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Was gibt es Neues?

[ Die neue Klassifikation der Kopfschmerzen durch die International Headache Society
(IHS) spezifiziert genauer die Medikamente, die einen Kopfschmerz durch
Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln (Medication Overuse Headache,
MOH) hervorrufen kénnen.

[ Die weltweite Pravalenz des MOH liegt zwischen 0,7% und 1%.

[  Die wichtigsten Risikofaktoren flr einen MOH sind: primare Kopfschmerzen, wie
Migrane oder Kopfschmerz vom Spannungstyp, weibliches Geschlecht, > 10
Kopfschmerztage pro Monat, niedriger sozialer Status, andere chronische
Schmerzerkrankungen, Stress, kdrperliche Inaktivitat, Ubergewicht, Rauchen,
abhangiges Verhalten und andere psychiatrische Erkrankungen wie Depression oder
Angsterkrankungen.

[ Nicht medikamentdse MaRnahmen ergdnzen die medikamentdse Prophylaxe bei MOH.
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Die wichtigsten Empfehlungen auf einen
Blick

Die Behandlung des Kopfschmerzes durch Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln
erfolgt in mehreren Stufen (Abbildung 1):

[ Patienten mit Kopfschmerz durch Ubergebrauch von Medikamenten (Medication
Overuse Headache = MOH) sollten (ber die Beziehung zwischen haufiger Einnahme
von symptomatischer Kopfschmerzmedikation und Chronifizierung der Kopfschmerzen
aufgeklart werden, mit dem Ziel, die Einnahme von Akutmedikation zu limitieren.

[ Ineinem zweiten Schritt sollte bei Patienten mit chronischer Migrane und
Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln (MOH) eine Prophylaxe initiiert
werden. Wirksamkeitsnachweise in dieser Situation liegen vor fir Topiramat,
OnabotulinumtoxinA und Amitriptylin. Bei Patienten mit zugrunde liegendem
Kopfschmerz vom Spannungstyp erfolgt die medikamentose Prophylaxe mit
Amitriptylin.

[ Bei Patienten, bei denen Edukationen und medikamentdse Prophylaxe nicht
ausreichend sind, erfolgt in einem dritten Schritt eine Medikamentenpause, wobei
diese je nach Konstellation ambulant, tagesklinisch oder stationar durchgefiihrt
werden sollte. Bei Patienten mit Ubergebrauchskopfschmerzen, die Opioide benutzen,
muss eine stationdre Entzugsbehandlung durchgefiihrt werden.

[ Die Erfolgsrate der gestuften Therapie betragt etwa 50-70% nach 6 bis 12 Monaten.
Bei Patienten mit Opioidibergebrauch ist eine hohe Riickfallrate bekannt.

[ Zur Behandlung von Entzugssymptomen oder Kopfschmerzen wahrend der
Medikamentenpause werden im Expertenkonsens die intravendse Gabe von
Acetylsalicylsdure und die Gabe von Steroiden empfohlen.

[ Konsequente Patientenedukation und weitere Betreuung reduzieren das Risiko eines
Riickfalls.
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1 Einleitung

1.1 Notwendigkeit der Leitlinie

Der Kopfschmerz bei Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln (MOH) hat in
Deutschland eine Pravalenz von 0,7-1%, daher sind Leitlinien zur Diagnose und Therapie von
hoher praktischer Relevanz fir die Patientenbetreuung.

1.2 Ziele der Leitlinie

Evidenzbasierte Empfehlungen zur Pravention und Therapie des Kopfschmerzes bei
Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln.

1.3 Zielgruppe

Kopfschmerzspezialisten, Neurologen, Schmerztherapeuten, Schmerzpsychologen, Hausarzte,
Apotheker.

1.4 Versorgungsbereiche

Die Leitlinie findet Anwendung im ambulanten und im stationaren Bereich.

1.5 Schlisselworter

Kopfschmerzen durch Ubergebrauch von Medikamenten, Medication Overuse Headache
(MOH), chronische Migrane, Prophylaxe, Pravention, Therapie.

Die haufige oder tagliche Einnahme von Medikamenten zur Behandlung akuter Kopfschmerzen
kann zu einer Zunahme der Kopfschmerzhaufigkeit und letztendlich zum Ubergang von
episodischen zu chronischen Kopfschmerzen fiihren. Ubergebrauch von Schmerz- oder
Migranemitteln (Medication Overuse = MO) beschreibt die zu hdufige Einnahme von
Medikamenten, um akute Kopfschmerzattacken zu behandeln. Kopfschmerzen durch
Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln (Medication Overuse Headache = MOH) sind
definiert als Kopfschmerzen, die an 2 15 Tagen im Monat auftreten und mit der Einnahme von
spezifischen Kopfschmerzmitteln (Triptane, Mutterkornalkaloide), analgetischen
Mischpraparaten an mehr als 10 Tagen im Monat oder einfachen Analgetika an mehr als 15
Tagen im Monat einhergehen. Die gemeinsame Leitlinie von DGN und DMKG will die folgenden
Fragen beantworten:

[ Wie kann die Entwicklung eines Kopfschmerzes durch Ubergebrauch von Schmerz-
oder Migranemitteln verhindert werden?

[ Sind Schulung und Aufklarung bei der Behandlung des Kopfschmerzes durch
Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln wirksam?
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[ Ist eine medikamentdse und/oder nicht medikamentose Prophylaxe bei Kopfschmerz
durch Ubergebrauch von Medikamenten wirksam?

[ Ist eine Medikamentenpause oder ein Medikamentenentzug bei Kopfschmerz durch
Ubergebrauch von Medikamenten wirksam?

[ Wie kdnnen die Symptome wahrend der Medikamentenpause oder wahrend des
Medikamentenentzugs behandelt werden?

[ Wie kann ein Riickfall nach einer Behandlung des Kopfschmerzes durch Ubergebrauch
von Schmerz- oder Migranemitteln verhindert werden?

2 Definitionen und Nomenklatur

Chronische Kopfschmerzen durch Ubergebrauch von Schmerz- oder Migrianemitteln sind nach
den Kriterien der International Headache Society (IHS) definiert als Kopfschmerzen, die an 15
oder mehr Tagen pro Monat (iber einen Zeitraum von mindestens drei Monaten bestehen und
durch die regelmaRige Einnahme von symptomatischer Kopfschmerzmedikation an
mindestens 10 bzw. 15 Tagen pro Monat ausgelost werden (1). Dabei definiert die IHS diesen
Kopfschmerz als sekundaren Kopfschmerz. Er kdnnte aber auch als Komplikation des zugrunde
liegenden Kopfschmerzes aufgefasst werden (1). Daher sind immer sowohl die Diagnose einer
primaren oder sekundaren Kopfschmerzerkrankung (meist eine Migrane) und die des
Kopfschmerzes bei Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln zu stellen. Die
diagnostischen Kriterien umfassen:

A) Kopfschmerzen an > 15 Tagen/Monat bei einem Patienten mit einem
vorbestehenden Kopfschmerzsyndrom

B) RegelméRiger Ubergebrauch iiber mehr als drei Monate eines oder mehrerer
Medikamente, die fiir die Akutbehandlung oder symptomatische Behandlung von
Kopfschmerzen eingenommen werden

C) Einfache Analgetika an > 15 Tagen/Monat

D) Kombinationsanalgetika, Triptane, Mutterkornalkaloide oder Opioide an
> 10 Tagen/Monat

E) Der Ubergebrauch jeglicher Schmerz- oder Migranemedikation kann zu einem
Kopfschmerz bei Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln fiihren.

