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Aktuelle Schmerztherapie onkologischer Patienten
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Zusammenfassung: Grundlagen: Wenngleich Schmerz eines
der hiufigsten Symptome bei Patienten mit fortgeschrittener
Tamorerkrankung ist, gibt es den ,,Krebsschmerz” als solchen
nicht. Schmerzen bei Krebspatienten konnen verschiedene Ur-
sachen und pathogenetische Mechanismen zugrunde liegen
und sowohl akuter als auch chronischer Natur sein.
Methodik: In einer Ubersicht werden die aktuellen Schmerz-
therapiekonzepte bei onkologischen Patienten zusammenge-
stelit.

Ergebnisse: Vor dem Beginn jeder Schmerzbehandlung muf
eine genaue Schmerzanalyse erfolgen und eine Schmerzdia-
gnose gestellt werden, bevor ein Behandlungskonzept entwik-
kelt werden kann. Wegen der besonderen Situation des Krebs-
kranken sollte die Schmerztherapie nach Moglichkeit von psy-
chosozialen MaBinahmen begleitet sein. Das multimodale und
interdisziplinire Therapiekonzept beinhaltet daher meist eine
Kombination mehrerer Verfahren, sowohl palliative MafBnah-
men am erkrankten Organ (Operation, Chemo-, Radio- und
Hormontherapie) als auch die symptomatische Schmerzbe-
kimpfung. Wichtig ist ein rechtzeitiger Behandlungsbeginn
nach WHO-Stufenschema mit oraler Analgetikagabe. Gegebe-
nenfalls konnen Opioide auch parenteral bzw. riickenmarksnah
mittels Katheders (epidural, intrathekal oder intraventrikuliir)
appliziert werden. Wenn der Schmerz segmental begrenzt auf-
tritt, sollten bereits friihzeitig entsprechende temporire oder
definitive (neurolytische) regionale Blockaden eingesetzt werden.
SchluBifolgerungen: Nur noch in duBierst seltenen Fiillen miis-
sen dekomprimierende und destruierende neurochirurgische
Eingriffe als letzter Ausweg zur Schmerztherapie durchgefiihrt
werden. Nichtinvasive Verfahren wie TENS (transkutane elek-
trische Nervenstimulation), physikalische Therapie, Akupunk-
tur und psychologische Verfahren k6nnen mit gutem Erfolg be-
gleitend zur Symptomlinderung beitragen.

(Acta chir. Austriaca 1999;31:91-94)

Current Pain Management in Cancer Patients
Summary: Background: Pain often occurs in cancer patients
and its treatment has to be according to the general guidelines for
pain relief. As so-called cancer pain maybe caused by various
mechanisms and can have both acute and chronic components, a
detailed pain assessment followed by an at least preliminary pain
diagnosis is necessary prior to symptomatic treatment. Many op-
tions for the therapy of cancer pain exist, and in most cases a
proper combination of invasive and non-invasive approaches has
to be chosen.

Methods: The current concepts of pain management in cancer
patients are reviewed.
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Results: Pain relief in cancer patients is commonly achieved by a
multimodal, multidisciplinary concept, which includes pallia-
tive therapy of the malign process (surgery, radiation, etc.) and
palliative symptomatic pain management. If the pain is well lo-
calized and restricted to certain peripheral parts of the body, spi-
nal, peripheral or symphathic nerve blocking (temporary using
local anesthetics) or permanent (using neurodestructive meth-
ods) may results in very good therapeutic effects. Analgesic
pharmacotherapy should be carried out orally according to
WHO guidelines for the treatment of cancer pain (so-called
WHO analgesic ladder). In case of side effects, opioids may be
alternatively applied via epidural or spinal catheters.
Conclusions: In any case additional options such as TENS, SCS,
physiotherapy, acupuncture or psychological approaches may be
beneficial. Only if all these options fail, also neurosurgical de-
structive procedures are to be considered a last resort.

