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Bei der QST wird mit kalibrierten
Reizen und subjektiven Empfin-
dungsangaben der Funktionszu-
stand des somatosensorischen Sys-
tems untersucht

Die Testung erlaubt eine Bewertung
der Funktion von marklosen C-Fa-
sern, Ad-Fasern und AB-Fasern

Als von-Frey-Filamente werden heu-
te Nylonfilamente oder Glasfaserka-
bel eingesetzt

2 | Der Schmerz 2014

Lernziele

Nach Lektiire dieses Beitrags

== Verstehen Sie das Verfahren der quantitativen sensorischen Testung (QST).

== liberblicken Sie die benodtigten Materialien und deren Verwendung.

== haben Sie eine Vorstellung, wie QST-Daten korrekt analysiert werden.

== verstehen Sie die Starken und Schwachen der QST sowie ihre praktische Anwendbar-
keit.

Hintergrund

Die quantitative sensorische Testung (QST) ist ein psychophysisches Testverfahren. Mithilfe ka-
librierter Reize und subjektiver Empfindungsangaben wird der Funktionszustand des somatosen-
sorischen Systems eines Probanden oder Patienten hinsichtlich der Auspragung klinischer Zeichen
untersucht [1]. Die hier vorgestellte Testbatterie umfasst ein validiertes Kurzprotokoll zur Erfassung
des vollstindigen somatosensorischen Phinotyps [2]. Die standardisierte Testdurchfithrung durch
geschulte Untersucher, exakte miindliche Instruktionen an die Probanden fiir jede durchzufithrende
Testprozedur und das Vorliegen multizentrisch erhobener Normwerte des Deutschen Forschungsver-
bunds Neuropathischer Schmerz (DENS) erlauben eine gute Vergleichbarkeit der erhobenen Daten
und eine vertretbare Dauer der klinischen Untersuchung,

Basierend auf internationalen Studien wurden bei der QST-Entwicklung Testverfahren ausge-
wiahlt, die die Erfassung aller relevanten somatosensorischen Submodalititen erméglichen. Die Tes-
tung erlaubt eine Bewertung der Funktion von marklosen C-Fasern, diinn myelinisierten Ad-Fasern
sowie dick myelinisierten AB-Fasern mit deren Projektionswegen ins Gehirn.

Historischer Uberblick

Bereits 1835 etablierte Weber die Zweipunktdiskrimination als standardisierte Methode zur Prii-
fung der Fahigkeit, zwei taktile Reize rdumlich voneinander zu unterscheiden. Heute hat sich die-
ses Verfahren als Teil der Sensibilitatspriifung innerhalb der klinisch-neurologischen Untersuchung
etabliert [3]. Im Jahr 1896 war es von Frey, der Pferde- und Wildschweinhaare verschiedener Steif-
heit und Léange einsetzte, um beim Menschen die Berithrungsempfindung zu bestimmen [4]. Im
Rahmen der QST werden heute Nylonfilamente oder Glasfaserkabel als von-Frey-Filamente einge-
setzt. Die Arbeitsgruppe um PJ. Dyck stellte 1978 eine automatisierte Methode zur Quantifizierung
von Druck, Temperaturempfindung, Vibration und Beriithrung vor [5]. Dies fiihrte zur Entwicklung
weiterer Prozeduren und Instrumente, z. B. eines Thermotesters und Druckalgometers zur Bestim-
mung thermischer bzw. mechanischer Wahrnehmungs- und Schmerzschwellen. Nachfolgend wird

Quantitative sensory testing

Abstract

Quantitative sensory testing (QST) is a standardized and formalized set of clinical sensitivity tests
based on subjective (psychophysical) methods, which depends on the cooperation of the subject be-
ing investigated. Calibrated stimuli are used to measure the perception and pain thresholds, which
provide information on the presence of sensory plus or minus signs. The QST equipment presented
mimics natural thermal or mechanical stimuli. The rationale is to test for patterns of functional sen-
sory loss or gain by simultaneous assessment of both cutaneous and deep pain sensitivity. The major-
ity of QST parameters are normally distributed only after logarithmic transformation (i.e. secondary
normalization). With QST a complete somatosensory profile can be obtained within 1 h. The QST is
a suitable method for characterizing the function of the somatosensory system in clinical trials and
also in clinical practice as a diagnostic procedure.
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Tab. 1 Klinische Zeichen, quantitative sensorische Testung und mdgliche neurobiologische Mechanis-

men. (Modifiziert nach [8, 9, 10])

Klinische Definition Quantitative sensorische Testung  Mdglicherweise beteiligte neurobio-
Zeichen logische Mechanismen
Priifung auf Vorhandensein von Deafferen-  Periphere Zentrale
Plus- oder Minuszeichen (getes-  zierung Sensibilisie-  Sensibili-
tete periphere Fasertypen) rung sierung
Empfindlichkeit gegeniiber Testreizen
Pluszeichen
Hyperalgesie  Erhohte
Schmerzemp-
findlichkeit?
- Fur Hitze ... der Haut Hitzereiz mittels Thermotester (C, U T -7
Ad)
— Fiir Kalte ... der Haut Kaltereiz mittels Thermotester (C, U — 17?
Ad)
—FiirNadel- ... der Haut Kalibrierte Nadelreize (Pinprick; U 1? Tt
reize C Ad)
—Firstump- ... tieferer Ge-  Druckalgometer (C, Ad) l 1? -7
fen Druck webe
Allodynieb Schmerzals Pinsel, Wattebausch, Wattestab- - - 1
Antwort auf chen (AB) zum Bestreichen der
nichtnozizepti-  Haut
ven Reiz?

