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Am 12. Juni 2016 rechnet Liverpools
Ex-Spieler Daniel Agger mit seinem Verein
und den Arzten ab. Agger, der von 2006
bis 2014 fiir die Reds in der englischen
Premier League aktiv war, sagte: ,Ich habe
zu viele Schmerzmittel in meiner Karriere
genommen. Das weif} ich genau und das ist
schlecht. Aber ich habe damit aufgehort.”
Agger, der zuletzt beim danischen Klub
Brondby IF spielte, zog sich nach der
zuriickliegenden Saison aus gesundheit-
lichen Griinden zuriick. Laut dem Bericht
hétten die Teamaérzte in Liverpool die
Einnahme der Medikamente gesteuert.
Wann immer Agger sich weigerte, die
schmerzstillenden Mittel einzunehmen,
sei er dazu gezwungen worden.

Im Mirz 2017 werden zwei Mannschaftséirzte
eines Erstligisten der Fuf3ball Bundesliga durch
das Landgericht Bremen in einem Grundsatz-
und Teilurteil zu einer Zahlung von 100.000
Euro Schmerzensgeld verurteilt. Der 37-Jahrige
Spieler habe wegen ,,mehrerer Behandlungs-
fehler®, unter anderem der Gabe von Diclo-
fenac, seine Niere verloren. Auch die Behand-
lungskosten und sein Verdienstausfall im Jahre
2007 (etwa eine Million Euro) sollen ausgegli-
chen werden. 2017 veroffentlichen Sondergaard
und Gislason [1] ein deutlich erh6htes Herz-
stillstandrisiko unter verschiedenen NSAR.
Bezogen auf die einzelnen Substanzen ist die
Herzstillstandrate nach den Berechnungen fiir
Diclofenac um 50 % und unter Ibuprofen um
31 % erhoht (Abb. 1).



Einsatz von NSAR

Seit 1970 werden entziindliche Erkran-
kungen und viele akute Verletzungen
traditionell mit NSAR behandelt. Den-
noch haben sich diese Substanzen vor
allem bei chronischer Anwendung als
schddlich mit unerwiinschten Neben-
wirkungen gezeigt. Zudem werden sie
auch bei manchen Erkrankungen als
ineffektiv erachtet [2,3]. NSAR konnen
die frithentziindliche Reaktion im ge-
schiadigten Areal und damit die an-
schlieflend sekundér schiadigende Wir-
kung verhindern. So werden zur Pri-
vention der heterotropen Ossifikation
nach Totalendoprothese des Hiiftgelen-
kes NSAR fiir sieben Tage empfohlen
[4]. Auch gilt die Empfehlung, bei Mus-
kelverletzungen NSAR nur in den ersten
zwei bis drei Tagen zu geben [5].

Negative Auswirkungen
auf den Muskel-Sehnenapparat
und damit auf die Regeneration

Im Rahmen der Regeneration und der
Remodelierung des Muskelsehnenappa-
rates wird im Leistungssport eine
qualitativ hochwertige Eiweif3-