Einleitung

Schmerz ist ein hiufiges und gefiirchtetes Begleitsymptom zu-
mindest bei fortgeschrittener Krebserkrankung. Hiufigkeit und
Intensitiit variieren in Abhingigkeit von Art und Stadium der
malignen Erkrankung. Bei 30 bis 40% der Patienten sind
Schmerzen bereits zum Zeitpunkt der Diagnosestellung vorhan-
den, in fortgeschrittenem Stadium erhéht sich die Hiufigkeit auf
60 bis 100%. Bestimmte Malignome sind hiufiger als andere
mit Schmerzen vergesellschaftet (3, 10, 39).

,Krebsschmerz” ist jedoch keine Diagnose. Schmerzen bei
Krebspatienten konnen verschiedene Ursachen und pathogeneti-
sche Mechanismen zugrunde liegen und sie kénnen sowohl akut
als auch chronisch auftreten. Daher mufi vor Beginn der
Schmerzbehandlung eine genaue Schmerzanalyse durchgefiihrt
und eine Schmerzdiagnose gestellt werden, bevor ein Behand-
lungskonzept entwickelt werden kann. Nach ausfiihrlicher Ana-
mnese und korperlicher Untersuchung, Durchsicht der bisher er-
hobenen Befunde, Klirung der Lokalisation, Intensitit und Cha-
rakteristika der Schmerzen 4Bt sich meist entscheiden, ob die
Schmerzen durch den Tumor selbst, durch die Tumortherapie
bedingt, oder aber nicht mit dem Tumor assoziiert sind (8,
34, 39).

Durch direkte Gewebeschidigung bedingte, vom Tumor her-
vorgerufene Schmerzen stellen den Hauptanteil (60 bis 80%)
therapiebediirftiger Schmerzen bei erwachsenen Krebspatienten
dar (Knochen-/Weichteil-Infiltration, Kompression und Infiltra-
tion von Nerven-, Blut- und Lymphgefifien, Tumornekrose mit
konsekutiver Ulzeration und Perforation, Ausbildung von Hirn-
6dem). Therapiebedingte Schmerzen (Polyneuropathie, Mukosi-
tis, aseptische Knochennekrosen nach Chemotherapie, Strahlen-
dermatitis oder Fibrosierung von Nervengeflechten nach Che-
motherapie, Vernarbungen, Nervenldsionen, Entziindung nach
Operation) werden bei 10 bis 25% Tumorpatienten gefunden.
Tumorassoziierte Schmerzen konnen die Folge eines paraneo-
plastischen Syndroms, einer Pilzinfektion, von Herpes zoster
oder einer Postzosterneuralgie, einer Beinvenenthrombose oder
eines Dekubitalulkus darstellen und treten bei etwa 5 bis 20%
der Patienten auf. SchlieBlich klagen 3 bis 10% dieser Patienten
iiber tumor- oder therapieunabhingigen Schmerzen, wie Migri-
ne, degenerative Veridnderungen des Bewegungsapparates oder
Arthritis (10, 34, 39).

Schmerzen bei einer Krebserkrankung haben jedoch eine be-
sondere Bedeutung und Wertigkeit fiir den Patienten, denn
Krebsschmerz, sein Weiterbestehen und seine Zunahme werden
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Abb. 1. WHO-Stufenschema.
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Abb. 2. Erweitertes Stufenschema zur Tumorschmerztherapie.

vom Patienten zwangsldufig mit dem Fortschreiten seiner bosar-
tigen Erkrankung gleichgestelit. Bei dem Betroffenen werden
Verzweiflung, Depression und Resignation hervorgerufen, die
ihrerseits die Schmerzwahrnehmung verstirken. Unbehandelter
Schmerz Lifit das Leben nicht mehr lebenswert erscheinen und
ist ein wesentlicher Grund fiir den in unserer Gesellschaft wieder
artikulierten Ruf nach legalisierter Euthanasie bzw. aktiver Ster-
behilfe (37). Aber auch unabhingig von dieser Problematik soll-
te die Therapie von Krebsschmerzen in vielen Fillen von psy-
chosozialen MaBnahmen begleitet werden (22).