Minuszeichen

Hypdsthesie  Verminderte Leichter Kaltreiz mittels Thermotes- ¢ - -, ¢
(thermisch/  Empfindlich- ter (AS), leichter Warmreiz mittels
mechanisch/  keit fir nicht- Thermotester (C), von-Frey-Fila-
andere) schmerzhafte mente (Ap), kalibrierte Stimmgabel
Reize (64 Hz, Rydel-Seiffer; AB)
Hypalgesie Verminderte Kalte-/Hitzereiz mittels Thermo- U - -
(thermisch/  Empfindlichkeit tester (C, Ad), kalibrierte Nadelreize
mechanisch/  fiir schmerzhaf-  (Pinprick; C, AS), Druckalgometer
andere) te Reize (C,Ad)

1 Erhohte Empfindlichkeit gegeniiber Testreiz bei klinisch-neurologischer Untersuchung; ¢ verminderte Empfindlichkeit; -
Empfindlichkeit unverandert oder Phanomen nicht untersuchbar; 2 nicht ausreichend untersucht oder im Rahmen von Studien
beschrieben bzw. noch nicht allgemein akzeptiert2 Neue IASP-Definition [11].° Dieser Ausdruck sollte nur verwendet werden,
wenn bekannt ist, dass der Testreiz keine Nozizeptoren aktiviert. Gemeint ist hier die dynamische taktile Allodynie fiir leichte
bewegte Berlihrungsreize. Ein leichtes Bestreichen der Haut ist das einzige etablierte Beispiel [11]. Eine sekundadre taktile Hyp-
asthesie wurde auch im Rahmen einer zentralen Sensibilisierung beobachtet [12].

IASP International Association for the Study of Pain.

eine QST-Batterie sensorischer Tests vorgestellt, die im Rahmen des DENS entwickelt wurde und seit
2002 in Deutschland und weltweit eingesetzt wird.

Funktionsprinzip

Nach dem Protokoll des DENS handelt es sich bei der QST um eine standardisierte Testbatterie, die
aus 7 Einzeltests besteht. Wahrend der Testdurchfithrung werden insgesamt 13 Einzelparameter er-
fasst, um die Funktion des somatosensorischen Nervensystems zu bestimmen und zu quantifizieren
[6]. Mithilfe dieser Untersuchungsmethode konnen die Eigenschaften nozizeptiver und nichtnozi-
zeptiver Submodalititen verschiedener Gruppen afferenter Nervenfasern und zentraler Bahnen er-
mittelt werden [7]. Das Testverfahren ist so konzipiert, dass innerhalb von einer Stunde ein vollstin-
diges sensorisches Profil erstellt werden kann, also eine Ubersicht iiber das Vorhandensein sensibler
Plus- oder Minuszeichen wie einer Hyperalgesie oder Hypasthesie (B8 Tab. 1). Das Vorgehen ist in
allen geschulten Zentren standardisiert. Stets werden in gleicher Testreihenfolge die gleichen, kalib-
rierten thermischen und mechanischen Testreize gesetzt.

Nach dem DFNS-Protokoll wird an-
hand von 13 Einzelparametern die
Funktion des somatosensorischen

Nervensystems bestimmt
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Zunichst sollte ein klinisch oder
experimentell nicht betroffenes
Korperareal spiegelbildlich zum
Schmerz- oder Testareal gepriift
werden

Bei der Levels-Methode wird wie-
derholt unterhalb und dann ober-
halb der Wahrnehmungs- oder
Schmerzschwellen gereizt

Ein Nachteil der Levels-Methode ist
die lange Untersuchungsdauer

Mit der Limits-Methode werden
die Wahrnehmungs- und Schmerz-
schwelle als erster festgestellter
Reiz im Rahmen ansteigender Reiz-
starken erfasst
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Abb. 1 A Thermische Testung: a Modular Sensory Analyzer (MSA). b Thermal Sensory Analyzer (TSA-II). Die wasser-
durchstromten Thermoden (¢, d) werden mit der Peltier-Element-Seite auf dem Testareal fixiert, was je nach Ansteu-
erung zu einer Abkiihlung oder Erwdrmung der Haut fiihrt. Der Thermotester wird tiber eine Schnittstelle mit einem
Computer verbunden, der das Gerat ansteuert und die gefundenen Schwellenwerte aufzeichnet

Bei der Untersuchung sollte zunichst ein klinisch oder experimentell nicht betroffenes Kérper-
areal spiegelbildlich zum Schmerz- oder Testareal gepriift werden. Im Anschluss folgt das Schmerz-
bzw. Testareal selbst.

Einsatz psychophysischer Testmethoden

Um die Empfindlichkeit eines Patienten oder einer Testperson gegeniiber definierten Testreizen im
Rahmen der QST zu bestimmen, kénnen Wahrnehmungs- und Schmerzschwellen quantifiziert wer-
den. Als Testmethoden stehen die ,,Levels-“ sowie ,,Limits-Methode® zur Verfiigung - jeweils mit
unterschiedlichen Vor- und Nachteilen.

Levels-Methode

Die Levels-Methode ist ein sensorisches Testverfahren, bei dem wiederholt unterhalb und dann ober-
halb der Wahrnehmungs- oder Schmerzschwellen gereizt wird. Nach dem Aufbringen der Testreize
werden die Testpersonen nach der Wahrnehmung bzw. Schmerzhaftigkeit des Reizes befragt, kon-
kret, ob diese entweder als solche wahrgenommen werden oder nicht. Die Schwellenbestimmung
orientiert sich an der Reizstérke, bei der 50% der Reize erkannt werden. Nachteil dieser genauen Me-
thode ist die lange Untersuchungsdauer bis zur Bestimmung einer Schwelle, auch konnen gerade bei
der Bestimmung von Schmerzreizen zahlreiche Messwiederholungen knapp unter- bzw. oberhalb der
jeweiligen Schwelle zur Entwicklung von Sensibilisierungsphanomenen fiihren.