o zufuhr von mindestens

2 g/kg/KG angestrebt, bei Verletzungen
eher mehr. Zwischen 25 und 40 g sollten
dabei nach der Belastung gegeben wer-
den, um die Proteinbiosynthese optimal
zu stimulieren. Zudem eignet sich die
Eiweifigabe vor der Nacht, um dieses
offene Einbaufenster zu nutzen. NSAR
zeigen einen deutlich negativen Effekt
auf die Regeneration, indem sie Protein-
biosynthese hemmen. Trappe et al. [6]
konnten 2002 zeigen, wie nach Einnah-
me von 1.200mg Ibuprofen innerhalb
von 24 Stunden nach Krafttraining die
fibrilldre Syntheserate ebenso wie bei
Acetaminophen (Paracetamol; Gruppe
der Nichtopioid-Analgetika) deutlich
geringer anstieg, also im Vergleich zu
Placebo unterdriickt wurde (Abb. 2).
Forslund (2003) fand unter NSAR einen
verringerten Querschnitt und Kollagen-
gehalt in heilenden Sehnen [7]. Cohen
et al. (2006) fand zu jedem Zeitpunkt
signifikante Unterschiede in der Belast-
barkeit, Kollagenorganisation und Rei-
fung des Sehnenapparates in der Cele-
coxib und Indometacin Gruppe nach
Rotatorenmanschettenruptur bei Ratten
[8]. Paracetamol (Acetaminophen, APAP)
verandert die Prostaglandin-Produktion
im Skelettmuskel des Menschen und die
Rezeptorexpression [9,10], was die Kol-
lagenbildung beeinflussen kann [11].
Kollagenfibrillen sind durch Hydroxy-
lyslpyridinolin (HP) und Lysylpyridino-
lin (LP) vernetzt, die primaren Bestand-
teile der extrazelluldren Matrix (ECM).
Die Anzahl von Kollagenfibrillen und
Vernetzungsgrad beeinflussen die Zug-
festigkeit und Steifigkeit der Gewebe.
Paracetamol induziert eine Verringe-
rung der Vernetzung und kann zur Ver-
ringerung der Sehnensteifigkeit fithren.
Tsai et al. (2009) stellten fest, dass Ibu-
profen die Expression von Kollagenasen
einschliefSlich MMP-1, -8, -9 und -13
hochreguliert, ohne die Expression

von Collagen vom Typ I und III

zu beeinflussen [12]. Diese Er-
gebnisse deuten auf einen
molekularen Mechanismus
hin, der méglicherweise

die Hemmung der Seh-
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nenheilung durch Ibuprofen erklart. Ebenso
hemmen selektive COX-2-Inhibitoren die Seh-
nenheilung signifikant [13]. Britt et al. (2011)
zeigten bei Einnahme von Indometacin fiir
sieben Tage den Effekt einer PGE2-Blockade
durch NSAR in der Patellarsehne vor und 72
Stunden nach einem 36 km Lauf [14]. Deutlich
sichtbar am Propeptid des Typ I Prokollagens
(PINP) (Abb. 3).

Auch die Sehnen-zu-Knochen-Heilung wird
bei Rekonstruktion des vorderen Kreuzbandes
reduziert. So nahm unter COX-2 Hemmung die
Stabilitdt des Kreuzbandtransplantats ab und
war im Vergleich zu den Kontrollen um 37 %
reduziert [15]. Einige Studien liefern Hinweise,
dass der Gebrauch von NSAR bei Muskelver-
letzungen mit einer erhohten Fibroserate der
betroffenen Muskelpartie einhergeht [16,17].
Weiterhin kénnen durch die analgetische Kom-
ponente protektive Schmerzreize maskiert wer-
den, die bei betroffenen Sportlern zu einer zu
frithen Belastungssteigerung und damit mit der
Gefahr einer Rezidiv-Verletzung einhergehen
koénnen. Werden diese Medikamente wahrend
des Trainings eingenommen, kénnen sie die
Sehnenanpassungen (erhéhte Steifheit und ver-
ringerte Dehnung) verandern und letztendlich
die Verbesserung der korperlichen Funktion
einschrinken. Dies ist auch wichtig fiir altere

Menschen, die ermutigt werden sollen Sport zu
treiben, um Gesundheit und Muskelmasse zu
verbessern und tiglich COX-hemmende Me-
dikamente einnehmen. Da die Alterung selbst
zu einer Verdnderung der extrazelluldren Mat-
rixstruktur und einer regionsspezifischen Ab-
nahme der Grofle und Signalintensitt, z. B. der
Patellarsehne fiihrt, kénnte der Konsum von
COX-hemmenden Arzneimitteln diesen Pro-
zess verstirken. Altere sollen im Gegensatz zu
jungen Menschen mehr Eiweif$ zufithren, um
die Proteinbiosynthese optimal zu stimulieren,
die allerdings auch wie oben beschrieben durch
NSAR gehemmt wird. Lange ist bekannt, dass
die Gabe von NSAR die Frakturheilung ver-
langsamt [18, 19] und zu einer erhéhten Rate
von Pseudoarthrosen fiihrt [20].

