Journal fur

www.kup.at/

JNeurolNeurochirPsychiatr Zeitschrift fur Erkranku ngen des Nervensystems

DFP/CME: Systemische und topische

H :
Pharmakotherapie bei chronischem S
www.kup.at/

peripherem neuropathischem Schmerz JNeurolNeurochirPsychiatr

Il Systemic and topical Online-Datenbank

mit Autoren-

pharmacotherapy of chronic _
und Stichwortsuche

peripheral neuropathic
pain][Jsyndromes

Kress HG

Journal fiir Neurologie
Neurochirurgie und Psychiatrie
2019; 20 (3), 94-99

Indexed in
EMBASE/Excerpta Medica/BIOBASE/SCOPUS

Krause & Pachemegg GmbH e Verlag fir Medizin und Wirtschaft « A-3003 Gablitz

P.b.b. 02Z2031117M, Verlagsort: 3003 Gablitz, LinzerstraBe 177A/21 Preis: EUR 10,-


https://www.kup.at/jneurolneurochirpsychiatr
https://www.kup.at/jneurolneurochirpsychiatr

/7. Jahrestagung =
Deutsche Gesellschaft flr Neurochirurgie % =l

[

2= 3 A s i | =

7-10. Juni e s —
Personalisierte Neurochirurgie - digital, kompetent, vernetzt
AACHEN
Joint Meeting with the Belgian Society and the Dutch

dgnc-kongress.de Society of Neurosurgery and Neurosurgeons of Luxembourg



https://dgnc-kongress.de/

mmm For personal use only. Not to be reproduced without permission of Krause & Pachernegg GmbH.

Systemische und topische Pharmakotherapie bei
chronischem peripherem neuropathischem Schmerz

LITERATUR

Kurzfassung:  Chronische  neuropathische
Schmerzen sind Folge einer Schadigung oder
Erkrankung im somatosensorischen Nerven-
system. Sie werden durch Kombination medi-
kamentdser und nichtmedikamentdser, auch
invasiver Verfahren behandelt. Evidenz-ba-
sierte, Leitlinien-gerechte Pharmakotherapie
neuropathischer Schmerzen beruht auf Anti-
depressiva, Antikonvulsiva oder Opioiden. Fiir
periphere neuropathische Schmerzen stehen
zusétzlich topisches 8 % Capsaicin- und 5 % Li-
docainpflaster zur Verfiigung. Beide gelten bei
guter Evidenz als zweite Wahl fiir fokale neuro-
pathische Schmerzen, 5 % Lidocain nur fiir die
postherpetische Neuralgie auch als First-Line-
Therapie. Capsaicin 8 % ist bei allen Formen
peripherer neuropathischer Schmerzen zuge-
lassen und istim Direktvergleich mit Pregabalin
ebenso effektiv, aber besser vertréglich. Car-
bamazepin ist immer 1. Wahl bei Trigeminus-
Neuralgie, wahrend diverse Antikonvulsiva
oder Antidepressiva als First-Line-Therapie
anderer schmerzhafter Neuropathien empfoh-
len werden. Orale Cannabinoide kommen — wie
Opioide — als Third-Line- oder Add-on-Thera-
pie nach Ausschopfung Leitlinien-orientierter

H. G. Kress

MaRnahmen in Betracht. Oft werden systemi-
sche und topische Medikamente auch kombi-
niert. Bei dlteren und polymorbiden Patienten
werden sich Lidocain- und Capsaicinpflaster
als First-Line-Behandlung durchsetzen, da
weder Arzneimittel-Wechselwirkungen noch
systemische Effekte zu erwarten sind.

Schliisselwarter: peripherer neuropathischer
Schmerz, Guidelines, Behandlung, topische
Arzneimittel, Capsaicin, Lidocain

