnostik ein-
schlieRlich Blutuntersuchungen und Abdomensonographie vor-
sieht. Bei betroffenen Frauen ist zusatzlich eine gynakologische
Untersuchung erforderlich [77].

EMPFEHLUNG 3-3

Wenn keine Warnsymptome bestehen, kann bei unauffélliger
Basisdiagnostik zundchst eine probatorische Therapie erfolgen.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

Hierbei ist generell darauf zu achten, dass die Empfehlungen
der Darmkrebsvorsorgeuntersuchungen eingehalten werden. Zu
den relevanten Warnsymptomen zdhlen z. B. Blutung, Andmie,
unerklarter Gewichtsverlust > 10 %, Familien- oder Eigenanamne-
se mit gastrointestinalen Tumoren, LymphknotenvergréBerun-
gen, tastbare Resistenzen, Malnutrition, Blut im Stuhl, paradoxe
Diarrhoen, Alter >50 Jahre, progredienter Verlauf und kurze
Anamnese mit starken Beschwerden. Der Erfolg der probatori-
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» Tab.5 Diagnostische Verfahren bei schwerer, therapierefraktdrer
Obstipation (nach [56, 86]).

Kolontransitstudien: Die Messung der Kolontransitzeit erfolgt in der Regel
mit Hilfe rontgendichter Marker (modifizierter Hinton-Test). Dies er-
moglicht die objektive Messung der Kolontransitzeit (normal <68-72 h)
und bildet die Grundlage fiir Diagnose einer STC (sofern szintigraphische
Messung nicht verfiigbar). Allerdings findet sich eine sekundare Storung
des Kolontransits bei bis zu 2/3 der Patienten mit Stuhlentleerungssto-
rung/Beckenbodendyssynergie, deshalb ist immer auch eine sorgféltige
morphologische und funktionelle Untersuchung des Anorektums erfor-
derlich. Sinnvoll ist wahrend der gesamten Testphase das parallele Fiihren
eines Stuhlprotokolls, um Entleerungen kurz vor der Réntgenaufnahme
Rechnung zu tragen und dadurch falsch negative Ergebnisse zu erkennen.
Ein in das kleine Becken verlagerter lleozokalpol oder ein descendiertes
Transversum kann die Lokalisierung der Marker erschweren.

Alternativ wird in den USA der Kolontransit auch mittels kabelloser Mo-
tilitatskapsel (Smartpill™) gemessen, die nach dem Schlucken intralu-
minale pH-Werte, Driicke und Temperatur erfasst. Gleichzeitig konnen
so die Magenentleerung groRerer Fremdkorper und der Diinndarmtran-
sit evaluiert werden [86]. Das System besitzt ein CE-Zertifikat, es wird in
Deutschland derzeit aber nicht aktiv vertrieben.

Anorektale Manometrie: Druckmessung im Anorektalbereich mittels
konventioneller oder hochauflosender Manometrie [76, 87, 88]. Das Ver-
fahren erlaubt den Ausschluss eines M. Hirschsprung (s. o.) und erfasst
eine Beckenbodendyssynergie als Ursache einer schweren Obstipation
(=mangelnde Koordination zwischen rektalem Druckanstieg und Sphink-
terrelaxation beim Pressen). Diese findet sich bei 20-75 % der untersuch-
ten Patienten, allerdings muss teils mit eingeschrankter Kooperation und
nicht ausreichendem Pressen der Patienten unter Laborbedingungen ge-
rechnet werden. Zudem kénnen auch gesunde Probanden in der Unter-
suchungssituation einen Dyssynergie-Befund aufweisen [89]. Deshalb ist
eine Bestatigung durch ein 2. Verfahren erforderlich [76, 90].

Defdkographie: Konventionelle oder MRT-Defdkographie liefern auffallige
Befunde in bis zu % der Patienten mit Obstipation [81, 83, 84]. Sie erfas-
sen sowohl morphologisch/anatomische Abnormitaten (z. B. Rektozele,
mukosale Intussusception) als auch funktionelle Beeintrachtigung und
sind deshalb auch geeignet als bestatigendes Verfahren bei V. a. Becken-
bodendyssynergie.

Ballonexpulsionstest: Einfacher (allerdings kaum etablierter) Screening-
test, der Stuhlentleerungsstérungen erfassen kann [75]. Er untersucht
die Fahigkeit des Patienten, einen in das Rektum eingefiihrten wasser-
gefiillten Ballon (meist 50 ml, teils zusétzlich Gewichte) zu evakuieren.
Der Test wurde auch bei Kindern erfolgreich evaluiert [91, 92]. Wie bei
allen Stuhlentleerungstests sind falsch positive Befunde maglich auf-
grund der Testsituation. Ansonsten besteht eine hohe Ubereinstim-
mung mit den Ergebnissen der anorektalen Manometrie. Diskrepante
Befunde (Ballonexpulsion pathologisch ohne Hinweis auf paradoxes
Pressen) erkldren sich zumeist durch eine reduzierte Bauchpresse oder
anatomische Defekte [93].

Kolonmanometrie: Diese aufwendige Untersuchung wird nur in Spezial-
zentren angeboten und ist reserviert fiir Patienten mit schwerster
Symptomatik, eindeutiger Therapie-Refraktaritdt und ohne Anhalt fiir
Stuhlentleerungsstérung, insbesondere also vor angedachter Kolekto-
mie. Die Untersuchung kann einzeln oder kombiniert die phasische
Kolonmotilitat (Wasserperfusionsmanometrie oder steady state trans-
ducer) und tonische Kolonmotilitdt (Barostat) erfassen. Bei Messungen
der phasischen Kontraktilitat ist die hochaufl6sende Kolonmanometrie
der Untersuchung mit wenigen Drucksensoren eindeutig tiberlegen
[94]. Sie liefert pathophysiologisch und therapeutisch relevante Infor-
mationen [95, 96]. Isolierte Stérungen der tonischen Kontraktilitdt
werden nur mittels Barostat erfasst [86].

» Tab.5 (Fortsetzung)

Untersuchungen der Motilitdt des oberen GIT: Magenentleerungstests
(Szintigraphie, *C-Atemtest), Untersuchung des Diinndarmtransits
(Szintigraphie, H,-Lactulose-Atemtest) und gastroduodenojejunale
Manometrie konnen erforderlich sein bei V. a. generalisierte Motilitats-
stérung. Eine Diinndarmmanometrie ist notwendig vor subtotaler Kol-
ektomie, da schlechtere Langzeitverldufe bei Patienten mit generalisier-
ter Motilitatsstérung [38] auftreten.

Histologische bzw. immunhistochemische Untersuchungen an Ganz-
wandprdparaten: Kommen bei schwersten Formen der Obstipation in
Frage und kénnen einen Ansatzpunkt fiir eine gezielte Therapie liefern
(z. B. bei autoimmun-entziindlichen Veranderungen neuromuskuldrer
Strukturen), vgl. Update S3 Leitlinie intestinale Motilitatsstorungen [38].

Erweiterte Diagnostik: v. a. neurologische, ggf. auch endokrinologische
Zusatzuntersuchungen zur Aufdeckung sekundarer Formen.

schen Therapie sollte nach ca. 4 Wochen Gberpriift werden [56,
63, 67, 69, 77, 80].

EMPFEHLUNG 3-4

Weitergehende Untersuchungen sollen bei starken Beschwer-
den bzw. hohem Leidensdruck oder Warnsymptomen unmittel-
bar (= ohne vorherige probatorische Therapie), sonst bei man-
gelndem Ansprechen der Beschwerden auf die probatorische
Therapie erfolgen. Sie dienen im ersten Schritt (a) dem Aus-
schluss organischer Ursachen und im zweiten (b) der Klarung
der Pathophysiologie mittels Funktionsuntersuchungen.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

a) Fir die initiale Diagnostik einer moglichen organischen Ursa-
che sind Blutuntersuchungen (Blutbild und Entziindungsparame-
ter, nach Anamnese und Beschwerdebild individuell ergénzt durch
Serum-Elektrolyte, Nierenretentionswerte, Leber- und Pankrea-
senzyme, TSH, Blutzucker/HbA1c, Calprotectin/Lactoferrin im
Stuhl), eine Ultraschalluntersuchung des Abdomens und endo-
skopische/radiologische Untersuchungen (v. a. lleokoloskopie) an-
zustreben. Eine Wiederholungsdiagnostik sollte abgesehen von
normalen Vorsorge-Intervallen vermieden werden, sofern sich an
dem Beschwerdebild nichts grundlegend gedndert hat.

b) Als weiterfiihrende Diagnostik zur naheren Eingrenzung der
zugrunde liegenden Stérungen einer therapierefraktaren Obstipa-
tion werden zundchst die anorektale Manometrie, ein Ballonex-
pulsionstest, eine (MRT-) Defdkographie und Kolontransitstudien
empfohlen. Hierdurch kann die Differenzierung zwischen Kolon-
transitstorung (STC) bzw. Stuhlentleerungsstérung/Beckenbo-
dendyssynergie und Obstipation bei normalem Kolontransit
(»normal transit constipation®, NTC) erfolgen [81] und somit
eine Charakterisierung von therapeutischen Targets erreicht wer-
den. Die sinnvollen funktionsdiagnostischen Verfahren zur Abkla-
rung von Patienten mit schwerer Obstipation sind in » Tab. 5 wei-
ter erldutert [56].
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Es gibt eine Reihe von Griinden, weshalb in der Regel die Kom-
bination mehrerer Untersuchungsverfahren erforderlich ist, um
die pathophysiologischen Grundlagen einer therapierefraktaren
Obstipation zu erfassen und gezielt behandeln zu kénnen. So kon-
nen Patienten mit Stuhlentleerungsstérung auch sekundar einen
verzogerten Kolontransit entwickeln. Dementsprechend haben
Patienten mit Ansammlung der Marker im Rektosigmoid keine
héhere Wahrscheinlichkeit eine Beckenbodendyssynergie zu
haben als solche mit anderer Markerverteilung [82]. AuRerdem
liefern zum Beispiel konventionelle oder MRT-Defdkographie auf-
fallige Befunde in bis zu ¥ der Patienten mit Obstipation, die
jedoch nicht zwingend ursdchlich sind und auch bei Personen
ohne Stuhlentleerungsstérung gefunden werden [81, 83, 84].

Kolonmanometrie und Barostatmessungen werden von Fach-
gesellschaften und Expertengruppen international bei schwerster
therapierefraktédrer Obstipation empfohlen [85, 86]. Es ist aber zu
beriicksichtigen, dass diese Untersuchungsverfahren in Deutsch-
land nur sehr eingeschrankt verfligbar sind.

EMPFEHLUNG 3-5

Die Stuhlanalyse auf Bakterienkulturen bzw. Pilze liefert keine
relevanten Ergebnisse und sollte nicht durchgefiihrt werden.
[Empfehlung, Starker Konsens] (gepriift 2021) (Klug entscheiden)

Kommentar

Aktuell gibt es keine wissenschaftlichen Belege dafir, dass Stuhl-
analysen, die die Besiedlung des Darmes mit Bakterien bzw. Pilzen
untersuchen (sogenannte ,Darmdkogramme*) relevante Ergebnis-
se fiir das Management von Patienten mit Obstipation liefern.

Bakterielle Stoffwechselprodukte, namlich Methan kénnen
demgegeniiber mit einer Obstipation assoziiert sein [97]. Bei
Patienten mit Obstipation findet sich dementsprechend eine
erhohte Methanexhalation, klinische Einsatzmdoglichkeiten und
Aussagekraft sind aber noch unzureichend geklart.

4. Allgemeine Empfehlungen zum Therapie-
Management, geriatrische Aspekte,
Schwangerschaft

EMPFEHLUNG 4-1A

Auf eine tégliche Trinkmenge von 1,5-2 Litern sollte geachtet
werden.

[Empfehlung, Starker Konsens] (geprtift 2021)

EMPFEHLUNG 4-1B

Eine hiertiber hinaus gehende zuséatzliche Flissigkeitszufuhr
hat keinen therapeutischen Effekt und sollte zur Therapie der
Obstipation daher nicht empfohlen werden.

[Empfehlung, Starker Konsens] (gepriift 2021)

Kommentar

Die Deutsche Gesellschaft fiir Erndhrung empfiehlt fir Erwach-
sene in Abhangigkeit vom Alter eine tdgliche Fliissigkeitszufuhr
von 2,25-2,71, wovon mindestens 1,3-1,51 (iber Getranke zuge-
fiihrt werden sollten. Ko-Morbiditdten wie Herz- oder Niereninsuf-
fizienz sind bei der Fliissigkeitszufuhr zu berticksichtigen.

Eine Verminderung der Trinkmenge unter die empfohlene Tages-
menge reduziert bei Gesunden die Stuhlfrequenz und -menge ohne
Beeinflussung des Kolontransits [98]. Entsprechend konnte bei
Jugendlichen eine Assoziation zwischen einer niedrigen Trinkmenge
und einer niedrigen Stuhlfrequenz gefunden werden [99]. Allerdings
ist in den meisten Untersuchungen die Trinkmenge bei Obstipierten
und Kontrollen identisch [45]. Bei jedem obstipierten Patienten soll-
te aber im Rahmen der Anamnese die Trinkmenge abgefragt wer-
den, da mehrere Studien nachweisen konnten, dass sich eine Obsti-
pation durch Normalisierung der Trinkmenge bessern kann [100-
102]. Kein Effekt auf die Obstipation ist dagegen bei einer Steige-
rung der Trinkmenge (iber die empfohlene Menge hinaus zu erwar-
ten [103].

EMPFEHLUNG 4-2A
Korperliche Inaktivitdt sollte vermieden werden.
[Empfehlung, Starker Konsens] (geprtift 2021)

EMPFEHLUNG 4-2B

Ein therapeutischer Effekt einer tiber das normale altersent-
sprechende MaR hinausgehenden kérperlichen Aktivitat auf
die Obstipation sollte nicht in Aussicht gestellt werden.
[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 4-2C

Bei adipdsen Patienten kann eine gesteigerte korperliche Ak-
tivitat ein sinnvoller Ansatz zur Therapie der Obstipation sein.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Tuteja et al. [104] fihrten beziiglich des Zusammenhangs von
Aktivitdt und Obstipation eine Befragung bei 1069 Veterans Affairs
Health Care Mitarbeitern durch: 19,4 % berichteten (iber eine Obs-
tipation. Das AusmaR der korperlichen Aktivitat war dabei in der
obstipierten und der nicht-obstipierten Gruppe vergleichbar
(p>0.2). Epidemiologische Daten aus groRen Kohortenstudien
(Nurses Health Study mit 62 036 Frauen; Australian Longitudinal
Study on Women’s Health mit 39532 Frauen) belegen dagegen
einen Zusammenhang der Obstipation mit einer kérperlichen Inak-
tivitdt [46, 105]. Unterstitzt wird dies durch Daten, dass bei gesun-
den Probanden eine zweiwdchige Inaktivitat zu einer Verldngerung
des Kolontransits fiihrt [106]. Insbesondere eine Obstipation im
Alter scheint mit Bewegungsmangel assoziiert zu sein [107]. Aber
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auch Kinder, die mit 2 Jahren eine geringe korperliche Aktivitat auf-
wiesen, hatten 2 Jahre spater haufiger eine Obstipation [108]. Auch
bei Parkinsonpatienten ist die kérperliche Inaktivitdt der am meis-
ten mit einer begleitenden Obstipation assoziierte Faktor [109].

Trotz des epidemiologischen Zusammenhangs zwischen kor-
perlicher Inaktivitdt und Obstipation gibt es noch keine hinrei-
chenden Studienbelege fiir einen therapeutischen Effekt einer ge-
steigerten korperlichen Aktivitdt. So verdnderte ein ein- oder
mehrwdochiges Joggingprogramm nicht konstant die Kolonfunk-
tion bei Gesunden [90, 110, 111]. Die Arbeit von DeSchryver
et al. [112] suggeriert einen Effekt einer vermehrten kérperlichen
Aktivitat (taglich 30 min schnelles Gehen + 11 min Heimtrainings-
Programm) auf die Obstipationssymptome und den Kolontransit
bei Patienten. Meshkinpour et al. [43] konnten jedoch bei obsti-
pierten Patienten nachweisen, dass eine tdgliche sportliche Akti-
vitdt von einer Stunde iber die Gbliche Aktivitdt der Patienten
hinaus die Obstipation nicht verbesserte. Eine weitere Studie be-
zieht sich auf Reizdarmpatienten, bei denen eine gesteigerte kor-
perliche Aktivitat die Obstipationssymptome besserte [113]. Eine
Meta-Analyse aller kontrollierten Studien zu dem Thema errech-
nete zwar einen Vorteil der gesteigerten korperlichen Aktivitédt
auf die Verstopfung, dabei wurden aber Reizdarmstudien mit ein-
bezogen und die eigene Aussage wurde aufgrund der schlechten
Studienqualitdt mit hohem Bias-Risiko relativiert [114].

Bei tibergewichtigen Frauen mit Obstipation hatte die Kombi-
nation von kalorienarmer Didt und Steigerung der korperlichen
Aktivitdt eine groBere Wirkung auf die Verstopfung als die Diat
allein [115].