Limits-Methode

Ein weiteres psychophysisches Verfahren ist die Limits-Methode. Bei diesem Verfahren werden die
Wahrnehmungs- und Schmerzschwelle als erster festgestellter Reiz im Rahmen ansteigender Reiz-
stirken erfasst. Im Unterschied zur Levels-Methode wird die eigentliche Schwelle iiberschitzt, da die
getestete Schwelle ein Reaktionszeitartefakt beinhaltet. Die untersuchte Person muss nach Erreichen
der Schwelle noch eine Riickmeldung geben, wihrend die Reizstérke in der Reaktionszeit noch wei-
ter ansteigt. Vorteil dieser Methode ist die kurze Dauer der Schwellenbestimmung.



Tab.2 Kraftausiibung der Stimuli

Stimulus Kraftausiibung Applikationsart

Von-Frey-Filamente 0,25-512mN Punktférmig

Nadelreizstimulatoren 8-512mN Punktuell

Wattestdbchen mit Plastikhalter 100 mN Streichende Bewegung

Weicher Pinsel 200-400 mN Streichende Bewegung

Wattebausch 3mN Streichende Bewegung
Thermische Testung

Die thermische Testung erfasst die Funktionalitit diinn myelinisierter A§-Fasern und unmyelinisier-
ter C-Fasern. Sie kann mit verschiedenen computergestiitzten Thermotestern (8 Abb. 1a,b) erfol-
gen. Die meisten Tests werden wissenschaftlich mit dem Thermal Sensory Analyzer II (TSA 2001-II,
Medoc, Israel) und dem MSA Thermal Stimulator (Somedic AB, Schweden) durchgefiihrt.

Eine Thermode mit Peltier-Element und Kithlwasserversorgung (8 Abb. 1¢,d) wird auf die Haut
aufgelegt. Dann werden mit der Limits-Methode folgende Parameter ermittelt:
== Kaltschwellen
== Warmschwellen
== Thermische Unterschiedsschwellen zur Erfassung paradoxer Hitzeempfindungen
== Kailteschmerz- und Hitzeschmerzschwellen

Die Kontaktflidche der jeweiligen Thermoden betrigt dabei 9,0 cm? (TSA II) bzw. 12,5 cm? (MSA).
Durch Driicken eines Stoppschalters, der mit einer Computereinheit verbunden ist, kann nach kon-
tinuierlicher auf- oder absteigender Temperatur der Thermodenkontaktfldche ausgehend von einer
Basistemperatur von 32°C eine Schwellenwertbestimmung vorgenommen werden. Die Tempera-
tur dndert sich mit einer Geschwindigkeit von 1°C/s. Zur Gewihrleistung der Sicherheitsrichtlinien
schaltet sich das Gerit bei Erreichen einer Temperatur von 0°C oder 50°C automatisch ab und kehrt
zur Ausgangstemperatur von 32°C zuriick. So werden Hautirritationen vermieden. Die eigentliche
Schmerzschwelle ist der arithmetische Mittelwert von 3 aufeinanderfolgenden Einzelwerten.

Mechanische Detektionsschwelle

Zur Erfassung der mechanischen Detektionsschwelle wird im DENS-QST-Protokoll ein Set aus stan-
dardisierten von-Frey-Filamenten (OptiHair,-Set, Marstock Nervtest, Deutschland) empfohlen. Als
von-Frey-Filamente (B Abb. 2c) werden hier Glasfaserfilamente mit unterschiedlichem Durchmes-
ser und variierender Lange sowie mit einer kugelférmigen Kontaktfliche von etwa 0,5 mm Durch-
messer (B Abb. 2d) verwendet [13]. Um eine exakte Testung der Detektionsschwelle zu gewéhr-
leisten, werden die Filamente immer auf die gleiche Weise aufgesetzt, bis sich das Filament s-formig
durchbiegt. Das zur Testung eingesetzte Set (B Abb. 2¢) besteht aus Filamenten mit den Stirken 0,25,
0,5,1,2,4,8,16, 32,64, 128,256 und 512 mN.

Die Kontaktzeit auf der Hautoberflache soll bei der Testung etwa 2 s betragen. Aufgrund der run-
den Beschaffenheit der Filamentspitze werden bevorzugt niederschwellige Mechanorezeptoren akti-
viert, die die Wahrnehmung einer Berithrung {iber Ap-Fasern vermitteln. Zur Bestimmung der tak-
tilen Detektionsschwelle wird mithilfe einer modifizierten Levels-Methode der geometrische Mittel-
wert aus 5 gerade iiber- und unterschwelligen Reizstirken ermittelt.

Mechanische Schmerzschwelle

Zur Bestimmung der mechanischen Schmerzschwelle werden Nadelreizstimulatoren (Pinprick, MRC
Systems GmbH, Deutschland) eingesetzt. Die verwendeten Modelle bestehen aus stumpfen Nadeln
(B Abb. 2b) mit einer festen Stimulationsintensitit von 8, 16, 32, 64, 128, 256 und 512 mN sowie
einer stumpfen, kreisformigen Hautkontaktfliche mit einem Durchmesser von 0,25 mm. Die stets
gleichen Nadelspitzen sind in Stahlhiilsen untergebracht, in denen sich verschieden grof3e Gewichte
befinden, die fiir die jeweils applizierte Gewichtskraft verantwortlich sind. Die einzelnen Nadelreiz-
gerdte (Pinpricks) sollen in 5 Serien auf- und absteigender Stimulusintensitit mit einer Hautkontakt-

Die thermische Testung erfasst die
Funktionalitat diinn myelinisierter
Ad-Fasern und unmyelinisierter C-
Fasern

Zur Erfassung der mechanischen
Detektionsschwelle werden Glasfa-
serfilamente mit unterschiedlichem
Durchmesser und variierender Lan-
ge verwendet

