
K
ei

n 
N

ac
hd

ru
ck

, k
ei

ne
 V

er
öf

fe
nt

lic
hu

ng
 im

 In
te

rn
et

 o
de

r I
nt

ra
ne

t o
hn

e 
Zu

st
im

m
un

g 
de

s 
Ve

rla
gs

!

©
 W

is
se

ns
ch

af
tli

ch
e 

Ve
rla

gs
ge

se
lls

ch
af

t S
tu

ttg
ar

t, 
D

ow
nl

oa
d 

vo
n:

 w
w

w
.p

pt
-o

nl
in

e.
de

Psychopharmakotherapie  21. Jahrgang · Heft 3 · 2014128

Referiert & kommentiert

Rückenschmerzen sind ein sehr häu-
figes Krankheitsbild. 70 bis 85 % aller 
Menschen leiden mindestens einmal im 
Leben an Rückenschmerzen; 85 % von 
ihnen entwickeln Rezidive [1]. Zwi-
schen 60 und 70 % der Patienten mit 
akuten Rückenschmerzen werden nach 
sechs Wochen ohne spezifische thera-
peutische Maßnahmen wieder schmerz-
frei [1]. Obschon bei den meisten 
Rückenschmerz-Patienten nozizeptive 
Komponenten das Schmerzgeschehen 
determinieren, sind bei einigen Patien-
ten neuropathische Komponenten betei-
ligt oder stehen sogar im Vordergrund. 
Eine Erhebung aus Deutschland deutet 
darauf hin, dass die Behandlungskosten 
für Patienten mit überwiegend neuro-
pathischen Rückenschmerzen um 67 % 
höher sind als die Behandlungskosten 
rein nozizeptiver Rückenschmerzen [2].
Nozizeptiver Schmerz entsteht infol-
ge einer Reizung von ansonsten intak-
ten Nozizeptoren. Das Nervengewebe 
selbst ist ebenfalls intakt. Neuropathi-
sche Schmerzen hingegen entstehen 
nach einer Schädigung oder Erkran-
kung somatosensorischer Nervenstruk-
turen im peripheren oder im zentralen 
Nervensystem [3]. Die Patienten leiden 
häufig unter brennenden Schmerzen, 
einschießenden Schmerzattacken oder 
unter evozierten Schmerzen, die bereits 
durch eine Berührung ausgelöst werden 
können (Allodynien).

Neuropathische Elemente sicher 
erkennen
Um Fehlbehandlungen zu vermeiden 
und Patienten mit Rückenschmerzen 
einen langen Leidensweg zu ersparen, 

ist eine Differenzierung der zugrunde-
liegenden Schmerzmechanismen ent-
scheidend. Die charakteristischen neu-
ropathischen Symptome mit negativen 
und positiven Phänomenen helfen bei 
der Diagnosestellung. Darüber hinaus 
kann auch der Einsatz validierter Frage-
bögen dazu beitragen, Schmerzsyndro-
me im klinischen Alltag differenziert 
zu charakterisieren und neuropathische 
Mechanismen zu identifizieren. Mittels 
des painDetect®-Fragebogens (www.
pain-detect.de)  werden mit sieben Fra-
gen unterschiedliche Schmerzqualitäten 
definiert. In einer epidemiologischen 
Studie zeigte sich bei einer heterogenen 
Kohorte von 8000 Patienten mit Rü-
ckenschmerzen unter Einsatz des Fra-
gebogens, dass 37 % der Patienten an 
neuropathisch bedingten Schmerzen lit-
ten [4]. Bei weiteren 27,7 % der Patien-
ten konnte das Vorliegen eines neuro-
pathischen Schmerzes nicht eindeutig 
geklärt werden. Außerdem ließ die Er-
hebung die These zu, dass Patienten 
mit neuropathischen Rückenschmerzen 
eine höhere Schmerzintensität haben 
und häufiger psychische Komorbiditä-
ten wie Depression, Angst und Schlaf-
störungen aufweisen [4]. Aufgrund 
ähnlicher sensorischer Symptomprofi-
le lassen sich Rückschmerz-Patienten 
mithilfe des Fragebogens in Subgrup-
pen einteilen, was eine individualisierte 
Therapie ermöglichen könnte [5].
Neuropathische Rückenschmerzen 
müssen gezielt behandelt werden. Mit 
Pregabalin steht eine Substanz zur 
Verfügung, die sowohl bei periphe-
ren als auch bei den besonders schwer 
behandelbaren zentralen neuropa-

