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Prophylaxe, Diagnhose, Therapie
der Post-Zoster-Neuralgie

In der Behandlung der Post-Zoster-Neuralgie kann Schmerzfreiheit oder Schmerzlinderung in den meisten Fallen
mittels addquater oraler bzw. parenteraler Medikamentengabe oder durch Kombination invasiver MaBnahmen
erreicht werden. Invasive Verfahren sind bei therapierefraktarem chronischem Schmerzverlauf sinnvoll - jedoch
nie als alleinige Therapieform, sondern immer im Rahmen eines multimodalen Therapiekonzeptes.

ie Post-Zoster-Neuralgie (PZN) ist
D eine Erkrankung, bei der mehrere

Fachdisziplinen beteiligt sind:
Anasthesiologie, Dermatologie, Ophthal-
mologie, Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde,
Padiatrie, Neurologie, Virologie, Infektio-
logie und Allgemeinmedizin. Ein Zoster
(Gurtelrose) entsteht durch die Reaktivie-
rung eines latent in sensorischen Spinal-
und Hirnnervenganglien persistierenden
Varicella-Zoster-Virus (VZV).

Der gultige internationale Fachbegriff lau-
tet Herpes Zoster (altgriechisch fur ,,Gur-
tel”). Die Zosterinfektion ist eine neuroku-
tane Viruskrankheit, die in jedem Lebens-
alter auftreten kann, signifikant zunehmend
jedoch erst ab dem 50. Lebensjahr. Dabei

Privat
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handelt es sich um eines der haufigsten
akuten Krankheitsbilder der Haut.

Uberwiegend im Kindesalter tritt eine
Erstinfektion mit dem VZV auf und duBert
sich in den meisten Fallen durch ein gene-
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ralisiertes Exanthem (sog. Windpocken,
Varizellen).!

Eine Infektion hangt von der spezifischen
Immunabwehr ab. Durch Stress, Alter,
Tumorerkrankungen, HIV oder eine im-
munsuppressive Therapie kann es zu einer
Immunsuppression kommen, in der Folge
kénnen die latent persistierenden VZV
reaktiviert werden. Ein Sonderfall ist der
Zoster als Folge einer pranatalen VZV-In-
fektion beim immunologisch noch nicht voll
kompetenten Neugeborenen. Es kommt zu
Entziindungen und Nekrosen in einem oder
in mehreren betroffenen Ganglien.?

Eine akute Zosterinfektion zeigt sich meist
3 bis 5 Tage nach Beginn der VZV-Reak-
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tivierung unter dem Bild eines dermato-
malen halbseitigen Hautausschlages, der
als Glrtelrose bezeichnet wird. Es zeigt
sich ein halbseitiges, umschriebenes Ex-
anthem, in dem sich stehende Blaschen
gruppiert entwickeln. In 80 Prozent der
Zosterfalle geht der Hautmanifestation ein
Prodromalstadium voraus. In dieser Phase
tritt eine uneinheitliche Symptomatik mit
Allgemeinbeschwerden auf und geht mit
meist leichten bis maBigen Schmerzen im
befallenen Dermatom einher. Dadurch kann
es lokalisationsabhdngig zu Fehldiagnosen
wie zum Beispiel Cholezystitis, Herzinfarkt,
Glaukom oder anderen Krankheitsbildern
kommen. Bei dem sogenannten Herpes
Zoster sine herpete entwickeln sich nach
der Prodromalsymptomatik nur dermato-
male Schmerzen ohne Zostereffloreszen-
zen. Das typische Zosterexanthem betrifft
in der Regel ein einziges Dermatom, in ein-
zelnen Fallen werden jedoch auch mehrere
Segmente Uberlappend befallen.?

Ganz selten kommt es zu multisegmenta-
lem Zoster auf beiden Kérperseiten. Uber-
wiegend ist der Zoster thorakal lokalisiert.
Je dlter die Patient*innen, desto haufiger
kommt ein Zoster im Kopfbereich vor. Nur
bei ausgepragter Beschwerdesymptomatik
ist eine stationare Behandlung erforder-
lich. Auch nach Abheilung des Ausschlags
kénnen als Folge einer Ganglionitis starke
Zosterschmerzen bestehen bleiben. Defi-
nitionsgeman spricht man von einer PZN,
wenn Schmerzen langer als drei Monate
andauern.’

Far eine akute Behandlung ist es wichtig,
abzukldren, ob es sich um einen nozizep-
tiven, einen neuropathischen oder einen
gemischt nozizeptiv-neuropathischen
Schmerz handelt, unabhangig davon, wann
er begonnen hat.

Die haufigste Komplikation des Zosters sind
anhaltende Schmerzen. Die PZN weist eine
altersabhdngige Inzidenzrate von 3 bis 5 pro
1.000 Personenjahre (PJ) auf.? Die Lebens-
zeit-Pravalenz betragt weltweit 25-50 Pro-
zent.* Zwischen dem10. und 49. Lebensjahr
liegt die Haufigkeit des Zosters bei vier
Erkrankungen pro 1.000 PJ. Das Risiko ist
bei Frauen hoéher als bei Mannern.

Nach dem 50. Lebensjahr steigt die Inzidenz
steil an, mit Werten von 5/1.000 PJ fiir die
50- bis 60-Jahrigen, 6-7/1.000 PJ fir die
70- bis 80-Jahrigen und bis zu 10/1.000 PJ
flr die Uber 90-Jahrigen.® Bei etwa 20 Pro-

zent der Gber 60-jdhrigen Patient*innen
persistieren die Komplikationen langer als
ein Jahr.®> Die Haufigkeit steigt also mit
zunehmendem Alter, ab dem 50. Lebens-
jahr vor allem bei geschwachtem Immun-
system, sei es erkrankungs- oder therapie-
bedingt.*

Far die Europaische Union gehen Schat-
zungen von ca. 2 Millionen Erkrankungs-
fallen pro Jahr aus, davon missen mindes-
tens 10 Prozent wegen einer Komplikation
stationdr in einem Krankenhaus aufgenom-
men werden.

