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Hintergrund

In der palliativmedizinischen Versorgung
stellt Schmerz bei iiber 80% aller Tumor-
patienten ein relevantes behandlungsbe-
diirftiges Problem dar [28]. Die Behand-
lung dieses Symptoms ist im Zuge der all-
gemeinen Symptomkontrolle unter der
Beachtung korperlicher, seelischer, sozi-
aler und spiritueller Probleme zur best-
moglichen Lebensqualitét fiir Patienten
fest im Selbstverstindnis der Palliativme-
dizin verankert [25].

Insbesondere die Behandlung von
Durchbruchschmerzen gestaltet sich in
der klinischen Praxis héaufig problema-
tisch. In ersten Beschreibungen definierte
Portenoy (1990) den Durchbruchschmerz
als ,voriibergehende Exazerbationen bei
stabilem Schmerzgeschehen und dauer-
hafter Opioidtherapie® [18], welche 2009
durch Davies in ,voriibergehende Exa-
zerbationen (spontan oder ereignisabhén-
gig) bei stabilem und angemessen behan-
deltem, dauerhaftem Schmerzgeschehen®
[4] verdndert und erweitert wurde [10].

Als Kriterium zur Diagnostik von
Durchbruchschmerzen wird einerseits ein
Dauerschmerz von >12 h pro Tag wahrend
der vorangegangenen Woche und dessen
angemessene Behandlung mit maximal
leichter Schmerzintensitit fiir >12 h pro
Tag wihrend der vorangegangenen Wo-
che vorausgesetzt, zu dem dann die oben
genannten voriibergehenden Schmerzexa-
zerbationen hinzukommen [4].
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In der Klassifikation wird maf3geblich
zwischen 2 Auslosemomenten des Durch-
bruchschmerzes unterschieden: Ereig-
nisabhingige, vorhersehbare Ausloser wie
Bewegung bzw. ereignisabhingige, unvor-
hersehbare Ausloser, wie z. B. Husten oder
Niesen, werden bei 40-60% der Durch-
bruchschmerzepisoden beobachtet. Spon-
tane Ausloser fiir Durchbruchschmerzen
sind bei 20-60% der Episoden ursich-
lich. Durchbruchschmerzen, die durch
ein ,end-of-dose-failure“ der Basismedi-
kation zur Dauerschmerztherapie ausge-
16st werden, werden dabei nicht bertick-
sichtigt [4, 15, 21, 27].

In der palliativmedizinischen Lite-
ratur werden Privalenzen des Durch-
bruchschmerzes zwischen 23 [5] und 93%
[23] aller Tumorpatienten berichtet, wo-
bei sich im Durchschnitt der bisher pu-
blizierten Ergebnisse Anteile von ca. 60—
70% schitzen lassen.

Durchbruchschmerzen haben fiir Pati-
enten eine verminderte Zufriedenheit mit
ihrer Schmerztherapie [19, 29], eine ver-
minderte Lebensqualitdt [1] und eine ver-
mehrte Angst vor korperlichem Leid und
vor einem qualvollen Sterben [19] zur Fol-
ge. Zusitzlich entstehen hohere Gesund-
heitskosten durch vermehrte und lingere
Krankenhausaufenthalte der betroffenen
Patienten [1, 5].

In den letzten Jahren wurden zahl-
reiche Studien durchgefiihrt, um einer-
seits die klinischen Charakteristika des
Durchbruchschmerzes weiter zu definie-

ren und andererseits Empfehlungen zur
klinischen Therapie zu entwickeln. Diese
Forschungsbemithungen konzentrierten
sich auf das Ziel, Aussagen tiber die Eigen-
schaften eines optimalen zukiinftigen Me-
dikaments zur Durchbruchschmerzthera-
pie zu treffen. Hier spielten nicht nur rein
pharmakologische Wirkeigenschaften
und Applikationswege bedeutende Rol-
len, sondern auch subjektive Patienten-
praferenzen und -erfahrungen sowie 6ko-
nomische Argumente im Sinne allgemei-
ner Gesundheitskosten, z. B. durch (ver-
langerte) Krankenhausaufenthalte der be-
troffenen Patienten und durch die Preis-
gestaltung dieser Analgetika.

In der Behandlung von Durchbruch-
schmerz miissen dessen besondere Merk-
male berticksichtigt werden. Betroffene
Patienten berichten sehr hohe Schmerz-
intensititen auf numerischen Rangska-
len (NRS) mit einer medianen Zeit von
3 min bis zum Erreichen der absolu-
ten Schmerzspitze [10, 16, 17]. Bei einer
mittleren Schmerzdauer von 30 min [6]
und mittleren Haufigkeiten von 4 Episo-
den am Tag [18] wird bei 31% der Episo-
den ein Riickgang nach weniger als 15 min
bzw. bei 64% der Episoden nach 30 min
[6, 15] auch ohne medikamentose Inter-
ventionen erlebt.