Auch die hormonelle Seite ist von NSAR nicht
unbeeinflusst. So zeigten Kristensen et al.
(2018) in einer aktuellen Studie, dass Ibuprofen
bei 31 gesunden jungen Mannern zwischen 18
und 35 Jahren die Testosteronproduktion in den
Hoden bei Einnahme von Ibuprofen (2x600
mg/d) iiber sechs Wochen hemmte und damit
zu einem kompensierten Hypogonadismus wie
bei dlteren Ménnern fithrte [21]. Der Heilungs-
prozess bei Muskelverletzungen erfolgt durch
die Produktion von Zytokinen, Wachstumsfak-
toren und Sauerstoff-Radikalen der Makropha-
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Abb. 1 Risiko eines auferklinischen Herzstillstands nach Behandlung
mit den haufigsten nichtsteroidalen Antiphlogistika (NSAIDs). [1]



gen wobei Satelliten-Zellen am Tage drei
bis fiinf mobilisiert und zur Proliferation
angeregt werden um dann mit den Myo-
zyten fusionieren. Wéahrend Mehallo
(2006) ein kurzzeitigen Einsatz von
NSAR innerhalb der ersten fiinf bis sie-
ben Tage nach Verletzung iiberwiegend
positiv beschreiben [22] kommen Jarvi-
nen et al. (2013) zu einer Empfehlung
nur noch fiir die ersten zwei bis drei
Tage aufgrund der Blockierung der Ent-
ziindung im Akutstadium und der Ak-
tivierung von Satellitenzellen [23]. Eine
aktuelle, placebokontrollierte experi-
mentelle Studie konnte unter der An-
wendung von Ibuprofen (1.200 mg/d)
bei exzentrischer Muskelbelastung des
M. vastus lateralis, hervorgerufen durch
eine elektrische Muskelstimulation, eine
gesteigerte Satellitenzellproliferation in
der regeneratorischen Frithphase auf-
zeigen [24]. Schlussfolgernd konnte die
Anwendung von Ibuprofen zwischen
48-96 Stunden posttraumatisch mit
positiv therapeutischen Effekten einher-
gehen. Ob pflanzliche entziindungshem-
mende Substanzen einen gleichen Effekt
haben, um die anderen Nebenwirkun-
gen zu vermeiden, wére zu untersuchen.
Letztlich sollte die Indikation zur Ein-

nahme von NSAR bei Muskelverletzun-
gen streng gestellt werden. Die off-la-
bel-Anwendung von Indometacin zur
Prophylaxe einer Myositis ossificans
kann bei hohergradigen Verletzungen
(z.B. Typ IlIb-IVb) mit sonographi-
schen Hinweis auf eine beginnende
Ossifikation zu rechtfertigen sein.

Alternative
natiirliche Nahrungsquellen?

