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 � Intravenous lacosamide and phenytoin for the treatment of acute exacerbations of 
 trigeminal neuralgia: A retrospective analysis of 144 cases
Munoz-Vendrell A, et al. Cephalalgia April 2022; doi:10.1177/03331024221092435 [e-pub ahead of print].

Abstract
Background: Scant evidence is available 
on the use of intravenous pain treat-
ment in acute exacerbations of trigemi-
nal neuralgia. The aim of this descrip-
tive study was to evaluate the effective-
ness and security of intravenous 
lacosamide and phenytoin in the treat-
ment of acute trigeminal neuralgia 
pain.
Methods: We reviewed patients who 
 attended the emergency department  
of a tertiary hospital between 2012 and 
2020 for exacerbations of trigeminal 
neuralgia pain and were treated with 
 either intravenous phenytoin or lacosa-

mide for the first time. Primary end-
points were pain relief and adverse 
 effects during the hospital stay. A com-
parative analysis between both treat-
ment groups was performed.
Results: We studied 144 episodes in 121 
patients (median age 61 years, 66.1% 
women). Trigeminal neuralgia etiology 
was secondary in 9.9%. Pain relief was 
observed in 77.8% of 63 patients receiv-
ing lacosamide infusions, and adverse 
effects in 1.6%. Pain relief was observed 
in 72.8% of 81 phenytoin infusions and 
adverse effects in 12.3%, all mild. No 
difference was observed in pain relief 

between groups, but the proportion of 
adverse effects was significantly differ-
ent (p = 0.023). Statistically significant 
differences were also detected in read-
missions within six months, time to 
 readmission, and pain relief status at 
first follow-up visit.
Conclusion: Intravenous lacosamide 
and phenytoin can be effective and safe 
treatments for acute pain in trigeminal 
neuralgia. According to our series, 
 lacosamide might be better tolerated 
than phenytoin and lead to lower 
 readmissions and sustained pain relief.

Intravenöses Lacosamid oder Phenytoin zur Behandlung akuter Schmerzexazerbationen bei Trigeminusneuralgie: 
Eine retrospektive Analyse von 144 Fällen [1]

Hintergrund: Es gibt wenig Evidenz zur intravenösen Behand-
lung akuter Schmerzexazerbationen bei Trigeminusneuralgie. 
Ziel der Studie war es, die Wirksamkeit und Sicherheit von 
intravenösem Lacosamid oder Phenytoin in dieser Indikation 
zu untersuchen.

Methoden: Es handelt sich um eine retrospektive Analyse von 
Patienten mit akuten Exazerbationen bei Trigeminusneuralgie, 
die in einem Universitätsspital in Spanien zwischen 2012 und 
2020 entweder mit Lacosamid oder Phenytoin erstmals behan-
delt wurden. Primäre Endpunkte waren Schmerzfreiheit nach 
der Infusion und Nebenwirkungen.

Ergebnisse: Es wurden 144 Episoden bei insgesamt 121 Patien-
ten analysiert. Manche Patienten erhielten also beide Substan-
zen nacheinander, bei jeweils unterschiedlichen Schmerz-
exazerbationen. Das mittlere Alter lag bei 61 Jahren, 66,1 % 
waren Frauen. 9,9 % der Patienten hatten eine sekundäre 
Ursache, d.h. eine andere strukturelle Veränderung als einen 
Gefäß-Nerven-Kontakt. Der Dosisbereich lag für Lacosamid 
bei 50–400 mg und für Phenytoin bei 100–1500 mg. Es erfolg-
te ein kontinuierliches EKG-Monitoring oder häufige EKGs. 
Nach Lacosamid-Infusion waren 77,8 % von 63 Patienten 
schmerzfrei, nach Phenytoin 72,8 % von 78 Patienten, wobei 
die Unterschiede nicht signifikant waren. Hingegen kam es 
unter Phenytoin mit 12,3 % signifikant häufiger zu Neben-
wirkungen als unter Lacosamid mit 1,3 %. Unter Lacosamid 
wurde bei 1 Patienten Müdigkeit dokumentiert, sonst keine 
weiteren Nebenwirkungen. Hingegen kam es unter Phenytoin 
bei 5 Patienten zu Schwindel, bei 2 zu Übelkeit, 2 zu Hypo-
tension, 2 zu Infusionsschmerzen, 2 zu Hautausschlag, 1 zu 
Parästhesien und 1 zu Juckreiz. Das Auftreten von Nebenwir-

kungen wurde nicht auf die Begleitmedikation, welche auch 
Carbamazepin oder Oxcarbazepin beinhalten konnte, zurück-
geführt. Bei 57 % der Patienten wurde Lacosamid weiter ver-
ordnet, bei 24 % Phenytoin, wobei es bei jenen unter Phenytoin 
signifikant häufiger zu erneuten Hospitalisationen kam.

