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Schmerzmitteliibergebrauchs-
kopfschmerz im Zeitalter der

CGRP-basierten Therapien
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Zusammenfassung

Der Schmerzmittellbergebrauchskopf-
schmerz (Medication Overuse Head-
ache, MOH) ist eine haufige und ver-
meidbare Komplikation primarer Kopf-
schmerzerkrankungen, insbesondere
der Migrane. Die Diagnose basiert auf
Kopfschmerzen an 2 15 Tagen pro Mo-
nat uber mindestens drei Monate bei
gleichzeitigem Ubergebrauch von Akut-
medikation. Eine frihzeitige Diagnose
und Patientenedukation sind zentrale
Bestandteile der Pravention. Die The-
rapie umfasst die Reduktion bezie-
hungsweise Beendigung des Medika-
mentenubergebrauchs und eine wirk-
same Prophylaxe der zugrunde liegen-
den Kopfschmerzerkrankung. Nicht-
medikamentose MalRnahmen und ein
multimodaler Therapieansatz konnen
die Behandlung unterstitzen. Eine
Schmerzmittelpause ist bei den meis-
ten Betroffenen ambulant moglich. Bei
Opioiduibergebrauch, Abhangigkeit, re-
levanten Komorbiditaten und erfolg-
losen friheren Schmerzmittelpausen,
wird eine teil-/stationare Behandlung
empfohlen. Kortikosteroide konnen zur
Uberbriickung individuell erwogen wer-
den, sind aufgrund begrenzter Evidenz
nicht routinemaRig empfohlen. CGRP-
basierte Migraneprophylaxen erwei-
tern die therapeutischen Moglichkeiten
und konnen auch bei bestehendem
MOH wirksam sein.

Einleitung

Der MOH ist eine haufige, vermeidbare
Komplikation primarer Kopfschmerzer-
krankungen. Der MOH betrifft vor al-
lem Patientinnen und Patienten mit

Migrane und Kopfschmerz vom Span-
nungstyp und ist mit einer erheblichen
Einschrankung der Lebensqualitat so-
wie einer hohen gesundheitsokonomi-
schen Belastung verbunden [1]. Pra-
vention durch Edukation, frihzeitige
Diagnostik und eine wirksame Prophy-
laxe der Kopfschmerzerkrankung sind
zentrale Behandlungsstrategien. CGRP-
basierte Therapien haben die Behand-
lungsmoglichkeiten fir Betroffene mit
Migrane wesentlich erweitert.

.Charakteristisch ist,
dass sich die Kopf-
schmerzen unter fortge-
setztem Medikamenten-
gebrauch verstarken
oder chronifizieren."

Definition und Diagnostik

Die Diagnose des MOH basiert auf den
Kriterien der International Classifica-
tion of Headache Disorders (ICHD-3) [1,
2]. Voraussetzung ist eine zugrundelie-
gende primare Kopfschmerzdiagnose,
in den meisten Fallen eine Migrane.
Weiterhin gehoren das Vorliegen von
Kopfschmerzen an 2 15 Tagen pro Mo-
nat Uber mindestens drei Monate bei
gleichzeitigem Ubergebrauch von Akut-
medikation zu den Diagnosekriterien.

Als Ubergebrauch gilt:

= 210 Tage/Monat bei Triptanen,
Opioiden oder Kombinations-
analgetika

= 215 Tage/Monat bei einfachen
Analgetika wie zum Beispiel NSAR

Charakteristisch ist, dass sich die Kopf-
schmerzen unter fortgesetztem Medi-
kamentengebrauch verstarken oder
chronifizieren. Die Diagnose ist klinisch
und basiert primar auf der Anamnese,
insbesondere der Erfassung der Medi-
kamenteneinnahme. Ein Kopfschmerz-
tagebuch oder eine Kopfschmerz-App
(zum Beispiel www.dmkg.de — Fr
Patient:innen — Downloads & Studien)
ist hierbei ein zentrales Instrument.