Aufgrund der runden Beschaffen-
heit der Filamentspitze werden be-
vorzugt niederschwellige Mechano-
rezeptoren aktiviert

Zur Bestimmung der mechanischen
Schmerzschwelle werden Nadelreiz-
stimulatoren eingesetzt

Der Schmerz 2014 ‘ 5



CME

6 | Der Schmerz 2014

b

5
c d
e f

Abb. 2 A Mechanische Testung: Set zur Uberpriifung der mechanischen Schmerzsensitivitit. a Nadelreizstimula-
toren (Pinpricks) verschiedener Intensitét sowie Wattestdbchen, Wattebausch und Pinsel. b Nadelreizstimulator.
Von-Frey-Filamente zur Uberpriifung der mechanischen Detektionsschwelle. d Filamente: Glasfaserkabel mit abge-
rundeter Spitze. e Neurologische 64-Hz-Stimmgabel mit 8/8-Skala (Rydel-Seiffer) zur Uberpriifung der Vibrations-
schwelle. f Digitales Druckalgometer zur Bestimmung der Druckschmerzschwelle

zeit von etwa 1-2 s in einem senkrechten Winkel zur Haut aufgebracht werden. Auch bei diesem Test
wird die eigentliche mechanische Schmerzschwelle nach der Levels-Methode als geometrischer Mit-
telwert 5 gerade oberschwelliger und 5 gerade unterschwelliger Reizstérken berechnet.

Reiz-Antwort-Funktionen

Zur Ermittlung der mechanischen Schmerzsensitivitit der Haut und zur Detektion einer eventuell
vorliegenden dynamischen mechanischen Allodynie bei leichten Beriihrungsreizen wird ein Set be-
stehend aus den zuvor beschriebenen Nadelreizstimulatoren, einem Wattestabchen, einem weichen
Pinsel und einem Wattebausch (B Abb. 2a) verwendet. Das Verfahren lasst eine Aussage tiber das



Reiz-Antwort-Verhalten nach Nadelreizen und primér nichtschmerzhaften, leichten Berithrungsrei-
zen zu. Die Reize werden in balancierter Reihenfolge gesetzt (8 Tab. 2).

Die Versuchspersonen werden aufgefordert, die Wahrnehmung des Reizes auf einer numerischen
Schitzskala von 0 bis 100 zu bewerten (0= kein Schmerz; 100= stirkster vorstellbarer Schmerz). Im
gleichen Testablauf wird zusatzlich das Ausmaf einer eventuellen dynamischen mechanischen All-
odynie ermittelt. Mit den Geriten, die der Allodynieerfassung dienen (B Abb. 2a), werden geringe
Krifte auf die Haut ausgeiibt: Wattebausch (3 mN), Wattestdbchen (100 mN) und standardisierter
Pinsel (Somedic, Schweden; 200-400 mN). Diese 3 taktilen Stimuli werden vom Untersucher fiir et-
wa 2 s mindestens 2 cm weit iiber die Haut der Testperson gestrichen (8 Tab. 2). Auch hier bewer-
ten die Testpersonen den Reiz auf einer numerischen Skala von 0 bis 100.

Die leichten Beriihrungsreize werden in einer balancierten Testreihenfolge eingestreut und zwi-
schen den oben beschriebenen Nadelreizen appliziert. Die Reize sollten im Testareal in 5 pseudo-
randomisierten Sequenzen aufgebracht werden, die jeweils aus den 3 leichten Beriihrungsreizen
und 7 Nadelreizen bestehen. Insgesamt umfasst der Testablauf 50 Reize (15 leichte Berithrungs- und
35 Nadelreize). Alle Reize sollten mit einem Interstimulusintervall von 10 s gesetzt werden, sodass die
kritische Frequenz fiir ein mogliches Wind-up-Phdanomen nicht erreicht werden kann.

Die mechanische Schmerzsensitivitéit wird als geometrischer Mittelwert aller numerischen Einzel-
werte fiir Nadelreize errechnet. Die dynamische mechanische Allodynie wird als geometrischer Mit-
telwert aller numerischen Einzelwerte fiir die leichten Berithrungsreize bestimmt.

Wind-up-Phanomen

Zur Bestimmung des Wind-up-Phédnomens werden Nadelreizstimulatoren mit einer Intensitit von
256 mN verwendet. Uber der empfindlichen Haut des Gesichts sollte nur ein 128-mN-Pinprick ein-
gesetzt werden. Bei der Wind-up-Bestimmung wird im Testgebiet die Empfindlichkeit der Haut auf
einen Einzelreiz mit der auf eine Reizserie (10 Nadelreize) verglichen. Die Stimulation erfolgt mit
einer Reizfrequenz von 1 Hz. Um diese Frequenz moglichst genau einzuhalten, empfiehlt sich der
Einsatz eines Metronoms. Die Testperson bewertet auf einer numerischen Schmerzskala die appli-
zierten Reize, also den Einzelreiz und die gesamte Reizserie. Das Aufbringen des Einzelreizes gefolgt
von der Reizserie wird 5-mal wiederholt.

Der Wind-up-Quotient berechnet sich aus dem Verhiltnis der empfundenen Schmerzstérke iiber
die Reizserien geteilt durch die Schmerzstirke nach den Einzelreizen [14]. Im Riickenmark ist das
»wind-up“ ein Phdnomen zeitlicher Summation, das spezifisch bei Wide-dynamic-range-Neuronen
auftritt, wenn deren C-Faser-Eingange >1-mal in 3 s gereizt werden.

