Kasuistiken

Schmerz 2013 - 27:67-71

DOI 10.1007/s00482-012-1268-8

Online publiziert: 9. Dezember 2012

© Deutsche Schmerzgesellschaft e V. Published
by Springer-Verlag Berlin Heidelberg - all rights
reserved 2012

Anamnese

Eine 34-jahrige Patientin unterzog sich im
Frithjahr 2010 einer Halluxoperation am
rechten Fufl. Postoperativ kam es nach
14 Tagen zu einer Schwellung mit the-
rapierefraktdren Schmerzen (Metami-
zol und nichtsteroidale Antirheumatika)
im Bereich des rechten Vorfufies, die als
Wundinfektion gedeutet und iiber meh-
rere Wochen antibiotisch behandelt wur-
de. Zwei Monate spéter wurde die Patien-
tin mit starksten Schmerzen an unsere
Schmerzambulanz tiberwiesen.

Diagnose

Klinisch auffillig waren autonome, sen-
sorische und motorische Stérungen im
Bereich der distalen rechten unteren Ex-
tremitét: massive Schwellung des rechten
Fufles, die durch Orthostase und korper-
liche Belastung erheblich verstiarkt wur-
de; Hauttemperaturunterschied zwischen
betroffener (rechter Fuf kilter) und nicht
betroffener Seite; dunkel-livide Hautver-
farbung des rechten Fufles; gesteigertes
Haarwachstum im Bereich distal der Ope-
rationsnarbe sowie im Bereich der ers-
ten und zweiten Zehe; brennende Dauer-
schmerzen im Bereich des gesamten rech-
ten Fufles [visuelle Analogskala (VAS) 9]
mit Intensititssteigerung bei Belastung
(VAS 10); Allodynie und Hyperalgesie
beginnend proximal der Operationsnar-
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be und bis zum Grofizehengrundgelenk
reichend sowie im Bereich der Fuf3soh-
le; Hyposensibilitat der Grofizehe; deut-
liche Einschrankung der Beweglichkeit
mit beginnender Spitzfufistellung. Die
Operationsnarbe (entlang des Os meta-
tarsale I) war bland (B8 Abb. 1). Im pain-
DETECT"-Fragebogen zeigte sich eine
deutliche neuropathische Komponente
(Score: 19 Punkte). Der Befund der 3-Pha-
senknochenszintigraphie war kompatibel
mit der Verdachtsdiagnose eines kom-
plexen regionalen Schmerzsyndroms
(CRPS). Nach den modifizierten diag-
nostischen Kriterien der International
Association for the Study of Pain (IASP)

Abb. 1 > Akutes Sta-
dium 8 Wochen nach
Halluxoperation

fiir CRPS (Budapest-Kriterien) handelt es
sich hier um ein CRPS [4].

Im Rahmen einer Reoperation mit Os-
teosynthesematerialentfernung und Ar-
throlyse des rechten Grofizehengrundge-
lenks wurde festgestellt, dass ein N. digi-
talis dorsalis pedis adhésiv mit der Opera-
tionsnarbe verwachsen und nach plantar
verlagert war. Aufgrund dieser Nerven-
lasion wurde die Diagnose eines CRPS
Typ II gestellt.

Therapie und Verlauf

Geméf den Sl-Leitlinien der Deutschen
Gesellschaft fiir Neurologie und dem
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dort vorgeschlagenen Therapiealgorith-
mus [12] wurde 1-malig Bisphospho-
nat verabreicht, eine 4-wochige Steroid-
behandlung begonnen und eine Opioid-
therapie mit Tramadol etabliert. Parallel
wurde eine physikalische Therapie, pri-
mar eine Unterwassertherapie, eingelei-
tet und die Patientin in der Spiegelthera-
pie instruiert. Da diese Mafinahmen nicht
ausreichten, wurden 5 Wochen spiter eine
diagnostische Blockade des rechten lum-
balen Grenzstrangs auf Hohe der Lenden-
wirbelkorper 2, 3 und 4 mit Bupivacain
0,5% positiv und nachfolgend eine Al-
koholneurolyse durchgefiihrt. Es kam zu
einer Schmerzreduktion auf einen VAS-
Wert von 5 in Ruhe und 7 bei Belastung,
einem deutlichen Riickgang der Schwel-
lung und Hautverfirbung des rechten Fu-
Bes und zur Normalisierung des Bewe-
gungsumfangs im rechten oberen Sprung-
gelenk (8 Abb. 2).

