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Herausforderung des 21. Jahrhunderts

Schmerzen - mehr als ein Leitsymptom
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Die Chronifizierung von Schmerzen stellt ein in der Medizin lange vernachlis-
sigtes Problem dar. Schmerzen - bei Akuterkrankungen oft diagnoseweisendes
Leitsymptom - werden hier zum eigenstédndigen Krankheitsbild. Neuere
Erkenntnisse der Grundlagenforschung begriinden Strategien, die der Chroni-
fizierung zugrundeliegenden Lernprozesse zu verhindern beziehungsweise

zu durchbrechen. Die rationale Pharmakotherapie, basierend auf einer sorg-
filtigen Schmerzanalyse, muss hierbei oft die Voraussetzungen fiir den Einsatz
weiterer sinnvoller Therapieverfahren schaffen.
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kute Schmerzen sind Leitsymp-
Atgom zahlreicher Erkrankun-
en. Als hilfreicher Warner ge-

ben Sie Hinweise auf Verletzungen,

wie auch auf Obstruktion oder che-
mische Gewebeschddigung.

Akutschmerzen als

Leitsymptom

Die {iber Nozizeptoren vermit-
telte Information gelangt iiber sen-
sible Afferenzen zum Hinterhorn
des Riickenmarks und weiter iiber
die spino-thalamische Bahn zur kor-
tikalen Projektion (Abb. 1). Die topi-
sche Projektion ermdoglicht die
exakte Zuordnung sowie gezielte
Reaktion. Daher gehort die Schmerz-
therapie als Akutschmerztherapie
seit jeher zu den wichtigsten Aufga-
ben aller klinisch titigen Arzte. Die
kausale Therapie schmerzhafter Er-
krankungen (z. B. Fraktur, Appendi-
zitis, Nierenkolik), in aller Regel als
Monotherapie, ist die addquate Form
der Akutschmerztherapie und in
allen klinischen Weiterbildungen
enthalten. Eine begleitende sympto-
matische Schmerztherapie ist allen-
falls zeitlich begrenzt notwendig, da
die Schmerzen mit der eingeleiteten
kausalen Therapie verschwinden.

Chronische Schmerzen -

mebhr als ein Leitsymptom

Chronische Schmerzen unterlie-
gen vollig anderen GesetzmalfSigkei-
ten als Akutschmerzen (Tab. 1). Auch
nach Abklingen oder Ausheilen der
akuten Schddigung bestehen sie -
scheinbar losgelést von der ur-
spriinglichen Noxe - weiter. Neben
neuroplastischen Verdnderungen
bestimmen psychische Dramatik
und soziale Dynamik den weiteren
Verlauf wesentlich mit. Chronische
Schmerzen sind nicht mehr Aus-
druck einer anderen zugrundelie-
genden Erkrankung, sondern wer-
den als Schmerzkrankheit zum ei-
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genstdndigen Krankheitsbild. Sie als
Leitsymptom zu missdeuten fiihrt
immer wieder zu vergeblichen
Akutschmerztherapie-Versuchen.
Beispiele sind Postzoster Neuralgie,
Phantomschmerzen, Komplexes re-
gionales Schmerzsyndrom (CRPS,
complex regional pain syndrome)
sowie viele Riickenschmerzformen.

Chronische Schmerzen stellen
eine der groRten medizinischen
Herausforderungen unserer Zeit dar.
Obwohl chronische Schmerzen in
keiner Statistik tiber Todesursachen
auftauchen, sind nach einer neuen
EMNID Erhebung (Prof. Tischer,
2002) 23,5% der Bevolkerung, das
heiflt 15 Millionen Deutsche und
100 Millionen Europder hiervon be-
troffen. Alleine in Deutschland ent-
stehen jdahrliche Kosten von {iber 40
Milliarden Euro fiir Behandlung und
Folgekosten chronischer Schmerzen.
Nicht nur Kosten, sondern auch un-
endliches Leiden lieRBe sich vermei-
den, wiirden die Erkenntnisse der
Grundlagenforschung konsequent in
die Therapie umgesetzt.