Vibrationsschwelle

Zur Ermittlung der Vibrationsschwelle wird eine Rydel-Seiffer-Stimmgabel (B Abb. 2e) mit einer Vi-
brationsfrequenz von 64 Hz und einer 8/8-Skala empfohlen. Die Gewichte an den Backen der Stimm-
gabel reduzieren die Vibrationsfrequenz von 128 Hz (Stimmgabel ohne Backen) auf 64 Hz und er-
lauben ein Ablesen der 8/8-Skala wihrend der Untersuchung. Zur Uberpriifung der Schwellenwer-
te wird die angeschlagene und schwingende Stimmgabel auf das Testareal aufgesetzt, moglichst iiber
einem knochernen Aufsatzpunkt wie etwa dem Fuflknéchel. Die Versuchsperson gibt an, wann sie
die Schwingungen der Stimmgabel nicht mehr spiirt. Fiir diesen Zeitpunkt wird die Reizintensitat
auf der Skala der Stimmgabel erfasst. Nach 3-maliger Bestimmung der Vibrationsschwelle kann der
arithmetische Mittelwert der Schwellenwerte errechnet werden.

Die Vibrationsschwelle ist der einzige Test im gesamten QST-Verfahren, bei dem eine ,,Ver-
schwindeschwelle“ bestimmt wird. Bei allen anderen Parametern geht es um die Wahrnehmung
eines schmerzhaften oder nichtschmerzhaften Reizes.

Druckschmerzschwelle

Die Bestimmung der Druckschmerzschwelle erfolgt mithilfe eines Druckalgometers (beispielsweise
Somedic, Schweden; [15]). Das Druckalgometer (8 Abb. 2f) besitzt eine stumpfe gummierte Kon-
taktfliche von etwa 1 cm?, mit der ein Druck von 0 bis 2000 kPa aufgebracht werden kann. Die
Messgenauigkeit betrégt je nach Geritetyp etwa +3%. Der Druck wird stufenweise mit 0,5 kg/cm?*s

Uber der empfindlichen Haut des
Gesichts sollte nur ein 128-mN-Pin-
prick eingesetzt werden

Der Wind-up-Quotient ist das Ver-
héltnis der empfundenen Schmerz-
starke iiber die Reizserien geteilt
durch die Schmerzstarke nach Ein-
zelreizen

Die Vibrationsschwelle ist der ein-
zige Test im gesamten QST-Ver-
fahren zur Bestimmung einer ,Ver-
schwindeschwelle”
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An der Druckschmerzschwelle geht
die Wahrnehmung der Druckquali-
tat erstmals in einen schmerzhaften
Sinneseindruck iiber

Die meisten QST-Parameter miissen
durch logarithmische Transformati-
on in eine Normalverteilung iiber-
fiihrt werden

Paradoxe Hitzeempfindungen und
die dynamische mechanische Allo-
dynie sind in der Regel als patholo-
gisch zu werten

Fast alle Parameter weisen regio-
nale Unterschiede in verschiedenen
Korperbereichen auf

Die Gewebespezifitat beeinflusst
die einzelnen QST-Parameter
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Abb. 3 A Kéltedetektionsschwellen als Rohdaten und logarithmisch transformierte Daten, hier dargestellt in log-In-
tervallen (x-Achse). Im linken Teilbild zeigt sich eine linksschiefe Verteilung (nicht parametrisch). Nach log-Transfor-
mation zeigt sich rechts eine sekundare Normalverteilung. (Adaptiert nach [17])

(50 kPa/s) aufgebaut [1]. Dokumentiert wird die Druckschmerzschwelle als Wert in Kilopascal, bei
dem die Wahrnehmung der Druckqualitit erstmals in einen schmerzhaften Sinneseindruck iiber-
geht. Die Druckschmerzschwelle wird als arithmetischer Mittelwert nach 3 Wiederholungsmessun-
gen berechnet.

Datenanalyse

Fir die meisten QST-Parameter zeigen sich linksschiefe Verteilungen. Da QST-Parameter meist lo-
garithmisch normalverteilt sind [2], konnen sie erst durch logarithmische Transformation in eine
Normalverteilung tiberfithrt werden. Bei den Schmerzschétzungen, z. B. im Rahmen der Reiz-Ant-
wort-Funktion, fiir Nadelreize und leichte Beriithrungsreize tritt haufiger auch der Wert ,,0“ auf, der
sich nicht logarithmisch transformieren lasst. Daher sollte zu allen Schmerzschitzungen vor der log-
Transformation noch eine kleine Konstante addiert werden (+0,1). Dieses statistische Manover wird
auch als Bartlett-Prozedur bezeichnet. Es dient dem Ziel, keine Nullwerte fiir die Auswertung loga-
rithmierter Werte zu verlieren [16].

Mit Ausnahme der Anzahl paradoxer Hitzeempfindungen, der Kilte- und Hitzeschmerzschwel-
len sowie der Vibrationsdetektionsschwelle sollten alle QST-Parameter logarithmisch transformiert
und dann beispielsweise mit den Post-hoc-Tests ANOVA und LSD analysiert werden (8 Abb. 3).

Die im Einzelfall erhobenen Befunde kénnen mit multizentrisch gewonnenen Normwerten vergli-
chen werden, die nach Alter, Geschlecht und Reizort stratifiziert sind. Werte auflerhalb des 95%-Kon-
fidenzintervalls gesunder Probanden gelten als pathologisch. Da paradoxe Hitzeempfindungen und
die dynamische mechanische Allodynie in den meisten Altersgruppen bei Gesunden nicht vorkom-
men, ist ihr Auftreten in der Regel als pathologisch zu werten.

Regional- und gewebespezifische Schwellenwerte

Vergleicht man Studien, so féllt auf, dass sich die meisten QST-Parameter je nach untersuchter Kor-
perregion deutlich unterscheiden. Regionale Unterschiede in verschiedenen Kérperbereichen treten
fast bei allen Parametern auf. Beispielsweise ergeben sich fiir die Druckschmerzschwelle (8 Abb. 4)
generell iiber dem Gesicht die niedrigsten Werte. Danach folgen Hand und Fuf3.