Die Internationale Kopfschmerzklassifikation fordert dazu auf, bei der Diagnosestellung die
Ubergebrauchten Substanzen zu benennen (Tabelle 1) (1). Erfiillt die Einnahme einzelner
Substanzen nicht die Kriterien des Ubergebrauchs, jedoch die Summe der verschiedenen
eingenommenen Substanzen, wird ebenfalls ein Kopfschmerz durch Ubergebrauch von
Schmerz- oder Migranemitteln diagnostiziert (IHS 8.2.6: Kopfschmerz bei Ubergebrauch von
Schmerz- oder Migranemitteln durch unterschiedliche Substanzklassen, die fiir sich genommen
nicht Gbergebraucht werden) (1). Dies ist von praktischer Relevanz, da somit auch Patienten
erfasst werden, die z.B. an 5 Tagen im Monat ein Triptan und an 12 Tagen im Monat ein
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Analgetikum einnehmen, also fiir keine der beiden Einzelsubstanzen die Kriterien des
Ubergebrauchs erfiillen, jedoch fiir beide zusammen.

Die Medikamente umfassen einfache Analgetika, Kombinationsanalgetika (2),
Mutterkornalkaloide (3), Triptane (4), Opioide und Barbiturate (5-7). Ein kausaler
Zusammenhang zwischen der haufigeren oder taglichen Einnahme von Akutmedikationen und
dem chronischen Kopfschmerz bei Ubergebrauch von Medikamenten kann nur dann
diagnostiziert werden, wenn sich die Haufigkeit der Kopfschmerzen reduziert, wenn weniger
Akutmedikamente eingenommen werden. Die haufige Einnahme von Akutmedikationen fihrt
nicht in allen Fillen zum chronischen Kopfschmerz bei Ubergebrauch von Schmerz- oder
Migranemitteln. Es gibt Patienten, die Triptane an mehr als 10 Tagen im Monat fiir viele Jahre
einnehmen, ohne dass sie eine chronische Migrdane entwickeln und ohne dass es zu einer
Zunahme der Kopfschmerzfrequenz kommt. Diese Konstellation wird Ubergebrauch von
Schmerz- oder Migranemitteln (MO) genannt (8).

Mit dem MOH nicht verwechselt werden sollte der Kopfschmerz, der durch Medikamente, die
nicht im Zusammenhang mit der Kopfschmerzbehandlung stehen, induziert werden kann.
Typische Ausléser eines sogenannten medikamenteninduzierten Kopfschmerzes sind Nitrate,
Phosphodiesterasehemmer (z.B. Sildenafil), Lithium, Tetracycline, Hormonersatztherapie und
viele weitere Praparate (1). Diese Kopfschmerzen werden in der internationalen Klassifikation
der IHS gesondert in der Gruppe 8.1 , Kopfschmerz induziert durch akuten Substanzgebrauch”
geflihrt.

Urspriinglich wurde der chronische Kopfschmerz, der durch vermehrte Einnahme von
Schmerzmitteln entsteht, ,Analgetika(induzierter)-Kopfschmerz” genannt (9). Mit der
Zulassung der Triptane, aber auch bereits der Ergotamine, war der Begriff jedoch formal nicht
mehr korrekt und wurde dem englischen Sprachgebrauch angepasst.

Die Nomenklatur kann dadurch verwirrend sein. Einerseits bestehen im deutschen Sprachraum
die Begriffe MIKS (Medikamenteninduzierter Kopfschmerz) und MUKS (Ubergebrauch von
Schmerz- oder Migranemittelkopfschmerz) in Analogie zum englischen ,Medication Overuse
Headache”. Der Begriff MIKS sollte im Zusammenhang mit einem MO nicht weiter genutzt
werden, da er missverstandlich ist und eher an die o.g. Gruppe 8.1 denken lasst. Mit
»Medikamenten” sind nur die Substanzen der Akuttherapie, sprich Analgetika, Triptane etc.
und nicht die Prophylaktika gemeint. Angesichts der sprachlichen Vielfalt im deutschen
Sprachraum verwenden wir im Folgenden den Begriff ,Medication Overuse Headache = MOH".
Die Klassifikation der IHS sieht, je nach genutzter Substanz, fiir den MOH (ICHD3 8.2) eine
Subklassifizierung vor, welche der Vollstandigkeit halber hier in tabellarischer Form aufgefiihrt
ist (Tabelle 1).
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Tabelle 1

Kopfschmerz bei Ubergebrauch von Schmerz- oder Migrianemitteln — Subklassifikation nach ICHD

(1)

MaRBnahme Dosis

8.2.1 Kopfschmerz bei Medikamentenibergebrauch
durch Ergotamine

8.2.2 Kopfschmerz bei Medikamentenibergebrauch
durch Triptane

8.2.3 Kopfschmerz bei Medikamentenibergebrauch
durch einfache Analgetika

8.2.3.1 Paracetamol

8.2.3.2 NSARs/NSAID

8.2.3.2.1 ASS

8.2.3.3 andere Nichtopioid-Analgetika

8.2.4 Kopfschmerz bei Medikamentenibergebrauch
durch Opioide

8.2.5 Kopfschmerz bei Medikamentenibergebrauch
durch Kombinationsanalgetika (z.B. mit Codein oder
Koffein, die Kombination zweier Analgetika der
gleichen Klasse (z.B. Paracetamol und Ibuprofen) wird
nicht den Kombinationsanalgetika zugerechnet)

8.2.6 Kopfschmerz bei Medikamentenibergebrauch
durch verschiedene Substanzklassen (einzeln nicht
Uibergebraucht)

8.2.7 Kopfschmerz bei Medikamentenlbergebrauch
durch nicht verifizierbaren Ubergebrauch mehrerer
Arzneimittelklassen

8.2.8 Kopfschmerz bei Medikamentenibergebrauch
durch andere Medikamente

regelmaRige Einnahme von Ergotaminen an
mindestens 10 Tagen pro Monat iber mehr als
3 Monate

regelmaRige Einnahme von mindestens einem Triptan
(in jeglicher Darreichungsform) an mindestens
10 Tagen pro Monat tiber mehr als 3 Monate

regelmalige Einnahme von einem einfachen
Analgetikum an mindestens 15 Tagen pro Monat tber
mehr als 3 Monate

regelmalige Einnahme von mindestens einem Opiat
an mindestens 10 Tagen pro Monat tiber mehr als 3
Monate

regelmaRige Einnahme von mindestens einem
Kombinationsanalgetikum an mindestens 10 Tagen pro
Monat iber mehr als 3 Monate

regelmaRige Einnahme von Akutmedikation (jede
Kombination von Ergotaminen, Triptanen und/oder
Analgetika (inkl. Opiaten) an in Summe mindestens 10
Tagen pro Monat iber mehr als 3 Monate, ohne dass
eine einzelne Substanz oder Substanzklasse
Ubergebraucht wurde

