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Von den Grundlagen bis zur Therapie

Rheumatologen tagen
iIn Miinchen

Vom 31. August bis zum 3. September 2011 tagt die Deutsche
Gesellschaft fiir Rheumatologie (DGRh) gemeinsam mit der Deut-
schen Gesellschaft fiir Orthopadische Rheumatologie (DGORh) und
der Gesellschaft fiir Kinder- und Jugendrheumatologie (GKJR) in
Miinchen. Im Rahmen dieses nunmehr 39. DGRh-Kongresses tau-
schen sich Experten iiber neueste Erkenntnisse aus allen Bereichen
der Rheumatologie aus — von der Grundlagenforschung bis zur The-
rapie. Schwerpunkte sind die Kinderrheumatologie, die Rolle von
Biomarkern und die Entziindung als wichtigste treibende Kraft rheu-
matologischer Erkrankungen. Die Kongressteilnehmer diskutieren zu-
dem die Versorgungssituation von Rheumapatienten in Deutschland
sowie neue medikamentdse und chirurgische Behandlungsansatze.

Die Entziindung als wichtigste treibende Kraft rheumatischer Erkrankungen
ist eines der Hauptthemen. ,, Dieser Aspekt ist ganz zentral fiir die Forschung.
Nur wenn wir die Entziindungsprozesse genau kennen und verstehen, kon-
nen wir gezielt darauf reagieren®, betont Prof. Dr. Hendrik Schulze-Koops,
DGRh-Kongressprasident und Leiter der Rheumaeinheit am Klinikum der
Universitat Miinchen. Neben den entziindlichen Erkrankungen wie der rheu-
matoiden Arthritis stehen jedoch auch die Arthrose als haufigstes Gelenk-
leiden sowie die Stoffwechselerkrankungen Osteoporose und Gicht auf dem
Kongressprogramm.

Facheriibergreifende Behandlung rheumatischer Erkrankungen
notwendig

Rheuma hat nicht nur viele Gesichter, es kann auch Menschen jeden Alters
treffen. So leiden allein in Deutschland etwa 20.000 Kinder und Jugendliche
an entziindlich-rheumatischen Erkrankungen. Diese verlaufen oft besonders
schwer und ziehen auch andere Organe in Mitleidenschaft. Deshalb kann nur
in enger Zusammenarbeit mit anderen Spezialisten wie Augen- und Haut-
arzten eine optimale Versorgung gelingen. ,,Eine sehr wichtige Behandlungs-
phase ist zudem der Ubergang von der Kinder- in die Erwachsenenrheuma-
tologie. Diese Transition ist eine grofle Herausforderung fiir alle beteiligten
Arzte“, erklart Prof. Dr. Johannes-Peter Haas, Kongressprasident der GKJR
und Chefarzt am Deutschen Zentrum fiir Kinder- und Jugendrheumatologie
Garmisch-Partenkirchen. ,Die Heranwachsenden miissen in dieser Zeit
besonders intensiv betreut werden, um bisherige Therapieerfolge nicht zu
gefahrden®, erginzt Priv.-Doz. Dr. Annette Jansson, Kongressprisidentin der
GKJR vom Klinikum der Universitat Miinchen. Neben der Transition disku-
tieren die Kinderrheumatologen in Miinchen auch die Rolle von Biomarkern
sowie die Problematik der Off-label-Therapie.

Die medikamentdse Behandlung rheumatischer Erkrankungen hat sich dank
der Biologika in den vergangenen Jahren deutlich verbessert. Diese moleku-
larbiologisch hergestellten Medikamente hemmen gezielt bestimmte entziin-
dungsfordernde Botenstoffe des Korpers. Doch nicht allen Patienten kénnen
die Préparate helfen. In manchen Féllen ist eine Operation notwendig. Der
Wandel chirurgischer Behandlungsverfahren ist ein Kongressschwerpunkt
der orthopédischen Rheumatologen: ,,Minimal-invasive Eingriffe sind hier
mittlerweile fest etabliert. Sie fithren nicht nur zu besseren Ergebnissen, son-
dernsind auch mit deutlich weniger Schmerzen verbunden®, erklért Dr. Stefan
Schill, Kongressprasident der DGORhvom MVZ Gelenkzentrum Rosenheim.

Patiententag am 3. September

Wie in den vergangenen Jahren kénnen sich Patienten und ihre Angehorigen
auf dem Kongress im Rahmen eines Patiententages informieren. Dieser fin-
detam 3. September 2011 von 10.30 bis 14 Uhr ebenfalls im ICM statt. Schwer-
punkt ist das Thema Bewegung und Schmerz.

Quelle: DGRh
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Geschlechtsspezifische Forschung

Gender-Aspekte

rheumatischer Erkrankungen

Erika Gromnica-Ihle, Berlin

Prof. Dr. Erika
Gromnica-lhle

Gender-Medizin ist ein junges Forschungsgebiet, das geschlechtsspezifische Einflussfaktoren auf die
Entstehung von Krankheiten, ihren Verlauf, aber auch auf Diagnostik und Therapie untersucht. Unter-
schiede in Haufigkeit und Auspragung der Erkrankung zwischen den Geschlechtern sind nicht nur
biologisch bedingt, sondern beruhen auch auf sozialen, gesellschaftlichen, psychologischen und kultu-
rellen Faktoren. Die geschlechterspezifische Forschung nahm ihren Anfang in der Kardiologie. Sie kann
die medizinische Versorgung sowohl bei Frauen als auch bei Mannern verbessern. Die Rheumatologie
hat diesbeziiglich einen Nachholbedarf.

Geschlechtsspezifische
Unterschiede in der
Epidemiologie

Die meisten rheumatischen Erkran-
kungen zeigen eine Geschlechts-
dominanz. Frauen sind sehr viel hau-
figer von Autoimmunerkrankungen
betroffen als Manner. Bei der Rheu-
matoiden Arthritis (RA) ist zudem
der Manifestationsgipfel der Mdnner
gegeniiber dem der Frauen um eine
Lebensdekade verschoben. Bei der
Ankylosierenden Spondylitis (AS)
nahert sich die frither beobachtete
Dominanz der Manner durch ver-
bessere Diagnostik einer Gleichver-
teilung. Das Fibromyalgiesyndrom
weist eine deutliche weibliche Domi-
nanz auf. Arthrosen sind besonders
bei édlteren Frauen hiufiger. Die
Griinde fir die Geschlechtsdifferen-
zen sind vielgestaltig. Genetische und

Versorgung

Bedeutung der Patientensicht
In der Krankheitsbeurteilung

Rieke Alten & Christof Pohl, Berlin

hormonelle Faktoren spielen die
Hauptrolle. Umwelteinfliisse kommen
in unterschiedlichem Ausmaf$ hinzu.

Geschlechtsspezifische
Unterschiede im Phanotyp
Genderunterschiede zeigen sich auch
im Phénotyp rheumatischer Erkran-
kungen sowie in ihrer Prognose.
Hiervon ist zum Beispiel die RA
betroffen, die sowohl geschlechts- als
auch altersabhingige Krankheitsaus-
pragung und Outcome aufweist. So
tragen Frauen eine groflere Krank-
heitslast, gemessen durch Schmerz-
stirke, ~Krankheitsaktivitit —und
begleitende Fibromyalgie-Sympto-
matik einschliefflich Fatigue. Der
grofite Unterschied gegeniiber den
Minnern besteht in ihrem schlechte-
ren Funktionsstatus. Diese Differenz
scheint sich im Krankheitsverlauf

beim weiblichen Geschlecht noch
weiter zu vergréflern. Phinotypische
Unterschiede betreffen besonders
auch die AS. Stirkere radiologische
Progredienz am Achsenskelett bei
Minnern, hingegen hiufigerer Befall
der peripheren Gelenke, langsameres
und weniger vollstdndiges Versteifen
der Wirbelsdule, ein schlechterer
Funktionsstaus mit deutlich mehr
Schmerzen und spitere Diagnose-
stellung bei Frauen wurden beschrie-
ben. Auch Arthrosen zeigen
geschlechtstypische Veranderungen.
Die Gonarthrose ist zum Beispiel bei
Frauen deutlich haufiger und berei-
tet ihnen auch mehr Beschwerden,
ohne dass bei ihnen eine stirkere
radiologische Progredienz bestiinde
(Cho HJ et al. Clin Orthop Relat Res
2010; 468:1749).

Auswahl der Therapie, Adhirenz

Dr. Rieke Alten

Der medizinische Nutzen steht bei der Beurteilung von Therapien an erster Stelle. Fiir Patienten sind vor
allem der empfundene Gesundheitszustand sowie die Zufriedenheit mit demselben und die Lebensqua-
litat relevant. Patienten beurteilen ihren Zustand als feststehenden Wert (anhand der Symptomstarke)
oder transitorisch als Veranderung zwischen zwei Zeitpunkten. Dabei obliegt die Deutung allein den
Patienten. Die Bestimmung dieser Patientenbewertung erfolgt heutzutage in Form von ,,Patient Reported

Outcomes* (PROs).

PROs werden als Oberbegriff fiir ver-
schiedene Methoden zur Messung
subjektiv empfundener Gesund-
heitszustinde gebraucht und werden
verwendet, wenn die Symptomatik
am besten durch die Betroffenen
selbst bewertet werden kann.

Dabei besteht keine Notwendigkeit
der ,Nachinterpretation“ oder Be-
wertung. Prinzipiell existieren zwei
Ansitze der Messung von PROs, der
psychometrische und der praferenz-
basierte Ansatz. Im ersten erfasst
man erlebte Symptome (Vorhanden-
sein, Haufigkeit und Stirke der
Symptome), Fahigkeiten, Verhal-
tensweisen oder psychische Kon-
strukte wie Befindlichkeiten oder
Emotionen. Im zweiten wird ein
Wert bestimmt, den die Befragten
einem definierten Gesundheitszu-
stand beimessen.

Die gesundheitsbezogene Lebens-

qualitit (HRQoL) setzt sich zusam-
men u. a. aus physischer Funktion,
Rollenfunktion, psychischem Wohl-
befinden, sozialer Funktionsfihig-
keit und Krankheitssymptomen.
Neben der Patientenzufriedenheit
stellt die HRQoL ein PRO im enge-
ren Sinn dar.

Messmethoden fir PROs werden
unterschieden in generische, krank-
heits- oder populationsspezifische
Instrumente. Generische Instrumente
sind in der Lage, einen Vergleich zwi-
schen Patientenpopulationen und/
oder der Normalbevolkerung zu
ermoglichen. Sie erfassen auch Aus-
wirkungen von Komorbiditéten oder
unerwiinschten Behandlungseffek-
ten. Krankheitsbezogene Instru-
mente erfassen spezielle Probleme in
einer bestimmten Patientenpopula-
tion und haben somit moglicher-
weise eine hohere Spezifitit und kon-

nen damit eine hohere Akzeptanz bei
den befragten Patienten erreichen.
Umfang und Aufbau von PRO-
Instrumenten richten sich nach dem
zu messenden Konzept: Einzelitems,
z. B. Messung auf einer Visuellen
Analogskala, multiple Items mittels
spezifischem Fragebogen zur Kor-
perfunktion bis hin zu komplex
konstruierten Instrumenten mit
multiplen Items zur Messung von
Dominen innerhalb eines Gesamt-
konzepts.