Therapieplanung

Das Therapiekonzept zur Krebsschmerzbehandlung schlief3t da-
her oft die Kombination mehrerer Verfahren ein (z. B. Strahlen-
therapie, Pharmakotherapie und psychosoziale Betreuung).

In Verlauf der Erkrankung kann es dabei zur Veriinderung der
Schmerzen kommen, die auch eine Anderung des Therapiekon-
zeptes erforderlich macht. Daher kann im Verlauf der Behand-
lung der Einsatz verschiedenster Verfahren indiziert sein, dem
ein multimodales und interdisziplindres Therapiekonzept am be-
sten gerecht wird (3, 8, 21, 22).

Wichtig ist ein rechtzeitiger Behandiungsbeginn, fiir den
grundsitzlich zwei Strategien zur Verfiigung stehen: die kausale
beziehungsweise palliative Therapie am erkrankten Organ selbst
(Operation, Chemo-, Hormon-, Strahlen- oder [sotopentherapie)
und die rein symptomatische Therapie, die nur der Schmerzbe-
kidmpfung dient und den Krankheitsprozef3 selbst nicht mehr be-
einflussen will und kann. Letztere ist die Doméne der systemi-
schen Pharmakotherapie mittels oraler, rektaler, sublingualer
oder parenteraler (i.v., s.c.) Analgetika (8, 15, 32, 35, 38, 42)
oder der riickenmarksnahen Therapie mittels Katheters (epidu-
ral, intrathekal, intraventrikulir [2, 20, 23, 25]). AuBerdem kann
eine temporiire oder permanente Ausschaltung schmerzleitender
Strukturen mittels Nervenblockade (Leitungsblockade, Regio-
nalanisthesie), Neurolyse oder Radiofrequenzthermolision bei

speziellen Indikationen durchgefiihrt werden (1, 5, 27, 30). Erst
beim ~ sehr seltenen — Versagen dieser Optionen miissen de-
komprimierende und destruierende neurochirurgische Verfah-
ren in Betracht gezogen werden. Natiirlich konnen auch nichtin-
vasive Verfahren wie TENS (transkutane elektrische Nervensti-
mulation) oder physikalische Therapie, Akupunktur oder psy-
chologische Verfahren sinnvoll und ergiinzend genutzt werden
(22).

Medikamentdse Therapie

Den Eckpfeiler der symptomatischen Schmerztherapie stellt die

medikamentose Behandlung nach dem WHO-Stufenschema dar

(Abb. 1), das bereits 1986 publiziert und zuletzt 1996 modifi-

ziert wurde und sich weltweit millionenfach bewihrt hat (18, 35,

41, 42).

Bei Anwendung des WHO-Stufenschemas ist die Beachtung
der Grundregeln wichtig:

. Prinzipiell soll die Therapie oral und mit retardierten Medika-

menten durchgefiihrt werden.

2. Dabel ist der Einnahmemodus der vorgeschriebenen Substan-
zen so zu gestalten, dafl er dem Patienten einerseits zumutbar
ist, andererseits aber die pharmakologisch sinnvollen Inter-
valle beriicksichtigt (Wirkdauer, Pharmakokinetik).

3. Die Einnahme der Medikamente muf nach einem fixen Zeit-
plan erfolgen, der dem Patienten am besten schriftlich mitge-
geben wird. Eine Verordnung ,nach Bedarf” oder ,bei
Schmerzen” ist bet chronischem Krebsschmerz obsolet.
Wenn eine entsprechend der Schmerzintensitiit ausgewiihlte
Behandlungsstufe trotz adiquater bzw. maximaler Dosierung
nicht die gewiinschte Schmerzreduktion bewirkt, wird zur
nichsten Stufe libergegangen. Eine Kombination mehrerer
Priparate der gleichen Medikamentengruppe (mehrere
Nicht-Opioide, schwache und starke Opioide) ist hierbei nicht
sinnvoll, da nur die Nebenwirkungen verstirkt werden, die
analgetische Wirkung jedoch nicht, was sich zum Teil auch
durch einen sogenannten Ceiling-Effekt der Nicht-Opioide
erklirt.

