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Die Bedeutung von Lipiden und Fettsduren im Organismus ist aufgrund ihrer Multifunk-
tionalitat hoch. Neben den Aufgaben als kompakte Energietrager und Transporter flr die
fettloslichen Vitamine A, D, E und K, beeinflussen sie maBgeblich die Membranfluiditat,
sowie die Aktivitdt von Membranrezeptoren und von Signalwegen. Entsprechend kann
durch die Auswahl bestimmter Lipide und Fettsauren auf immunologische Ablaufe auch
therapeutisch Einfluss genommen werden (Heller 2008). Neben Modifikationen in der
Synthese von Prostaglandinen, Leukotrienen und Lipoxinen kann die Auswahl von Fetten
auch ein giinstiges Profil von Resolvinen und Protektinen hervorrufen sowie auf die
Genregulation antihyperinflammatorisch einwirken (Adolph et al. 2009; Heller 2008).

8.1 Grundlagen

Fette und die aus ihnen freigesetzten Fettsduren sind ein integraler Bestandteil der
Erndhrung des Intensivpatienten. Sowohl im Rahmen enteraler als auch parenteraler
Erndhrungskonzepte sollten Fette im Allgemeinen 25-40 % der Nichtproteinenergie-
zufuhr decken. Bei kritisch Kranken werden Fettsduren als priméare Energiequelle von
Hepatozyten, Myokard und Skelettmuskel utilisiert. Die maximale Oxidationsrate des
Organismus von 1,2-1,7 mg/kg/min limitiert dabei allerdings die Zufuhr von Trigly-
ceriden auf 0,7-1,3 g/kg/Tag, bei hohem Energiebedarf bis 1,5 g/kg/Tag. Dabei sollten
die Serumtriglyceride regelméflig kontrolliert werden. Bei Konzentrationen iiber
400 mg/dl (>4,6 mmol/l) sollte die Zufuhr gedrosselt und ab >1000 mg/dl
(> 11,4 mmol/l) unterbrochen werden (Adolph et al. 2009).

Abhingig von ihrer Kettenldnge werden kurz- mittel- und langkettige Fettsduren
unterschieden. @ Tab. 8.1 zeigt die Verteilung der physiologischen Aufgaben der un-
terschiedlichen Fettsduren in Abhéngigkeit von ihrer Kettenldnge.

Eine Reihe mehrfach ungesittigter Fettsauren konnen vom menschlichen Orga-
nismus nicht de novo synthetisiert werden und sind somit essenziell zuzufiihren, da
mit einer Defizienz an essenziellen Fettsduren innerhalb einer Woche zu rechnen ist
(Adolph et al. 2009). Linolsdure und a-Linolensaure sollten dementsprechend z. B.
2,5 % bzw. 0,5 % des Tagesenergiebedarfs abdecken.

Durch ihre hohe Energiedichte von 9,3 kcal/g erlauben Fette in der Erndhrung eine
effiziente Kalorienzufuhr mit kleinen Volumina. Aufgrund ihrer Osmolalitét (270-
345 mosm/I) kénnen 20 %ige Lipidemulsionen auch periphervenos appliziert werden.
Zur Vermeidung der Autooxidation ungesittigter Fettsduren ist handelsiiblichen
Lipidemulsionen Vitamin E zugesetzt.

Ein Erndhrungsregime unter Einschluss von Fetten vermeidet gleichzeitig die
exzessive Glukosezufuhr und reduziert damit das Hyperglykamierisiko, insbeson-
dere bei gleichzeitig bestehender Insulinresistenz. Entsprechend kann eine Erhohung
des Fett/Glukoseverhaltnisses bei tendenziell hyperglykdmischen Patienten sinnvoll
sein (Adolph et al. 2009). Beim Intensivpatienten wird hierdurch auch einer Steatosis-
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O Tab. 8.1 Kettenldngen der Fettsduren und zugeordnete metabolische Bedeutung