Bedeutung

PROs haben sich aus verschiedenen

Griinden als unabdingbar heraus-

kristallisiert:

- Einige Stérungs- und Beschwerde-
bilder sind nur {iber Patientenbe-
richte zu erfassen, da sie nur sub-
jektiv zu erfassen sind.

» Storungsbilder, die wenig Auswir-

und Ansprechen auf die medikamen-
tose Behandlung kénnen bei Frauen
und Ménnern unterschiedlich sein.

Auswahl der Therapie und
geschlechtstypisches Verhalten
bei rheumatischen Erkrankungen
Maénner erreichen bei einer Frith-RA
schneller eine Remission. In einer
Studie in rheumatologischen Praxen
in Deutschland zeigte sich, dass Mén-
ner mit einer Arthritis frither als
Frauen zum Rheumatologen gehen
(Westhoff G et al. Rheuma-Manage-
ment 2009; 1:13). Frauen mit RA sind
héufiger erwerbsunfihigals Ménner.
Das betrifft auch Frauen mit AS.
Mehr Frauen als Manner mit rheu-
matischen Erkrankungen sind bereit,
sich in der Selbsthilfe zu engagieren.

Gender-Aspekte und Forschung

Diese Gender-typischen Aspekte
wurden bisher in der rheumatologi-
schen Forschung zu wenig bertick-
sichtigt und riicken erst in den letz-
ten zwei Jahrzehnten mehr in den
Mittelpunkt des Interesses. Bei Aus-
wertung von 3499 Publikationen aus
der inneren Medizin und Neurologie
zu genderspezifischer Forschung
durch das Institut fiir Gender-Medi-
zin in Berlin fanden sich 146 aus der
Rheumatologie. Dabei war die Rheu-
matologie das Fachgebiet, das in
der Grundlagenforschung Gender-
Aspekte  hdufig  berticksichtigte.
Sex/Gender-Aspekte im Manage-
ment der Erkrankung wurden hinge-
gen nur in 8 % der Studien beachtet
(Oertelt-Prigione S et al. BMC Medi-
cine 2010; 8:70). Es ist daher notwen-

kung auf harte Outcome-Daten
(wie z. B. die Mortalitdt) haben,
sondern bei denen Lebensqualitit,
Funktionsstatus und Wohlbefin-
den im Vordergrund stehen, wer-
den verlasslich durch PROs erfasst.
In Situationen, in denen mehrere
Behandlungsmethoden zur Verfii-
gung stehen, konnen PROs wert-
volle Entscheidungshilfen darstel-
len.

PROs stellen ein Bindeglied zwi-
schen biologischen und klinischen
Zielgrolen einerseits und der Pa-
tientenperspektive beztiglich Wirk-
sambkeit auf die Verdnderungen im
alltdglichen Leben andererseits dar.
PROs helfen eine partnerschaft-
liche Entscheidungsfindung zu er-
reichen (,,Shared decision®).
Somit haben PROs eine Schliissel-
funktion in der Begriindung von
Behandlungsentscheidungen. PROs
unterstiitzen zudem die so genannte
»Patienten-Starkung®, welche Maf3-
nahmen und Strategien beschreibt,
die Selbstbestimmung und Autono-
mie im Leben von Menschen zu er-
hohen. PROs konnen dazu die rele-
vanten Informationen liefern.
PROskénnen auch ermdéglichen, den
zusdtzlichen Wert von neuen und
moglicherweise
Behandlungen klarer herauszustel-
len. Therapien mit positiven Ergeb-
nissen konnen auch zur Vermin-
derung  der  Inanspruchnahme
medizinischer Leistungen und somit
Reduzierung von Krankheitskosten
beitragen.

kostenintensiven

dig, die Gender-Forschung in der
Rheumatologie zu intensivieren.

Feminisierung der Medizin auch
in der Rheumatologie?

Die gegenwirtig stattfindende Femi-
nisierung in der Medizin betrifftauch
die Rheumatologie. Unter den
berufstitigen internistischen Rheu-
matologen waren 2010 35 % Arztin-
nen und 65 % Arzte (Kopetsch T.
Bundesirztekammer,  personliche
Mitteilung). Seit 2008 gibt es bei der
Anzahl abgeschlossener Weiterbil-
dungen zum Rheumatologen eine
Gleichverteilung der Geschlechter.
Im stationdren Sektor sind gegen-
wartig ein Drittel Rheumatologinnen
und zwei Drittel Rheumatologen
tatig. Diese zunehmende Zahl von
Rheumatologinnen spiegelt sich
weder in der Leitung von Rheuma-
Kkliniken noch in der Anzahl der Pro-
fessorinnen wieder. Hier besteht
Handlungsbedarf.

KORRESPONDENZADRESSE

Prof. Dr. Erika Gromnica-lhle
Prasidentin der Deutschen Rheuma-Liga
Majakowskiring 11, 13156 Berlin
erika@gromnica-ihle.de

Samstag, 3. September 2011
10.00-11.30 Uhr

KLINISCHE RHEUMATOLOGIE
Gender-Aspekte
rheumatischer Erkrankungen

Inhaltliche Konstrukte

PROs umfassen verschiedene Kon-
strukte: Symptome, Funktionsstatus,
Wohlbefinden, Lebensqualitit, Pa-
tientenzufriedenheit und Therapie-
treue.

Relevanz fiir die Rheumatologie
Im Rahmen der Symptomerhebung
mittels PROs sind Instrumente wie
die Visuelle Analogskala zur Messung
von Schmerz und Globalem Patien-
tenurteil zur Krankheitsaktivitat/
Gesundheitszustand ~ mittlerweile
genauso Standard wie die Funktions-
beurteilung durch den Funktionsfra-
gebogen Hannover (FFbH) und den
Health Assessment Questionnaire
(HAQ). Die Lebensqualitit wird
zumeist mit dem SF36 bzw. SF12
erhoben.

Krankheitsspezifisch werden auch
mit PROs kombinierte Outcomein-
strumente erhoben (DAS28 mit dem
Globalen Patientenurteil der Krank-
heitsaktivitat fiir die RA). Weitere
relevante PRO-Instrumente sind:
FACIT (zur Messung der Fatigue)
sowie der RAID- und FLARE-Frage-
bogen. Bei Spondyloarthritiden ver-
wendet man beispielsweise den BAS-
DAI (Ankylosing Spondylitis Disease
Activity Index).

Schlussfolgerung

Fiir die Definition und Klassifikation

von PROs existieren Methoden,

deren Umsetzung wissenschaftlichen

Kriterien gentigen muss. Haufigkeit
FORTSETZUNG AUF SEITE 3
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und Artderinklinischen Studien ver-
wendeten PROs variieren abhingig
vom untersuchten Krankheitsbild.
Der Stellenwert von PROs ist in den
vergangenen Jahren so stark gewach-
sen, dass therapeutische Entschei-
dungen und diesbeziiglich teils 6ko-
nomisch relevante Konsequenzen
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ohne die Verwendung von PROs
nicht mehr getroffen werden. Zur
Entwicklung von Instrumenten zur
Messung von PROs miissen folgende
Arbeitsschritte erfolgen: Einbindung
von Patienten in den Prozess, Gene-
rierung von Items, Festlegung von
Erinnerungszeitraum sowie Ant-
wortmoglichkeiten und -formaten,
Festlegung von Applikationswegen
und Modalititen der Datensamm-

lung, Validierung durch kognitive

Interviews mit Patienten, Pilottes-
tung und Dokumentation der
Inhaltsvaliditit. Akzeptanz und
Umsetzbarkeit der Messmethoden
von PROs stellen schlussendlich
einen weiteren wichtigen Aspekt dar.

Literatur bei den Verfassern

KORRESPONDENZADRESSE

Dr. Rieke Alten

Schlosspark-Klinik

Akadem. Lehrkrankenhaus der Charité
Universitatsmedizin Berlin
Rheumatologie, Klinische Immunologie,
Osteologie, Physikalische Therapie und
Sportmedizin

Abteilung Innere Medizin Il
Heubnerweg 2

14059 Berlin
rieke.alten@schlosspark-klinik.de

Donnerstag, 1. Sept. 2011
14.15-15.45 Uhr

VERSORGUNG

Die Bedeutung der
Patientensicht in der
Krankheitsbeurteilung
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Neue Trends

Medizinische
Rehabilitation

Wilfried Mau, Halle & Inge Ehlebracht-Konig, Bad Eilsen

Prof. Dr. Wilfried Mau

Dr. Inge Ehlebracht-
Konig

Verschiedene neue Entwicklungen in der medizinischen Rehabilitation sind von Bedeutung fiir die
Versorgung von Rheumakranken. Zu den aktuell relevanten Trends der Rehabilitation zdhlen vor allem
Friihinterventionen an der Schnittstelle von Betrieb und Rehabilitationseinrichtungen, starkerer Berufs-
bezug bei der Ausrichtung der medizinischen Rehabilitation, vermehrte Beriicksichtigung der psychischen
Komorbiditat und die Betonung trainingstherapeutischer Elemente und intensiver Nachsorge.

Leistungen zur medizinischen Reha-
bilitation von Rheumakranken wer-
den stetig weiterentwickelt und
bilden einen wichtigen Bestandteil
der rheumatologischen Versorgung.
Gerade auch im betrieblichen Um-
feld sind vermehrte Anstrengungen
zum frithzeitigen Erkennen von
(drohenden) Funktionseinschran-
kungen und Beeintrichtigung der

Arbeits- und Erwerbsfihigkeit und
zur Einleitung von priventiven Leis-
tungen erforderlich. Mit der jingsten
Anderung von §31 SGB VI kénnen
medizinische Leistungen auch vor
Auftreten von deutlichen Funktions-
einschriankungen lingerer
Arbeitsunfihigkeit von der Renten-
versicherung als bedeutendstem Tré-
ger der medizinischen Rehabilitation

bzw.

