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Müdigkeit
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Müdigkeit kann viele Ursachen haben: In
den allermeisten Fällen liegt die an
einem zu wenig erholsamen Schlaf.
Hinter chronischer Müdigkeit verbergen
sich mitunter auch psychische und
physische Erkrankungen oder ein
chronisches Erschöpfungssyndrom.

Schlafmangel
Schlafapnoe
Narkolepsie
Bewegungsmangel
Adipositas

Vitaminmangel 
Mineralstoffmangel
Eisen/B-Vitamine, v.a. B12

Sauerstoffmangel
Schlechte Luft
Schadstoffe in der Luft

Stress
Burnout
Depression



Schlafprobleme 
als Ursache für Müdigkeit
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Erholsamer Schlaf
Gut schlafen ist die Voraussetzung für
optimale Leistungsfähigkeit. Zu wenig oder
schlechter Schlaf kann gereizt, unkonzentriert
und sogar krank machen.

Schlaf-Wach-Rhythmus
Eule oder Lerche?
Sind Sie Frühaufsteher oder ein Spätaufsteher?
Nicht nur das hängt von der inneren Uhr ab. Der 
Der circadiane Rhythmus, von dem der Schlaf-
Wach-Rhythmus einen Teil darstellt,  steuert 
viele Körperfunktionen und beeinflusst unser 
tägliches Leben.



Weitere Gründe für 
andauernde Müdigkeit

• Akute und chronische Infektionen

• Entzündungen

• Blutarmut

• Niedriger Blutdruck/Bluthochdruck

• Herzleiden

• Lungenerkrankungen

• Nieren-/Leberschäden

• Hormon-/Stoffwechselstörungen

• Autoimmunerkrankungen
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Anämien
Infektionen
Chronische Sinusitis

Autoimmunerkrankungen
• Multiple Sklerose
• Rheumatoide Arthritis
• Lupus erythematodes (SLE)

Lungen-/Nierenerkrankungen
• Chronische Bronchitis
• COPD
• Niereninsuffizienz

Herz-Kreislauferkrankungen: 
• Herzrhythmusstörungen
• Myokarditis
• Herzinsuffizienz
• Hypotonie

• posturale Tachykardiesyndrom (POTS)

Leber/Darm
• Hepatitis
• Leberzirrhose
• Morbus Crohn



Müdigkeit durch Medikamente
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Viele Arzneimittel machen müde. Diese unerwünschten Nebenwirkungen werden vor
allem durch Medikamente hervorgerufen, die den Blutdruck, bestimmte Nerven-
funktionen und die Hormone beeinflussen.

Blutdrucksenker
Beta-Blocker, ACE-Hemmer, Clonidin, A1Rez. Blocker

Chemotherapeutika
Platinhaltige Substanzen, Anthracycline

Antidepressiva und 
Neuroleptika

Medikamente  gg. Migräne
Triptane

Antihistaminika

Schmerzmittel
Opioide, aber auch Ibu

Antiarrhythmika
Na-Antagonisten
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Tumorfatigue

Als Erstsymptom fällt Müdigkeit häufig bei Tumoren des Lymph
Blutsystems auf. Chronische Müdigkeit und starke Erschöpfung belastet 
Krebspatienten oft auch während und nach ihrer Behandlung.

Als Erstsymptom fällt Müdigkeit häufig bei 
Tumoren des Lymph- und Blutsystems auf. 
Chronische Müdigkeit und starke Erschöpfung 
belastet Krebspatienten oft auch während und 
nach ihrer Behandlung.



TumorFatigue
Beeinträchtigungen der Lebensqualität unter der Therapie

7
P Feyer, M Steingräber: Im Focus Onkologie 7. 59-64, 2001 

Dr. G. Heyn: Pharmazeutische Zeitung , 2012/Ausgabe 17
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Fatigue Definition

….ist gekennzeichnet durch das Gefühl andauernder 
Müdigkeit und Erschöpfung. Im Unterschied zu 
peripheren Fatigue ist die zentrale Fatigue ZNS-
induziert. Sie betrifft nicht nur physische sondern auch 
mentale, kognitive Funktionen. Während die periphere 
Fatigue allein durch physische Aktivitäten entsteht, 
wird die zentrale Fatigue durch physische und mentale 
Aktivitäten induziert.  