Jedoch bestanden weiterhin brennen-
de neuropathische Schmerzen (VAS 5/7)
im Bereich der Fuf$sohle und bandférmig
am Dorsum pedis, die sich auch auf die
Erweiterung der medikamentésen The-
rapie unempfindlich zeigten, zuerst mit
trizyklischen Antidepressiva (Amitripty-
lin) und 2 Wochen spiter zusitzlich mit
Antikonvulsiva (Pregabalin, in der weite-
ren Folge in Kombination mit Lacosamid;
O Abb.3,4).

Die Patientin wurde daraufhin in
einer interdisziplindren Fallkonferenz
vorgestellt. Im Vordergrund des CRPS
Typ II stand der therapieresistente, die
Lebensqualitit deutlich beeintrachtigen-

Abb. 2 «Riickbildung
der autonomen Symp-
tomatik nach Therapie-
erweiterung

de neuropathische Schmerz. Eine psychi-
sche Komorbiditit wurde ausgeschlossen.

Im néchsten Schritt sollte der lokale
Restschmerz zusitzlich mit hochprozenti-
gem Capsaicin behandelt werden. Das An-
wendungsgebiet wurde an Ferse, gesam-
ter Fuf3sohle, Operationsnarbe, medialem
Fufiriicken und Innenkndchel mittels Al-
lodynietestung festgelegt. Eine Peridural-
anésthesie wurde 30 min vor der Applika-
tion angelegt (Periduralkatheter auf Ho-
he von L5/81, ,,single shot“ mit 8 ml Ro-
pivacain 0,75%). Ein 8%-Capsaicinpflas-
ter (Qutenza, Astellas, Osterreich) wur-
de schmerzfrei fiir die Dauer von 30 min
appliziert. Nach Capsaicingabe kam es zu
einer ausgepréagten Flare-Reaktion im ge-
samten Anwendungsgebiet von Capsai-
cin, mit Ausnahme des Bereichs der Ope-
rationsnarbe. Im Anschluf8 wurde ein Bo-
lus von 5 ml Ropivacain 0,2% verabreicht.
Der Periduralkatheter wurde 2 h spéter
nach einer nochmaligen Bolusgabe von
5 ml Ropivacain 0,2% entfernt.

Bis zu diesem Zeitpunkt war die Pa-
tientin ununterbrochen schmerzfrei. Nach
Abklingen der Periduralanasthesie traten
jedoch intensive, brennende Schmerzen
im Anwendungsbereich von Capsaicin
auf (VAS 8), die deutlich tiber dem Wert
vor der Capsaicinapplikation lagen. Trotz
wiederholter fraktionierter Behandlung
mit Piritramid i.v. und lokaler Kiithlung
mit Coolpacks bestanden diese Brenn-
schmerzen auch 12 h nach Auftreten fort.
Unter der Annahme einer unzureichen-
den Desensibilisierung wéihrend der Erst-
behandlung und Fortbestehen einer Sen-
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Zusammenfassung - Abstract

Abb. 3 A Verlauf des N. cutaneus dorsalis me-
dialis (7) und N. digitalis dorsalis pedis (2). Ver-
sorgungsgebiet des N. digitalis dorsalis pedis
(blau), Ansicht von ventral

Abb. 4 A Areal der Allodynie (orange), Ansicht
von ventral (Areal der Allodynie im Bereich der
FuBsohle hier nicht dargestellt)
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Zusammenfassung
Topisches Capsaicin 8% ist zur Behandlung
peripherer neuropathischer Schmerzen eta-
bliert. Bei einem komplexen regionalen
Schmerzsyndrom (CRPS) Typ Il handelt es
sich nach internationaler Definition um einen
neuropathischen Schmerz, sodass das Cap-
saicinpflaster einerseits eine Therapieoption
darstellt. Andererseits spricht jedoch das an-
erkannte Konzept, bei der Behandlung des
CRPS Schmerzreize zu vermeiden, gegen den
Einsatz von Capsaicin.

Wir berichten tiber den Verlauf einer
solchen Anwendung bei einer Patien-
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Ausgepragte Symptomverschlechterung
bei CRPS Typ Il nach einmaliger Applikation
eines hochprozentigen Capsaicinpflasters. Ein Fallbericht

tin, die nach einer Halluxoperation an
einem CRPS Typ Il mit therapieresistenten
neuropathischen Schmerzen litt. In

Folge einer einmaligen Behandlung mit
Capsaicin entwickelte sich ein ausge-
préagtes Rezidiv mit zentralnervésen Symp-
tomen.

