Herpes zoster

Herpes zoster tritt vor allem bei alteren und immundefizienten Personen auf. Die

in der Akutphase auftretenden Schmerzen, die auf das Hautsegment beschrankt

sind, kdnnen mitunter auch zu falschen Diagnosen wie etwa Myokardinfarkt oder

Diskusprolaps fuhren. Ursache fur die Post-Zoster-Neuralgie durfte eine dauer-

hafte Schadigung der betroffenen neuronalen Zellen und Ganglien sein.

Von Rainer Kunstfeld*

ie primare Infektion mit dem Va-
Drizella zoster-Virus flihrt zur Vari-

zellenerkrankung  (Windpocken).
Wahrend dieser Erkrankung dringt das
Virus aus den kutanen Lasionen in sen-
sorische Nervenendigungen in der Haut
ein und infiziert so das Nervengewebe.
Durch Migration entlang des senso-
rischen Axons gelangt das Virus zu den
entsprechenden sensiblen  Ganglien,
wo die Infektion durch die koérpereigene
Immunabwehr in einem Latenzstadium
gehalten wird. Eine vorUbergehende
Reaktivierung des Virus ist zwar mog-
lich solange die korpereigene, Varizella
zoster-Virus-spezifische  Immunantwort
(T-Zell-vermittelt) stark genug ist, verlau-
fen diese Episoden jedoch subklinisch
und die Betroffenen merken oft viele Jah-
re nichts von der bestehenden Varizella
zoster-Infektion. Erst bei einer langanhal-
tenden oder massiven Schwachung der
Abwehr - sei es durch altersbedingte Im-
munoseneszenz, eine Tumorerkrankung,
HIV-Infektion oder iatrogene Immunsup-
pression - verliert das Immunsystem die
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Kontrolle Uber das Virus und es kommt
zur Reaktivierung: Nach Replikation im
Ganglion wandert das Virus entlang der
sensiblen Nerven distal und fuhrt im be-
troffenen Hautsegment zum Auftreten
der Symptome.

Krankheitsbilder und
wichtigste Symptome

Beim Herpes zoster unterscheidet
man zwischen drei Krankheitsstadien,
dem Prodromalstadium (ein bis vier Tage,
bevor der Hautausschlag auftritt), dem
akuten Stadium (schmerzhafter Aus-
schlag fur sieben bis zehn Tage) und der
Heilungsphase (zwei bis vier Wochen).

Im Prodromalstadium treten bei 70
bis 80 Prozent der Betroffenen im er-
krankten Dermatom Neuralgie-artige
Schmerzen auf. Weitere Symptome sind
Kopfweh, Lichtempfindlichkeit, Abge-
schlagenheit und Juckreiz sowie gele-
gentlich leichtes Fieber. Ublicherweise
nur fur wenige Tage zu beobachten, kann

dieser Zustand aber auch langer als eine
Woche andauern. Ursache fur diese fru-
hen Symptome durfte die Reaktivierung
des Virus sein, da das Intervall zwischen
Einsetzen der prodromalen Beschwer-
den und Auftreten der Hautlasionen dem
Zeitraum entspricht, den das reaktivierte
VZV fir die Replikation im Ganglion, den
Transit entlang der kutanen Nerven zu
den Nervenenden und letztendlich zur
Haut bendtigt. Dort angelangt, verur-
sacht das Virus inflammatorische Reak-
tionen und Nekrosen, die schliellich zu
den fur die Akutphase charakteristischen
Hauteruptionen fuhren.

Am Anfang der Akutphase treten im
betroffenen Hautsegment, streng einsei-
tig, rotlich entzindliche Herde auf. Darin
entwickeln sich dann innerhalb von zwolf
bis 24 Stunden stecknadelkopf- bis reis-
korngrofle, wasserklare, prallgespannte
Blaschen (siehe Abb. 1) — die Auspra-
gung einer starken Virusreplikation. In
Clustern auftretend, finden sich die Blas-
chen haufig entlang der Verzweigungen



des betroffenen Nervs, wobei die dem
Ganglion naherliegenden dorsalen La&-
sionen fruher entstehen als die weiter
ventral gelegenen, da das Virus letztere
spater erreicht.