1. regelmaRige Einnahme von Akutmedikation (jede
Kombination von Ergotaminen, Triptanen und/oder
Analgetika, inkl. Opiaten) an in Summe mindestens
10 Tagen pro Monat tiber mehr als 3 Monate

2. Die Identitit, Menge und/oder das Muster der
Verwendung oder des Ubergebrauchs der
Medikamentenklassen kdnnen nicht verlasslich
festgestellt werden.

regelmaRige Einnahme an mindestens 10 Tagen pro
Monat iber mehr als 3 Monate von mindestens einem
Medikament (hier nicht beschrieben) zur Akut-/
symptomatischen Therapie von Kopfschmerzen

Bei Erfiillen der Kriterien fiir mehrere Substanzen sollten mehrere Diagnosen vergeben werden (z.B. 8.2.3 MOH bei
Ubergebrauch einfacher Analgetika und 8.2.2 MOH bei Ubergebrauch von Triptanen). Wird die Schwelle von 10
Einnahmetagen nur durch die Addition der Einnahmetage verschiedener Substanzklassen erreicht, ist die 8.2.6 ,,MOH

durch Einnahme verschiedener Substanzklassen (einzeln nicht libergebraucht)” zu vergeben.
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3 Epidemiologie

MOH betrifft etwa 0,5-2,0% der Bevélkerung (8, 10—12). Da die Definition des Kopfschmerzes
durch Ubergebrauch von Schmerz- oder Migrianemitteln tiber die Jahre mehrfach geindert
wurde und die ermittelte Pravalenz von der genutzten Definition abhangt, sind die Zahlen
schwankend (13). Die Haufigkeit des MOH in Deutschland liegt zwischen 0,7% und 1% (11, 14).
In Deutschland betreiben etwa 40-50% aller Patienten mit chronischen Kopfschmerzen einen
Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln (15), und etwa der gleiche Anteil aller
Patienten, die jahrlich in Kopfschmerzzentren behandelt werden, haben einen MOH.
Prospektive Studien in spezialisierten Kopfschmerzzentren zeigten, dass zwischen 3% und 14%
aller Patienten mit einem primar episodischen Kopfschmerz innerhalb eines Jahres einen
chronischen Kopfschmerz entwickeln (16). Der hochste Anteil dieser Patienten betreibt einen
Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln (17).

4 Diagnose und klinische Kriterien

Die Kopfschmerzcharakteristik des MOH hadngt vom priméaren Kopfschmerz ab (18).
Migranepatienten, die zu haufig Triptane einnehmen, berichten meist tiber einen
migrdanedhnlichen taglichen Kopfschmerz oder eine Zunahme der Migranehaufigkeit (18). Bei
einem Teil der Patienten dndert sich der Phanotyp bei Migraneattacken mit zunehmender
Attackenfrequenz. Die autonomen Begleiterscheinungen bei Migrane sind dann weniger
ausgepragt. Patienten mit chronischem Kopfschmerz, die Analgetika (ibergebrauchen,
berichten Giber eine Zunahme der Tage mit Symptomen des Spannungskopfschmerzes (18). Die
Entwicklung eines MOH hangt auch von der eingenommenen Substanz ab. Das Risiko fir die
Entwicklung eines MOH bei Ubergebrauch von Kombinationspraparaten, die Koffein enthalten,
im Vergleich zu Analgetika ohne Adjuvans ist schwer zu beurteilen, da der Konsum von Koffein
in der Bevdlkerung grundsatzlich hoch ist. Ein MOH entwickelt sich deutlich schneller, wenn
Triptane, Opioide und Kombinationsanalgetika eingenommen werden, verglichen mit
einfachen Analgetika (18). Diese Entwicklung wurde durch eine franzésische Studie mit 82
Patienten bestétigt, die zu haufig Triptane gebrauchten (19). In einer populationsbezogenen
Studie in den Vereinigten Staaten mit 24.000 Kopfschmerzpatienten erhéhten insbesondere
Opioide und Barbiturate das Risiko fiir eine Chronifizierung von Kopfschmerzen (20). Eine
systematische Literaturrecherche von 29 Studien bestatigte ein besonders hohes Risiko eines
MOH bei der Einnahme von Opioiden (21).

Die Diagnose des MOH stiitzt sich auf die Anamnese, eine vorbestehende primare
Kopfschmerzerkrankung und die Tage mit (im Kopfschmerztagebuch) dokumentierter
Einnahme von Akutmedikationen. Als Grenzwert fiir einen Ubergebrauch wurde bei Triptanen,
Ergotaminen, Opioiden und Kombinationsanalgetika die Einnahme an 10 oder mehr Tagen pro
Monat definiert. Bei Ubergebrauch von Nicht-Opioidanalgetika liegt die Grenze bei der
Einnahme an 15 oder mehr Tagen pro Monat (1). Die meisten Patienten mit MOH hatten initial
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eine Migrane oder seltener einen Kopfschmerz vom Spannungstyp (5, 22). Einige wenige
Patienten mit Clusterkopfschmerz konnen einen MOH entwickeln, wenn sie zusatzlich unter
einer Migrane leiden oder wenn eine Familienanamnese flr Migrane besteht (23, 24). Der
mehrfach tagliche Gebrauch von Triptanen beim Clusterkopfschmerz flihrt ansonsten in aller
Regel nicht zu einem MOH.

Bei Patienten ohne vorangegangenen episodischen Kopfschmerz, mit fokal-neurologischen
Symptomen oder neuropsychologischen Auffalligkeiten oder bei Entwicklung von chronischen
Kopfschmerzen im Alter von Gber 60 Jahren muss eine iber den MOH hinausgehende andere
sekundare Kopfschmerzerkrankung durch geeignete Verfahren wie bildgebende oder
laborchemische Untersuchungen ausgeschlossen werden. Bei Frauen mit Ubergewicht bzw.
bei Therapieresistenz trotz Medikamentenpause und adaquater Prophylaxe sollte nach einem
MRT eine Liquorpunktion mit Messung des Liquordrucks erfolgen, um eine idiopathische
intrakranielle Hypertension auszuschlieRen (25).

5 Wie kann die Entwicklung eines
Kopfschmerzes durch Medikamenten-
ubergebrauch verhindert werden?

Eine Reihe von epidemiologischen Studien hat Risikofaktoren fir die Entwicklung eines MOH
untersucht (Abbildung 2). Zu den Risikofaktoren gehoren primére Kopfschmerzen, wie Migréane
und Spannungskopfschmerzen, weibliches Geschlecht, > 10 Kopfschmerztage pro Monat,
niedriger sozialer Status, andere chronische Schmerzerkrankungen, Stress, korperliche
Inaktivitat, Ubergewicht, Rauchen, abhingiges Verhalten und andere psychiatrische
Erkrankungen wie Depression oder Angsterkrankungen (26, 27). In einer
populationsbezogenen Studie in Norwegen mit 5183 Teilnehmern und einer Beobachtungszeit
von 11 Jahren betrug die Inzidenz eines MOH 0,72 pro 1000 Personenjahre. In einer
multivariaten Analyse ergab sich ein vielfach erhdhtes Risiko, einen MOH zu entwickeln, bei
Patienten, die regelmaRig Tranquilizer einnahmen oder die unter chronischen muskulo-
skelettalen Schmerzen litten bzw. unter einer Depression oder einer Angsterkrankung (28).
Rauchen und koérperliche Inaktivitat verdoppelten das Risiko (28).