Die beschriebenen Charakteristika von
Durchbruchschmerzen verlangen folglich
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nach einer moglichst schnell wirksamen,
kurz anhaltenden, nicht- oder nur mi-
nimal-invasiven, praktikablen, neben-
wirkungsarmen und preiswerten Thera-
pie, die selbststindig vom Patienten an-
gewendet werden kann. In den bisher
verfiigbaren Behandlungsempfehlungen
wird an erster Stelle, sofern moglich, das
Ansetzen einer kausalen Therapie und im
zweiten Schritt eine Bedarfsmedikation
von ein Zehntel bis ein Sechstel der Ta-
gesdosis der Dauermedikation fiir die Be-
handlung des Durchbruchschmerzes an-
geraten oder eine individuelle Dosisfin-
dung per Titration diskutiert [8]. Eine Er-
hohung der Daueranalgesie konnte zwar
praventiv dem Durchbruchschmerz ent-
gegenwirken, bietet aber durch die Gefahr
der chronischen Uberdosierung mit Ne-
benwirkungen wie Sedierung, Ubelkeit,
Verstopfung oder sogar Atemdepression
keine Alternative zur Durchbruchanalge-
sie. Vorsichtige Dosisanpassungen wer-
den jedoch bei einzelnen Patienten mit
Durchbruchschmerzepisoden als effektiv
beschrieben [11].

Aus der klinischen Erfahrung zeigt
sich jedoch, dass verfiigbare Analgetika
oft einen verzogerten Wirkeintritt und ei-
ne zu lange Wirkdauer aufweisen, als dass
z. B. eine in wenigen Minuten auftretende
und weniger als 1h anhaltende Schmerz-
spitze aus Patientensicht zufriedenstel-
lend gelindert werden kénnte [26]. Dem-
entsprechend konzentrieren sich die ak-
tuellen Forschungsbemiihungen auf Pri-
parate und Applikationsformen fiir Medi-
kamente bei Durchbruchschmerzen, die
diesen Anforderungen entsprechen.

Die vorliegende Untersuchung soll ei-
nen Beitrag dazu leisten, das Erleben von
Durchbruchschmerzen, bisher erprobte
Therapiestrategien sowie subjektive Pra-
ferenzen und Erwartungen von Patienten
mit Durchbruchschmerzen an ein opti-
males, zukiinftiges Schmerzmedikament
zu explorieren.

Methode

Die hier beschriebene Untersuchung ist
Teil eines multizentrischen europaischen
Kooperationsprojektes ,,European Sur-
vey of Oncology Patients® Experience of
Breakthrough Pain“ mit 9 Zentren aus
Grofibritannien, Schweden, Danemark
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und Deutschland unter Federfithrung
des Royal Marsden Hospitals in Sutton,
Grof3britannien [2].

Fiir die vorliegende Auswertung wur-
den die Patienten der beiden deutschen
Studienzentren ausgewertet. In jedem der
teilnehmenden Zentren sollten in einer
6-monatigen Erhebungsphase Tumorpa-
tienten, die von der Abteilung Palliativ-
medizin primér verantwortlich oder kon-
siliarisch betreut wurden, mithilfe eines
Fragebogens zu ihren Erfahrungen mit
Durchbruchschmerzen und iber ihre
Einstellungen zu verfiigbaren und aktuell
entwickelten Therapien fiir Durchbruch-
schmerzen befragt werden.

In einem ersten Teil des Fragebogens
wurden 5 Screeningfragen zu Ein- und
Ausschlusskriterien und 6 Fragen zu de-
mografischen und krankheitsbezogenen
Daten gestellt, um Patienten mit Durch-
bruchschmerz von Patienten mit unzu-
reichend kontrolliertem Dauerschmerz
zu unterscheiden.

Im zweiten Fragebogenteil wurden ins-
gesamt 39 Items aus den folgenden 5 Ab-
schnitten erfragt:
== A) Charakteristika des Durchbruch-
schmerz,

B) Daueranalgesie,

C) Durchbruchanalgesie,

D) Wichtigste erwiinschte Merkmale

fiir neue Therapien gegen Durch-

bruchschmerzen,

== E) Bisherige Erfahrungen mit alter-
nativen Aufnahmewegen der Medi-
kamenteneinnahme bei Durchbruch-

schmerzen bzw. anderen Problemen
mit den jeweiligen Kontraindikati-
onen und Problemen bei der Anwen-
dung sowie das hypothetische In-Be-
tracht-Ziehen dieser Applikations-
wege.

Die Fragebogen wurden anonymisiert und
zentral durch die koordinierende Einrich-
tung ausgewertet, aufbewahrt und in eine
elektronische Datenbank eingegeben.

Studiendesign

In der Zeit von 24.11.2008 bis 12.02.2010
wurden stationdre, ambulante und konsi-
liarisch behandelte Patienten mit Tumor-
erkrankungen der Klinik fiir Palliativme-
dizin des Universititsklinikums Aachen

und der Abteilung fiir Palliativmedizin
des Universitétsklinikums Gottingen um
deren Teilnahme an dieser Studie gebeten.
Nach ausfiihrlicher Patienteninformation
erteilten Patienten ihre schriftliche Ein-
willigung zur Teilnahme. Dieser Studie
wurde von der Ethikkommission der Me-
dizinischen Fakultit der RWTH Aachen
und der Ethikkommission der Universi-
tatsmedizin Gottingen zugestimmt.

