FORTBILDUNG WISSEN INTENSIV TEIL 2

Kopfschmerztherapie
in Schwangerschaft/Stillzeit

Beide Phasen sind eine ganz besondere Zeit im
Leben einer Frau. Hinsichtlich der medikament6ésen
Behandlung von Kopfschmerzen gelten in dieser
Zeit besondere Regeln.
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opfschmerzen und
Migrine sind in der

Bevolkerung  sehr

hdufig. Migrédne be-
trifft iiberwiegend Frauen im
jungen und mittleren Alter und
gehort mit einer Lebenszeitpra-
valenz zwischen 15 und 25 Pro-
zent und einem Altersgipfel
zwischen dem 30. und 40. Le-
bensjahr zu den hiaufigsten
neurologischen Erkrankungen.
Aufgrund des hohen Leidens-
druckes der Kopfschmerzen ist
eine akute Behandlung hiufig
notwendig. Da allerdings Kopf-
schmerzen in den meisten Fal-
len kein relevantes Risiko fiir
eine Schwangere bedeuten, je-
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doch deutlicher Lebensquali-
tatsverlust an den Erkrankungs-
tagen besteht, ist bei jeder me-
dikament6sen Mafinahme eine
sorgfiltige Abwdgung zwischen
Verbesserung der Kopfschmer-
zen und einem mdoglichen ne-
gativen Einfluss auf das unge-
borene Leben zu priifen.

Migrdne in Schwangerschaft
und Stillzeit Laut Studien be-
steht ein positiver Einfluss
der Schwangerschaft auf
die Migrane: 50 bis 80 Prozent
der Patientinnen mit Migrédne
berichten von einer Attacken-
reduktion wahrend der Schwan-
gerschaft und ca. 20 Prozent von

einem kompletten Verschwin-
den der Migréne. In der Regel
tritt die Verbesserung ab dem
2. Trimenon auf. Insbesondere
Patientinnen mit einer mens-
truellen oder menstruell asso-
ziierten Migrdne profitieren.
Nach der Mehrzahl der retro-
spektiven Studien hat die
Migrdne dagegen auf die
Schwangerschaft und auf
die Entwicklung des Em-
bryos oder Fotus keinen
Einfluss. In einer Fallkontroll-
studie mit 244 Frauen mit Prée-
klampsie oder Eklampsie und
470 gesunden Patientinnen ohne
Bluthochdruck zeigte sich je-
doch fiir die Migrane ein 1,8fach
erhohtes Risiko fiir das Auftre-
ten einer Prdeklampsie. Unter
Berticksichtigung eines gleich-
zeitigen Ubergewichts konnte
sogar ein 12fach erhohtes Risiko
fiir eine Praeklampsie gegentiber
normgewichtigen Schwangeren
ohne Migrine berechnet wer-
den. In der ersten Woche nach
der Geburt sind Kopfschmerzen
sehr haufig. Stillen fithrt nach
einer groflen prospektiven Stu-
die zu einer Stabilisierung der
Migrine, die Migranehdufigkeit
ist mit der Phase wahrend der
Schwangerschaft ab dem 2. Tri-
menon vergleichbar. Eine wei-
tere Studie, die die Migrine-
héufigkeit zwischen stillenden
und nicht stillenden Migrine-
patientinnen verglich, konnte
zeigen, dass ausnahmslos in der
nicht stillenden Gruppe die Mi-
grine wahrend des ersten post-
partalen Monats wieder auftrat,
wihrend dies nur bei 43 Pro-
zent der stillenden Frauen der
Fall war. Eine Riickkehr zu der
vorher bestehenden Migrénefre-
quenz tritt dann jedoch haufig
mit dem Abstillen auf.