Kettenldange Fettsduren Funktion
(C-Atome)
<8 Kurzkettige Fettsauren Energiebereitstellung
8-14 Mittelkettige Fettsduren (MCT) Energiebereitstellung
=16 Langkettige Fettsauren (LCT)

geséttigt/einfach ungesattigt Energie-/Strukturfunktion

mehrfach ungeséattigt (Omega 3/6) Struktur-/Signalfunktion

hepatis auf der Basis einer hyperglykdmiebedingt gesteigerten Lipogenese entgegen-
gewirkt. Ebenso wird der respiratorische Quotient des Patienten durch Steigerung des
Fettanteils in der Nahrung abgesenkt, sodass bei gleichem Sauerstoffverbrauch ein
geringerer CO,-Anfall besteht und der Patient folglich mit einem geringeren Atem-
minutenvolumen auskommt. Obwohl in der Vergangenheit immer wieder diskutiert,
stellen Lipidemulsionen bei korrekter Anwendung heute kein Infektionsrisiko dar
(Adolph et al. 2009). Bei parenteraler Erndhrung sollte die Infusionsdauer der Tages-
dosis mindestens 12 Stunden betragen. Kontraindikationen liegen vor bei bestehender
Hyperlipidamie, schwerer metabolischer Azidose oder schwerer Koagulopathie
(= DIC III°).

8.1.1 Entwicklung der Lipidemulsionen

Aufgrund des zunehmenden Wissens um die Bedeutung der Lipide und Fettsduren
wurden die klinisch angewendeten Préparationen seit ihrer Einfithrung in den 1960er-
Jahren immer weiterentwickelt. Die erste Generation von Lipidemulsionen bestand
vollstandig aus langkettigen Fettsduren (LCT) aus Sojabohnendl, die abhingig von
Dosis und Infusionsgeschwindigkeit auch ungiinstige Interaktionen mit der Bakterien-
abwehr zeigten (Fischer et al. 1980). In den 1980er-Jahren kam die zweite Generation
von Lipidemulsionen als Mischung mittelkettiger Fettsauren (MCT) mit LCTs aus
Sojabohnendl auf den Markt. MCTs sind nicht nur besser loslich und besser durch
Lipasen hydrolisierbar als Sojabohnendl, sie werden zudem auch schneller im Orga-
nismus oxidiert, nicht als Korperfett gespeichert und verhalten sich immunneutraler.
Ahnlich immunneutral verhilt sich Olivendl. Zusammen mit den immunmodulieren-
den Omega-3-Fettsauren aus Fischol wurde aus den bisherigen Konzepten die dritte
Generation von Lipidemulsionen entwickelt. Diese reduzieren den Omega-6-LCT-



62

Gehalt auf das essenzielle Minimum (ca. 30 %) und fiillen die verbleibenden Lipid-
anteile mit MCT, Omega-3-Fettsauren aus Fisch6l und mit Olivendl auf.

8.2 Immunmodulation durch Fettsubstrate

Sind beim kritisch Kranken Mindesttherapieziele in Beatmung und Himodynamik
erreicht, so konnen supportive Mafinahmen wie spezifische Ernahrungskonzepte den
Therapieerfolg mafigeblich mitbestimmen (Adolph et al 2009; Jones et al. 2008). Eine
Moglichkeit immunmodulatorisch in die Balance der komplexen Abldufe einzu-
greifen, ist die Berticksichtigung von Drittgenerations-Lipidpraparationen mit redu-
ziertem Anteil von Omega-6-Sojabohnenél. Hintergrund der Reduktion des Omega-
6-Anteils ist die Beobachtung, dass Omega-6-Fettsduren wie Arachidonsdure im
Rahmen der Immunaktivierung in proinflammatorische Metabolite wie Thrombo-
xan Aj, oder Leukotrien B4 umgesetzt werden. Diese konnen die Immunreaktion im
Sinne einer Hyperinflammation oder aber auch einer verminderten Bakterizidie be-
einflussen (Fischer et al. 1980; Mayer et al. 2003).