Posterprasentationen auf dem Rheumatologenkongress 2011

Einsatz von Canakinumab hei CAPS- und Gicht-Patienten unter Studienbedingungen

llaris® (Wirkstoff Canakinumab) ist das einzige zugelassene auf dem
deutschen Markt verfiigbare Arzneimittel fiir Patienten ab vier Jahren,
die an einem Cryopyrin-assoziierten periodischen Syndrom (CAPS)
leiden. Der vollstandig humane monoklonale Antikorper blockiert
selektiv und langfristig die Produktion von Interleukin-1B (IL-1B).
Dieses Wirkprinzip wird momentan als mogliche Therapie bei Gicht
u. a. Erkrankungen gepriift. Auf dem diesjahrigen Kongress der
Deutschen Gesellschaft filr Rheumatologie (DGRh) werden dazu
wieder interessante Poster vorgestellt.*

Wirksamkeit und Sicherheit von
Canakinumab bei CAPS
CAPSreprisentiert ein Spektrum aus
drei sehr seltenen erblich bedingten
entziindlichen Autoimmunerkran-
kungen, die mit einer Uberproduk-
tion von IL-1 assoziiert sind:
+ das familidre kilteinduzierte auto-
inflammatorische Syndrom (FCAS),
+ das Muckle-Wells-Syndrom (MWS)
und
« das  NOMID/CINCA-Syndrom
(»Neonatal-Onset ~ Multisystem
Inflammatory  Disease/Chronic
Infantile Neurological Cutaneous
and Articular Syndrome®).
In einer Studie von Dr. Jasmin
Kiummerle-Deschner et al. [1] wurde
die Wirkung der selektiven und
anhaltenden Blockade von IL-1 mit
dem Antikdrper Canakinumab mit-
tels s.c. Injektionen alle 8 Wochen
untersucht. Die vorliegende Studie
bewertete die langfristigen Effekte
von Canakinumab in der grofiten
Kohorte padiatrischer und erwachse-
ner Patienten aller CAPS-Phino-
typen, die bisher dokumentiert
wurde. Die multizentrische,
armige, offene Phase-III-Studie an
166 CAPS-Patienten zeigte, dass eine
s.c. Injektion mit Canakinumab alle 8
Wochen fiir bis zu 687 Tage eine
rasche Besserung der Symptome
erzielte. Ein protokolldefiniertes
vollstindiges Ansprechen wurde von
78 % der nicht mit Canakinumab vor-
behandelten Patienten erreicht. Bei

ein-

allen unterschiedlich schweren Pha-

notypen (30 FCAS, 103 MWS, 18
MWS/NOMID, 14 NOMID) wurde
nachhaltige klinische und
inflammatorische Remission erzielt.
90 % der Patienten waren rezidivfrei.
Eine Anpassung der Canakinumab-
Dosis oder der Verabreichungs-
héufigkeit bei einzelnen Patienten
erlaubte eine wirkungsvolle Strategie
der Krankheitskontrolle und barg
kein erhohtes Risiko fiir schwere

eine

Infektionen, so die Autoren. Pédia-
trischeund NOMID-Patienten beno-
tigten hdufiger eine Anpassung der
Dosierung als erwachsene Patienten
und jene mit anderen Phénotypen.

Canakinumab vs. Triamcinolon-
acetonid bei Patienten mit akuter
Gicht

Interleukin-1 ist auch bei Gicht ein
kausaler Schliisselfaktor des zu-
grunde liegenden Entziindungspro-
zesses. Die Arbeitsgruppe um Dr.
Rieke Alten [2] berichtet iiber Phase-
III-Studienergebnisse zur Wirksam-
keit von Canakinumab vs. Triamci-
nolonacetonid (TA) zur Behandlung
akuter Gichtattacken und Priavention
rezidivierender Schiibe bei Patienten
mit schwer behandelbarer Gicht.
Die 12-wochige Studie, die im Design
multizentrisch, doppelblind und
aktiv kontrolliert war, schloss 230
Patienten (B-RELIEVED-Studie) ein,
die randomisiert eine Einzeldosis
Canakinumab 150 mg subkutan (s.c.)
oder TA 40 mg intramuskulér (i.m.)
erhielten. 93 % der Patienten schlos-

erbracht werden, wenn eine beson-
ders gesundheitsgefihrdende und die
Erwerbsfihigkeit ungiinstig beein-
flussende Beschiftigung ausgeiibt
werden. Dazu werden derzeit in
Deutschland verschiedene Modell-
projekte durchgefiihrt, die in enger
Kooperation zwischen Betriebs- und
Rehabilitationsérzten zu einer deut-
lichen Verbesserung der Kommuni-

sen die Studie entsprechend Proto-
koll ab.

Canakinumab war TA bei beiden
koprimaren Endpunkten tberlegen:
Signifikant stirkere Schmerzlinde-
rung nach 72 h und 55%ige relative
Risikoreduktion hinsichtlich neuer
Gichtattacken. Canakinumab er-
zielte ein schnelleres Einsetzen der
Schmerzlinderungim Zielgelenk und
eine raschere und nachhaltigere
Reduktion der Anzeichen und Symp-
tome der Entziindung im Vergleich
zuTA. Kein Patient entwickelte Anti-
korper gegen Canakinumab. Uber-
einstimmend mit langfristigen Si-
cherheitsdaten von CAPS-Patienten
gab es keine Sicherheitssignale in
Bezug auf spezifische Organklassen.
Es wurde eine miflige Zunahme von
Infektionen leicht/mittel-
schwer), jedoch keine opportunisti-
schen Infektionen beobachtet, be-
richten die Autoren.

(meist

Gicht und Komorbiditat

Der Einfluss von Canakinumab vs.
Triamcinolonacetonid wurde bei
Patienten mit akuter Arthritis Urica
auch auf Surrogatmarker fiir Komor-
biditdten untersucht. Eine zuneh-
mende Zahl von Patienten mit
Arthritis Urica leidet unter Komor-
bidititen wie Hypertonie (HTN),
Diabetes mellitus (DM) und einge-
schrankter Hier
wird tiber die gepoolten Sicherheits-

Nierenfunktion.

ergebnisse zu den Surrogatpara-
metern fir Komorbiditaten (HTN,
CKD,DM) aus den Studien 3-RELIE-
VED und B-RELIEVED II an Patien-
ten mit schwer zu behandelnder
Gichtarthritis berichtet [3]. In die
zwei Phase-III-Studien wurden 456
Patienten aufgenommen. Fir die
eine Studie wurden die Patienten
vorwiegend in Europa rekrutiert
(B-RELIEVED, n = 230), fiir die
andere in den USA (B-RELIEVEDI,

kations- und Entscheidungsprozesse
mit Realisierung entsprechender
Mafinahmen fihren. Dies betrifft
sowohl den Zugang zu gezielten Leis-
tungen, die weitgehend berufsbeglei-
tend durchgefiithrt werden, als auch
die abgestimmte Riickfithrung an
den Arbeitsplatz. Damit ergeben sich
neue Moglichkeiten, die von Rheu-
matologen genutzt und unterstitzt
werden sollten.

Medizinisch-beruflich orientierte
Rehabilitation

Ein weiteres innovatives Feld ist die
gezieltere individuelle Berticksichti-
gung besonderer beruflicher Pro-
blemlagen bei der Gestaltung der
konkreten Leistungen zur medizini-
schen Rehabilitation in den Kliniken.
Hierfiir hat sich die Bezeichnung
Medizinisch-beruflich  orientierte
Rehabilitation (MBOR) durchge-
setzt. Dabei erfolgt die differenzierte
Diagnostik mit Erfassung psychoso-
zialer Belastungen und des Fahig-
keitsprofils der Rheumakranken

n =226). Dies betraf v. a. die Popula-
tion von Patienten mit Gichtarthritis
und hdufigen Schiiben, die durch
Nichtansprechen auf oder Unver-
traglichkeit oder Kontraindikationen
gegen NSAIDs und/oder Colchicin
gekennzeichnet war.

Die Mehrzahl (82,6 %) der Patienten
wiesen Komorbiditaten auf; die hau-
figsten waren dabei HTN (59,5 %)
und CKD im Stadium 2-5 (83,7 %).
91,2 % schlossen die 12-wéchige Stu-
die ab. Die Autoren kommen zu dem
Schluss, dass moglicherweise ein
ginstiger Effekt auf den Blutdruck
bei Patienten besteht, die mit Cana-
kinumab behandelt wurden, im Ver-
gleich zu jenen in der TA-Gruppe.
Die Mikroalbuminwerte verringer-
ten sich bei CKD-Patienten in der
Canakinumab-Gruppe, wihrend in
der TA-Gruppe ein Anstieg verzeich-
net wurde.
Dariiber hinaus charakterisierten
Alten et al. die schwer zu behandeln-
den Patienten mit Gichtarthritis
(3 oder mehr Schiibe im Vorjahr) aus
den beiden B-RELIEVED-Studien
genauer [4]. In den Studien hatten
73 % der Patienten 3-6 Gichtattacken
im Vorjahr, 27 % der Patienten erlitt
mehr als 6 Gichtattacken im Vorjahr.
Die Analyse der Krankenakten ergab,
dass bei 57 % der schwer zu behan-
delnden Gichtpatienten im Vorjahr
4 Gichtattacken auftraten, bei 31 %
5-6 Attacken und bei 12 % mehr als 6.
Ziel dieser Analyse war es, die Merk-
male von schwer zu behandelnden
Patienten mit Arthritis Urica zu
untersuchen und zu klaren, wie diese
Patienten von Nephrologen und
Rheumatologen in den USA und
Europa behandelt werden. Die
Ergebnisse zeigen, dass im Laufe
eines Jahres diese Patienten eine hohe
Zahl von Besuchen in der Notfall-
ambulanz (> 25 %) und unerwartet
hohe Hospitalisierungsraten (12 %)

sowie dessen Gegeniiberstellung mit
den Anforderungen des jeweiligen
Arbeitsplatzes. Darauf griindet sich
die bedarfsorientierte Zuweisung zu
einem Programm, das durch kogni-
tive-behaviorale ~ Behandlungsan-
teile, klare multimodale Strukturie-
rung  einschliefllich
multidisziplindrer Zusammenarbeit
im  Rehabilitationsteam, hohere
Behandlungsintensitit insbesondere
des Arbeitsplatztrainings und der
psychologischen Behandlungsmo-
dule sowie manualisierte und stan-
Behandlungsabldufe
gekennzeichnet ist. Die Wirksamkeit
der MBOR ist durch hochwertige
randomisierte kontrollierte Studien
belegt.

starkerer

dardisierte

Psychische Komorbiditat

Eine psychische Komorbiditdt wird

bei bis zu einem Drittel der Patienten

mit muskuloskelettalen Erkrankun-

gen diagnostiziert. Entsprechend

relevant sind darauf abgestimmte
FORTSETZUNG AUF SEITE 5

aufwiesen. Dabei waren mangelndes
Ansprechen auf Colchicin, uner-
wiinschte Ereignisse bei NSARs und
Kontraindikationen aufgrund von
Komorbidititen die Hauptgriinde
fir ein Absetzten der entziindungs-
hemmenden Behandlung. Die meis-
ten schwer zu behandelnden Patien-
ten erhielten eine Urat-senkende
Therapie (ULT-Therapie) (meist
Allopurinol), sofern keine Kontrain-
dikation vorlag. Trotzdem erreichten
nur ca. 45 % der Patienten ihrer
Harnsdurezielspiegel. Etwa ein Drit-
tel der schwer zu behandelnden
Patienten brachen die ULT-Therapie
ab; die Hauptgriinde waren man-
gelnde Effektivitit, Kontraindikatio-
nen/Komorbidititen und Vertrag-
lichkeitsprobleme.

Die Autoren schlussfolgern, dass
Optimierungsbedarf im Manage-
ment schwer zu behandelnder Gicht-
patienten besteht. Dies Dbetrifft
sowohl die effektive Umsetzung einer
suffizienten Harnsdure-senkenden
Therapie als auch eine dem Komor-
biditatsspektrum des Patienten ange-
passte entziindungshemmende Me-
dikation.