Korrespondierend zu den Einnahme-
grenzen der Akutmedikamente zeigen
Daten aus dem Kopfschmerzregister
der Deutschen Migrane- und Kopf-
schmerzgesellschaft (DMKG), dass mit
steigender Einnahmefrequenz die Wirk-
samkeit der Akutmedikation abnimmt

(31.

Epidemiologie und Risikofaktoren
Der MOH ist haufig mit einer unzu-
reichenden praventiven Therapie der
zugrundeliegenden  primaren  Kopf-
schmerzerkrankung assoziiert [1].

Die Pravalenz des MOH betragt welt-
weit etwa 0,5 bis 2,0 Prozent, fir
Deutschland 0,7 bis 1 Prozent. Risiko-
faktoren sind insbesondere haufige
Einnahme von Akutmedikation, psy-
chische Komorbiditaten, maladaptive
Krankheitsbewaltigung und ein niedri-
ger soziookonomischer Status [4].

Pathophysiologie

Bildgebende, neurophysiologische, ge-
netische und experimentelle Untersu-
chungen zeigen, dass der MOH mit
einer zentralen Sensibilisierung fir
Schmerz, einer gestorten absteigenden
Schmerzmodulation sowie einer Dys-
funktion von Netzwerken der Beloh-
nungsverarbeitung und kognitiven
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Kontrolle assoziiert ist. Hiervon sind
insbesondere frontostriatale und Hirn-
stamm-Netzwerke betroffen [5]. Diese
Veranderungen ahneln denen anderer
noziplastischer Schmerzsyndrome und
sind nach erfolgreicher Therapie zu-
mindest teilweise reversibel. Daruber
hinaus tragen verhaltensbezogene
Faktoren wie Craving, Impulsivitat, Ka-
tastrophisieren und Attackenangst
wesentlich zur Aufrechterhaltung des
Schmerzmittellibergebrauchs und da-
mit zu einem erhohten Rezidivrisiko bei.
Die mogliche Beteiligung dopaminerger
und serotonerger Systeme verweist auf
Parallelen zu Abhangigkeitsmechanis-
men und unterstreicht das Zusam-
menspiel biologischer und verhaltens-
bezogener Faktoren beim MOH.

Therapie

Die Behandlung des MOH verfolgt drei
zentrale Ziele: die Beendigung des
Schmerzmittellbergebrauchs, die wirk-
same Behandlung der zugrunde liegen-
den primaren Kopfschmerzerkrankung
und die Vermeidung eines erneuten
Ubergebrauchs. Hierfiir empfiehlt sich
ein strukturiertes, mehrstufiges \Vorge-
hen [1].

Patientenedukation und nichtmedika-
mentdse TherapiemaBnahmen
Patientenedukation ist die Grundlage
der Pravention und Therapie des MOH.
Bereits bei der ersten Verordnung von
Akutmedikation sollten das Uberge-
brauchsrisiko und die Einnahmegren-
zen erlautert werden. Verhaltensthera-
peutische Verfahren, Stressbewalti-
gungs- und Entspannungstechniken,
regelmaBige korperliche Aktivitat und
die Behandlung psychischer Komorbi-
ditaten unterstitzen die Therapie und
Rickfallpravention [1, 6].

Diese MalBnahmen verbessern nicht
nur die Kopfschmerzkontrolle, sondern
reduzieren auch das Risiko eines er-
neuten Schmerzmittelibergebrauchs
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> PRAVENTION DES SCHMERZMITTEL-
UBERGEBRAUCHSKOPFSCHMERZES (MOH)

» Aufklarung zum MOH bereits bei Diagnosestellung einer primaren

Kopfschmerzerkrankung

Information zur < 10-Tage-Regel: Aufklarung lber substanzabhan-
gige Einnahmegrenzen (< 10 bzw. 15 Tage/Monat) und differen-

zierten Einsatz von Akutmedikation

Fihren einer Kopfschmerz-App/ eines Kopfschmerztagebuches
rechtzeitiger Beginn einer medikamentosen Prophylaxe bei

haufiger Migrane

» Forderung nichtmedikamentdoser MaBnahmen (zum Beispiel
Verhaltenstherapie, Entspannungsverfahren, regelmalige