In der Literatur finden sich fiir das hier vorgestellte QST-Protokoll Referenzwerte fiir Gesicht,
Hand, Fuf3 sowie den Rumpf. Von Bedeutung sind sie v. a. in der Beurteilung sensorischer Veriande-
rungen, z. B. bei einer postherpetischen Neuralgie [18].

Auch die Gewebespezifitat spielt fiir die Erfassung der einzelnen QST-Parameter eine Rolle. So
gibt es etwa fiir die Druckschmerzschwelle deutliche gewebespezifische Unterschiede. Moglicher-
weise ist dafiir die variierende Innervationsdichte der Gewebe ausschlaggebend. Weiche Gewebe wie
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Abb. 4 A Die mittleren Druckschmerzschwellen unterscheiden sich tiber Gesicht, Hand und Fuf3. Abgebildet sind
hier die Mittelwerte +1,96 Standardabweichungen entsprechend den oberen und unteren Grenzen eines 95%-KI
(Referenzbereich) gesunder Kontrollpersonen. Mittelwerte und Referenzbereiche nehmen mit der Lange der Ner-
venbahnen zum Gehirn hin zu. Da die Datenanalyse hier mit logarithmisch transformierten Werten erfolgte, resul-
tieren nach Retransformation asymmetrische Verteilungen der Referenzbereiche. Kl Konfidenzintervall. (Adaptiert
nach [1], mit freundl. Genehmigung des Elsevier-Verlags)

die Muskulatur weisen im Vergleich zu harten, z. B. Knochen, eine eher niedrige Schmerzschwelle
auf [19].

Schmerzsensitivitat von Frauen und Mannern

QST-Referenzwerte gesunder Probanden dienen als Grundlage fiir die Beurteilung pathologischer
Veranderungen. Von grofler Bedeutung fiir die Erstellung ist die Geschlechtsspezifitat, wie sie auch in
anderen Bereichen der Medizin fest etabliert ist, z. B. bei der Bestimmung des Himoglobingehalts im
Blut. In einer deutschlandweiten Multicenterstudie im Rahmen des DFNS wurden mehr als 180 ge-
sunde Minner und Frauen untersucht. Dabei wurden in einer jiingeren und élteren Altersgruppe
13 verschiedene QST-Parameter iiber Gesicht, Hand und Fuf3 beidseits erfasst. Wie @ Abb. 5 zeigt,
unterscheiden sich Ménner und Frauen beziiglich ihrer Schmerzempfindlichkeit. Frauen sind bezo-
gen auf die Schmerzschwelle signifikant empfindlicher — ein Befund, dessen genaue Ursachen noch
nicht aufgeklart wurden.

QST-Parameter im Seitenvergleich

Zwischen der rechten und linken Korperseite finden sich fiir keinen QST-Parameter signifikante
Unterschiede (B Abb. 6). Der intraindividuelle Vergleich der rechten und linken Korperseite zeigt
fir alle hier vorgestellten QST-Parameter hohe Korrelationskoeffizienten (r=0,78-0,97, alle p-Werte
<0,001). Die r2-Werte liegen zwischen 0,61 und 0,94 und zeigen, dass systematische intraindividuel-
le Differenzen bezogen auf den Vergleich beider Kérperseiten zwischen 61 und 94% der Gesamtva-
rianz dieser QST-Parameter ausmachen. QST-Werte zeigen also beim Vergleich der rechten und lin-
ken Korperseite eines Menschen eine hohe Stabilitit.

Effekte des Alters auf die Somatosensorik

Bei Gesunden sind nahezu alle untersuchten QST-Parameter altersabhingig. So zeigen Studien, dass
es mit zunehmendem Alter zu einer Erhéhung der Wahrnehmungs- und Schmerzschwelle kommt.
Die grof3ten altersabhéngigen Effekte konnten fiir die Kélteschmerzschwelle gefolgt von der Vibra-
tionsschwelle und Hitzeschmerzschwelle nachgewiesen werden.

Starken und Schwachen der Methode

Das Konzept einer mechanismenbasierten Schmerzdiagnostik mittels QST geht von der Hypothese
aus, dass die Erniedrigung oder Erh6hung von Wahrnehmungs- und Schmerzschwellen indirekt auf
zugrunde liegende neurobiologische Mechanismen hinweist (B Tab. 1). Allerdings ist eine derartige

Frauen sind bezogen auf die
Schmerzschwelle signifikant emp-
findlicher

QST-Werte zeigen also beim Ver-
gleich der rechten und linken Kor-
perseite eines Menschen eine hohe
Stabilitat

Am starksten wirkt sich das Alter auf
die Kalteschmerzschwelle aus

Eine Interpretation von QST-Befun-
den im Sinne neurobiologischer Me-
chanismen ist bisher nicht allge-
mein akzeptiert
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Abb. 5 A Exemplarisch sind hier die angepassten Verteilungen fiir die Schmerzempfindlichkeit von Frauen (rote Ver-
teilungskurven) und Mannern (blaue Verteilungskurven) fiir 3 ausgewahlte Schmerzreize gezeigt. Frauen sind fiir alle
Schmerzreize signifikant empfindlicher [Hitzeschmerzschwelle, mechanische Schmerzschwelle fiir Nadelreize (Pin-
prick) sowie Druckschmerzschwelle hoch signifikant; ANOVA; p<0,001]. (Adaptiert nach [17])

Interpretation von QST-Befunden bisher nicht allgemein akzeptiert, da unklar ist, ob nicht dasselbe
klinische Zeichen, z. B. eine Hitzehyperalgesie, durch verschiedene Mechanismen ausgelost wird oder
ein einzelner Mechanismus mehrere klinische Zeichen hervorrufen kann [8]. Tierexperimentelle For-
schung und Ergebnisse aus humanen Surrogatmodellen (z. B. durch intrakutane Injektionen geringer
Mengen Capsaicin) belegen am besten den Zusammenhang zwischen einer Hyperalgesie fir spitze
mechanische Reize (Pinprick-Hyperalgesie) und einer zentralen nozizeptiven Sensibilisierung [20].
Das Phanomen einer dynamischen mechanischen Allodynie (Schmerz nach leichter Beriithrung)
kann ebenfalls auf eine zentrale Sensibilisierung hinweisen, wahrend Hitze- und Druckhyperalge-
sien eher im Rahmen einer peripheren Sensibilisierung von Nozizeptoren zu beobachten sind [1, 9].