In  verschiedenen  Studien
konnte gezeigt werden, dass
Schwankungen des Estrogen-
spiegels, insbesondere ein plotz-
liches Absinken des Estro-
gens nach langerer Erhohung

durch endogen (Schwanger-
schaft) oder exogen (Kontrazep-
tivum) verabreichte Estrogene
fiir einen Teil der Frauen ein
sehr potenter Migraneausloser
ist. Hiermit wird aktuell die
menstruelle Migrine sowie der
tiberwiegend positive Verlauf
der Migréine bei stabilen Hor-
monverhiltnissen in Schwan-
gerschaft, Stillzeit, nach der
Menopause oder der Einfluss
von Estrogeneinnahme erklart.
Der protektive Effekt des Stillens
kann somit mit den stabilen,
eher niedrig normalen Estro-
genspiegeln erklart werden.

Therapie Die Grundprinzipien
der Behandlung der Migréne
unterscheiden sich wiéhrend
der Schwangerschaft nicht von
denen bei nichtschwangeren Pa-
tientinnen. Ziel ist eine best-
mogliche Schmerzbehandlung
durch Kombination der symp-
tomatischen analgetischen und
der vorbeugenden Therapie.
Aufgrund der fehlenden Kkli-
nischen Untersuchungen an
Schwangeren ergeben sich je-
doch nachvollziehbarer Weise
keine Studien-basierten The-
rapieempfehlungen.

Medikamente kénnen zu ver-
schiedenen Phasen der Schwan-
gerschaft unterschiedliche Ef-
fekte haben. In den ersten bei-
den Wochen postkonzeptionell
werden eventuelle Schaden auf-
grund der Pluripotenz der Zel-
len repariert oder die Frucht
stirbt ab. Das Fehlbildungsrisiko
wihrend der ersten beiden Wo-
chen wird daher als sehr ge-
ring angesehen. Die hdchste
Fehlbildungsrate des Ungebore-
nen durch Medikamente besteht
wihrend der Organogenese zwi-
schen Tag 15 bis 56 nach Kon-
zeption. Da viele Frauen zu
diesem Zeitpunkt noch nicht
wissen, dass sie schwanger sind,
sollte schon bei Schwanger-
schaftswunsch die analgetische
sowie prophylaktische Me- »
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» dikation auf eine moglichst
sichere Therapie umgestellt wer-
den oder am besten auf eine
Medikamenteneinnahme kom-
plett verzichtet werden und
nichtmedikamentdse Therapie-
verfahren (Entspannungsver-
fahren, regelmifliger Ausdauer-
sport) angewendet werden.
Zusammenfassend konnen fiir
die Akuttherapie der Migrane-
kopfschmerzen in der Schwan-
gerschaft folgende Empfehlun-
gen — basierend auf den Leit-
linien der DMKG - gegeben
werden:

WEB-TIPPS

aufgrund seines Ubertrittes in
die Muttermilch nicht zu emp-
fehlen.

Ibuprofen, Diclofenac und
Naproxen sind im zweiten Tri-
menon ebenfalls zuldssig, im
ersten Trimenon allerdings nur
unter duflerst strenger Indika-
tionsstellung. Im ersten Trime-
non wird ein mdoglicher Zu-
sammenhang mit einer leicht
erhohten Spontanabortrate so-
wie fiir Naproxen zusitzlich eine
mogliche orofaziale Spaltbil-
dung diskutiert. Im ersten Tri-
menon kann daher bei Versagen
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Paracetamol kann wihrend
der gesamten Schwangerschaft
und Stillzeit eingenommen wer-
den und ist Mittel der ersten
Wahl, hierfiir gibt es tiberzeu-
gende Daten tiber 40 Jahre. Ak-
tuelle Studien diskutieren je-
doch nun ein erhohtes Risiko
Entwicklung von
Asthma oder Atemwegserkran-
kungen sowie eine mogliche
Unfruchtbarkeit bei Jungen, so-
dass eine strenge Indikations-
stellung erfolgen sollte. Fir
Acetylsalicylsdure (ASS) gibt
es ausreichende Daten zur Si-

fur eine

cherheit im zweiten Trimenon,
im dritten Trimenon steht ins-
besondere das Risiko eines vor-
zeitigen Verschlusses des Duc-
tus arteriosus im Mittelpunkt.
Im Hinblick auf die thrombo-
zytenfunktionshemmende Wir-
kung konnen ebenfalls ver-
mehrt Blutungsneigungen auf-
treten. In der Stillzeit ist ASS