Quellen

1 Kiammerle-Deschner ] et al. Wirksamkeit
und Sicherheit von Canakinumab in einer
groflen Kohorte von Patienten mit Cry-
opyrin-Assoziierten Periodischen Syn-
dromen (CAPS) aller Schweregrade und
Phénotypen

2 Alten R et al. Klinische Priifung von
Canakinumab vs. Triamcinolonacetonid
bei Patienten mit akuter Gicht: Ergebnisse
der B-RELIEVED-Studie

3 Moricke R et al. Einfluss von Canaki-
numab vs. Triamcinolonacetonid bei
Patienten mit akuter Gichtarthritis auf
Surrogatmarker fiir Komorbidititen

4 Alten R et al. Epidemiologische Aus-
gangsmerkmale von Komorbidititen bei
Patienten mit Gichtarthritis und hiufigen
Schiiben

* Alle Poster werden auf dem DGRh-Kongress
2011 in Miinchen vorgestellt. Die Studien wur-
den von der Novartis Pharma AG unterstiitzt.
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Medizinische Rehabilitation

Interventionen im Rahmen der
medizinischen Rehabilitation. Nie-
derschwellige Angebote beziehen
sich auf entsprechende Elemente
innerhalb von Patientenschulungs-
programmen. Intensivere psycholo-
gische Interventionsmodule sind in
neueren Konzepten im Schnittfeld
zwischen somatisch bzw. psycho-
somatisch fokussierter Rehabilita-
tion wirksam, zum Beispiel in Pro-
grammen der verhaltensmedizinisch
orientierten Rehabilitation bzw. im
Integrierten orthopédisch-psycho-
somatischen Behandlungskonzept.

Trainingstherapeutische
Interventionen

Die durch verschiedene Studien gut
belegte Evidenz der Wirksamkeit
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trainingstherapeutischer Interven-
tionen auch bei entziindlich-rheu-
matischen Erkrankungen fiihrte zu
ihrer Integration in das Leistungs-
angebot der medizinischen Reha-
bilitation. Von grofier Bedeutung fiir
die Nachhaltigkeit der damit erziel-
ten Effekte ist eine entsprechende
Vorbereitung auf die Fortsetzung
entsprechender Bewegungsaktivita-
ten nach der Rehabilitation.

Weite Verbreitung hat u. a. dasinten-
sivierte Nachsorgeprogramm (IRENA)
der Deutschen Rentenversicherung

Bund gefunden. Der Hauptfokus
dieser komplex konzipierten Pro-
gramme liegt auf iibungs- und trai-
ningstherapeutischen Leistungen.

Ausblick

Fir die am Versorgungsprozess
wesentlich beteiligten Rheumatolo-
gen ergeben sich somit bei der Pra-
vention bzw. im Vorfeld von Rehabi-
litationsleistungen, hinsichtlich ihrer
innovativen Ausgestaltung sowie bei
der Initiierung und Begleitung der
Nachsorge relevante Therapiemog-

lichkeiten, die im Sinne eines umfas-
senden bedarfsgerechten Angebots
nicht zuletzt vor dem Hintergrund
der Verordnungsbarrieren adidqua-
ter Leistungen von Interesse sind.

KORRESPONDENZADRESSE

Prof. Dr. Wilfried Mau
Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg
Medizinische Fakultat

Institut fiir Rehabilitationsmedizin
Magdeburger StraBe 8

06097 Halle/Saale

wilfried. mau@medizin.uni-halle.de

Freitag, 2. September 2011
16.00-17.30 Uhr

VERSORGUNG
Neue Trends in der
medizinischen Rehabilitation
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Unterbewertete Manifestation rheumatischer Krankheiten

Fatigue

Gisela Westhoff, Berlin

Dipl.-Psych.
Gisela Westhoff

Fatigue kommt bei allen entziindlich-rheumatischen Krankheiten und selbst der Arthrose vor und
manifestiert sich je nach Krankheit bei jeweils etwa 30-70 % der Betroffenen. Bisher gibt es keine
schliissigen Erklarungen fiir die Pathophysiologie der Fatigue. In der Therapie setzt man deshalb auf
die Hoffnung, dass die Fatigue sich zugleich mit der Krankheitsaktivitat bessert. Wegen des geringen
Zusammenhangs zwischen Fatigue und Entziindungsparametern tritt dies allerdings nur bedingt ein.
Entsprechend urteilt etwa die Hilfte der RA-Kranken (Rheumatoide Arthritis), dass ihre Arzte die
Fatigue nicht angemessen beachteten.

Da die Fatigue aus Sicht vieler Betrof-
fenen tiberwaltigender und im Alltag
beeintrachtigender ist als der
Schmerz, empfahl die7. OMERACT-
Konferenz, Fatigue in die Standard-
Dokumentation des Krankheitsver-
laufs sowie als Outcome-Parameter
in klinische Studien aufzunehmen.
Seit diesen Empfehlungen wurden
mehrere mehrdimensionale Skalen
zur Messung von Fatigue entwickelt.
Die Skalen beziehen sich auf Pro-
bleme wie verminderte Aufmerk-
sambkeit, Vergesslichkeit, Verlangsa-
mung im Denken, verminderte
Ausdauer, erhohtes Ruhebediirfnis,
mangelnde Motivation, Reizbarkeit
oder sozialen Riickzug. Vier der
mehrdimensionalen Skalen werden
fir Therapiestudien mit RA-Patien-
ten empfohlen. Untersuchungen
belegen jedoch, dass die einzelnen
Fatigue-Dimensionen hoch mitein-
ander sowie mit ,globaler” Fatigue,
abgebildet auf visuellen oder nume-
rischen Ratingskalen, korrelieren

Fatigue bei entziindlich-

und dass diese einfachen Ratingska-
len hinlédnglich veranderungssensitiv
sind.

Das Deutsche Rheuma-Forschungs-
zentrum Berlin (DRFZ) setzt solche
numerischen Ratingskalen seit Jah-
ren in verschiedenen Verlaufsbeob-
achtungen ein. Das identische Frage-
und Antwortformat nach der Schwere
von ,ungewohnlicher, durch Schlaf
nicht gebesserter Erschopfung® er-
laubt Vergleiche nach Diagnosen
sowie Analysen zu Korrelaten von
Fatigue.

Fatigue besser verstehen

Die Daten der DRFZ-Kohorten zei-
gen, dass Spondarthritiden und Kol-
lagenosen von besonders starker
Fatigue begleitet sind. Die Daten
bestitigen gleichzeitig, dass es keinen
Zusammenhang zwischen Fatigue
und den Entziindungsparametern
CRP oder BSG gibt. So haben AS-
Patienten (Ankylosierende Spondyli-
tis) die vergleichsweise starkste Fati-

rheumatischen

Krankheiten wgso- 10, Median und IQR; Patienten der Kerndokumentation
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Fatigue bei Patienten mit friiher Arthritis nach
Anzahl geschwollener Gelenke (CAPEA; n = 225)

unbehandelt bei Studieneintritt
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Abb. 2: Fatigue bei friiher Arthritis.

SJC 6 Mon

gue bei vergleichsweise niedrigster
BSG. In einer marokkanischen AS-
Kohorte erwies sich der Enthesitis-
Score als stirkster Pradiktor von Fati-
gue.

Bei RA-Patienten ist die Fatigue
ebenfalls weder mit BSG noch CRP
assoziiert, aber mit der Zahl entziin-
deter Gelenke. Wihrend 6-monati-
ger Therapie gehen bei anfinglich
unbehandelten Fritharthritis-Patien-
ten (CAPEA-Kohorte) die Zahl der
entziindeten Gelenke (SJC28 6,4 >
1,4), die Starke der Schmerzen (NRS
5,7 > 3,2) und die Entzindungswerte
deutlich zuriick (BSG 31 > 17 mm/h,
CRP 20 > 8 mg/l), die Stirke der Fati-
gue jedoch kaum (NRS 3,8 > 3,4). Bei
dieser Entwicklung bleibt der signifi-
kante Zusammenhang zwischen der
Zahl geschwollener Gelenke und
Stirke der Fatigue erhalten, wahrend
sich zwischen BSG oder CRP und
Fatigue weiterhin kein Zusammen-
hang abzeichnet.

Von der Zahl entziindeter Gelenke,
nicht aber von BSG oder CRP, hin-
gen auch Dauer und Stirke der Mor-
gensteifigkeit ab. Fatigue und Mor-
gensteifigkeit korrelieren deutlich
miteinander und beide bessern sich
bei bisher Therapie-naiven Frith-
arthritis-Patienten deutlich unter
Glukokortikoiden.

In einer Langzeitbeobachtung von
RA-Patienten sagten weder BSG
noch CRP oder ein anderer Stan-
dardparameter den Outcome voraus.
Patienten mit starker Fatigue bei Stu-
dieneintritt waren dagegen nach acht
Jahren signifikant haufiger pflegeab-
héngig oder gestorben als Patienten
mit hochstens leichter Fatigue bei
Krankheitsbeginn.

Wie sehr Fatigue den Alltag der
Betroffenen beeintrdchtigen kann,
wird an ihrem Einfluss auf die Funk-
tionsfihigkeit (FFbH) deutlich: Bei
gleicher Anzahl entziindeter Gelenke
beschreiben RA-Kranke mit starker
Fatigue (NRS 7-10) ihre Funktions-
fahigkeit um rund 20 Prozentpunkte
schlechter als diejenigen ohne oder
mithdchstensleichter Fatigue (NRS<2).
Schliefllich scheiden Patientinnen
mit primdrem Sjogren-Syndrom
(pSS), einer Krankheit, die hdufig von
starker Fatigue begleitet ist, nicht
wegen der schwer belastenden Sicca-
Symptomatik vorzeitig aus dem
Erwerbsleben aus, sondern vorwie-
gend wegen Fatigue. Die Fatigue ist
bei diesen Patienten hoch mit der
Zahl schmerzhafter Gelenke und mit
peripheren Neuropathien assoziiert.

Glukokortikoide bessern Fatigue
DMARD-naive Friiharthritis-Patienten bei Studieneinschluss (CAPEA)
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Abb. 3: Glukokortikoide bessern Fatigue.

Funktionsfahigkeit (FFbH) nach Zahl
geschwollener Gelenke und Starke der Fatigue
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Abb. 4: Funktionsfahigkeit und Fatigue.
Schluss KORRESPONDENZADRESSE

Der Zusammenhang zwischen Ent-
ziindung - hier gemessen als Zahl
geschwollener oder schmerzhafter
Gelenke — und Fatigue ldsst vermu-
ten, dass humorale oder zelluldre
Entzindungsmediatoren an der Fati-
gue (mit)beteiligt sind, die von den
CRP- und BSG-Werten nicht reflek-
tiert werden. Es scheint somit frag-
lich, ob die Fatigue tatsdchlich nicht
mit Entziindung assoziiert ist, wie es
angesichts der Persistenz der Fatigue
bei gleichzeitigem Riickgang von
BSG und CRP héufig geschlussfolgert
wird. Auch der Zusammenhang zwi-
schen Fatigue und Morgensteifigkeit
sowiebeider Therapieansprechen auf
Glukokortikoide kénnten zum Ver-
stdndnis der Fatigue beitragen.
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Depression und Fatigue bei Patienten
mit Rheumatoider Arthritis

Wie Zytokine das
Gehirn beeintrachtigen

Nicole Lichtblau & Hubertus Himmerich, Leipzig

Nicole Lichtblau

Prof. Dr. Hubertus
Himmerich

Viele Patienten mit Rheumatoider Arthritis (RA) leiden auch seelisch stark unter ihrer Erkrankung und

empfinden dies neben den Schmerzen am starksten belastend. Oftmals fiihlen sie eine bleierne Miidig-
keit und Kraftlosigkeit — ein Zustand, der als Fatigue bezeichnet wird. Treten Antriebslosigkeit und Mut-
losigkeit hinzu, sollte man an eine mdgliche Depression denken.

