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Neuromodulatorische Ansatze

Neuropathischer Pruritus
verlangt spezielle Therapie

Die therapeutischen Optionen, die bei Juckreiz infrage kommen,
der durch Schdadigung von Nervenfasern entsteht, wurden in einer
aktuellen Publikation von US-amerikanischen Dermatologinnen

und Dermatologen zusammengefasst.

Neuropathischer Juckreiz kann durch
Nervenschdden infolge mechanischer,
metabolischer, entziindlicher oder zyto-
pathischer Verletzungen entstehen. Er
geht haufig mit einer neuralen Hypersen-
sitivitdt einher, die sich als Alloknesis
(Juckreiz durch einen nicht pruritogenen
Stimulus) oder Dysisthesie (z.B. Bren-
nen, Stechen) als Reaktion auf harmlose
mechanische Reize duflert. Meist entsteht
der neuropathische Pruritus peripher.

Bei neuropathischem Pruritus werden
neuromodulatorische Therapieansitze he-
rangezogen. Als Erstlinientherapie rit die
Expertengruppe um Kelsey L. Auyeung
von der Icahn School of Medicine at
Mount Sinai in New York zu topischen
Therapeutika: Kélteanwendung verringert
die Erregbarkeit und die Reizleitung der
Nerven, weshalb Kampfer (3-11%) und
Menthol (1-5%) Erleichterung verschaffen,
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Neuropathischer Juckreiz kann u.a. durch

Nervenschaden infolge entziindlicher
Verletzungen entstehen.
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indem sie die kilteempfindlichen TRPMS8-
Kanile der Hautnerven aktivieren. Cap-
saicin dagegen aktiviert TRPV]I, ein Pro-
tein, das auf juckreizspezifischen Neuro-
nen exprimiert wird. Auch in der Leitlinie
»Diagnostik und Therapie des chronischen
Pruritus“ der Deutschen Dermatologi-
schen Gesellschaft (DDG) ist Capsaicin-
Creme in aufsteigender Dosierung (0,025%
bis 0,1%) vier- bis sechsmal pro Tag oder
ein Capsaicin-Pflaster 8% tiber 30 bzw. 60
Minuten Therapie der ersten Wahl.
Anisthetika dagegen hemmen die Sig-
naliibertragung des Juckreizes durch re-
versible Blockade schneller spannungsab-
hingiger Natriumkanile. Das Team um
Auyeung empfiehlt Lidocain und Prilo-
cain 2,5% sowie Pramoxin 1-2,5%. Ands-
thetika kénnen topisch aufgetragen oder
subkutan verabreicht werden. Bei Juck-
reiz auf der Kopfhaut wird ein Shampoo
bevorzugt, das Menthol, Kampfer oder
Lokalanisthetika enthalt.

Systemtherapeutika stellen fiir Auyeung et
al. Therapien zweiter Wahl dar, die bei ge-
neralisiertem oder schwerem Pruritus ein-
gesetzt werden. Sie sollten mit niedrigen
Dosen begonnen und bei Bedarf erhoht
werden, wobei auf unerwiinschte Wirkun-
gen zu achten sei. Dabei sind die Neuromo-
dulatoren Gabapentin (100-1200 mg TID)
und Pregabalin (25-100 mg TID) eine Op-
tion, die auf die Juckreiziibertragung
durch GABA-Signale wirken. Gabapentin
(max. 3.600 mg/d) und Pregabalin (max.
600 mg/d) sind auch die Systemtherapeu-
tika der ersten Wahl in der DDG-Leitlinie.

Andere Antikonvulsiva, darunter Car-
bamazepin (200 mg BID), wirken durch
Modulation spannungsabhingiger Nat-
riumkanile. Auch Oxcarbazepin (300-
900 mg BID) stellt eine Option dar.

Zudem wird angenommen, dass Anti-
depressiva wie Amitriptylin (10-25 mg
einmal tdglich) aufgrund ihres Einflusses
auf Serotonin juckreizhemmende Wir-
kungen haben. Antidepressiva sehen die
Expertinnen und Experten der DDG-Leit-
linie als Therapie der zweiten Wahl, entwe-
der als Monotherapie oder additiv zu Ga-
bapentinoiden. Sie schlagen Paroxetin bis
zu 40 mg/d, Amitryptilin bis zu 75 mg/d
oder Mirtazapin bis zu 45 mg/d vor.

In dritter Linie sehen die Dermatologin-
nen und Dermatologen um Auyeung meh-
rere Wirkstoffe, die die Opioid-Signalwege
modulieren, darunter Naltrexon (50 mg
einmal tiglich), Butorphanol (1-4 mg ein-
mal tiglich), Nalbuphin (162 mg BID) und
Naloxon (0,4 mg/24 h). Vor kurzem hat
Difelikefalin in einer klinischen Phase-
2-Studie seine Wirksamkeit bei neuropa-
thischem Pruritus unter Beweis gestellt
und konnte laut den Forschenden zukiinf-
tig eine grofere Rolle spielen. Auch fiir die
Therapie mit Botulinumtoxin A und Ap-
repitant (80 mg einmal taglich) gibt es bei
einigen neuropathischen Juckreizzustin-
den Belege.

Auyeung und Kollegen betonen, dass
neuropathischer Juckreiz im Allgemeinen
schlecht auf entziindungshemmende Mit-
tel (z.B. topische Steroide) anspricht. In
der Leitlinie der DDG werden kurzzeitige
topische Steroide lediglich bei zusitzlich
vorhandenen Kratzldsionen empfohlen.

,»Obwohl die oben genannten Behand-
lungen bei Juckreiz eingesetzt werden, ist
ihre allgemeine Wirksamkeit begrenzt
und nicht durch randomisierte klinische
Studien belegt®, geben Auyeung und ihr
Team zu bedenken. Auflerdem weisen sie
daraufhin, dass viele Neuromodulatoren,
wie Gabapentin, Nebenwirkungen, wie
zum Beispiel Schldfrigkeit und Schwin-
del, zur Folge haben. Dr. Nicola Zink
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