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1. Einleitung

Immer mehr Menschen sind von einer gastroésophagealen Reflux-
krankheit (GERD) betroffen: In Landern mit hohem Lebensstandard
liegt die Pravalenz bei 15 bis 25 %.'? Ein gesteigertes Risiko fur eine
GERD haben Menschen mit einem erhéhten Body Mass Index (BMI),
Raucher, Schwangere, Menschen mit einer genetischen Disposition so-
wie beim Vorliegen einer Hiatushernie. Eine Infektion mit Helicobacter
plyori scheint das GERD-Risiko dagegen zu verringern.? Die Symptome
einer GERD konnen die Lebensqualitadt der Betroffenen deutlich ein-
schranken.?

1.1 Kein Goldstandard fiir die Diagnose

Der aktuellen Leitlinie zur gastrodsophagealen Refluxkrankheit der Deut-
schen Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Verdauungs- und Stoffwechsel-
krankheiten (DGVS) zufolge liegt eine GERD vor, wenn durch Riickfluss
von Mageninhalt in die Speiserohre beldstigende Symptome und/oder
Lasionen in der Speiserdhre auftreten (Leitlinien-Empfehlung 1.1).3

Bei der Diagnosestellung gibt es aktuell keinen Goldstandard — mit
keinem einzelnen verfligbaren Verfahren lasst sich eine Refluxkrankheit
100%ig belegen bzw. ausschliefen. Im klinischen Alltag am besten
etabliert sind gezielte Anamnese sowie endoskopische oder funktions-
diagnostische Untersuchungen (pH-Metrie oder Impedanz-pH-Metrie).?
Fir das Vorliegen einer GERD sprechen eine erosive Refluxlasion Los
Angeles (LA) Grad C bzw. D oder ein Barrett-Osophagus (histologisch
> 1.cm) oder eine peptische Stenose oder eine pathologische pH-Metrie
mit einer Sdure-Expositionszeit > 6 % (Empfehlung 1.2). Das Ansprechen
auf Protonenpumpeninhibitoren (PPI) hat dagegen keine Relevanz fiir
die Diagnosesicherung der GERD (Empfehlung 1.3).3Liegen Alarmsym-
ptome (siehe Kasten) vor oder war die primare probatorische Therapie
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nicht erfolgreich, sollte zur weiteren Abklarung eine Osophago-Gastro-
Duodenoskopie (OGD) durchgefiihrt werden (Empfehlung 1.5). Dies
gilt auch fur Beschwerden, die primar als GERD-Symptome gedeutet
wurden, sich aber unter einer PPI-Therapie nicht bessern.?

1.2 Therapieziel Symptomkontrolle

Die wichtigsten Ziele bei der Behandlung von Menschen mit einer
GERD ist eine zufriedenstellende Kontrolle der Refluxbeschwerden
und die Pravention von Komplikationen.? Ein wichtiger Endpunkt in
klinischen Studien ist auBerdem das Abheilen von endoskopisch sicht-
baren Refluxldsionen.? Eine unzureichende Besserung der Symptomatik
der Betroffenen geht mit einer reduzierten Lebensqualitdt einher.*
Bei der Auswahl einer Therapie sollte zwischen Refluxbeschwerden
(ohne gesicherte GERD) und gesicherter GERD unterschieden werden
(Empfehlung 2.1).2

1.3 Hohe Kosten durch GERD

Aufgrund ihrer hohen Pravalenz und des haufig chronischen Verlaufes
hat die GERD eine erhebliche sozialmedizinische Relevanz. Die medi-
kamentose Therapie der Refluxbeschwerden tragt dabei wesentlich
zu den Gesamtkosten der Erkrankung bei (in Deutschland 64 %).° Die
Leitlinie konstatiert auBerdem, dass PPI nicht selten ohne addquate
Indikation, zu hoch dosiert und zu lange verordnet werden.>®

2. Kasuistik 1: moderater Reflux - Wunsch nach
Therapie ohne PPI

2.1 Anamnese

Ein 33 Jahre alter Sachbearbeiter einer Versicherung berichtete in der
Sprechstunde Uber Sodbrennen und gelegentliche Regurgitationen. Im
Detail verspiirte er seit etwa 1,5 Jahren an drei bis vier Tagen der Woche
intermittierend im Tagesverlauf moderates Sodbrennen, welches in Fre-
quenz und Starke zunahm. Regurgitationen traten ein- bis zweimal pro
Woche auf, insbesondere beim Hinlegen in der Einschlafphase. Schluck-
beschwerden oder anderweitige alarmierende Symptome bestanden
nicht. Die Familienanamnese war leer, insbesondere gab es keine Hin-
weise auf Malignome im oberen oder unteren Verdauungstrakt.
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2.2 Spezielle Refluxanamnese

Der normalgewichtige Patient war Nichtraucher, er trank unter der
Woche bis zu flinf Tassen Kaffee pro Tag, aullerdem konsumierte er
taglich etwa ein bis drei Glaser an alkoholischen Getrdanken. Es lagen
keine weiteren Erkrankungen oder Symptome vor; der Patient nahm
keine Medikamente oder Nahrungsergdanzungsmittel ein. Seine Er-
nahrung war beziglich refluxogener Lebensmittel unauffallig. Stress
verschlimmerte die Beschwerden, der Zusammenhang wurde vom
Patienten erkannt und berichtet, erschien aber nicht vordergriindig.