Diese Nervenbahnen bilden typischer-
weise einen gurtelformigen, von der
Wirbelsaule Richtung Brustbein verlau-
fenden Halbkreis um den Korper — daher
der Name Gurtelrose. Mit fortschreiten-
der Krankheit tribt der Blascheninhalt
gelblich ein, die umgebende Hautrétung
nimmt ab und innerhalb von sieben
bis zehn Tagen trocknen die Blaschen
aus und verkrusten gelblich-braunlich.
Spatestens nach drei bis vier Wochen
(Heilungsphase) sind diese Krusten
verschwunden, Narben und Hypo- bezie-
hungsweise Hyperpigmentierung sind
jedoch auch langere Zeit danach noch
zu beobachten. Dies ist besonders dann
der Fall, wenn durch eine zusatzliche bak-
terielle Infektion der Blaschen eine ver-
starkte Gewebsschadigung stattgefun-
den hat. Begleitet wird die Akutphase von
meist heftigen, auf das betroffene Haut-
segment beschrankten Schmerzen, die
— vor Auftreten der Hautveranderungen
— mitunter auch zu falschen Diagnosen
wie Gallenkolik, Myokardinfarkt oder Dis-
kusprolaps fuhren. Nennenswerte syste-
mische Symptome wie Fieber, Kopfweh
und Mudigkeit treten bei weniger als 20
Prozent der Betroffenen auf. Nach Ab-
heilen des Hautausschlags nimmt der
Schmerz langsam ab und verschwindet
in den meisten Fallen innerhalb der fol-
genden Wochen. Bei Personen mit einer
geschwachten Abwehr kann es allerdings
auch zu chronischen Verlaufen kommen
mit Uber Monate rezidivierenden Ausbru-
chen der Effloreszenzen und begleiten-
den Symptomen.

Generell kann Herpes zoster in allen
Dermatomen auftreten. Haufigste Lo-
kalisationen sind jedoch Rumpf (> 50
Prozent) und Kopf (20 Prozent), bei letz-
terem vor allem das Innervationsgebiet
des Nervus trigeminus. Wesentlich sel-
tener betroffen sind zervikale, lumbale
oder sakrale Dermatome. Bei immun-
kompetenten Personen erkrankt meist
nur ein Dermatom, gelegentlich auch das
benachbarte Areal, so gut wie nie wei-
ter entfernte. Bei abwehrgeschwachten
Personen ist hingegen eine hamatogene
Streuung der Viren moglich - Zoster dis-
seminatus. In den meisten Fallen kommt
es zur Streuung in andere Dermatome,
in sehr seltenen Fallen auch in innere
Organe. Im schlimmsten Fall sind diese
viszeralen Infektionen sogar lebensbe-
drohlich.

Eine Sonderform stellt der ,Zoster
sine herpete“ dar. Bei dieser Erschei-
nungsform empfinden die Betroffenen
nur die typischen Schmerzen; die Haut-
symptomatik bleibt jedoch aus. Das Risi-
ko flir eine Fehldiagnose ist hier entspre-
chend groR.

Komplikationen

Als haufigste Folgekomplikation wird
die Post-Zoster-Neuralgie (PZN) beschrie-
ben. Sie betrifft neun bis 34 Prozent aller
Zoster-Patienten und kann nach Abheilen
der Hautlasionen nicht nur im betroffenen
Areal, sondern auch in anderen Derma-
tomen auftreten. Leitsymptom sind neu-
ropathische Dauerschmerzen, die per de-
finitionem flr mindestens 120 Tage nach
Auftreten der Hautsymptomatik anhalten.
Patienten beschreiben unterschiedliche
Auspragungen des Schmerzes: bren-
nend, pochend, stechend, ahnlich einem
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elektrischen Schock, jeweils fortwahrend
oder intermittierend. Auch mechanische
Allodynie wird beobachtet, eine gestei-
gerte Schmerzempfindlichkeit gegenuber
geringfugigen, physiologischen Reizen
(zum Beispiel Berthrung durch Kleidung),
die beim Gesunden keinen Schmerz ver-
ursachen wuirden. Pathophysiologisch
durften der Post-Zoster-Neuralgie eine
dauerhafte Schadigung der betroffenen
neuronalen Zellen und Ganglien sowie
eine Degeneration der epidermalen In-
nervation zugrunde liegen.

Besonders altere Patienten leiden un-
ter der Post-Zoster-Neuralgie: Selbst bei
adaquater Akutbehandlung sind circa 20
Prozent der tber 504jahrigen und rund
75 Prozent der Uber 70-jahrigen Zoster-
Patienten betroffen. Weitere Risikofak-
toren fir das Auftreten einer Post-Zoster-
Neuralgie sind sehr starke Schmerzen
bereits in der Prodromalphase sowie
eine ausgepragte und langanhaltende
Hautsymptomatik, hohes Fieber, starke
Schmerzen und sensorische Dysfunktion
in der Akutphase. Auch bestimmte Loka-
lisationen des Herpes zoster — kranial,
sakral und im Auge auftretende Efflores-
zenzen — werden als pradiktive Faktoren
fur die Post-Zoster-Neuralgie diskutiert.
Geschlecht (Frauen sind haufiger betrof-
fen) und psychosoziale Faktoren schei-
nen ebenfalls eine Rolle zu spielen.