Zentrale Fatigue….



Die Theorie der Entstehung von 
Chronic Fatigue
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Immun-
mediatoren

Neuro-
transmitter

Neuroendokrine
Faktoren ZNS Symptome

• Veränderte Wahrnehmung
-Fatigue
-Schmerz

• Neurokognitive Veränderung
-Konzentration
-Gedächtnis

• Stimmungsänderung
-Depression
-Ängste

• Schlafstörungen

Risikofaktoren

• Infektionen
• Psychischer 

Disstress
• Erbgut
• Umwelteinflüsse
• Gen-Umwelt-

Interaktionen 
(Epigenetik)

Hypothalamus-Hypophysen-
Nebennieren-Achse

▪ Veränderte Cortisolregulation
(rel. Hypocortisolämie)

▪ Veränderte biologische Uhr

Hypophyse

Nebenniere

Herz und Blutgefäße 

Muskel-Skelett-System

Gastrointestinaltrakt

Immunsystem

▪ Veränderte vasomotor. Regulation
- Brainfog
- Abnormaler Blutdruckresponse
- Schwindelgefühl
- Herzklopfen

▪ Immunologische Veränderungen
- Immundysfunktion
- Marker der Immunaktivierung

Zytokine

▪ Lymphorgane
- Lymphalgien
- Halsschmerzen

T-Zellaktivierung

▪ Myalgie, Arthralgie

▪ Leaky Gut/Reizdarm
▪ Veränderter Stuhlgang
▪ Abdominaler Schmerz 
▪ Blähungen
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Multisystemische Risikofaktoren
und pathophysiologische Konsequenzen

▪ Prädisposition: Risikofaktoren
- Genetische Prädisposition:

mütterliche Seite steigert Risiko
- Epigenetik
- Bio-Psychosozialer Stress
- Umweltinteraktionen

▪ Fortdauer: Pathophysiologische Prozesse
durch das Stress-Resposesystem
(über den Hypothalamus)
- Autonomes Nervensystem
- Hypothalamus-Hypophysen-

Nebennieren-Achse
- Immunsystem
- Zentrale Sensibilität
- Änderungen in der grauen Substanz
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HIV-assoziierte Fatigue während hoch aktiver
antiretroviraler Therapie

BAI Payne et al. HIV Medicine 2013; 14: 247-51

Verteilung des Fatigue Impact 

Severity (FIS)-Scores bei HIV-

infizierten ambulanten Patienten 

(HIV+), nicht infizierten Freiwilligen 

(HIV-) und ambulanten Patienten mit 

chronischem Erschöpfungssyndrom/ 

myalgischer Enzephalomyelitis

(Enzephalopathie) (CFS/ME). FIS40 

zeigt übermäßige Ermüdung an

Demografische, HIV- und 

hochaktive antiretrovirale 

Therapie (HAART)-Faktoren, 

die mit der Schwere der 

Müdigkeit assoziiert sind.



Stress – Inflammation - Sickness
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Anorexie Appetitsteigerung

Übelkeit  Unruhe

Fatigue/Erschöpfung Affekt

Schlafstörung vermehrter Schlaf

Schmerzen Analgesie    

Kopfschmerzen, Migräne keine Schmerzen

subfebrile Temperaturen kein Fieber

Stoffwechselaktivierung kurzfristig erhöhte 

Stoffwechselaktivität

(Katecholamine, CRH), die sich 

normalisiert 
(Glucokortikoidhemmung)

Entzündungsreaktion +++ geringe Akut-Phase-

IL-1,  IL6,  IFN-γ, TNF-α, PGE2 Reaktion +

Sickness-Reaktion normale Stressreaktion

Molekulare Effektoren
Inflamm. Zytokine/Glucocorticoide CRH, Cortisol, Katecholamine               



Niedriges Cortisol steigert 
Entzündung
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JE Bower Brain Behav Immun 2011;  25: 147-150

Größere Dichte von NF-kB-
Response-Elementen (A) 
und signifikant geringere 
Dichte von Glucocorticoid-
Response-Elementen (B) in 
den Promotoren von 
Genen, die bei erschöpften 
gegenüber nicht Fatigue-
Patienten hochreguliert 
sind.
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Niedriges Cortisol bei Fatigue

J Ryan et al. Oncologist 2007; 12:22-34.