Es konnte gezeigt werden, dass fast
zwei Drittel der RA-Betroffenen im
Laufe ihrer Krankheit psychiatrische
Begleiterkrankungen  entwickeln.
Darunter sind mit 87 % die Depres-
sionen am verbreitetsten; 33 % gaben
Schlafstérungen an. Eine mogliche
Ursache dieser auffallend hohen
Koinzidenz rheumatischer und psy-
chischer Erkrankungen konnten
Verdnderungen im Immunsystem
sein. Vor allem die pro-inflammato-
rischen Zytokine Interleukin (IL)-1p,
IL-6 und Tumor-Nekrose-Faktor
(TNF)-astehen hierbeiim Fokus wis-
senschaftlicher ~ Untersuchungen.
Diese werden vor allem von aktivier-
ten Monozyten gebildet. Aber auch
Endothelzellen und Fibroblasten
sind mogliche Ursprungszellen. Im
Rahmen der rheumatischen Erkran-
kung sind sie fiir die Knorpeldes-
truktion verantwortlich, im Zentra-
len Nervensystem (ZNS) konnen

IL-1P, IL-6 und TNF-a dariiber hin-
aus zur Verstirkung apoptotischer
Prozesse und zur Einschrdnkung der
Synapsenfunktion sowie der hippo-
campalen Neuroneogenese fiihren.

Pro-inflammatorische Zytokine wie
TNF-a wirken so auf den Serotonin-
metabolismus, dass die Bildung von
Serotonin erschwert und seine Riick-
aufnahme verstirkt wird. Sie wirken
also umgekehrt wie die meisten
modernen Antidepressiva, die zum
grofien Teil Serotonin-Riickaufnah-
mehemmer sind. Pro-inflammatori-
sche Zytokine sind in der Lage, die
Aktivitat der Hypothalamus-Hypo-
physen-Nebennierenrindenachse zu
steigern, was zu vermehrter Kortisol-
ausschiittung fithrt; ein Mecha-
nismus, der ebenfalls als depressions-
auslosend diskutiert wird. Ferner
beeinflussen sie die Schmerzwahr-
nehmung und -verarbeitung negativ.
Chronischer Schmerzist ebenfalls ein

Risikofaktor fiir Depressionen und
Fatigue. Diese konnen sogar iiber
eine erfolgreiche Schmerztherapie
hinaus anhalten.

Wie wirken die Mediatoren auf
das ZNS?

Dartiber, wie die in der Peripherie
gebildeten Mediatoren auf das ZNS
wirken, werden mehrere Moglichkei-
ten diskutiert. Sie konnen iber
Liicken in der Blut-Hirn-Schranke
(BHS), wie sie physiologisch in den
periventrikuldren Regionen vorkom-
men, oder auch tiber aktiven Trans-
port endothelialer Rezeptoren direkt
ins Hirnparenchym tibertreten und
dort ihre Wirkungen entfalten. Es ist
zudem moglich, dass Zytokine an
Endothelzellen der BHS binden und
iiber ein ,,second messenger“-System
die Zytokinproduktion im ZNS anre-
gen. Diese wird vor allem von Mikro-
glia und Astrozyten bewerkstelligt.

Rituximab ermoglicht Personalisierte Medizin bei Rheumatoider Arthritis

Zielgerichtete TherapiemaBnahmen, die individuell auf Patient und
Krankheitsbild zugeschnitten sind, sind Leitgedanke der Persona-
lisierten Medizin. In der Behandlung der Rheumatoiden Arthritis (RA)
gewinnt diese Strategie zunehmend an Bedeutung. Insbesondere
seropositive RA-Patienten profitieren von einer biomarkerbasierten
Therapie mit dem Antikérper Rituximab (RTX, MabThera®).

Klinische Studien und Erfahrungen
aus dem Praxisalltag belegen, dass ein
positiver Serostatus (Rheumafaktor
[RF]- und/oder anti-CCP-positiv) als
Marker fiir ein besseres Ansprechen
auf RTX dienen kann [1-4]. So ver-
bessert die Kombination aus RTX +
Methotrexat (MTX) bei seropositi-
ven Patienten das EULAR- und
ACR-Ansprechen und fiihrt zu einer
effektiveren Hemmung der radiolo-
gischen Progression. Umgekehrt
scheinen seropositive  Patienten
schlechter auf eine Therapie mit
TNF-Hemmer anzusprechen [5-7].
Die Gabe eines 2. oder 3. TNF-Hem-
mers bei initialem TNF-Versagen
fithrt zu einer weiter abnehmenden
Response [8].

Uberlegene Wirksamkeit bei
seropositiven Patienten

Dass neben dem RF auch die anti-
CCP-Antikérper bei der Entschei-
dung fiir die B-Zell-Therapie eine
wichtige Rolle spielen, zeigt die
Deutsche MabThera-Kohortenstu-
die (DMK) mit 196 Patienten [9]. Sie

beweist nicht nur, dass eine Behand-
lung mit Rituximab der Therapie mit
einem TNF-Hemmer nach Versagen
des 1. TNF-Hemmers iiberlegen ist.
Siezeigtauch, dass v.a. die Subgruppe
der anti-CCP-positiven Patienten
von einer signifikanten Reduktion
des DAS28 profitiert (-1,75 vs. -1,06;
p = 0,0016). Diese Erkenntnis wird
auch von der CERERRA-Studie
gestiitzt [10]. Daten von 10 europdi-
schen Registern mit insgesamt 2.265
Patienten unter RTX-Therapie wur-
den tiber 6 Monate ausgewertet. Ein
positiver RE- oder anti-CCP-Status
war hier mit einer signifikant stir-
keren DAS28-Reduktion im Ver-
gleich zu Seronegativitit verbunden
(p = 0,001). Fiir doppelt seropositive
Patienten ergab sich fiir den ADAS28
eine deutliche Signifikanz gegeniiber
doppelt negativen nach 3 bzw. 6
Monaten (p <0,0001 bzw. p = 0,007).

Magliche weitere Biomarker
verfeinern PHC-Konzept

Die franzosische Studie SMART geht
bei der Identifizierung moglicher

Biomarker einen Schritt weiter [11]:
Bei 208 Patienten mit refraktidrer RA
wurden vor dem ersten RTX-Kurs
zusétzlich zu RF und anti-CCP auch
Freie Leichte Immunglobulinketten,
IgG, IgA, IgM und der B-Zell-akti-
vierende Faktor (BAFF) bestimmt.
Die multivariate Analyse nach 24
Wochen zeigte erstmalig prospektiv,
dass das Vorhandensein von RF
und anti-CCP die Wahrscheinlich-
keit eines Ansprechens deutlich stei-
gert (OR 3,5). Ebenfalls scheint eine
erhohte Serum-IgG-Konzentration
(>12,66 g/1) (OR 2,11) mit einem
EULAR-Ansprechen assoziiert zu
sein. Dieses Ergebnis muss jedoch
noch in weiteren Studien verifiziert
werden.
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Weitere Moglichkeiten sind die
Migration aktivierter Monozyten in
das Hirnparenchym und dortiger
Freisetzung von Zytokinen sowie die
Weiterleitung peripherer Zytokin-
Signale durch afferente Nerven, z. B.
den N. vagus.

Esistalso davon auszugehen, dass die
systemische Aktivitdt des Immunsys-
tems bei rheumatischen Erkrankun-
gen auch zu neuroimmunologischen
Verinderungen und damit zu erh6h-
ter Anfilligkeit fir psychiatrische
und insbesondere affektive Storun-
gen fithrt. Unterstiitzend zu dieser
Hypothese konnte in mehreren Stu-
dien gezeigt werden, dass die
Behandlung mit TNF-a-Blockern bei
Rheumapatienten eine Besserung der
depressiven Symptomatik bewirkt,
unabhéngig vom Grad der Besserung
korperlichen Beschwerden. Auch die
Midigkeit der Patienten nimmt
unter diesen Therapien hiufig ab.
Bei Vorliegen einer Depression bei
einem Patienten mit RA sollte prin-
zipiell eine antidepressive Therapie
erfolgen. Denn eine Depression ist
auch in dieser Patientengruppe gut

Donnerstag, 1. September 2011

12.30-14.00 Uhr
ICM Minchen, Saal 14a

mit Antidepressiva oder Psychothe-
rapie behandelbar. Bei schweren
Depressionen  reicht  allerdings
Psychotherapie alleine nicht aus.
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Besonderheiten beachten

Rheuma und Trauma

Stefan Rehart, Axel Lust & Ulrich Hotker, Frankfurt a. M.

Prof. Dr.
Stefan Rehart

Banal aber wahr: auch Rheumapatienten erleiden Unfalle — im Verkehr, Haushalt oder als Sturz im héhe-
ren Lebensalter. In der orthopadischen Elektivchirurgie der Patienten des rheumatischen Formenkreises
werden die sorgfiltige pra-, intra- und postoperative Vorbereitung und Uberwachung unterschieden. Diese
sind gekennzeichnet von ausreichend Zeit, um die Betroffenen in Bezug auf die spezielle Medikation,

die Narkosefiihrung und die gesamten perioperativen Besonderheiten zu fiihren. Bei ,,Notfdllen* werden
jedoch selten Kliniken erreicht, in denen Expertise des orthopadisch-rheumatologischen Fachgebiets
prasent ist. Dabei bleibt zudem noch das zeitversetzt versorgungsfahige Trauma von akutem Interven-
tionsbedarf bei Mehrfachverletzungen oder Polytraumatisation zu differenzieren.

Bereits das Stellen der OP-Indikation
bereitet unter Umstidnden bei den
entziindlichen Systemerkrankungen
Schwierigkeiten, weil die bestehen-
den Deformititen der Patienten in
die Planungen einbezogen werden
sollten oder miissen. Diese sind auch
bei der Lagerung zu beachten, um
vorgesehene Eingriffe tiberhaupt
ausfithren zu konnen und keine
iatrogenen Frakturen zu setzen. Die
mogliche Minderbelastbarkeit der
Haut (z. B. kortisoninduziert) kann
zu grofdflichigen Ablederungen mit
Infektgefahr bei unsachgeméfler

Handhabung (z. B. im OP) fiihren.
Im Operationsgebiet selbst ist nach
chirurgischen Eingriffen die Sorge

um eine primdre Wundheilung be-
rechtigt.

