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Gehtest zuriickgelegt wurde, sowie die
forcierte Vitalkapazitdt (% vom Soll-
wert) in aufrechter Haltung.

Studienergebnis

Nach 78 Wochen hatte in der mit Alglu-
cosidase alfa behandelten Gruppe die
Gehstrecke im 6-Minuten-Gehtest zuge-
nommen. In der Plazebo-Gruppe hatte
die forcierten Vitalkapazitdt abgenom-
men. Fiir beide MessgréBen bestand ein
signifikanter Unterschied zwischen der
Alglucosidase-alfa- und der Plazebo-
Gruppe (Tab. 1).

Als weitere Parameter wurden die Mus-
kelkraft in Armen und Beinen, der maxi-
male inspiratorische und exspiratorische
Druck und die kérperliche Leistungsfa-
higkeit gemdl3 SF-36-Fragebogen (phy-
sische Komponente) ermittelt. Lediglich
beim maximalen exspiratorischen Druck
ergab sich ein signifikanter Unterschied
zugunsten von Alglucosidase alfa.

Neuropathische Schmerzen

In beiden Studiengruppen traten uner-
wiinschte Wirkungen (UAW), schwe-
re UAW, behandlungsrelevante UAW
sowie mit der Infusion zusammenhén-
gende Reaktionen in einer vergleich-
baren Haufigkeit auf. In der Regel
zeigten diese Ereignisse einen leich-
ten oder moderaten Verlauf. Einige Ne-
benwirkungen wurden allerdings nur
im Verum-Arm beobachtet, jeweils mit
einer Haufigkeit von 5 bis 8 %. Dazu
zéhlten anaphylaktische Reaktionen,
mit der Infusion in Verbindung stehen-
de Urtikaria, Gesichtsrétung, Hyper-
hidrose, Schmerzen in der Brust, Er-
brechen sowie ein erhhter Blutdruck.
Fiinf Patienten aus der Alglucosidase-
alfa-Gruppe und vier Patienten aus der
Plazebo-Gruppe brachen die Studie ab.

Fazit
Die vorliegenden Daten belegen eine
positive, wenn auch bescheidene

Kurze Applikation von Capsaicin bewirkt
dreimonatige Schmerzlinderung

Periphere neuropathische Schmerzen entstehen nach Schadigung peripherer

Nervenfasern; sie sind komplex und schwierig zu therapieren. Die Patienten

bediirfen einer am individuellen Beschwerdebild ausgerichteten Behandlung.

Ein Pflaster mit hochdosiertem Capsaicin (8 %) erweitert nun die therapeu-

tischen Méglichkeiten um eine besonders lang wirksame Behandlungsoption,

die auf einer Veranstaltung anlasslich des Deutschen Schmerz- und Palliativ-

tags in Frankfurt vorgestellt wurde [1]: nach einmaliger Anwendung des

Pflasters werden die Nozizeptoren fiir drei Monate deaktiviert.

Neuropathische Schmerzen entstehen
als direkte Folge einer Lasion oder Er-
krankung des somatosensorischen Sys-
tems. Die Nervenschiddigung kann
sowohl Strukturen in Gehirn und Rii-
ckenmark (zentrale Neuropathie) als
auch periphere Nerven (periphere Neu-
ropathie) betreffen und dementspre-
chend zu einem unterschiedlichen kli-
nischen Bild fiihren. Die Privalenz fiir
neuropathische Schmerzen insgesamt
liegt weltweit zwischen 3 und 8 %. Zu
den haufigsten Ursachen der Nerven-
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schidigung zdhlen Herpes-Zoster-In-
fektionen, Diabetes mellitus und HIV-
Infektionen.

Periphere neuropathische Schmerzen
sind durch chronisch brennende oder
stechende Schmerzen gekennzeich-
net, hdufig auch durch einschieende,
attackenartige Schmerzen oder Dysés-
thesien. Bei einigen Patienten lassen
sich selbst durch normalerweise nicht
schmerzhafte Reize Schmerzen her-
vorrufen (Allodynie). So kann das Be-
streichen des Hautareals mit einem
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Wirkung von Alglucosidase alfa auf
die zurtickgelegte Wegstrecke und
die Lungenfunktion bei Patienten mit
spéter Pompe-Krankheit. Dies deu-
tet auf eine Stabilisierung der proxi-
malen GliedmaBen und eine Stirkung
der Atemmuskulatur hin. Allerdings
wurden die Ergebnisse in einem klei-
nen Patientenkollektiv gewonnen.
Um die Progression einer klinisch

so heterogenen Erkrankung richtig
beurteilen zu kénnen, sind deshalb
weitere Studien mit einer lingeren
Nachbeobachtungszeit nétig.
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Wattestdbchen oder mit dem Finger
Schmerzsensationen erzeugen. Die je-
weiligen Empfindungen der Patienten
hiangen davon ab, welche Fasersysteme
betroffen sind. Bei einer Schiadigung
von A-beta-Fasern klagen die Patienten
hiufig tiber ein pelziges Gefiihl, Krib-
beln oder ein Gefiihl des Eingeschniirt-
seins. Wenn A-delta- oder C-Fasern ge-
schidigt sind, herrschen in der Regel
brennende Dysisthesien vor.