EMPFEHLUNG 4-3

Eine regelmaRige Unterdriickung des Stuhldranges sollte ver-
mieden werden.

[Empfehlung, Starker Konsens] (gepriift 2021)

Kommentar

Eine willkirliche zweiwdchige Unterdriickung des Stuhldran-
ges fiihrt bei Gesunden zu einer Verldngerung des Kolontransits
[116]. Es ist allerdings unklar, ob eine regelmaRige willkirliche
Unterdriickung des Stuhldranges die Entwicklung einer chroni-
schen Obstipation fordert.

Geriatrische Aspekte

STATEMENT 4-4A

Obstipation tritt bei geriatrischen Patienten gehaduft auf. Be-
sonders bettlagerige Patienten sind betroffen.

[Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Die chronische Obstipation ist eines der typischen geriatri-
schen Symptome, die aufgrund verschiedener Risikofaktoren und
Erkrankungen bei dlteren Patienten haufiger auftreten als bei jun-

gen [117]. Epidemiologische Studien haben gezeigt, dass die Pra-
valenz der chronischen Obstipation ab einem Alter von 60 |ahren
bei ca. 15-20% [118] liegt, dieser Anteil steigt bei den (iber
85-jahrigen auf 20-37 % [119] an und betrdgt bei Pflegeheimbe-
wohnern in dieser Altersgruppe etwa 80 % [120]. Verlust an kor-
perlicher Aktivitdt erhdht das Risiko fiir eine chronische Obstipati-
on [121]. Bei Krankenhauspatienten dlter als 65 Jahren war das
Vorliegen einer COPD und die Anwendung von Muskelrelaxanzien
mit einer Obstipation assoziiert [122]. Die Kolontransitzeit be-
tragt bei dlteren gesunden Menschen <5 Tage, wahrend sie bei
gebrechlichen alten Menschen bis zu 8 Tagen betragen kann
[123]. Insbesondere bettldgerige Patienten verlieren im Laufe der
Zeit durch die Muskelatrophie der Rumpf- und Bauchmuskulatur
[124, 125] die Kraft zur Unterstiitzung der Defdkation. Auch die
Beckenbodenmuskulatur wird schwacher, sodass sich z. B. eine
Rektozele oder ein Rektumprolaps entwickeln kénnen [126].

EMPFEHLUNG 4-4B1

Bei der Basistherapie obstipierter geriatrischer Patienten sollte
die individuelle Toleranz natiirlicher Ballaststoffe berlicksichtigt
und auf eine ausreichende Fliissigkeitsaufnahme geachtet wer-
den.

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 4-4B2

Die Gabe von |6slichen Ballastoffen kann bei nicht tolerierten
natdrlichen Ballaststoffen bei geriatrischen Patienten versucht
werden.

[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Die Aufnahme von ausreichend Ballaststoffen (ca. 25-30g/
Tag) fihrt bei dlteren Patienten hédufig aufgrund des Zahn- bzw.
Prothesenstatus zu Problemen. Es sollte bei der Erndhrung vor
allem auf die Aufnahme von |6slichen Ballaststoffen bzw. Quell-
stoffen hingewiesen werden. AuBerdem kénnen Obst- und
Gemiise-Smoothies gut als Flissigkeits- und Nahrstoffquellen
gereicht werden [127, 128]. Allerdings nehmen dltere Menschen
mit Obstipation nicht weniger Ballaststoffe zu sich, sie verzehren
aber weniger Mahlzeiten und weniger Kalorien und sie trinken
weniger als Nichtobstipierte [45]. Da zudem das Durstgefiihl im
Alter abnimmit, ist darauf zu achten, dass unter Berticksichtigung
der individuellen kardialen und renalen Leistungsfahigkeit altere
Patienten tdglich ca. 1500-1700 ml trinken (30 ml/kg K&rperge-
wicht/Tag) [129].
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EMPFEHLUNG 4-4C

Es sollte nicht in Aussicht gestellt werden, dass allein eine ver-
mehrte Mobilisation dlterer Menschen die Verstopfung ver-
bessert.

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Das AusmaR der korperlichen Aktivitdt hdngt ganz wesentlich
von der aktuellen Lebensform ab. Am wenigsten sind dltere Men-
schen, die in Pflegeheimen leben, kérperlich aktiv [130]. Auch
wenn dltere Patienten - bettldgerig oder nicht - mehrfach am
Tag bestmdglich mobilisiert werden sollten, so hat eine Studie
an dlteren Patienten gezeigt, dass ein 6-monatiges Trainingspro-
gramm die Haufigkeit von Obstipation bzw. des Laxanzienge-
brauchs nicht verandern konnte [131], allerdings wurde dadurch
die reqguldre korperliche Aktivitdt auRerhalb des Trainings auch
nicht verandert.

EMPFEHLUNG 4-4D1

Auch bei geriatrischen Patienten kénnen sowohl osmotisch
wirksame als auch stimulierende Laxanzien eingesetzt werden.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 4-4D2

Prucaloprid ist auch geeignet bei geriatrischen Patienten und
sollte bei Versagen oder bei Intoleranz konventioneller Laxan-
tien zum Einsatz kommen.

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Osmotisch wirkende Laxanzien wie PEG 4000 oder Lactulose
erhéhen den Wassergehalt im intestinalen Lumen, bewirken da-
mit eine Zunahme des Stuhlvolumens und regen so die Peristaltik
an. Diese Praparate sind fir dltere Patienten sicher und kénnen
tiber einen langeren Zeitraum erfolgen [132]. Insbesondere bei
Patienten mit Herz- oder Nierenerkrankungen sind diese Prapara-
te gut einsetzbar [133].

Klassische Laxanzien wie Bisacodyl und Anthrachinone sind
sehr wirksam und werden allgemein gut vertragen [134-137].
Sie fihren aber unabhdngig vom Alter haufiger zu Krampfen und
Durchfall. Mit Stérungen des Wasser- und Elektrolythaushaushal-
tes ist nur bei Uberdosierung zu rechnen. Es gibt keine Studie bei
dlteren Patienten, die bei normalem Gebrauch dieser Laxanzien
gefdhrliche Nebenwirkungen festgestellt hat [138-140]. In einer
Vergleichsstudie zeigten ein Sennaprdparat und Lactulose die
gleichen Nebenwirkungen bei dlteren Patienten, das Sennosid
war aber wirksamer [137]. Fir Prucaloprid, dem prokinetisch
wirksamen 5HT4-Agonisten, konnte in mehreren RCTs die Sicher-
heit und Wirksamkeit dieser Substanz auch fir dltere Patienten

nachgewiesen werden [141-143]. Es fihrt nicht zu QT-Verlange-
rungen oder zu vaskuldren Stérungen wie andere Prokinetika.
Linaclotid wurde bisher nicht gesondert bei dlteren Patienten
untersucht. In einer Subgruppe von 10 % dlteren Patienten waren
Sicherheit und Wirksambkeit vergleichbar mit der restlichen Studi-
enpopulation [141].

Obstipation und Schwangerschaft

STATEMENT 4-5A

In der Schwangerschaft und postpartum tritt eine Obstipation
gehauft auf.

[Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 4-5B

Die Behandlung obstipierter Schwangeren unterscheidet sich
bzgl. der Basistherapie nicht von der Therapie bei Nichtschwan-
geren, die medikament6se Therapie soll aber mit besonderer
Vorsicht unter Beriicksichtigung Schwangerschafts-beeinflus-
sender Faktoren und fehlender Zulassungen fiir diese Indikation
erfolgen.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Die Prdvalenz der Obstipation in der Schwangerschaft wird zwi-
schen 11 und 40 % angegeben. In einer Studie bei 7771 Schwange-
ren gaben 37,5 % der Frauen an, wahrend ihrer Schwangerschaft ir-
gendwann Verstopfungsprobleme gehabt zu haben [144]. Am
haufigsten wird im 2. Trimenon Gber Verstopfung geklagt. Auch
postpartum wird vermehrt iber Obstipation berichtet (17-23 %)
[145, 146]. Eine vorbestehende Obstipation ist der groRte Risiko-
faktor fir Verstopfungs-Symptome wahrend der Schwangerschaft
und postpartum [147].

Diskutierte Ursachen fiir die Obstipationszunahme im Rahmen
der Schwangerschaft sind eine vermehrte Wasser- und Natrium-
Resorption zwischen der 12. und 20. Schwangerschaftswoche,
die gesteigerte Ausschiittung von Progesteron, Ostrogen und Re-
laxin, die Inhibition von Motilin, die geringere korperliche Aktivitat
der Schwangeren und die hdufige Eiseneinnahme wahrend der
Schwangerschaft [148]. Prospektive Studien hierzu fehlen. Im
Tierversuch hatten nur Ostrogene und nicht Progesteron obsti-
pierende Wirkungen [149].

Die Basistherapie von Verstopfungssymptomen von Schwan-
geren unterscheidet sich nicht von den allgemeinen Therapie-
empfehlungen. Auf eine ausreichende Fliissigkeitszufuhr muss
geachtet werden, da eine verminderte Einnahme im ersten Tri-
menon mit einer gehduften Obstipation im 2. Trimenon verkn{ipft
war [145]. In der Schwangerschaft betrdgt die taglich empfohlene
Flissigkeitszufuhr durch Getranke 1,41, in der Stillzeit 1,71. Eine
dariiber hinaus gehende Fliissigkeitszufuhr ist zur Obstipations-
therapie nicht zu empfehlen. Ballaststoffe und Quellstoffe sind
auch bei der Schwangerschaft risikofrei zu empfehlen. Sie haben
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eine signifikante Stuhl-férdernde Wirkung auch in der Schwanger-
schaft [150]. Ebenso sind osmotisch wirksame Laxativa fiir Mutter
und Kind in der Schwangerschaft einsetzbar [151]. Fiir PEG 4000
(Makrogol) und Lactulose wurde eine gleich starke Wirksamkeit
bei obstipierten Schwangeren nachgewiesen mit einem schnelle-
ren Wirkungseintritt durch PEG 4000 [152]. In einer Beobach-
tungsstudie bewiesen PEG-haltige Substanzen bei Schwangeren
ihre Wirksamkeit, 21,6 % der Schwangeren berichteten jedoch
iber unangenehme Nebenwirkungen [153]. Auch Lactulose kann
als wirksame und sichere MaRnahme bei obstipierten Schwange-
ren eingesetzt werden [154, 155].

Stimulierende Laxanzien werden auch als sichere Substanzen
fir Mutter und Fotus angesehen [151, 156]. Eine vergleichende

EMPFEHLUNG 4-6

Studie zwischen Ballaststoffen und stimulierenden Laxantien
(Senna bzw. Anthrachinone) bei 70 Schwangeren zeigte eine ho-
here Wirksamkeit der Stimulantien gegentiber einer Ballaststoff-
therapie, aber auch starkere Nebenwirkungen wie Durchfall und
Bauchschmerzen [157]. Eine Cochrane Analyse hat fiir diese Ne-
benwirkungen nur eine niedrige bis mittlere Evidenz bescheinigt
[150].

Fiir die Anwendung in der Schwangerschaft bisher nicht zuge-
lassen sind Prucaloprid und Linaclotid. Eine unkontrollierte Studie
hat einen positiven Effekt von vaginal appliziertem Progesteron
auf die Obstipation gezeigt, dazu gibt es aber keine randomisier-
ten Studien [158].

Die Therapie der chronischen Obstipation sollte gemaR einem Stufenschema erfolgen.

[Empfehlung, Starker Konsens] (gepriift 2021)
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[Starker Konsens] (2021)

Die Vertrdglichkeit der zur Therapie der chronischen Obstipation eingesetzten Medikamente verbessert sich hdufig bei Dauereinnahme

[134, 159-161].
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5. Erndhrung

Ballaststoffe

Ballaststoffe werden nach der Loslichkeit in Wasser in unlosliche
und I6sliche Ballaststoffe eingeteilt. Die wasserunloslichen Ballast-
stoffe weisen im Vergleich zu den wasserléslichen eine deutlich
hohere Quellfdhigkeit bzw. Wasserbindungskapazitat auf, wah-
rend der bakterielle Abbau durch die Dickdarmmikrobiota ver-
gleichsweise gering ist.

Natirlich vorkommende Fasertypen umfassen |6sliche hoch-
fermentierbare Oligosaccharide (z. B. Fructo-Oligosaccharide und
Galacto-Oligosaccharide), 16sliche hochfermentierbare Fasern
(z.B. resistente Starke, Pektin, Guargummi), |6sliche fermentier-
bare Zwischenfasern (z.B. Psyllium und Hafer), unlésliche lang-
sam fermentierbare Ballaststoffe (z. B. Weizenkleie, Obst und
Gemdise) und unlésliche nicht fermentierbare Ballaststoffe (z. B.
Cellulose und Sterculia) [162].

Als Richtwert [163] fir die Zufuhr von Ballaststoffen gilt bei
Erwachsenen eine Menge von mindestens 30 g/Tag.

Nach Daten der Nationalen Verzehrsstudie Il [164] weisen 75 %
der Frauen und 68 % der Médnner eine Ballaststoffzufuhr unter die-
sem Richtwert auf. Die Zufuhr liegt bei 25 g (Mdnner) bzw. 23 g
(Frauen) pro Tag.

Die Ballaststoffzufuhr lasst sich durch einen reichlichen Ver-
zehr von Gemiise und Obst sowie Vollkornprodukte steigern.

Der Wirkungsmechanismus von Ballaststoffen bei Obstipation
umfasst: 1) Ballaststoffe erhéhen die Stuhlmenge und beschleuni-
gen den Darmtransit; 2) durch Fermentation von Ballaststoffen
entstehen kurzkettige Fettsduren (Butyrat, Propionat, Acetat
usw.), die die osmotische Belastung erhthen und den Darmtransit
beschleunigen. 3) kurzkettige Fettsduren verandern das intra-
luminale Mikrobiom (Masse) direkt oder indirekt, indem sie den
luminalen pH-Wert senken, was den Darmtransit beschleunigt;
und 4) Faser enthélt Wasser. All dies verbessert die Stuhlkonsis-
tenz und -menge [165].

EMPFEHLUNG 5-1

Ballaststoffe konnen die Stuhlfrequenz erhéhen. Daher sollte
eine Ballaststoffaufnahme von 30 g pro Tag angestrebt werden
(entsprechend den Empfehlungen fiir die Allgemeinbevolke-
rung).

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Obstipierte nehmen nicht weniger Ballaststoffe zu sich als Nicht-
Obstipierte [45] aber in einer Kohortenstudie bei 62 036 Frauen trat
die Obstipation haufiger bei sehr niedriger Ballaststoffzufuhr auf
[46]. Eine Erhohung der Ballaststoffzufuhr kann den Bedarf an Laxa-
tiva reduzieren [166]. Auf eine ausreichende Fliissigkeitszufuhr soll-
te geachtet werden.

STATEMENT 5-2

Die Einnahme von Ballaststoffsupplementen ist eine erste Stra-
tegie bei der Behandlung chronischer Obstipation, da sie einige
Vorteile hat, leicht umzusetzen ist, geringe Kosten verursacht
und das Risiko schwerwiegender unerwiinschter Ereignisse ge-
ring ist.

[Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Ballaststoffsupplemente sind konzentrierte Ballaststoffe aus
Pflanzeninhaltsstoffen in Samen-, Pulver- oder Kérnerform, ver-
trieben als Lebensmittel, Nahrungserganzungsmittel oder Arznei-
mittel.

Die Therapie mit Ballaststoffsupplementen ist leicht umzuset-
zen, verursacht geringe Kosten und das Risiko schwerwiegender
unerwiinschter Ereignisse ist gering.

Eine Metaanalyse (7 RCT, 6 mit I6slichen, 1 mit unléslichen Ballast-
stoffen) kommt zu dem Schluss, dass Ballaststoffe maRig wirksam
sind im Hinblick auf Erh6hung von Stuhlfrequenz und verminderter
Konsistenz, aber auch maRige gastrointestinale Nebenwirkungen ver-
ursachen. Auf das hohe Bias-Risiko wurde von den Autoren hingewie-
sen [167].

Eine andere Metaanalyse kam zwar ebenfalls zu dem Schluss,
dass die Aufnahme von Ballaststoffen die Stuhlfrequenz bei Pa-
tienten mit Obstipation erhoht. Kein Einfluss konnte jedoch auf
die Stuhlkonsistenz, den Behandlungserfolg, die Abfihrmittelan-
wendung und die schmerzhafte Stuhlentleerung gezeigt werden.
In diese Metaanalyse wurden jedoch nur fiinf Studien eingeschlos-
sen und diese wiesen eine hohe Heterogenitdt auf (3 RCT mit 10s-
lichen, 2 mit unldslichen Ballaststoffen) [168].

Auffillig ist, dass es bei den ausgewahlten RCT nur eine Uber-
schneidung gibt und in beiden Metaanalysen nur Studien bis 2011
eingeschlossen wurden. Beide Metaanalysen beziehen sich auf
Ballaststoffsupplemente.

Der Wirksamkeitsnachweis fiir die 16slichen Ballaststoffe durch
Placebo-kontrollierte Studien ist starker als fiir unlgsliche Ballast-
stoffe, am besten ist die Datenlage fir Psyllium (Flohsamen)
[169-171].