Das Nervensystem lernt

Schmerzen

Im letzten Jahrzehnt haben For-
scher wie Walter Zieglgdnsberger
und Manfred Zimmermann die
Grundlagen fiir ein neues Verstiand-
nis chronischer Schmerzen gelegt.
Neben der enormen Anpassungs-
fahigkeit (,,Plastizitdt") ist vor allem
die Lernfdhigkeit sensibler neurona-
ler Strukturen Grundlage fiir die
Chronifizierung von Schmerzen. Die
bereits auf Riickenmarksebene
nachgewiesene ,Geddchtnis“-Ent-
wicklung folgt gleichen Gesetz-
madRigkeiten, wie die corticale ,be-
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wusste* Geddchtnisbildung: Sehr
starke Reize oder repetitive Informa-
tion fithren zur Entstehung von Ge-
ddchtnis. Wiederholte Schmerzreize
fiihren tiber second messengers und
Aktivierung von RNA-Transskriptase
zu erneuter Genexpression.

Das Steuerprogramm sensibler
Afferenzen wird verandert, Bagatell-
reize kdonnen bereits zu salvenar-
tigen Depolarisationen und damit
heftigen fortgeleiteten Schmerzen
fiihren, im Extremfall kommt es
zu Spontandepolarisationen ohne
dulleren Anlass. Ein typisches Bei-
spiel hierfiir sind Phantomschmer-
zen nach Amputationen (Abb. 2) in
Vollnarkose. Die Durchtrennung des
Nervs fiithrt zu einem massiven

LELM M Wichtige Unterschiede zwischen akuten und

chronischen Schmerzen

Akute Schmerzen

* Kurze Dauer

* Eine Ursache

* Hilfreicher Warner

* Symptom einer Stérung

* Kausale Behandlung beseitigt
Schmerz
Beispiele: Nierenstein,
Myokardinfarkt, Fraktur
Neuralgie, FBSS

Chronische Schmerzen

* Langere Dauer

* Verschiedene Ursachen
(bio-psycho-sozial)

* Eigenstandiges Krankheitsbild

 Behandlung der Symptome
Beispiele: Phantomschmerz,
Post Zoster Neuralgie, FBSS
(Failed Back Surgery Syndrome),
viele Kopfschmerzformen

Propriospinal

Bombardement des Zentralnerven-
systems und brennt eine Geddcht-
nisspur ein. Die vorherige Infiltra-
tion mit Lokalandsthetikum, eine
riickenmarksnahe Andsthesie oder
die systematische Gabe von Opio-
iden verhindern diesen Vorgang mit
hoher Zuverldssigkeit.

Auch das Auftreten einer Post-
zosterneuralgie (Abb. 3) ldsst sich
durch frithzeitige Intervention mit
Lokalandsthetika und Opioiden mit
hoher Sicherheit verhindern.

.L1L P Schmerzgeddchtnis
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.U, MY Akuter Herpes Zoster erfordert
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Pravention der Schmerzchroni-
fizierung

Effektive Akutschmerzthera-

pie verhindert Lernvorgdnge

Angesichts dieser Grundlagen
muss es Aufgabe jedes klinischen
Fachgebietes sein, die Chronifizie-
rung von Schmerzen durch eine
effektive Akutschmerztherapie zu
verhindern. Die Palette der hierfiir
zur Verfiigung stehenden Verfahren
ist groR. Grundsdtzlich lassen sie
sich unter drei grofe Rubriken sub-

sumieren:

1. Eingriff in die Signalkaskade auf
allen Ebenen (Nozizeptor bis
Projektionsfelder).

corticale
Hierzu zdhlen vor allem

* Medikamentdse Schmerzthe-

rapie
* Chirurgische Verfahren

2. Aktivierung endogener Schmerz-
hemmung:
* Psychologische Schmerzthera-
pie (Fakirtechniken)
* Gegenirritationsverfahren
(TENS, Akupunktur)
3. Verbesserung der Funktion:
* Aktivierende Verfahren
« Ubungsbehandlung

Voraussetzung fiir ihren sinnvol-
len Einsatz sind Kenntnisse in der
Schmerztherapie sowie eine sorgfal-
tige Schmerzanalyse.