Zu den haufiasten Komplikationen gehéren
passagere ¢ 1entale Lahmungen wie
Bauchwandhernien, Harnblasendysfunk-
tionen sowie Enzephalitis und Meningitis.

Selten kommt eine Zosterinfektion am
Auge mit Entzindungen, Keratitis, Uveitis,
Glaukom sowie einer akuten und chro-
nischen Retinanekrose vor. |hr kann eine
Vaskulitis oder eine Meningitis vorausge-
hen.?>Komplikationen an der Haut reichen
von bakteriellen Sekundarinfektionen, lan-
ger Persistenz der Hautveranderungen bis
zu Dissemination mit varizellenartigem
Haut- und Organbefall bei immundefizien-
ten Patient*innen.? Vor allem in den ersten
vier Wochen nach dem Zosterexanthem
besteht auch ein Risiko flr Vaskulopathien
und Schlaganfall.!

IMPFPROPHYLAXE

Aus den genannten Grinden ist eine
Pravention mithilfe von Impfstoffen
anzuraten. Auch Daten Uber die mdg-
liche Rolle von VZV bei Vaskulopathie,
Schlaganfall”®und bei Riesenzellarteriitis®
stellen eine Indikation eines Img ffes
dar. Dieser verfolgt primar das Z.¢i, cine
Reaktivierung von VZV und damit den
Zoster, PZN und andere Komplikatio-
nen zu unterdriicken. Der Lebendimpf-
stoff Zostavax® wird ab einem Lebens-
alter von 50 Jahren empfohlen. Er wurde
bereits 2006 zugelassen. Daneben gibt
es einen neueren, rekombinanten Zoster-
impfstoff, den adjuvantierten Subunit-
Totimpfstoff Shingrix®. Dieser Impfstoff
enthalt als VZV-spezifisches Antigen das
rekombinante VZV-Glykoprotein E (VZV-
gE), zusammen mit dem Adjuvans, d.h.
Immunverstarker, ASO1B. Shingrix® wird
intramuskular in zwei Dosen im Abstand
von zwei Monaten (maximal sechs Mona-
ten) gegeben. Der Impfstoff steigert so-
wohl die zellulare als auch die humorale

Abwehr® 1 Er ist seit 2018 zur Verhinde-
rung des Zosters und der PZN flr Perso-
nen ab dem 50. Lebensjahr zugelassen.

In zwei Zulassungsstudien zeigte dieser
Impfstoff bei 15.411 Personen im Alter
> 50 Jahre und bei Uber 13.900 Perso-
nen = 70 Jahre eine Wirksamkeit von
> 90 Prozent auf Zoster und von = 89 Pro-
zent auf chronische Schmerzen und PZN.
Die Wirksamkeit hielt bisher Gber vier
Jahre an." Die zelluldre und die humorale
Immunantwort konnte unabhangig vom
Alter der Proband*innen Uber neun Jahre
gleichbleibend nachgewiesen werden.”

Die Standige Impfkommission (STIKO) in
Deutschland empfiehlt eine Impfung mit
dem adjuvantierten Herpes-Zoster-Sub-
unit-Totimpfstoff zur Verhinderung von
Zoster und der PZN fir alle Personen ab
einem Alter von 60 Jahren - und zusatz-
lich fur alle Personen ab einem Alter von
50 Jahren, die wegen einer erhéhten ge-
sundheitlichen Gefahrdung infolge einer
Grundkrankheit oder wegen einer Immun-
suppression ein erhdéhtes Risiko fir den
Zoster und fir PZN haben (Indikationsimp-
fung). Wirksamkeit und Sicherheit wurden
in mehreren Studien flr Patient*innen mit
eingeschranktem Immunsystem nachge-
wiesen, z.B. bei rheumatoider Arthritis,
chronischer Nierenerkrankung, chronisch
obstruktiver Lungenerkrankung oder Dia-
betes mellitus.”?

KONSEQUENTE MULTIMODALE
SCHMERZTHERAPIE

Die zurzeit zur Verfigung stehenden
Therapieoptionen haben das Ziel, die
Schmerzen in der Akutphase des Zosters
einzudammen, Ausdehnung und Dauer
des Zosterexanthems zu begrenzen sowie
andere akute und chronische Komplika-
tionen zu minimieren.

Die Therapie des akuten Zosters besteht
aus der so frih wie moglich einsetzenden
systemischen antiviralen Chemotherapie,
kombiniert mit einer lokalen antiseptischen
Therapie und konsequenter Schmerzthe-
rapie.® Die systemische antivirale Therapie
erfolgt entweder mit dem Nukleosidana-
logon Aciclovir (oral oder parenteral) oder
den ebenfalls oral verabreichten Nukleo-
sidanaloga Valaciclovir, Famciclovir oder
Brivudin. Je friher die Behandlung der
akuten Schmerzsymptomatik eingeleitet
wird, desto eher wird einer Chronifizierung
vorgebeugt.
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Die orale Schmerztherapie erfolgt je nach
der Schmerzqualitat und -intensitat nach
dem WHO-Stufenschema mit nicht steroi-
dalen Antiphlogistika, zum Teil mit Stufe
[I- bzw. Stufe Ill-schwachen oder starken
Opioiden. Zusatzlich missen meist Koanal-
getika wie Antidepressiva und Antikonvul-
siva eingesetzt werden. Erfolgt keine oder
keine konsequente multimodale Schmerz-
therapie, ist in vielen Fallen mit einer PZN
zu rechnen.