Die Wahl des Analgetikums soll seine Wirkungsqualitit, das
Nebenwirkungsprofil und die Applikationsform beriicksichti-
gen. Gegebenenfalls muf} eine entsprechende medikamentdse
Prophylaxe der unerwiinschten Wirkungen (Nausea, Obstipa-
tion) betrieben werden. Bei Stufe II und III bewirkt die Kombi-
nation von einem Nicht-Opioid mit einem Opioid eine Wir-
kungsverstirkung (42). Als schwaches Opioid stehen in Oster-
reich retardierte orale Zubereitungen von Dihydrocodein und
Tramadol sowie enteral und parenteral applizierbares Tramadol
zur Verfligung.

Bei den starken Opioiden stehen mehrere retardierte Priparate
von Morphinhydrochlorid bzw. Morphinsulfat zur Wahl, die
teils auch in unterschiedlichen Applikationsformen erhiltiich
sind (Suppositorien oder Granulat von retardiertem Morphinsul-
fat fur Patienten mit Schluckbeschwerden). Erst seit kurzem
steht die parenteral seit Jahrzehnten bewahrte Substanz Hydro-
morphon zur oralen Therapie (Hydal®, bei oraler Applikation
7,5mal potenter als Morphin) in Osterreich sowohl in retardier-
ter als auch nichtretardierter Galenik zur Verfiigung. Daneben
sind 24 Stunden wirksame Morphinpriparate (Mundidol UNO
retard®, Kapanol retard®) auf dem Markt, die den Vorteil der
nunmehr einmal tiglichen Einnahme bieten (i7). Seit iiber 2
Jahren kann die Schmerztherapie auch mit einem transdermalen
therapeutischen System (TTS) fiir Fentanyl (Durogesic®), dem
sogenannten Fentanyl-Pflaster, in 4 GroBen (25 bis 100 pg/h)
durchgefithrt werden. Dieses TTS gewihrleistet eine 72 h an-
dauernde Analgesie und zeigt schwiicher ausgeprigte opioidspe-
zifische Wirkungen auf den Darm (7, 11, 29). Wegen dieser Ei-
genschaften erfreut sich dieses Produkt einer guten Akzeptanz,
vor allem bei Patienten mit Schluckbeschwerden, da hier unab-
hingig vom Einnahmeverhalten gleichmiBige Wirkspiegel er-
reicht werden. Die Umstellung auf TTS sollte jedoch erst nach
der Ermittlung der notwendigen oralen oder parenteralen Ta-
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ges-Morphindosis erfolgen. Das Durogesic®-Pflaster eignet sich
wegen der triigen Pharmakokinetik nicht zur Dosisfindung.

Bei Therapie mit retardierten starken Opioiden ist eine zusiitz-
liche Rescue-Therapie bei Durchbruchschmerzen mit kurzwirk-
samem Morphin (Morapid®, Oramorph orale Losung®, Vendal
Saft® oder bei Hydromorphon Hydal Kapseln®) als Bedarfsme-
dikation vorzuschreiben. Nimmt der Patient diese schnellwirksa-
men Pharmaka vermehrt in Anspruch, muf3 die Basistherapie mit
den retardierten Priiparaten entsprechend gesteigert werden (31).

Entscheidend fiir die Vermeidung eines bei richtiger Anwen-
dung praktisch auszuschlieBenden Suchtverhaltens ist die dem
WHO-Stufenschema entsprechende Verordnung aller Analgeti-

ka (auBler Rescue-Therapie) nach einem
fixen Zeitschema und nicht ,,nach Be-
darf”.

Als wesentliche Vorteile dieser The-
rapie werden die Unabhingigkeit des
Patienten vom Pflegepersonal, die Be-
wegungsireiheit und der mégliche Ver-
bleib in der gewohnten hiuslichen Um-
gebung angesehen (4, 18, 35, 36).

Wie grofie Studien und die millionen-
tache Erfahrung aus der tiglichen Praxis
weltweit zeigen, ist durch die festgeleg-
ten Einnahmezeiten und die retardierte
Zubereitung eine  Suchtentwicklung
praktisch ausgeschlossen (6, 16, 33, 40).