Bewegung und Schlafhygiene)
regelmaBige Verlaufskontrollen

Behandlung psychiatrischer Komorbiditaten

[1]. Bei komplexen und chronifizierten
Kopfschmerzerkrankungen, wie auch
beim Schmerzmittellibergebrauchskopf-
schmerz, ist ein multimodaler Thera-
pieansatz sinnvoll, der medikamentose
und verhaltenstherapeutische MaR-
nahmen sowie die Behandlung rele-
vanter psychosozialer und lebensstil-
bezogener Faktoren kombiniert. Die
Evidenz fir die optimale Zusammen-
setzung und Dauer solcher Programme
bleibt jedoch weiterhin begrenzt [6].
Auch die Behandlung psychischer Ko-
morbiditaten wie Depressionen oder
Angststorungen ist von grofRer Bedeu-
tung, da diese das Rickfallrisiko erho-
hen konnen [1].

Schmerzmittelpause

Zentral in der Behandlung des MOH ist
grundsatzlich die Beendigung bezie-
hungsweise Reduktion des Medika-
menteniibergebrauchs. Hier wird eine
Schmerzmittelpause empfohlen, die bei
den meisten Patientinnen und Patien-
ten ambulant erfolgen kann. In den
ersten Tagen nach Absetzen der Akut-
medikation kommt es haufig zu einer
voriubergehenden Zunahme der Kopf-
schmerzen. Zusatzlich konnen Symp-
tome wie Ubelkeit, Schlafstérungen,

Unruhe oder vegetative Beschwerden
auftreten. Diese dauern meist nur we-
nige Tage und sollten den Betroffenen
bereits vor Beginn der Schmerzmittel-
pause erlautert werden.

Bei Betroffenen mit zugrundeliegender
Migrane sind moderne CGRP-basierte
Migraneprophylaxen auch bei beste-
hendem Schmerzmittellibergebrauch
wirksam und konnen dessen Redukti-
on unterstutzen. Eine vollstandige Me-
dikamentenpause ist daher nicht in je-
dem Fall Voraussetzung fir eine erfolg-
reiche Behandlung [7-9].

Stationare oder tagesklinische Behand-
lung und Schmerzmittelpause sind bei
Opioidiibergebrauch, relevanter psych-
iatrischer Komorbiditat, mehrfach er-
folglosen Schmerzmittelpausen oder
ausgepragter Chronifizierung sinnvoll.
Randomisierte kontrollierte Studien
zeigen keinen uberzeugenden Nutzen
von Kortikosteroiden in der Schmerz-
mittelpause. Ihr Einsatz kann im Ein-
zelfall erwogen werden, wird jedoch
nicht routinemaRig empfohlen [1].

Prophylaxe der primdren
Kopfschmerzerkrankung
Parallel zur Reduktion der Akutmedika-
tion sollte eine wirksame Prophylaxe
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der zugrunde liegenden primaren Kopf-
schmerzerkrankung (meist Migrdne)
begonnen oder optimiert werden. Ziel
ist es, die Attackenfrequenz nachhaltig
zu senken und damit den Bedarf an
Akutmedikation zu reduzieren. Die
Auswahl der Prophylaxe richtet sich
nach der aktuellen Leitlinie zur Migra-
netherapie [7]. Zu den etablierten, aber
unspezifischen Prophylaxen gehdren
Betablocker, Topiramat, Flunarizin, Ami-
triptylin sowie Botulinumtoxin A bei
chronischer Migrane.