Perioperatives Management der
Medikation

An erster Stelle der zu beriicksich-
tigenden Fakten stehen jedoch die
verschiedenen Medikamente der
»Rheumatiker“: DMARDs, Kortison,
NSAR und eventuell zusitzlich Bio-
logika. Bei dringlichen Operations-
indikationen der Notfalltraumatolo-
gie besteht keine Chance zu einem
geregelten Umgang im Sinne der
Empfehlungen der DGRh oder der
»good clinical practice® der orthopé-
dischen Rheumatologen. So besteht
z. B. keine Moglichkeit der Auswa-

schung von Leflunomid bei Trau-
mata des Rickfufles, bei denen prin-
zipiell eine erh6hte Infektionsgefahr
besteht. Werden Basismedikamente
abgesetzt, bleiben die
Patienten in Bezug auf ein Aufflam-
men der Grunderkrankung zu beob-
achten. Dabei ist eine sichere Diffe-

dennoch

renzierung postoperativen
Infekten vielfach deutlich erschwert.
Da ein geregeltes perioperatives
Management der Medikation oft gar
nicht moglich ist, bleibt die Forde-
rung nach der Betreuung dieser
Patienten in Einrichtungen, die or-
thopadisch-rheumatologische Kom-
petenz besitzen oder diese rasch kon-
siliarisch zur Verfiigung stellen

von

konnen. Langzeitige Kortisonein-
nahmein Verbindung mit NSAR und
dem Stress durch die Verletzung
sowie die chirurgische Intervention
gehen mit einer erhohten Blutungs-
neigungim Gastrointestinaltrakt ein-
her. Bei einer entziindungs- oder
medikationsinduzierten manifesten
Osteoporose sind Konsequenzen in
Bezug auf die Stabilitit der Knochen
und die Verankerung von Osteosyn-
thesematerialien zu befiirchten. So
kénnen Indikationen zu der Nutzung
bestimmter Implantate (z. B. Schrau-
ben/Platten vs. Négel) von der
Grunderkrankung beeinflusst wer-
den. Eine weitere, auch in der Unfall-
chirurgie kaum bekannte Tatsache,
stellt die im langjihrigen Verlauf
héufig auftretende Instabilitit der
oberen HWS dar (atlanto-axialer
Ubergang). Diese kann im Extremfall
bei unsachgemiflem Verhalten bei
der Intubation oder im Schockraum
(z. B. Abnahme einer ,stiff neck-
Orthese®) zu bleibenden neurologi-
schen Defiziten fithren oder sogar
zum ,sudden death®.

Die Beurteilung der Laborparameter
im gesamten Verlauf kann hohe
Anforderungen stellen, wenn der
klinische Verlauf blande ist, die
Entziindungswerte jedoch hoch blei-
ben (z. B. Aktivierung der Grund-
erkrankung) oder bei auffilligen
Wundverhéltnissen, jedoch ,,norma-
len“ Entztindungswerten (z. B. unter
bestimmten modernen Biologika).

Abb. 1-4: Operative Versorgung einer Humeruskopfmehrfragmentfraktur links (head-split fracture) bei einem Rheumapatienten mittels zementfreie Humeruskopfprothese (Arthrex Universe:

Schaft 11; Kalotte 48).

Mehrkosten und unnétige Operationen vermeiden

Bei Kreuzschmerz ist Rontgen nur selten notwendig

Nichtspezifische Riickenschmerzen
bessern sich in den meisten Fillen
ohne eine Operation, andere Ein-
griffe oder eine Physiotherapie.
Schmerzmittel und die Ermutigung,
in Bewegung zu bleiben, sind in der
kiirzlich veroffentlichten ,,Nationalen
VersorgungsLeitlinie Kreuzschmerz®
(http://www.kreuzschmerz.versor-

gungsleitlinien.de/)  deshalb  die
wichtigsten ~ Behandlungsempfeh-
lungen im akuten Stadium. Rontgen-
untersuchungen oder andere bild-
gebende  Verfahren sind
erforderlich, wenn Hinweise auf eine
ernsthafte Erkrankung vorliegen, so
die Aussage der Deutsche Gesell-
schaft fiir Rheumatologie (DGRh).

»Die meisten Patienten mit Riicken-

nur

schmerzen erwarten von uns, dass sie
gerontgt werden®, berichtet Prof. Dr.

Elisabeth Mirker-Hermann von der
HSK Dr. Horst Schmidt Kliniken
GmbH in Wiesbaden. Bei der Mehr-
heit der Erwachsenen ab dem mitt-
leren Alter findet sich Verschleif$ an
Bandscheiben und Wirbeln. Die
gleichen Verdnderungen liegen aber
auch bei vielen Menschen ohne
Kreuzschmerzen vor. ,,Verschleif3-
erscheinungen und Kreuzschmerz
miissen also nicht unweigerlich
zusammenhéngen®, betont Marker-
Hermann.

Rontgen und andere bildgebende
Verfahren wie die Magnetresonanz-
tomografie (MRT) verursachen bei
der Volkskrankheit Riickenschmerz
nicht nur erhebliche Mehrkosten, sie
konnen auch unnotige Operationen
veranlassen, warnt die Expertin. Sie
verweist auf eine vergleichende Stu-

die, in der nach Rontgen oder MRT
5,2 % der Patienten operiert wurden.
Beim Verzicht auf die Untersuchun-
gen waren es nur 2,1 %. ,,Die Behand-
lungsergebnisse nach zwolf Monaten
waren aber in beiden Gruppen
gleich”,so Mérker-Hermannim Vor-
feld des DGRh-Kongresses.

»Wir raten den Arzten deshalb,
zundchst auf Rontgen oder MRT zu
verzichten und die Arbeitsdiagnose
des  nichtspezifischen  Riicken-
schmerzes weiter zu verfolgen”, so
die Mitautorin der Leitlinie. Voraus-
setzung hierfiir sei jedoch, dass sich
eine ernste Erkrankung ausschliefSen
lasst. ,,Es ist deshalb wichtig, bei
Anamnese und Erstuntersuchung
auf Warnsignale, so genannte ,Red
Flags’, zu achten, die eine sofortige
Operation oder andere Therapien

notwendig machen®, sagt Marker-
Hermann. So konnen verstirkte
Schmerzen in der Nacht oder Fieber
auf Infektionen oder Tumoren hin-
weisen. Lihmungen koénnen ein
Warnsignal fiir eingeklemmte Ner-
ven sein. Auch bei dlteren Menschen
oder einer Kortisonbehandlung kann
eine sofortige Rontgen- oder MRT-
Untersuchung notwendig sein. Diese
Patienten haben ein erhéhtes Risiko,
auch nach leichten Verletzungen
einen Wirbelbruch zu erleiden. Bei
chronischen Kreuzschmerzen gilt es,
weitere fachirztliche Untersuchun-
gen zuveranlassen und psychosoziale
Risikofaktoren frithzeitig zu erken-
nen.

Diagnostik und Therapie von Kreuz-
schmerzen sind ein Themenschwer-
punkt des 39. DGRh-Kongresses
vom 31. August bis zum 3. Septem-
ber 2011.

Quelle: DGRh

Postoperativ ist physiotherapeuti-
sche Kompetenz fiir die Patienten des
rheumatischen Formenkreises gefor-
dert. So sind ggf. Ellenbogenauflage-,
oder Achselstiitzen sinnvoll. Die
Beiibung auch der Gelenkregionen,
die nicht unmittelbar vom Trauma
und der operativen Intervention
betroffen waren, ist angezeigt und die
Fragilitit der Strukturen sowie der
Patienten verdienen intensive Auf-
merksamkeit.

Zusammenfassung

Zusammenfassend ist festzuhalten:
Unfallchirurgische Einheiten sollten
sich mit den Erkrankungen des rheu-
matischen Formenkreises zumindest
insofern vertraut machen, als es das
perioperative ~ Management  der
Medikation und der besonderen
Umsténde erfordert. Dies gelingt
zumindest in enger Kooperation mit
der orthopéddischen Rheumatologie
oder tiber geeignete Fortbildungsfor-
mate. Zudem gilt: Patienten mit ent-
Systemerkrankungen
haben gelegentlich auch einen Bedarf

zundlichen

an einer operativen Intervention im
Bereich der Zihne, der Gynikologie,
der Chirurgie, der HNO u. a. Auch
diese Disziplinen sollten mit den
dann auftretenden Anforderungen
umgehen kénnen...

KORRESPONDENZADRESSE

Prof. Dr. Stefan Rehart

Agaplesion Markus Krankenhaus
Akademisches Lehr-KH der Goethe-
Universitat

Klinik fiir Orthopédie und Unfallchirurgie
Wilhelm-Epstein-StraBe 4

60431 Frankfurt

Rehart@fdk.info

Donnerstag, 1. Sept. 2011
10.00-11.00 Uhr

RHEUMA INTERDISZIPLINAR
Rheuma und Trauma

Das umfangreiche
MedReport-Archiv
im Internet:
www.medreports.de




MedReport 20/35. Jahrgang 2011

Licht im Dschungel:

Klassifikation der

Vaskulitiden

Susanne Benseler, Toronto, Kanada

Prof. Dr.
Susanne Benseler

GefaBentziindungen sind keine Raritdt im Kindesalter. Die Seltenheit vieler Vaskulitiden im Kindes- und
Jugendalter verzogert jedoch deren Erkennung. Die Mehrzahl der kindlichen Vaskulitiden ist zudem nicht
auf ein Organsystem beschrankt. Das klinische Spektrum umfasst damit den Bereich vieler medizinischer
Fachrichtungen und erfordert einen interdisziplindren Diagnose- und Therapieansatz.

Die Stirke des kindlichen Immun-
systems in Verbindung mit den zahl-
reichen Infektionen insbesondere
der oberen Atemwege ist die Grund-
lage der Purpura Schoenlein Hen-
noch, der hiufigsten Vaskulitis im
Kindesalter. Diese Entziindung der
kleinen Gefifle mit Nachweis von
Immunglobulin A (IgA)-Bindung
zur Gefdflwand und Aktivierung von
C3-Komplement  kann  wenige
Wochen nach einem Atemwegsin-
fekt auftreten und betrifft Gefifle in
verschiedenen Organsystemen. Am
héufigsten finden sich GefifSentziin-
dungen der Haut, des Darms und der
Nieren; eine begleitende, oftmals
schmerzhafte Arthritis wird ebenfalls
héufig beobachtet. Wihrend die Pur-
pura Schoenlein Hennoch bei ca.
20/100 000 Kindern <17 Jahren pro
Jahr diagnostiziert wird, sind Erkran-
kungen wie ANCA assoziierte Vas-
kulitiden oder Takayasu Arteritis
deutlich seltener.

Klassifikationskriterien
erarbeiten

Die Vaskulitis Arbeitsgruppe der
Europdischen Kinderrheumatologi-
schen Gesellschaft (Pediatric Rheu-
matology European Society PRES)
iniitierte 2005 eine Konsensuskonfe-
renzim Rahmen der jihrlichen Euro-
pean League against Rheumatism
(EULAR) Konferenz, zu der eine
internationale Gruppe von Kinder-
rheumatologen und Nephrologen
eingeladen wurde. Diese erarbeitete
ein Klassifikationssystem fiir kindli-

che Vaskulitiden, welchen in den fol-
genden Jahren mit Unterstiitzung der
Pediatric Rheumatology Internatio-
nal Trials Organization (PRINTO)
anhand von Vaskulitiskasuistiken
validiert wurde. Die validierten
PRES/PRINTO/EULAR Klassifika-
tionskriterien orientieren sich kon-
zeptionell an der anatomischen
Chapel Hill Einteilung der Vaskuliti-
den nach Grof3e des primir betroffe-
nen Gefifisegments: grofle, mittlere
und kleine arterielle Gefif3e, Kapilla-
ren und vendse Gefiflabschnitte. Die
Klassifikationskriterien sind zudem
engandie American College of Rheu-
matology (ACR) Vaskulitis Klassifi-
kationskrietrien angelehnt. Die er-
forderlichen Kriterien stellen oftmals
die Kombination aus héufig auftre-
tenden klinisch erkennbaren Organ-
manifestationen und einem die Diag-
nose bestitigenden Test (Biopsie
oder Gefifidarstellung) dar.