Abstract: Systemic and topical pharmaco-
therapy of chronic peripheral neuropathic pain
syndromes. Neuropathic pain covers a hetero-
geneous group of conditions, caused by prima-
ry lesion or disease of the peripheral or central
somatosensory nervous system. Neuropathic
pain poorly responds to conventional analge-
sics. However, with appropriate drugs, a signifi-
cant proportion of patients experience a sub-
stantial pain relief. This review describes and
discusses the evidence-based systemic and
topical drug options, such as antidepressants,
anticonvulsants like gabapentinoids, opioids,
cannabinoids, topical lidocaine or capsaicin

patches, for treatment of frequent chronic pe-
ripheral neuropathic pain syndromes. Based
on recent international guidelines and reviews,
the various first- to third-line drug therapies
are presented, which consistent evidence
has been found for in chronic peripheral neu-
ropathic pain. Although mostly recommended
as second-line, special consideration is given
to pivotal clinical trials with topical patches
containing 5% lidocaine or 8% capsaicin,
their suggested mechanisms of action, their
most frequent side-effects and their promising
role as future first-line therapy in vulnerable,
polymorbid patients. Topical therapy provided
modest pain relief, similar in magnitude to pre-
gabalin, but without systemic side effects. The
review confirms the clinical utility of capsaicin
and lidocaine patches in chronic peripheral
neuropathic pain, particularly in patients at risk
for drug-drug interactions and systemic side
effects from oral first-line drugs. J Neurol Neu-
rochir 2019; 20 (3): 94-9.

Keywords: peripheral neuropathic pain, gui-
delines, treatment, topical drugs, capsaicin,
lidocaine

Neuropathische Schmerzen sind Folge einer Schadigung oder
Erkrankung im somatosensorischen Nervensystem [1, 2].
Akuter Schmerz ist die Antwort auf Entziindung oder Ge-
webeschddigung, er hat eine biologische Warnfunktion und
endet meist mit dem Heilungsverlauf. Seine Therapie folgt den
Regeln der Akutschmerz-Behandlung [3] und ist nicht Gegen-
stand dieses Artikels.

Bei chronischen neuropathischen Schmerzen lisst sich die
Schidigung oft nicht mehr identifizieren bzw. nur mit hohem
Aufwand nachweisen [4-6]. Die Diagnose wird klinisch ge-
stellt anhand der Anamnese, typischer Symptome und Befun-
de (Tabelle 1). Entsprechende Fragebogen und Scores (DN4,
PainDetect) unterstiitzen die Verdachtsdiagnose, neurophy-
siologische und histologische Untersuchungen konnen zur
weiteren Abklarung beitragen [5, 6].

Zentrale neuropathische Schmerzen (MS, zerebraler Insult)
sind nicht Thema der Ubersicht. Chronische periphere neuro-
pathische Schmerzen sind vielfiltig, die schmerzhafte Kérper-
region korreliert immer mit einer Lasion oder Erkrankung im
peripheren somatosensorischen Nervensystem [1, 4]. Sie kon-
nen nutritiv-toxisch bei Diabetes, bei Alkoholkrankheit, bei
Vitaminmangel, nach Chemo- oder Antibiotikatherapie, nach
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Tabelle 1: Symptome und klinische Befunde bei neuro-
pathischem Schmerz

Somatosensorisches Nervensystem

Symptome Klinische Befunde

Pelziges oder Taubheits-Gefiihl Hypasthesie, Hypalgesie
Brennen, Kribbel- oder Kalte-
pardsthesie

Brennschmerz, stechender
oder blitzartig einschief3ender,
elektrisierender Schmerz

Warme- oder Kalte-Allodynie

Dysasthesie, Allodynie

Gangunsicherheit, Stirze Sensorische Ataxie

Giirtelrose als Post-Zoster-Neuralgie, als Trigeminusneuralgie,
bei Engpasssyndromen oder Nervenwurzelkompression auf-
treten [7].

Pharmakotherapie im multimodalen
Kontext

Moderner Schmerztherapie stehen neben Pharmaka weitere
Optionen offen: nichtinvasive Verfahren (physikalische Me-
dizin, Physiotherapie, Psychotherapie), Regionalanalgesie,
chirurgische, thermische oder chemische Neurolysen, intra-
thekale und epidurale Neuromodulation (implantierte Pum-
pe, Hinterwurzel-Ganglion- oder Riickenmarksstimulation).
Chronische Schmerzen werden durch eine Kombination me-
dikamentdser und nichtmedikamentdser, auch invasiver Ver-
fahren behandelt (multimodale Therapie) [8]. Es ist Aufgabe
erfahrener Schmerztherapeuten, geeignete Therapien indivi-
duell auszusuchen und kombiniert anzuwenden [7, 8].