KLINISCHE DIAGNOSE

Das klassische Bild eines Zosters stellt
sich als unilaterale, auf ein Dermatom™ 4™
begrenzte Hautveranderung dar, die meist
von erythemat®sen Maculae und Papeln zu
Vesiculae und Pusteln geht, die sich nach
bis zu sieben Tagen zu Krusten entwickeln
kénnen. Zu Beginn nehmen die Efflores-
zenzen innerhalb von 24 bis 72 Stunden
zu und breiten sich strahlenférmig Uber
ein Dermatom aus (es muss nicht immer
das gesamte Dermatom betroffen sein).
Je nach Lokalisation kénnen auch anhan-

gende Dermatome beteiligt sein. Oft schon
einige Tage vor den Hauterscheinungen
versplren die Patient*innen Schmerzen,
Juckreiz, Parasthesien, Dysasthesien oder
Taubheitsgefihle. Die Schmerzsympto-
matik in der Prodromalphase fuhrt haufig
zu Fehldiagnosen und wird lokalisations-
abhangig als Herzinfarkt, Cholecystitis,
Zahnschmerzen etc. fehlinterpretiert.®

Die Schmerzqualitat wird haufig als bren-
nend, stechend und pulsierend charakte-
risiert.)® 7 Bei Patient*innen mit Antiko-
agulanzien- oder Antiaggreganzien- bzw.
Kortikosteroidengabe kann es zu hamor-
rhagischen Lasionen kommen.

Folgende Dermatome werden am haufigs-

ten befallen™:

» Thorakale Dermatome (55%)

» Trigeminusregion, in den Uberwiegen-
den Fallen der erste Ast (20%)

» Zervikale Dermatome (11%)

» Lumbale Dermatome (13%)

» Sakrale Dermatome (2%)
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Sehr selten kann es zu einem bilateralen
Zoster kommen.”®

Die rein klinische Diagnose des Zosters
kann im Labor bestatigt werden und hat
eine Spezifitat von 60 bis 90 Prozent, je
nach Auspragung und Lokalisation. Diffe-
renzialdiagnostisch kann auch an Herpes-
simplex-Virus-Infektionen (HSV1 vor allem
im Kopf-/Halsbereich, HSV2 insbesondere
im Lumbosakralbereich) sowie an zoste-
riforme dermatologische Erkrankungen
gedacht werden.®

Der molekulare Nachweis von VZV-DNA
aus Abstrichen gilt heute als Goldstandard
fUr die Labordiagnostik der VZV-Infektion.
Diese moderne Realtime-PCR-Technik hat
eine Sensitivitat und Spezifitat von nahezu
100 Prozent.®

Auch im makulopapuldsen Anfangssta-
dium sowie bei in Abheilung befindlichen
Lasionen kann die Virus-DNA in aller Regel
zuverlassig detektiert werden. Bei Verdacht



auf ZNS-Beteiligung bzw. ZNS-Infektion
ohne Hautbeteiligung wird die VZV-PCR
aus Liquor durchgefihrt und bei Verdacht
auf okularen Zoster kann VZV-DNA im
Kammerwasser nachgewiesen werden.
Bei einer systemischen Verdachtsdiagnose
mit Organbeteiligung muss VZV-DNA
im Serum oder Plasma nachgewiesen
werden.?°

BESONDERE VERLAUFE

Bei Zoster ophthalmicus (10-20 Prozent
aller Zosterformen) - insbesondere der
Befall der nasociliaren Teilung des Nervus
ophthalmicus, sichtbar als Hutchinson-
Zeichen in Form von Papulovesikeln seit-
lich der Nase sowie im Bereich der Nasen-
spitze - muss mit einer hohen Komplikati-
onsrate gerechnet werden. Zusatzlich weist
diese Zosterform in mehr als der Halfte der
Falle eine Keratitis, Konjunktivitis, Skleri-
tis, Augenlidretraktion, okulomotorische
Lahmungen, eine paralytische Ptosis,
sekundare intraokuldre Drucksteigerung,
Optikusneuritis oder eine akute retinale
Nekrose mit dem Risiko der beidseitigen
Erblindung und Uveitis auf.?!

Beim Zoster oticus breitet sich die Infektion
im Gebiet der Hirnnerven VII und VIII aus.
Die Diagnose wird in der Regel klinisch
gestellt. Bei fraglicher viraler Atiologie ist
der Virusnachweis zu fihren. Zusatzlich
sollte man neurootologische Untersuchun-
gen wie gegebenenfalls Tonaudiogramm,
Sprachaudiogramm, Stapediusreflexpri-
fungen, otoakustische Emissionen (TEO-
AE), Hirnstammaudiometrie (BERA) und
Vestibularisprifungen (Koordinationspri-
fungen, Videonystagmografie, kalorische
Erregbarkeitsprifungen, Video-Kopf-Im-
puls-Test, vestibular evozierte myogene
Potenziale) durchfihren. Klinisch typische
Zeichen sind Ohrenschmerzen, Horminde-
rung bis Horverlust (Schallempfindungs-
schwerhdrigkeit), Schwindel, Gesichtsner-
venlahmung und vesikulare Effloreszenzen
auf der Ohrmuschel und im duBeren Ge-
hérgang.”’ Durch den Befall motorischer,
sensibler und sensorischer Nervenfasern
kénnen Stérungen der Gesichtsmuskula-
tur, des Horens und des Gleichgewichts,
Sensibilitatsausfalle und Stérungen der
Schmeckfunktion, der Tranen-, Nasen- und
Speichelsekretion auftreten.

Zoster sine herpete ist definiert als unilate-
raler dermatomaler Schmerz ohne kutane
Ldsionen bei Patient*innen mit virologi-
schem und/oder serologischem Nachweis

einer VZV-Infektion. Die genaueste Metho-
de zur Diagnosesicherung ist der Nachweis
ansteigender Anti-VZV-IgG und -IgM. Die
Bestimmung von spezifischem Serum-
IgA kann erganzend Aufschluss geben, da
dies bei akuter Infektion neben IgM haufig
und teilweise friher erhdht ist. Bei Zoster
sine herpete mit Fazialislahmung kann der
VZV-DNA-Nachweis durch einen Nasen-
Rachen-Abstrich zwei bis vier Tage nach
Beginn der Fazialislahmung oder direkt
aus dem Plasma mittels PCR erfolgen.