Einsatzbereiche der QST

Die Erfassung des vollstindigen somatosensorischen Phénotyps ist in einem klinisch vertretbaren

Zeitrahmen von etwa einer halben Stunde je Testareal [1, 21] moglich. Dabei werden Schmerz- und

Temperaturreize tiber den spinothalamischen Trakt weitergeleitet, wahrend Beriithrungs- und Vibra-

tionsreize tiber die Hinterstrange des Riickenmarks ins Gehirn projiziert werden. Entsprechend er-

laubt die QST in gewissem Umfang auch topodiagnostische Aussagen, zu denen man aber im Rah-

men einer klinischen Untersuchung auf einfachere Weise gelangt. Nach aktuellem Stand eignet sich

die QST v. a. fiir die Durchfiihrung klinischer Studien. An Zentren im DFNS (http://www.neuro.med.

tu-muenchen.de/dfns/uns/verein.html) sowie auch international wird die QST aber auch umfang-

reich in der klinischen Praxis eingesetzt. Krankheitsbilder, bei denen die QST als diagnostisches Ins-

trument sinnvoll sein kann, sind u. a.

== neuropathische Schmerzen bei Polyneuropathie (z. B. diabetische Polyneuropathie oder chemo-
therapieinduzierte Neuropathie),

== eine postherpetische Neuralgie,

== Schmerzen nach peripherer Nervenlision,

== das komplexe regionale Schmerzsyndrom (CRPS),

== Schmerzen bei Tumorerkrankung,

== Riickenschmerzen und

== Fibromyalgie.

Eine klinische QST-Domane ist die nichtinvasive Diagnostik einer Small-fiber-Neuropathie. In spe-
zialisierten Abteilungen kann ergédnzend auch eine Hautbiopsie durchgefiihrt werden, um die diag-
nostische Sicherheit weiter zu erhéhen [22]. Auch in der Frithdiagnostik kann die QST eine wichtige
Rolle spielen, beispielsweise zur Abkldrung der diabetischen Neuropathie im Kindes- und Jugend-
alter [23]. Zur vereinfachten Auswertung der Untersuchungen mit Darstellung der QST-Werte als
»normal® oder ,,pathologisch steht mit EQUISTA ein datenbankbasiertes Tool zur Verfiigung. Eine
Zertifizierung als QST-Zentrum kann aus Griinden der Qualitatssicherung empfohlen werden, wenn
das Verfahren regelmafig klinisch oder zu Forschungszwecken eingesetzt wird [24, 25].
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Die QST hat nicht nur klinische und experimentelle Relevanz, sondern kann auch als Methode fiir
Gutachten genutzt werden. Hier ist allerdings zu beachten, dass es sich um ein ,,subjektives Verfah-
ren” handelt und somit die Mitarbeit des Patienten eine entscheidende Rolle spielt. Die QST-Ergeb-
nisse kénnen plausibel andere objektive Verfahren wie eine Neurographie, somatosensibel evozierte
Potenziale (SEP), laserevozierte Potenziale (LEP) oder Hautbiopsien erginzen, sollten aber nicht die
alleinige Basis fiir gutachterliche Empfehlungen sein.

Fazit fiir die Praxis

== Die QST ist eine formalisierte und standardisierte klinische Sensibilitatspriifung mit kalibrierten
Reizen [24].

== Die Testung erlaubt die Erfassung sensibler Plus- und Minuszeichen, z. B. einer Hypasthesie oder
Hyperalgesie. Im Gegensatz dazu bleibt die konventionelle Elektrophysiologie, beispielswei-
se eine Neurographie im somatosensorischen System, im Wesentlichen auf die Erfassung eines
Funktionsdefizits beschrankt.

== Das getestete Korperareal, nicht aber die gemessene Korperseite, hat signifikanten Einfluss auf
die gemessenen Schwellenwerte.
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Welche Aussage zu den Rahmenbedin-
gungen fiir eine QST-Messung trifft zu?
Bei der QST handelt es sich um eine nicht-
standardisierte klinische Sensibilitatsprii-
fung.

Bei der QST handelt es sich um ein sub-
jektives Verfahren, bei dem es auf die Mit-
arbeit der zu untersuchenden Person an-
kommt.

Bei der QST handelt es sich um ein elek-
trophysiologisches Verfahren, bei dem die
Funktionstiichtigkeit des somatosenso-
rischen Systems untersucht wird.

Die mechanische Testung erfolgt automa-
tisiert und ist damit untersucherunabhan-
gig objektiv durchfiihrbar.

Als,subjektives Verfahren” kann die QST
nicht als erganzendes Verfahren fiir gut-
achterliche Tatigkeiten eingesetzt werden.

Die QST setzt sich aus einer thermischen
und einer mechanischen Testung zusam-
men. Welches Instrument gehort nicht
zum QST-Equipment?

Thermotester.

Nadelreizstimulator (Pinprick).

von Frey-Filament.

Druckalgometer.

Reflexhammer.

Beim Vergleich welcher gemessenen
QST-Werte finden sich in der Regel keine
signifikanten Unterschiede?