Nozizeptive Schmerzen entste-
hen durch periphere Sensitivierung.
Prostaglandin E-(Pg E)-vermittelt
werden Nozizeptoren bei Gewebe-
ldsionen aktiviert. Die frithzeitige
und ausreichend hoch dosierte Gabe
von COX-2-Hemmern (z.B. Pareco-
xib, Celecoxib, Valdecoxib, Rofeco-
xib) unterbricht die Pg E-Synthese
und gewinnt - vor elektiven Eingrif-
fen gegeben - als prdemtive Analge-
sie zunehmend an Bedeutung, bei-
spielsweise mit dem injizierbaren
Parecoxib (Dynastat®).

Neuropathische Schmerzen ent-
stehen durch die periphere oder
zentrale Ldsion von Nerven und
werden meist als einschieRend oder
brennend beschrieben, oft in Ver-
bindung mit einer Berithrungsemp-
findlichkeit (Alodynie). Oft bestehen
Mischformen, die sinnvolle, sich er-

.LLI:Y Zwei streitende Koryphden iiber einem ratlosen

Patienten
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gdnzende therapeutische Kombina-
tionen erfordern. Diese sind hdufig
Einzeltherapien iiberlegen. Gerade
immer wieder mit Heils- und Aus-
schlieRlichkeitsanspruch vertretene
Monotherapien tragen wesentlich
zur Chronifizierung von Schmerzen
bei und hinterlassen nicht nur einen
ratlosen Patienten, sondern verhin-
dern auch sinnvollere Therapien
(Abb. 4).

Selbstverstdndlich steht bei
Akutschmerzen immer die Therapie
der zugrunde liegenden Ursache im
Vordergrund. Begleitend muss je-
doch friihzeitig eine effektive
Schmerztherapie einsetzen. Bei be-
ginnender und fortgeschrittener
Chronifizierung von Schmerzen sind
hdufige vergebliche Versuche einer
kausalen Therapie ein wesentlicher
Faktor der Chronifizierung.

Rationale Pharmakotherapie

ist unverzichtbar

Unverzichtbarer  Bestandteil
sinnvoller Schmerztherapie und
Prdvention der Chronifizierung ist
die rationale Pharmakotherapie.
Hierbei kommt eine Vielzahl von
Substanzen zur Anwendung, deren
Einsatz sich an einer sorgféltigen
Schmerzanalyse orientieren muss
(Tab. 2).

Opioide verhindern

Chronifizierung effektiv

Ungeachtet aller Erkenntnisse
iber Wirkmechanismen von Opio-
iden ist auch heute noch der Einsatz
dieser Substanzgruppe iiberwie-
gend von Unkenntnis und ldngst
widerlegten Vorurteilen gepragt.
Anders ldsst sich der im Vergleich
zu anderen Industrienationen in
Deutschland immer noch marginale
Morphinverbrauch nicht begriinden
(Abb. 5). Nicht einmal die Tatsache,
dass es sich bei Morphin um ein rei-
nes Phytopharmakon handelt, hat
seine Akzeptanz wesentlich erhoht.
Dabei steht heute mit einer Vielzahl
natiirlicher und halb-, beziehungs-
weise vollsynthetischer p.-Agonisten
eine breite Auswahl von Substanzen
zur Verfiigung, die eine individuelle
Opioidtherapie ermoglichen. Bei
richtigem Einsatz, das heist Gabe
retardierter Substanzen, Ermittlung
der individuellen Dosis und des indi-
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LELP A Medikamentose
Schmerztherapie -
Substanzgruppen

* COX-2-Inhibitoren
* Opioide

* Flupirtin

* Neuroleptika

* Muskelrelaxantien
* Lokalanasthetika
* Antikonvulsiva

* Bisphosphonate

LE1 X Beispiele opioid-
pflichtiger Schmerzen

* Degenerative Gelenkserkran-
kungen

» Osteoporose

* Riickenschmerzen bei Instabilitdt

* FBSS (Failed Back Surgery
Syndrome)