Dieser Artikel beschrankt sich auf systemische und topi-
sche, symptomatische, medikamentdse Therapie peripherer
neuropathischer Schmerzen. Nur bei refraktiren Schmerzen
kommen zusitzliche invasive Optionen (riickenmarksnahe
Medikamente, elektrische Neuromodulation oder andere Ver-
fahren) zur Anwendung [7, 8].

Zur systemischen Behandlung bieten sich Antidepressiva, Anti-
konvulsiva, Membranstabilisatoren (Lokalanésthetika), Clonidin
[4, 6, 7, 9] und Phytocannabinoide wie Dronabinol (THC) oder
Cannabidiol (CBD) an [10-12]. Letztere sind in Osterreich als
Rezepturarzneimittel — international auch als Fertigarzneimittel
— verfiigbar [10-12]. Das Anésthetikum Ketamin, Calcitonin,
Kortikosteroide und schliefllich intrathekales Ziconotid zahlen
ebenfalls zu den wirksamen Substanzen (Tabelle 2) [13, 14].

Evidenz-basierte, systemische Pharmakotherapie neuropathi-
scher Schmerzen beruht auf drei Medikamentengruppen [4, 6,
7,9] (Abb. 1; Tab. 2):

— Antidepressiva, v. a. trizyklische Antidepressiva oder Sero-
tonin-Noradrenalin-Reuptake-Inhibitoren (Venlafaxin
und Duloxetin),

— Antikonvulsiva, v. a. Gabapentinoide, selten Carbamaze-
pin, Lamotrigin und andere,

— Opioide, wie der am p-Opiat-Rezeptor (MOR) niedrig-
potente Serotonin- und Noradrenalin-Reuptake-Hemmer
Tramadol, Morphin, Oxycodon, Fentanyl, Buprenorphin
und Tapentadol, das MOR-Agonismus mit Noradrena-
lin-Reuptake-Inhibition im selben Molekiil kombiniert
(MOR-NRI) [15, 16].

— Fiir periphere neuropathische Schmerzen stehen noch topi-
sche Arzneien zur Wahl [17-20] (Abb. 1; Tab. 2):

O Capsaicin (Konzentration < 1 %),
O 5% Lidocain-Pflaster (Versatis®),
O 8 % Capsaicin-Pflaster (Qutenza®).

Systemische orale Behandlung

Die Vielzahl systemischer und topischer Medikamente zeigt,
dass kein ,Goldstandard® fiir die Therapie peripherer neuro-
pathischer Schmerzen existiert. Oft werden sie daher kombi-
niert. Leitlinien sehen - diagnoseabhingig — unterschiedliche
Substanzklassen als First-Line-Therapie vor [17-20]. Unstrit-
tig ist Carbamazepin als First-Line bei Trigeminus-Neural-
gie [20]. Keine Substanz ist immer ausreichend wirksam, es
kommt daher auf das Resultat einer Probebehandlung an [20].
Die ,Neuropathic Pain Special Interest Group“ (NeuPSIG)
(18), nationale Gesellschaften oder die ,European Federa-
tion of Neurological Societies” (EFNS) empfehlen Substanzen
erster, zweiter und dritter Wahl [19] (Tabellen 3 und 4). Die
»Number Needed to Treat“ (NNT), also die Zahl der Patienten,
die durchschnittlich behandelt werden miissen, um bei einem
> 50 % Besserung zu erzielen, gilt als Wirksamkeitsmaf3. Selbst
fiir viele First-Line-Substanzen liegt die NNT bei 3-5 [9].

Bei schmerzhafter peripherer Neuropathie werden Antide-
pressiva und Antikonvulsiva als First-Line-Therapie empfoh-
len, Tramadol und Opioide als 2. bzw. 3. Wahl (Tab. 3 & 4).
Auch in Kombination sind sie oft unzureichend wirksam, sie
haben Nebenwirkungen (Libidoverlust, Gewichtszunahme,
Midigkeit, Schwindel, Merkstorungen), ihr Effekt ist verzo-

Arzneitherapie bei peripherem neuropathischem Schmerz

Artidepressiva*®
Amitriptylin (TCA)
Nortriptylin (TCA)
Desipramin (TCA)
Venlafaxin (SNRI)
Duloxetin (SNRI)