Die Ergebnisse des wasserldslichen Ballaststoffes Glucoman-
nan sind jedoch widerspriichlich [168, 172].

Fiir den |6slichen Ballaststoff Inulin in Form von Chicorée-Inulin
(welcher auch als Prabiotikum fungiert, s.u.) hat die Europdische
Lebensmittelsicherheitsbehérde einen health claim zugelassen,
da die beantragte gesundheitsbezogene Angabe ,Verbesserung
der Darmfunktion“ durch eine verkiirzte Transitzeit, haufigeren
Stuhlgang, vermehrten Stuhlgang oder weicheren Stuhl wissen-
schaftlich nachgewiesen werden konnte [173].

Weizenkleie fiihrt bei nicht-obstipierten und obstipierten Per-
sonen zu einer Verkiirzung der Transitzeit und zu einer Zunahme
des Stuhlgewichts. Bei obstipierten Patienten war die Wirkung
jedoch geringer [174].

Eine RCT (80 chinesische Erwachsene mit slow-transit Obstipa-
tion) ergab, dass Pektin den mittleren Obstipationswert signifi-
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kant verringerte und die ,Population der kolongesunden Mikro-
flora“ erhohte [175].

Patienten mit slow transit Obstipation oder Defdkationssto-
rung sprechen auf Ballaststoffe schlechter an als solche ohne
nachweisbare Stérung und diese Patienten weisen auch haufiger
Nebenwirkungen unter Ballaststofftherapie auf [176].

EMPFEHLUNG 5-3A

Beim Auftreten von unangenehmen Begleitsymptomen sollte
die Zufuhr von Ballaststoffen probatorisch reduziert und
andere MaBnahmen zur Obstipationstherapie zundchst
bevorzugt werden.

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Ballaststoffe haben oft unangenehme Begleitsymptome wie
z.B. Blahungen und abdominelle Krampfe. Nebenwirkungen tre-
ten sowohl bei unléslichen (Kleie etc.) als auch bei l6slichen Bal-
laststoffen (Flohsamenschalen etc.) auf [177, 178].

Nur fiir Reizdarmpatienten wurde nachgewiesen, dass die 16s-
lichen Ballaststoffe besser vertraglich sind als die natirlichen. Fir
die Obstipations-Patienten fehlt ein solcher Nachweis [179, 180].

Bei Beschwerden unter Ballaststoffen ist es zundchst sinnvoll,
osmotische Abfiihrmittel zu verschreiben, bevor eine Erh6hung
der Ballaststoffe eingeleitet wird, insbesondere bei Patienten mit
signifikanter Stuhlstase.

Dabei muss jedoch bedacht werden, dass Ballaststoffe zahlrei-
che gesundheitspraventive Wirkungen haben. Ein hoher Verzehr
von Ballaststoffen geht mit einem verringerten Risiko fir zahlrei-
che erndhrungs-mitbedingte Krankheiten, insbesondere fiir Adi-
positas, Bluthochdruck und koronare Herzkrankheit (KHK) einher.
Bei Kolorektalkarzinomen konnte mit wahrscheinlicher Evidenz
ein risikosenkender Einfluss von Ballaststoffen aus Getreidepro-
dukten gezeigt werden [181].

In dem Fall einer deutlichen Verschlechterung unter Ballast-
stoffen sollte eine Slow-Transit Obstipation oder Defdkations-
storungen in Betracht gezogen werden [182].

EMPFEHLUNG 5-4

Die tdgliche Einnahme von 2 Portionen ballaststoffreichen
Friichten kann zum Schutz vor Obstipation beitragen.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Der tdgliche Verzehr von 2 Portionen (300 g) Friichten mit
nachgewiesener Wirkung auf chronische Obstipation (z. B. Pflau-
men, Kiwi, Mango) sollte Patienten mit chronischer Obstipation
empfohlen werden.

Die viskose, niedrig bis maRig fermentierbare 16sliche Faser in
ganzen Friichten kann Verstopfungssymptome wirksam lindern.
Bei Mangos zeigte eine RCT im Paralleldesign, dass 300g (2 Por-
tionen)/Tag frische Mangos, etwa 5g Mangofaser, den Gesamt-

verstopfungswert signifikant verringerten (einschlieBlich Haufig-
keit des Stuhlgangs, Schwierigkeit/Anstrengung bei der
Darmentleerung, Schmerzen beim Evakuieren, Bauchschmerzen)
sowie Schmerzen, tdgliche Darmentleerungsversuche und Dauer
der Obstipation um 60 % bei chronisch obstipierten Erwachsenen
verringerten im Vergleich zum Ausgangswert [183].

Ein systematischer Review (4 RCTs) und eine RCT ergaben, dass
bei obstipierten Probanden zwei Portionen Pflaumen pro Tag ge-
nauso wirksam waren wie 2 Portionen Psyllium pro Tag, um die
Stuhlfrequenz zu erhéhen und die Stuhlkonsistenz zu verbessern
[184, 185].

Bei Kiwis verbesserte die zweimal tdgliche Einnahme die Laxa-
tion, milderte den Stuhl und linderte chronische Verstopfung,
wobei der Wirkstoff eine hochviskose 16sliche Faser mit mdRiger
Fermentierbarkeit war [186, 187].

Eine Crossover-RCT zeigte, dass eine erhéhte Aufnahme von
Friichten und Gemiise im Vergleich zu Frucht- oder Gemiisesaften
bei 12 Probanden die Stuhltransitzeit um 14 Stunden signifikant
verkirzte, die Anzahl der tdglichen Stuhlgdange um 0,4 erhéhte
und das tdgliche feuchte Stuhlgewicht um 118 g im Vergleich zu
100 % Obst- und Gemiisesdften erhohte [188].

6. Probiotika, Prabiotika, Synbiotika

EMPFEHLUNG 6-1A
Probiotika, Prabiotika und Synbiotika konnen bei funktioneller

chronischer Obstipation versucht werden.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 6-1B

Stammspezifische Effektunterschiede sind sehr variabel und
kénnen nach der aktuellen Datenlage noch nicht berticksichtigt
werden.

[Empfehlung offen, Konsens] (2021)

STATEMENT 6-1C

Der Einsatz bei Obstipation in der Schwangerschaft ist moglich.
[Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 6-1D
Ein fakaler Mikrobiomtransfer soll nicht empfohlen werden.
[starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar
Das Mikrobiom bei Patienten mit Obstipation unterscheidet
sich von gesunden Kontrollen [189]. Bei Obstipation zeigen sich
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deutlich weniger Bacteroidetes (z.B. Prevotella), dafiir aber mehr
Firmicutes Spezies (z. B. Bifidobakterien, Laktobazillen). Auch Pro-
teobacteria und Actinobacteria sind vermehrt. Insgesamt scheinen
vermehrt Butyratbildner bei Obstipationspatienten vorzuherr-
schen [189]. Diese sind assoziiert mit einer verminderten Mucin-
sekretion durch Becherzellen [190], einem reduzierten Stuhlvolu-
men durch Stimulation der Wasser- und Elektrolytabsorption
[191] und einer Hemmung der Kontraktionen der glatten Musku-
latur, die zur Verlangsamung der Kolontransitzeit fiihrt [192].

Probiotika sind Mikroorganismen, die in ausreichender Menge
verabreicht - dem Wirtsorganismus einen gesundheitlichen Nutzen
bringen.

Eine Metaanalyse aus 14 RCT (1182 Patienten) zeigte, dass Pro-
biotika die Stuhlfrequenz, Stuhlkonsistenz und Transitzeit, verbes-
sern kdnnen. Die Studienlage ist jedoch heterogen [193].

In einer weiteren Metaanalyse zeigte sich eine Steigerung der
wochentlichen Stuhlgénge um 1,49 [194]. Synbiotika hatten
ebenfalls einen positiven Effekt jedoch kann aufgrund der gerin-
gen Studienlange (je 2 RCT fiir Probiotika und Synbiotika) keine
abschlieBende Empfehlung getroffen werden [194].

In einer neunwdchigen, placebokontrollierten Doppelblindstu-
die konnte die Wirksamkeit lebensfahiger Bakterien eines Escheri-
chia coli-Stammes, E. coli Nissle 1917, auf Stuhlfrequenz, -konsis-
tenz und Vertrdglichkeit bei chronisch obstipierten Patienten
belegt werden [195].

Eine probiotische Kombination aus 3.0 x 108 KBE/g Streptococ-
cus thermophilus MG510 und 1.0 x 108 KBE/g Lactobacillus planta-
rum LRCC5193 iiber 4 Wochen (RCT) verbesserte signifikant die
Stuhlkonsistenz und Lebensqualitdt nach 4 und 8 Wochen [196].

Die Einnahme von Bifidobacterium animalis BI-07 tiber 60 Tage
bei 49 Frauen mit Obstipation zeigte zwar positive Effekte auf
Stuhlentleerungen, Bristol Stool Scale und inkomplette Entleerun-
gen, diese waren jedoch auch in der Placebogruppe zu beobach-
ten [197].

Die 4-wochige Einnahme von Bifidobacterium animalis subsp.
lactis HNO19 bei 228 Patienten mit Obstipation zeigte keine statis-
tisch signifikanten Effekte auf die Beschwerden [198]. In einer fri-
heren Studie war die Darm-Transitzeit wahrend des 14-tdgigen
Untersuchungszeitraums in der Probiotika-Gruppe signifikant
kiirzer (p<0.001). Von den neun untersuchten funktionellen
GI-Symptomen, nahmen acht signifikant ab, wéhrend in der Pla-
cebogruppe nur zwei signifikant abnahmen [199].

Eine kiirzliche Studie mit 4-wéchiger Einnahme von Bifido-
bacterium lactis NCC2818 zeigte ebenso keine positiven Effekte
auf die milde chronische Obstipation [200].

Eine Studie zeigte positive Effekte nach 4-wdchiger Einnahme
von Lactobacillus reuteri DSM 17 938 (n =40), hier insbesondere
auf die Frequenz der Darmentleerungen, jedoch nicht auf die
Stuhlkonsistenz [201]. Die Gabe von L. reuteri DSM 17938 bei
Saduglingen mit chronischer Verstopfung wirkte sich ebenfalls po-
sitiv auf die Darmfrequenz aus, auch wenn sich die Stuhlkonsis-
tenz und die Anzahl der Schreiepisoden nicht verbesserten [202].

Eine andere Studie mit L. reuteri DSM 17938 (iber 105 Tage
(RCT, n=56) zeigte ebenfalls keine signifikanten Effekte in der
Stuhlkonsistenz, jedoch im Gefiihl der unvollstdndigen Darment-
leerung und der Reduktion von Hilfsmitteln (p<0.05) [203].

Die Kurzzeitanwendung einer spezifischen Multi-Strain Formu-
lierung tiber 2 Wochen 2x tgl. verbesserte die funktionelle Obsti-
pation, jedoch zeigten 44 % der Patienten innerhalb des ndchsten
Monats erneute Obstipationsbeschwerden. Signifikante Effekte
zeigten sich in der Bristol Stool Scale und der Anzahl kompletter
spontaner Entleerungen/Woche (p<0.001) [204].

Die vierwdchige Einnahme von L. casei Shirota fiihrte in einer
RCT-Studie zu einer signifikanten Verbesserung der selbstberich-
teten Symptomschwere und Stuhlkonsistenz [205]. Abgdnge von
Winden und Bldhungen waren jedoch nicht reduziert. Insgesamt
berichteten 89 % der Verumgruppe und 56 % der Placebogruppe
von positiven Effekten auf Obstipationssymptome. Negative Ne-
benwirkungen wurden nicht berichtet [205].

Eine andere RCT-Studie, welche L. casei Shirota auch Gber
4 Wochen verabreichten, konnte diese positiven Effekte nicht
nachweisen, jedoch zeigten sich Verbesserungstendenzen nach
4 Wochen, sodass evtl. eine ldngere Einnahme notig sein kdnnte
[206].

Die Einnahme von Bacillus coagulans Unique I1S2 oder Placebo
(RCT, n=100) tiber 4 Wochen fiihrte zu einer signifikanten Zunah-
me der Darmentleerungen. 98 % der Verumpatienten erreichten
eine normale Stuhlkonsistenz, zudem reduzierten sich die Symp-
tome der unvollstdndigen Entleerung, und abdominelle Schmer-
zen signifikant [207].

Lactobacillus plantarum 299v zeigte in einer RCT Studie mit
214 Reizdarmpatienten, dass bei taglicher Einnahme nach 2 bis
3 Wochen das Gefiihl der unvollstindigen Darmentleerung hin-
sichtlich Schweregrad und Haufigkeit signifikant (p <0.05) verbes-
sert werden konnte [208].

Bei Obstipation in der Schwangerschaft konnte in mehreren
Studien gezeigt werden, dass Probiotika eine Wirksamkeit aufwei-
sen. Die Sicherheit sowie gute Vertraglichkeit spricht fiir den Ein-
satz von Probiotika bei Obstipation in der Schwangerschaft [209].

Zum Einsatz von Probiotika beim Reizdarmsyndrom siehe
aktuelle Leitlinie der DGVS/DGNM.

Prabiotika sind fiir den Menschen unverdauliche Nahrstoffe,
die den Mikrobiota als Nahrungsgrundlage dienen und damit zu
einer selektiven Vermehrung dieser fiihren kdnnen. Eine Metaana-
lyse tiber den Einsatz von Prabiotika aus 5 RCT mit 199 Patienten,
zeigte eine Erhéhung der Stuhlfrequenz und Stuhlkonsistenz
[210]. Obwohl eine Reihe von Studien Hinweise darauf liefern,
dass kurzkettige Fructooligosaccharide (scFOS) im Dickdarm fer-
mentiert werden und die Bakterienmasse und das Stuhlvolumen
erhéhen, konnten signifikante Verdnderungen der Stuhlfrequenz
nicht sicher gezeigt werden. Ein Health claim fiir kurzkettige
Fructooligosaccharide zum Erhalt der normalen Verdauungsfunk-
tion wurde 2015 seitens der europdischen Lebensmittelsicher-
heitsbehorde (EFSA) abgelehnt [211].

Synbiotika sind Kombinationen aus Probiotika und Prabiotika.
Die 12-wochige Einnahme eines Synbiotikums brachte keine sig-
nifikanten Verbesserungen, lediglich Trends [212]. Die Einnahme
von Lepicol® (Flohsamenschalen, Inulin und 5 Probiotika-Stamme)
iber 4 Wochen (n=69) zeigte Verbesserungen, die jedoch in der
Verum und Placebo-Gruppe vergleichbar waren [213].

Eine Metaanalyse aus 8 RCTS mit 825 Patienten, die Synbiotika
erhielten, zeigte eine signifikante Verbesserung der Stuhlfre-
quenz, -konsistenz und Transitzeit. Die Subgruppenanalyse ergab
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besonders positive Effekte fiir die Kombination aus Frukto-Oligo-
sacchariden und gemischten Probiotika auf die Frequenz, Konsis-
tenz und Bldhungen [210].

Zusammenfassende Beurteilung

Probiotika, Prabiotika und Synbiotika kénnen bei funktioneller
chronischer Obstipation versucht werden. Sie konnen Stuhlfre-
quenz, Stuhlkonsistenz und Kolontransitzeit verbessern.

Insgesamt zeigen die Studien meistens positive Effekte auf die
Obstipationsbeschwerden. Die Studienlage ist teilweise nicht aus-
reichend und auch heterogen. Ein Versuch mit einem Probioti-
kum, das in Studien positive Effekte zeigte, kann Giber einen Zeit-
raum von 4-6 Wochen versucht werden. Bei Nichtansprechen
sollten sie danach wieder abgesetzt werden.

7. Konventionelle medikamentdse Therapie
(konventionelle ,Laxanzien®)

EMPFEHLUNG 7-0

Konventionelle medikamentdse Therapien (Laxantien) sollen
zur Behandlung der chronischen Obstipation gegeben werden
bei Patienten, bei denen die bisherigen BasismaRnahmen (Le-
bensstil, Ballaststoffe, vergleiche Stufenschema AG 4) nicht
ausreichend effektiv oder schlecht vertraglich waren.

[starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021) (Klug entscheiden)

EMPFEHLUNG 7-1A

Macrogole, Natriumpicosulfat und Bisacodyl sollten als Arz-
neimittel der ersten Wahl angewendet werden. Eine Begren-
zung des Einnahmezeitraums ist unbegriindet.

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 7-1B

Sie kdnnen auch in der Schwangerschaft eingesetzt werden.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Makrogol, Bisacodyl und Natriumpicosulfat sind bei akuter
funktioneller und bei chronischer Obstipation wirksam und sicher
und gehoren hier zu den Mitteln der ersten Wahl. Das gilt auch fir
die Schwangerschaft. Bei chronischer Obstipation richten sich Do-
sierung und Einnahmefrequenz nach dem individuellen Bedarf.
Die Auswahl richtet sich nach der Priferenz des Patienten bzgl.
Applikationsform (Dragee, Tropfen, I6sliches Pulver) und Ge-
schmack.