In diese Fragebogenstudie wurden Pa-
tienten alter als 18 Jahre mit einer Tumor-
diagnose aufgenommen, die im Zusam-
menhang mit ihrer Tumorerkrankung an
Schmerzen leiden und deren Schmerzen
die meiste Zeit vorhanden (wahrend der
letzten Woche >12 h/Tag) sind oder vor-
handen wiren, wenn sie kein Schmerz-
management erhielten. Zudem sollten die-
se Schmerzen die meiste Zeit unter Kon-
trolle sein und fiir 212 h/Tag in der letzten
Woche als ,,keine“ oder ,,leicht, aber nicht
als ,,maflig“ oder ,,schwer® beurteilt wer-
den. Als weitere Einschlusskriterien wur-
den das Empfinden einer kurzzeitigen
Schmerzverstirkung (= tumorbedingter
Durchbruchschmerz) und der regelmai-
lige Gebrauch von starken Schmerzmit-
teln (hochpotente Opioide wie Morphi-
um, Fentanyl, Hydromorphon, Metha-
don, Oxycodon) gegen die andauernden
Schmerzen (= Dauerschmerz) definiert.
Eine primére Durchbruchanalgesie war
fiir die Befragten zum Zeitpunkt der Stu-
dienerhebung nicht zwingend notwen-
dig.

Ergebnisse

In der Zeit von Februar 2009 bis Janu-
ar 2010 nahmen jeweils 4o stationare Tu-
morpatienten der Klinik fiir Palliativmedi-
zin der RWTH Aachen und der Abteilung
fiir Palliativmedizin des Universitatsklini-
kums Géttingen an der Erhebung teil. Die
Geschlechterverteilung war etwa ausgegli-
chen (42 Minner, 38 Frauen); die 8o Stu-
dienteilnehmer waren im Mittel 60,5 Jah-
re alt (33—-91 Jahre) und litten unter Tu-
moren des Verdauungstraktes (29%), der
Lunge (16%), der Brust (14%), mit unbe-
kanntem Primartumor (13%) und des uro-
logischen Traktes (10%). Der Funktions-
status war bei 42% der Patienten stark ein-
geschrankt (ECOG 3 oder 4).
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Zusammenfassung

Hintergrund. In der Palliativmedizin berich-
ten ca. 80% aller Krebspatienten tiber tumor-
bedingte Schmerzen, und bis zu 80% die-
ser Patienten haben Durchbruchschmerzen.
Die vorliegende Untersuchung exploriert

das Erleben von Durchbruchschmerz, die Er-
fahrungen mit bisherigen Therapiestrate-
gien und die Erwartungen an ein optimales
Schmerzmedikament aus der Sicht von Tu-
morpatienten in Deutschland.

Methode. Im Rahmen des, European Sur-
vey of Oncology Patients’ Experience of Bre-
akthrough Pain” wurden von November
2008 bis Februar 2010 80 stationare und am-
bulante Tumorpatienten zweier Palliativkli-
niken in Deutschland mit einem standardi-
sierten Fragebogen zu den Charakteristika ih-
res Durchbruchschmerzes, zur Schmerzmedi-
kation, zu ihren Erwartungen an die Therapie

und zu ihren Erfahrungen mit verschiedenen
Applikationswegen von Analgetika befragt.
Ergebnisse. Die Studienteilnehmer be-
schrieben 1-12 Episoden ereignisabhédngiger
(47,5%) bzw. spontaner (37,5%) Durchbruch-
schmerzepisoden pro Tag, die in 71% der Fal-
le als,schwer” eingestuft wurden und die all-
gemeine Aktivitat, Stimmung, das Gehver-
mogen und die normale Arbeit stark ein-
schrankten. Insgesamt 64% der Teilneh-

mer fanden Erleichterung des Durchbruch-
schmerzes durch medikamentdse (26%) und
nicht-medikamentdse (73%) MaBnahmen.
Subkutan und oral applizierbare Praparate
fanden haufig Zustimmung (40 bzw. 39%),
wahrend Maglichkeiten intranasaler oder in-
halativer Medikamentenverabreichungen zu-
riickhaltend angewendet wurden (je 1,25%).
Lediglich 64% der Teilnehmer zeigten sich zu-

frieden mit der Therapie ihrer Durchbruch-
schmerzen.

Schlussfolgerungen. Die Therapie von
Durchbruchschmerz scheint weiterhin sub-
optimal zu sein. Moglicherweise sind Be-
handlungsstandards zur Verbesserung der
Schmerzlinderung fiir betroffene Patienten
nicht bekannt und etabliert genug, sodass
sie derzeit keine konsequente Umsetzung
finden. Unter Beachtung der Schmerzursa-
chen und einer multiprofessionellen Behand-
lung gilt es in der Therapie von Durchbruch-
schmerz, die in verschiedenen Applikations-
formen verfiigbaren, schnell wirksamen Pra-
parate sinnvoll anzuwenden.