In einer deutschen multizentrischen Studie zeigte sich, dass ein Edukationsprogramm mit
einem minimalen Kontaktprogramm unter Einbeziehung kognitiv-behavioraler Methoden
entweder im Gruppensetting oder mit schriftlichen Instruktionen das Risiko der Entwicklung
eines MOH bei Risikopatienten reduzieren kann (29).
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Empfehlungen

[ Patienten mit erhohtem Risiko fir die Entwicklung eines MOH kdnnen tiber
Hausarzte, Apotheker oder Rezepte identifiziert werden. Bei diesen Patienten ist
es wichtig, verschreibungspflichtige Medikamente zu tGiberwachen und sie
rechtzeitig zu einem Kopfschmerzspezialisten zu Giberweisen. Risikofaktoren fiir die
Entwicklung eines MOH sollten beachtet werden. Die Schulung der Mitarbeiter in
Arztpraxen (Headache Nurse) und Apotheken kann hier einen Beitrag zur
Verbesserung der Versorgung leisten.

6 Sind Schulung und Aufklarung zur
Behandlung des Kopfschmerzes durch
Ubergebrauch von Schmerz- oder
Migranemitteln wirksam?

Eine italienische Studie verglich die Wirksamkeit einer Beratung als Monotherapie mit einem
Medikamentenentzugsprogramm auf ambulanter oder stationarer Basis. Die Studie wurde in
einem spezialisierten Kopfschmerzzentrum durchgefiihrt und schloss 120 Patienten mit MOH
ein (30). Edukation war genauso wirksam wie ein ambulanter oder stationéarer
Medikamentenentzug mit einer Erfolgsrate von tGber 70% nach 2 Monaten. Eine zweite Studie
an 137 Patienten mit MOH und Migrane als primarem Kopfschmerz verglich die Wirksamkeit
eines Edukationsprogramms mit zwei strukturierten pharmakologischen Entzugsprogrammen
(31). Die erste Gruppe mit 46 Patienten wurde instruiert, die Einnahme von Akutmedikationen
zu reduzieren. Die zweite Gruppe mit ebenfalls 46 Patienten unterzog sich einer ambulanten
Medikamentenpause und erhielt neben einem Schulungsprogramm Steroide und eine
praventive medikamentose Therapie. Die dritte Gruppe mit 45 Patienten wurde stationar
aufgenommen, von den Medikamenten entzogen und erhielt ein Schulungsprogramm,
Steroide, Flssigkeitsersatz mit Antiemetika und eine medikamentdse Migraneprophylaxe. Die
Erfolgsrate beziglich einer Reduktion der Kopfschmerztage auf unter 15 Tage pro Monat
betrug 60% in den ersten beiden Therapiegruppen und 98% in der dritten Gruppe. Die
Unterschiede waren statistisch nicht signifikant.

Eine Metaanalyse, die eine ambulante mit einer stationdren Therapie verglich, fand keinen
Unterschied in den Responderraten oder der Reduktion der Kopfschmerztage (32). In einer
prospektiven Studie in Norwegen erhielten 109 Patienten mit chronischen Kopfschmerzen,
zumeist Kopfschmerzen vom Spannungstyp und MOH, eine schriftliche Information Giber die
Bedeutung des Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemittelns bei der Chronifizierung von
Kopfschmerzen (33). Die Patienten wurden Gber 18 Monate weiterverfolgt. Die mittlere Dauer
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der chronischen Kopfschmerzen betrug 8 bis 18 Jahre und die mittlere Dauer des
Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemittelns zwischen 5 und 10 Jahre. Am Ende der
Beobachtungsphase hatten sich die Kopfschmerztage von 22 auf 6 pro Monat reduziert. 67%
der Patienten betrieben keinen Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln mehr (33).
Eine weitere Studie setzte dieses Therapieprogramm in den Praxen von Allgemeinmedizinern
um (34). Die Patientengruppe mit Beratung konnten ihre Kopfschmerztage durchschnittlich
von 25 auf 17 pro Monat reduzieren und zusatzlich jene Tage, an denen sie Akutmedikamente
einsetzten (von 24 auf 13 pro Monat). Die Kontrollgruppe ohne Beratung zeigte keine
Veranderungen.

Krause et al. untersuchten die Wirksamkeit eines dreiwdchigen ambulanten interdisziplinaren
Programmes, in dem die Patienten von Neurologen und Psychologen beraten wurden. Im
Rahmen dieser Betreuung wurde eine medikamentdse Prophylaxe begonnen und, wenn
notwendig, die Verschlechterung der Kopfschmerzen mit intravendsem Dihydroergotamin
(DHE) behandelt (35). An der Studie nahmen 379 Patienten teil, und 371 Patienten schlossen
die Studie ab. Fiir 152 Patienten waren Verlaufsdaten nach einem Jahr verfligbar. Die
Kopfschmerzintensitat auf einer nummerischen Skala von 1 bis 10 betrug bei Beginn der
Studien im Mittel NRS 6,1, bei Entlassung aus dem Programm NRS 3,5 und nach einem Jahr
NRS 3,3. Der Score, der die funktionelle Einschrankung durch die Migrane misst, verbesserte
sich signifikant (iber ein Jahr. Auch Depressions- und Angstwerte verbesserten sich tiber ein
Jahr signifikant.

In einer von Rothrock et al. veroffentlichten 6-monatigen Studie, die 100
Kopfschmerzpatienten umfasste, wurde die Wirksamkeit von didaktischen Instruktionen zu
Migranepathogenese und dem entsprechenden Krankheitsmanagement untersucht (36). Die
Ergebnisse sprachen eindeutig fir die Gruppe, die an der Edukation teilnahm. Diese Patienten
zeigten nach 6 Monaten signifikant niedrigere Werte unter anderem in Bezug auf
analgetischen Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemitteln im Migraine-Disability-
Assessment-Fragebogen (MIDAS).

In einer weiteren Studie wurden Uber einen Zeitraum von 3 Jahren 26 Kinder mit chronischen
Kopfschmerzen in Zusammenhang mit der taglichen Einnahme von Schmerzmedikamenten
untersucht (37). Das Durchschnittsalter der Gruppe betrug 14,2 Jahre, und die mittlere Dauer
der Kopfschmerzgeschichte betrug 1,6 Jahre. Es bestanden an durchschnittlich 28 Tagen im
Monat Kopfschmerzen. Die wochentliche Medikamenteneinnahme betrug durchschnittlich 28
Tabletten (range 19-42). Alle Kinder wurden Gber das Konzept MOH informiert und Uber
psychoedukative Informationen zu einer Medikamentenpause ermutigt. Darlber hinaus wurde
ein erfolgreicher Entzug der Analgetika bei 25 von 26 Patienten ohne Hospitalisierung oder
signifikante Beeintrachtigung des taglichen Lebens und mit vollstandigem Verschwinden der
zuvor induzierten chronischen taglichen Kopfschmerzen erreicht.