2.3 Untersuchung

Die korperliche Untersuchung war unauffallig, die Vitalwerte regelrecht,
Ubergewicht bestand nicht. Die Gastroskopie ergab eine unauffillige
Speiserdhre, eine fleckige Rotung im Bereich der Cardia im Sinne einer
Osophagitis LA-A, keine Hiatushernie. Magen und Zwélffingerdarm
waren unauffallig. Die Gewebeprobe war helicobacter-pylori-negativ,
eine eosinophile Osophagitis bestand nicht.

2.4 Therapie und Verlauf

Der Patient wiinschte sich eine Linderung seines Sodbrennens und
der Regurgitationen, idealerweise ohne den Einsatz eines PPI, da er so
wenig wie mdglich mit Arzneimitteln in die Physiologie seines Kdrpers
eingreifen wollte und er Saure im Magen fiir lebensnotwendig hielt.
Aufgrund der sporadischen und klinisch eher milden Beschwerden,
der Schilderung von klassischen Refluxbeschwerden, der Osophagitis
LA-A, den fehlenden Alarmsymptomen und dem Patientenwunsch
nach einer PPI-freien Therapie, wurde eine probatorische Therapie mit
einem Alginat erldutert und eingeleitet. Der Patient wiinschte sich eine
kontinuierliche Basistherapie und die Mdglichkeit einer individuellen
Therapieeskalation nach Bedarf bei Durchbruchbeschwerden, sodass
ein Alginat in Form einer Kautablette besprochen wurde.

Empfohlen wurde die regelméfige Einnahme von vier Kautabletten pro
Tag jeweils 15 Minuten nach den Hauptmahlzeiten und kurz vor dem
Schlafengehen. Zusatzlich wurde vereinbart, dass nach Bedarf pro Tag
maximal vier weitere Kautabletten verwendet werden kénnen. Eine
Wiedervorstellung wurde nach acht Wochen vereinbart.

2.5 Wiedervorstellung nach acht Wochen

Bei diesem Termin berichtete der Patient iber eine deutliche Verbesse-
rung seiner Beschwerden. Der Effekt habe in der ersten Woche langsam
eingesetzt, seit der zweiten Woche sei er nahezu beschwerdefrei. In
den ersten vier Wochen habe er noch gelegentlich tiber den Tag ver-
teilt zusatzliche Alginat-Tabletten eingenommen, dies sei jedoch in
den letzten vier Wochen nicht mehr erforderlich gewesen. Der Patient
ist mit der Therapie sehr zufrieden und erkundigte sich, wann diese

Tabelle 1: AllgemeinmaBBnahmen bei GERD

MaBnahme Empfehlung

Gewichtsabnahme Fir Patienten mit Ubergewicht
bzw. Gewichtszunahme in der letzten

Zeit

Flr Patienten mit nachtlichen
Refluxbeschwerden

Erhohung des
Kopfendes im Bett

Zwerchfelltraining
(Bauchatmung)

Bei entsprechendem Behandlungs-
wunsch

Flir Patienten mit nachtlichen
Refluxbeschwerden

Vermeiden von
Spatmabhlzeiten

Rauchstopp Allgemein gute Empfehlung, wirksam
bei normgewichtigen Rauchern
Diat Individualisierte Erndhrungsberatung

Quelle: mod. nach 3

beendet werden kénne. Besprochen wurde, die Behandlung weitere
acht Wochen konsequent durchzufiihren, um eine Konsolidierung des
therapeutischen Effekts zu ermdglichen, und dann schrittweise alle
zwei Wochen um eine Tablette pro Tag zu reduzieren, bis zur minimal
erforderlichen Dosierung.

In einer weiteren Wiedervorstellung zwolf Wochen spéter berichte-
te der Patient, dass ihm das Reduzieren des Alginats nicht gelungen
sei, dass er aber unter einer Dauertherapie mit vier Kautabletten
pro Tag anhaltend beschwerdefrei sei. Da er in der Packungsbeilage
keinerlei bedrohliche Nebenwirkungen gelesen hatte, stand einer
Dauereinnahme aus seiner Sicht nichts im Wege.

2.6 Fazit

Die symptomatische Therapie von Refluxbeschwerden mit einem
Alginat kann erfolgreich sein und ist auch fir Patienten, die einer PPI-
Therapie ablehnend gegeniiberstehen, geeignet. Das besprechen indi-
vidueller Entscheidungskriterien im Rahmen der Dosierung ermdglicht
eine therapeutische Eigenverantwortlichkeit, die gerade langfristig
vorteilhaft ist.