Die Post-Zoster-Neuralgie gilt als
besonders schwerwiegende Komplika-
tion, da der chronische Schmerz die
Lebensqualitat der Betroffenen stark
beeintrachtigt und nicht selten zu weite-
ren physischen aber auch psychischen
Beeintrachtigungen fuhrt. Eine entspre-
chende Schmerztherapie wird jedenfalls

empfohlen. Nicht immer werden langfris- Ml
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tige Erfolge erzielt, sodass ein Schmerz-
management in spezialisierten Einrich-
tungen erforderlich wird.

Etwas weniger beeintrachtigend, aber
trotzdem schwer zu ignorieren ist der
Post-Zoster-Pruritus. Er wird zusammen
mit der Post-Zoster-Neuralgie aber auch
allein beobachtet, was auf unterschied-
liche pathophysiologische Entstehungs-
mechanismen hindeutet. Tritt dieser
Juckreiz zusammen mit lokalen, durch
die Schadigung der Nerven verursachten
Empfindungsstoérungen auf, kann hau-
figes Kratzen in seltenen Fallen sogar zu
schweren Selbstverletzungen flihren. Als
neuropathische Erkrankung spricht Post-
Zoster-Pruritus weder auf Antihistaminika
noch auf Therapien gegen entziindungs-
bedingten Juckreiz an. Lokalanasthetika,
die die Reizleitung in den Nerven blockie-
ren, fihren hier eher zum Erfolg.

Als weitere Komplikationen an der
Haut sind wahrend der Akutphase vor
allem bakterielle Superinfektionen, pu-
rulente Einschmelzungen (Zoster gan-
granosus), Einblutungen (Zoster hamor-
rhagicus) und Dissemination zu nennen.
Langfristig kann Herpes zoster eine Pso-
riasis triggern (Kébner-Phanomen) sowie
zu kosmetisch sehr stérenden hyper- und
hypopigmentierten Narben flhren.

In Einzelfallen kann es zu Manifesta-
tionen im zentralen Nervensystem (ZNS)
kommen. Die akute Zoster-Enzephalitis
tritt normalerweise einige Tage nach den
Hauteruptionen auf, manchmal aber be-
reits Tage bis Wochen davor oder danach.
Immungeschwachte Patienten haben ein
eindeutig hoheres Risiko fur diese Enze-
phalitis. Weitere Risikofaktoren sind eine
kraniale Lokalisation des Zosters (vor
allem Zoster ophthalmicus) sowie kutane
Dissemination.

Klinisch prasentiert sich diese Enze-
phalitis in Form von akutem oder sub-
akutem Delirium begleitet von neurolo-
gischen Herdzeichen. Weitere Befunde
sind Fieber, Ataxie, Anfalle, Kopfweh und
Meningismus. Eine chronische Zoster-
Enzephalitis wird fast ausschliefllich bei
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immunkompromittierten Personen beob-
achtet, vor allem bei AIDS-Patienten mit
markanter CD4 + T-Zell-Depletion. Sie tritt
oft erst Monate nach dem akuten Zos-
ter auf, manchmal sogar ohne vorange-
gangene Zoster-Episode, was die Diagno-
se besonders schwierig macht. Klinisch
werden Kopfweh, Fieber, Bewusstseins-
stérungen und Anfalle beobachtet sowie
fokal-neurologische Ausfalle, wie Apha-
sie, Hemiplegie und Einschrankungen
des Gesichtsfelds. Bildgebende Verfah-
ren lassen auRerdem Entziindungsherde
und Lasionen im Gehirn erkennen.

Eine seltene aber schwerwiegende
ZNS-Komplikation ist der Insult. Vaskulo-
pathien, bedingt durch die Infektion intra-
kranieller Arterien mit dem Varizella zos-
ter-Virus, werden als Ursache diskutiert.
Das hochste Risiko flr einen Schlagan-
fall besteht in den ersten Erkrankungs-
wochen (relatives Risiko im ersten Monat
1,78%); selbst nach einem Jahr ist es
noch leicht erhoht (1,20%). Besonders
gefahrdet sind Patienten mit Zoster oph-
thalmicus. Antivirale Therapien koénnen
das Risiko reduzieren und sind daher
ebenso wie eine Vakzinierung als prophy-
laktische Mafnahme anzudenken.

Als  weitere  ZNS-Manifestationen
sind segmentare Myelitis, Guillain-Barré-
Syndrom (Polyradikulopathie), Ramsay-
Hunt-Syndrom (Exanthem im &uReren
Gehodrgang, kombiniert mit einer Facialis-
parese) und motorische Ausfalle anderer
Hirnnerven maglich.