Die Wirksamkeit und Sicherheit von Macrogol (= PEG = Poly-
ethylenglycol 3350 bzw. 4000) bei chronischer Obstipation konn-
te in zahlreichen Studien nachgewiesen werden [135]. Eine Meta-

Analyse kommt zu dem Schluss, dass PEG in Stuhlfrequenz, Stuhl-
form, Erleichterung von abdominellen Schmerzen und der Not-
wendigkeit der Einnahme von Laxantien der Lactulose iberlegen
ist (bessere Wirksamkeit bei weniger Nebenwirkungen) [214]. Es
scheint besser vertraglich zu sein als Prucaloprid [215]. Obwohl
in den kontrollierten Studien Schwangere ausgeschlossen waren,
gibt es keine Bedenken gegen die Anwendung in der Schwanger-
schaft [153]. PEG wird ndmlich nur minimal resorbiert und unve-
randert im Urin ausgeschieden [216]. Der Zusatz von Elektrolyten
ist bei der Verwendung von PEG als Laxans nicht erforderlich, nur
bei der Darmlavage oder in der Therapie der Koprostase. Elektro-
lytfreie Praparate sind gleich wirksam [217] und schmecken weni-
ger schlecht [218].

Natriumpicosulfat ist ein wirkungsgleiches Derivat des Bisa-
codyls [219]. Die beiden Substanzen haben eine duale Wirkungs-
weise: sie stimulieren die propulsive Motilitdt des Colons [220]
und hemmen die Wasserresorption bzw. stimulieren die Sekretion
[221]. Ihre Wirksamkeit bei kurzfristiger und mehrwochiger Gabe
wurde in kontrollierten Studien nachgewiesen [134, 159, 219,
222]. Die Wirkung betrifft auch Patienten, die auf Macrogol und
Tegaserod nicht ansprachen [223]. Elektrolytverschiebungen im
Serum wurden bei bis zu Jahrzehnten langer Einnahme nicht be-
obachtet [219, 224, 225]. Krampfartige Bauchschmerzen kénnen
als Ausdruck der motorischen Wirkung auftreten. Ansonsten sind
die Substanzen gut vertrdglich und auch in der Schwangerschaft
und Stillzeit unbedenklich. Sie werden zwar zu einem sehr gerin-
gen Teil resorbiert und im Urin ausgeschieden [226], ein Ubertritt
in die Muttermilch erfolgt jedoch nicht [227]. Die oft behauptete
Gewd6hnung an diese Abfiihrmittel ist tatsachlich sehr selten,
selbst bei Jahrzehnten langem Gebrauch [40, 225, 228].

Bislang gibt es keine Studie, die PEG und Bisacodyl/Natrium-
picosulfat direkt vergleicht. GemaR einer Network Meta-Analyse
scheinen Bisacodyl/Natriumpicosulfat effektiver als PEG zu sein
[229]. Hierfiir spricht auch, dass diese Substanzen zumeist als
Rescue Medikation in Obstipations-Studien verwendet werden.

EMPFEHLUNG 7-2

Anthrachinone sollten zur Behandlung der chronischen Obsti-
pation erwogen werden.

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Dosierung und Einnahmefrequenz der Anthrachinone richten
sich nach dem individuellen Bedarf.

Auch die Anthrachinone haben eine duale Wirkungsweise
(prokinetisch und sekretagog) [230-232]. lhre Wirksamkeit bei
kurzfristiger und mehrwéchiger Gabe sowie ihre Uberlegenheit
gegeniiber Lactulose wurden in kontrollierten Studien nachge-
wiesen [137, 233-238]. Elektrolytverschiebungen im Serum wur-
den dabei nicht beobachtet [239, 240]. Krampfartige Bauch-
schmerzen kénnen als Ausdruck der motorischen Wirkung
auftreten. Ansonsten scheinen die Substanzen sicher zu sein, wo-
bei langfristige systematische Beobachtungen fehlen [40, 241].
Der Ubertritt von Sennosiden in die Muttermilch ist minimal, die
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kindlichen Stiihle werden nicht weicher [242-244]. Aborte wer-
den nicht begtinstigt [245, 246]. Die oft behauptete Gewohnung
an Sennoside scheint sehr selten zu sein, systematische Untersu-
chungen hierzu fehlen jedoch. Die (Pseudo-)Melanosis des Colons
ist eine funktionell unbedeutende reversible Folge bei ldngerer
Einnahme von Anthrachinonen [247].

EMPFEHLUNG 7-3A

Die Zucker und Zuckeralkohole (Lactulose, Lactitol, Sorbit und
Lactose bei Uberschreiten der Digestionskapazitit) sollten zur
Behandlung der chronischen Obstipation erwogen werden.
[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 7-3B

Sie konnen auch sicher in der Schwangerschaft eingesetzt
werden.

[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Die Zucker und Zuckeralkohole sind osmotisch wirksam. Im
Colon werden sie aber durch die Flora in kurzkettige Karbonsduren
und Gas metabolisiert. Je langer der Colontransit dauert, desto
mehr verlieren sie daher ihre Wirksamkeit. Lactulose und Lactitol
sind bei der Therapie der Obstipation dhnlich effektiv [248] und
wirksamer als Placebo [249, 250].

Ihr Nachteil ist die bei vielen Patienten stérende Gasbildung
[251]. Die Dosierung richtet sich nach dem individuellen Bedarf.

Lactose und Sorbit stellen billigere Alternativen bei gleicher
Wirksamkeit dar. Lactulose ist PEG-L6sungen in Bezug auf Wir-
kung, Nebenwirkungen und der Notwendigkeit der Einnahme
anderer Laxantien unterlegen [214]. Lactulose und Ballaststoffe
(Guar, Ispaghula) zeigen eine dhnliche Wirksamkeit [252-256].
Die Beifiigung von Lactobacillus GG zu Lactulose ergab keinen
Vorteil [257]. Im Vergleich mit Senna-Praparaten (Senna allein
oder in Kombination mit Plantago) zeigte sich Lactulose als unter-
legen [137, 234, 238, 258]. Sorbit erwies sich in der einzigen kon-
trollierten Studie als gleich wirksam wie Lactulose [259]. Es redu-
ziert die Kosten fiir Einldufe bei gleicher Wirksamkeit [260-262].
Sorbit in einem Mischprdparat mit Plantago ovata erwies sich im
Vergleich zu einem salinischen Laxans (Mg(OH),) in Bezug auf die
Resorption von Nahrungsstoffen als gleich wirksam und sicher
[263].

EMPFEHLUNG 7-4

Salinische Laxantien (z. B. Magnesiumhydroxid) sind bei chro-
nischer Obstipation wirksam, sollten aber wegen potenzieller
unerwiinschter Arzneimittelwirkungen eher nicht zur Be-
handlung der chronischen Obstipation eingesetzt werden.
[Empfehlung, Starker Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

Die schlecht intestinal resorbierbaren und deshalb im Colon
osmotisch wirkenden Salze Glaubersalz (Na,SO,, Karlsbadersalz),
Bittersalz (MgSO,4) und Magnesiumhydroxid (Mg(OH),, milk of
magnesia) gehoren zu den édltesten Laxantien und sind deshalb
schlecht untersucht. Nur zu Magnesiumhydroxid existieren kon-
trollierte Studien zur Behandlung der chronischen Obstipation
[234, 235]. Kinder mit intakter Nierenfunktion weisen unter
Dauerbehandlung héhere Serum-Magnesiumspiegel auf als unbe-
handelte Kinder [264]. Bei Uberdosierung droht eine Intoxikation
bis zum paralytischen lleus oder Nierenversagen [265-267]. Die
anderen Salze kdnnen ebenfalls teilweise resorbiert werden und
sind daher bei Herz- und Niereninsuffizienz potentiell problema-
tisch. Wegen ihres Geschmacks sind sie fiir die Langzeitgabe
ohnehin wenig geeignet.

EMPFEHLUNG 7-5

Paraffindl soll nicht zur Behandlung der chronischen Obstipa-
tion eingesetzt werden.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

Paraffindl war in einer Studie zwar wirksamer als Lactulose
[268]. Wegen der Gefahr der Lipidpneumonie durch Mikroaspira-
tion und der Stérung der Resorption fettloslicher Vitamine wird
seine Verwendung aber nicht empfohlen.

EMPFEHLUNG 7-6 A

Als rektale Entleerungshilfen sollten bevorzugt Bisacodyl-
Zapfchen oder CO, freisetzende Zapfchen appliziert werden.
Gegen die Anwendung dieser Substanzen in der Schwanger-
schaft bestehen keine Bedenken.

[Empfehlung, Starker Konsens] (gepriift 2021)

EMPFEHLUNG 7-6 B

Phosphathaltige Klysmen sollen nicht dauerhaft angewendet
werden.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 7-6 C
Die Transanale Irrigation kann in Einzelfallen auch langfristig

eingesetzt werden.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar
Phosphathaltige Klysmen sind zwar effektiv, bei Daueranwen-
dung wurden jedoch mehrfach Elektrolytstérungen beschrieben
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[269]. An der Wirksamkeit von Bisacodyl Suppositorien kann kein
Zweifel sein, wie unkontrollierte Beobachtungen [225] und seine
Verwendung als Rescue Medikation in den meisten kontrollierten
Studien mit den neueren Laxantien zeigen. Bisacodyl Supposito-
rien [270] erh6hen den Tonus des Rektums, wobei dieser Effekt
bei Obstipierten seltener nachweisbar war als bei Gesunden.
CO,-freisetzende Zdpfchen waren in einer randomisierten kon-
trollierten Studie gegeniiber Placebo von Vorteil [271]. Zur Wirk-
samkeit von Glycerinzdpfchen lieBen sich keine Daten finden.
Nach Dauergebrauch von Glycerinzdpfchen wurde ein Fall einer
anorektalen Stenose beschrieben [272], wobei die Kausalitat frag-
lich ist.

Zwei systematische Reviews zur transanalen Irrigation bei
mehreren Hundert Patienten, die sich (iber bis zu zwei Jahren be-
handelten, fanden ein zufrieden stellendes Ergebnis in etwa der
Hélfte der Félle (30-65 %) [273, 274]. In einer der Studien kam es
in zwei Féllen zu einer Perforation des Colons, entsprechend
0,002 % der Irrigationen.

Rektale Entleerungshilfen sollen insbesondere bei Entleerungs-
storungen des Enddarms eingesetzt werden. Aufgrund der Patho-
physiologie dieser Storungen und klinischer Erfahrung liegt es nahe,
in diesem Fall rektale MaBnahmen zu bevorzugen. Im Einzelfall
spricht aber nichts gegen orale Laxantien, eine Wirksamkeit wird
im Mittel bei 1/3 der Patienten angegeben [275-277].

EMPFEHLUNG 7-7

Wenn bei einem Patienten eine medikamentdse MaBnahme
unbefriedigend wirkt oder schlecht vertragen wird, sollte auf
eine andere Wirkklasse gewechselt werden.

[Empfehlung, Starker Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

Die Patienten sprechen sehr verschieden auf die unterschiedli-
chen medikamentdsen Therapien vom Typ der sogenannten ,,kon-
ventionellen Laxantien“ an. Umfragen zeigen, dass die Mehrheit
der Patienten mehr als eine Therapie ausprobiert hat [278]. Unbe-
friedigender Erfolg (mehrerer) medikamentdser Therapien vom
Typ der sogenannten ,konventionellen Laxantien“ ist die Voraus-
setzung zur Verordnung von Prucaloprid.

EMPFEHLUNG 7-8

Bei unzureichender Wirkung einer medikamentdsen Mono-
therapie kann eine Kombination aus Prdparaten unterschiedli-
cher Wirkprinzipien versucht werden.

[Empfehlung offen, Starker Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

Hierzu existieren keine publizierten Studien. Die Empfehlung
basiert allein auf klinischer Erfahrung. Eine sinnvolle Kombination
ist z. B. Bisacodyl und Macrogol.

8. Serotoninerge Prokinetika

EMPFEHLUNG 8-1

Prucaloprid soll gegeben werden bei Patienten, bei denen die
bisherige konventionelle Therapie (Lebensstil, Ballaststoffe,
konventionelle medikamentdse Therapien [konventionelle
,Laxantien“]; vergleiche Stufenschema) nicht ausreichend
effektiv oder schlecht vertraglich war.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Prucaloprid ist ein 5-HT4-Agonist mit prokinetischer Wirkung
im Gastrointestinaltrakt. Mehrere randomisierte, kontrollierte
Studien zeigen gute Effekte einer Prucaloprid-Therapie bei Patien-
ten mit schwerer Obstipation, bei denen die bisherige (konventio-
nelle) Therapie nicht ausreichend effektiv oder schlecht vertrag-
lich war [33, 141, 143, 215, 279-298]. Prucaloprid kann ein
breites Spektrum von Obstipations- und Begleitsymptomen (wie
z.B. Bldhungen) sowie die Lebensqualitdt bessern. Fiir die Sub-
stanz sind eine gute Effektivitdt und Vertraglichkeit bei alteren
Menschen sowie bei Erwachsenen in der Langzeitanwendung ge-
zeigt worden. Als unerwiinschte Wirkung kdnnen vor allem am
ersten Behandlungstag Kopfschmerzen, Ubelkeit und Durchfall
auftreten. Ab dem 2. Behandlungstag besteht in der ldngeren
Anwendung eine Vertrdglichkeit wie bei Placebo. Aufgrund des
Wirkmechanismus sind Effekte vor allem auf Transit-abhdngige
Obstipationsformen zu erwarten. Allerdings zeigen Studiendaten,
dass Prucaloprid auch gleichermaRen bei Patienten mit Stuhlent-
leerungssstérung, Mischformen aus Transit- und Entleerungssto-
rung sowie Reizdarmsyndrom mit Obstipation effektiv ist [299].
Zudem gibt es Hinweise, dass auch sekunddre Obstipationsfor-
men z.B. Opioid-induzierte Obstipation [300] oder Obstipation
infolge einer Querschnittsidhmung [301] von einer Prucaloprid-
Therapie profitieren konnen.

EMPFEHLUNG 8-2

Auch fiir weitere 5-HT4-Agonisten konnte eine Wirksamkeit
bei chronischer Obstipation gezeigt werden, aber bei fehlen-
der Verfligbarkeit in Deutschland kénnen sie derzeit nicht
empfohlen werden.

[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar:

Verschiedene 5-HT4-Agonisten sind aufgrund der GI-prokineti-
schen Effekte im Laufe der letzten Jahrzehnte u. a. auch fir Patien-
ten mit Obstipation untersucht worden. Hierzu zdhlen Velusetrag
Velusetrag [302-304], Nanoprid (ATI-7505) [305], und Piboserod
(SB-207266) [306], (als reine 5-HT4-Agonisten) sowie auch ande-
re Rezeptoren modulierende Substanzen wie Mosaprid [307],
Renzaprid, Cisaprid [308, 309] und Tegaserod [304, 310-315].
Die Substanzen sind derzeit alle nicht in Deutschland verfligbar
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und sind zum Teil (Tegaserod + Cisaprid) mit einem erhéhten Ri-
siko fiir schwere Nebenwirkungen assoziiert.

9. Sekretagoga

EMPFEHLUNG 9-1

Linaclotid sollte gegeben werden bei Patienten, bei denen die
bisherige konventionelle Therapie (Lebensstil, Ballaststoffe,
Laxantien, Prucaloprid; vergleiche Stufenschema AG 4) nicht
ausreichend effektiv oder schlecht vertraglich war.
[Empfehlung, Konsens] (2021)

Kommentar

Linaclotid ist ein Guanlytazyklase-C-Agonist und induziert die
Wasser- und Chloridsekretion in das intestinale Lumen mit konse-
kutiver Volumen-Erh6hung und Aufweichung des Stuhls [316,
317]. Zudem lindert es viszerale Schmerzen [318]. Hierdurch kon-
nen Obstipationssymptome bei Patienten mit chronischer Obsti-
pation und Obstipationssymptome und Schmerzen bei Patienten
mit Obstipations-prddominantem Reizdarmsyndrom verbessert
werden, wie in einer Reihe von randomisierten, kontrollierten Stu-
dien gezeigt wurde ([319-322] fiir chronische Obstipation; fir
RDS-0 siehe S3-Leitlinie Reizdarm-Syndrom). Linaclotid wird
nahezu gar nicht resorbiert und hat daher ein sehr glinstiges
Sicherheits- und Vertraglichkeitsprofil [317, 323]. Als einzigen
Unterschied zu Placebo zeigte sich in den Studien eine erhohte
Rate von Durchfall bei bis zu 20 % der Behandelten; dabei war der
Durchfall in den meisten Fallen mild bis moderat (Therapie-
abbruch aufgrund von Diarrhoe bei 4 % der Anwender) [323].

Neben der Besserung der Obstipation ist auch eine Besserung
begleitender Abdominalschmerzen und Blahungen durch Linaclo-
tid belegt, einhergehend mit einer Besserung der Lebensqualitat
[324, 325]. Therapierelevant aufgrund der Chronizitat der Obsti-
pation ist zudem der Nachweis der Effektivitdt von Linaclotid in
der Langzeit-Therapie (bis zu 90 Wochen) [161, 323].