Schliisselworter
Palliativmedizin - Tumorpatient -
Durchbruchschmerz - Applikation - Opioide

Experiences of cancer patients with breakthrough pain and pharmacological treatments

Abstract

Background. Of cancer patients receiv-

ing palliative care, 80% suffer from cancer
pain, and again 80% of these patients report
breakthrough pain. This study explores the
patients’ perception of breakthrough pain,
their experiences with existing therapeutic
regimens and their expectations regarding
an ideal breakthrough pain medication.
Method. From November 2008 to February
2010 two German palliative care units recruit-
ed 80 in- or outpatient cancer patients who
completed a standardized questionnaire on
breakthrough pain characteristics, analgesic
medication, attitudes towards new treatment
approaches for breakthrough pain, and ex-
periences with alternative routes of drug ad-

ministration as part of the “European Survey
of Oncology Patients' Experience of Break-
through Pain”.

Results. The study participants suffered from
1-12 episodes of either incident (47.5%) or
spontaneous pain (37.5%) per day which
were perceived as “severe”in 71% of all cases.
These exacerbations highly interfered with
the patients’ general activity, mood, walk-
ing ability, and normal work. Overall, 64% of
the patients reported alleviation from phar-
macological (26%) and non-pharmacologi-
cal (73%) interventions. Subcutaneous (40%)
and oral (39%) routes were used frequent-

ly; intranasal (1.25%) and intrapulmonary
(1.25%) routes were used rarely. Only 64% of

all participants stated an overall satisfaction
with their breakthrough analgesia.
Conclusion. The diagnosis and treatment

of breakthrough pain seems to be conduct-
ed in a suboptimal manner, and standard rec-
ommendations on breakthrough pain relief
are not implemented consistently. Possible
causes of pain should be taken into account
as well as multi-professional treatment inter-
ventions and alternative routes of administra-
tion of fast onset, effective drugs should be
considered.

Keywords
Palliative care - Cancer patients -
Breakthrough pain - Application - Opioids
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Tab. 1 Haufigkeiten der regelmaBigen/priméren und zusatzlichen Analgesie sowie
nicht-medikamentdse MaBnahmen zur Linderung des Dauer- und Durchbruchschmerzes
Schmerz- Anwendung Analgesie Absolute  Relative
typ Haufigkeit Haufigkeit
(n=80) (%)
Dauer- RegelméBige Fentanyl 33 41,3
schmerz  Analgesie Hydromorphon 28 35,0
Morphin 12 15,0
Oxycodon 2 2,5
Levomethadon 1 1,3
Tramadol 1 1,3
Fentanyl + Morphin (K) 1 13
Hydromorphon + Tramadol (K) 1 13
Fehlende Angaben 1 1,3
Zusétzliche  NSAR 62 77,5
andere Anal-  Keine 18 22,5
gesie Antikonvulsiva 17 21,3
Antidepressiva 7 88
Neuroleptika 2 2,5
Muskelrelaxanzien 2 2,5
Kortikosteroide 1 13
Benzodiazepine 1 1,3
Durch- Primdre An-  Morphin 29 36,3
bruch- algesie Hydromorphon 26 32,5
schmerz Fentanyl (oral tm) 10 12,5
Fentanyl + Morphin (K) (oral tm) 4 50
Fehlende Angaben 4 5,0
Oxycodon 2 2,5
Morphin + Tramadol (K) 1 1,3
Fentanyl + Hydromorphon (K) (oral tm) 1 13
Tramadol 1 13
Hydromorphon + Oxycodon (K) 1 13
Levomethadon 1 13
Zusatzliche Keine 62 775
Analgesie NSAR 12 15,0
Benzodiazepine 3 3,8
Paracetamol 2 2,5
Spasmolytika 1 13
Neuroleptika 1 13
Sauerstoff 1.3
Nichtmedi- Keine 29 36,3
kamentése  Ruhe/Schlaf 19 238
Anwen- Warme 13 16,3
dungen Lagerung/Positionswechsel 10 12,5
Bewegung 8 10,0
Entspannung/Visualisierung 7 88
Reibung/Massage 3 3.8
Ablenkung 3 3,8
Andere (Polsterung, Selbsthypnose, Musik) 3 38
Kalte 1 13
Fehlende Angaben 1 1,3

Angaben als Freitext mit moglichen Mehrfachangaben (n=80). K Kombination mehrerer Préparate; tm trans-

mukosal/bukkal/sublingual.