Vor diesem Hintergrund wird die strikte Trennung zwischen Erndhrung und
Pharmakotherapie bei Fettsduren zunehmend aufgehoben. In diesem Zusammenhang
konnen spezifische Fettsubstrate wie Eicosapentaensdure oder Docosahexaensdure
aus Hochseefisch als Pharmakonutrienzien bezeichnet werden. Uber ihre Doppel-
funktion als Erndhrungssubstrate und als Pharmaka konnen diese Fettsduren die Aus-
pragung der systemischen Entziindungsreaktion (SIRS) (Gadek et al. 1999) und die
Inzidenz septischer Komplikationen vermindern (Jones 2008) @ Abb. 8.1.

8.2.1 Omega-3-Fettsauren

Abseits von polypragmatischen Immunnutritionsmischungen scheinen Omega-
3-Fettsduren fiir sich ein erfolgversprechendes Substrat zu sein. Sowohl bei septischen
(Heller et al. 2006; Kreymann et al. 2006) als auch bei postoperativen Patienten (Braga
et al. 2009; Chen et al. 2010; Weimann et al. 2006) sind Omega-3-Fettsduren wie
Eicosapentaensdure oder Docosahexaensdure wirksam. Omega-3-Fettsauren greifen
konkurrierend zu Omega-6-Fettsduren in die Synthesewege zahlreicher pro-inflam-
matorischer Prostaglandine und Leukotriene ein (Heller 2008). In diesem Zusammen-
hang wurden bei postoperativen Patienten verminderte Komplikationsraten gefunden
(Chen et al. 2010). Die Ursache hierfiir muss in einer verbesserten Mikroperfusion
(Weitzel et al. 2009) und Leberfunktion sowie einer Dampfung der hyperinflammato-
rischen Immunlage gesucht werden (Chen et al. 2010). Obwohl Laborexperimente
keine eindeutigen Aussagen iiber die Beeinflussung der Thrombozytenaggregation
machen konnten, muss aus bisherigen klinischen Untersuchungen abgeleitet werden,
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8.2 - Immunmodulation durch Fettsubstrate

Hyper-
inflammation

physiologische Breite

Immun-
paralyse

der Immunantwort

Immunstatus im Krankheitsverlauf

Selbstzerstérung
Gewebeschaden

= =A- = SIRS (pro)
- -O- - CARS (anti)
s M ARS (SUumme)

e== = (Omega-3-Effekte
Il dimpfend
1 verstarkend

pro-inflammation

Eicosanoide

Q@ IL-4, 10, 13, etc
Qn Johs

Yoo000v

Zusammenbruch
der Erregerabwehr

anti-inflammation

@ 1 2 3 4 5 6
Tage

O Abb. 8.1 Klinische Ziele der Pharmakonutrition mit Omega-3-Fettsauren. UberschieBende
Teilreaktionen kénnen gedampft werden (Eicosanoide, Interleukine),schwache Abwehrmecha-
nismen werden gestarkt (HLA-DR, CD4/ CD8-ratio). Die Summenkurve des »Mixed Antagonistic
Response Syndrome« (MARS, durchgezogene Linie) wird durch Omega-3-Fettsduren in Am-
plitude und Phase gedé@mpft (dicke gestrichelte Linie); »Systemic Inflammatory Response
Syndromex« (SIRS), »Compensatory Anti-inflammatory Response Syndrome« (CARS). (Adaptiert

nach Heller 2008)

dass Omega-3-Fettsduren keine perioperativen Gerinnungsprobleme, selbst bei
Leberchirurgie hervorrufen (Heller et al. 2002; Heller et al. 2011). Fiir die Verwendung
von Omega-3-Fettsduren in der Intensivmedizin wurde in einer Metaanalyse mit
mittlerweile finf Studien mit insgesamt 554 Patienten eine signifikante Mortalitits-
reduktion durch Fischol gezeigt (RR 0,67 Clogs o, 0,51-0,87) (Jones 2008).
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