POST-ZOSTER-NEURALGIE

Die PZN stellt die haufigste chronische
Folgeerscheinung des akuten Zosters dar,
die gewodhnlich als Schmerz mit Persistenz
von mehr als drei Monaten oder langer
nach Abheilung der Hautlasionen definiert
wird. Die Inzidenz und der Schweregrad der
PZN korrelieren mit steigender Haufigkeit
jenseits des 50. Lebensjahres.?? Zoster-
ophthalmicus-Patient*innen mit Keratitis
oder intraokuldrer Entzindung haben ein
héheres Risiko flr eine PZN.??

Fur die Europaische Union
gehen Schatzungen von
ca. 2 Millionen Erkrankungs-
fallen pro Jahr aus,
davon mussen mindestens
10 Prozent wegen einer
Komplikation stationar
in einem Krankenhaus
aufgenommen werden.

Folgende Risikofaktoren sind bei der
Bestimmung des individuellen Risikos
fir eine PZN zu beachten: weibliches
Geschlecht, Alter > 50 Jahre, Anzahl der
Lasionen > 50, kraniale/sakrale Lokalisa-
tion, hamorrhagische Ldsionen sowie pro-
dromaler Schmerz?, Immunsuppression
inkl. Tumoren?, Hadmopathien, HIV-Infek-
tion, Organ- oder Stammzelltransplan-
tation sowie andere immunsuppressive
medikamentdse Therapien.

Immunkompetente Zosterpatient*innen
scheiden im Normalfall Gber den Oropha-
rynx keine infektidsen Viruspartikel aus,
sodass auch keine Ubertragung durch
Tropfchen oder Aerosole stattfinden kann.*

THERAPIEFORMEN -

ANTIVIRALE MEDIKATION

Ein Zoster verlauft bei Patient*innen ohne
Risikofaktoren in der Regel selbstlimitie-
rend. Therapieziele sind Dauer und Aus-
breitung der kutanen Symptome sowie die
Intensitat und Dauer des akuten Zoster-
assoziierten Schmerzes. Ein sekundares
Behandlungsziel ist die Reduktion der
Inzidenz der PZN.

In kontrollierten Studien konnten eine
verklrzte Dauer der Hautldsionen sowie
eine verringerte Dauer oder Schwere des
Zoster-assoziierten Schmerzes durch sys-
temische Behandlung mit Aciclovir? und
Famciclovir?® im Vergleich zu Placebo
gezeigt werden. Ergebnisse aus rando-
misiert-kontrollierten Studien deuten auf
eine Uberlegenheit von Valaciclovir gegen-
Uber Aciclovir zur Behandlung der Dauer
und/oder Schwere des Zoster-assoziierten
Schmerzes hin?: Studien, die Famciclovir
mit Aciclovir, Brivudin mit Aciclovir sowie
Valaciclovir mit Famciclovir verglichen,
ergaben keine statistisch signifikanten
Unterschiede fur die Dauer des Schmer-
zes und Dauer der Hautlasionen.? In einer
weiteren randomisiert-kontrollierten Studie
war Famciclovir in Hinblick auf die Dauer
des Schmerzes Aciclovir Gberlegen, wenn
die Famciclovir-Dosis verdoppelt wurde.?
Eine andere randomisiert-kontrollierte
Studie mit Valaciclovir vs. Famciclovir
zeigte eine statistisch signifikante friihere
Schmerzreduktion durch Famciclovir.®

Aufgrund fehlender systematisch erfass-
ter Daten zur Sicherheit einer antiviralen
Medikation wahrend der Schwangerschaft
wird ein vorsichtiger Einsatz unter Abwa-
gung moglicher Schadigungen mit dem
Therapienutzen empfohlen. Liegen keine
Risikofaktoren fir einen komplizierten Ver-
lauf vor, wird bei Schwangeren mit Zoster
eine systemische antivirale Therapie nicht
empfohlen.® In einer groBen populations-
basierten, retrospektiven, kontrollierten
Kohortenstudie und in einer Studie, die
Registerdaten beinhaltet, konnte gezeigt
werden, dass bei Kindern von Mittern, die
wahrend der Schwangerschaft Aciclovir
erhielten, kein erhdhtes Risiko fur Fehl-
bildungen vorlag. Fir andere antivirale
Medikamente (Valaciclovir und Famciclo-
vir) kann aufgrund zu geringer Fallzahlen
kein Schluss gezogen werden.*" 32 Daraus
|asst sich die Empfehlung ableiten, dass
bei Risikofaktoren flr einen komplizierten
Verlauf bei Zoster in der Schwangerschaft
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Aciclovir empfohlen werden kann, wenn
der potenzielle Therapienutzen der Mutter
das potenzielle Risiko des Fetus Uberwiegt.

Dasselbe Prozedere gilt auch bei Kindern:
Aufgrund fehlender Sicherheitsdaten zu
antiviralen Systemtherapeutika wird ein
vorsichtiger Umgang mit Berticksichtigung
von moglicher Schadigung und Nutzen der
antiviralen Therapie empfohlen. Bei feh-
lenden Risikofaktoren wird keine antivirale
Systemtherapie bei Kindern empfohlen. Die
Initiierung einer antiviralen Systemtherapie
im Kindesalter kann bei Vorliegen von Risi-
kofaktoren fir einen komplizierten Verlauf
erwogen werden, wenn der potenzielle
Therapienutzen das potenzielle Therapie-
risiko Uberwiegt.