Charakteristika der
Durchbruchschmerzen

Haufigkeit, Ausloser und Dauer

der Schmerzepisoden

Die teilnehmenden Patienten berichten
zwischen 1 und 12 Schmerzepisoden (im
Mittel 4) pro Tag, die entweder ereignisab-
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hingig (47,5%), spontan durch unvorher-
sehbare Faktoren bedingt (37,5%) oder in
Kombination beider Griinde (15%) auftra-
ten. Die Schmerzintensititen dieser Epi-
soden wurden von 71% der Studienteil-
nehmer als ,,schwer® eingestuft, von 25%
als ,,mittel“ und von 3% als ,,leicht“ bei 1%
fehlenden Angaben. Bei ereignisabhén-

gigen Episoden wurde eine mediane Zeit
bis zur Schmerzspitze von 5 min angege-
ben (0-240 min, Mittel 22 min), wiahrend
nach spontaner Auslésung der Aufbau ei-
ner Schmerzepisode im Median 10 min
dauerte (0-180 min, Mittel 24 min).

Linderung und Folgen des
Durchbruchschmerzes

Ein Teil der Patienten (n=43) berichte-
te, dass eine Durchbruchschmerzepisode
im Median 20 min (0-480 min, im Mit-
tel 64 min) andauert, bis sie ohne Behand-
lung nachlésst. Bei 64% der Befragten wer-
den wirksame MafSnahmen zur Schmerz-
reduktion eingesetzt, bei 21% der Be-
fragten beenden die jeweils eingesetzten
Mafinahmen die Durchbruchschmerzepi-
sode nicht bzw. in 14% nur manchmal (1%
fehlende Angaben). Diese MafSnahmen
umfassten jeweils medikamentdse (26%)
oder nicht-medikamentése (73%) Thera-
pien oder eine Kombination aus beiden
(1%).

Die Mehrheit der Teilnehmer (84%)
fihlte sich durch den Durchbruch-
schmerz in ihren Aktivitaten beeintréich-
tigt. Auf numerischen Rangskalen zwi-
schen o (= keine) bis 10 (= vollstindige
Beeintrichtigung) gaben die Patienten im
Mittel Auswirkungen von 7 in Bezug auf
ihre allgemeine Aktivitat, ihre Stimmung
und das Gehvermégen an, 8 auf normale
Arbeit, jeweils 6 auf ihren Schlaf, 6,5 auf
die Lebensfreude sowie 5 auf Beziehungen
zu anderen Menschen.

Daueranalgesie und
Durchbruchanalgesie

Zur regelmifligen Therapie des Dauer-
schmerzgeschehens sowie auch zur Be-
handlung von Durchbruchschmerz
nutzten die befragten Patienten am hiu-
figsten Fentanyl oder Hydromorphon
(8 Tab.1). Die Dosierung der Durch-
bruchschmerzmedikation lief} sich im
Mittel als ein Viertel der Tagesdosis der
Dauermedikation berechnen mit einer
Spannweite zwischen 6 und 33%.

Linderung durch
Durchbruchanalgesie

Die erzielte Schmerzlinderung durch die
Durchbruchanalgesie wurde von 14% als
vollstindig, 59% als gut, 15% als leicht und



von 3% ohne Schmerzlinderung (bei 10%
fehlenden Angaben) eingestuft. Die Pa-
tienten schitzten die Dauer des Wirkbe-

Tab.2 Haufigkeiten der Ranglistenplatze von erwiinschten Charakteristika einer

Analgesie von Durchbruchschmerzen aus einer Liste von 6 vorgegebenen Merkmalen
plus einer Freitextoption (n=80)

ginns der individuellen Durchbruchanal- Rang1 Rang2 Rang3 Rang4 Rang5 Rang6

gesie auf 20 min im Mittel (1-180 min); bis Vollsténdige Schmerzlinderung 48 16 8 4 1 0

zur vollstdndigen Entfaltung der Wirkung Schnelle Schmerzlinderung 22 43 9 3 0 0

vergingen im Mittel 40 min (2-240 min). Verursacht wenige Nebenwirkungen 4 14 36 10 13 0
Praktisch/einfache Anwendung 1 0 18 48 9 1

Nebenwirkungen und Verabreichung durch Familienmit- 2 4 10 51 7

Anwendungsprobleme der glied/Pflegepersonal moglich

Durchbruchanalgesie Preiswerte Therapie 0 2 3 69

Die Hilfte aller Teilnehmer (50%) gab Andere (z. B. tragbar, guter Ge- 3 3 3

keine unerwiinschten Nebenwirkungen schmack, leichter Zugang, klein)

durch die Durchbruchanalgesie an. Insge-
samt 45% aller Teilnehmer beklagten min-
destens 1 Nebenwirkung, v. a. Schlafrigkeit
(n=19) und Verstopfung (n=14), seltener
Ubelkeit und Erbrechen (n=5), Mundtro-
ckenheit (n=4), Schwindel, Sehstérun-
gen und Anorexie jeweils bei 2 Patienten
und andere Symptome, wie z. B. Diarrho,
Stimmungsschwankungen und Konzent-
rationsstorungen, jeweils 1 Patient.