thischen Schmerzen eingesetzt wer-
den kann und darüber hinaus anxioly-
tisch wirkt [6]. In einer offenen Studie 
bei Patienten mit diabetischer Poly
neuropathie (n = 4633), neuropathi-
schen Rückenschmerzen (n = 3800) 
und Tumor-assoziierten neuropathi-
schen Schmerzen (n = 345) führte Pre-
gabalin (150–600 mg/Tag) bei den Rü-
ckenschmerzpatienten bereits innerhalb 
einer Woche zu einer signifikanten 
Schmerzlinderung (Abb. 1); die Patien-
ten litten seit durchschnittlich 3,9 Jah-
ren an Rückenschmerzen. Nach sechs 
Wochen erreichten über zwei Drittel der 
Patienten eine Schmerzreduktion um 
≥ 50 %. Die analgetische Wirkung war 
von einer Verbesserung des Schlafs be-
gleitet [7].

Fazit
Eine adäquate Behandlung von Rü-
ckenschmerzen setzt die Unterschei-
dung von nozizeptiven und neuro-
pathischen Komponenten voraus. 
Im Rahmen einer ausführlichen 
Schmerzanamnese sollte der Patient 
daher immer nach neuropathischen 
Qualitäten des Schmerzes gefragt 
werden.

Quelle
Prof. Dr. Ralf Baron, Kiel; Priv.-Doz. Dr. Rainer 
Freynhagen, Tutzing; Prof. Dr. Thomas Tölle, 
München; Satellitensymposium „Der Rücken-
schmerz nervt?!“, veranstaltet von Pfizer Pharma 
GmbH im Rahmen des DGN-Kongresses, Dres-
den, 19. September 2013.

Chronische Rückenschmerzen

Nozizeptive und neuropathische Komponenten 
voneinander abgrenzen

Bei chronischen Rückenschmerzen kommen häufig unterschiedliche schmerz-

verursachende Pathomechanismen zusammen. Um eine Mechanismen-orien-

tierte Therapie einzuleiten, ist es erforderlich, nozizeptive und neuropathische 

Schmerzkomponenten voneinander abzugrenzen und differenziert zu behan-

deln. Möglichkeiten der Diagnose und Therapie wurden auf einem von der 

Firma Pfizer veranstalteten Symposium im Rahmen des Kongresses der Deut-

schen Gesellschaft für Neurologie (DGN) erläutert.

Abb. 1. Wirkung von Pregabalin bei 
Patienten mit neuropathischem Rücken-
schmerz; Pregabalin-Dosis 215–222 mg 
entsprechend Therapieregime;* p < 0,05 
vs. Baseline [mod. nach 7]
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Weidenstetten

Ein wesentlicher pharmakologischer 
Mechanismus, der den meisten zuge-
lassenen Antidepressiva zugrunde liegt, 
ist die Modulation des Neurotransmit-
tersystems der Monoamine Noradrena-
lin, Dopamin oder Serotonin. Dies ist 
wahrscheinlich auch die Ursache für 
die vergleichbare Wirksamkeit und die 
ähnlich lange Behandlungsdauer von 
mehreren Wochen bis zum Eintreten ei-
ner Response. Die Einbeziehung neuer 
Wirkungsmechanismen in die Pharma-
kotherapie der Depression könnte zu ei-
nem deutlichen klinischen Fortschritt 
führen. 
Aus Einzelfallberichten und kleinen 
klinischen Studien mit wenigen Pati-
enten ist bekannt, dass die Behandlung 
mit Ketamin, einem NMDA-Rezeptor
antagonisten, bei Patienten mit einer 
Major Depression (einschließlich the-
rapieresistenter Depression), zu einer 
raschen Besserung führte. Die Besse-