2.7 Was sagt die Leitlinie zu PPI-Alternativen?

Beim vorliegenden Patienten wurde entsprechend der Leitlinie auf-
grund der anhaltenden Refluxbeschwerden eine OGD zur Aufdeckung
eines méglichen Barrett-Osophagus durchgefiihrt (Empfehlung 1.6).
Lassen sich die Symptome mit einer Refluxkrankheit vereinbaren und
ist eine erosive Refluxdsophagitis nachgewiesen, sollte bei erfolgreicher
Therapie dagegen keine weitere Diagnostik erfolgen (Empfehlung 1.7).2
Die Leitlinie empfiehlt darliber hinaus, Patienten mit Refluxbeschwer-
den und Menschen mit gesicherter GERD (iber den Stellenwert von All-
gemeinmalinahmen im Therapiekonzept zu beraten (Empfehlung 2.2).
Zu den wichtigen AllgemeinmafBnahmen gehdren eine Gewichtsab-
nahme, das Schlafen mit erhohtem Kopfende, ein Rauchstopp und
didtetische MaBnahmen (siehe Tabelle 1).3

Bei typischen Refluxbeschwerden ohne Alarmsymptome, ohne positive
Familienanamnese flir Malignome des oberen Verdauungstrakts und
ohne Risikofaktoren fiir Komplikationen (schwere Refluxésophagitis [LA
C und D, peptische Stenose, Barrett-Osophagus] sollte ein PPl in Stan-
darddosis - entsprechend der Zulassung der einzelnen Préparate - ver-
ordnet werden (Empfehlung 2.3).2 Alternativ konnen der Leitlinie zufolge
in dieser Therapiesituation probatorisch auch andere Antirefluxpraparate
(z.B. H2-Rezeptorantagonisten, Alginate, Antazida) bei aus Patientensicht
genligender Symptomkontrolle eingesetzt werden (Empfehlung 2.4).2

2.8 Evidenz fiir Einsatz von Alginaten

In einer Vergleichsstudie von Alginat und Omeprazol war das Alginat
dem PPl beim Erreichen einer 24-Stunden-Zeit ohne Sodbrennen
bei mittelschwerem episodischem Sodbrennen nicht unterlegen.?”
Das Alginat kann also eine wirksame alternative Behandlung bei mit-
telschwerer GERD in der Priméarversorgung darstellen.’” In der zwei-
wochigen multizentrischen Doppelblindstudie erhielten Patienten
mit Sodbrennen ohne Alarmsymptome randomisiert entweder ein
Alginat (4 x pro Tag, n = 120) oder eine Therapie mit 20 mg pro Tag
Omeprazol (n = 121). Priméares Therapieziel war die mittlere Zeit bis zum
Auftreten von Sodbrennen (24 Stunden) nach der initialen Dosierung.
Diese Zeit betrug 2,0 (+ 2,2) Tage fir das Alginat und 2,0 (+ 2,3) Tage
fir Omeprazol (p = 0,93). Der Unterschied zwischen den Gruppen lag
bei durchschnittlich 0,01 + 1,55 Tagen (95%-Konfidenzintervall [KI]:
-0,41 bis 0,43). Die Verringerung der Schmerzintensitat war zwischen
den Gruppen nicht signifikant unterschiedlich, die Vertraglichkeit und
Sicherheit in beiden Gruppen gut und vergleichbar (Abb. 1).37

2.9 Alginat vs. PPI/H2-Blocker
H2-Rezeptorantagonisten finden bei der Behandlung von Refluxbe-
schwerden seit Langem Verwendung. Sie wirken allerdings weniger
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Vergleichsstudie Alginat vs. PPI

Primdrer Endpunkt:
Addquate Symptombefreiung

Symptom-Verlauf (%)

63,3
60 53
50
v 35 31,9
30
20
10 8,5 42
o 4 08 08
0

Antacidum/Alginat Omeprazol

viel schlechter wenig schlechter gleich PP wenig besser P viel besser

Quelle: mod. nach 7 PPI: Protonenpumpeninhibitor MT-Grafik

Abb. 1: Ergebnis einer Doppel-Dummy~/Doppelblindstudie, die Al-
ginat und PPI bei der Therapie von mittelschwerem episodischem
Sodbrennen verglich.

effektiv als PPI.38 In der Selbstmedikation sowie als Bedarfsmedikation
in placebokontrollierten Studien kommen auch Antazida zum Einsatz.
In einer Metaanalyse waren Antazida den Alginaten unterlegen:*° Die
Analyse von 14 randomisierten, kontrollierten Studien mit insgesamt
2095 Studienteilnehmern zeigte, dass alginatbasierte Therapien im
Vergleich zu Placebo oder Antazida die Wahrscheinlichkeit fiir eine Ver-
besserung der GERD-Symptome erhéhen (OR: 4,42; 95%-Kl: 2,45-7,97).°
PPl und H2-Rezeptorantagonisten waren vergleichbar wirksam wie die
Alginate (OR: 0,58; 95%-KI: 0,27-1,22; Abb. 2).°