von Paracetamol die gelegent-
liche Einnahme von Ibupro-
fen oder Diclofenac nur nach
strenger Riicksprache mit dem
behandelnden Arzt erwogen
werden. Naproxen sollte nur bei
Versagen von Paracetamol und
anderer nichtsteroidaler Anti-
phlogistika zur Anwendung
kommen. Im dritten Trimenon
sollte auf die Einnahme von
nichtsteroidalen Antiphlogistika
verzichtet werden aufgrund des
Risikos eines vorzeitigen Ver-
schluss des Ductus arteriosus.
Ibuprofen, Diclofenac und Na-
proxen treten nicht oder nur
minimal in die Muttermilch
uber. In der Stillzeit ist Ibupro-
fen neben Paracetamol ebenfalls
Mittel der ersten Wahl, alter-
nativ ist Naproxen bis 500 Milli-
gramm moglich.

Triptane sind in der Schwan-
gerschaft nicht zugelassen. Bis-
herige Veroffentlichungen und
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Schwangerschaftsregister zeigen
jedoch kein erhohtes Risiko fiir
angeborene Missbildungen oder
vermehrte Schwangerschafts-
komplikationen. Fir Sumatrip-
tan liegen mittlerweile tber
1200 dokumentierte Expositio-
nen im ersten Trimenon ohne
Anhalt fiir Teratogenitat vor.
Eine Erstauswertung von 516
Schwangerschaften ergab ein
Fehlbildungsrisiko von 4,4 Pro-
zent, dieses entspricht dem Ri-
siko von drei bis fiinf Prozent
innerhalb der Allgemeinbevol-
kerung. Eine geringe Zunahme
der Teratogenitdt kann jedoch
nicht vollstindig ausgeschlossen
werden, daher muss wéihrend
der Schwangerschaft wie fir
alle Medikamente eine duflerst
strenge Indikationsstellung er-
folgen. Die Einnahme von Su-
matriptan ist im zweiten und
dritten Trimenon unter stren-
ger Indikationsstellung, d.h. bei
nicht anders behandelbaren At-
tacken mit starken Schmerzen
und Begleitsymptomen mog-
lich. In der Stillzeit wird eine
achtstiindige Stillpause bzw.
das Abpumpen der Muttermilch
nach der Einnahme empfohlen.
Fiir Rizatriptan konnten mitt-
lerweile tiber 100 Schwanger-
schaften protokolliert werden;
es ergibt sich ebenfalls kein er-
hohtes Risiko. Die Stichprobe
ist allerdings noch zu klein fiir
eine abschliessende Aussage.

Dimenhydrinat ist Antieme-
tikum der ersten Wahl zur
Behandlung der Migrine asso-
ziierten Ubelkeit in Schwanger-
schaft und Stillzeit. Es wird seit
vielen Jahren ohne Hinweis auf
negative Einfliisse auf Schwan-
gerschaft oder Geburt einge-
setzt. Da ein wehenfordernder
Effekt diskutiert wird, sollte es
bei Frithgeburtsgefihrdung zu-
riickhaltend eingesetzt werden.
Es geht nur in geringen Men-
gen in die Muttermilch iber.
Metoclopramid gilt als Mittel
der zweiten Wahl wihrend bei-

der Phasen, fiir Domperidon ist
die Datenlage nicht ausreichend.
Unzureichend ist die Datenlage
ebenfalls fiir Coxibe sowie fiir
Metamizol.

Ergotamine sind wihrend der
Schwangerschaft und Stillzeit
aufgrund der uterotonischen
und vasokonstriktorischen Wir-
kung und der damit verbunde-
nen vitalen Minderperfusion
und erhohten Fehlgeburtsrate
sowie einer Schadigung des Neu-
geborenen Kontraindiziert.
Niedrig potente Opioide,
welche keine gute Wirksamkeit
in der Behandlung der Kopf-
schmerzen aufweisen, stellen je-
doch ein sicheres Reservemittel
der dritten Wahl in der Schwan-
gerschaft dar.