rung trat bereits wenige Stunden nach 
einer einzelnen intravenösen Infusi-
on einer noch nicht anästhetisch wir-
kenden Dosis ein. Ziel der vorliegen-
den Studie war die Untersuchung der 
antidepressiven Wirksamkeit von Ke-
tamin bei einer relativ großen Gruppe 
von Patienten mit einer therapieresis-
tenten Depression. Als Plazebo-Kont-
rolle wurde Midazolam verwendet, um 
die Verblindung zu optimieren und den 
Einfluss unspezifischer Faktoren auf 
das Behandlungsergebnis zu minimie-
ren. Midazolam wird als Sedativum und 
zur Narkoseeinleitung eingesetzt. Keta-
min und Midazolam haben ähnlich lan-
ge Eliminations-Halbwertszeiten (etwa 
1,5 bis 3 Stunden) und zum Teil diesel-
ben unerwünschten Wirkungen (z. B. 
Schwindel, Übelkeit, Kopfschmerz, 
verminderte Konzentrationsfähigkeit) 
und ein schnelles Einsetzen der Wir-
kung (Sedierung). Die Untersuchung 

wurde zwischen November 2010 bis 
August 2012 von zwei Zentren in den 
USA durchgeführt.

Studiendesign
Eingeschlossen wurden Patienten im 
Alter von 21 bis 80 Jahren mit der Dia
gnose einer Major Depression nach 
DSM-IV und einer inadäquaten Res-
ponse auf die Behandlung mit wenigs-
tens drei Antidepressiva. Zusätzliches 
Einschlusskriterium war eine weitere 
depressive Episode in der Vorgeschich-
te oder das Vorliegen einer chronischen 
Episode mit einer Mindestdauer von 
zwei Jahren. Ausgeschlossen wurden 
unter anderen Patienten mit einer psy-
chotischen oder bipolaren Erkrankung 
in der Vorgeschichte und mit erhöh-
ter Suizidalität. Die gleichzeitige Ein-
nahme von Antidepressiva war nicht 
erlaubt. Sie wurden eine Woche bzw. 
vier Wochen (Fluoxetin) vor der Infu-
sion abgesetzt. Die Patienten wurden 
randomisiert im Verhältnis von 2 : 1 ei-
ner Behandlung mit einer intravenösen 
Infusion von Ketamin (0,5 mg/kg) oder 
Midazolam (0,045 mg/kg) über 40 Mi-
nuten zugeteilt. Nach der Aufnahme 
verbrachten die Patienten eine Nacht in 
der Klinik. Am nächsten Morgen wurde 
ein intravenöser Katheter gelegt und es 
wurden Puls, Blutdruck, Sauerstoffsät-
tigung des Blutes und EKG kontrol-
liert. Nach der Beurteilung der Wirk-
samkeit 24  Stunden nach der Infusion 
wurden die Patienten entlassen und als 
ambulante Patienten nach 48  Stunden, 
72 Stunden und sieben Tagen erneut be-
urteilt.
Primärer Wirksamkeitsparameter war 
die Änderung des MADRS-Scores vom 

Therapieresistente Depression

Schnelle antidepressive Wirkung von Ketamin

In einer doppelblinden Studie erhielten Patienten mit einer therapieresis-

tenten Depression eine einmalige Infusion von Ketamin, einem N-Methyl-D-

Aspartat(NMDA)-Rezeptorantagonisten, oder von Midazolam als Plazebo. 

Primärer Wirksamkeitsparameter war die Änderung im Score der Montgo-

mery-Åsberg Depression Rating Scale (MADRS) 24 Stunden nach der Gabe 

der Substanzen. Unter Ketamin war der Abfall des MADRS-Scores signifikant 

größer als unter Midazolam (p ≤ 0,001). Auch die Responserate (Anteil der Pa-

tienten mit einer Abnahme des MADRS-Scores von ≥ 50 %) war unter Ketamin 

höher als unter Midazolam (64 % vs. 28 %; p ≤ 0,006). Bis zu vier Stunden nach 

Infusion traten die bekannten unerwünschten Wirkungen von Ketamin auf, 

wie Schwindel, verschwommenes Sehen, Übelkeit und Unruhe.

( Mit einem Kommentar von Priv.-Doz. Dr. Dieter Angersbach