Schliisselworter

Komplexes regionales Schmerzsyndrom -
Neuropathischer Schmerz - Neglect -
Capsaicin - Glukokortikoide

Abstract

Topical 8 % capsaicin is an established ther-
apeutic option for the treatment of periph-
eral neuropathic pain. In accordance with
the internationally accepted definition, com-
plex regional pain syndrome (CRPS) type Il is
a form of neuropathic pain so that capsaicin
plasters represent a treatment option. How-
ever, for the treatment of CRPS it is recom-
mended that painful stimuli should be avoid-
ed but capsaicin induces a strong nociceptive
stimulation and so its use is at present con-
troversial.

Pronounced symptom deterioration in complex regional pain
syndrome type Il after isolated application
of a highly concentrated capsaicin patch. A case report

We report on the course of such an appli-
cation in a patient who developed CRPS type
Il with intractable neuropathic pain after hal-
lux surgery. As a result of a single treatment
with capsaicin a pronounced recurrence de-
veloped with central nervous symptoms.

Keywords

Complex regional pain syndrome -
Neuropathic pain - Neglect - Capsaicin -
Glucocorticoids

sibilisierung der Transient-receptor-po-
tential-vanilloid(TRPV)-1-Rezeptoren
erfolgte am ndchsten Tag eine Wiederho-
lung der Capsaicinanwendung, diesmal
fiir die Dauer von 60 min. Die Prozedur
wurde erneut unter Periduralandsthesie
durchgefiihrt (,,single shot“ mit 8 ml Ro-
pivacain 0,75%, danach Ropivacain 0,2%
und Sufentanil 0,5 ug/ml kontinuierlich
mit einer Flussrate von 5 ml/h). Die Pa-
tientin war 30 min nach Beginn der Peri-
duralanésthesie schmerzfrei. Die Capsai-
cinanwendung konnte problemlos durch-
gefiihrt werden. Nach Ende der Appli-
kation wurde die riickenmarknahe Blo-
ckade fiir insgesamt 5 Tage weitergefiihrt
(Ropivacain 0,2% und Sufentanil 0,5 pg/

ml, 5 ml/h, schmerzfreie Patientin). Nach
Beendigung der Periduralanalgesie kam
es innerhalb von 10 Tagen zu einer deut-
lichen Besserung der peripheren neuro-
pathischen Schmerzen (an der Fuf3sohle:
VAS 0; am medialen Fufiriicken tiber den
Ossa metatarsalia I, II und III: VAS 3 in
Ruhe bzw. VAS 4 bei Mobilisation).

Im Verlauf der folgenden 4 Wochen
entwickelte die Patientin aber eine mas-
sive, nur schwer zu beherrschende Ex-
azerbation der Beschwerden: Wiederauf-
treten der brennenden Schmerzen an der
FuB8sohle und bandférmig am Fufdriicken
iiber den Ossa metatarsalia I, II und III
mit Intensititssteigerung auf VAS 8 so-
wohl in Ruhe als auch bei Mobilisation;
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Einschrankung des Bewegungsumfangs
im rechten oberen Sprunggelenk; ausge-
prégtes Pseudoneglect der rechten unte-
ren Extremitiat; deutliche depressive Ver-
stimmung. Die zuvor mobile Patientin
war in dieser Zeit nur mit Stiitzkriicken
mobil und setzte ihr rechtes Bein nicht
ein. In der quantitativen sensorischen
Testung konnte aber eine Ausdehnung
des Areals der Hyperalgesie und Allody-
nie nicht nachgewiesen werden. Die lo-
kale autonome Symptomatik blieb un-
verdndert: keine Schwellung, Hautverfar-
bung oder Anderung des Haarwachstums
(8 Abb.5).

Erneut wurde eine intensive multimo-
dale CRPS-Behandlung initiiert, die star-
ke Opioide (Oxycodon), eine tagliche Er-
go- und Spiegeltherapie, die Teilnahme
an einer Gruppentherapie zur Schmerz-
bewiltigung sowie eine intensive psycho-
therapeutische Behandlung beinhaltete.
Erst nach 3 Monaten konnte der Schmerz-
zustand vor der Capsaicinbehandlung er-
reicht werden. Das rechte Bein wurde
zwar wieder zeitweise mit voller Belas-
tung eingesetzt, das Gehen in Form einer
Acht oder auch Rechtskurven mit einem
Motorroller waren zu diesem Zeitpunkt
aber nicht méglich und verdeutlichten
die zentralnervose Beteiligung. Derzeit
ist das Schmerzniveau mit VAS 3 in Ruhe
stabil, langeres Stehen und Gehen verur-
sacht immer noch eine Zunahme der Be-
schwerden (VAS 6). Die Geh- und Koor-
dinationsstérungen sind normalisiert. Die
Patientin erhalt weiterhin 2-mal 150 mg/
Tag Pregabalin und 2-mal 10 mg/Tag Oxy-
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Abb. 5 < Unverander-
ter Lokalbefund 4 Wo-
chen nach Applikation
von Capsaicin

codon und betreibt tiglich Spiegel- und
Ergotherapie.