Alginat zur Behandlung von Refluxsymptomen

3. Kasuistik 2: Refluxbeschwerden in der
Schwangerschaft

3.1 Anamnese

Eine 33-jahrige Patientin stellte sich in der 28. Woche ihrer dritten
Schwangerschaft vor. Beratungsanlass war Sodbrennen, welches vor
allem tagsuber, aber auch nachts auftrat. Die Beschwerden bestanden
etwa seit der 20. Schwangerschaftswoche. Schon bei den ersten beiden
Schwangerschaften habe sie unter Sodbrennen gelitten - allerdings
erst ab der 34. Woche. In der ersten Schwangerschaft habe sie keinen
Arzt aufgesucht und keine MaBnahmen ergriffen. In der zweiten
Schwangerschaft habe sie ab der 36. Schwangerschaftswoche einen
Saureblocker (Pantoprazol 20 mg) einmal taglich eingenommen, nach-
dem der Hausarzt dazu geraten hatte. Nach der Entbindung sei das
Sodbrennen jeweils wieder rasch verschwunden.

3.2 Spezielle Refluxanamnese

Die Erndhrungsanamnese war unauffallig. Kaffee, Nikotin und Alkohol
wurden verneint und ein Ubergewicht — abgesehen von der schwan-
gerschaftsbedingten Gewichtsverdnderung — bestand nicht. Es wurden
keine Medikamente oder Nahrungserganzungsmittel eingenommen.
Ein Einfluss von Stress auf die Beschwerden wurde nicht berichtet.
Die korperliche Untersuchung war im Wesentlichen unauffallig, die
Vitalwerte normwertig. Eine OGD wurde aufgrund der typischen Ana-
mnese und fehlender Alarmsymptome nicht empfohlen.

3.3 Therapie und Verlauf

Die Patientin wollte in dieser Schwangerschaft nicht erneut einen
Saureblocker einnehmen, da sie den Einnahmezeitraum bis zur Ent-
bindung als zu lang empfand und aufgrund von Berichterstattungen
diesen inzwischen kritisch gegentiberstand (Sorge vor einer Schadi-
gung des ungeborenen Kindes). Uber die Mechanismen der schwan-
gerschaftsinduzierten Refluxerkrankung war sie gut vorinformiert, so-
dass im Gesprach verschiedenste nicht PPIl-haltige Therapiealternativen
wie Alginate, Antazida, H2-Rezeptorblocker thematisiert wurden. Die
Patientin wahlte die Therapie mit Alginaten, da ihr diese nattirliche
Therapie am besten geeignet erschien. Besprochen wurde, von ei-

Alginat vs. Placebo/Antazidum
Autor Jahr ) OR (95%-KI)
Thomas et al. 2014 —-—-— 3,07(1,25;7,57)
Laietal. 2006 —— 3,86(1,81;8,22)
Giannini etal. 2006 - 1,57(0,77;3,20)
Chatfield 1999 —— 10,16(3,74;27,58)
Lang and Dougall 1989 —p=—! 1,39(0,52;3,74)
Chevrel 1980 —s—  17,97(6,15,52,51)
Barnardo et al. 1975 ‘—'— 17,64 (4,44,70,07)
Stanciu and Bennett 1974 —'—'— 2,85 (0,94; 8,66)
Beeley et al. 1972 —F— 4,89(1,83;13,07)
Gesant (1= 70,5%, p=0,001) ‘ 442 (2,45,7,97)
LI :I

51 2 5

favorisiert Placebo oder Antazida  favorisiert Alginat
OR 4,42 (2,45-7,97)
Quelle: mod. nach 9

H2RA: H2-Rezeptorantagonist; KI: Konfidenzintervall; OR: Odds Ratio; PPI: Protonenpumpeninhibitor MT-Grafik

Alginat vs. PPI/H2RA

Autor Jahr . OR (95%-KI)
Chiuetal. 2013 e 1,11(0,62;1,99)
Pouchainetal. 2012 —--—- 0,68(0,41;1,13)
Manabo ot al. 2012 —-——-— 1,24(0,41;3,76)
Goves eta.l 1998 —e— 0,24(0,15;0,37)
Bennett et al. 1988 0,23(0,04;1,31)
Gesat (12 082,0%, p =0,000) ‘ 0,58(0,27;1,22)
T T : T

A 5001 2

favorisiert PPl oder H2RA favorisiert Alginat

OR 0,58 (0,27 - 1,22)

Abb. 2: Metaanalyse: Alginat ist im Vergleich zu Placebo, Antazida, PPl und H2-Rezeptorantagonisten eine wirksame Alternative zur Behand-

lung von Refluxsymptomen.
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ner Alginat-Suspension dreimal taglich einen Teel6ffel einzunehmen
(jeweils 15 Minuten nach einer Hauptmahlzeit) und die Therapie ggf.
um einen vierten Teel6ffel zur Nacht zu erweitern.