Mit Herpes zoster assoziierte Kompli-
kationen kénnen auch das Auge betref-
fen. Eine Zoster-Erkrankung des ersten
Trigeminusastes wird als Zoster oph-
thalmicus bezeichnet. Dabei treten bei
etwa 50 Prozent der Patienten Augen-
symptome (Episkleritis, Skleritis, Kera-
titis) auf, die chronisch werden und zu
Visusverlust fuhren kénnen. Lidhautlasio-
nen, haufig gefolgt von narbigen Lidretrak-
tionen, ziehen nicht selten eine Konjunk-
tivitis und Uveitis mit der Gefahr eines
Sekundarglaukoms nach sich. Augen-
muskellahmungen und Ptose werden
ebenfalls beobachtet. Als besonders

schwerwiegende Komplikation des Au-
ges ist die akute Retina-Nekrose zu er-
wahnen, die sich bei zwei Drittel der Pa-
tienten sogar beidseitig manifestiert. Sie
tritt im Zusammenhang mit Zoster oph-
thalmicus auf, aber auch, wenn entfern-
tere Dermatome betroffen sind. Begin-
nend mit multifokalen nekrotisierenden
Lasionen in der Retina, entwickelt sich
rasch eine konfluente Retinanekrose, die
in 75 bis 85 Prozent der Falle zur Erblin-
dung fuhrt. Allerdings wird diese schwe-
re Komplikation fast ausschlieflich bei
stark immunkompromittierten Patienten
beobachtet (siehe Abb. 2).

Viszerale Zoster-Formen, die zu Pneu-
monie, (")sophagitis, Myokarditis oder
Pankreatitis fuhren konnen, sind selten.
Die Zoster-Pneumonie stellt allerdings mit
einer Mortalitatsrate von zehn bis 30 Pro-
zent eine gefahrliche Komplikation dar.

Epidemiologie

Herpes zoster ist weltweit verbreitet
und tritt meist sporadisch auf mit ei-
ner geschlechtsunabhangigen Inzidenz
von 400 Fallen pro 100.000 Personen.
Je nach Altersgruppe ist die Haufigkeit
unterschiedlich: Selten bei Kindern, Ju-
gendlichen und jlingeren Erwachsenen,
ist sie vor allem eine Erkrankung der
alteren Generationen, mit einem Krank-
heitsgipfel zwischen dem 50. und 60.
Lebensjahr. Bei immunkompetenten
Menschen liegt die Inzidenz bis zum
Ende des vierten Lebensjahrzehnts bei
zwei bis drei Fallen pro 1.000 Personen
und Jahr, bei Uber 65-Jahrigen steigt sie
auf vier bis elf Falle pro 1.000 Personen
und Jahr an. Mehr als die Halfte aller
Uber 85-Jahrigen sind zu irgendeinem
Zeitpunkt ihres Lebens an Herpes zos-
ter erkrankt. Neben fortgeschrittenem
Alter ist der zweite Hauptrisikofaktor
fur das Ausbrechen der Krankheit eine
Schwachung des Immunsystems, sei
es aufgrund einer Immunsuppression,
Tumorerkrankung, HIV-Infektion, Autoim-
munerkrankung, chronisch-entziindlichen
Darmerkrankung und ahnlichem. In den
meisten Fallen wird eine einzige Zoster-

Episode durchlaufen, da Infektion und M
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Typisch bei Herpes zoster:
gruppierte Blaschen auf gerotetem Grund

M Ausbruch der Erkrankung in der Regel

zu einer lebenslangen Immunitat flhren.
Ein erneuter Ausbruch ist jedoch maoglich
(< funf Prozent).

Diagnose

Sobald die charakteristischen Efflo-
reszenzen auftreten, wird die Diagnose
Herpes zoster in der Regel schon durch
das klinische Bild gestellt. Hierbei sollte
auf folgende Faktoren geachtet werden:
1. Schmerzen oder Empfindungsande-

rungen in der Prodromalphase;

. dermatomale Verteilung;

3. Blaschen in Gruppen (manchmal aller-
dings nur Papeln vorhanden);

4. multiple Lasionen im betroffenen Der-
matom, vor allem im Bereich des sen-
sorischen Nervs;

5. kein vorangegangener Ausschlag im
gleichen Bereich (um Verwechslung
mit rezidivierendem Herpes simplex
auszuschlieffen) sowie

6. Schmerz und Allodynie.

N

Zur Absicherung der Diagnose oder
bei unklarem klinischem Bild steht auRer-
dem eine Reihe von Laboruntersuchun-
gen zur Verfugung;:

Der Tzanck-Test beruht darauf, dass
durch den zytopathischen Effekt des
Herpesvirus multinukleare Riesenzel-
len und akantholytische Keratinozyten
entstehen. In einem Abstrich vom
Blaschengrund konnen diese mittels
Methylenblau-Farbung  sichtbar ge-
macht werden (siehe Abb. 3). Der Vor-
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Komplikationen am Auge:
Hornhautnekrose

teil dabei ist, dass dieser zytologische
Test auch von Dermatologen in der
Ordination durchgefiihrt werden kann
und bei entsprechender Erfahrung
ein schnelles (wenige Minuten) und
gleichzeitig kostenglinstiges Ergebnis
liefert. Nachteil ist, dass er nicht spe-
zifisch fur das Varizella zoster-Virus
ist, da analoge Zellveranderungen
auch durch Herpes simplex-Viren ver-
ursacht werden.

