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Kongressbericht:
Individualisierte Therapie ruckt in den Vordergrund

S. Fisch

Rheumatische Erkrankungen konnen heute so gezielt
wie nie zuvor behandelt werden

Gezielte Behandlungsansdtze, der Einzug der Gender-Me-
dizin und die aktualisierten EULAR-Guidelines standen im
November im Mittelpunkt des Inflammation Summits 2013
in Wien. Die Frage nach der Impfung bei rheumatischen
Erkrankungen und ob Sex oder Zeugungsfdhigkeit auch ein
Thema fiir den Rheumatologen sind, regte die Teilnehmer
zu lebhaften Diskussionen an.

® Die neuen EULAR-Guidelines

Mit den 2013 aktualisierten EULAR-Guidelines setzte sich
Priv.-Doz. Dr. Daniel Aletaha von der Klinischen Abtei-
lung fiir Rheumatologie an der MedUni Wien auseinander.
Die Aktualisierung war notwendig geworden, weil in den ver-
gangenen Jahren eine Vielzahl an neuen Daten zum Einsatz
der Biologika, vor allem der Wirkmechanismen abseits der
TNF-o-Blocker, gewonnen werden konnte. Zu den wichtigs-
ten Prinzipien, wie sie sich in der Prdambel der Guidelines
finden, gehort die gemeinsame Entscheidung von Arzt und Pa-
tient, in welcher Weise die bestmdgliche Therapie angewen-
det werden soll. ,,Sobald die Diagnose gesichert ist, muss mit
der Therapie begonnen werden “, erlduterte Daniel Aletaha in
seinem Vortrag. Das ultimative Ziel der Therapie muss dabei
die Remission oder die ,,Jow disease activity* (LDA) sein [1,
2]. ,,Dabei kann das Erreichen der LDA ausreichen, wenn die
Symptome unter Kontrolle sind, keine weiteren Verschlech-
terungen auftreten und keine langfristigen Schiden zu be-
fiirchten sind*, fasst Aletaha die wichtigsten Punkte zusam-
men. Methotrexat (MTX) stellt nach wie vor den wichtigsten
Bestandteil der Erstlinientherapie dar. ,, Kann MTX nicht ge-
geben werden, stehen Sulfasalazin oder Leflunomid zur Ver-
fiigung“, so Aletaha. Auch DMARD-Kombinationen sind
moglich. Neu ist, dass alle biologischen Wirkmechanismen
nach Versagen einer DMARD-Therapie gleichermaflen zur
Anwendung kommen konnen. Aufgenommen wurde auch To-
facitinib, die Zulassung des oralen Januskinasehemmers wur-
de in Europa allerdings nicht erteilt [2].

® TNF-Blocker bei juveniler Arthritis (JIA)

Mit dem Einsatz von TNF-Blockern bei verschiedenen For-
men der juvenilen Arthritis befasste sich Univ.-Prof. Dr.
Wolfgang Emminger von der Universititsklinik fiir Kinder-
und Jugendheilkunde, MedUni Wien. ,, Wir konnen die unter-
schiedlichen Formen der juvenilen Arthritis heute wesentlich
besser behandeln als noch vor einigen Jahren. Das verdanken
wir nicht nur dem MTX, sondern auch den Biologika, insbe-
sondere Etanercept, das seit 2000 zur Behandlung der JIA zu-
gelassen ist; dazu existieren auch die meisten Daten*, resii-
mierte Emminger.
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Im Kindesalter dominiert die Rheumafaktor- (RF-) negative
oder die oligoartikulédr-persistierende Arthritis [3]. Zur Be-
handlung kommen MTX und Biologika infrage. Reicht die
Gabe von MTX allein nicht aus, sollte relativ rasch mit einer
Biologikatherapie begonnen werden. Es konnte gezeigt wer-
den, dass eine LDA oder Remission eher erreicht wird, wenn
ein Biologikum frither als 2 Jahre nach Beginn der Erkran-
kung zur Therapie hinzugefiigt wird, als bei spiterer Zuga-
be [4]. Univ.-Prof. Dr. Wolfgang Emminger konnte in bisher
noch nicht publizierten Auswertungen zur JIA-Behandlung in
Osterreich zeigen, dass eine Remission oder LDA unter Eta-
nercept im Mittel nach 5 Monaten erreicht wird. Bei knapp
40 % der Patienten hilt die Remission an. Die Vertréglichkeit
ist gut. Bis dato wurde auch nach 8 Jahren Behandlungsdauer
weder eine erhohte Anzahl von Infektionen noch von Mali-
gnomen oder Lymphomen beobachtet [5].