Zwischen Mannern und Frauen.
Zwischen alten und jungen Menschen.
Zwischen verschiedenen Kérperregionen
wie etwa Hand vs. FuB3.

Zwischen rechter und linker Korperseite.
Zwischen Knochen und Muskelgewebe
beim Messen der Druckschmerzschwelle.

0O 00 O O

Ein Patient mit postherpetischer Neural-
gie berichtet liber Schmerzen nach einer
leichten, streichenden Beriihrung der
Haut mit einem Q-Tip im Neuralgiebe-
reich. Welche Aussage trifft zu?

Es liegt ein Wind-up fiir repetitive mecha-
nische Reizung vor.

Es handelt sich um eine paradoxe Hitze-
empfindung nach mechanischem Reiz.

Es besteht eine Druckhyperalgesie.

Es zeigt sich eine dynamisch-mechanische
Allodynie.

Es kann eine Nadelreiz-Hyperalgesie an-
genommen werden.

Wie unterscheidet sich die Schmerzemp-
findlichkeit von Mannern und Frauen?
Ménner und Frauen zeigen keine signi-
fikanten Unterschiede beziiglich ihrer
Schmerzempfindlichkeit.

Ménner weisen im Vergleich zu Frauen im
Gruppenvergleich niedrigere Schmerz-
schwellen auf.

Frauen nehmen im Vergleich mit Mannern
mechanische Schmerzreize, nicht aber
Hitzereize friiher als schmerzhaft wahr.
Ménner sind nur fiir Hitzereize schmerz-
empfindlicher als Frauen.

Frauen sind im Mittel fiir Hitzeschmerz ge-
nauso wie fiir Schmerz nach spitzen und
stumpfen mechanischen Reizen empfind-
licher als Manner.

Welche Aussage liber die Vibrationsde-
tektionsschwelle trifft zu?

Die ermittelten Schwellenwerte miissen
wie alle QST-Parameter vor der Auswer-

tung logarithmiert werden.

Es handelt sich bei der Bestimmung um

eine Verschwinde-Schwelle”.

> Fiir Zeitschriftenabonnenten ist die Teilnahme am e.CME kostenfrei

000oo

Diese Schwelle wird mit einer Stimmgabel
als Wert zwischen gerade erkannten und
nicht erkannten Reizstarken bestimmt.
Die Vibrationsschwelle gibt Auskunft tiber
die Funktion von schmerzleitenden C-Fa-
sern.

Die Vibrationsschwelle gibt Auskunft tGiber
die Funktion von schmerzleitenden A-del-
ta-Fasern.

Bei welcher der folgenden Sinneswahr-
nehmungen ist die Zuordnung zur zuge-
horigen sensiblen Faserklasse nicht zu-
treffend?

Hitzeschmerz: C-Fasern, A-delta-Fasern.
Druckschmerz: C-Fasern, A-delta-Fasern.
Allodynie: C-Fasern, A-delta-Fasern.
Mechanische Hypdsthesie: A-beta-Fasern.
Vibrationsempfinden: A-beta-Fasern.

In der QST finden sich bei einem Pati-
enten mit schmerzhafter diabetischer
Polyneuropathie am distalen Fufrii-
cken erhohte Warm- und Kaltschwellen
bei gleichzeitig schmerzhaft gesteiger-
ter Beriihrungsempfindlichkeit fiir leich-
te, bewegte Reize. Welche neurobiolo-
gischen Mechanismen kénnen ange-
nommen werden?

Es besteht eine Neuropathie dicker Ner-
venfasern (Large-fiber-Neuropathie) mit
peripherer Sensibilisierung im Schmerz-
system.

Es besteht eine Schadigung diinner Ner-
venfasern (Small-fiber-Neuropathie) mit
zuséatzlicher Allodynie bei zentraler Sensi-
bilisierung.

Es besteht eine diabetische Axonschadi-
gung, die alle Faserklassen gleich betrifft.
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Es findet sich eine gemischte periphere
und zentrale Sensibilisierung mit thermi-
scher und mechanischer Hyperalgesie.

Es zeigt sich eine thermische und mecha-
nische Hyperalgesie bei zentraler Sensibi-
lisierung.

0 Welche Voraussetzung ist bei der QST

O
O

besonders wichtig, um aussagekraftige
und vergleichbare Daten zu erheben?
Ein standardisierter Ablauf der Testung.
Vollstdndige Durchfiihrung der Untersu-
chung innerhalb von 30 Minuten, um Er-
miidungseffekten beim Probanden vorzu-
beugen.

Der Ausschluss von jungen und alten Pro-
banden, fiir die keine multizentrisch erho-
benen Normwerte vorliegen.

Der Einsatz wenig trainierter Untersucher,
um die Datenvaliditdt durch Vermeidung
von Vigilanzproblemen des Untersuchers
zu gewdhrleisten.

Die potenziell schmerzhafte Untersu-
chung muss unter ausreichender Analgo-
sedierung erfolgen.

0 Was kann mit der Erfassung der Kalt-

0O 0O 0 0O

und Warmschwellen im Rahmen der QST-
Messung erreicht werden?

Nachweis einer Large-fiber-Neuropathie.
Ausschluss einer demyelinisierenden Poly-
neuropathie.

Darstellung der Funktion von A-beta-Fa-
sern.

Testung auf Vorliegen einer Small-fiber-
Neuropathie.

Sensitive individuelle Geschlechtsbestim-
mung durch Vergleich mit Normkollektiv
des DFNS.

Diese zertifizierte Fortbildung ist

12 Monate auf springermedizin.de/
eAkademie verfiigbar.

Dort erfahren Sie auch den genauen
Teilnahmeschluss. Nach Ablauf des
Zertifizierungszeitraums konnen Sie diese
Fortbildung und den Fragebogen weitere
24 Monate nutzen.
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