In einer Studie in Frankreich wurde die Wechselwirkung von MOH, dem negativen Verlauf der
primaren Kopfschmerzerkrankung und individueller Pradispositionen fir die Abhangigkeit
untersucht (38). Bildgebende, biologische und pharmakogenetische Studien deuten auf eine
Uberlappung zwischen den pathophysiologischen Mechanismen von MOH und denen von
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substanzbezogenen Stérungen hin. Auf der Grundlage dieser Daten werden MOH-Patienten in
zwei Subgruppen untergliedert: eine Gruppe, bei der ein Ubergebrauch hauptsichlich auf die
Verschlimmerung des Kopfschmerzverlaufs zuriickzufiihren war, und eine weitere, bei der
psychosoziale Verhaltensprobleme eine Hauptdeterminante des Ubergebrauchs darstellen.
Der Aspekt einer psychologischen Abhdngigkeitskomponente in einer Untergruppe von MOH-
Patienten kann unterschiedliche Méglichkeiten und Bereiche innerhalb der Psychoedukation
des Krankheitsmanagements bieten. In einer Studie von Wallasch et al. mit 204
Kopfschmerzpatienten (darunter 68 mit einem MOH) konnte gezeigt werden, dass die
Kombination aus Entzug und psychologischer Behandlung den groRten reduzierenden Effekt
auf die Kopfschmerzhaufigkeit aufwies (39).

Empfehlungen

[ Beieinem Teil der Patienten sind, unabhangig vom Alter, eine Beratung und eine
Schulung ausreichend, um einen MOH zu behandeln. Dies gilt insbesondere bei
Patienten, die nur Triptane oder einfache Analgetika einnehmen und die keine
schwerwiegende psychiatrische Komorbiditat aufweisen. Die Edukation kann von
Hausarzten, Anasthesisten, Neurologen und Kopfschmerz-Schwestern (Headache
Nurse) umgesetzt werden. Der Erfolg der Edukation sollte geprift werden. Kommt
es nicht zur Beendigung des Ubergebrauchs, miissen weitere Behandlungsschritte
eingeleitet werden. Edukation und Schulung sind in aller Regel nicht ausreichend
fiir Patienten, die einen Ubergebrauch von Opioiden betreiben oder nach einem
friheren Therapieerfolg riickfallig geworden sind. Diese Patienten sollten in einem
Kopfschmerzzentrum oder stationar multimodal betreut werden und dabei
zusatzlich eine motivierende psychologische Beratung erhalten.

7 Ist eine medikamentdse und/oder nicht
medikamentose Prophylaxe bei
Kopfschmerzen durch Ubergebrauch von
Medikamenten wirksam?

Die meisten Patienten mit MOH, die an ein Kopfschmerzzentrum (iberwiesen wurden, haben
bereits gescheiterte Therapieversuche mit Betablockern, Valproinsdure oder Amitriptylin
hinter sich. Durch randomisierte Studien ist bei Patienten mit MOH die Wirksamkeit von
Topiramat oder OnabotulinumtoxinA wissenschaftlich bewiesen. Die Wirksamkeit von
Topiramat wurde in einer europaischen Studie untersucht (40). Patienten mit chronischer
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Migrdane und MOH erhielten entweder Giber 16 Wochen Topiramat oder Placebo in einem
doppelblinden Design. Topiramat wurde langsam von 25 mg taglich bis zu einer Dosis von
100 mg taglich aufdosiert und flhrte zu einer signifikanten Reduktion der Migranetage pro
Monat, verglichen mit Placebo (40). Eine zweite Studie wurde in den Vereinigten Staaten
durchgefihrt und verglich in einem doppelblinden randomisierten Design Topiramat und
Placebo fiir die Pravention der chronischen Migrdne (41). In einer Untergruppe der Patienten
mit MOH zeigte sich eine nicht signifikante Reduktion der monatlichen Migranetage,
verglichen mit Placebo. Die amerikanische Studie unterschied sich allerdings durch ihre
Einschlusskriterien und die Art der eingenommenen Medikamente (42).

Etwa 65% der Patienten erfiillten die Kriterien flir einen MOH in den beiden Zulassungsstudien,
in denen OnabotulinumtoxinA mit Placebo bei Patienten mit chronischer Migrédne verglichen
wurde (43, 44). In diesen Studien waren allerdings Patienten mit einem Ubergebrauch von
Opioiden ausgeschlossen. Ab 24 Wochen fand sich eine statistisch signifikante Reduktion der
Kopfschmerztage um 8,2 Tage bei OnabotulinumtoxinA, verglichen mit 6,2 Tagen unter
Placebo. Signifikante Unterschiede ergaben sich auch fiir die Haufigkeit der Migranetage, Tage
mit mittelschweren und schweren Kopfschmerzen und die kumulativen Kopfschmerzstunden
an Tagen mit Kopfschmerzen. Patienten mit Kopfschmerz durch Ubergebrauch von Schmerz-
oder Migranemitteln sprachen nicht schlechter auf die Behandlung mit OnabotulinumtoxinA
an als solche, die an einer chronischen Migriane ohne Ubergebrauch von Schmerz- oder
Migranemitteln litten (45). Es gibt weiterhin kleinere Studien, die die Wirksamkeit von
Valproinsdure, Cannabinoiden, Pregabalin, Akupunktur und Stimulation des Nervus occipitalis
major bei MOH untersuchten (46). Bedingt durch die methodischen Schwachen dieser Studien,
sind die Ergebnisse nicht konklusiv, und diese Therapien kénnen daher nicht empfohlen
werden.

Neben medikamentdsen spielen auch die nicht medikamentdsen Behandlungen eine wichtige
Rolle in der Kopfschmerztherapie, dazu zahlen u.a. Beratung und Edukation,
Entspannungsverfahren, Ausdauersport, Kognitive Verhaltenstherapie und Biofeedback (47).
Beratung und Schulung sollten bei ,,einfachen” Formen des MOH ohne ausgepragte
Komorbiditat als Behandlung eingesetzt werden. Hierbei wird vor allem auf das
Selbstmanagement der Patienten abgezielt. Bei ,,schwereren” Formen des MOH lassen sich
multimodale Ansitze nutzen, bei denen Arzte, Psychologen und Physiotherapeuten beteiligt
sind und die im Einzel- oder Gruppensetting (iber mehrere Sitzungen hinweg stattfinden. Mit
einem solchen Ansatz sank in einer Studie bei Patienten mit chronischen Kopfschmerzen die
Pravalenz der Patienten mit MOH von 33,8% auf 1,6% nach einem Jahr (39). In einer kleinen
randomisierten Studie (n = 27) wurde eine elektromyographische (EMG) Biofeedback-
Behandlung in Kombination mit medikamentdser Prophylaxe mit ausschlieRlich
medikamentdser Prophylaxe verglichen: In der Biofeedback-Gruppe gab es signifikant mehr
Patienten, die von chronisch zu episodisch wechselten, auch reduzierten sich
Kopfschmerzfrequenz und Schmerzmitteleinnahme deutlicher, wahrend aktives Coping
(gemessen als funktionale Kognitionen) zunahm. Interessanterweise ergaben sich in den EMG-
Mafen keine Unterschiede (48). Nach einer Entzugsbehandlung war Mindfulness-Training
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einer medikamentdsen Prophylaxe nicht Giberlegen (49). Nicht medikamentdse Behandlungen
konnten insbesondere dann geeignet sein, wenn psychologisch relevante Faktoren eine
bedeutsame Rolle spielen. So lieR sich zeigen, dass Patienten, die weiterhin Ubergebrauch
zeigten bzw. trotz Beendigung des Ubergebrauchs nicht profitierten, in bestimmten
Psychopathologie- bzw. Personlichkeitsskalen erhéhte Werte (50) hatten. Dariber hinaus
ergeben sich starke Korrelationen zwischen Stress und ungesundem Lebensstil mit MOH (27).
Randomisierte kontrollierte Studien sind selten und haben meist den Charakter von
Pilotstudien. GroRe Studien fehlen.