Diskussion

Capsaicin ist als 8%-Pflaster zur topischen
Anwendung fiir die Behandlung von pe-
ripheren neuropathischen Schmerzen zu-
gelassen. Capsaicin ist ein hoch selektiver
Agonist der TRPV1-Rezeptoren, die v. a.
auf C-Fasern ausgebildet sind. Die Ver-
wendung des Pflasters fithrt zunachst zur
Aktivierung dieser TRPV1-exprimieren-
den Nozizeptoren in Epidermis und Der-
mis. In der Folge kommt es zu einer rever-
siblen Herabsetzung der Empfindlichkeit
dieser kutanen Nozizeptoren [1], womit
auch zurzeit die Wirkung in der Schmerz-
therapie erklart wird.

Beim CRPS Typ II handelt es sich
nach internationaler Definition um einen
neuropathischen Schmerz. Die Datenlage
zur Anwendung von Capsaicin bei CRPS
ist sparlich. In diversen Therapieempfeh-
lungen fiir CRPS [3, 6, 11] wird iiber die
Wirksamkeit von lokal appliziertem Cap-
saicin berichtet. Allerdings beziehen sich
die Autoren v. a. auf eine Studie aus dem
Jahr 1998. Bei genauer Betrachtung die-
ser Arbeit fallt auf, dass von den dort an-
gefiihrten 10 Patienten mit therapieresis-
tenten neuropathischen Schmerzen nur
2 Patienten ein CRPS (Typ I) aufwiesen
[10]. Ansonsten finden sich in der Litera-
tur nur Fallberichte [2, 8] zur Anwendung
von Capsaicin bei CRPS Typ I, nicht je-
doch bei CRPS Typ II. Kontrollierte klini-
sche Studien existieren nicht.

In aktuellen evidenzbasierten Leit-
linien von 2010 zur Therapie bei CRPS
Typ I wird eine unzureichende Evidenz
(nur 1 Studie) fir die Effektivitit von to-
pischem, hochprozentigem Capsaicin
(5-10%) angefiihrt. Die Anwendung von
Capsaicin beruht nur auf Expertenmei-
nungen [7].

Zur Erklarung der Pathophysiologie
des CRPS wird eine Koexistenz mehrerer
Mechanismen diskutiert [5]: periphere
Sensibilisierung, Induktion einer neuro-
genen Entziindung, zentrale Sensibilisie-
rung, sympathisch vermittelte Schmer-
zen und kortikale Reorganisationsvorgan-
ge. Der entsprechende Anteil am Gesche-
hen kann dabei sowohl von Patient zu Pa-
tient, als auch zeit- und stadienabhingig
variieren [9].

In den Sl-Leitlinien der Deutschen Ge-
sellschaft fiir Neurologie von 2008 wird
beim CRPS moglichst frithzeitig eine
multimodale Therapie mit medikamento-
sen und nichtmedikamentésen Mafinah-
men empfohlen: Die Gabe von Bisphos-
phonaten (bei CRPS nach Frakturen) so-
wie Glukokortikoiden (bei akutem post-
traumatisch-entziindlichem CRPS) sind
die einzigen Empfehlungen mit einer ho-
hen Evidenz. Sympathikusblockaden ste-
hen aufgrund der zu geringen Evidenz
nicht mehr an erster Stelle der Therapie
und sollten nur bei sympathisch unter-
haltenen Schmerzen mit taktiler Allody-
nie durchgefithrt werden. Als Basismaf3-
nahmen werden die Physio- und Ergothe-
rapie sowie die Therapie neuropathischer
Schmerzen vorgeschlagen. Bei Therapie
neuropathischer Schmerzen im Rahmen
eines CRPS wird auf die entsprechende
Leitlinie verwiesen. Vor invasiven Thera-
pieverfahren sollte eine intensive Evalu-
ierung und Behandlung psychischer Ko-
morbidititen erfolgen [12].