Linaclotid ist in Europa seit Ende 2012 in einer Dosis von 290 g
zur Behandlung des Obstipations-pradominanten Reizdarmsyn-
droms (RDS-0) zugelassen. In den USA ist Linaclotid zusatzlich in
einer Dosis von 145 ug zur Behandlung der chronischen Obstipa-
tion zugelassen. Positive Studiendaten in der Therapie der chroni-
schen Obstipation liegen auch vor fiir Niedrig-Dosis- (75 g,
[326]) und Hoch-Dosis-Therapien (0,5 mg, [161]). Die niedrigeren
Linaclotid-Dosen gehen mit einem gering erniedrigten Diarrhoe-
Risiko einher, die Hoch-Dosis-Therapie weist die hochsten An-
sprechraten (53 %) bei nicht wesentlich erh6htem Diarrhoerisiko
auf.

Linaclotid ist zwar fiir das RDS-O zugelassen, wird derzeit in
Deutschland aber nicht erstattet. Die Verfligbarkeit nur als GroR-
packung (4 Monate) und nur gegen Selbstzahlung erschwert in
der Praxis den Einsatz vor allem beim initialen Therapieversuch,
bei dem Wirksamkeit und Vertraglichkeit zunachst individuell ge-
testet werden sollen. Diese Einschrdnkungen sowie die fehlende
Zulassung fir die chronische Obstipation begriinden trotz sehr

guter Evidenz-Daten die Herabstufung der Empfehlungsstarke
von ,soll“ auf ,sollte”.

EMPFEHLUNG 9-2

Plecanatid kann gegeben werden bei Patienten, bei denen die
bisherige konventionelle Therapie (Lebensstil, Ballaststoffe,
Laxantien, Prucaloprid; vergleiche Stufenschema AG4) nicht
ausreichend effektiv oder schlecht vertraglich war.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Plecanatid ist ebenfalls ein Guanlytazyklase-C-Agonist, der
spezifischer als Linaclotid wirken soll [327, 328]. Allerdings unter-
scheiden sich die Odds-Ratios des Wirkung-Nebenwirkungs-Spek-
trums gemaR einer Meta-Analyse nicht [329]. Die in den Studien
berichtete Diarrhoeinzidenz (bis zu 10 %) bzw. Abbruchrate auf-
grund Diarrhoe (bis 3 %) scheint jedoch numerisch etwas niedriger
als bei Linaclotid zu sein. Auch fiir Plecanatid liegen positive
Ergebnisse aus groBen Studien sowohl in der Kurzzeit-Therapie
[329-331] als auch in der Langzeit-Therapie (bis 72 Wo) [332]
der chronischen Obstipation in Dosen von 3 und 6 mg/die vor. Ne-
ben der Obstipation werden vergleichbar zu Linaclotid ebenfalls
Bauchschmerzen und Bldhungen gebessert.

Plecanatid ist derzeit nicht in Deutschland zugelassen, entspre-
chend erfolgt trotz gutem Studienbeleg nur eine ,,Kann“-Empfeh-
lung.

EMPFEHLUNG 9-3

Lubiproston kann bei guter Wirksamkeit, aber fehlender Zulas-
sung und eingeschrankter Verfligbarkeit in Deutschland in aus-
gewadhlten Einzelfdllen bei anderweitig Therapie-refraktdrer
Obstipation erwogen werden.

[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Der Chlorid-Kanal2-Aktivator Lubiproston steigert die Fllssig-
keitssekretion in den Darm und kann somit den Stuhl weicher
machen und Obstipationsbeschwerden lindern. Es fordert den
Transport von Chloridionen (iber CIC-2-Kandle in den Darm, was zu
einer verstarkten parazelluldren Fliissigkeitssekretion fiihrt und die
Darmentleerung begiinstigt. Da die Substanz ein Prostaglandin-
Derivat ist, wird zudem das Risiko eine potentiell systemischen
Prostaglandin-Wirkung diskutiert, obwohl die messbaren Plasma-
spiegel der Substanz sehr gering sind (Bioverfiigbarkeit <1 %).

Mehrere Studien konnten eine gute Wirksamkeit bei Patienten
mit chronischer Obstipation belegen. 5 RCTs ergeben fiir Lubipro-
ston eine gute Wirksamkeit hinsichtlich der Verbesserung der
Darmmotilitdt, der Lebensqualitat sowie maRige Wirksamkeit bei
Schmerzen und Bldhungen [333-337]. Dieser Effekt kann jedoch
konsistent nur kurzfristig (<3 Monate) (iberzeugend belegt wer-
den. Lubiproston ist bereits in den USA zugelassen (fiir Frauen
mit RDS-O, fiir Manner und Frauen mit chron. Obstipation).
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Wahrend der kurzfristige Effekt von Lubiproston gut belegt ist,
ist der Stellenwert in der langfristigen Behandlung bei Patienten
mit chronischer Obstipation bislang noch unklar.

In Europa ist die Substanz seit November 2009 in der Schweiz als
dem ersten und bislang einzigen europdischen Land zugelassen.

Zu den am haufigsten beobachteten unerwiinschten Wirkun-
gen gehoéren Ubelkeit, Durchfall, Bauchschmerzen und Kopf-
schmerzen. Etwa ein Drittel der Behandelten gibt Ubelkeit als un-
erwiinschte Wirkung an. Das Symptom Ubelkeit kann durch die
Einnahme mit dem Essen reduziert werden.

10. Biofeedback

EMPFEHLUNG 10-1

Patienten mit Obstipation verursacht durch eine Beckenbo-
dendyssynergie sollten ein Biofeedbacktraining erhalten.
[Empfehlung, Starker Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

ErlGuterung zum Biofeedback: Ein Hauptproblem bei der funk-
tionellen Stuhlentleerungsstérung stellt ja eine funktionelle Blo-
ckade des Analbereiches durch fehlerhaftes Anspannen des
Sphincterapparates wahrend des Defakationsvorgangs dar (=Be-
ckenbodendyssynergie; siehe auch » Tab. 5).

Beim Biofeedback-Training verwendet der Patient eine speziel-
le anale Sonde, die dem Patienten an einem angeschlossenen
Messgerdat den Anspannungszustand des SchlieBmuskel-Appara-
tes z.B. tber Leuchtdioden (z.B. rot=Anspannung, griin =Ent-
spannung, o. d.) anzeigt. Uber diese visuelle Riickkoppelung kann
der Patient die Koordination der SchlieBmuskel-Funktion wéhrend
des Defdkations-Vorganges trainieren, so dass er dann am jeweils
richtigen Zeitpunkt den SchlieBmuskel auch zu entspannen lernt
und auf diese Weise die funktionelle Blockade bei der Defdkation
verhindern kann.

Die Empfehlung zum Biofeedback wird durch einige kontrol-
lierte Studien bei Kindern [338] und zahlreiche kontrollierte Studi-
en bei Erwachsenen [338] und eine Metaanalyse von 8 Studien
[339] gestiitzt. Vier Studien vergleichen EMG Biofeedback mit
anderen Therapieformen (Laxantien, Placebo, Sham-training,
Botox Injektion). Vier andere Studien vergleichen EMG Biofeed-
back mit anderen Formen vom Biofeedbacktraining (Ballondruck,
verbales Feedback). Drei randomisierte kontrollierte Studien zei-
gen in der Metaanalyse, dass Biofeedbacktraining tiberlegen ist
im Vergleich zur Behandlung mit Placebo, Laxantien, Muskelrela-
xantien oder Sham-Biofeedbacktraining (OR 3657, 95% Cl
2127-6290) hinsichtlich der Verbesserung von Symptomen und
der Anorektalfunktion. Enck et al. [339] weisen darauf hin, dass
die Studien in der Metaanalyse qualitativ nicht immer hochwertig
sind und eine Harmonisierung fehlt; so wurden z. B. verschiedene
Endpunkte verwendet, und es fehlten psychologische ,Assess-
ments“. Weitere Studien, die verschiedene Methoden von Bio-
feedback-Training miteinander vergleichen, sind notwendig.

Préadiktive Faktoren flir einen guten Effekt von Biofeedbackthe-
rapie sind Patientenmotivation, hoher analer Ruhedruck, lange

Ballonexpulsationszeit und harter Stuhl. Die Co-Inzidenz von psy-
chischen Erkrankungen (Angststérungen, Essstérungen und
Depression) und ein langer Gebrauch von Laxantien hatten einen
negativen Einfluss auf die Therapieeffizienz [340-342]. Hingegen
lieBen sich in einer anderen Studie - bis auf einen Vorteil fiir Pa-
tienten, die digitale Mandver einsetzten - keine glinstigen pradik-
tiven Faktoren identifizieren. Deshalb wurde hier empfohlen, allen
Patienten mit Beckenbodendyssynergie eine Biofeedbacktherapie
anzubieten, unabhdngig von den Ausgangssymptomen und
Ergebnissen der anorektalen Funktionsuntersuchungen [343].

Verschiedene Studien haben die Langzeit-Effektivitdt von Bio-
feedbacktraining nachgewiesen [344, 345].

Die Evidenz bei Kindern und dlteren Menschen ist geringer als
bei Erwachsenen [338].

EMPFEHLUNG 10-2A

Patienten mit Obstipation allein auf dem Boden einer ,Slow-
Transit“-Obstipation sollten nicht mit Biofeedbacktraining be-
handelt werden.

[Empfehlung, Starker Konsens] (geprtift 2021)

EMPFEHLUNG 10-2B

Biofeedback kann aber hilfreich sein bei Patienten, die sowohl
eine ,Slow-Transit“-Obstipation als auch eine Beckenboden-
dyssynergie haben.

[Empfehlung offen, Starker Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

Im Gegensatz zu dlteren Studien von Koutsomanis und Kolle-
gen aus dem St. Mark Hospital, die zeigten, dass Biofeedback The-
rapie sowohl ,normal transit“ Obstipation als auch ,slow transit*
Obstipation verbessert [346, 347], konnte eine neuere kontrollier-
te Studie dazu berichten, dass Biofeedbacktraining nicht hilfreich
war bei Patienten mit STC, die keine Anzeichen einer Beckenbo-
dendyssynergie zeigten [348].

Ungefahr 50 % der Patienten mit einer Defdkationsstérung ha-
ben auch einen verzdgerten Colontransit. Einige Patienten mit
Defdkationsstorung klagen weiterhin tiber Obstipation nach er-
folgreichem Biofeedbacktraining. Diese Patientengruppe hat
meistens eine Kombination von Beckenbodendyssynergie und
»slow transit“-Obstipation, und die Obstipation verschwindet
meistens nach Standardbehandlung mit Ballaststoffen oder La-
xantien, solange die Beckenbodendyssynergie erfolgreich behan-
delt ist [338, 349].

EMPFEHLUNG 10-3

Stuhltraining kann zur Behandlung von Obstipationsbeschwer-
den infolge Beckenbodendyssynergie alternativ zum Biofeed-
backtraining durchgefiihrt werden, ist aber weniger effektiv.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (geprtift 2021)
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Kommentar

Erlduterung zum Stuhltraining: Beim Stuhltraining soll der Pa-
tient mit Hilfe von artifiziellem Stuhl die Stuhlentleerung tGben.
Dieses passiert mit Hilfe eines mit 50 ml Wasser gefllten Ballons,
der im Rektum platziert wird. Der Patient soll lernen, bei der De-
fakation seine Beckenbodenmuskulatur zu entspannen; der Deféa-
kationsversuch wird ggf. durch leichten Zug am Ballon unter-
stlitzt. Allmahlich lernt der Patient, den Defdkationsablauf zu
koordinieren und den Ballon zu entleeren [350, 351].

Eine randomisierte Studie, die bei Patienten mit Beckenboden-
dyssynergie Biofeedbacktraining vergleicht mit Stuhltraining,
konnte zeigen, dass die Patienten-Zufriedenheit beim Biofeed-
backtraining signifikant hoher war (Biofeedbacktraining 79 % vs.
52 % beim Stuhltraining.) Zudem waren in der Stuhltrainings-
Gruppe die Notwendigkeit einer digitalen Ausrdumung und das
Gefiihl von inkompletter Entleerung unverandert gegeniiber vor
der Behandlung [352].

11. Komplementare Verfahren

EMPFEHLUNG 11-1

Akupunkturverfahren (Akupunktur, Akupressur, Moxibustion,
Ohrakupunktur, Elektro-Akupunktur) konnen bei chronischer
Obstipation eingesetzt werden.

[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar
Elektro-Akupunktur (E-Akupunktur)

2016 ist von Liu et al. eine groR angelegte, hervorragend doku-
mentierte Studie in den Annals of Internal Medicine publiziert
worden [353]. N=1075 Patienten wurden mit E-Akupunktur
oder Sham-E-Akupunktur tiber 8 Wochen behandelt und 22 Wo-
chen beobachtet. Primdrer Zielparameter waren die ,Complete
spontaneous bowel movements (CSBMs)“. Resultat war der An-
stieg der CSBMs in den Wochen 1-8 um 1.76 (95 % Cl, 1.61-1.89)
in der E-Akupunktur Gruppe, 0.87 (Cl, 0.73-0.97) in der Sham-E
Gruppe (Gruppenunterschied, 0.90 [Cl, 0.74-1.10]; P<0.001).
Auch der Vergleich der Gruppen in Woche 9-20 blieb signifikant.
In der aktiven Gruppe hatten 31,3 % und im follow-up 37,7 % der
Patienten 3 und mehr CSBMs vs. 12,1 % und 14,1 % in der Kontroll-
gruppe (p<0.001). Unerwiinschte Ereignisse waren in beiden
Gruppen mild und kurzfristig. Die Studie wurde in China durchge-
fuhrt.

Zur E-Akupunktur liegen zwei weitere Publikationen mit positi-
vem Ergebnis von Yang et al. und Zhou et al. vor [354, 355].

Eine Studie von Wu et al. 2017 (China) ist von ebenfalls guter
Berichts-Qualitdt: n=190 Patienten wurden tiber 4 Wochen mit E-
Akupunktur in hoher Frequenz oder niedriger Frequenz oder Mo-
saprid behandelt. Der follow-up betrug weitere 4 Wochen. Prima-
rer Zielparameter waren 3 oder mehr ,spontaneous bowel move-
ments (SBMs)“. Resultat: Das Ziel erreichten in den Gruppen:
Niedrig-frequente E-Akupunktur 53.45 %, Hoch-frequente E-Aku-
punktur 66.15 %, Mosaprid 52.24 % der Patienten (p>0.05). Diese
Studie ist zwar nicht als ,Unterlegenheits-Studie“ angelegt, zeigt

aber indirekt, dass Akupunktur dem prokinetisch wirkendem
kombinierten 5-HT4-Agonisten/5-HT3-Antagonisten Mosaprid
nicht unterlegen war [356].

In dem update-Zeitraum sind weitere Studien (aus China) pu-
bliziert worden, deren Qualitdt jedoch nicht gesichert sind.
Akupunktur

2018 erschien das gut berichtete RCT von Zheng et al. [357],
das bei n=684 He-(Punkte)-Akupunktur, Shu-Mu-(Punkte)-Aku-
punktur, He- und Shu-Mu-Akupunktur sowie Mosaprid verglich.
Primérer Outcome war die Verdnderung der SBMs nach 4 Wo-
chen. In allen vier Gruppen stiegen die SBMs ohne signifikante
Gruppenunterschiede an (He 2.7 [95% Cl, 2.3-3.1]; Shu-Mu 2.7
[95% Cl, 2.3-3.0]; He-Shu-Mu 2.2 [95 % Cl, 1.92.5]; Mosaprid 2.4
[95% Cl, 2.0-2.9]; p=0.226). Nach 8 Wochen waren die Verdnde-
rungen der SBMs in den drei Akupunkturgruppen denen der Mo-
saprid Gruppe signifikant Giberlegen [357].

2014 haben Wu et al. ihr akzeptabel berichtetes RCT (Uberle-
genheitsstudie) veroffentlicht. In dem 3-armigen RCT wurden
n=455 {iber 4 Wochen entweder im Abdominalbereich mit Tie-
fen-Akupunktur (20-60 mm), Seichter-Akupunktur (3-5 mm;
entspricht etwa einer Sham-Akupunktur) oder Laktulose (16 Wo)
behandelt. Der Beobachtungszeitraum betrug 16 Wochen. Prima-
rer Zielparameter war die Anderung der SBMs nach Woche 4. Ver-
glichen mit der Laktulosegruppe gab es zwischen den Gruppen
keine signifikanten Unterschiede. Nach Woche 16 waren die
SBMs in den Tiefen- und Seichten Akupunkturgruppen denen der
Laktulosegruppe signifikant tiberlegen [358].

Zwei Meta-Analysen (von insgesamt 4 in Englisch), die in der
Update-Phase erschienen sind, bestdtigen obige Ergebnisse, ob-
gleich die Problematik mit rein chinesischen, in China publizierten
Studien nicht von der Hand zu weisen ist. Die Studie von Wu et al.,
2014 ist u.a. nicht in der Meta-Analyse von 2016 zu finden, da
nach dem Suchzeitraum erschienen.