3.4 Wiedervorstellung nach zehn Wochen

In der 38. Schwangerschaftswoche berichtete die Patientin, dass die
Beschwerden durch das Alginat exzellent gebessert wurden und an
den meisten Tagen verschwunden seien. In den letzten flinf Tagen
wiirde das Sodbrennen aber massiv zunehmen und es flieBe auch
Mageninhalt zuriick. Ubelkeit bestiinde nicht. Aufgrund der Schwere
der Beschwerden wiinschte sie sich fiir die verbleibenden zwei Schwan-
gerschaftswochen eine Therapieeskalation mit einem Saureblocker,
den sie nun als zeitlich ausreichend befristet empfand. Es wurde be-
sprochen, die Therapie mit dem Alginat unverandert fortzusetzen und
zusatzlich fur die etwa 14 verbleibenden Tage bis zur Entbindung,
Esomeprazol 20 mg morgens direkt nach dem Aufstehen einzunehmen.
Weitere sechs Wochen spater berichtete die Patientin per E-Mail, dass
die Alginat-Therapie und die kurzfristige Therapieeskalation um einen
PPl ihr einen exzellenten symptomatischen Benefit ermdglichten. Zehn
Tage nach dem letzten Gesprach habe sie einen gesunden Jungen ent-
bunden.

3.5 Fazit

Eine symptomatische Therapie von schwangerschaftsinduzierten Re-
fluxbeschwerden ist mit Alginaten sehr gut und nebenwirkungsfrei
durchfuihrbar. Bei sehr starken Beschwerden zum Ende der Schwan-
gerschaft konnen Restbeschwerden temporar mit einer ergdnzenden
PPI-Therapie kontrolliert werden.

3.6 Was sagt die Leitlinie zu Refluxbeschwerden in der Schwanger-
schaft?

Viele Frauen sind in der Schwangerschaft von gastrointestinalen Kom-
plikationen betroffen.? Besonders haufig ist eine GERD - zwischen 40 %
und 85 % der Schwangeren leiden daran.'® Die Beschwerden kdnnen zu
jedem Zeitpunkt in der Schwangerschaft auftreten, die Haufigkeit nimmt
aber mit dem Fortschreiten der Schwangerschaft zu."'? Die Auspra-
gung reicht von gelegentlichen, tolerablen Refluxbeschwerden bis hin
zu schwerwiegenden Ldsionen der Speiserohre. Letztere sind allerdings
selten.>'" Eine medikamentdse Behandlung der schwangerschaftsbe-
dingten Refluxbeschwerden erfolgt in Deutschland bei 13 % der Frauen
im ersten, bei 9 % im zweiten und bei 16 % im letzten Trimenon.'?

Der Leitlinie zufolge sollte bei Refluxbeschwerden in der Schwanger-
schaft ein Step-up-Management erfolgen: AllgemeinmafBnahmen, Ant-
azidum, Alginat, Sucralfat, H2-Rezeptorantagonist und PPl (Empfehlung
2.14; Abb. 3).2 Diese Empfehlung basiert auf der Annahme, dass Antazi-
da keine relevanten Effekte auf das ungeborene Kind haben, auch fiir
H2-Rezeptorantagonisten liegen keine Hinweise auf ein erhohtes Risiko
vor311131% Eine Reihe von unkontrollierten Studien in der Schwanger-
schaft hat eine hohe Wirksamkeit von Alginat aus Sicht der Patientinnen

Step-up-Management

H,-Blocker

Lifestyle-MaBnahmen

MT-Grafik

Abb. 3: Step-up-Management bei Refluxbeschwerden in der
Schwangerschaft’?

ergeben - ohne Hinweis auf relevante Nebenwirkungen.3'3

Es ist davon auszugehen, dass das von der Leitlinie empfohlenen Step-
up-Management in der Schwangerschaft im Praxisalltag auch bei vielen
anderen Patienten eine sinnvolle Herangehensweise sein kann.

4. Kasuistik 3: persistierender nachtlicher Reflux -
Alginat als Add-on zu PPI

4.1 Anamnese

Ein 62-jahriger pensionierter Lehrer litt seit Gber 30 Jahren an einer Re-
fluxkrankheit. Lange Zeit war eine Therapie mit Pantoprazol 20 mg (1-0-
0) ausreichend. Aufgrund zunehmender Beschwerden wurde die The-
rapie zundchst auf Pantoprazol 40 (1-0-0) und zuletzt auf Esomeprazol
40 mg einmal taglich erweitert. In der Sprechstunde suchte der Patient
Rat, wie die trotz Sdureblocker bestehenden Beschwerden reduziert
werden kdnnen.

4.2 Spezielle Refluxanamnese

Die Erndhrungsanamnese war unauffallig, Nikotin wurde verneint, der
Alkoholkonsum mit ein Glas Rotwein pro Tag angegeben. Der Konsum
von Kaffee beschrankte sich auf eine Tasse Filterkaffe zum Frihstiick.
Es bestand leichtes Ubergewicht. Abgesehen vom PPI und Vitamin D
nahm er keine weiteren Medikamente ein. Ein Einfluss von Stress auf
die Beschwerden wurde nicht berichtet.

4.3 Untersuchung

Die kérperliche Untersuchung war abgesehen von dem leichten Uber-
gewicht und einer reizlosen Appendektomie-Narbe unauffillig, Blut-
druck und Puls lagen im Normbereich. Eine ambulante OGD war zuletzt
vor vier Monaten durchgefiihrt worden. Dabei wurden eine normale
Speiserdhre ohne Osophagitis, ein angedeuteter Schatzki-Ring, der
aber weit offen war, und eine kleine Hernie von 3 cm Durchmesser
beschrieben. Eine milde Antrumgastritis war helicobacter-negativ, die
Ubrige Untersuchung unauffallig.