So wie die Symptomatik erhebliche in-
terindividuelle Unterschiede aufweist,
ist auch das therapeutische Vorgehen in
hochstem MaBe individuell. Die Aus-
wahl der Medikation richtet sich nach
der zugrundeliegenden Schmerzentitét
und der Symptomkonstellation sowie
nach den Komorbiditdten. Bisher be-
steht in der Therapie neuropathischer
Schmerzen ein erheblicher ungedeckter
Bedarf. Zahlreiche Patienten werden
mit nichtsteroidalen Antirheumatika be-
handelt, obschon es keine Evidenz fiir
ihre Wirksamkeit in dieser Indikation
gibt und ihr Einsatz mit einem Risiko
gastrointestinaler Nebenwirkungen ver-
bunden ist.
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Capsaicin: Wirkung in der Peripherie
Eine neue Moglichkeit zur Behandlung
peripherer neuropathischer Schmerzen
bei nichtdiabetischen erwachsenen Pa-
tienten ist ein Pflaster mit hochdosier-
tem Capsaicin (8 %, Qutenza™). Nach
Applikation stimuliert der Wirkstoff
den TRPV1(Transient receptor poten-
tial vanilloid 1)-Rezeptor auf kutanen
Nervenfasern [2]. Die hohe Dosis von
Capsaicin fithrt nach einer initialen
Schmerzzunahme zu einem reversiblen
Funktionsverlust der nozizeptiven Af-
ferenzen und bewirkt so eine Schmerz-
linderung. Der Wirkstoff ist in ein mo-
dernes kutanes Applikationssystem
eingebettet, das eine rasche Freisetzung
und Aufnahme in die Haut erméglicht.
Die Hautstelle im Bereich der schmerz-
haften Korperregion, auf die das Pfla-
ster aufgeklebt werden soll, wird vor der
Applikation mit einem topischen Lo-
kalanisthetikum vorbehandelt, um die
Nervenfasern kurzfristig auszuschalten
und die Schmerzwirkung der TRPV1-
Stimulation zu reduzieren. Das Pflaster
wird nach 30 Minuten (im Bereich des
FulBles) beziehungsweise 60 Minuten
(am Rumpf) wieder entfernt [3].

Die analgetische Wirksamkeit des neu-
en Pflasters wurde bei Patienten mit
postherpetischer Neuralgie (PHN) und
HIV-assoziierter distal sensorischer
Polyneuropathie (HIV) nachgewiesen
[4, 5]. In den Studien fiihrte die ein-
malige Applikation zu einer gegen-
iiber einem Kontrollpflaster (mit nied-
rig dosiertem Capsaicin) signifikanten
Schmerzreduktion (primérer End-
punkt: Verdnderung des durchschnitt-
lichen Schmerzes innerhalb der letz-
ten 24 Stunden, gemessen als NPRS
Score [numeric pain rating scale] tiber
Woche 2—-8 [PHN] bzw. Woche 2—-12
[HIV], gegeniiber dem Ausgangswert).
Die Wirkung setzte bereits in der ersten
Woche ein und blieb sowohl bei Patien-
ten mit postherpetischer Neuropathie als
auch bei Patienten mit HIV-assoziierter
Neuropathie tiber 12 Wochen erhalten
(Abb. 1).

Bei Patienten mit postherpetischer Neu-
ropathie betrug die mittlere Schmerz-
reduktion in Woche 2—8 29,6 % (Kont-
rolle: 19,6 %; p<0,001), und 44 % der
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Abb. 1. Schmerzlinderung nach einma-
liger Applikation eines hochdosierten
Capsaicin-Pflasters bzw. eines Kontroll-
pflasters mit 0,04 % Capsaicin bei Patien-
ten mit postherpetischer Neuropathie.
*p<0,05; tp<0,01; ¥p<0,001 [nach 4]

Patienten erreichten eine Schmerzlin-
derung um mindestens 30 % in den Wo-
chen 2—-12 [4].

Bei der Anwendung des Pflasters ist
Vorsicht geboten, sie sollte daher von
einem Arzt oder einer medizinischen
Fachkraft unter Aufsicht eines Arztes
durchgefiihrt werden. Akute Schmer-
zen wihrend und nach der Behandlung
konnen durch 6rtliche Kiithlung oder mit

Hypertonie und Demenz

oralen Analgetika (z. B. kurzwirksamen
Opioiden) behandelt werden. Bei Be-
darf kann die Anwendung alle 90 Tage
wiederholt werden [3].
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Konnen Angiotensin-Rezeptorblocker die
Entwicklung einer Demenz verhindern?

Die regelméaBige Einnahme von Angiotensin-Rezeptorblockern reduziert im

Vergleich zu ACE-Hemmern und anderen Antihypertensiva die Entwicklung

einer Demenz und das Fortschreiten einer bereits bestehenden Demenz.

Diesen Schluss lasst eine groBBe Kohortenstudie aus den USA zu.

Demenzen nehmen mit zunehmender
Alterung der Bevdlkerung zu. Neben
der Alzheimer-Demenz spielt die vas-
kuldre Demenz hier die wichtigste Rol-
le. Substanzen, die das Renin-Angio-
tensin-System beeinflussen spielen eine
immer wichtigere Rolle in der Behand-
lung der arteriellen Hypertonie. Es gibt
auch Angiotensin-Rezeptoren im Ge-
hirn, so dass immer wieder postuliert
wurde, dass Angiotensin-Rezeptorblo-
cker (Candesartan, Irbesartan, Losartan,
Telmisartan, Valsartan) moglicherweise
die Sekundirschidden bei der Entwick-
lung einer Demenz reduzieren konnten.
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Vor diesem Hintergrund wurde in einer
Kohortenstudie der Zusammenhang
zwischen der Art der antihypertensiven
Medikation und dem Risiko fiir den Be-
ginn einer Demenz untersucht.

Studiendesign

Die Studie stiitzt sich auf die Datenba-
sis der amerikanischen Veterans Affairs
Administration aus den Jahren 2002 bis
2006. In der Datenbasis, die insgesamt
7,3 Millionen Personen umfasst, wur-
den 11500 Personen identifiziert, die
bei Studienbeginn mindestens 65 Jahre
(im Durchschnitt 74-75 Jahre) alt waren
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