- Die Polymerase-Kettenreaktion (PCR)

weist spezifische DNA-Sequenzen
des Varizella zoster-Virus nach und ist
damit die Technik mit der hdchsten
Sensitivitat und Spezifitat. Insofern ist
sie besonders geeignet zur Diagnose-
bestatigung bei atypischer Hautmani-
festation aus Abstrich- oder Biopsie-
material und aus Liquor bei Befall des
ZNS (Enzephalitis, Myelitis) oder auch
wenn ,alte“ verkrustete Lasionen
analysiert werden mussen. Nachteile
sind, dass es bis zum Befund zumin-
dest einen Tag dauert und dass die
PCR relativ kostenintensiv ist.

- Die Elektronenmikroskopie erlaubt

den morphologischen Nachweis (,ne-
gative staining”) von Herpesviren aus
den Lasionen, ist aber besonders auf-
wendig und eignet sich daher nicht
fur den routinemaRigen Einsatz. Ent-
sprechende Mikroskope sind aufler-
dem nur an spezialisierten Zentren
verflgbar. Deshalb, aber auch weil
keine Unterscheidung zwischen Her-
pes simplex-Virus und Varizella zoster-

Abb. 3

Beim Tzanck-Test werden die
fiir Herpes-Erkrankungen typischen
multinuklearen Riesenzellen nachgewiesen.

Virus méglich ist, wird sie nur in Aus-
nahmefallen (vor allem disseminierte
Varizella zoster-Virus-Infektionen bei
Immunsupprimierten) herangezogen.

Die Viruskultur hat die hochste Spe-
zifitat bei einer Sensitivitat von 60
bis 75 Prozent. Nachteile sind, dass
die Untersuchung an ein Viruslabor
gebunden ist und dass das Ergebnis
erst nach ein bis zwei Wochen vor-
liegt.

Herpes zoster lasst sich auch serolo-
gisch diagnostizieren: Varizella zoster-
Virus-spezifische IgM-Antikorper sind
in etwa 50 Prozent der Falle nachweis-
bar, IgA und ein signifikanter Anstieg
des IgG aber fast immer. Abhangig von
der Immunkompetenz des Patienten
kann es allerdings bis zu drei Wochen
dauern, bis die entsprechende Anti-
korperkonstellation nachweisbar ist.
Dies ist in den allermeisten Fallen flr
den Kliniker zu spat. Trotzdem kommt
der serologische Nachweis zum Ein-
satz - zum Beispiel fir die Erfassung
von \Varizella zoster-Virus-seronega-
tiven Kindern vor immunsuppressiver
Therapie und Varizella zoster-Virus-se-
ronegativen Frauen mit Kinderwunsch
und anderem.

Differentialdiagnose

Aufgrund des charakteristischen Kli-
nischen Bildes von Herpes zoster ist
eine spezifische Diagnostik nur in aus-
gewahlten Fallen erforderlich. Dazu ge-

© beigestellt
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Nukleosidanaloga bei Herpes zoster

Praparat

Dosierung

Therapiedauer Nebenwirkungen

Vorsichtsmafdinahmen / Kontraindikationen (KI)

Aciclovir Kopfschmerzen, Dosisanpassung bei eingeschrankter
| 800 5x1 7-10 T N
(Zovirax®) ora meg | X age Ubelkeit Nierenfunktion (Clearance < 25 mi/min)
Acicl.ovir* i\ 5-10 mg/ a1 7.10 Tage Kopfﬂschme‘rzen, D9sisanpa§sung bei eingeschrankter .
(Zovirax®) kg KG Ubelkeit Nierenfunktion (Clearance < 50 ml/min)
Brivudin Kopfschmerzen, Kl: Patienten unter 5-Fluorouracil
| 125 1x1 7 T N
(Mevir®) ora me X age Ubelkeit oder 5-Fluoropyrimidine Therapie
Famciclovir Kopfschmerzen, Dosisanpassung bei eingeschrankter
| 500 3x1 7 T N
(Famvir®) ora me X age Ubelkeit Nierenfunktion (Clearance < 60 ml/min)
Dosisanpassung bei eingeschrankter Nierenfunktion
Valaciclovir Kopfschmerzen, (Clearance < 50 ml/min), thrombotisch thrombozy-
I | 1.000 3x1 7 T N
(Valtrex®) ora me X age Ubelkeit topenische Purpura; KI: Immundefizienz
(hémolytisch-uramisches Syndrom)
*Herpes zoster bei Immundefizienz Tab. 1
héren atypische Krankheitsbilder wie Therapie bensjahr, bei mittelstarken bis starken

das Ausbleiben der Schmerz- oder Haut-
symptomatik oder wenn ein Dermatom
nur teilweise betroffen ist. Besonderes
Augenmerk ist hier auf immundefiziente
Patienten zu richten, wo auch atypische
Manifestationen wie eine verlangerte
Krankheitsdauer, mit Unterbrechungen
wiederkehrende Lasionen, die Erkran-
kung mehrerer Dermatome und Lasi-
onen, die sich als chronische Krusten
oder warzige Knoten darstellen, auftre-
ten koénnen.