Empfehlungen

[ Patienten, bei denen Aufklarung und Schulung nicht ausreichend wirksam sind,
wird eine medikamentdse Prophylaxe mit Topiramat oder OnabotulinumtoxinA
empfohlen. Eine praventive medikamentose Therapie des MOH mit Topiramat
oder OnabotulinumtoxinA sollte durch eine zusatzliche nicht medikamentose
Therapie erganzt werden. Anzustreben sind hier multimodale Ansatze. Es gibt
allerdings nur wenige randomisierte Studien, die die Kombination einer
medikamentdsen und einer nicht medikamentdsen Therapie bei diesen Patienten
verglichen.

8 Isteine Medikamentenpause zum
Medikamentenentzug bei Kopfschmerzen
durch Ubergebrauch von Medikamenten
wirksam?

Ob eine Medikamentenpause zwingend notwendig ist, wird kontrovers diskutiert, zumal flr
neuere Prophylaktika eine Wirksamkeit auch bei anhaltendem Ubergebrauch von Schmerz-
oder Migranemitteln nachzuweisen ist (51, 52). Die Evidenz selbst ist begrenzt durch die
naturgemal schwierige Verblindung einer Medikamentenpause. Eine offene Studie in
Danemark untersuchte die Wirksamkeit einer zweimonatigen Medikamentenpause bei 337
Patienten mit MOH. Nur 2/3 der Patienten beendeten die Studie. Davon berichteten 45% uber
eine Besserung der Kopfschmerzhaufigkeit. Patienten mit Migrane bzw. Triptaniibergebrauch
zeigten einen besseren Therapieerfolg als Patienten mit Kopfschmerz vom Spannungstyp (53).
Eine italienische Studie fand heraus, dass die ambulante und die stationare
Medikamentenpause gleichwertig sind bzgl. einer Verringerung der chronischen
Kopfschmerzen beim unkomplizierten MOH (30). Die norwegische Akerhus-Studie (BIMOH)
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untersuchte den Effekt einer kurzen Intervention durch einen bezlglich MOH geschulten
Hausarzt. Patienten mit MOH wurde eine Medikamentenreduktion empfohlen mit Aufklarung
Uber einen moglichen voriibergehenden Kopfschmerz in der Reduktionsphase. Verglichen mit
Patienten, die keine Intervention erhielten, fand sich in der Behandlungsgruppe eine
signifikante Reduktion der Kopfschmerz- und Medikamentenhaufigkeit. Die Empfehlung einer
Medikamentenreduktion und die Schulung von Hausarzten sind also bereits effektiv, auch
ohne zwingend notwendigen Entzug (54). Beim komplizierten MOH, zum Beispiel bei
Begleiterkrankungen wie Depression, Angsterkrankung, weiterem Substanzabusus und
vorhergehender erfolgloser Medikamentenpause hingegen war ein stationdrer Entzug einem
ambulanten oder der alleinigen Empfehlung einer Medikamentenreduktion tberlegen (31).
Bezlglich des Langzeitergebnisses zwei Jahre nach stationdarem Entzug fanden sich keine
substantiellen Unterschiede zu einem ambulanten Entzug (55). Die COMOESTAS-Studie
rekrutierte 376 Patienten mit MOH im Rahmen einer prospektiven epidemiologischen
Therapiestudie. Die Patienten wurden durch Medikamentenpause und eine medikamentdse
Prophylaxe behandelt. Nach 6 Monaten erfiillten 2/3 der Patienten nicht mehr die Kriterien
eines Ubergebrauch von Schmerz- oder Migranemittelns. Bei 47% der Patienten hatten sich die
chronischen Kopfschmerzen zu episodischen Kopfschmerzen zurtickentwickelt. Verglich man
die Patienten, die ambulant und stationar behandelt wurden, fand sich eine vergleichbare
Wirksamkeit, wobei allerdings die Abbruchrate bei Patienten im ambulanten Setting hoher war
(56).

Ein systematischer Literaturreview identifizierte 27 Studien, die den Therapieerfolg einer
Medikamentenpause oder eines Medikamentenentzugs untersuchten. 19 Studien begannen
neben der Medikamentenpause eine medikamentose Prophylaxe (46). Der Entzug erfolgte
entweder ambulant, tagesklinisch oder stationar. Zusammengefasst fiihrte die Einleitung einer
medikamentdsen Migraneprophylaxe zusatzlich zur Medikamentenpause zu einem besseren
Langzeitergebnis als eine alleinige Medikamentenpause. Eine weitere offene Studie verglich
drei Gruppen miteinander (keine Therapie vs. mit vs. ohne prophylaktische Therapie). Der
primére Endpunkt, die Anderung der Anzahl der Kopfschmerztage pro Monat, unterschied sich
nach 5-monatiger Beobachtungszeit nicht zwischen den drei Therapiearten. Patienten, die
entzogen wurden und eine medikamentdse Prophylaxe erhielten, berichteten allerdings den
héchsten Nutzen der Therapie. Nach 12 Monaten zeigten 53% der Patienten, die zusatzlich
eine Prophylaxe erhielten, eine > 50%ige Reduktion der Kopfschmerztage pro Monat,
verglichen mit 25% der Patienten, die nur entzogen wurden (57). Dem steht eine danische
Studie gegeniber, die 51 Patienten mit Empfehlung einer Medikamentenreduktion und Beginn
einer Prophylaxe verglich mit 47 Patienten, die einen strukturierten Entzug durchfiihren
sollten, ohne Prophylaxe. Beide Verfahren waren effektiv (ca. 80% ohne persistierenden MOH
und ca. 50% Reduktion der Kopfschmerzhaufigkeit). Wahrend die erste Gruppe zu etwa 85%
die begonnene Prophylaxe weiterfiihrte, bendtigten in der Entzugsgruppe nur etwa 62% der
Patienten eine Prophylaxe. Durch einen initialen Entzug kann also bei einer Untergruppe von
MOH-Patienten auf den Beginn einer Prophylaxe verzichtet werden (58).