SCHMERZBEHANDLUNG

Bei einem Zosterbefall treten in den meis-
ten Fallen zuerst akute Schmerzen auf. Im
Rahmen einer akuten Entztindungsreaktion
entstehen vorerst nozizeptive Schmerzen,
eine axonale Ausbreitung der VZV fihrt
zu einer begleitenden Entziindung und
damit ebenfalls zu Schmerzen (die sog.
Akute Zosterneuralgie/neuropathischer
Schmerz).

Wenn diese Schmerzen langer als drei Mo-
nate nach Abheilung der Zosterlasionen
an der Haut fortbestehen, spricht man
von einer klassischen PZN. Akute Zoster-
assoziierte Schmerzen treten bei mehr als
95 Prozent der Patient*innen im Alter von
Uber 50 Jahren auf. In 60 bis 70 Prozent
der Falle kommt es zu einem kontinuier-
lichen Schmerz mit Persistenz lber einen
Monat nach der Erkrankung, 40 Prozent der
Patient*innen bezeichnen diesen Schmerz
als schwer.®

Die Schmerzintensitat sollte Uber eine
validierte Bewertungsskala - z.B. Visuel-
le Analogskala (VAS) oder Numerische
Rating-Skala (NRS) - erhoben werden 343>
Dariber hinaus sollten folgende validierte
Bewertungsinstrumente zur Erfassung der
neuropathischen Schmerzcharakteristika
herangezogen werden: Douleur Neuro-
pathique 4 (DN4), painDETECT® (PD-Q)
oder Leeds Assessment of Neuropathic
Symptoms and Signs (LANSS).*

Uber die Behandlung des akuten Zoster-
assoziierten Schmerzes liegt wenig Evi-
denz vor. Neben einer Verbesserung des
funktionellen Status und der Lebensquali-
tat dient die Kontrolle des akuten Zoster-

assoziierten Schmerzes zur Risikoreduktion
einer PZN. Kontrollierte Studien existieren
nicht, die diese Annahme belegen. Sind
noch Blaschen vorhanden, kann neben
einer oralen Therapie auch an den Einsatz
von Low-Laser gedacht werden. Dieser
kann die Effloreszenzen rascher abheilen
lassen und einem chronischen Schmerz
vorbeugen. Er sollte in einer taglichen Serie
bis zu 10 Mal angewendet werden. Leider
gibt es nur wenig Studien dazu, in einer
retrospektiven Studie konnte allerdings eine
Schmerzreduktion festgestellt werden.*®

In der Akutphase ist es sinnvoll, nach dem
WHO-Stufenschema vorzugehen. Dabei
sind Begleiterkrankungen sowie Nieren-
und Leberwerte zu beachten. Bei norma-
len Befunden spricht nichts dagegen, mit
einem NSAR, zum Beispiel Diclofenac, plus
Protonenpumpenhemmer flr 5-10 Tage
Zu beginnen, in Kombination mit Stufe Il -
Tramadol plus Rescue-Medikation. Bei Pa-
tient*innen mit gastrointestinalen Begleit-
erkrankungen wird die Gabe von Celecoxib
bzw. Naproxen mit PPI flr 5 Tage empfoh-
len, anschlieBend eine Weiterfilhrung mit
Metamizol bis 4x1g.

Wenn Patient*innen aufgrund von Neben-
wirkungen wie Nausea und Emesis trotz
Prophylaxe mit Antiemetika WHO Il nicht
vertragen, wird empfohlen, auf ein Low-
Dose-Pflaster von Buprenorphin 5,10 oder
20 pg pro Woche umzustellen. Wenn Pa-
tient*innen kein Pflaster bevorzugen, ist
Hydromorphon 2 x taglich in niedriger
Dosierung eine Alternative. Eine andere
Option ist Tapentadol, das aber in Oster-
reich chefarztpflichtig ist und erfahrungs-
geman leider schwer bewilligt wird. Ultima
Ratio ware Oxycodon, das aber mit einem
erhdhten Abhdngigkeitspotenzial behaftet
und bei alteren Patient*innen oft schwer
vertraglich ist.

Sollte in dieser Phase bereits ein neuro-
pathischer Schmerz vorhanden sein,
sollte eine Antiepileptika-Therapie initial
begonnen werden, da auch beim akuten
Zosterschmerz eine moderate Uberlegen-
heit gegentber Placebo gezeigt werden
konnte.’’

Die Wirkung sowohl von Pregabalin als
auch von Gabapentin flir den neuropa-
thischen Schmerz bei Zoster ist in Stu-
dien und Metaanalysen belegt worden.?8
Pregabalin ist schneller aufdosierbar und
liegt in oral besser einnehmbarer Kapsel-
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form vor. Eine effektive Plasmakonzentra-
tion der genannten Praparate wird nach
einigen Tagen erreicht. Die haufigsten
Nebenwirkungen sind Midigkeit und
Schwindel.

Amitriptylin, ein Serotonin-Noradrenalin-
Wiederaufnahmehemmer, gehdért zu den
Antidepressiva und ist zurzeit am besten
untersucht. Er unterdrickt alle Schmerz-
typen: den brennenden Spontanschmerz,
einschieBende Schmerzattacken sowie
evozierte Schmerzen. Die mittlere Dosis,
die zur Schmerzreduktion notwendig ist,
liegt unter der antidepressiven Dosis. Da es
einer Spiegelbildung bedarf, tritt erst nach
einigen Tagen bis zu zwei Wochen eine
Schmerzreduktion ein.*® Zu den haufigsten
Nebenwirkungen zdhlen Mundtrockenheit
und Mudigkeit bei der Ersteinstellung, die
nach 5 bis 10 Tagen verschwinden. Wich-
tige unerwilinschte Wirkungen sind die
Entwicklung einer orthostatischen Hypo-
tension aufgrund der sympatholytischen
Eigenschaften sowie die durch Histamin-
Rezeptorblockade verursachte Sedierung,
weiters Harnretention, Gedachtnis- und
Herzrhythmusstérungen.