* Arachnopathien

* Neuropathische Schmerzen

e Stumpf- und Phantomschmerzen

Notsituation

Summary

A long-neglected problem in the field
of medicine is how to prevent pain
from becoming chronic. In such cases,
pain - in acute disease often the
leading symptom pointing to the di-
agnosis — mutates into a pathological
entity in its own right. Recent discov-
eries in the field of basic research
provide a starting point for strategies
for preventing the learning processes
underlying chronification. During

* Kortikoide e Post Zoster Neuralgie this process, rational pharmacother-
* Triptane e Thalamusschmerzen apy based on a thorough pain analy-
* Ca-Antagonisten « Deafferentierungsschmerzen sis is often needed to create the

* B-Blocker e Tumorschmerzen preconditions for the application

viduellen Dosierintervalls sowie ini-
tialer obligater Begleitmedikation
(Laxantien und Antiemetika) ge-
héren Opioide zu den am besten
vertraglichen Substanzen, die auch
bei Langzeitgabe keine Organtoxi-
zitdt aufweisen. Auch Toleranzent-
wicklung, Abhdngigkeit und Sucht
spielen bei retardierter Galenik
keine Rolle.

Frithzeitig gegeben kénnen sie —
die kérpereigene Schmerzhemmung
nachahmend - Lernvorgdnge sen-
sibler Neurone verhindern. Bei
bereits chronifizierten Schmerzen
reduzieren sie den weiteren Schmerz-
einstrom.

Opioidpflichtige Schmerzen

Als opioidpflichtige Schmerzen
(Jungck 1992) werden heute alle
Schmerzen bezeichnet, die sich nur
mit Opioiden ausreichend behan-
deln lassen oder deren Chronifizie-
rung sich nur mit Opioiden verhin-
dern ldsst. Hierzu kénnen zahlrei-
che, in der tdglichen Praxis relevante
Krankheitsbilder zdhlen (Tab. 3).

Flupirtin stabilisiert

des NMDA-Rezeptors und damit die
Aktivierung der oben beschriebenen
intrazelluldren Lernvorgange.

Lokalandsthetika und

Antikonvulsiva

Auch Lokalandsthetika (beson-
ders lang wirksame) sowie Antikon-
vulsiva (Gabapentin, Carbamazepin)
wirken membranstabilisierend und
damit einer Schmerzchronifizierung
vorbeugend.

m Morphinverbrauch 1993-2000 im internationalen Vergleich

of further appropriate therapeutic
measures.

Anschrift des Verfassers

Dr. med. Gerhard Miiller-Schwefe
Prasident

Schmerztherapeutisches Kolloquium -
DEUTSCHE SCHMERZGESELLSCHAFT E.V.
Postfach 12 05

73012 Géppingen

stk.gp@stk-ev.de

100
80
60
40
20

kg Morphin pro Mio. Einwohner

m11993 71994 #1995 M1996 =1997 |
.....| 1996 W 1999 TI2000

Dieses Dokument wurde zum persdnlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielféltigung nur mit Zustimmung des Verlages. NN

neuronale Membranen DK GB CND N USA CH A D
Eine weitere interessante Option 1993 65,8 41,7 28,8 25,8 21,1 13,6 9,5 7,3
zur Prophylaxe und Therapie der 1994 74,7 39,7 31,4 24 20,9 17,1 11,3 7,4

1995 79,8 30,9 34,8 20,3 22,0 15,1 16,0 9,9
prt doe D e e il 156 5 213 o e B ke ma oo
falsch eingeschdtzte Substanz stabi- —— 399¢ 757 54'g 463 288 307 203 333 148
lisiert {iber eine selektive Offnung 1999 714 20.0 514 29,9 286 251 366 16.8
von Kalium-lonenkanilen das neu- 2000 693 510 511 320 30.2 211 459 176
ronale Ruhepotential. Sie verhindert
damit die von einer Andepolarisa-
tion abhdngige, Substanz-P- oder
Glutamat- vermittelte Aktivierung

Schmerzchronifizierung stellt Flu-

Quelle: Internationa | Narcotics Control Board “Consumption of the principal narcotic drugs*
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