Topisch*
Capsaicin <1 %
Capsaicin 8 % Pflaster

OPiOide* Lidocain 5 % Pflaster . R
Tramadol Antikonvulsiva
Morphin CR Gabapentin
Oxycodon CR Pregabalin

Carbamazepin
Oxcarbazepin
Lamotrigin
(Topiramat)

Tapentadol PR

*Monotherapie oder Kombinationen; TCA = trizyklisches Antidepressivum;
SNRI = Serotonin-Noradrenalin-Reuptake-Inhibitor; PR = prolonged release (retardiert);
CR = controlled release (retardiert)

Abbildung 1: Hauptmedikamente fur die topische und systemi-
sche Therapie peripherer neuropathischer Schmerzen (mod. nach
[17,18])

gert (Antidepressiva) oder sie erfordern langsame Dosissteige-
rung (Gabapentinoide). Opioide und seltener Gabapentinoide
haben ein Missbrauchs- und Abhidngigkeitsrisiko. Bei kom-
binierter Anwendung steigt das Risiko unerwiinschter Wir-
kungen, von Arzneimittelinteraktionen und Einnahmefehlern
ganz abgesehen.

Orale Cannabinoide kommen frithestens als Third-Line-
(Tab. 3 & 4) und Add-on-Therapie nach Ausschopfung der
Leitlinien-orientierten Mafinahmen in Betracht [11, 12, 18-
20]. Nebenwirkungen betreffen das Nervensystem (v.a. Psyche),
sind dosisabhdngig und transient. Schwindel, Verwirrtheit, Be-
wegungsstorungen, Denk- oder Sprachstérungen, Amnesie,
Euphorie, Halluzinationen, temporire paranoide Wahnvor-
stellungen und depressive Symptome sind beschrieben [11, 12].

Tabelle 2: Pharmaka-Gruppen zurTherapie chronischer
neuropathischer Schmerzen

Antidepressiva
Amitriptylin
Duloxetin
Venlafaxin

Antikonvulsiva
Gabapentin
Pregabalin
Carbamazepin
Topiramat
Lamotrigin
Opioide
Tramadol
Tapentadol
Oxycodon

Membranstabilisatoren
Lidocain (56 % Pflaster)
Mexiletin

a2-Adrenergika
Clonidin
Dexmethedomidin

Antispastische Substanzen
Baclofen

Sonstige

Ketamin

Calcitonin

Kortikosteroide

Cannabinoide (Dronabinol; Sativex)
Ziconotid i.t. (Prialt)

J NEUROL NEUROCHIR PSYCHIATR 2019; 20 (3) 95
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Tabelle 3: Vergleich internationaler Evidenz-basierter Therapie-Empfehlungen (aus [17], Creative Commons Attribution-NonCommercial 4.0 International License

[http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/])
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Tramadol

patches®

Botulinumtoxin

Type A

One of the re- Cannabinoids

Strong opioids

Strong opioids

Third-line therapy

maining 3 oral
drugs of the

Strong opioids

First-line therapy

Cannabinoids
(in multiple
sclerosis)

Lamotrigine

Fourth-line
therapy

(in central post-
stroke pain)

CPS - Canadian Pain Society, EFNS — European Federation of Neurological Societies, ER — extended release, NeuPSIG — Neuropathic Pain Special Interest Group, NICE — National Institute for Health and

Care Excellence

aFor use in the elderly; *for use in localized pain; for use in post-herpetic neuralgia; Yin most European countries, including Italy, venlafaxine is not approved for the indication of “neuropathic pain’ and

therefore any such use should be considered off-label

Topische Medikation

Topisch werden 5 % Lidocain-
pflaster (Versatis®), Cremes/Sal-
ben mit < 1 % Capsaicin, sowie
8 % Capsaicinpflaster (Qutenza®)
verwendet. Die EFNS empfiehlt
als First-Line neben Gabapenti-
noiden und trizyklischen Antide-
pressiva auch 5 % Lidocainpflas-
ter bei postherpetischer Neuralgie
[19] (Tab. 3 und 4), sonst werden
topische Therapien als Second-
Line empfohlen [17].