Spiegel des freien Cortisols im Speichel vor, während und nach der Anwendung 
des Trier Social Stress Tests bei Frauen, die danach gruppiert wurden, ob sie noch 
Erschöpfung verspürten oder nicht.

Ohne Fatigue

Mit Fatigue
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JW Koo RS Duman PNAS 2008; 105: 751-56

IL-1ß ist ein essentieller Mediator der Antineurogenese 
und der anhedonischen Wirkungen von Stress

Stress verringert die Neurogenese im erwachsenen 
Hippocampus, und eine Blockade dieses Effekts ist für 
die Wirkung von Antidepressiva in Verhaltens-
modellen der Depression erforderlich. Die Mechanis-
men, die diesen Auswirkungen von Stress zugrunde 
liegen, wurden jedoch nicht identifiziert. 

Hier demonstrieren wir eine essentielle Rolle für das 
proinflammatorische Zytokin IL-1. Die Verabreichung 
von IL-1 oder akutem Stress unterdrückte die 
Hippocampus-Zellproliferation. 
In-vivo- und in-vitro-Studien zeigen, dass neurale 
Vorläuferzellen des Hippocampus IL-1RI exprimieren 
und dass die Aktivierung dieses Rezeptors die 
Zellproliferation über den NF-kB-Signalweg verringert. 

Diese Befunde zeigen, dass IL-1 ein kritischer 
Vermittler des antineurogenen und depressiv-
ähnlichen Verhaltens ist, das durch akuten und 
chronischen Stress verursacht wird.
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Zytokine
IFN > IL1 > TNFα

Makrophagen

L-Kynurenin

IDO
+

L-Tryptophan

3OH-KYN
3-Hydoxy-Kynurenin

KYNA
Kynureninsäure

KMO KAT

Chinolinsäure

Kynureninase

NMDA-Rezeptor

Agonist

NMDA- und ACh-

Rezeptorantagonist

Stress

IDO   = Indoleamin-2,3-Dioxygenase 

KAT  = Kynurenin-Aminotransferase

KMO = Kynurenin-Monoxygenase

NAD+

Leber

TDO

N-Formylkynurenin

Cortisol+

ROS, RNS
Vit B3

Entzündung und der Abbau von 
Tryptophan zu Kynurenin

Nach: B Widner, D  Fuchs  Mod Asp Immunbiol. I (3) 105-108, 2000



Biochemische Konversion von 
Phenylalanin, um Dopamin zu bilden
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B. Sperner-Unterweger et al. Progr

Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry

2012; 

JC Felger, AH Miller Front Neuroendocrinol 33: 315-27

Potentelle Mechanismen
von inflammatorischen

Zytokineffekten und 
radikalen

Sauerstoffverbindungen auf 
Basalganglien, 

Dopaminsynthese und -
ausschüttung



Fatigue – Einfluss auf die mitochondriale 
Funktion durch oxidativen Stress
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Oxidativer Stress 
Antioxidantien (Zn/DHEA) 
Alpha-Tocopherol 
Peroxide/Superoxide 
Isoprostane/ox LDL 

Nitrosativer Stress 
NO, Nitrate/Nitrotyrosin

iNOS

NFkB

COX-2

Mitochondriale
Dysfunktion

Schädigung von 
Lipidmembranen
Nukleinsäuren 

Anaerober 
Metabolismus 
Lactat 

Komaroff A, Lecture Karolinska Inst. 2015

Inflammation
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Neuroprotektion vs. Neurodestruktion 
durch Stickoxid-Spezies