Konsequenterweise ist der Fokus auf
natiirliche Nahrungsquellen als Alter-
native zu den synthetischen NSAR Be-
handlungen geschwenkt. Im Sport
kommt es durch Verletzungen, Uber-
lastungen und extrem hohen physischen
Belastungen durch Antritte und Ab-
brems-, Sprung und Rotationsbewegun-
gen sowie durch Kontusionen in Kon-
taktsportarten zu stindigen entziind-
lichen Verdnderungen. Es ist bekannt,
dass Erndhrung an sich wie tiber Ara-
chidonsdure oder gebildete Harnsdure
zusdtzlich entziindlich wirken kann.
Erndhrung kann aber auch stark entziin-
dungshemmend wirken und somit nicht
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Abb. 2 FSR (fibrilldre Syntheserate in % / h) von Skelettmuskelprotein vor
und nach exzentrischer Belastung. ACET, Acetaminophen-Gruppe (n = 4);
IBU, Ibuprofen-Gruppe (n = 7); PLA, Placebogruppe (n = 6). [6]
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nur die Regeneration beschleunigen und pra-
ventiv wirken, sondern auch Medikamente,
welche regenerationshemmend wirken und
viele unerwiinschten Nebenwirkungen haben,
ersetzen. Hierzu wurden insbesondere pflanz-
liche Inhaltsstoffe und Enzyme untersucht, die
sich addquat dosiert z. B. auch als Nahrungs-
erganzungsmittel eignen. Enzyme wie Brome-
lain aus der Ananas sind bereits lange im Sport-
bereich bekannt. Marzin et al. (2017) zeigt
beispielsweise, wie eine Enzymkombination mit
Bromelain, Trypsin und Rutosid die Regenera-
tion nach Belastungen fordert und potenzielle
Muskelschddigungen bei Ausdauersportlern
abmildert [25]. Bei allen untersuchten Sportlern
konnte ein Einfluss auf Biomarker des Muskel-
stoffwechsels, der Entziindung und des Immun-
status gezeigt werden. Den Vergleich der Wirk-
samkeit zu COX-hemmenden Arzneimitteln
brauchen sogenannte ,,natiirliche® Arzneimittel
nicht scheuen. Als genauso effektiv zeigte sich
auch eine Enzymkombination mit Bromelain
bei Uberall et al. (2016) in einer gepoolten
Meta-Analyse basierend auf individuellen Pa-
tientendaten von sechs randomisierten Studien
[26]. Weitere interessante Substanzen sind, wie
im IOC Konsensuspapier kiirzlich veréffent-
licht, Kreatin, Omega 3 Fettsduren und Vitamin

D (siehe dazu: Studienvorstellung Maughan
et. al. Von PD Dr. Felix Post in der sportirzte-
zeitung 02/18). Curcumin und Boswellia serrata
weisen ebenfalls antiinflammatorische Kapazi-
taten auf, die bei Athleten untersucht wurden.
Ebenso haben die Inhaltsstoffe der roten Beete
und die Anthocyanine der Sauerkirsche stark
entziindungshemmende Wirkung und fithren
bei Sauerkirschen zudem zu einer Senkung der
Harnséure [27]. Beeren haben TNF-a induzierte
Hochregulation von Entziindungsmediatoren
in menschliche mikrovaskuldre Endothelzellen
reduziert [28]. Im Zusammenhang mit indu-
zierten Muskelschdden zeigten Blaubeeren
positive Ergebnisse in Bezug auf oxidativen
Stress [29].

Fazit

Regenerationsunterstiitzung und Entziindungs-
hemmung ist also ohne weiteres durch natiir-
liche Substanzen méglich, die genannte nega-
tive Effekte der NSAR Behandlung nicht auf-
zeigen. Auf diese Stoffe wird im Einzelnen in
weiteren Ausgaben eingegangen.
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Abb. 3 Auswirkungen der PGE2-Blockade auf die Kollagensynthese in der Patellarsehne.

Messungen der peritendindsen Konzentrationen von NH2-terminalem Propeptid vom Typ |
(PINP) vor und 72 Stunden nach einem 36  km-Lauf- mit Placebo-Behandlung (n 6) (A) oder

NSAR-Behandlung (n 7) (B). [14]
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Die vollstindige Literaturliste konnen Sie
unter info@thesportgroup.de anfordern.

In der Ausgabe 02/18 der sportarztezeitung hat
PD Dr. Felix Post das angesprochene I0C consensus
statement: dietary supplements and the
high-performance athlete (Maughan et. al. 2018)
zusammengefasst. Gerne kdnnen Sie dies unter
info@thesportgroup.de nochmals anfordern.
Ebenso wie den Artikel von Dr. Klaus Péttgen
,Erahrung als Therapieform — Essenzieller
Bestandteil einer konservativen Therapie”,

der in der sportdrztezeitung 02/17 erschienen ist.
Einen innovativen Vortrag zu dieser Thematik
wird Dr. Pottgen ebenfalls auf dem diesjahrigen
Symposium der sportarztezeitung (17.11.in der
Arcus Sportklinik Pforzheim) halten.
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