Als Alternativtherapie konnen
auch Steroide in einer schwe-
ren oder linger andauernden
Migrineattacke gegeben wer-
den. Eine strenge Indikations-
stellung ist trotz allem zu be-
denken.

Prophylaktische Therapie
Eine vorbeugende medikamen-
tose Behandlung sollte wegen
moglicher Teratogenitit und des
oben beschriebenen positiven
Verlaufs der Attackenanzahl vor
einer Planung einer Schwan-
gerschaft bis auf Ausnahmen
beendet werden. Behandlungs-
strategien der ersten Wahl sind
somit Triggervermeidung, Aus-
dauersport sowie Entspan-
nungsverfahren. Eine schwere
und hidufige auftretende Mi-
grine stellt ggf. eine Indikation
fiir eine prophylaktische The-
rapie wihrend der Schwanger-
schaft dar. Magnesium mit mehr
als 600 mmol/d sollte aufgrund
der Unbedenklichkeit als erstes
versucht werden. Unter strenger
Indikationsstellung ist die Ein-
nahme des Betablockers Meto-
prolol zur Prophylaxe vertretbar.
Als Substanz der zweiten Wahl
ist auch die Gabe des Antide-
pressivums Amitryptilin in nie-



GLOSSAR

Praeeklampsie: Syndrom mit Bluthochdruck und Proteinurie
(Eiweiss im Urin) und haufig Odemen wahrend der Schwanger-
schaft.

Eklampsie: Syndrom mit epileptischen Anféllen, welches sich
aus einer Praeeklampsie entwickelt in der Regel im 3. Trimenon
Pluripotenz: Faéhigkeit von Zellen zu jedem Zelltyp eines
Organismus zu differenzieren, da sie auf keinerlei Gewebetyp

festgelegt sind ohne jedoch einen gesamten Organismus

bilden zu kénnen.

Ductus arteriosus: Im vorgeburtlichen Blutkreislauf bestehende
Verbindung zwischen Hauptschlagader und Lungenarterie,

die sich nach Bellftung der Lungen nach der Geburt ver-
schlieBt, da das Blut im fetalen Kresilauf nicht die Lunge durch-

stromt.

driger Dosierung (25 bis 50
Milligramm) méglich. Valproin-
sdure ist aufgrund bekannter
teratogener Nebenwirkungen
(Neuralrohrdefekte, Herzfehler,
Extremititenanomalien usw.) in
der Schwangerschaft nicht er-
laubt. Fiir die weiteren Prophy-
laktika, zum Beispiel Flunarizin
und Topiramat, liegt keine aus-
reichende Erfahrung vor.

Der Kopfschmerz
Spannungstyp ist
episodischen Form mit einer
Lebenszeitpravalenz von 80
Prozent sehr hidufig, stellt al-
lerdings in der Schwanger-
schaft aufgrund der niedrige-
ren Schmerzintensitat und des
nur gelegentlichen Auftretens
kein besonderes therapeutisches
Problem da. Chronische Kopf-
schmerzen vom Spannungstyp
sind selten (ca. zwei Prozent)
und kénnen in Ubereinstim-
mung mit den oben erwihnten
Empfehlungen akut mit Para-
cetamol oder je nach Trimenon

vom
in der

mit Ibuprofen behandelt wer-
den. Als Prophylaxe besteht die
Moglichkeit der Einnahme von
Amitriptylin bis zu 75 Milli-
gramm, hierbei liegt kein Hin-
weis fiir Teratogenitit vor.

Fazit fiir die Apotheken
Zusammenfassend
Schwangerschaft und Stillzeit
in der Behandlung von Kopf-
schmerzen immer erst die
nichtmedikamentdse Therapie
maximal ausgeschopft werden.
Sollte doch eine medikamen-
tose Behandlung notwendig
sein, raten Sie Thren schwan-
geren Kundinnen, unbedingt
Thren Arzt aufzusuchen, um
das Risiko-Nutzen-Profil ab-
zuwagen. B

sollte in

PD Dr. Martin Marziniak,
Klinik und Poliklinik

fiir Neurologie — Abteilung

fiir Entziindliche Erkrankungen
des Nervensystems und
Neuroonkologie, Miinster
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