Vaskulitiden der kleinen GeféaBe

Kleingefaflerkrankungen sind die
héufigsten Vaskulitiden im Kindesal-
ter. Vaskulitiden der kleinen Gefifle
sind die Purpura Schoenlein Hen-
noch, die kindliche Granulomatose
mit Polyangiitis (GPA), welche vor-
mals als Wegenersche Granuloma-
tose bezeichnet wurde, die mikrosko-
pische Polyangiitis (mPA) und dasim
Kinderalter aulerordentlich seltene
Churg-Strauss-Syndrome (CSS). Die
Diagnose der Purpura Schoenlein
Hennoch erfordert den klinischen
Nachweis einer kutanen Purpura

Wenn ein erhohter Harnsdurespiegel unbehandelt bleibt

Rheumatologen warnen vor Gelenk- und Organschaden hei Gicht

Etwa 2 % der Deutschen leiden an
Gicht, einer meistangeborenen Stoff-
wechselerkrankung. Dabei hauft der
Korper soviel Harnsdure an, dass sich
deren Kristalle in Gelenken und
anderen Geweben ablagern. Dort
l6sen sie Entztindungen aus und kon-
nen zu schmerzhaften Gichtanfillen
fithren. Nur eine konsequente Thera-
pie zur Absenkung des Harnsdure-
spiegels kann eine dauerhafte Schi-
digung von Gelenken und Organen
verhindern. Darauf weist die Deut-
sche Gesellschaft fir Rheumatologie
(DGRh) im Vorfeld ihres Jahreskon-
gresses hin. Welche Medikamente bei
der Behandlung zum Einsatz kom-
men sollten, diskutieren Arzte und
Wissenschaftler auf der Tagung in
Miinchen.

»Wir sprechen von einer Gicht, wenn

Abb. 1: Vortragsatmosphére im ICM.

(Pflichtkriterium) plus Nachweis
eines weiteren Befundes: 1) diffuser
Bauchschmerz, 2) Arthritis oder
Arthralgie, 3) Nierenbeteiligung de-
finiert als Hdmaturie oder Protein-
urie oder 4) den bioptischen Nach-
weis von IgA-Deposits entlang von
Gefilwanden. Die Klassifikation
einer Vaskulitis als kindliche GPA
erfordert den Nachweis von drei der
folgenden sechs Kriterien: 1) auffilli-
ger Urinbefund (Hadmaturie oder
signifikante Proteinurie), 2) Nachweis
einer granulomatdsen Entziindung
in der Biopsie oder eine pauciimmu-
nen nekrotisierenden Glomerulo-
nephritis in der Nierenbiopsie, 3)
Nasen/Sinusentzuendung, 4) sub-
glottische, tracheale oder endobron-
chiale Stenose, 5) auffilliges Lungen-
rontgenbild oder CT und 6) Nachweis
von anti-Proteinase 3 Anti-Neutro-
philen cytoplasmatischen Antikorpern
(ANCA) oder ein cytoplasmatisches
(c-)ANCA Immunfluoreszenzmus-
ter. Fur die mPA- und CSS-Vaskuli-
tis wurden keine Kriterien ent-
wickelt.

Vaskulitiden der mittleren und
groBen GefaBe

Vaskulitiden der mittleren Gefifle
sind die systemische und die kutane
Polyarteritisnodosa (PAN). Auch die
koronare Vaskulitis, die im Rahmen
einer Kawasaki Erkrankung auftre-
ten kann, ist eine Vaskulitis der mitt-
leren Gefifle. Die systemische oder
klassische PAN ist eine schwere,
nekrotisierende Entziindung, die

Foto: Messe Miinchen GmbH

héufige zahlreiche Organsysteme
betrifft. Die Klassifikation erfordert
den bioptischen Nachweis einer
nekrotisierenden Vaskulitis oder den
angiographischen Nachweis charak-
teristischer Gefifiveranderungen der
mittleren arteriellen Gefifle (Aneu-
rysmen, Stenosen). Zusitzlich muss
mindestens ein weiteres Kriterium
erfiillt sein: 1) schwere Hautvaskuli-
tis, 2) Muskelschmerz, 3) Bluthoch-
druck, 4) Neuropathie oder 5) Nie-
renbeteiligung.

Die einzige Vaskulitis der groflen
Gefifle im Kindesalter ist die Takay-
asu Arteritis, welche den Nachweis
charakteristischer ~ Gefafverdnde-
rungen in der Angiographie erfor-
dert. Zusitzlich muss mindestens
eines der folgenden Kriterien erfiillt
sein: 1) Pulsdefizit oder Claudicatio,
2)  Blutdruckseitendifferenz  der
Arme oder Beine, 3) Stromungs-
gerdusche, 4) Bluthochdruck oder 5)
erh6hte Entziindungsparameter.

Die primare ZNS-Vaskulitis

Die primédre ZNS-Vaskulitis des Kin-
desalters wird anhand der Calabrese-
Kriterien definiert, welche 1) den
Nachweis eines erworbenen neurolo-
gischen und/oder psychiatrischen
Defizits und 2) den angiographischen
oder histologische Nachweis einer
ZNS-Vaskulitis ~ erfordern. Diese
Befunde kénnen nicht im Rahmen
einer Systemerkrankung auftreten,
welche die Befunde verursacht.
Innerhalb der priméiren ZNS-Vasku-
litis im Kindesalter werden eine pro-
grediente und nicht progrediente
Angiographie-positive ~ Vaskulitis
und Angiographie-negative
Kleingefdflerkrankung unterschie-
den.

eine

Netzwerke

Die internationalen Bemiihungen
Klassifikationskriterien fiir kindliche
Vaskulitiden zu entwickeln und zu
validieren, sind ein erster, wichtiger
Schritt. Vaskulitisexperten fir Er-
wachsene haben in den vergangenen
Jahren auflerordentlich erfolgreiche
Netzwerke gebildet, das Europdische
Vaskulitis Netzwerk EUVAS, die

bei erhohtem Harnsdurespiegel im
Blut mindestens ein Gichtanfall auf-
getreten ist“, erklart Prof. Dr. Stefan
Schewe, Rheumatologe am Klinikum
der Universitdt Miinchen. Meist ist
dabei das Grundgelenk des grofien
Zehs betroffen. Es rotet sich, schwillt
an und schmerzt stark. Bei einem
Grofiteil der Patienten klingen die
Beschwerden innerhalb von wenigen
Tagen bis Wochen von selbst wieder
ab.

Doch nur ein dauerhaftes Absenken
des Harnsdurespiegels kann ein Fort-
schreiten der Erkrankung verhin-
dern. Ohne Therapie lagern sich
Harnsdurekristalle massiv in Kno-
chen, Gelenken und inneren Orga-
nen ab und kénnen diese nachhaltig
schidigen. ,Deshalb ist es so wichtig,
bei Gichtpatienten einen Harnséure-
spiegel von unter 6 mg/dl zu errei-
chen®, betont Schewe. Hierfiir stehen
verschiedene ~ Medikamente
Verfiigung, die die Produktion von

zur

franzosische Vaskulitisgruppe FVG
und das Nordamerikanische Vasku-
litiskonsortium VCRC. Mit Unter-
stitzung von EULAR sind Evidenz-
basierte Richtlinien fiir die Diagnose,
das Montoring und die Behandlung
der Vaskulitiden im Erwachsenenal-
ter entwickelt worden. Zudem haben
die Netzwerke erfolgreich Therapie-
studien zur Effektivitat und Toxizitat
alter und neuer Vaskulitsmedika-
mente durchgefuehrt. Fur kindliche
Vaskulitiden gibt es ebenfalls inno-
vative, Internet-basierte Netzwerke
wie das ,,A Registry for Childhood
Vasculitis: e-entry“ ARChiVe. Die
ver6ffentlichen Daten ermoglichen
es uns, die Diagnosestellung zu
beschleunigen und die Behandlung
zu vereinheitlichen.

Ausblick

Esistdie grofle Hoffnungvieler inter-
disziplindrer Teams fiir kindliche
Vaskulitiden, dass wir bald in der
Lage sind, bei jedem betroffen Kind
und Jugendlichen frithzeitig die
Diagnose einer spezifischen Vaskuli-
tis zu stellen und eine gezielte, effek-
tive und nebenwirkungsarme Be-
handlung einzuleiten. Diese zielt
darauf ab, die spezifische Gefiflent-
ziindung zu kontrollieren und jegli-
che, langfristige Organbeeintrichti-
gung zu verhindern.

KORRESPONDENZADRESSE

Prof. Dr. Susanne Benseler

Director, Childhood CNS Vasculitis
Program

Associate Scientist, Research Institute
Division of Rheumatology

Department of Paediatric

The Hospital for Sick Children, University
of Toronto
susanne.benseler@sickkids.ca

Freitag, 2. September 2011
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PADIATRISCHE RHEUMATOLOGIE
Licht im Dschungel:
Klassifikation der Vaskulitiden

Harnsdure im Korper vermindern.
Zudem kommen Wirkstoffe zum
Einsatz, die das Ausscheiden der
Harnsdure iiber die Nieren verbes-
sern.

Zu Beginn der Therapie kann die
Harnsdurekonzentration im Blut fiir
kurze Zeit weiter ansteigen, weil
durch die Medikamente abgelagerte
Harnsdurekristalle aufgelost werden.
Damit erh6ht sich zundchst auch das
Risiko fiir akute Gichtanfille. Aus
diesem Grund fithren viele Medizi-
ner die Therapie zur Absenkung des
Harnsdurespiegels haufig nicht oder
nur unzureichend durch, kritisiert
Schewe. Die zusitzliche Gabe von
Medikamenten, die gegen den ent-
ziindungsfordernden Botenstoff In-
terleukin-1-beta gerichtet sind, kann
die Anfille neben anderen Medika-
menten (zum Beispiel Colchizin in
niedriger Dosierung) jedoch deutlich
verringern.

Quelle: DGRh
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Kollagenosen

Systemsklerose, Sjogren-

Syndrom, Myositiden

Gabriela Riemekasten, Berlin

Prof. Dr. Gabriela
Riemekasten

Die Systemsklerose, das Sjégren-Syndrom und die Myositiden stellen in vielerlei Hinsicht Herausforderun-
gen dar. Bei all diesen Erkrankungen besteht eine ausgepragte Heterogenitdt in der Schwere und in der

Prognose. Die Krankheitslast dieser Kollagenosen ist in der Regel groB.