Kontraindikationen sind AV-Blockbilder,
Herzinsuffizienz, Engwinkelglaukom, Py-
lorusstenose und Prostatahyperplasie.
Vor der Behandlung sollte daher bei allen
Patient*innen ein EKG abgeleitet werden.
Wenn ein AV-Block |. Grades vorliegt,
empfiehlt sich eine Ricksprache mit den
Kardiolog*innen, zumindest aber eine wo-
chentliche EKG-Kontrolle. (Es gibt Falle, in
denen ein AV-Block Grad | innerhalb einer
Woche in einen AV-Block Grad Il iberging
oder Patient*innen wegen Asystolie sogar
schrittmacherpflichtig wurden.)

Sollte die eingesetzte Dosis tber 100 mg
pro Tag liegen, werden insbesondere bei al-
teren Patient*innen ebenfalls regelmafige
EKG- und Blutspiegelkontrollen empfohlen.
AuBerdem kann ein erhdhtes Blutungsrisi-
ko bei Kombination mit Faktor-Xa-Inhibito-
ren (Apixaban) vorkommen, da sie indirekt
auch die thrombininduzierte Thrombo-
zytenaggregation hemmen und die Sero-
tonin-Wiederaufnahmehemmung durch
SSRI/SNRI am Thrombozyten ebenfalls
aggregationshemmend wirkt. Antidepres-
siva und Neuroleptika sollten am Abend
drei Stunden vor dem Schlafen begonnen
werden. Antidepressiva blockieren die Wie-
deraufnahme der monoaminergen Trans-
mitter Noradrenalin und/oder Serotonin
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im Ruckenmark. Infolge der erhdhten
Transmitterkonzentration wird die nozi-
zeptive Transmission durch das Ricken-
mark gehemmt. AuBerdem blockieren sie
spannungsabhdngige Natriumkandle und
haben indirekte sympatholytische Eigen-
schaften.* Die relativ selektiven Norad-
renalin-Wiederaufnahmehemmer wie
Desipramin haben weniger anticholinerge
Nebenwirkungen und flhren zu weniger
Mudigkeit. Selektive Serotonin-Wieder-
aufnahmehemmer wie Fluoxetin und
Paroxetin zeichnen sich durch ein glnsti-
geres Nebenwirkungsspektrum aus. Leider
zeigten die meisten kontrollierten Studien
keinen oder nur einen geringen analge-
tischen Effekt.

Nach Abheilung der Bldschen und Ero-
sionen ist Capsaicin - lokal aufgetragen
vorerst taglich 2-4 x mit 0,025 % und dann
auf 0,05% gesteigert - eine Option, um
eine Dysasthesie bzw. eine Allodynie ab-
zuklrzen.*® Sprechen Patient*innen gut
darauf an, ist ein frih moglicher Einsatz
von Capsaicin-Pflaster 8% zu erwagen.

In einer retrospektiven
Untersuchung von 227 Fallen
mit Zoster-assoziierten
Schmerzen konnte gezeigt
werden, dass die Kombination
aus systemischer Standard-
therapie und epiduraler
Nervenblockade sowohl
bei akuten als auch bei
chronischen Zoster-assoziierten
Schmerzen eine bis zu
finffach héhere Wahrschein-
lichkeit einer erfolgreichen
Schmerzbehandlung und
eine bis zu dreifach hdhere
Wahrscheinlichkeit einer
vollstandigen Remission
als die singuldre Standard-
therapie hatte.

Eventuell kann auch, wenn Blaschen in der
Abheilung sind, subkutan mit Kortison und
Lokalanasthetikum infiltriert werden.

Zur topischen Behandlung von peripheren
neuropathischen Schmerzen und speziell
bei PZN-Schmerzen kénnen kutane Pflas-
ter mit dem Wirkstoff Lidocain 700 mg
(5%) und Capsaicin 179 mg (8 %) zum Ein-
satz kommen.

Aufgrund des geringen Risikos flr syste-
mische und zentrale Nebenwirkungen und
Medikamentenwechselwirkungen sollte
der primare Einsatz vor allem bei alteren
Patient*innen, multimorbiden Personen
und Menschen unter Polymedikation oder
mit eingeschrankter Organfunktion er-
folgen. Auch die Patientenpraferenz, die
Compliance sowie die Dringlichkeit einer
wirksamen therapeutischen Intervention
sollten in die Entscheidung flr einen még-
lichen primaren Einsatz einflieBen. Fur
den Erfolg der topischen Therapie ist an
einen frihzeitigen Start der Anwendung
zu denken.
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Lidocain unterbindet Gber eine Blocka-
de der spannungsabhangigen Natrium-
kandle die Entstehung von ektopen
Aktionspotenzialen Uber eine Blockade
der Natriumkanale. Das Lidocain-Pflaster
ist allerdings nur zur Linderung der Sym-
ptome neuropathischer Schmerzen nach
einer Herpes-Zoster-Infektion bei Erwach-
senen zur Mono- oder Kombinationsthera-
pie zugelassen. Die aktuelle DGN-Leitlinie
vom Mai 2019 empfiehlt es grundsatzlich
als Zweitlinientherapie bei lokalisierten
neuropathischen Schmerzen, bei PZN sei
der primare Einsatz zu erwagen.”

Bei Verwendung des 5 %-Lidocain-Pflas-
ters sollte bei nicht zufriedenstellender
Schmerzlinderung direkt der Wechsel
auf eine systemische Therapie erfolgen
oder zunachst eine topische Therapie mit
8 %-Capsaicin in Erwdgung gezogen wer-
den. Auch eine Kombination aus topischer
und systemischer Therapie kann sinnvoll
oder notwendig sein.