Trotz der einfachen Handhabung und
der nachgewiesenen Vorteile sind bis zu
70% der Tumorpatienten in Osterreich
und Deutschland insuftizient mit Opia-
ten versorgt, was vor allem den Vorur-
teilen bei Patient und Arzt, der unbe-
griindeten Angst vor bestimmten uner-
wiinschten Wirkungen (Atemdepres-
sion, Sucht) und den Restriktionen des
Gesetzgebers im Umgang mit soge-
nannten Suchtgiften zugeschrieben wer-
den muf} (37).

Adjuvantien

Immer sollten mit dem WHO-
Stufenschema auch entsprechende Ad-
juvantien genutzt werden. Am hiufig-
sten werden Antiemetika bei morphinin-
duziertem Erbrechen und Ubelkeit ein-
gesetzt, sowie die Dauergabe von La-
xantien, um die Obstipation zu bekamp-
fen (19). AuBerdem wirken bei neuropa-
thischen Schmerzen Antidepressiva
(vor allem trizyklische Antidepressiva)
und gegebenenfalls  Antikonvulsiva
koanalgetisch (28). Glukokortikoide
spielen in der Tumorschmerztherapie
ebenfalls eine wichtige Rolle bei
Schmerzen, die durch ein entziindliches
Odem ausgeldst oder verstirkt wer-
den (14). Beim Aufireten von osteokla-
stischen Knochenmetastasen ist die Er-
ginzung der Therapie durch Bisphos-
phonate sinnvoll (9, 13). Aber auch
Neuroleptika, Anxiolytika oder Antihi-
staminika, Somatostatin oder op-Ago-
nist Clonidin konnen zum Nutzen des
Patienten eingesetzt werden (12, 24).
Beim Versagen des WHO-Stufen-
schemas, bet Unvertriiglichkeit bzw. in-
tolerablen Nebenwirkungen besteht die
Moglichkeit der riickenmarksnahen
Opiatgabe, entweder iiber einen peridu-
ral oder einen intrathekal (spinal), sehr

Tab. 1. Schmerzinzidens bei verschiedenen Malignomen (adaptiert

von Bonica [3]).

Schmerzhiufigkeit Malignom

iiber 80% Knochen, Pankreas, Osophagus

70 bis 80% Lunge, Magen, Leber, Prostata, Mamma,
Cervix uteri, Ovar

60 bis 70% Oropharynx, Colon, Gehirn, Niere/Blase

50 bis 60% Lymphom, Leukimie, Weichteiltumor

Tabelle 2. WHO-Stufenschema: Priparate, Wirkdauer, Dosierungen

Freiname Handelsname Wirkdauer Dosierung
Nicht-Opioid-Analgetika
Metamizol Novalgin® 4-6h bis6x1g
Paracetamol Mexalen® 4-6h bisdxig
Diclofenac Voltaren® 8h bis 3 x 50 mg
Naproxen Miranax® 12h 2 x 550 mg
Lornoxicam Xeto® 8h 3x4,2x8mg
Schwache Opiocide
Tramadol Tramal®, Tradolan® 4-6h bis 6 x 100 mg
Tramal retard® 12h bis 2 x 300 mg
Tramundal retard® 12h bis 2 x 300 mg
Dihydrocodein Codidol retard® 12h bis 2 x 120 mg
Starke Opioide
Morphin (parenteral) Vendal® 4h bis 6 x tgl.
Morphin (oral) Morapid® 4h bis 6 x tgl.
Oramorph® 4h bis 6 x tgl.
Vendal Saft® 4h bis 6 x tgl.
Morphin (retard) Mundidol® 12h ab 2 x 30 mg*
Vendal® 12h ab 2 x 30 mg*
Oramorph® 12h ab 2 x 30 mg*
Mundidol Uno® 241 ab I x 30 mg*
Morphin (rektal) Mundidol Supp.® 12h ab 2 x 10 mg*
Morphin-Granulat Mundidol® 12h ab 2 x 30 mg*
Hydromorphon Hydal® 4h bis 6 x 2,6 mg
Hydal retard® 12h ab 2 x 2 mg*
Fentanyl (TTS) Durogesic® 72h ab 25 ug/h*
Buprenorphin (sl.) Temgesic® 5-8h ab 3-4 x 0,2 mg**
Adjuvantien
Amitriptylin Saroten® 25-150 mg/d
Clomipramin Anafranil® 10-50 mg/d
Carbamazepin Tegretol® 400-1800 mg/d
Dexamethason Fortecortin® 8-24 mg/d
Metoclopramid Paspertin® 3x10mg
Haloperidol Haldol® bis 3 x I mg
Lactulose Laevolac® bis 3 x 10 mi/d
Sucralfat Ulcogant® bis4x 1 g/d
Ranitidin Ulsal® 150-300 mg/d
Clodronsiiure Lodronat® 1040 mg/d