5 % Lidocainpflaster
Lidocainpflaster ist in Osterreich
fiir die postherpetische Neur-
algie zugelassen, aber nicht im
Erstattungskodex gelistet. Lido-
cain bindet an Natriumkandle ab-
norm verdnderter Nozizeptoren
und vermindert deren Aktivitit.
Rowbotham publizierte 1996
[21] erstmals die doppelblind
kontrollierte tagliche Anwen-
dung des Lidocain-Pflasters auf
den schmerzhaften Hautarealen
bei postherpetischer Neuralgie
(bis zu 3 Gelpflaster pro Tag fiir
12 Stunden). Bereits diese Studie
zeigte, dass seine Wirkung aus 2
Komponenten besteht: mechani-
scher Schutz durch das Pflaster
und Analgesie durch Lidocain.

Vier randomisierte, kontrollierte
Studien bei postherpetischer Neu-
ralgie und eine Studie bei ande-
ren peripheren neuropathischen
Schmerzen zeigten signifikante
Senkung von Dauerschmerz und
Allodynie [22]. Eine Studie er-
gab die NNT von 4,4 fiir 50 %
Abnahme des Dauerschmerzes,
fir Allodynie lag sie bei 8,4 [23].
Nebenwirkungen waren selten
und harmlos, meist Irritationen
der Haut. Selbst bei unerlaubt
langer Anwendung (18-24 Stun-
den) oder téglicher 24-stiindiger
Anwendung von 4 Pflastern lagen
die Lidocain-Plasmaspiegel weit
unter herzwirksamen Werten
[24].

Ein systematischer Review ver-
glich 5 % Lidocain-Pflaster mit
anderen wirksamen Interventio-
nen oder Placebo bei postherpe-
tischer Neuralgie [25]. Lidocain
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Tabelle 4: Evidenz-basierte Therapie-Empfehlung chronischer neuropathischer Schmerzen (Nachdruck mit freundli-

cher Genehmigung des Deutschen Arzteverlages aus [6])
Active agent

Gabapentin / Pregabalin la; drug of 15t choice

Tricyclic antidepressants
(eg, amitriptyline)

Duloxetine / Venlafaxine

la; drug of 15t choice

15t choice

Capsaicine 8 % Ib; drug of 2" choice

Lidocaine (plaster) Ilb; drug of 2™ choice

Tramadol Ilb; drug of 2" choice

Strong opioids Ilb; drug of 3 choice

Botulinum toxin A (subcutaneous) III; drug of 2" choice

Carbamazepine / Oxcarbamazepine /

Lamotrigine lamotrigine

war verglichen mit Pregabalin besser vertréaglich [25]. Nur eine
der 4 Capsaicin-Studien verwendete 8 % Capsaicinpflaster, die
anderen < 1 % Capsaicin, so dass kein direkter Vergleich von
8 % Capsaicin mit 5 % Lidocain gezogen werden konnte.

Topisches Capsaicin

Capsaicin verleiht Pfeffer die brennende Schirfe durch Akti-
vierung der TRPV1-Ionenkanile der Nozizeptoren. Es ist ein
selektiver Agonist am TRPV1-Kanal, den es in hoher Konzen-
tration maximal aktiviert [26-28].

Die Evidenzlage fiir Capsaicin ist komplex, da zwischen den
jahrzehntelang verwendeten niedrigen Konzentrationen < 1 %
und 8 % Capsaicinpflaster unterschieden werden muss [29,
30]. Capsaicin < 1 % erwies sich in Metaanalysen als fraglich
wirksam, ein Cochrane-Review bei chronischem peripherem
neuropathischem Schmerz ergab keinen schliissigen Nachweis
[30]. Obwohl mehrfach berichtet, reicht die Evidenz zu einer
Empfehlung von < 1 % Capsaicin nicht aus.

8 % Capsaicin-Pflaster

Hohe Capsaicin-Konzentration fithrt zu Daueraktivierung der
TRPV1-Kanile mit Kalziumiiberladung und Aktivierung kal-
ziumsensitiver Proteasen und anderer intrazelluldrer Mecha-
nismen, die zur Defunktionalisierung der epidermalen Nozi-
zeptoren fiithren [26-28], die in Folge reversibel degenerieren.
Die Nervenfaser-Dichte nimmt nach 30 min Capsaicin-Expo-
sition deutlich ab und erreicht nach 60 min ein Minimum, das
auch durch lingere Einwirkung kaum unterschritten werden
kann [26]. Der analgetische Effekt tritt erst allmédhlich nach
Tagen auf. Die normale Sensorik der Haut einschlief3lich Tast-
sinn bleibt erhalten.