Erlaubt das klinische Bild keine klare
Unterscheidung zwischen einer Varizella
zoster-Virus- und einer Herpes simplex-
Infektion, ist ebenfalls eine spezielle
Diagnostik angeraten. Dies ist beispiels-
weise bei zosteriformem Herpes simplex
der Fall, wo durch Herpes simplex-Virus
verursachte Hautlasionen im Bereich
des Ruckens und der Nieren auftreten,
die dem klinischen Bild von Herpes zos-
ter ahneln.

Eine spezifische Diagnostik sollte
auBerdem bei ZNS-Erkrankungen, Pneu-
monie, Infektionen wahrend der Schwan-
gerschaft und des Neugeborenen sowie
zur Unterscheidung von Impf- und Wild-
virus bei geimpften Patienten mit Vari-
zellen beziehungsweise Herpes zoster
angestrebt werden. Weiters kénnen Un-
klarheiten bei Insektenstichen, Kontakt-
dermatitis sowie bei viral, bakteriell und
parasitar bedingten Infektionen auftreten
wie zum Beispiel bei viral bedingten Kin-
derkrankheiten (Masern, Roételn).

und Pravention

Therapeutische Zielsetzungen sind
eine Verkirzung des Krankheitsverlaufs,
eine Linderung der Haut- und Schmerz-
symptomatik sowie langfristig die Ver-
hinderung von schwerwiegenden Folge-
komplikationen, allen voran der Post
zoster-Neuralgie. Ein weiteres Ziel — be-
sonders bei immundefizienten Patienten
— ist, das Risiko flrr eine Varizella zoster-
Virus-Dissemination zu reduzieren.

Antivirale Therapie

Herpes zoster ist eine selbstlimitieren-
de Erkrankung, die bei jungen, gesun-
den Patienten ohne Risikofaktoren am
Stamm in der Regel auch ohne spezi-
fische Therapie komplikationslos ab-
heilt. Antivirale Therapien mit Nukleo-
sidanaloga (siehe Tab. 1) kdénnen je-
doch den Krankheitsverlauf abkurzen
und lindern, indem sie die Virusrepli-
kation hemmen und so die akute Ent-
zindung und die damit verbundenen
Komplikationen reduzieren. Auch Fol-
gekomplikationen wie zum Beispiel die
Post zoster-Neuralgie treten seltener
auf. Je friher im Krankheitsstadium
sie eingesetzt wird (innerhalb von 48
bis 72 Stunden nach Auftreten der
Hautlasionen), desto grofer ist der kli-
nische Erfolg. Topisch appliziert, haben
sie jedoch keinen gesicherten Einfluss
auf den HKrankheitsverlauf, weshalb
sie generell systemisch verabreicht wer-
den. Eine antivirale Therapie wird auf
jeden Fall bei Patienten ab dem 50. Le-

Schmerzen, Zoster im Kopf- und Halsbe-
reich, schwerem Zoster am Stamm/an
den Extremitaten und bei Immundefizienz
empfohlen. Obwohl die Erkrankung bei
jungen, sonst gesunden Zoster-Patienten
auch unbehandelt gut abheilt, mag eine
antivirale Therapie sinnvoll sein, um das
Risiko flr eine Post zoster-Neuralgie zu
reduzieren.

Derzeit stehen vier antivirale Substan-
zen zur Verflgung: Aciclovir, Valaciclovir,
Famciclovir und Brivudin (siehe Tab. 1).
Alle vier Substanzen sind oral anzuwen-
den. Aufgrund seiner geringeren Biover-
flgbarkeit muss Aciclovir finfmal taglich
Uber mindestens sieben Tage verabreicht
werden, bei Famciclovir und Valaciclovir —
Prodrugs und daher mit besserer Biover-
flgbarkeit — reichen in der Regel dreimal
taglich Uber sieben Tage aus. In in vitro-
Untersuchungen hemmte Brivudin die
Virusreplikation 200 bis 1.000-mal effek-
tiver als Aciclovir und zeigte aufierdem
eine deutlich langere zellulare Verweil-
dauer. Diese bessere Wirksamkeit konn-
te in klinischen Studien bestatigt wer-
den, weshalb Brivudin nur einmal taglich
eingenommen werden muss. Dies kann
sich positiv auf die Compliance auswir-
ken. Auch Famciclovir und Valaciclovir
zeigten in klinischen Studien signifikant
hohere Wirksamkeit bezlglich antiviraler
Aktivitat und Verhinderung des Zoster-
schmerzes (akut und postzosterisch)
als Aciclovir. Die Datenlage zur oralen
Aciclovir-Therapie bei immundefizienten
Patienten ist nicht ausreichend, weshalb
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die Substanz bei dieser Indikation paren-
teral verabreicht wird. Auch bei Zoster
im Kopfbereich ist die i.v.-Therapie mit
Aciclovir vorzuziehen. Erste Kklinische
Berichte zeigen, dass auch Famciclovir
und Valaciclovir bei immundefizienten
Patienten effektiv sind. Brivudin wird auf-
grund der schwerwiegenden Wechselwir-
kung mit 5-Fluoropyrimidinen bei dieser
Indikation nicht empfohlen.