Nur 3 Patienten berichteten tiber an-
dere, anwendungsbezogene Probleme der
Durchbruchanalgesie wie schlechter Ge-
schmack (2 Patienten) und praktische An-
wendungsprobleme (1 Patient).

Zufriedenheit mit und Barrieren
der Durchbruchanalgesie

Die Mehrheit der Patienten (64%) zeigte
sich zufrieden mit ihrer Durchbruchan-
algesie, 34% waren unzufrieden (fehlende
Angabe 3 Patienten); 56% aller Teilneh-
mer gaben an, jede Episode des Durch-
bruchschmerzes mit starken Schmerz-
mitteln zu behandeln, 43% taten dies
nicht (fehlende Angabe 1 Patient). Zu den
haufigsten Griinden der betroffenen Pa-
tienten, Durchbruchanalgetika nicht an-
zuwenden, zihlten die Angst, von dem
Medikament abhéngig zu werden (8 Pati-
enten), sich an das Schmerzmittel zu ge-
wohnen (7 Patienten) oder vor Nebenwir-
kungen der Schmerzmittel (4 Patienten).
Noch haufiger wurde als Grund gegen die
Bedarfsmedikation angefiihrt, dass die
Durchbruchschmerzepisoden nicht im-
mer lange anhielten (17 Patienten) oder
nicht immer schwer waren (12 Patienten),
andere Maflnahmen effektiv waren oder
die Schmerzmittel keine Wirkung zeigten
(3 Patienten). Ein Patient gab an, dass der
Arzt oder die Krankenschwester der An-

wendung von Schmerzmitteln Grenzen
gesetzt hatte.

Neue Therapien fiir
Durchbruchschmerz

In der Abwiagung der Wichtigkeit von
6 Merkmalen entschieden sich die Pati-
enten in einer Rangliste mehrheitlich da-
fiir, dass eine neue Therapie zur Behand-
lung von Durchbruchschmerzen an ers-
ter Stelle eine vollstindige (n=48) und an
zweiter Stelle eine schnelle Schmerzlinde-
rung (n=43) erzielen sollte (B Tab. 2).

Alternative Aufnahmewege der
Medikamenteneinnahme

Fiir hypothetische orale, intranasale, inha-
lative und subkutane Anwendungen wur-
de jeweils erfragt, welche Kontraindikati-
onen fiir diese Applikationsformen vor-
lagen, ob dieser Weg jemals bei Durch-
bruchschmerz oder anderen medizi-
nischen Problemen genutzt wurde, ob
es Schwierigkeiten bei der Anwendung
gab und ob bzw. warum Patienten diese
Anwendungsform nicht in Betracht zie-
hen wiirden. Hier zeigte sich, dass Pa-
tienten bereits haufig Erfahrungen mit
oralen und subkutanen Priparaten ge-
macht haben und diese Aufnahmewege
auch fiir sich in Betracht ziehen, wihrend
eine tatsichliche oder hypothetische An-
wendung intranasal oder inhalativ zu ap-
plizierender Medikamente eher als unan-
genehm empfunden und damit abgelehnt
wurde (B Tab. 3).

Diskussion

Die hohe Pravalenz von Durchbruch-
schmerzen und die damit verbunde-
nen pharmakologischen Herausforde-
rungen aktivierten in den letzten 2 Jahr-
zehnten zahlreiche Studien, die die kli-
nischen Charakteristika des Durchbruch-
schmerzes genauer definieren und klare
Therapieempfehlungen entwickeln sollten
[13]. In dieser Arbeit wurden das Erleben
von Durchbruchschmerzen aus der Sicht
der Patienten sowie erste Erfahrungen mit
existierenden Therapiestrategien und Er-
wartungen von Patienten aus Deutschland
an ein optimales, zukiinftiges Schmerz-
medikament untersucht.

Die hier vorgestellten Ergebnisse zu
Hiéufigkeit, auslosenden Faktoren, Dau-
er und Einschriankungen durch Durch-
bruchschmerzen decken sich weitestge-
hend mit der vorliegenden Literatur [12].
Die Ergebnisse verdeutlichen den Lei-
densdruck der Patienten und unterstrei-
chen die Bedeutung und Dringlichkeit
der Entwicklung von weiteren addquaten
Therapiemafinahmen zur Behandlung
von Durchbruchschmerz [27].