Seit einigen Jahren haben sich spezi-
fische Migraneprophylaxen etabliert.
Diese hochwirksamen Therapien ste-
hen als monoklonale Antikorper gegen
das CGRP-Molekll (Fremanezumab,
Eptinezumab, Galcanezumab) oder
dessen Rezeptor (Erenumab) zur Verfi-
gung. Mehrere Studien zeigen, dass
diese Substanzen auch bei Patientin-
nen und Patienten mit Medikamenten-
ubergebrauch wirksam sind und die
Reduktion der Akutmedikation unter-
stlitzen [8, 9]. Demzufolge ist medizi-
nisch der Einsatz einer spezifischen
Migraneprophylaxe sinnvoll, auch bei
Vorliegen eines Schmerzmitteliberge-
brauchskopfschmerzes aufgrund hau-
figer Migraneattacken. Bei der Auswahl
und Verordnung CGRP-basierter Pro-
phylaxen sind die jeweils geltenden
leitlinienbezogenen und sozialrechtli-
chen Voraussetzungen zu beachten [7].
Darlber hinaus stehen seit 2025 orale
CGRP-Rezeptorantagonisten, ,Gepante”,
als spezifische Akuttherapie und Pro-
phylaxe der Migrane zur Verfligung.
Aufgrund ihres pharmakologischen
Wirkmechanismus wird derzeit disku-
tiert, ob sie ein geringeres Risiko fur die
Entwicklung eines MOH aufweisen als
klassische Akutmedikamente. Die bis-
herige Evidenz ist vielversprechend, fiir
eine abschlieBende Bewertung sind je-
doch weitere Langzeitdaten erforder-
lich.

Prognose und Patienten mit hochfrequenter oder
Nach erfolgreichem Entzug besteht ein  chronischer Migrane und Schmerzmit-
relevantes Ruckfallrisiko, insbesondere  tellibergebrauch zu einer nachhaltigen
innerhalb des ersten Jahres. Regel- Verbesserung beitragen. Entscheidend
maRige Verlaufskontrollen, die konse- flir den langfristigen Therapieerfolg
quente Fihrung einer Kopfschmerz- bleiben jedoch die aktive Einbindung
App oder eines Kopfschmerztagebuchs der Betroffenen, regelmaRige Verlaufs-
sowie eine fortlaufende Patientenedu- kontrollen und eine konsequente Riick-
kation sind daher wesentliche Be- fallpravention.

standteile der Langzeitbetreuung und
Ruckfallprophylaxe. Glossar

MOH: Medication Overuse Headache;
Kopfschmerz bei Ubergebrauch von
Akutmedikation

ICHD-3: Internationale Klassifikation
der Kopfschmerzerkrankungen,

3. Auflage; Grundlage der
diagnostischen Kriterien

CGRP: Calcitonin Gene-Related
Peptide; Neuropeptid, das eine
wichtige Rolle in der Migranepatho-
physiologie spielt

CGRP-Antikorper: Monoklonale
Antikorper gegen CGRP oder dessen
Rezeptor zur Migraneprophylaxe
Gepante: Kleine Molekiile, die den
CGRP-Rezeptor blockieren und zur
Akuttherapie beziehungsweise Prophy-
laxe der Migrane eingesetzt werden
NSAR: Nichtsteroidale Antirheumatika,
beispielsweise Ibuprofen oder
Naproxen m

Wichtig bleibt es, gemeinsam mit den
Betroffenen individuelle Strategien zur
Begrenzung der Akutmedikation und
zum Umgang mit haufigen Kopf-
schmerzepisoden zu entwickeln.

.Moderne CGRP-basierte
Therapien erweitern die
therapeutischen Moglich-
keiten und konnen bei
Patientinnen und Patien-
ten mit hochfrequenter
oder chronischer Migrane
und Schmerzmittel-
ubergebrauch zu
einer nachhaltigen Ver-
besserung beitragen.”
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Fazit fir die Praxis

Der MOH ist eine grundsatzlich gut
behandelbare Komplikation primarer
Kopfschmerzerkrankungen. Vorausset-
zung fur eine erfolgreiche Therapie sind
frihzeitige Diagnose, strukturierte Pa-
tientenedukation und die konsequente
Reduktion des Schmerzmittellberge-
brauchs. Parallel sollte eine leitlinien-
gerechte Prophylaxe der zugrundelie-
genden primaren Kopfschmerzerkran-
kung, meist Migrane, etabliert werden.
Moderne CGRP-basierte Therapien er-
weitern die therapeutischen Moglich-
keiten und konnen bei Patientinnen
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