NMDA-

Rezeptor

O
2

⚫

ONOO•Cys-NO
S-Nitrosocystein

Rezeptor-S-

Nitrosylierung

Rezeptor-

Inaktivierung

Protektion Destruktion

Nitrotyrosin ↑

NO⚫

Cystein
Glutathion

Weitere natürliche  
NO - Scavenger
Cobalamin/B12

Quercetin
Resveratrol
Melatonin

Nitrosative
Schäden ↑ Nitrosative

Schäden ↓ 



Patientin *1978, „banaler“ Infekt vor 15 Jahren erkrankt.  Seitdem 
hoch-gradige Fatigue, gehäufte Infekte, rezidivierende LK-
Schwellungen, subfebrile Temperaturen (bis 38 0C), PMS, 
zunehmende Unverträglichkeitsreaktionen (NM); anfangs  
Hypersomnie/jetzt Insomnie; heftige Myalgien (FMS) 

Therapien bisher: 
Antidepressiva ohne Effekt (16 probiert); Q10 wirkungslos
Aktuell:
Targin; L-Thyroxin

Labordiagnostik….

Beispiel – Ansatzpunkte bei Fatigue



Labordiagnostik I- Hormone/Eisen/ 
Antioxidantien/Mitochondrien
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







2. Vitamin D-Stoffwechsel

4. Mitochondrienfunktion

3. Antioxidantien/T-Zellfunktion





1. Hormone, Eisen, Vitamin D



Labordiagnostik II -
Inflammation/Neurostress
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6. Neurostress





5.



Therapien bisher: 
Antidepressiva ohne Effekt (16 probiert); Q10 wirkungslos
Aktuell:
Targin; L-Thyroxin

Therapie zusätzlich

•Neuroreplete

• Vitamin D

• Eisen

•Magnesium

•Mitopower

Beispiel – Ansatzpunkte für Fatigue



Fatigue: klein. Behandlung 
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J Natl Cancer Inst 2008; 100: 1155-66

Metaanalysis



Fatigue: Natürliche Therapie
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I. Antientzündlich
II. Neurorestitution
III. Antioxidativ
IV. Mitochondrial
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Einsatz Substanzen Produkte von Neurolab

Energie,Mito-
chondrien

Magnesium Magnesium-Threonat (nur über 
Versandapo „Vitaplace“)

300 
mg/die

Coenzym Q10 Ubiquinol 100 (Kapseln lipo-
/hydrophil)
Ubiquinon liposomal flüssig

100-300 
mg/die

Carnitin/Carnosin/B-Vit. Mitopower

Antioxidativ/
-entzündlich

Curcumin (Cureit)
Resveratrol/Quercetin

CurcuPro 250 mg
-1000 
mg/die

OPC
Vit/Spurenelemente

OPC aus franz. Weintrauben
Vitamine A-C-E, Zink forte

200-300 
mg/die

Omega-3 Fettsäuren EPA/DHA forte 1-3g/die

Alpha-Liponsäure/GSH Alpha-Liponsäure (Glutathion liposom) 600 (200) 
mg/die

Neurogen B-Vitamine B-Komplex basic/forte
Methylcobalamin (Tablette)

Griffonia (Serotonin)
Griffonia+Tyrosin

SerenePro
NeuroReplete/BalanceDS

100-200 
mg 5-HTP

Glutamin/GABA GABAMax/GabaNight/GABA500/Gab
APur (Tablette)

L-Cystein NACPlus/TheaNAC 400mg-1g

Melatonin Melatonin (Kapseln/Tablette) 1-10 
mg/die

Cholin High Quality Cholin mit Citicolin* *300 mg



Neuroregulation

Neurotransmitter Support

Zu Beginn ggf.
5-Hydroxytryptophan morgens und mittags
Methylcobalamin/Adenosylcobalamin
B-Komplex-Mischung

Dann nach 1-2 Monaten zusätzlich
L-Tyrosin (evtl.  Mucuna pruriens)

Adrenaler Support/Stressachse
Cortisolsteigerung:

Vitamin B5 (Pantothensäure)
Planzenwirkstoffe: Rhodiola rosea, 
Ashwagandha…)
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Antientzündlich/
Anti-Infektion

N-Acetyl-Cystein, Lysin, Zink 
Reishi, Olivenblatt,
Curcumin, 
Artemisia…..

Energie Support
Carnitin und Alpha-Liponsäure
Q10 Ubiquinol 100 1-1-0 
oder höher dosiert
Magnesium

Fatigue: Infektion/Entzündung/Energie

Nur in der Apotheke
erhältlich
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Tel. +43 6217 507 22
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