Laut aktueller DGN-Leitlinie fir Diagnostik
und Therapie in der Neurologie kann das
Capsaicin-Pflaster (179 mg) zur Thera-
pie neuropathischer Schmerzen jeglicher
Ursache empfohlen werden. Gerade bei
PZN sollte es bei multimorbiden alteren
Patient*innen als Mittel der ersten Wahl
verwendet werden, der Effekt sei bei gu-
ter Vertraglichkeit vergleichbar mit den
etablierten oralen Medikamenten. Es kann
die Allodynie, Dysasthesie abkirzen und
das Areal deutlich verkleinern, je friher es
angewendet wird. Bei lokalisierten neuro-
pathischen Schmerzen ist auch einem pri-
maren Einsatz der Vorzug zu geben.*°

Capsaicin ist ein selektiver Agonist des
TRPV1-Rezeptors (Transienter Rezeptor-
Potential-Kationenkanal der Unterfamilie
V Subtyp 1), der nach Applikation eines
Hochdosis-Pflasters (8 %) zu einer lang-
fristigen reversiblen Defunktionalisierung
nozizeptiver Afferenzen in der Haut fihrt.
Die chronische Applikation bewirkt eine
Degradation und damit verbunden einen
reversiblen Funktionsverlust der nozizep-
tiven Nervenendigungen in der Haut.* 43

Das Indikationsspektrum fir das Capsai-
cin-Pflaster (179 mg) umfasst alle periphe-
ren neuropathischen Schmerzatiologien
bei Erwachsenen. Nicht zuletzt deshalb
stellt die lokale Therapie mit hochdosier-
tem 8 %igem Capsaicin-Pflaster eine Alter-
native dar. In einem 2017 aktualisierten

Cochrane-Review*%4 zu neuropathischen
Schmerzen und PZN wurde in allen Stu-
dien eine Linderung des Schmerzes be-
richtet, einhergehend mit besserem Schlaf
und besserer Lebensqualitat.

Die Dauer der Applikation auf die maximal
schmerzenden Stellen (durch geschul-
tes Personal in der Praxis/Klinik) betr
30-60 Minuten, sie kann im Erfolgsfall alle
drei Monate wiederholt werden.

Als Nebenwirkung kénnen lokale Rétun-
gen und brennende Spontanschmerzen
auftreten, die durch die anfangliche Rei-
zung der Afferenzen entstehen, im Nor-
malfall aber nach 1-3 Tagen abklingen
und durch Vorbehandlung mittels Kiihlung
supprimiert werden kdnnen. Eine intensive
Aufklarung Gber diese nur vorlibergehend
auftretende Nebenwirkung ist von ent-
scheidender Bedeutung.

Lidocain-5%-Pflaster kann mangels guter
Studien entsprechend dem Cochrane-Re-
view# nicht als Schmerzmittel der ers-
ten Wahl bei PZN oder neuropathischem
Schmerz empfohlen werden.

ERGANZENDE THERAPIEOPTIONEN

Die besprochenen Therapieformen kon-
nen durch eine Transkutane Elektrische
Nerven-Stimulation (TENS), Akupunk-
tur und physikalische Therapie begleitet
werden.

In einer Studie konnte gezeigt werden,
dass rechtzeitig angewendete TENS das
Auftreten einer PZN minimiert.** Es fehlt
aber noch an weiteren Studien, die dieses
Ergebnis bestatigen. In einem systemati-
sierten Review konnte keine Uberlegen-
heit der Akupunktur zu einer systemischen
Therapie festgestellt werden.*

Die Behandlung des akuten Zoster-as-
soziierten Schmerzes sollte eine optimale
Schmerzbesserung bzw. mindestens eine
Schmerzreduktion auf ein fur die Pati-
ent*innen tolerierbares Level zum Ziel
haben. Nachkontrollen werden auch nach
Abheilung der Hautlasionen empfohlen,
um eine Chronifizierung eines neuropa-
thischen Schmerzes zu vermeiden.

In seltenen Fallen kann es trotz multimo-
daler Behandlung zu einer nicht adaqua-
ten Schmerzreduktion kommen. In diesem
Fall sind eventuell invasive MaBnahmen
notwendig. Bei einem Zoster im Gesichts-
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bereich ist an eine ultraschallgezielte
Stellatumblockade zu denken, die man in
Serien bis zu 10 Mal mit einem Lokalan-
asthetikum wie Bupicain 0,5 % durchfthrt.
Bei einem thorakalen Zoster kann man
ultraschallgestitzte Interkostalblocka-
den in Serie mit einem Lokalanasthetikum
durchflhren. In einer Metaanalyse konnte
gezeigt werden, dass die Anwendung von
Nervenblockaden - unter Verwendung von
Lokalanasthetika und/oder Steroiden - bei
Patient*innen, bei denen innerhalb von
drei Wochen die Diagnose Zoster gestellt
wurde, die Inzidenz einer PZN nach drei,
sechs und zwdlf Monaten signifikant ge-
senkt werden konnte.*® In einer weiteren
Subgruppen-Analyse zeigte sich, dass vor
allem die epidurale und paravertebrale
Nervenblockade sowie die wiederholte
(und nicht die Einzel-)Blockade eine sig-
nifikante Senkung der Inzidenz einer PZN
bewirkten.*®

In einer retrospektiven Untersuchung
von 227 Fallen mit Zoster-assoziierten
Schmerzen konnte gezeigt werden, dass
die Kombination aus systemischer Stan-
dardtherapie und epiduraler Nervenblo-
ckade sowohl bei akuten als auch bei chro-
nischen Zoster-assoziierten Schmerzen
eine bis zu funffach héhere Wahrschein-
lichkeit einer erfolgreichen Schmerzbe-
handlung und eine bis zu dreifach héhere
Wahrscheinlichkeit einer vollstandigen
Remission als die singuldre Standardthe-
rapie hatte.#’