Die Studienlage ist deutlich besser als fiir 5 % Lidocain. Die
Registrierung basiert auf Phase-I-Studien und 13 klinischen
Studien mit 2381 Teilnehmern, davon 8 Doppelblind-Studien.
Eine erste Metaanalyse umfasste 2 Studien bei HIV-assoziier-
ter Neuropathie und 5 bei postherpetischer Neuralgie [31] mit
0,04% Capsaicin als aktivem Placebo. Sie ergab eine signifi-
kante Besserung zum Ausgangswert oder zu Placebo in Be-

Evidence Level; Recommendation

la; duloxetine la; venlafaxine; drug of

Ib; carbamazepine, Oxcarbamazepine I1V;

Mode of Action / Comment

Esp. in the case of central sensitization (hyperalgesia,
allodynia)

Sodium channel blockers and serotonine-noradrenaline
reuptake inhibitors

Serotonine-noradrenaline reuptake inhibitors; duloxetine
in Germany approved for pain due to diabetic neuro-
pathy; venlafaxine off-label

In focal pain syndrome

In focal pain syndrome; approved for postherpetic
neuralgia

Weak opioid; habituation; nausea

Note: opioid-induced hyperalgesia, habituation and ab-
use; scant long-term data

Evidence still insufficient for broad use; off-label in
Germany

Drug of 15t choice in neuralgia only (e. g., trigeminal
neuralgia); lamotrigine off-label

handlungswoche 4 bzw. der 2. bis 12. Woche und wurde durch
einen Cochrane-Review mit signifikanter Uberlegenheit fiir
> 50 % Reduktion bei postherpetischer Neuralgie und > 30 %
Schmerzreduktion bei HIV-Neuropathie [29] bestitigt.

Eine nicht-interventionelle Studie in 1044 Patienten mit peri-
pherem neuropathischem Schmerz in Deutschland bekraftig-
te die Zulassungsstudien [32, 33]. Diese grofite Studie zeigte
auflerdem erstmals die Abhingigkeit des Capsaicin-Erfolgs
von der Dauer der Schmerzanamnese: Bei 6 bis 24 Monaten
zeigte sich der beste Effekt, eine Dauer > 2 oder gar > 10 Jahre
ging mit kiirzerer und geringerer Wirkung einher. Kein Zu-
sammenhang ergab sich mit den verschiedenen Neuropathien
[33].

Zwei Phase-IIIb-Studien bei Diabetikern mit schmerzhafter
Neuropathie (PACE-Studie mit 52 Wochen, STEP-Studie mit
12 Wochen Behandlungsdauer) erlaubten 2015 die erweiterte
Registrierung fiir Diabetiker [34, 35]. Damit ist 8 % Capsaicin
bei allen Formen peripherer neuropathischer Schmerzen zu-
gelassen.

Eine Gleichwertigkeit von 8 % Capsaicin im Direktvergleich
mit Pregabalin iiber 8 Wochen an 560 Patienten mit Postzos-
ter-Neuralgie, posttraumatischen und anderen peripheren
Neuropathien ergab die ELEVATE-Studie [36]. Bei Capsaicin
tiberwogen lokale, bei Pregabalin zentralnervose Nebenwir-
kungen. Die PACE-Studie belegte Langzeitsicherheit und Ver-
traglichkeit bei diabetischen Patienten: Nach 7 Applikationen
unterschieden sich die Reaktionen nicht von einmaliger An-
wendung [34].