4.4 Therapie und Verlauf

In der Beratung wurde zunachst Gber mégliche Refluxursachen ge-
sprochen und empfohlen, das Ubergewicht aktiv anzugehen sowie
den Alkoholkonsum fiir die ndchsten sechs Monate zu beenden - auch
zur Erleichterung der Gewichtsreduktion. Diese Empfehlungen wurden
vom Patienten umgesetzt. Bei der Wiedervorstellung nach acht Wo-
chen hatte sich an der Symptomatik nichts verandert, es bestand trotz
Einnahme von Esomeprazol 40 mg - inzwischen zweimal taglich - an
zwei Tagen pro Woche abendliches Sodbrennen und an nahezu allen
Tagen der Woche néchtliches Sodbrennen. Letzteres flihrte dazu, dass
der Patient schlecht einschlafen konnte bzw. nachts aufgrund von Sod-
brennen aufwachte.

Dem Patienten wurde eine weitere probatorische Therapieeskalation
auf Esomeprazol zweimal taglich 80 mg sowie die zusatzliche Einnahme
eines Alginat-Produktes vor dem Einschlafen angeboten. Der Mecha-
nismus der Sauretasche (Acid Pocket) und der Abdichtung der unteren
SchlieBmuskelregion durch das Alginat wird dabei detailliert erldutert.
Der Patient wahlte die Therapieerweiterung um ein Alginat zur Nacht.
Von der empfohlenen Alginat-Suspension in Dosierbeuteln nahm er
einen Beutel vor dem Schlafengehen ein. Sofern dies nach zwei Wochen
nicht ausreichend wirken sollte, wurde besprochen, die Dosierung auf
zwei Beutel zu steigern.

4.5 Wiedervorstellung nach acht Wochen

Bei der Wiedervorstellung nach weiteren acht Wochen berichtete der
Patient, dass das Alginat als Add-on zur PPI-Therapie seine Symptome
vollstandig gebessert hatte und inzwischen auch der Nachtschlaf un-
gestort sei. Hierfur sei er sehr dankbar. Ihm sei inzwischen auBerdem
aufgefallen, dass es an Abenden, an denen er spat isst, besser sei,
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Alginate als Add-on bei persistierenden Refluxbeschwerden

HRDQ-Reflux-Score
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Abb. 4: Ergebnisse einer placebokontrollierten Doppelblindstudie mit 136 Teilnehmenden.

zwei Alginat-Beutel einzunehmen, sodass er aktuell an ca. ein bis zwei
Abenden pro Woche zwei Suspensionsbeutel einnimmt. Es wurde be-
sprochen, die Add-on-Therapie zunachst fir drei Monate weiterzu-
fuhren, da die bei ihm bekannte Refluxkrankheit nahezu lebenslang
medikamentenpflichtig war. Nach drei Monaten kdnnte man einen
Auslassversuch des abendlichen PPI, spater auch des Alginats planen,
um festzustellen, ob die Medikation verandert werden kénne — auch
vor dem Hintergrund, dass er in der Zwischenzeit den Alkoholkonsum
vollstandig eingestellt und 4 kg Korpergewicht abgenommen hatte.

4.6 Fazit

Eine Refluxtherapie, bei der die PPI-Medikation nicht ausreichend wirk-
sam ist, kann durch eine gezielte Add-on Therapie mit einem Alginat
zum Erfolg geflihrt werden. Einnahmezeitpunkte und Therapiedauer
sollten anhand des Beschwerdebildes und der Vorgeschichte gezielt
besprochen werden.

4.7 Was sagt die Leitlinie zu persistierenden Refluxbeschwerden?
Eine unzureichende Symptomkontrolle unter PPl ist ein haufiges Pha-
nomen bei GERD-Patienten in Therapie- und Populationsstudien.>'>'617
Reicht das Ansprechen auf eine PPI-Standarddosis bei Patienten mit
gesicherter oder wahrscheinlicher GERD nicht aus, kann
® auf einen anderen PPl gewechselt werden,
m die Dosis des PPl verdoppelt werden (1-0-1) oder
B eine Kombinationstherapie mit einem anderen Wirkprinzip - z.B.
Alginat (4 x pro Tag oder bei Bedarf als Add-on) - erfolgen
(Empfehlung 2.7).2
Evidenz fur die Kombination von PPl und Alginat liefert eine multizen-
trische, randomisierte und placebokontrollierte Doppelblindstudie
mit 136 Refluxpatienten, die unter einer PPI-Standarddosis weiterhin
Beschwerden hatten. Sie profitierten von der zusdtzlichen Einnahme
eines Alginats mit einer verbesserten Symptomatik.' In der Studie er-
hielten die Teilnehmenden fiir sieben Tage 1 x/d PPI plus 4 x/d Alginat
bzw. PPI plus Placebo. Die Veranderung des HRDQ(Heartburn Reflux
Dyspepsia Questionnaire)-Reflux-Scores ab Baseline war unter PPI
plus Alginat signifikant gréer (Mittelwert: -5,0; Standardabweichung
[SDI: 4,7) als unter PPI plus Placebo (Mittelwert: -3,5; SD: 5,5), mit einer
LS-Mittelwertdifferenz von 1,6 (95%-KI: -3,1 bis -0,1; p = 0,03). In der