Leitlinien fiir Diagnostik und Therapie in der Neurologie © DGN 2018 | Seite 17



Kopfschmerz bei Ubergebrauch von Schmerz-/Migrinemitteln - Leitlinien fiir Diagnostik und Therapie in der Neurologie

Eine stationdare Medikamentenpause ist indiziert bei Patienten mit MOH, die Opioide oder
Barbiturate einsetzen oder die unter einer psychiatrischen Komorbiditat leiden (59). Bei diesen
Patienten kann tatsachlich von einem Entzug gesprochen werden, da in der Regel eine
Abhangigkeit besteht und psychische und physische Entzugssymptome auftreten kénnen. Ein
abruptes Absetzen der Medikation ist in aller Regel nicht moglich, und es wird haufig eine
medikamentdse Behandlung vegetativer Entzugssymptome notwendig. Im stationdren Setting
kann nicht nur eine medikamentése Prophylaxe begonnen werden, sondern es kénnen auch
nicht pharmakologische Therapiestrategien und Methoden der Verhaltensmedizin Anwendung
finden.

Ein Ubergebrauch von Akutmedikation stellt nach den Kriterien des OPS eine Indikation zur
stationdren multimodalen Schmerztherapie dar. Die Medikamentenpause kann dabei mit
Psychoedukation sowie einer medikamentdsen und nicht medikamentdsen Prophylaxe
kombiniert werden.

Empfehlungen

[ Medikamentenpause, -entzug und kontrollierte Reduktion sind wirksame
Therapien bei der Behandlung des MOH und sollten Patienten empfohlen werden.
Eine begleitende medikamentdse prophylaktische Therapie ist sinnvoll. Patienten
mit MOH, bei denen eine prophylaktische medikamentdse Therapie nicht wirksam
ist oder nicht gewlinscht oder toleriert wird, sollten eine Medikamentenpause
durchfiihren oder entzogen werden. In den Monaten danach sollte anhand eines
Kopfschmerzkalenders entschieden werden, ob eine medikamentdse
prophylaktische Therapie notwendig ist. Die Medikamentenpause kann abrupt sein
bei Patienten, die Analgetika oder Triptane einnehmen. Bei Patienten mit
Ubergebrauch von Opioiden, Barbituraten oder Tranquilizern sollte ein langsames
Ausschleichen der Medikamente erfolgen. Beim unkomplizierten MOH ist ein
ambulanter Entzug moglich; beim komplizierten MOH (d.h. bei
Begleiterkrankungen wie Depression, Angsterkrankung, schwerer internistischer
Erkrankung, Substanzabusus und vorgangigem erfolglosem Medikamentenentzug)
ist ein stationarer Entzug zu empfehlen.
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9 Wie konnen die Symptome wahrend der
Medikamentenpause oder wahrend des
Medikamentenentzugs behandelt
werden?

Bei der abrupten Beendigung der Einnahme von Migranemitteln oder Analgetika entwickeln
die meisten Patienten ein Entzugssyndrom mit einer voriibergehenden Verschlechterung der
Kopfschmerzen, autonomen Symptomen, Angst- und Schlafstérungen (5). Die Symptome
halten 2 bis 7 Tage an in Abhangigkeit von der zuvor eingenommenen Akutmedikation (60).
Die kiirzeste Entzugsphase wurde bei Patienten beobachtet, die Triptane eingenommen
haben, und die langste bei Patienten mit Mutterkornalkaloiden oder Opioiden. Zur Behandlung
der Entzugssymptome wurde eine Reihe von Therapien vorgeschlagen und zumeist in offenen
Studien untersucht. Diese Therapien umfassten in einer systematischen Literaturrecherche
(46) Flussigkeitsersatz, Kortikosteroide, Neuroleptika, Tranquilizer, Antiemetika und einfache
Analgetika. In Deutschland wird u.a. die intravendse Gabe von Acetylsalicylsdaure empfohlen.
Drei Placebo-kontrollierte Studien untersuchten den Nutzen von Kortikosteroiden zur
Behandlung der Entzugssymptome im Vergleich zu Placebo. Eine Studie wurde in Norwegen
(61), eine in Deutschland (62) und eine in Italien mit intravendser Gabe von Methylprednisolon
durchgefihrt (63). Alle drei Studien fanden keinen therapeutischen Nutzen von Prednison oder
Prednisolon im Vergleich zu Placebo. In groBen offenen Fallserien fand sich dagegen eine
klinische Wirksamkeit (64, 65).

Eine weitere Studie untersuchte ebenfalls den Einsatz von Steroiden beim Entzug von
Triptanen oder nicht steroidalen Antirheumatika (66). Hier ergab sich kein therapeutischer
Nutzen.

Empfehlungen

[ Die Behandlung der Entzugssymptome wahrend der Medikamentenpause umfasst
FlUssigkeitsersatz, die Gabe von Antiemetika und die intermittierende,
zuriickhaltende Gabe von Analgetika. Dies beruht auf einem Expertenkonsens,
nicht auf kontrollierten Studien. Kortikosteroide sind in randomisierten Studien
nicht wirksamer als Placebo, zeigen aber eine Wirksamkeit in nicht kontrollierten
Studien und in der klinischen Praxis.
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10 Wie kann ein Riickfall nach einer
Behandlung des Kopfschmerzes durch
Ubergebrauch von Schmerz- oder
Migranemitteln verhindert werden?

In einer systematischen Literaturrecherche untersuchten Chiang et al. (46) die
Langzeiterfolgsraten und Riickfallraten aus 22 Studien zur Medikamentenpause mit einer
Beobachtungszeit zwischen 2 und 60 Monaten, im Mittel 12 Monate. Die Riickfallrate
schwankte zwischen 0% und 45%. Die meisten Studien berichteten von einer Riickfallrate
zwischen 25% und 35%. Pradiktoren fiir einen Riickfall waren a) chronische Kopfschmerzen
vom Spannungstyp im Vergleich zur Migrine, b) Ubergebrauch von Triptanen, c) psychiatrische
Komorbiditdt und d) niedriger sozio6konomischer Status (67). Krymchantowski et al. konnten
in einer Studie mit 149 konsekutiv eingeschlossenen Patienten mit Migrane oder chronischer
Migrane zeigen, dass insbesondere motivationale Aspekte mit einer hohen Adhéarenz zur
Reduktion der Medikation und zum Beibehalten des Therapieerfolgs verbunden waren (66).
Damit spielen motivational-psychologische Faktoren bei der Verhinderung eines Riickfalls in
Form von intensiver Beratung eine wesentliche Rolle.

Ein Teil der Patienten mit MOH erleidet einen Riickfall nach initialer erfolgreicher Behandlung.
Rickfallraten variieren von Studie zur Studie und hangen von der Nachbeobachtungszeit ab.
Die Riickfallrate schwankt dabei zwischen 25 und 35% (46), wobei die meisten Rickfalle im
ersten Jahr zu beobachten sind (68, 69). Eine prospektive kontrollierte Studie mit intensiver
Behandlung von Patienten innerhalb des ersten Jahres zwecks nachhaltiger Verhinderung von
Rickfallen im weiteren Verlauf gibt es jedoch nicht. Die Frage, ob eine gleichzeitig mit einer
Medikamentenpause initiierte medikamentése prophylaktische Therapie den Ruckfall
verhindert, kann ebenfalls nicht eindeutig beantwortet werden. Die systematische
Literaturanalyse von Chiang et al. (46) bejahte diese Aussage. De Goffau et al. (32) kamen in
ihrer Metaanalyse zum gegenteiligen Ergebnis.