Bei der genauen Betrachtung der Er-
gebnisse zu Therapien zur Dauer- und
Durchbruchanalgesie fallen mehrere Be-
sonderheiten auf. Obwohl Morphin als
der Goldstandard in der Tumorschmerz-
therapie gewertet wird und noch vor we-
nigen Jahren vorrangig zum Einsatz kam
[14, 20], scheint der Anteil von Patienten
mit Morphin zur Daueranalgesie in die-
ser Erhebung eher gering zu sein zuguns-
ten einer hoheren Reprisentation von Hy-
dromorphon und Fentanyl. Dies mag ei-
nerseits an der praktikablen Applikation

Der Schmerz 2010 ‘ 5



Originalien

Tab.3 Haufigkeiten von regelmaBigen Beschwerden (Mehrfachantworten maglich), Erfahrung im Gebrauch bei Durchbruchschmerz

und fiir andere Indikationen, Schwierigkeiten bei der Anwendung, mogliche Anwendung und Ablehnungsgriinde (Mehrfachantworten
moglich) von oralen, intranasalen, inhalativen und subkutanen Medikamenten (n=80)

Orale Aufnahme Intranasale Aufnahme Inhalative Aufnahme  Subkutane Aufnahme
RegelmafBige Beschwerden —Trockener Mund (51) —Trockene Nase (3) — Husten (19) — Blutergtisse (19)
—Wunder Mund (14) —Wunde Nase (16) - Kurzatmigkeit (35) - Blutungen (3)
— Erschwertes Mundoffnen (9)  — Verstopfte Nase (10) — Keuchen (7) — Empfindliche Haut (17)
— Andere, z. B.Stérungendes - Laufende Nase (8) — Andere, z. B.Schmerz - Andere, z. B. trockene
Geschmacks (4) —Andere, z.B.Bluten (5) (1) Haut (8)
Bisheriger Gebrauch bei Durchbruchschmerzen
-Ja 31(39%) 1(1%) 1(1%) 32 (40%)
—Nein 48 (60%) 79 (99%) 79 (99%) 48 (60%)
— Fehlende Angaben 1(1%) 0 0 0
Bisheriger Gebrauch bei anderen Problemen
-Ja 34 (43%) 26 (33%) 22 (28%) 49 (61%)
—Nein 46 (57%) 54(67%) 58 (72%) 31 (39%)
Schwierigkeiten bei der Anwendung
-Ja 3 (4%) 2 (2%) 1(1%) 12 (15%)
—Nein 46 (58%) 24 (30%) 21 (26%) 49 (61%)
— Nicht zutreffend 29 (35%) 54 (68%) 58 (73%) 16 (20%)
- Fehlende Angabe 2 (3%) 0 0 3 (4%)
Verwendung in Betracht gezogen
~Ja 41 (51%) 7 (9%) 9(11%) 44 (55%)
- Nein 11 (14%) 38 (48%) 33 (41%) 17 (21%)
— Vielleicht 28(35%) 35 (43%) 38 (48%) 19 (24%)
Griinde, warum nicht
— Probleme mit Mund/Nase/Lunge/Haut 4 7 9 2
— Ablehnung des Gedankens daran 3 21 16 9
- Schlechte Erfahrung 0 1 1 2
— Zweifel an Wirksamkeit 2 7 9 1
— Zweifel iiber Nebenwirkungen 2 5 5 2
— Angst vor Abhéngigkeit 1 4 2 1
— Andere, z. B. Préferenz anderer 2 2 2 0
- Fehlende Angabe 0 6 3 5

als transdermales Pflaster und der daraus
resultierenden Priferenz von Behandlern
oder Patienten liegen, andererseits an in-
tensiv gefithrtem Marketing.

Eher selten wird in der Durchbrucha-
nalgesie Gebrauch von Fentanyl gemacht,
obwohl dieses im Erhebungszeitraum als
bukkale, oral transmukosal und in kli-
nischen Studien oder als Rezepturarznei-
mittel auch fiir die intranasale Applikati-
onsform verfligbar war. Stattdessen wur-
de vereinzelt sogar Gebrauch von niedrig
potenten Praparaten der WHO-Stufe II
(z. B. Tramadol) oder solchen mit ver-
zogertem Wirkeintritt und langer Halb-
wertszeit (z. B. Oxycodon, Levometha-
don) gemacht, die in der Durchbruchan-
algesie nach heutigem Kenntnisstand kei-
nen optimalen Behandlungserfolg ver-
sprechen [9].
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Obwohl viele Studienteilnehmer ne-
ben ihrer medikamentdsen Behandlung
der Durchbruchschmerzen zusitzlich
nicht-pharmakologische Mafinahmen,
wie z. B. Ruhe/Schlaf, Warme oder Lage-
rung/Positionswechsel zur Linderung be-
schrieben [22], waren nur zwei Drittel der
Befragten mit der Therapie ihrer Durch-
bruchschmerzen tatsichlich zufrieden.
Da diese Erhebung im klinischen Setting
erfolgte, ist anzunehmen, dass die Thera-
pie des Durchbruchschmerzes aufSerhalb
spezialisierter Einrichtungen unter noch
weniger optimalen Bedingungen verlau-
fen konnte. Auf die Frage nach den Wiin-
schen nannten Patienten erwartungsge-
méfl v. a. eine vollstindige und schnelle
Schmerzlinderung mit wenigen Neben-
wirkungen und praktikabler Eigenanwen-
dung und legten eher wenig Wert z. B. auf
die einfache Verabreichung durch andere

Personen oder die Wirtschaftlichkeit der
Medikamente. Diese Erwartungen wur-
den jedoch nicht umfassend erfiillt.