2013 erschien von Zhang et al. eine Meta-Analyse zur Kérper-
Akupunktur bei Obstipation. 15 RCTs mit n=1256 Patienten (alle
China) wurden eingeschlossen. Resultate: beziiglich des Kolon-
Transits ist Akupunktur konventioneller Behandlung gegeniiber
nicht unterlegen, beziiglich des Cleveland-Clinic Score ist Aku-
punktur konventioneller medikament6ser Therapie unterlegen,
sog. ,tiefe“ Akupunktur in der Abdominalregion war der normalen
Akupunktur tiberlegen. Keine klinisch relevanten Nebenwirkun-
gen wurden vermerkt. Die Studien waren jedoch von ungeniigen-
der Berichtsqualitdt [359].

2016 erschien von Bai et al. eine Meta-Analyse mit 19 (chinesi-
schen) Studien und n=1679 Teilnehmern zu tiefer E-Akupunktur,
Tiefenakupunktur und oberflachlicher Akupunktur vs. TCM- oder
konventioneller Medikation. Diese Analyse kommt zu dem Ergeb-
nis, dass Akupunktur kurz- und langerfristig besser wirkt als Medi-
kamente. Schaut man in die Sub-Gruppenanalysen, so ist diese In-
terpretation etwas gewagt, bestatigt sich jedoch in einigen Einzel-
Patientendarstellungen. Aber auch hier ist die Aussagekraft auf-
grund der schlechten Berichterstattung in chinesischen Quellen
eine Limitierung [360].

Akupressur
Eine US-Studie von Abbott et al. aus 2015 mit n =100 Patienten
zeigte, dass eine 4-wochige perianale Selbst-Akupressur beziiglich

1552 Andresen V et al. Aktualisierte S2k-Leitlinie chronische... Z Gastroenterol 2022; 60: 1528-1572 | © 2022. Thieme. All rights reserved.

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



der Constipation Quality of Life (PAC-QOL) der Kontrolle (Informa-
tionen) signifikant Gberlegen war [361].
Ohr-Akupunktur

Yang et al. hat eine Meta-Analyse mit 17 RCTs (nur zwei davon
mit niedrigem Bias Risiko) publiziert, n=1637 Teilnehmer. Ein
moderater signifikanter Effekt zugunsten von Ohrakupressur (Sa-
men, Kiigelchen) zeigte sich bezliglich eines Patientenselbst-Ma-
nagements und der Erleichterung der Obstipation und deren Be-
schwerden [362].

2014 hat Li et al. eine gut berichtete Studie aus Hong Kong zu
Ohrakupunktur mit magnetischen Kiigelchen vs. Placebo bei
n=99 alten Menschen eines Seniorenheims vorgestellt [363]. Pri-
marer Zielparameter war Symptomlinderung. Zwischen den
Gruppen zeigte sich eine signifikante Verbesserung der Verum-
gruppe an den beiden Messtagen 10 und 20. Es gab auch keine
ernsten Nebenwirkungen.

STATEMENT 11-2

Aufgrund der eingeschrankten Datenlage ist keine Empfeh-
lung zur Anwendung der Pflanzenmixtur STW-5 maglich.
[Konsens] (2021)

(vergleiche auch S3-Leitlinie Reizdarmsyndrom)

Kommentar

STW-5 (Iberis Amara, Angelikawurzel, Kamillenbliiten, Kiim-
melfriichte, Mariendistelfriichte, Melissenblatter, Pfefferminzblat-
ter, Schollkraut und StiBholzwurzel) und STW-5-1I (Iberis Amara,
Kamillenbliten, Kimmelfriichte, Melissenblatter, Pfefferminz-
blatter und SiiRholzwurzel) zeigten positive Effekte auf den IBS-
SSS (irritable bowel syndrome - severity scoring system) generell
und abdominelle Schmerzen im Speziellen. Iberis Amara (bittere
Schleifenblume) allein hatte keine positiven Effekte [364]. In die-
ser Studie wurden auch RDS-O Patienten mit eingeschlossen, eine
getrennte Analyse fiir die Patienten mit RDS-O erfolgte aber nicht
[364].

STATEMENT 11-3

Aufgrund der eingeschrankten Datenlage kann keine Empfeh-
lung zur externen Elektrostimulation abgegeben werden.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Das RCT von Coban et al. von 2012 ist in der Tiirkei durchge-
fiihrt worden. N =67 IBS Patienten erhielten in 4 Wochen 12 x va-
cuum interferential current (IFC) oder Placebo. Follow-up war ein
weiterer Monat. Die Studie ist mdRig berichtet, es fehlt u. a. die
Definition eines Primarparameters usw. Die Verbesserungen des
IBS-QOL und des IBS-GAI Fragebogens fiel in der IFC-Gruppe sig-
nifikant besser aus als in der Kontrollgruppe [365].

Eine kleine englische Pilot-Beobachtungsstudie von Igbal et al.
von 2016 mit n=18 Patienten erhielt nach Scheitern anderer
Therapieoptionen tdglich eine tibiale Nervenstimulation in Selbst-

anwendung Gber 6 Wochen [366]. Primarer Parameter war die
Lebensqualitdt (PAC-QolL score). Von den 15 Vollendern verbes-
serte sich der Score signifikant. Es verdnderten sich allerdings
nicht die Werte der anderen Parameter: Symptome, VAS-Skala.
Unerwi{inschte Ereignisse traten nicht auf [366].

Madbouly et al. (Agypten) berichteten 2017 ebenfalls iiber
tibiale Nervenstimulation in einer Fallserie n=36: 3x in der Wo-
che iiber 6 Wochen [367]. Primirer Outcome war die Anderung
des Defdkations-Scores (modifiziert). Durchschnittliche Abnahme
des Scores lag bei 10 Punkten (95% Cl, 8.7-11.3 Punkte);
p<0.0001) [367].

2017 zeigte das RCT von Yang et al. (Korea) mit n=28 Frauen,
die 3% pro Woche tiber 4 Wochen transcutaneous electrical stim-
ulation (TES) erhielten, dass die Constipation Assessment Scale
nach Woche vier im Gruppenvergleich in der TES Gruppe signifi-
kant gesunken, die Stuhlfrequenz signifikant angestiegen waren
[368]. Der primdre Zielparameter ist hier allerdings nicht klar de-
finiert.

Sawazaki et al. nutzten in diesem RCT (Japan) von 2018 nonin-
vasive skin stimulation with microcones vs. Plazebo zur 2-monati-
gen Selbst-Behandlung von n =44 Patienten [369]. Zielparameter
war die Constipation Assessment Skala (CAS-Japan). Der Primdre
Zielparameter zeigte keine Gruppenunterschiede.

EMPFEHLUNG 11-4

Traditionelle Chinesische Medizin:

Ausgewadhlte definierte Rezepturen aus der traditionell chine-
sischen Medizin kdnnen bei gesicherter Qualitdt und Herkunft
in der Behandlung der chronischen Obstipation eingesetzt
werden.

[Empfehlung offen, Konsens] (2021)

Kommentar

Es liegen vier aktuelle Meta-Analysen zur Wirksamkeit Chinesi-
scher Krautertherapien bei Obstipation vor:

Gong et al. 2018 hat 25 RCTs mit n=2089 Patienten identifi-
ziert, die mit dem modifizierten traditionellen Dekokt Buzhong-
Yiqi Tang (8 Hauptbestandteile: Astragalus membranaceus,
Atractylodes macrocephala, Citrus reticulata and Citrus sinensis,
Panax ginseng C. A.Meyer, Bupleurum falcatum L., Cimicifuga foe-
tida L., Glycyrrhiza uralensis Fisch., Angelica sinensis) gegen ihre
Obstipation behandelt worden waren [370]. Die Vergleichsgrup-
pen wurden mit Laxantien, Prokinetika, Biofeedback behandelt.
Die Ergebnisse zeigten eine signifikant bessere Wirksamkeit des
TCM-Dekoktes gegeniiber Laxantien, Prokinetika nicht aber ge-
geniiber Biofeedback. Zudem traten seltener unerwiinschte Ne-
benwirkungen als in den Kontrollgruppen auf (10 RCTs berichten
solche). Allerdings weisen die Studien groRe qualitative Mangel
auf: Wie in chinesischen Studien haufig anzutreffen, ist eine kor-
rekte Randomisierung und verblindete Zuordnung mangelhaft
beschrieben, Studienabbriiche werden ebenfalls nicht aufgefihrt,
Zielparameter nicht deutlich definiert.

Li et al. 2017 hat eine Meta-Analyse zur Wirksamkeit von TCM-
Krauterrezepturen bei Obstipation-dominantem Reizdarm durch-
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gefiihrt [371]. 11 RCTs mit n=906 Patienten aus China und von
schlechter (Berichts-)qualitdt wurden identifiziert (Jadad Score
Durchschnitt 1,81). Primdre Fragestellung war die klinische Ver-
besserung im Vergleich zu den 5-HT3-Agonisten Cisaprid und Mo-
saprid. Ergebnis: Odds Ratio=4.00; 95 % Konfidenzintervall:
2.74,5.84; p<0.00001. Auch bei den sekunddren Parametern
Bauchschmerzen, Stuhlfrequenz, Stuhlform, Wiederauftretensra-
te waren die Krauter den Medikamenten signifikant Giberlegen.
Vier Studien beachteten Nebenwirkungen, in zwei Studien gab es
unerwiinschte Ereignisse, allerdings nur in der Kontrollgruppe.

Die Meta-Analyse von Zhong et al. 2016 aus Hong Kong (s. u.
Zhong 2018 und Cheng 2011) hat sich auf die Verschreibungs-
haufigkeit aufgeschlisselt nach TCM-Syndromdiagnose, sowie
Wechsel- und Nebenwirkungen mit sog. westlichen Medikamen-
ten konzentriert [372]. Aufgenommen wurden 485 Publikationen
(n=15.740): RCTs (14,6 %), CTs (25,8 %), Fallserien (59,6 %). Der
Jadad Score fiir die RCTs betrug im Durchschnitt 2,06. Nur 43 Stu-
dien berichten Interaktionen zwischen TCM-Krdutern und konven-
tionellen Medikamenten. Die Inzidenzrate rangiert zwischen 4,3-
50 %, am haufigsten treten gastrointestinale Probleme auf. Resul-
tat ist, dass die Studien/Publikationen zu ungenau (wenige Stan-
dards zur Syndrom-Diagnose, hdufig nur Hauptbestandteile der
Rezeptur angegeben) und zu wenig iber moglich Interaktionen
und unerwiinschte Ereignisse berichten.

Li et al., 2013, fokussierte auf den sog. ,Leber-Qi“ Aspekt, des-
sen Schwéche bzw. Stagnation in der TCM-spezifischen Diagnostik
eine zentrale Rolle bei chronischer Obstipation von Reizdarm-Pa-
tienten spielt [373]. 19 RCTs (N =1510) mit entsprechenden Krau-
ter-Rezepturen wurden untersucht. Die Qualitat der Studien ist
schlecht, sie wurden in China durchgefiihrt und in chinesischen
Journalen bis auf eine Studie auch nur in chinesischer Sprache
publiziert. Daher ist den positiven Ergebnissen der Studien zu-
gunsten der TCM-Krduter mit groRer Vorsicht zu begegnen.

Fiir den Update-Zeitraum liegen zudem 5 RCTs von besserer
Qualitdt in englischer Sprache vor.

Zhong et al. 2018 (Hong Kong, der Forschergruppe s. 0. 2016,
s.u. Cheng 2011) untersuchte in einer gut berichteten Studie Ma-
Zi-Ren Krauterkugeln (Fructus Cannabis, Radix et Rhizoma Rhei,
Radix Paeoniae Alba, Semen Armeniacae Amarum, Fructus Auran-
tii Immaturus, Cortex Magnoliae Officinalis) vs. Senna vs. Plazebo
fiir 8 Wochen an n=291 Patienten in Hong Kong [374]. Primdrer
Endpunkt war eine Erhohung der CSBMs (complete spontaneous
bowel movement). Sekundare Endpunkte waren Transit-Zeit,
Symptomverbesserungen, Lebensqualitdt. Zwischen der Ma Zi
Ren und Senna Gruppe gab es nach Woche 8 keine signifikanten
Unterschiede (68 % vs. 57.7 %, p=0.14), aber gegen Plazebo
(33.0%, p<.005). Nach 16 Wochen Follow-up war die Wirksam-
keit der Chinesischen Krauterrezeptur weiterhin signifikant Plaze-
bo Giberlegen. Nebenwirkungen waren selten und geringfiigig.

Das gut berichtete RCT von Bensoussan et al. 2015 (Australien)
untersuchte tiber 8 Wochen an n=125 Reizdarmpatienten mit
Obstipation eine standardisiert hergestellte TCM-Rezeptur (7 Be-
standteile: Paeonia lactiflora, Citrus aurantium, Magnolia officina-
lis, Citrus reticulata, Glyccyrrhiza uralensis, Rheum palmatum,
Atractylodes lancea) gegen Plazebo, das Follow-up betrug 6 Wo-
chen [375]. Die Symptome waren mit der Rezeptur gegeniiber
Plazebo signifikant gebessert, ebenso das Pressen und die Harte

des Stuhls. Nebenwirkungen waren gering: Durchfall (n=3), Blut
im Urin (n=1), Bldhungen (n=1), Schwindel/Kopfschmerzen
(n=1).

Im gut berichteten RCTvon Huang et al. 2012 (Taiwan) wurden
n=93 Bewohner eines Pflegeheims tiber 8 Wochen mit einem
standardisiert hergestellten 6-Krduterdekokt, einer Erweiterung
der traditionellen Rezeptur Wen Pi Tang (Panax ginseng, Zingiber
officinale, Glycyrrhiza uralensis, Atractylodes macrodephala,
Aconitum carmichaeli, Rheum tanguticum Maxim) + Plazebo Lak-
tulose vs. Plazebo-Krauterdekokt + Laktulose behandelt [376].
Das Follow-up betrug 4 Wochen. Primédrer Zielparameter war die
»spontaneous bowel movement“ (SBM)-Frequenz. Ergebnis: In
Woche 1-4 betrug diese 6.9 versus 4.5, Differenz 2.4 [1.2 to 3.6];
p<0.001. In der follow-up Phase jedoch 3.7 versus 5.2; p=0.084,
das war aber immer noch hdher als zu Baseline 3.7 versus 2.7;
P=0.005. Sechs Patienten aus der Krduter-Gruppe und 13 aus
der Kontrollgruppe beendeten die Teilnahme wegen unerwiinsch-
ter Ereignisse: In jeder Gruppe entwickelten je 5 Teilnehmer eine
Lungenentziindung, je ein Patient pro Gruppe hatte Blutungen im
oberen Gastrointestinalbereich, 6 Patienten in der Kontrollgruppe
entwickelten eine Gastroenteritis oder Zellulitis, Harnwegsent-
ziindung, lleus.

Das gut berichtete RCT von Huang et al. 2011 (Taiwan) ent-
spricht weitgehend im Design dem RCT der gleichen Forscher-
gruppe aus 2012 (s.0.) [377]. 90 Patienten eines Pflegeheims
wurden entweder mit dem oben beschriebenen 6-Krauterextrakt
oder Plazebo tiber 8 Wochen behandelt. Die Nachbeobachtung
dauerte weitere 4 Wochen. Der primédre Endpunkt, die ,spontane-
ous bowel movement“ (SBM)-Frequenz, lag in Woche 1-4 bei
6,2+2,2vs 3,4+2,1, p=0,001, in Woche 5-8 bei 5,6 +2,0 vs.
4,6+2,5, p=0,049. In der Follow-up Periode gab es keine Grup-
penunterschiede mehr. Unerwiinschte Ereignisse: Lungenentziin-
dung n=4 Krdutergruppe, n=3 Plazebogruppe, Blutungen
im oberen Gastrointestinalbereich n=1 vs. n=2, Gastroenteritis
2 vs. 1, COPD 1:1, Bewusstseinsstorung, Herzanfall, Sepsis, Zelluli-
tis, Herzinsuffizienz je 1 Teilnehmer der Krdutergruppe, Arrhyth-
mien, Andmie, Harnwegsinfekt je 1 Teilnehmer der Plazebogruppe.

Die gut berichtete Studie von Cheng et al. 2011 (Hong Kong,
gleiche Forschergruppe s. 0. Zhong 2016, 2018) besteht aus zwei
Teilen: Dosisfindung mit einem sog. Hanfsamen-Granulat, i. e.
Ma-Zi-Ren Krduterkugel (standardisiert hergestellte 6-Krduter-Pil-
le: Fructus cannabis, Radix et rhizoma rhei, Radix paeoniae Alba,
Semen armeniacae amarum, Fructus aurantii immaturus, Cortex
magnoliae officinalis), anschlieBend RCT mit Hanfsamen-Granulat
optimaler Dosierung vs. Plazebo. Im ersten Teil wurden tber
8 Wochen und 8 Wochen Follow-up n=96 Patienten in drei Grup-
pen randomisiert und drei Dosierungen 2% pro Tag von 2,5, 5,0
und 7,5 g getestet. Die Vertraglichkeit aller drei Dosierungen war
gut, es gab keine signifikanten Anderungen der Blutwerte (Harn-
stoff, Kreatinin, Alanin Transaminase, Aspartat Transaminase), Un-
erwiinschte Ereignisse waren selten und zwischen den Gruppen
nicht signifikant unterschiedlich: Bauchschmerz, Krampfe, Mens-
truations-Beschwerden, Kérpergeruch, Harndrang, Hautaus-
schlag. Als optimale Dosierung wurden 7,5 g identifiziert. Im RCT
iber 8 Wochen erhielten n =120 Patienten entweder die Krduter-
Kugeln oder Plazebo. Das Follow-up war nach 8 Wochen. Primédrer
Endpunkt war der Anstieg der ,complete spontaneous bowel mo-
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vement (CSBM)“, Responder waren definiert als CSBM Anstieg
>1/Woche. Die Zahl der CSBMs stieg in der Krauter-Gruppe pro
Woche von 0.33 (95% Cl, 0.16-0.49) auf 1.62 (95% Cl, 1.11-
2.13) und in der Plazebogruppe von 0.52 (95% Cl, 0.34-0.69)
auf 0.72 (95 % Cl, 0.44-1.00) (p=0.003). Die Responderrate lag
bei 43,3 % versus 8,3% (p<0.001) [237, 378].