Sollten auch diese Blockaden nicht effek-
tiv sein, kann an eine Spinal Cord Stimula-
tion (SCS) bzw. an eine intrathekale Pum-
penimplantation mit Zikonotid gedacht
werden.*® Beide Verfahren kommen nur
nach einer positiven Testphase zum per-
manenten Einsatz. Die Neuromodulation
ist ein minimalinvasives operatives Ver-
fahren, das in zwei Schritten angewen-
det wird. Vorab findet eine Probephase
statt, bei der epidurale, Dorsal Root bzw.
subkutane Elektroden extern ausgelei-
tet werden.*® Die Patient*innen mussen
in einer ein- bis dreiwdchigen Testphase
entscheiden, ob ein solches Verfahren
ihren chronischen Schmerz um mehr als
50 Prozent reduziert. Erst dann wird in
einer zweiten Sitzung in Lokalandsthe-
sie das Aggregat (nicht wiederauflad-
bar oder aufladbar) implantiert. Welches
Aggregat eingesetzt wird, ergibt sich aus
dem Stromverbrauch in der Testphase und
nach Indikation.


Prof. Sator
Notiz
Erfolgsfall weg 
kann alle 3 Monate bis zu einem Jahr d


Im Vorfeld sind neben LWS/BWS/HWS-
MRI ein neurologischer Status und eine
psychologische Testung wie oben beschrie-
ben notwendig. Die Patient*innen dirfen
sich in keinem laufenden Pensionsverfah-
ren befinden und mussen sich verpflichten,
weiter in einem multimodalen Setting teil-
zunehmen. Zusatzlich erfolgt auch in dieser
Phase oft eine berufliche Umschulung oder
Resozialisierung.
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Prophylaxe, Diagnose, Therapie der Post-Zoster-Neuralgie

1. Welche Aussagen, betreffend Risikofaktoren fiir die Entwicklung Post-Zoster-neuropathischer Schmerzen,
sind richtig? (drei richtige Antworten)
a) Mannliches Geschlecht L]
b) Alter [ ]
¢) Verlaufsdauer [ ]
d) Weibliches Geschlecht [ ]
2. Welche Aussagen, die Zosterinfektion betreffend, sind richtig? (zwei richtige Antworten)
a) Die altersspezifische Inzidenz weist einen steilen Anstieg nach dem 50. Lebensjahr auf. [ ]
b) Frauen sind haufiger betroffen. [ ]
c) Eine Zosterinfektion manifestiert sich bevorzugt in den distalen Abschnitten der unteren Extremitaten. [ ]
d) Schmerzen breiten sich von distal nach proximal aus. [ ]
3. Welche Diagnoseverfahren zur Schmerzerfassung stehen zur Verfligung? (drei richtige Antworten)
a) painDETECT®-Fragebogen [ ]
b) Numerische Rating-Skala [ ]
¢) Mini-Mental-Status-Test (MMST) [ ]
d) ,DN4“-Fragebogen oder der General Pain Screener (GPS) [ ]
4. Welche Opioide werden zur Behandlung des akuten Zosters bei dlteren Patient*innen eingesetzt?
(drei richtige Antworten)
a) Hydromorphon [ ]
b) Buprenorphin [ ]
¢) Methadon [ ]
d) Tramadol [ ]
5. Welche Aussagen, die Schmerzbehandlung betreffend, sind richtig? (drei richtige Antworten)
a) Antikonvulsiva wirken auf neuronale Kalziumkanale (Gabapentin, Pregabalin). [ ]
b) Topische Anwendung mit Capsaicin ist eine Therapieoption. [ ]
c) Die Schmerzen bei PZN weisen eher einen nozizeptiven Charakter auf. [ ]
d) Antidepressiva verursachen Mundtrockenheit. [ ]
6. Geeignete Medikamente zur Behandlung von PZN-Schmerzen sind: (zwei richtige Antworten)
a) NSAR [ ]
b) Pregabalin [ ]
¢) Fentanyl-Pflaster [ ]
d) Amitryptilin [ ]
7. Geeignete Verfahren bei Allodynie und topisch anwendbar zur Behandlung neuropathischer Schmerzen sind:
(zwei richtige Antworten)
a) Paracetamol und Antidepressiva wie SNRI [ ]
b) Lidocain 5%-Pflaster [ ]
¢) Antikonvulsiva und Paracetamol [ ]
d) Capsaicin 8 %-Pflaster [ ]
8. Welche Aussagen beziiglich eines invasiven Verfahrens sind richtig? (zwei richtige Antworten)
a) Zeigen konventionelle Therapien eine ausreichende Wirksamkeit, kdnnen invasive Verfahren wie etwa
die Spinal Cord Stimulation (SCS) zum Einsatz kommen. [ ]
b) Zeigen konventionelle Therapien keine ausreichende Wirksamkeit, stehen invasive Verfahren wie etwa
die Spinal Cord Stimulation (SCS) oder die Dorsal Root Ganglion Stimulation zur Verfigung. [ ]
c) Bei Versagen aller bisherigen Therapieoptionen kann Zikonotid, ein N-Typ-Kalziumkanalblocker,
zur Anwendung kommen. L]
d) Eininvasives Verfahren stellt eine First-Line-Therapieoption dar. [ ]
9. Welche Voraussetzungen miissen fiir den Einsatz von invasiven Verfahren gegeben sein? (zwei richtige Antworten)
a) Die Patient*innen befinden sich in einem laufenden Pensionsverfahren. [ ]
b) Die Patient*innen verpflichten sich, weiter in einem multimodalen Setting teilzunehmen. [ ]
¢) Bei SCS und IT-Pumpe muss im Vorfeld eine positive Testphase stattfinden. [ ]
d) Vor einem invasiven Verfahren ist keine Abklarung bzw. Testung notwendig. [ ]
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