Vor allem die Myositiden weisen
breite Differenzialdiagnosen auf, so
dass die Diagnose nur interdiszipli-
nér gestellt werden kann. Das Sjo-
gren-Syndrom ist mit 0,5-0,8 % der
Bevolkerung relativ hiufig anzutref-
fen, nur bei einem geringeren Teil der
Patienten sind aber systemische The-
rapien notwendig und hilfreich.
Myositiden weisen hdufig starke
funktionelle Defizite und eine er-
hohte Krebs- und Infektionsneigung
vor allem bei élteren Patienten auf.
Bei systemischer Sklerose besteht
neben den Funktionsdefiziten eine
weiterhin hohe Mortalitit, wobei der
Lungenhochdruck und die progres-
sive Lungenfibrose die hiufigsten
krankheitsbedingten Todesfille ver-
ursachen.

Bei all den genannten Erkrankungen
sind Glukocorticoide, wenn {iber-
haupt, nur gering wirksam und koén-

Abb. 1: Teleangiektasien bei systemischer
Sklerose weisen auf ein erhdhtes Risiko, einen
Lungenhochdruck zu entwickeln.

nen sogar in hoéheren Dosen die
Patienten gefihrden wie bei der sys-
temischen Sklerose, bei der Predni-
solondosen >15 mg/d ein Nierenver-
sagen ausldsen konnen.

In den letzten Jahren wurden Fort-
schritte bei der Untersuchung der
Krankheitsmechanismen und auch
bei der Entwicklung von Studien-
konzepten und bei der Definition
therapeutischer Ziele erzielt. Es gibt
mittlerweile grofle Netzwerke wie
zum Beispiel das Deutsche Netzwerk
fiir systemische Sklerose (DNSS), die
diesen Erkrankungen eine Stimme
geben, Register von Patienten erstellt
haben und die fiir Verbesserungen in
der Diagnostik und Therapie eintre-
ten. Mit Hilfe dieser Netzwerke
konnten kiirzlich beispielsweise sti-
mulierende Antikérper gegen Angio-
tensin- und Endothelinrezeptoren
nachgewiesen werden, die bei der

Abb. 2: Raynaud-Syndrom und digitales Ulkus
als Komplikation der systemischen Sklerose.

Rheuma im Griff mit neuer iPhone App

JRheumaTrack’ bietet Patienten Hilfe zur Selbsthilfe

»Konnen Sie aus einem normal
hohen Bett aufstehen?* ,Mit wel-
chem Wert wiirden Sie die Stirke
Threr Schmerzen auf einer Skala
bewerten?“Fiir einen gesunden Men-
schen haben Fragen wie diese keiner-
lei Bedeutung. Fiir einen Patienten
mit Rheumatoider Arthritis jedoch
sind sie wichtige Indikatoren, dieihm
und dem behandelnden Arzt dabei
helfen, frithzeitig eine effektive The-
rapie auszuarbeiten. RheumaTrack
heifft die neue Applikation fiirs
iPhone, iPod Touch und dasiPad, das
von dem Biopharma-Unternehmen
UCB in Zusammenarbeit mit Rheu-
matologen und der Agentur mut-
terelbe entwickelt wurde. UCB hat
diese innovative Entwicklung voran-
getrieben, da das Unternehmen Arz-
ten und Patienten mit Cimzia® ein
Arzneimittel zur Behandlung der
Rheumatoiden Arthritis zur Ver-
fiigung stellt.

Die neue interaktive Applikation hilft
Patienten, sich selbst zu helfen: Mit
sinnvollen Features und niitzlichen

Informationen bezieht sie Patienten
aktiv in die Therapie ein und erleich-
tert ihnen den Umgang mit ihrer
chronischen Erkrankung. Schmerz-
tagebuch, Dauer der Morgensteifig-
keit, Symptom-Check zur Bewertung
von Funktionseinschrinkung, Er-
innerungsfunktion und statistische
Auswertung der Daten - das sind nur
einige der Angaben, die Patienten mit
RA in ein digitales Tagebuch eintra-
gen konnen. Zuhause und unterwegs
hiltes alle fiir eine engmaschige Kon-
trolle wichtigen Daten fir den
Patienten selbst oder den behandeln-
den Arzt immer bereit.

Der niedergelassene Rheumatologe,
Dr. Peer Malte
Aries aus Ham-
burg, sieht darin
einen  groflen
Vorteil fiir Arzt
und Patient: ,,Die
App Rheuma-
Track hilft Pa-
tienten mit Rheu-
matoider Arthri-

Dr. Peer Malte Aries

Pathogenese der systemischen Skle-
rose bedeutsam sind und auch eine
Risikostratifizierung der Patienten
ermoglichen.

Da vor allem Frithformen der syste-
mischen Sklerose nicht durch die bis-
herigen Klassifikationskriterien er-
kannt werden, werden derzeit neue
Kriterien fir die Diagnose und
Klassifikation erstellt. Beim Sjogren-
Syndrom sind beispielsweise Krite-
rien fiir die Krankheitsaktivitit und
-schwere entwickelt worden.

Zunehmende Dynamik in der
Entwicklung von wirksamen
Therapien

Die Therapiemoéglichkeiten — der

genannten Erkrankungen sind noch
begrenzt. Obgleich es inzwischen
eine Reihe von Substanzen gibt, die
theoretisch wirksam sind und in
Pilotstudien durchaus Effekte zeig-

Abb. 3: Keine Lymphknotenschwellung, aber
eine vergroBerte Ohrspeicheldriise bei einem
Sjogren-Syndrom.

tis, selbst den Verlauf der Erkran-
kung zu optimieren bzw. giinstig zu
beeinflussen.“ Gerade fiir Patienten
ist die engmaschige Kontrolle wich-
tig, da sie den Krankheitsverlauf
wesentlich beeinflussen kann. Dieter
Fricke, Medical Manager bei UCB:
»Aufgrund der selbststindigen Uber-
wachung des Krankheitsverlaufs
durch den Patienten kann der Arzt
bei einer Verschlechterung des
Krankheitsbildes die Therapie sehr
frihzeitig anpassen. Das kann dazu
beitragen, dass die Rheumatoide
Arthritis zum Stillstand kommt oder
eine niedrigere Krankheitsaktivitit
erreicht wird.“

RheumaTrack ist neben Asthma
Check und der Epilepsie App die
dritte Applikation, mit der UCB
Patienten Hilfe zur Selbsthilfe anbie-
tet und sie dabei unterstiitzt, ein bes-
seres Leben mit ihrer chronischen
Krankheit zu fithren.

Und so funktioniert der Download:
Die App ,RheumaTrack’ von UCB
steht im iTunes Store zum kosten-

ten, besteht eine grofle Liicke zwi-
schen dem medizinischen Bedarfund
dem medizinischen Wissen im Ver-
gleich zu den bisherigen Neuzulas-
sungen fiir diese Erkrankungen.
Beispielsweise werden in einigen
Landern Mycophenolsdure und ihre
Abkommlinge fiir die Therapie der
systemischen Sklerosen oder auch bei
Myositiden eingesetzt, in Deutsch-
landkann diese Therapie, wenn tiber-
haupt, hdufig nur mit Schwierigkei-
ten durchgefiihrt werden, wobei hier
die Finanzierung durch die Kranken-
kassen sehr unterschiedlich gehand-
habt wird. Internationale Empfeh-
lungen von Experten oder Leitlinien
zur Therapie konnen eine Hilfestel-
lung geben, um Sonderwege in
einzelnen Landern zu vermeiden. In
den letzten Jahren gab es aber auch
durchaus Fortschritte. Die Therapie
seltener Erkrankungen wird ge-
fordert und auch die pharmazeuti-
schen Unternehmen haben teilweise
das Potential der Therapie dieser
Erkrankungen erkannt. So werden
derzeit internationale Studien wie
das ASTIS-Programm (Autologe
Stammzelltransplantation bei Syste-
mischer Sklerose versus Cyclphos-
phamidtherapie) durchgefiihrt,
deren Ergebnisse mit Spannung
erwartet werden. GrofSe Fortschritte
sind auch in der Therapie von vasku-
liren Komplikationen bei Patienten
mit systemischer Sklerose gemacht
worden, wobei die Vaskulopathie

Abb. 4: Entziindung der Muskulatur bei Myo-
sitis.

o Tolokom.de 5 10:15 3 72% =N

Schom1ven 18 Schritt 2 von 18

]

RheunaTrack

2 Ksdanen Sie aus einem noemal hohen
Batt autstohon?

Ja ¥

Ja, mit Mihe >

Nain oder nur mit fremder Hitfe >

Funktionsfragebagen FFbH, Copyright Wiskom e i,

Abb. 1: RheumaTrack — die neue Applikation
fiirs iPhone, iPod Touch und das iPad.
Foto: UCB

freien Download bereit. Sie ist kom-
patibel mit iPhone, iPod touch und
iPad. Auflerdem gelangt man iiber
die Patientenwebseite www.rheuma-
gut-behandeln.de zum Download.
Programmversionen fir andere
Smartphone-Betriebssysteme
Android werden folgen.

wie

zunehmend als entscheidender Fak-
tor dieser Erkrankung erkannt wird.
Auch die Fibrose ist zunehmend Ziel
von Studien der pharmazeutischen
Industrie. Beim Sjogren-Syndrom
hat sich vor allem die symptomati-
sche Therapie verbessert und es exis-
tieren neue Ansétze wie zum Beispiel
mit der externen und bedarfsgerech-
ten Stimulation der Speicheldriisen-
produktion iiber elektrische Impulse.
Insgesamt besteht in der Entwick-
lung von wirksamen Therapien eine
zunehmende  Dynamik,  wobei
Erfolge in der Therapie der Rheuma-
toiden Arthritis Schrittmacherfunk-
tion besitzen. Es ist deshalb sinnvoll,
die Patienten mit Sjogren-Syndrom,
Myositiden und systemischen Skle-
rosen an universitdren Zentren vor-
zustellen, um Fortschritte in der The-
rapie zu beschleunigen.

Die Sitzung im Rahmen des 39. Kon-
gresses der Deutschen Gesellschaft
fir Rheumatologie wird ausgewie-
sene Experten zu diesen Erkrankun-
gen zusammenfiithren, wobei neueste
Entwicklungen in der Diagnostik
und Therapie der Erkrankungen dis-
kutiert werden.
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KLINISCHE RHEUMATOLOGIE
Systemsklerose, Sjogren,
Myositiden

Rheuma in Zahlen

Mehr als ein Viertel der Bevolke-
rung in Deutschland leidet unter
chronischen Erkrankungen des
Bewegungssystems. Dies sind die
Angaben der DGRh zu den Haufig-
keiten der einzelnen rheumatischen
Krankheitsbilder.

Chron. Riickenschmerzen 7 Mio.

Arthrose 5 Mio.
Osteoporose 5 Mio.
Fibromyalgie 1-2 Mio.
Entzundlich-rheuma- 1,5 Mio. ges.
tische Erkrankungen

Rheumatoide Arthritis ~ 440.000
Ankylosierende Spondylitis 340.000
Psoriasis-Arthrtis 136.000
Undiff. und sonstige 272.000
Spondyloarthritiden

Undiff. Arthritis 68.000
Kristallarthropathien 200.000

Kollagnosen/Vaskulitiden 68.000
Juvenile idiopath. Arthritis 15.000

Quelle: DGRh