Aciclovir, Valaciclovir und Famciclovir
sind gut vertraglich und sicher. Haufigste
Nebenwirkungen sind Kopfschmerzen
und Ubelkeit, die bei zehn bis 20 Prozent
der Behandelten auftreten. Brivudin darf
nicht bei Patienten zum Einsatz kommen,
die 5-Fluoruracil (oder andere 5-Fluoro-
pyrimidine) erhalten, da es aufgrund
von Wechselwirkungen zu lebensbedroh-
lichen Knochenmarkdepressionen kom-
men kann.

Aciclovir (oral und i.v.), Valaciclovir und
Famciclovir werden Uber die Niere ausge-
schieden, weshalb bei eingeschrankter
Nierenfunktion eine Dosisanpassung un-
bedingt erforderlich ist. Brivudin wird hin-
gegen sowohl renal als auch hepatisch
ausgeschieden; eine Modifikation der
Dosierung bei Niereninsuffizienz ist daher
nicht erforderlich. Allerdings sollten un-
ter Brivudin-Therapie die Leberfunktions-
parameter kontrolliert werden.

Symptomatische Therapie

Zur Linderung der Hautsymptomatik kom-
men austrocknend-antiseptische oder
gerbende Therapie (zum Beispiel mit
Eichenrindenextrakt) und Krusten-losen-
de Lokalmanahmen zum Einsatz. Bei
Verdacht auf Sekundarinfektionen bei
schweren Verlaufsformen oder alteren,
Infekt-gefahrdeten oder immunsuppri-
mierten Patienten wird auRerdem zur Anti-
biose geraten. Fur die Zoster-Neuralgie
ist die erste und einzige sich am patho-
physiologischen Mechanismus orientie-
rende Therapiemafnahme der moglichst
frihe Einsatz von Virusstatika. Zusatz-
lich kann noch eine an die Schmerz-
intensitat  angepasste  analgetische
Medikation verabreicht werden - sowohl
in der akuten Phase als auch bei Post
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zoster-Neuralgie. Flhren Behandlungen
mit Paracetamol, NSAID (Non-Steroidal
Anti-Inflammatory Drugs) oder Metamizol
nicht zur Schmerzfreiheit, sind Opioide
gerechtfertigt.

Antikonvulsiva dampfen die Erregbar-
keit von Nervenzellen und sind daher
auch fur die Behandlung von Zoster-
Neuralgien geeignet. Eine Kombination
mit dem Antikonvulsivum Gabapentin
ermoglicht oft die Reduktion der
Schmerzmedikation. Weiters steht das
Gabapentin-Analogon  Pregabalin  zur
Verfigung. Antidepressiva unterdrlcken
unter anderem die Weiterleitung von
Schmerzsignalen im Ruckenmark. Bei
ausgepragter neuralgischer Schmerz-
symptomatik wird die Analgetikatherapie
daher oft mit Amitriptylin, Nortriptylin
oder Desipramin kombiniert.

Bezuglich additiver Zostertherapie
mit hoch dosierten Steroiden haben
zwei grofle Studien gezeigt, dass durch
die Steroidgabe zwar der akute Zoster-
schmerz verkilrzt, die Post zoster-Neu-
ralgie aber nur unwesentlich beeinflusst
wird. Deshalb ist die Verabreichung von
Steroiden bei Zoster auBerst kritisch zu
betrachten. Speziell flir die Post zoster-
Neuralgie konnen auch Lidocain oder
Capsaicin-Cremen lokal auf die betrof-
fenen Hautareale aufgetragen werden.

Pravention

Seit 2007 steht eine Impfung gegen Her-
pes zoster (attenuierter Lebendimpfstoff,
Zostavax®) zur Verflgung. Im Prinzip
entspricht das Impfvirus jenem des Va-
rizellenimpfstoffes, nur ist es in wesent-
lich hoherer Dosierung enthalten. In kli-
nischen Studien verhinderte die Impfung
im Vergleich zu Placebo 51 Prozent der
Herpes zoster-Erkrankungen insgesamt,
73 Prozent der schweren Falle und 67
Prozent der Post zoster-Neuralgie. Zos-
tavax® ist fur Personen ab dem 50.
Lebensjahr zur Pravention von Herpes
zoster und der Post zoster-Neuralgie zu-
gelassen. FUr jungere Personen liegen
keine Studiendaten vor. Der Impfstoff
wird einmalig subkutan oder intramusku-
|ar verabreicht.