Es ist allerdings eindeutig belegt, dass die Kombination der Medikamentenpause mit einem
intensiven ambulanten, tagesklinischen oder stationaren, psychoedukativ ausgerichteten
Behandlungsprogramm mit motivierenden Elementen hocheffektiv und kostensparend ist (58,
70).
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Empfehlungen

[ Intensive Beratung in Form eines motivierenden Gesprachs unterstiitzt Patienten
generell, einen Ubergebrauch an Schmerzmitteln zu reduzieren. Patienten mit
hohem Riickfallrisiko nach Entzugsbehandlungen sollten bezliglich ihres
Risikoprofils identifiziert werden. Bei diesen Patienten ist eine regelmalige
Nachbetreuung notwendig, um einen Rickfall zu verhindern. Diese Nachbetreuung
erfolgt zweckmaRigerweise in Form motivierender Gesprache.
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11 Abbildungen

Abbildung 1

Flussdiagramm zum Management des MOH * bei Therapieversagen
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Abbildung 2

Risikofaktoren fiir die Entwicklung eines MOH. Daten aus (26-28)
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13 Erklarung von Interessen und Umgang
mit Interessenkonflikten

Interessenkonflikte schaffen ein Risiko dafiir, dass professionelles Urteilsvermdgen oder
Handeln unangemessen beeinflusst wird. Sie manifestieren sich durch das Nebeneinander von
primaren Interessen (z.B. bei Leitlinienautoren die Formulierung evidenz- und
konsensbasierter Empfehlungen zur Verbesserung der Versorgungsqualitat) und sekundaren
Interessen (z.B. direkte und indirekte finanzielle, akademische, klinische, persénliche).
Interessenkonflikte sind oft unvermeidbar, aber nicht zwangslaufig problematisch im Hinblick
auf eine Beeinflussung der Leitlinieninhalte. Entscheidend fir die Legitimation und
Glaubwiirdigkeit von Leitlinien sind Transparenz und der faire, verniinftige Umgang mit
Interessenkonflikten.

Alle Mitwirkenden an der Leitlinie haben ihre Interessenerklarungen (AWMF-Formular zur
Erklarung von Interessen im Rahmen von Leitlinienvorhaben) rechtzeitig und vollstéandig
ausgeflllt beim Koordinator bzw. beim Editorial Office Leitlinien der DGN eingereicht. Im
Formblatt wurden die Ausfillenden gebeten, bei den dargelegten Interessen mit anzugeben,
ob ein thematischer Bezug zur Leitlinie/zum Leitlinienthema besteht. Bei unvollstandigen
Angaben wurde Nachbesserung eingefordert. Abgefragt wurde auch die Hohe der Beziige, die
jedoch nicht veroffentlicht wird. Eine Selbsteinschatzung fand nicht mehr statt.

Alle Interessenerklarungen wurden gepriift und durch einen anonym arbeitenden,

unabhangigen und sachkundigen Interessenkonfliktbeauftragten der DGN auf potenzielle
thematisch relevante Interessen begutachtet.
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Bewertungskriterien

Folgende Kriterien/Angaben wurden im Hinblick auf einen vorliegenden thematischen Bezug,
die absolute Héhe der Beziige sowie die Art und die Intensitat der Beziehung geprift:

Gutachter/Beratertatigkeit: bezahlte Gutachter-/Beratertatigkeit
Mitarbeit in einem wissenschaftlichen Beirat/Advisory Board
Vortrage

Autoren- oder Ko-Autorenschaft
Forschungsvorhaben/Durchfiihrung klinischer Studien
Eigentlimerinteressen (Patente, Aktienbesitz)

P p— p— p— p— p— p—

Indirekte Interessen (Mitgliedschaft/Funktion in Interessenverbdnden, Schwerpunkte
wissenschaftlicher u. klinischer Tatigkeiten)

Interessenkonflikte kénnen nach AWMF-Regularien als keine, gering, moderat, hoch
eingeschéatzt werden.

50-%-Regel der DGN

Eine spezielle Vorgabe der DGN seit Mai 2014 sieht vor, dass fiir eine ausgewogene
Zusammensetzung der Leitliniengruppe mindestens 50 Prozent der an der Leitlinie Beteiligten
keine oder nur geringe fiir die Leitlinie relevante Interessenkonflikte haben diirfen. Die DGN
hat sich zur Einflihrung der 50-%-Regel entschieden, weil damit bei Abstimmungen kein
Uberhang von Partikularlinteressen entstehen kann.

Bewertungen der dargelegten Interessen

Das Redaktionskomitee umfasst 18 Mitglieder, davon 3 federfiihrende Autoren. Von der
Gesamtgruppe sind 14 Mitglieder frei von Interessenkonflikten oder besitzen lediglich geringe
thematisch relevante Interessenkonflikte. Als moderate Interessenkonflikte (3 Mitglieder)
wurden personliche Zuwendungen mit Bezug zur Leitlinie seitens Allergan gesehen, da
Botulinumtoxin (Literaturreferenzen 43, 44) zur (erfolgreichen) Therapie des MOH eingesetzt
und bewertet wurde. Die Autoren haben an der betreffenden Thematik nicht mitgearbeitet.
Bei einem weiteren Mitwirkenden wurden als moderater Interessenkonflikt persénliche
Zuwendungen mit thematischem Bezug zur Leitlinie gesehen (AdBoards, Vortrage). Hier
Uberwiegt jedoch die Expertise, die fiir die Leitlinie als unverzichtbar eingestuft wurde.

Die 50%-Regel der DGN, d.h., mindestens die Hélfte der Mitwirkenden dirfen keine oder nur
geringe themenbezogene Interessenkonflikte besitzen, wurde eingehalten.

Die dargelegten Interessen der Beteiligten sowie deren Bewertung sind aus Griinden der
Transparenz in der tabellarischen Zusammenfassung (siehe Anhang) aufgefihrt.
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14 Finanzierung der Leitlinie

Es erfolgte keine finanzielle Unterstiitzung. Alle Mitglieder der LL-Gruppe waren ehrenamtlich
tatig.

15 Methodik der Leitlinienerstellung

Jede der sechs Schlisselfragen wurde einem Autorenteam aus zwei Neurologen und einem
Psychologen zur Erstellung zugeordnet. Die Autoren flihrten zunachst eine systematische
Literaturrecherche in Medline durch. Der Textentwurf wurde dann von drei Mitgliedern des
Autorenteams gegengelesen und korrigiert. Zum Abschluss wurde der Gesamttext im
schriftlichen Delphiverfahren verabschiedet.

Diese Leitlinie ist von der Kommission Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie
(DGN) und dem Vorstand der Deutschen Migrane- und Kopfschmerzgesellschaft (DMKG)
verabschiedet worden. Es handelt sich um eine gemeinsame Leitlinie der Deutschen
Gesellschaft fir Neurologie und der Deutschen Migrane- und Kopfschmerzgesellschaft.
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17 Anhang
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Gesamtbewertung der Leitliniengruppe in Bezug auf die 50-%-Regel der DGN:
Die 50-%-Regel der DGN (d.h., mindestens die Hélfte der Mitwirkenden darf keine oder nur geringe themenbezogene, fir die Leitlinie relevante Interessenkonflikte besitzen) wurde eingehalten.
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