* weitere Dosissteigerung ohne Grenze nach oben sinnvoll
** Dosissteigerung tiber 4 mg/d nicht sinnvoll (Ceiling-effect)
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selten auch intraventrikulir eingebrachten Katheter (2, 20, 23,
25). Dies ist mit einer starken Reduktion der notwendigen Mor-
phindosis und oft auch der Nebenwirkungen verbunden.

Im allgemeinen konnen aber mit dem konsequent angewand-
ten WHO-Stufenschema 90 bis 95% der Schmerzpatienten er-
folgreich behandelt werden (35) (Tab. 2).

Invasive Therapieoptionen

Einige Krebspatienten bendtigen zusitzliche invasive Behand-
lungsmethoden, z. B. periphere temporire oder permanente
Nervenblockaden. Bei segmental begrenztem Schmerz sollten Blok-
kaden schon frithzeitig in Betracht gezogen werden, da oft er-
staunliche Effekte erzielt werden kénnen (1, 27).

Bei Schmerzen aufgrund maligner Oberbauchtumoren (vor al-
lem bei Pankreastumor) ist die Plexus-coeliacus-Blockade, bei
Schmerzen im perianalen Bereich die intrathekale sakrale Neu-
rolyse angezeigt. Die neurolytischen Blockaden sollen nur nach
einer vorherigen Probeblockade mit Lokalanisthetikum durch-
gefithrt werden (5, 30).

Diese Therapieoptionen sind natiirlich nur speziellen
Schmerzzentren und erfahrenen Schmerztherapeuten vorbehal-
ten und sollten durch eine Entscheidungsfindung in einer inter-
disziplindren Schmerzkonferenz begleitet werden (22).

Gleichzeitig mit der medikamentdsen Behandlung werden in
einem multimodalen Konzept Physiotherapie, psychologische
Betreuung und additive Verfahren wie Elektrostimulation
(TENS, SCS) angewandt. Auch die Akupunktur kann in be-
stimmten Fillen, z. B. bei Muskelverspannungen, erfolgreich
additiv eingesetzt werden (22).

Destruktive, neurochirurgische Verfahren kommen nur noch
duflerst selten, als letzte Moglichkeit bei Versagen der anderen
Optionen in Betracht. Dank der vielfiltigen, potenten Alternati-
ven sind neurochirurgische Interventionen heute kaum noch not-
wendig.

Entscheidend bleibt die ausreichend und konsequent durchge-
fithrte medikamenttse Therapie nach dem WHO-Stufenschema.
Wichtig ist die Therapiekontrolle nach der Schmerzintensitit,
die bei jedem Besuch mittels VAS-Skala (Visuelle Analogskala,
0 bis 10; 0 = keine Schmerzen, 10 = stirkster vorstellbarer
Schmerz) ermittelt werden soll und in den Besuchsintervallen
mittels eines Schmerztagebuches von Patienten mindestens ein-
mal, besser mehrmals tiglich, dokumentiert werden muS.

Wie Studien bei Krebspatienten belegen, wird mit dem erwei-
terten Stufenschema eine Schmerzreduktion bei fast allen Pa-
tienten erreicht (18, 35) (Abb. 2).
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