Wichtige Fallgruben bei
Diagnose und Therapie

Aufgrund des charakteristischen kli-
nischen Bildes von Herpes zoster ist
eine spezifische Diagnostik nur in aus-
gewahlten Fallen erforderlich. Dies trifft
bei atypischen Krankheitsbildern — vor
allem bei immundefizienten Patienten
— zu und zur Abgrenzung von einer im
klinischen Bild ahnlich verlaufenden
zosteriformen Herpes simplex-Virus-
Infektion. Auch bei ZNS-Erkrankungen,
Pneumonie, Infektionen wahrend der
Schwangerschaft und des Neugebo-
renen sowie zur Unterscheidung von
Impf- und Wildvirus bei geimpften Pa-
tienten mit Varizellen beziehungsweise
Herpes zoster sollte differentialdia-
gnostisch abgeklart werden.

Wahrend die etablierten antiviralen
Therapien gut wirksam und vertrag-
lich sind, stellt die Schmerztherapie
(akuter und post-Zosterschmerz) beim
Zoster-Patienten eine besondere He-
rausforderung dar. Je nach Schmerzin-
tensitat ist in manchen Fallen sogar
der Einsatz von Opioiden erforderlich.
Die Kombination mit Antikonvulsiva
und Antidepressiva kann unterstitzend
wirken. Besonders bei der Post zoster-
Neuralgie werden nicht immer langfris-
tige Erfolge erzielt. 44
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Im Rahmen des Diplom-Fortbildungs-Programms der Osterreichischen Arztekammer ist es moglich,
durch das Literaturstudium in der OAZ Punkte fiir das DFP zu erwerben.

Nach der Lektlre des State of the Art-Artikels beantworten Sie bitte die Multiple choice-Fragen.
Eine Frage gilt dann als korrekt beantwortet, wenn alle moglichen richtigen Antworten markiert sind.
Insgesamt miissen vier von sechs Fragen richtig beantwortet sein, damit zwei DFP-Fachpunkte

im Rahmen des Literaturstudiums anerkannt werden.

Schicken Sie diese Seite bis 7. Juli 2017 entweder per Post oder Fax an:
Verlagshaus der Arzte GmbH z. H. Frau Claudia Chromy,
1010 Wien, Nibelungengasse 13, Fax: 01/512 44 86/55

1) Die primare Infektion mit dem Varizella zoster-
Virus fiithrt zu (eine Antwort richtig)

O a) Windpocken

O b) Herpes zoster
O c) Herpes simplex
O d) Ringelrételn

2) Welche Antwort ist falsch? (eine Antwort richtig)

O a) Herpes zoster tritt haufig bei
alteren Menschen auf.
O b) Herpes zoster manifestiert sich haufig am Rumpf.
O c) Die typische Effloreszenz des Herpes zoster
sind gruppierte Blaschen auf gerdtetem Grund.
O d) Herpes zoster tritt niemals an den
unteren Extremitaten auf.

3) Mit welcher einfachen Untersuchung kann man
multinukleare Riesenzellen nachweisen?

(eine Antwort richtig)

O a) Elektronenmikroskopie
O b) Blutabnahme

O c) Tzanck-Test

O d) Nikolski-Zeichen

Bitte deutlich in Blockbuchstaben ausfiillen,
da sonst die Einsendung nicht beriicksichtigt werden kann!
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4) Wann sollte man mit der Behandlung des
Herpes zoster beginnen? (eine Antwort richtig)

O a) Unverziglich

O b) Sobald Schmerzen auftreten

O c) Sobald Nekrosen zu erkennen sind

O d) Ausschliefllich bei Manifestation
im HNO-Bereich

5) Welche Substanz zur Behandlung des Herpes
zoster kann nicht nur p.o. sondern auch i.v.
verabreicht werden? (eine Antwort richtig)

O a) Brivudin
O b) Aciclovir
O c¢) Famciclovir
O d) Valaciclovir

6) Welche Substanz eignet sich zur topischen
Behandlung der Post zoster-Neuralgie?

(eine Antwort richtig)

O a) Mupirocin

O b) Betamethason

O c) Capsaicin

O d) Neomycin

Zutreffendes bitte ankreuzen:

L .meindfp.
O Turnusarzt/Turnusarztin
O Arzt/Arztin fur Allgemeinmedizin

O Facharzt/Facharztin fir

o

Ich besitze ein glltiges DFP-Diplom.

O

Ich nutze mein DFP-Fortbildungskonto.
Bitte die DFP-Punkte automatisch buchen.

Altersgruppe:

<30 31-40 41-50 51-60 > 60
o} O e} e} e}

Zwei Drittel der Fragen richtig beantwortet: o