Es scheint Barrieren in der Durch-
bruchanalgesie zu geben, die den zufrie-
denstellenden Therapieerfolg fiir Betrof-
fene verhindern [7]. Einerseits konnte
die Wirksambkeit der Préparate durch Pa-
tienten missverstanden werden, sodass
die Bedarfsmedikation bei nicht ausrei-
chender subjektiver Schmerzlinderung
nach der ersten Verabreichung nicht
wiederholt wurde. Andererseits konnte
schmerzbedingter Stress bei nicht ausrei-
chender Wirkung der Durchbruchanalge-
sie bestehende Episoden verstirken oder
gar neue Episoden auslésen, was dann
als nicht zufriedenstellende Wirkung der
Durchbruchanalgesie wahrgenommen
wird. Letztlich konnen die Aussagen aus
Patientensicht auch falsche Angaben ent-



halten, wie z. B. der Hinweis auf eine in-
halative Applikation von Durchbruchan-
algetika, die zum Zeitpunkt der Studien-
durchfithrung in Deutschland nicht ver-
fugbar waren.

Uberraschend war eine wesentliche
Abweichung in der deutschen Stichpro-
be im Vergleich zu den anderen teilneh-
menden EU-Léindern bei der Beurteilung
und Akzeptanz von alternativen Applikati-
onswegen (8 Tab. 3). Die deutsche Frage
»Haben Sie die Verwendung solcher Pra-
parate zur Behandlung der Schmerzver-
starkungen jemals in Betracht gezogen?“
wurde fiir die Verwendung von intrana-
salen und inhalativen Praparaten von fast
der Halfte der deutschen Studienteilneh-
mer verneint, in den anderen EU-Lan-
dern jedoch nur von 16-26% bzw. 9—27%
der Studienteilnehmer [2, 3]. Eine dhnlich
hohe Akzeptanz von oralen, intranasalen
und subkutanen Applikationsformen von
Durchbruchanalgetika findet sich bei bis
zu 90% aller Befragten in einer britischen
Studie mit 100 Tumorpatienten [24]. Als
Hauptgrund fiir die Ablehnung wurde
von den deutschen Patienten in der vor-
liegenden Studie mehrheitlich angegeben,
dass sie den Gedanken an solche Produkte
nicht moégen, Zweifel an der Wirksamkeit
dieser Produkte hegen oder Probleme mit
Nase bzw. Lunge hitten, was diesem Auf-
nahmeweg widersprechen wiirde. An die-
ser Stelle mag spekuliert werden, dass mo-
derne, intranasale und inhalative Applika-
tionswege moglicherweise durch die in-
dividuelle medizinische Sozialisation von
Patienten als weniger wirksame Pripa-
rate eingeschatzt werden und eher Skep-
sis hervorrufen. Traditionelle orale Me-
dikationen via Tabletten oder subkutane
Préparate via Injektion werden hingegen
durch personliche Erfahrungen als nach-
weisbar wirksam erlebt und daher eher
ernst genommen.

Diese Unterschiede konnen jedoch am
Wortlaut der Ubersetzung liegen. Im eng-
lischen Original lautete die Frage ,,Would
you consider using such a product to treat
exacerbations of your pain?‘, was mehr als
das potenzielle Abwégen dieser Behand-
lungsoptionen gelten kann, wihrend die
deutsche Formulierung eher auf bisher
schon konkret erfolgte Nachfragen, wenn
solche Applikationswege vom Behandler
vorgeschlagen wurden, bezogen scheint.

Die unterschiedlichen Antworten der
deutschen Teilnehmer lassen deshalb
nicht eindeutig auf eine stirkere Ableh-
nung dieser Applikationswege in Deutsch-
land zuriickschlieflen.

Die von den Patienten genannten
Griinde fiir die Abneigung gegeniiber in-
tranasalen und inhalativen Prédparaten
koénnten auch auf ein Informationsde-
fizit der Patienten hinweisen, zumal die
theoretischen pharmakologischen Be-
sonderheiten der transmukosal, intrana-
salen oder inhalativen Applikation den
Erwartungen von Schmerzpatienten in
Bezug auf vollstindige und rasch einset-
zende Wirkung und einfache Applikati-
onsweise ihrer Durchbruchschmerzme-
dikation grundsitzlich entgegenkommen
kénnten.

Fazit fiir die Praxis

Die Ergebnisse unserer Studie bestédtigen
die enorme Komplexitat des Phdanomens
,Durchbruchschmerz”, bei dem nicht nur
die subjektive Wahrnehmung des Symp-
toms selbst eine ausgepragte Streubrei-
te bei Tumorpatienten aufweist, sondern
auch die sehr unterschiedlichen Prafe-
renzen und Erwartungen an eine effek-
tive Therapie nebst der Vielzahl an indi-
viduellen Griinden, die dieser entgegen-
stehen. Arztliche Behandlung und Be-
gleitung sollte (nicht nur in der Pallia-
tivmedizin und Tumorschmerztherapie)
dieser Komplexitat Rechnung tragen.
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