Stellenwert topischer Behandlung in
internationalen Therapieempfehlungen

Die PACE- [34], STEP- [35] und ELEVATE-Studien [36] fan-
den erstaunlicherweise kaum Eingang in Therapieempfehlun-
gen schmerzhafter peripherer Neuropathien. Die Tabelle 3
vergleicht mehrere Empfehlungen zur Behandlung neuropa-
thischer Schmerzen [17]: Die EFNS erwahnt Capsaicin nur
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als Second-Line-Option bei postherpetischer Neuralgie [19].
In den britischen NICE-Empfehlungen von 2013 findet sich
niedrig dosierte Capsaicin-Creme als First-Line nur bei loka-
lisierten neuropathischen Schmerzen von Patienten, die eine
orale Behandlung nicht wiinschen bzw. tolerieren [20]. Die
Canadian Pain Society erwahnt Capsaicin-Pflaster nicht [37].
NeuPSIG gibt trotz guter Evidenz nur Second-Line-Empfeh-
lungen fiir Capsaicin- und Lidocainpflaster [18]. Die spéter
veroffentlichte Capsaicin-Pregabalin-Vergleichsstudie [36]
konnte in der Empfehlung noch nicht berticksichtigt werden,
Diabetiker waren noch nicht im Capsaicin-Label inkludiert.

Ein rezenter Review [6] sieht 8 % Capsaicin bei gutem Evi-
denzgrad (Ib) nur als zweite Wahl fiir fokale neuropathische
Schmerzen (Tabelle 4). Mit Evidenzgrad IIb wird 5 % Lidocain
ebenfalls als Second-Line angegeben [6]. Die Autorin [6] bleibt
damit hinter dem eigenen fritheren Vorschlag [38] zuriick,
Capsaicin- und Lidocainpflaster als First-Line bei allen Patien-
ten mit Risiken fiir orale Therapien zu verwenden. Klarer legt
sich ein Konsensus zur Lokal-Behandlung neuropathischer
Schmerzen fest [39], der Lidocain- und Capsaicin-Pflaster als
First-Line empfiehlt, da — v.a. bei &lteren und polymorbiden
Patienten - weder Arzneimittel-Wechselwirkungen noch sys-
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bei chronischem peripherem neuropathischem i e st
Schmerz -

1. Welche Aussagen treffen auf chronische periphere neuropathi-
sche Schmerzen nicht zu?

a) Elektrophysiologische und histologische Untersuchungen sind zur
Diagnose prinzipiell notwendig.

b) Die Diagnose wird in der Regel klinisch gestellt anhand der Anamne-
se, typischer Symptome und klinisch-neurologischer Befunde. » Forthildungen suchen
c) DN4 oder PainDetect erleichtern die Verdachtsdiagnose.

d) Bestimmung der Blutspiegel von Vitamin B1, B6 und B12 sind wichti-
ge Voraussetzung fiir eine wirksame Schmerzbehandlung.

2. Welche systemischen Medikamente werden bei chronischen
peripheren neuropathischen Schmerzen als 1. Wahl-Medikation
empfohlen?

a) Nichtsteriodale Antirheumatika.

b) Trizyklische Antidepressiva.

c) Gabapentinoide

d) Orale Cannabinoide.

3. Welche Evidenz-basierten Interventionen kénnen die
Schmerzsymptomatik bei chronischem peripherem neuropathi-
schem Schmerz nachweislich verbessern?

a) Neuroablative Verfahren mit permanenter Ausschaltung der betroffe-
nen peripheren Nerven.

b) Elektrische epidurale Riickenmarkstimulation.

c) Psychologische Therapien, die bei den Eltern und den frihkindlichen
Konflikten des Patienten ansetzen.

d) Kurzzeitige strikte Bettruhe.

4. Welche Aussagen treffen auf die pharmakologische Behand-
lung chronischer peripherer neuropathischer Schmerzen zu?

a) Orales Carbamazepin gilt als First-Line-Therapie bei Trigeminus-Neur-
algie.

b) 8 % Capsaicin-Pflaster zeigte weder Arzneimittel-Wechselwirkungen
noch systemische Effekte.

c) Diabetiker sind wegen der schlechteren Hautdurchblutung von der
Behandlung mit 8 % Capsaicin-Pflaster ausgenommen.

d) 5 % Lidocain-Pflaster darf nicht bei chronischer postherpetischer
Neuralgie angewendet werden.

5. Fiir die topische Behandlung chronischer neuropathischer
Schmerzen gilt:

a) Topisches Capsaicin kann mit systemischen Gabapentinoiden kombi-
niert werden.

b) Bei postoperativ persistierenden peripheren neuropathischen Schmer-
zen ist 8 % Capsaicin unwirksam.
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