STATEMENT 11-5

Kampo Medizin:

Aufgrund der eingeschrankten Datenlage ist keine Empfeh-
lung zu Rezepturen der Kampo Medizin moglich.

[Konsens] (2021)

Kommentar

Aus dem update Zeitraum liegen drei kleine prospektive Studien
und ein RCT vor.

Hirose et al. 2018 vergleicht bei n=33 Patienten 4 Wochen
lang zwei Dosierungen Daikenchuto: 7,5 vs. 159 [379]. Primédrer
Endpunkt war die Stuhlfrequenz, sie erhéhte sich von durch-
schnittlich 2/Woche auf 8 in Woche 4. Die Stuhlfrequenz in der
Hochdosisgruppe war signifikant hoher als in der Vergleichsgrup-
pe. Die untersuchten Laborwerte (u. a. Natrium, Kalium, AST, ALT,
Albumin, Blutzucker, Kreatinin) zeigten keine signifikanten Veran-
derungen und Unterschiede.

Tsuda et al. 2016 testete Daikenchuto bei n=20 schwangeren
Frauen, die unter Obstipation litten [380]. 28 Tage lang erhielten
sie 7,5 g pro Tag. Die Obstipationssymptomatik (Constipation As-
sessment Scale) verbesserte sich signifikant, bereits ab Tag 1. Das
war besonders im zweiten Trimester der Schwangerschaft deut-
lich. Es traten auch keine signifikanten unerwiinschten Ereignisse
auf. Die untersuchten Laborwerte veranderten sich nicht.

Yuki et al. 2015 untersuchte 10 Patienten mit Bldhungen
[381]. Nach der Einnahme von Daikenchuto (iber 14 Tage hatten
sich die gastrointestinalen Beschwerden signifikant gebessert, die
Bldhungen abgenommen.

Itturrino et al. 2013 (USA) hat ein RCT (korrekte Fallzahlberech-
nung, i. e. gepowert) zur Dosisfindung mit n =45 Frauen mit Obs-
tipation durchgefiihrt [382]. 28 Tage lang erhielten sie am Tag 2,5
oder 5g oder ein Plazebo. Zielparameter waren gastrointestinale
Motilitdt, Darmtransit, rektale Compliance, Empfindungsschwel-
len, SchlieBmuskel, Darmfunktion. Es ergaben sich keine signifi-
kanten Behandlungseffekte.

STATEMENT 11-6

Abdominalmassage kann bei chronischer Obstipation unter-
stiitzend eingesetzt werden.

[Empfehlung offen, Konsens] (geprtift 2021)

Kommentar

Metaanalysen zur Bauchdecken-/Kolonmassage bei Obstipation
konstatieren Effektivitdt [383, 384]. Allerdings beruhen diese Me-
taanalysen tiberwiegend auf Studien mit niedriger Studienqualitét.

Die Kolonmassage kann dabei vom Patienten selber oder durch
Hilfspersonen durchgefiihrt werden und durch aromatische Ole un-
terstiitzt werden [385]. Die Kolonmassage kann auch bei sekunda-
rer/neurogen bedingter chronischer Obstipation wie Multipler Skle-
rose, Querschnitt und Guillian Barré, sowie bei Parkinson und
postoperativ versucht werden [386-392]. In klein angelegten Stu-
dien mit Parkinson Patienten zeigte sich die Abdominalmassage
gleichermaRen wirksam wie eine Lebensstilberatung [390, 391]. In
einer weiteren Studie wird eine héhere Effektivitat einer Abdomi-
nalmassage nach dem Tensegrity-Prinzip — welches auf dem Aus-
gleich der Spannung von Muskeln, Faszien und Bandern beruht -
im Vergleich zur klassischen Abdominalmassage aufgezeigt [393].
Das Tensegrity-Prinzip wurde urspriinglich 1998 von Ingber et al.
[394] entwickelt und von Myers [395, 396] auf der myofaszialen
Ebene beschrieben. Bilder zur Durchfiihrung der Massage nach
dem Tensegrity-Prinzip kénnen aus der Publikation von Kassolik K
et al. [393] entnommen werden. In einer weiteren Studie von Cevik
et al. konnte die Wirksamkeit einer Kolonmassage bei Pflegeheim-
bewohnern mit bestehender Obstipation dargelegt werden. Die
Kolonmassage hatte einen signifikant positiven Einfluss auf die An-
zahl der Stuhlgange, das Stuhlgewicht und die Stuhlkonsistenz
[397]. Teilnehmer einer qualitativen Befragung in Schweden gaben
an, sich durch die Anwendung der Abdominalmassage wohler zu
fiihlen und berichteten von einer leichteren Darmfunktion [398].

Daten aus den randomisiert kontrollierten Studien legen dabei
nahe, dass die Kolonmassage mehr die subjektive Beschwerde-
symptomatik als den messbaren Kolontransit oder den Laxanzien-
bedarf verbessert [399, 400].

12. Therapie der Opioid-induzierten
Obstipation (OIC)

Ein starker Risikofaktor fiir das Entstehen einer Obstipation ist die
Einnahme von Opioiden, da Opioide einerseits eine verminderte
Sekretionsleistung im Magen-Darm-Trakt und andererseits eine
Hemmung der peristaltischen Bewegungen und damit eine ver-
ldngerte Passagezeit mit der Folge einer harten Stuhlkonsistenz
bewirken. Durch diesen Mechanismus kann eine OIC entstehen,
die sowohl als isoliertes Phanomen auftreten wie auch eine auf-
grund anderer Ursachen bereits vorliegende Obstipation verstar-
ken kann.

EMPFEHLUNG 12-1

Jeder Patient mit einer Opioidtherapie sollte nach Symptomen
einer OIC befragt werden. Dies kann standardisiert anhand
von einfachen Fragebdgen, mit Hilfe des bowel function Index
oder anderen Erfassungssystemen erfolgen.

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Die OIC ist haufig, die von Patienten verspiirten Symptome
sind variabel und unspezifisch. Die Betroffenen berichten Gber
harten Stuhl und seltenen Stuhl. Andere haufige Symptome wie
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Bldhungen, abdominelle Schmerzen und Krdampfe, paradoxe Diar-
rhd, Himorrhoidenblutungen, Véllegefiihl, Inappetenz, Ubelkeit
und Refluxbeschwerden werden vom Patienten vielfach nicht in
Zusammenhang mit der OIC gesehen. Oftmals stehen diese be-
gleitenden Symptome im Vordergrund, so dass ohne eine gezielte
Anamnese der Zusammenhang nicht ausreichend erkennbar
wird. Bekannt ist dariiber hinaus, dass OIC Patienten diese Be-
schwerden von sich aus nicht ausreichend angeben oder verges-
sen die Beschwerden beim Arztbesuch zu erwahnen [401].

Bei klinischem Verdacht kann die Diagnose OIC und deren
Schweregradbeurteilung im Verlauf durch verschiedene Skalen
oder Funktionsindizes unterstitzt werden. Der ,bowel function
index* (BFI) erfasst auf drei Skalen von 1-100 jeweils die Leichtig-
keit der Defédkation, das Gefihl der inkompletten Entleerung und
die personliche Einschatzung und ist speziell fiir die Verwendung
bei der OIC validiert [402]. Der BFl ist zur Verlaufsdokumentation
und zur Verwendung in klinischen Studien geeignet. In der pri-
mardarztlichen Versorgung praktikabler erscheint folgendes Vor-
gehen. Wenn das objektive Kriterium ,, 72 Stunden kein Stuhl-
gang“ vorliegt kann von einer OIC ausgegangen werden, wenn
zusdtzlich eine harte Stuhlkonsistenz vorliegt und/oder ein zusatz-
liches subjektives Symptom (Gefiihl der unvollstindigen Entlee-
rung, Defdkationsprobleme, Pressen o.3d.) vorliegt [403]. Als
pragmatische Diagnostikhilfe kann alternativ die Bristol Stuhlfor-
menskala herangezogen werden.

EMPFEHLUNG 12-2
Es sollten Risikogruppen fiir eine OIC friihzeitig evaluiert werden.
[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Das Risiko des Auftretens einer Obstipation wird beeinflusst
durch verschiedene Risikofaktoren, zu denen neben verminderter
Flissigkeitszufuhr, Erndhrungsweise, moglichen Paresen im Ma-
gen-Darm-Trakt oder allgemeiner Immobilitat auch die Einnahme
verschiedener Medikamente wie u.a. Anticholinergika, Anti-
depressiva, Antazida, Diuretika oder Eisen gehoren.

EMPFEHLUNG 12-3

Mit Beginn einer Opioidtherapie sollte eine Obstipationspro-
phylaxe erfolgen.

[Empfehlung, Konsens] (2021)

Kommentar

Die OIC ftihrt nicht nur zu einer Einschrankung der Lebensqua-
litat, einer vermehrten Inanspruchnahme des Gesundheitswesens
und hdufigerer Abwesenheit vom Arbeitsplatz, sondern haufig
auch zu einem Abbruch einer Opioidtherapie und somit zu einer
analgetischen Unterversorgung der Patienten, die eine Opioidthe-
rapie benotigen. Eine OIC betrifft in Abhdngigkeit vom Vorhan-
densein weiterer Risikofaktoren 15 % bis 80 % der Patienten, die
Opioide wegen ihrer Schmerzen erhalten. Insbesondere Patienten

mit denen oben aufgefiihrten Risikofaktoren sollten mit Beginn
einer Opioidtherapie eine prophylaktische Behandlung gegen
eine Obstipation erhalten, aber auch ohne diese Risikofaktoren
sind Patienten, die auf einen Opioidtherapie eingestellt werden,
gefdhrdet eine OIC zu entwickeln. [401, 404-406]

Trotz unzureichender Datenlage empfehlen daher verschiedene
nationale wie internationale Leitlinien neben allgemeinen MaRnah-
men eine medikamentdse Prophylaxe der OIC bzw. empfehlen eine
Prophylaxe mit Beginn der Opioidtherapie [407].

Eine standardmaRige Routineverschreibung fiihrt potenziell zu
einer Verbesserung der Effektivitat und Sicherheit der Behandlung
mit Opioiden [408-411].

STATEMENT 12-4

Die Therapie der OIC erfolgt als Stufentherapie (siehe Abbildung)
[Konsens] (2021)

In der ersten Stufe sollen Laxantien eingesetzt werden.
[Starke Empfehlung, Konsens] (2021)

Kommentar

Bei einer unter einer Opioidtherapie auftretenden Obstipation
ist nicht sicher unterscheidbar, ob es sich um eine primare Obsti-
pation, eine durch die Opioidgabe induzierte sekundare Obstipa-
tion oder eine Mischform aus beiden handelt. Aus diesem Grund
sollten bei einer OIC zundchst BasismaRnahmen (Mobilisierung,
ausreichend Flissigkeit, Korrektur von Ernahrungsfaktoren) und
klassische Laxantien, wie bei einer Obstipation empfohlen, einge-
setzt werden. Die klassischen Laxantien sollten entsprechend ih-
rer Wirkmechanismen differenziert ausgewdhlt werden, eine Be-
einflussung der bei der OIC vorliegenden Pathophysiologie
erfolgt durch die klassischen Laxantien nicht. Ballaststoffe sollten
bei der OIC mit Vorsicht eingesetzt werden, da die Erhohung des
Stuhlvolumens und die gesteigerte Darmgasentwicklung nach
Ballaststoffen bei der OIC zu einer Zunahme der Beschwerden
fiihren kann. Studien, die bei OIC ein stufenweises Vorgehen un-
tersuchen gibt es keine. Aufgrund der Haufigkeit primarer Obsti-
pationsformen erscheint ein solches stufenweises Vorgehen aber
angemessen. Ein unterschiedliches Vorgehen bei der OIC bei ma-
ligner oder nicht maligner Grunderkrankung ist nicht etabliert. Ein
Therapieversagen der klassischen Laxantien bei der OIC ist hdufig.
In klinischen Studien findet sich ein solches nicht Ansprechen auf
Laxantien in bis zu 93 % [412].

Zu klassischen Laxantien gibt es in der Indikation OIC keine
Studien die eine Wirksamkeit untersuchen. Die Empfehlung zu
deren Einsatz erfolgt basierend auf der breiten Erfahrung mit de-
ren Anwendung.

Zu moderneren Laxantien, die bei der Obstipation in der zwei-
ten Therapielinie zum Einsatz kommen, wie Lubiproston gibt es
eine Meta-Analyse (iber 3 klinische Studien. In diesen klinischen
Studien erhielten Patienten mit einer OIC Lubiproston (24 mcg
2 x tgl) in der ersten oder zweiten Therapielinie. Studientibergrei-
fend fand sich ein marginaler Vorteil gegeniiber Plazebo von 8%
[413]. Lubiproston ist in Deutschland aktuell in keiner Indikation
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zugelassen, ein Einsatz bei der OIC wére, aufgrund der geringen
Wirkung, nicht empfehlenswert.

Das Prokinetikum Prucaloprid steigerte in einer randomisier-
ten, doppelt blinden klinischen Phase Il Studie bei der OIC in den
Dosierungen 2 oder 4 mg pro Tag signifikant die Stuhlgangsfre-
quenz um 2 1 Stuhlgang/Woche in der ersten Therapiewoche
[300, 412-414]. Ein zusatzlicher Stuhlgang pro Woche wird von
Patienten mit einer OIC als groRe Verbesserung empfunden [300,
412-414]. Allerdings war der Unterschied im Endpunkt ,,Steige-
rung der Stuhlgangsfrequenz um >1 Stuhlgang/Woche* in den
Folgewochen nicht mehr signifikant, sodass eine Therapie der
OIC mit Prucaloprid nicht primar empfohlen werden kann.

EMPFEHLUNG 12-5

Bei einer opioidbedingten Obstipation sollen, wenn Laxantien
nicht ausreichend wirken, in der 2. Stufe peripher wirksame
Opioidantagonisten (PAMORAs) eingesetzt werden.
Alternativ kann bei der Einnahme von Oxycodon die Fix-Kom-
bination Naloxon/Oxycodon eingesetzt werden.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Stufe 4: Stufe 3 und weitere MaBnahmen/Reservetherapien
Reserve- analog der Obstipationsbehandlung auBerhalb der
thera- OIC (lokale MaBnahmen wie Klysma oder Einldufe,
pien Amidotrizoesaure™, Prucaloprid*, Erythromycin*,

Prostigmin*)
*Cave: off-label Einsatz, Uberwachungspflichtig-
keit beim Einsatz einzelner Substanzen, Experten-

empfehlung
Stufe 3*: Kombination Laxantien (osmotisch oder stimulie-
Kombina-  rend) und PAMORA (z. B. MethylInaltrexon, Naloxe-
tion Stufe  gol, Naldemedin)
1+2 oder
Kombination Laxantien (osmotisch oder stimulie-
rend) und Oxycodon/Naloxon in Fixkombination
Stufe 2%: PAMORA (z. B. Methylnaltrexon, Naloxegol, Nalde-
Mu- medin)
Opioid- oder
Antago- Oxycodon/Naloxon in Fixkombination
nisten
Stufe 1: Osmotisch wirksame Laxantien (z. B. Macrogol)
Laxan- oder
tienthe- stimulierende Laxantien (z. B. Bisacodyl, Natrium-
rapie picosulfat)

oder bei unzureichender Wirkung
Kombination osmotisch wirksamer Laxantien und
stimulierender Laxantien

[Starker Konsens (ohne COI); Konsens (alle)] (2021)

Alle Optionen der Stufe 3 sollten versucht worden sein, bevor auf die
Stufe 4 gewechselt wird.

#  Alle Optionen der Stufe 2 sollten versucht worden sein, bevor auf die
Stufe 3 gewechselt wird.

Kommentar
PAMORA

Eine OIC kann neben dem Einsatz von primdr osmotisch oder
stimulierend wirkenden Laxantien kausal therapiert werden durch
die Gabe von peripher wirksamen Opioidantagonisten, deren
Wirksamkeit in kontrollierten klinischen Studien gezeigt wurde.
Die Wirksamkeit von Methylnaltrexon wurde untersucht in vier
randomisierten kontrollierten Studien [415-418], von denen drei
zusatzlich in zwei Metaanalysen [419, 420] ausgewertet wurden.
Mehrere RCT zeigen die Wirksamkeit von Naldemedin und Nalo-
xogol [413, 421-426]. Dieses Statement bewegt sich analog zur
S3-Leitlinie Palliativmedizin und LONTS.