In der 2010 erschienenen Publikation
einer niederlandischen multidisziplina-
ren Arbeitsgruppe wurden therapeuti-
sche Effekte bei CRPS Typ I anhand des
Literaturstudiums von Arbeiten beurteilt,
die zwischen 1980 und 2005 veréffentlicht
worden waren. Daraus wurden dann evi-
denzbasierte Leitlinien fiir die Behand-
lung entwickelt. In diesen Richtlinien wer-
den nur 4 Empfehlungen bzw. Aussagen
mit einem Evidenzlevel 1 angefiihrt:



== Die Evidenz in Bezug auf die Wirk-
samkeit von Kalzitonin ist wider-
spriichlich,

== Bisphosphonate haben eine vorteil-
hafte Wirkung auf Entziindungszei-
chen,

== 1.v.-Sympathikusblockaden haben kei-
nen zusatzlichen Nutzen im Vergleich
zu Placebo,

== Reserpin, Droperidol und Atropin
fihren zu keiner Schmerzlinderung.

Trotz einer groflen Vielfalt an Therapie-
moglichkeiten fiir das CRPS Typ I gibt es
einen Mangel an Daten [7].

Das multimodale Vorgehen im ge-
schilderten Fall orientierte sich an den
genannten Empfehlungen, erginzt durch
Evidenz zur Spiegeltherapie bei neuropa-
thischen Schmerzen sowie der positiven
diagnostischen Sympathikolyse. Fortbe-
stehende Schmerzen limitierten jedoch
das Therapieergebnis.

Eine Riickenmarkstimulation wurde
von der Patientin abgelehnt. Die Schmerz-
konferenz befiirwortete unter der Auflage
eines schmerzfreien Vorgehens den Ver-
such mit einem topischen Capsaicinpflas-
ter. Auch in den aktuellen Richtlinien zur
Therapie bei CRPS Typ I wird ausdriick-
lich empfohlen, die Anwendung von
hochprozentigem Capsaicin nur unter
einer Periduralandsthesie durchzufiih-
ren [7]. Dasselbe Vorgehen wurde bereits
in einer friheren Studie bei 10 Patienten
mit therapierefraktiren neuropathischen
Schmerzen und Applikation von hoch-
prozentigem Capsaicin (5-10%) berichtet
[10]. Wir fithrten unsere Behandlung so-
wohl in Periduralanisthesie als auch ge-
mafl Hersteller nach einer 1-stiindigen
Vorbereitung der betroffenen Hautstel-
len mit einem topischen Lokalanastheti-
kum (EMLA®-Creme 5%) durch. Ziel war
es, Behandlungsschmerzen und damit
eine eventuelle Verstiarkung vorhandener
Schmerzen zu vermeiden.

Der vorliegende Fall zeigt deutlich,
dass der periphere nozizeptive Behand-
lungsreiz zu einer erheblichen Aggra-
vierung des CRPS fiihrte. Neben der fiir
eine Capsaicinbehandlung untypischen
langfristigen Schmerzverstirkung ist das
rasch aufgetretene Neglect des betroffe-
nen Beins ein Hinweis auf die wesentli-

che Bedeutung zentraler Mechanismen
bei unserer Patientin.

Bemerkenswert ist, dass selbst eine
mehrstiindige Periduralanésthesie zur
Unterdriickung der Schmerziibertragung
ins Zentralnervensystem nicht ausreichte.

Weitgehend akzeptiert ist das Kon-
zept einer niedrigschwelligen, moglichst
schmerzarmen Behandlung des CRPS.
Im vorliegenden Fall 16ste Capsaicin star-
ke Schmerzen aus.

Dies ist der erste Fall einer Anwendung
von hoch dosiertem Capsaicin bei einer
Patientin mit CRPS Typ II mit nachfol-
gender, erheblicher Verschlechterung der
Erkrankung. Eine Anwendung von hoch
dosiertem Capsaicin bei Patienten mit
CRPS Typ II birgt aus Sicht der Autoren
das Risiko einer Aggravierung der Sym-
ptomatik.

Fazit fiir die Praxis

Dies ist der erste Fall einer Anwendung
von hoch dosiertem Capsaicin bei einer
Patientin mit CRPS Typ Il und einer hier-
durch ausgeldsten erheblichen Ver-
schlechterung der Symptome. Trotz rii-
ckenmarksnaher Anasthesie wurden zen-
trale Mechanismen des Krankheitsge-
schehens durch die periphere Nozizep-
tion verstarkt.

Die Datenlage diverser Therapieempfeh-
lungen fiir Capsaicin bei CRPS ist stark li-
mitiert (eine einzige Arbeit, nur 2 Patien-
ten mit CRPS eingeschlossen). Fallberich-
te zur topischen Anwendung von Capsai-
cin liegen nur fiir CRPS Typ | vor.
Capsaicin 8% fiihrt bei Patienten mit
CRPS Typ Il méglicherweise zu einer
Krankheitsverschlechterung.
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