Placebogruppe verringerte sich die Anzahl der Nachte mit Symptomen
von 3,6 (2,8) auf 3,0 (3,0) vs. 3,9 (2,8) auf 2,2 (2,7) in der Alginat-Gruppe
(Abb. 4).®

4.8 Was sagt die Leitlinie zu nachtlichen Refluxbeschwerden?

Mit Blick auf Allgemeinmafnahmen (siehe auch Tab. 1) bei néchtlichen
Refluxbeschwerden verweist die Leitlinie auf drei randomisierte kon-
trollierte Studien, die fir die Erhohung des Kopfendes des Bettes bei
Patienten mit néchtlichen Refluxsymptomen sprechen. Auch fiir den
Verzicht auf Spatmahlzeiten gibt es der Leitlinie zufolge Evidenz - zwei
Fallkontrollstudien und eine randomisierte kontrollierte Studie (siehe
auch Tabelle. 1).2

Bzgl. einer medikamentdsen Therapie nachtlicher Refluxbeschwer-
den spricht die Leitlinie folgende Empfehlung aus: Kommt es im
Rahmen einer GERD zu Schlafstérungen, kann eine Behandlung mit
einem PPl und/oder einem Alginat zur Nacht durchgefiihrt werden
(Empfehlung 2.13).2

4.9 Acid-Pocket - das Saurereservoir

Im Zusammenhang mit ndchtlichen Refluxbeschwerden weist die Leitli-
nie auBerdem auf die,Acid-Pocket” als Reservoir fiir gastrodsophageale
Refluxepisoden hin.> Darunter versteht man eine Ansammlung von
Magensiure am gastrodsophagealen Ubergang in der postprandi-
alen Phase. Sie ist sowohl bei Gesunden wie auch bei Refluxpatienten
vorhanden. Insbesondere bei Menschen mit einer Hiatushernie und/
oder einem hypotensiven unteren Osophagussphinkter kann sich die
Acid-Pocket aber iiber den gastrodsophagealen Ubergang hinaus in
den distalen Osophagus ausbreiten, was zu einer erhéhten Siureex-
position insbesondere des distalen Osophagusabschnitts und somit
zu Refluxbeschwerden fiihrt."”

In einer randomisierten Studie konnte gezeigt werden, dass es mit
einem Alginat - nicht aber mit einem Antazidum - gelingt, die Acid-
Pocket nach einer Spatmahlzeit zu eliminieren.? In einer placebokon-
trollierten Studie konnte mit Alginaten auBBerdem die Anzahl sym-
ptomfreier Nachte bei GERD-Patienten mit unzureichendem PPI-Effekt
signifikant erhdht werden.'® Eine Verbesserung von Schlafstorungen
wurde auch in einer unkontrollierten Studie mit Alginat als zusatzliche
Bedarfsmedikation bei unzureichendem PPI-Effekt beschrieben.?
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Hintergrund: Alginate weisen neben der neutralisierenden Wirkung
auf die Magensaure einen weiteren Wirkmechanismus auf: Treffen
sie auf die Magensadure, bilden sie ein zahflissiges Gel, das auf dem
Speisebrei schwimmt und eine physikalische Schutzbarriere zwischen
Mageninhalt und Speiseréhre bildet. Dadurch wird verhindert, dass
die aggressive Magensaure in die Speiserdhre zurtickflieBen kann.”!

5. Kasuistik 4: extradsophageale Manifestation
einer Refluxkrankheit - laryngopharyngeale
Neuropathie

5.1 Anamnese

Eine 82-jahrige Patientin litt unter Globusgefiihl, Husten, Rauspern
und Heiserkeit. Sie berichtete, dass diese Beschwerden in variablem
Ausmal schon seit ca. zehn Jahren bestiinden. In dieser Zeit seien
mehrfache HNO-Abklarungen und Magenspiegelungen durchgefiihrt
worden. In den Magenspiegelungen ergab sich keine Entziindung in
der Speisershre. In den HNO-Abkldrungen fand sich sporadisch eine
leichte R&tung im Bereich des Rachens, sodass verschiedene HNO-Arzte
die Verdachtsdiagnose eines stillen Refluxes geduf3ert hatten. Um Rat
suchend stellte sich die Patientin in der Sprechstunde vor.

5.2 Spezielle Refluxanamnese

Die Erndhrungsanamnese war unauffdllig, Nikotin und Alkohol wur-
den verneint und der Kaffeekonsum beschrankte sich auf zwei bis
drei Tassen Kaffee pro Tag. Es bestand moderates Ubergewicht. Dies
anzugehen war sie mit Verweis auf viele gescheiterte Versuche und
ihr hohes Alter nicht bereit. Die Patientin bemerkte einen Einfluss von
Stress auf die Beschwerden, sie empfand dies aber als nebensachlich.