Naloxon

In Deutschland steht Naloxon mit der Indikation Behandlung
der OIC nur als Kombinationsprdparat (Oxycodon/Naloxon) zur
Verfligung. Offiziell stellt der Einsatz von Naloxon in Form eines
Nicht-Kombinationspraparates auBerhalb der Indikationen ,der
durch Opioide verursachte zentralnervose Dampfungszustand,
insbesondere Atemdepression, bei Verdacht auf akute Opioidi-
berdosierung oder -intoxikation“ eine off-label Anwendung dar.

Aktuell beziehen sich 61 Publikationen (Stand 1.6.2019) auf
die Anwendung von Naloxon bei der Obstipation, wovon es sich
bei 45 Artikeln um Originalarbeiten handelt (s. u. ,Naloxone Con-
stipation Clinical Trial“). Bei 13 Publikationen sind Angehdrige
pharmazeutischer Firmen als Ko-Autoren beteiligt. Es finden sich
15 Ubersichtsarbeiten (s. u. ,Naloxone Constipation Review*).
Des Weiteren sind vier Metanalysen bzw. drei Konsensusverof-
fentlichungen fiir den Themenbereich Naloxon und OIC relevant
[420, 427-431].

Es besteht eine ausreichende Evidenz fiir die Anwendung von
Naloxon zur Reduktion der Symptome einer OIC unter dem Opioid
Oxycodon im Dosisverhdltnis von 1:2 sowohl bei Nicht-Tumor-
schmerz als auch bei Tumorschmerz. Bei gleicher analgetischer
Effektivitdt und ohne Generierung weiterer Nebenwirkungen lie-
gen unter der Kombination von Oxycodon/Naloxon geringere
Obstipationsbeschwerden vor als mit Oxycodon ohne Naloxon
[432], wenngleich einzelne Studien methodische Schwéchen auf-
weisen [433].

In einer kleineren Untersuchung konnte die Dosisabhadngigkeit
der antiobstipativen Effektivitdt von oralem Naloxon bei Palliativ-
patienten gezeigt werden, weshalb die individuelle Titration auch
in Bezug auf die Erzeugung von Entzugssymptomen empfohlen
wurde [434].

Der primdre Einsatz von oralem Oxycodon/Naloxon, also bereits
vor der Anwendung von Laxanzien, liegt innerhalb der Indikation.
Bei Patienten, die bereits unter einer OIC leiden oder ein hohes Risi-
ko dafiir haben, kann erwogen werden, Oxycodon/Naloxon statt
Oxycodon ohne Naloxonzusatz einzusetzen, wobei dies nicht be-
deutet, dass beim Einsatz anderer Opioide aus dem Grund der Ver-
fligbarkeit von Oxycodon/Naloxon eine Rotation dazu erfolgen soll.

Es besteht auf Grund einer geringen Zahl von Publikationen
nur eine schwache Evidenz fiir die Anwendung von Naloxon bei
den Opioiden Tilidin, Tramadol, Codein und Morphin [434-441].

Es existieren nur wenige Vergleichsstudien zwischen Opioidan-
tagonisten und Laxantien. In einer Ubersichtsarbeit konnte zwar
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# Thieme

die Effektivitdt von oralem Naloxon gezeigt werden, aber keine
Unterschiede gegeniiber verschiedenen Laxanzien [442].

Die Evidenzlage fiir die Anwendung von Naloxon bei nicht-
opioidinduzierter Obstipation ist nicht ausreichend fiir die Anga-
be einer Empfehlung [443-446].

13. Chirurgische Therapie inklusive
Sakralnervenstimulation

EMPFEHLUNG 13-1

Indikation

Die chirurgische Therapie soll bei gegeniiber konservativen
MaRnahmen refraktarer Obstipation mit Einschrankung der
Lebensqualitdt und nach differenzierter Diagnostik in Erwa-
gung gezogen werden.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Die Durchsicht der Literatur unterstiitzt diese Auffassung und
spiegelt hierbei insbesondere die Nutzen-Risiko-Abwdgung wider
[447-451].

EMPFEHLUNG 13-2

Unterscheidung STC OD

Eine Unterscheidung zwischen einer Slow-Transit-Obstipation
(STC) und einer Obstruktiven Defdkation (OD) sowie zwischen
einer morphologischen OD (z. B. Rektozele, Intussuszeption)
und einer funktionellen OD (z. B. Dyssynnergie) soll praoperativ
erfolgen.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Da fiir die STC und die unterschiedlichen Formen der OD un-
terschiedliche Therapiestrategien zur Verfiigung stehen, ist die
Unterscheidung zwischen den Entitdten sinnvoll [447, 451, 452].

EMPFEHLUNG 13-3

Operative Therapie Slow Transit-Obstipation

Kolonresektion

Die Kolektomie mit ileorektaler Anastomose kann bei refraktérer
STC nur nach kompletter Ausschopfung aller konservativen
Therapieoptionen erwogen werden.

[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Die Zufriedenheit der Patienten nach einem mittleren Follow-up
von 47 Monaten (12-132) liegt bei 86 % (range 81-89 %), ermittelt
in einer aktuellen Meta-Analyse [446] unter Einschluss von 40 Stu-
dien, von denen fast alle von niedriger Evidenz (Level 4) sind. Die

beste untersuchte operative Methode stellt dabei die Kolektomie
mit ileorektaler Anastomose dar. Perioperative Komplikationen
treten in 20-30 % der Félle auf mit 5% Anastomoseninsuffizienzen.
Aufgrund der schwerwiegenden postoperativen Komplikationen
und Langzeitfolgen, ist die Indikation zuriickhaltend zu stellen. In
5-15% kommt es zu einem postoperativen lleus, der in einem Drit-
tel der Félle revisionsbediirftig ist und 10-20 % leiden auch im Lang-
zeitverlauf an rezidivierenden lleuszustanden. Persistierende
Beschwerden sind haufig (abdominelle Schmerzen 30-50 %, Obsti-
pation 10-30%, Bldhungen 10-40 %). Eine U.S. weite Studie mit
mehr als 2000 Patienten konnte zeigen, dass die Kolektomie nicht
zu einer Reduktion ambulanter Besuche oder Hospitalisierungen im
Vergleich zu praoperativ fiihrte, auch wenn die ersten 30 Tage
postoperativ ausgeschlossen wurden [454].

Selektionskriterien

EMPFEHLUNG 13-4A

Préoperativ sollte der Nachweis einer pathologischen Transit-
zeit inkl. Stuhlprotokoll vorliegen.

[Empfehlung, Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 13-4B

Prdoperativ sollten eine generalisierte Dysmotilitdt des Gastro-
intestinaltrakts und eine obstruktive Defdkation (OD) ausge-
schlossen werden.

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

EMPFEHLUNG 13-4C

Praoperativ sollte eine psychosomatische Evaluation ange-
strebt werden.

[Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Der Nachweis einer verzégerten Transitzeit scheint zu besseren
Ergebnissen nach Kolektomie zu fithren [453]. Aufgrund der
Schwere des Eingriffs sollte bei zusdtzlichem Nachweis einer OD,
zundchst die OD behandelt werden [453]. Das Vorliegen einer be-
gleitenden Dysmotilitdt des oberen Gastrointestinaltrakts scheint
zu einem schlechteren postoperativen Ergebnis zu fiihren [453,
455, 458].

lleostoma

EMPFEHLUNG 13-5

Vor Kolektomie mit ileorektaler Anastomose kann ein lleostoma
angelegt werden, um den potenziellen Effekt der Kolektomie im
Vorfeld zu tiberpriifen.

[Empfehlung offen, Konsens] (2021)

1558 Andresen V et al. Aktualisierte S2k-Leitlinie chronische... Z Gastroenterol 2022; 60: 1528-1572 | © 2022. Thieme. All rights reserved.

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



Kommentar

Um vor einer ausgedehnten Kolonresektion und insbesondere
bei Vorliegen einer begleitenden Neuropathie des Diinndarms
den potenziellen Effekt praoperativ zu tiberprifen, kann zundchst
ein lleostoma angelegt werden, um die Situation nach Kolon-
resektion nachzustellen. Hierzu gibt es allerdings keine Studien.
Im Einzelfall kann bei eingetretener Besserung auch die lleosto-
maanlage ausreichend sein, jedoch muss mit dem Patienten ge-
klart werden, ob er eine dauerhafte lleostomaanlage akzeptieren
mochte.

Sakralnervenstimulation (SNS)

EMPFEHLUNG 13-6

Die SNS kann bei konservativ therapierefraktaren Féllen einer
Slow-transit-Obstipation (STC) in spezialisierten Zentren im
interdisziplindren Konsens erwogen werden.

[Empfehlung offen, Konsens] (2021)

Evidenztabelle:

Kommentar

Es handelt sich hier um individuelle Entscheidungen. Eine all-
gemeine Empfehlung zum Einsatz der SNS bei STC kann aufgrund
der Studienlage nicht gegeben werden. Zwei randomisiert kon-
trollierte Studien konnten keinen Unterschied zwischen SNS Stim-
ulation und ,Sham* nachweisen. Drei randomisiert kontrollierte
Studien konnten zeigen, dass die perkutane Nervenevaluation
(PNE) keine Vorhersagekraft fiir den Erfolg einer SNS Therapie
bei chronischer Obstipation bietet. Langzeitdaten zeigen einen
deutlich nachlassenden Effekt mit hohen Raten an ,Drop out®
und Therapieversagern [457]. Aktuell ist anhand der Studienlage
unklar, welche Patienten mit chronischer Obstipation von einer
SNS Therapie profitieren kdnnten. Zu beachten ist, dass dieser
Einsatz der SNS auRerhalb der Zulassung erfolgt und entspre-
chend aufgeklart werden muss.

Seit 2010 gibt es mehrere Studien (Fallserien, single-center, 2 Meta-Analysen) und drei randomisierte Studie zur SNS bei STC:

Autor Studienart Evidenz

Kamm MA et al., Gut 2010 [458] Prospektiv, 2c
Multicenter

Dinning PG et al., Am | Gastro- RCT 1b

enterol 2015 [459]

Graf W et al., Neurogastroenterol Single-center 4

Motil 2015 [460]

Ratto C et al., Colorectal Dis 2015 Single center 4

[461]

Patton V et al., Dis Colon Rectum Single center 4

2016 [462]

Thomas GP et al., Br ] Surg 2013 Review 2a

[463]

Thaha MA et al., Cochrane 2015 Cochrane

[464] Review

Pilkington SA et al., Colorectal Dis Meta-Analyse 1a

2017 [465]

Carrington EV et al., Neurogastro- Meta-Analyse 1a

enterol Motil 2014 [466]

Zerbib F et al., Br | Surg 2017 RCT 1b

[467]

Yiannakou Y et al., Eur ] Gastro- RCT 1b

enterol Hepatol 2019 [468]

Maeda Y et al. Tech Coloproctol Multizenter 2b

2017 [457]

Inhalt Einschrankungen

SNS effektiv bei chron.
Obstipation (STC und NTC)

Follow-up 28 Monate

SNS ohne Effekt bei STC
(kein Unterschied zu ,,sham*)

Kurzzeit-Follow-up

SNS nicht effektiv bei STC STC und ODS mixed

SNS nicht effektiv bei STC STC und ODS mixed

SNS nicht effektiv bei STC Nur STC

SNS effektiv bei Obstipation Geringe Qualitat der unter-

suchten Studien (13)
SNS nicht effektiv bei STC

Keine generelle Empfehlung
fir SNS bei STC

Geringe Studienqualitat

SNS wirkt iber pelvin-afferente
nervale Funktion bzw. zentral

SNS ohne Effekt bei STC (kein
Unterschied zu ,,sham*®)

Verldngerter PNE kein Pradiktor
ftir SNS

Hohe Rate an Therapieversagern
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EMPFEHLUNG 13-7

Zu anderen operativen Verfahren als der Kolektomie mit ileo-
rektaler Anastomose zur Therapie der konservativ refraktdren
STC kénnen keine Empfehlungen abgegeben werden.
[Empfehlung offen, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Zu anderen Verfahren als der Kolektomie mit ileorektaler Anas-
tomose, wie zum Beispiel der subtotalen oder segmentalen Kolon-
resektion, Variationen der Anastomosenperistaltik, der antegraden
Lavage/Irrigation via Appendix-/Coekostoma (Malone antegrade
continence enema = MACE) und der definitiven Stomaanlage liegen
unzureichende Daten vor [451, 469].

Operative Therapie Obstruktive Defdkation

Selektionskriterien

EMPFEHLUNG 13-8

Bei Vorliegen einer OD mit morphologischem Korrelat sollen
vor einer operativen Intervention eine Anamnese mit Erhe-
bung der funktionellen Einschrankung anhand von validierten
Messinstrumenten, eine klinisch-proktologische Untersu-
chung und eine Defdkographie zur Darstellung anatomischer
Verdnderungen des kleinen Beckens erfolgen.

[Starke Empfehlung, Starker Konsens] (2021)

Kommentar

Nur Patienten mit morphologischen Verdanderungen profitie-
ren von einer operativen Korrektur, aufgrund dessen sollte pra-
operativ eine Defdkographie vorliegen, welche morphologische
Verdanderungen wie eine Intussuszeption oder Rektozele als An-
satzpunkte einer chirurgischen Korrektur darzustellen vermag
[84, 451]. Der Vorteil der Defédkographie besteht auch in der Dar-
stellung weiterer anatomischer Verdnderungen, die in der opera-
tiven Planung von Relevanz sein kdnnen wie zum Beispiel das Vor-
handensein einer Enterozele. Da jedoch keine Korrelation
zwischen anatomischen Verdnderungen und Funktionsstérung
besteht, sollte eine Evaluation der funktionellen Entleerungssto-
rung mit validierten Fragebogen wie dem ODS Score nach Alto-
mare [470] erfolgen [170, 448, 450]. So liegen eine Rektozele in
48-93 % und eine Intussuszeption in 20-50 % gesunder Proban-
den vor ohne jegliche funktionelle Einschrankung [83, 84, 471].
Auch korreliert das AusmaR der morphologischen Verdnderungen
nicht mit dem Grad der funktionellen Einschrankung [83, 472].
Wdhrend pathologisch-anatomische Verdanderungen im Sinne
einer morphologischen OD (z. B. Rektozele, Intussuszeption) chi-
rurgisch korrigiert werden kénnen, soll eine Operation bei alleini-
ger funktioneller OD ohne Nachweis einer pathologisch-anatomi-
schen Veranderung (z. B. Beckenbodendyssynergie, Anismus etc.)
nicht durchgefiihrt werden. Weitere diagnostische Methoden wie
die High-Resolution Manometrie, der Ballon Expulsionstest und
die rektale Barostat-Untersuchung kénnen weitere wichtige Auf-

schliisse geben beispielsweise fiir das Vorliegen einer analen oder
rektalen Hypo- oder Hypersensitivitdt, einer Dyssynnergie oder
eines Megarektums [76].

Rektale Resektion

EMPFEHLUNG 13-9

Transanale rektale Resektionen kénnen bei morphologischer
OD angeboten werden.

[Empfehlung offen, Konsens] (2021)

Kommentar

Transanale Resektionen sind in einer aktuellen Meta-Analyse
mit mehr als 8300 Patienten die Verfahren mit der besten Evidenz
zur Therapie der chronischen Obstipation mit insgesamt
5 randomisiert kontrollierten Studien, wobei in fast allen Studien
eine Klammernahtanastomose zur Anwendung kam (PPH-01,
PPH-03, Contour Transtar). Die Erfolgsrate liegt bei 73-80 % und
die perioperativen Komplikationen bei 13-22 %. Schwerwiegende
Komplikationen wie Blutung, Anastomoseninsuffizienz oder
Sepsis sind selten (2 %) beschrieben [473]. Langzeitdaten zeigen
einen nachlassenden funktionellen Effekt im Verlauf [474, 475].
Eine Urge-Inkontinenz wird in 5% der Fdlle postoperativ berichtet
[473].

Abdominelle Rektopexie

EMPFEHLUNG 13-10

Abdominell pexierende Verfahren kénnen bei morphologi-
scher OD angeboten werden.

[Empfehlung offen, Konsens] (2021)

Kommentar

GemaR einem systematischen Review mit unterschiedlichen,
transabdominell pexierenden Verfahren (laparoskopische) Rekto-
pexie mit oder ohne Sigmaresektion ist 1 Jahr postoperativ mit
einer Beschwerdebesserung bei 73-91 % der Patienten zu rech-
nen. Von diesen transabdominell pexierenden Verfahren ist die
ventrale Netzrektopexie die am haufigsten untersuchte [476].
Perioperative Komplikationen treten in 5-15% der Patienten auf
und schwerwiegende, insbesondere Netz-assoziierte Komplikatio-
nenin 0-4 % [476, 477].

Interessenkonflikt
Die Autoren geben an, dass kein Interessenkonflikt besteht.
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