B Antinukleare Antikorper unter Anti-TNF-
Therapie

Zum Thema der Entwicklung von antinukledren Antikorpern
(ANA) unter Biologikatherapie sprach Univ.-Prof. Dr. Man-
fred Herold, IV. Universititsklinik fiir Innere Medizin, Med-
Uni Innsbruck, im Rahmen des Inflammation Summits. Rund
30 % aller Patienten unter Biologikatherapie entwickeln ANA.
Dies stellt allerdings keine Kontraindikation fiir eine Behand-
lung rheumatischer Erkrankungen mit TNF-o-Blockern dar.
»ANA bilden sich meist nach etwa 3-8 Monaten Behandlung
—dies hat keine Konsequenzen auf den weiteren Behandlungs-
verlauf*, berichtete Herold [6]. In einer bisher nicht publizier-
ten Studie der MedUni Innsbruck konnte die Forschungsgrup-
pe von Prof. Herold beobachten, dass sich unter Etanercept
— im Gegensatz zu bisher publizierten Daten — im Vergleich
zu den monoklonalen TNF-o-Antikoérpern — weniger ANA
entwickeln.

Die bisherige Datenlage zu diesem Thema weist grof3e Unter-
schiede hinsichtlich der ANA-Raten auf. Je nach zugrunde lie-
gender Erkrankung, Medikation und dem individuellen ANA-
Level vor Behandlungsstart variieren die Raten von unter 10
bis tiber 80 % [6-9]. Einig ist man sich hingegen, dass die
Entwicklung von ANA keine Kontraindikation fiir eine Be-
handlung rheumatischer Erkrankungen mit TNF-a-Blockern
darstellt und nicht mit Wirkverlust oder Nebenwirkungen in
Zusammenhang steht.

B Ultraschall bei Psoriasis-Arthritis

., Zunehmend wird der Ultraschall (US) nicht nur als diagnos-
tisches Tool, sondern auch zum Therapiemonitoring bei Pso-
riasis-Arthritis eingesetzt“, erlduterte in seinem Vortrag Dr.
Rusmir Husic von der Universititsklinik fiir Innere Medizin,
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MedUni Graz. Den Grundstein dieser Entwicklung bildet die
Vergleichbarkeit von US-Befunden mit bisher validierten kli-
nischen und bildgebenden Methoden.

In einer Studie der Grazer Universitétsklinik fiir Innere Medi-
zin wurde nun die Korrelation zwischen US und verschiede-
nen Instrumenten zur Erfassung der Krankheitsaktivitit an 70
Patienten mit Psoriasis-Arthritis verglichen. Die Ergebnisse
zeigen, dass Tendosynovitis, Enthesitis und Persynovitis mit
klinischen Scores nur unzureichend erfasst werden konnen.
Die Patienten in Remission oder mit ,,minimal disease acti-
vity* (MDA) zeigten trotzdem eine sonographisch verifizierte
Aktivitdt. Weitere Studien sollen eine einfache und sinnvolle
Umsetzung der Ultraschall-Untersuchung im Therapieverlauf
fiir die Praxis erforschen [10].