Konklusion: Die Autoren schlussfolgern, dass sowohl intra-
venöses Lacosamid als auch Phenytoin sicher zur Behandlung 
akuter Exazerbationen bei Trigeminusneuralgie sind, wobei 
Lacosamid besser verträglich ist.
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Kommentar und Fazit für die Praxis

Die Trigeminusneuralgie stellt für Betroffene häufig eine gro-
ße Belastung dar, wobei während akuter Phasen sogar die 
Nahrungsaufnahme durch die heftigen Schmerzparoxysmen 
beeinträchtigt sein kann. Bei der klassischen Trigeminus-
neuralgie besteht ein relevanter Gefäß-Nervenkontakt mit 
Nervenkompression oder Verlagerung (Abb. 1), bei der se-
kundären Form liegen andere Läsionen wie etwa pontine MS-
Plaques vor [2]. Bei der idiopathischen Form liegt weder ein re-
levanter Gefäß-Nervenkontakt, noch eine sonstige Läsion vor. 
Als First-line-Therapie gelten anhand der aktuellen Evidenz 
Carbamazepin und Oxcarbazepin, wobei beide Substanzen 
bei älteren Patienten, welche häufiger von der Trigeminus-
neuralgie betroffen sind, aufgrund der Enzyminduktion und 
Hyponatriämie-Gefahr mitunter problematisch sein können. 
Alternativen sind Lamotrigin, Pregabalin, Gabapentin oder 
Baclofen, wobei die Evidenz schlechter ist [3].
Die vorliegende Studie [1] kann die Grundlagen für unser 
therapeutisches Angebot bei akuten Schmerzexazerbationen 
bei Trigeminusneuralgie erweitern. Es muss erwähnt werden, 
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Abbildung 1: Kontakt zwischen A. cerebelli inferior und N. trigeminus 
links. Beachte die Verlagerung des Nervs (Pfeil).
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dass die Studienlage für diese Situation sehr gering ist, sodass 
Empfehlungen wie intravenöses Lidocain oder Phenytoin für 
Schmerzspitzen gemäß einer Leitlinie der European Academy 
of Neurology auf Expertenmeinungen basieren [3]. Vor die-
sem Hintergrund ist auch eine sorgfältig durchgeführte retro-
spektive Analyse mit genauen Ein- und Ausschlusskriterien 
und definierten Endpunkten interessant. Bedingt durch das 
retrospektive Design wird die Wirkung überschätzt, Neben-
wirkungen werden unterschätzt. In einer kürzlich publizierten 
offenen prospektiven Fallserie (d.h. es gab keine Placebo- oder 
sonstige Vergleichsgruppe) zu der intravenösen Therapie von 
Schmerzexazerbationen mit Fosphenytoin kam es bei 60 % 
zu einem mehr als 50 %igen Ansprechen [4]. In dieser kleinen 
Serie mit 15 Patienten hatten 87 % der Patienten Hypotension 
und 73 % Schwindel, bei einem Patienten kam es zu einem 
Exanthem.
Da klinisch bereits viel Erfahrung mit intravenösem Lacosamid 
zur Epilepsietherapie besteht, scheinen Therapieversuche mit 
dieser im Vergleich zu Phenytoin besser verträglichen Sub-
stanz auch bei der Trigeminusneuralgie indiziert. Lacosamid 
ist ein Natriumkanalblocker und es sollte an die mögliche 
Nebenwirkung von AV-Blockierungen gedacht werden. Mit-
unter können die erwähnten intravenösen Therapieverfahren 
(Lidocain, Phenytoin, Lacosamid) als überbrückende Maßnah-
men vor einem chirurgischen Eingriff bei therapieresistenter 
Trigeminusneuralgie angeboten werden.
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