5.3 Untersuchungen

Eine ambulante pH-Metrie vor drei Jahren hatte einen pathologischen
Saurereflux von 7 % in 24 Stunden und einen hohen Symptom-Sensi-
tivitatsindex von 78 % ergeben. Eine PPI-Therapie (Pantoprazol 20 mg
Uber zwei Wochen) blieb erfolglos und wurde daher wieder beendet.
Auf eine erneute OGD wurde aufgrund der Vielzahl an Voruntersu-
chungen ohne erklarenden Befund und aktuell fehlender Alarmsym-
ptome verzichtet.

5.4 Therapie und Verlauf

Die diagnostische Schwierigkeit beim ,stillen Reflux” — dem eine klas-
sische Refluxkrankheit zugrunde liegen kann, bei dem es sich aber
oftmals um eine laryngopharyngeale Neuropathie handelt - wurde
der Patientin in Grundziigen erklart. Basierend auf der Vorstellung, dass
es sich bei den Beschwerden um eine extraésophageale Manifestation
einer Refluxkrankheit handelt, wurde ein zwoélfwéchiger Therapiever-
such mit einem PPl in doppelter Standarddosierung begonnen.

5.5 Wiedervorstellung nach zwolf Wochen

Nach zwdlf Wochen stellte sich die Patientin in der Sprechstunde vor
und berichtete, dass ihre Beschwerden substanziell gebessert, aber
nicht vollstandig verschwunden seien. Sie sieht diesen symptoma-
tischen Benefit als groBBen Erfolg, méchte aber die PPI-Therapie wieder
beenden, da sie Nebenwirkungen des Saureblockers, insbesondere
Knochenbriiche und Demenz befiirchtete. Weitergehende Erlaute-
rungen zu dieser Sichtweise blieben ergebnislos, sodass als alterna-
tive Refluxtherapie eine Therapie mit Alginaten besprochen wurde.
Empfohlen wurde ein Alginat in Form einer Suspension, die viermal
taglich nach dem Essen und vor dem Schlafengehen einzunehmen ist.

Aufgrund der Einfachheit wurde die Suspension in einer Glasfasche
rezeptiert, welche mit einem Essloffel eingenommen werden kann.

5.6 Wiedervorstellung nach vier Monaten

Bei einer erneuten Vorstellung vier Monate spdter berichtete die
Patientin, dass ihre Beschwerden weiterhin deutlich gebessert seien,
sie sogar das Gefiihl habe, das Alginat wiirde ihr mehr Symptomlinde-
rung ermdglichen als zuvor der Saureblocker. Aufgrund der starken
Beldstigung durch die Symptome und Einschrankung der Lebensqua-
litdt im Vorfeld der Therapie wurde empfohlen, die Alginat-Therapie
unverandert dauerhaft fortzufiihren.

5.7 Fazit

Extradsophageale Refluxmanifestationen - heute oft als stiller Reflux
bezeichnet - lassen sich mit einer ausreichend dosierten und konse-
guent umgesetzten Alginat-Therapie gut verbessern, vergleichbar dem
Therapieeffekt, der sich mit PPl erzielen lasst.

5.8 Was sagt die Leitlinie zu extradsophagealen Refluxmanifestati-
onen?

Die Montreal-Klassifikation der GERD schlief3t den pathophysiolo-
gischen Prozess des gastrodsophagealen Reflux ebenso ein wie eine
symptombasierte Definition zur klinischen Anwendung (Abb. 5).2 Zu
den extrabsophagealen Manifestationen (etablierte Assoziationen)
gehoren u.a. Husten, Laryngitis, Asthma und Zahnerosionen (siehe
Abb. 5).2

Die Leitlinie empfiehlt bei einem Verdacht auf eine extradsophageale
Manifestation einer GERD, eine PPI-Therapie in doppelter Standard-
dosis (1-0-1) fur zwolf Wochen durchzufiihren (Empfehlung 2.11).2
Insgesamt ist die Datenlage zur Existenz und dem Management von
extradsophagealen Manifestationen einer GERD unzureichend, das
Thema wird deshalb kontrovers diskutiert.?

5.9 Fazit

Die GERD ist eine hadufige Erkrankung in Landern mit hohem Lebens-
standard, die die Lebensqualitdt der Betroffenen einschranken kann.
Ziel der therapeutischen MalBnahmen ist in erster Linie eine Symptom-
kontrolle. Erste Wahl bei den medikamentdsen Therapieoptionen sind
PPI. Als Alternative stehen bei entsprechendem Patientenwunsch
u.a. Alginate, H2-Rezeptorantagonisten und Antazida zur Verfiigung.
Alginate scheinen mit Blick auf die Wirksamkeit den H2-Rezeptorant-
agonisten und Antazida Uberlegen zu sein. Alginate kdnnen auch als
Add-on-Therapie zusatzlich zu PPl zum Einsatz kommen bzw. Teil eines
Step-up-Managements sein.
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