® Ankylosierende Spondylitis und Morbus
Still

Wenn bei ankylosierender Spondylitis das Ansprechen einer
Behandlung mit mindestens 2 nichtsteroidalen Antirheuma-
tika (NSAR) iiber eine Dauer von 4 Wochen unzureichend
ist, sollten nach den geltenden Richtlinien TNF-a-Inhibitoren
verordnet werden. In ihrem Vortrag stellte OA Dr. Valerie
Nell-Duxneuner eine Studie vor, die die Versorgungslage os-
terreichischer Patienten mit ankylosierender Spondylitis auf
Basis von Daten der Krankenversicherungsanstalten aus dem
Jahr 2007 untersucht hat [11]. Gescreent wurden 5,4 Milli-
onen Osterreicher. In die Auswertung kamen jene Patienten
mit der Diagnose einer ankylosierenden Spondylitis, die einen
oder mehrere TNF-a-Blockern erhalten haben. ,,Es wurden
694 Patienten detektiert“, erlauterte Nell-Duxneuner. ,, Bei ei-
ner Privalenz von 0,1 % entspricht dies einer Versorgung von
etwa jedem 8. Patienten mit einem TNF-o-Blocker. “ Es zeigte
sich weiters, dass das ,,drug survival tiber 2 Jahre fiir Etaner-
cept mit 0,83 die hochste Rate aufwies. Insgesamt wurde von
Etanercept innerhalb des ersten Jahres am wenigsten oft auf
einen anderen TNF-a-Blocker umgestellt [11].

Einen interessanten Fall zur Diskussion um rechtzeitige und
entsprechende Therapie stellte Prim. Priv.-Doz. Dr. Burk-
hard Leeb, Leiter des Rheumazentrums am Krankenhaus
Stockerau, vor. ,,Morbus Still ist eine seltene, aber durchaus
vorhandene Differenzialdiagnose bei Polyarthritiden des Er-
wachsenen “, erlduterte der Rheumaexperte.

B Rheuma trifft Knochen

Die enge Vergesellschaftung von Osteoporose und Rheuma
zeigten OA Dr. Maya Thun vom Wiener Wilhelminenspi-
tal und Priv.-Doz. Dr. Astrid Fahrleitner-Pammer von der
Universititsklinik fiir Innere Medizin, MedUni Graz, in ih-
ren Vortragen eindrucksvoll. So gilt die rheumatoide Arthri-
tis als expliziter Risikofaktor fiir Osteoporose. ,, Verursacht
wird dies durch die Aktivierung von Immunzellen und die
Freisetzung von Interleukinen — hier vor allem TNF-o —, die
zur Aktivierung der Osteoklasten und zur Ausschaltung der
Osteoblasten fiihrt*, so Thun. In Zukunft konnte die Kom-
binationsbehandlung mit TNF-o-Inhibitoren plus Anti-Scleros-

tin-Antikorpern eine vielversprechende Therapieoption sein.
Erste Tierversuchsstudien zeigen, dass sich unter dieser Be-
handlung die trabekuldre Knochendichte eindeutig erhoht,
die Knorpeldicke verbessert wird und sich Knochenerosionen
vermindern [12]. ,,Allerdings*“, so Fahrleitner-Pammer in ih-
rem Vortrag, ,,.ermoglicht der Blick auf die Knochendichte-
verdnderung nicht, alle Patienten mit erhohtem Frakturrisiko
zu identifizieren. “ FRAX stellt gerade fiir Rheumatologen ein
geeignetes Tool zur Identifizierung dieser Patienten dar.

B Die Gretchenfrage: Impfen bei rheumati-
schen Erkrankungen?

Die Frage nach Impfungen vor einer TNF-Blocker-Therapie
beschiftigt Arzte ebenso wie Patienten. Univ.-Prof. Dr. Mar-
cus Koller vom SMZ Sophienspital in Wien versuchte, darauf
Antworten zu geben. So zeigt etwa die Datenlage zur Influen-
za-Impfung unter TNF-o-Inhibitor-Behandlung, dass bei die-
ser Patientengruppe durch die Biologikatherapie das Immun-
system in Mitleidenschaft gezogen ist. Beispielsweise ist die
Zahl der aktivierten B-Zellen, die die Immunantwort auf die
Impfung generieren, etwas vermindert. Auch die Serokonver-
sion bei Patienten unter Biologikatherapie ist geringer als in
der gesunden Vergleichsgruppe [13, 14]. Dennoch sprach sich
Koller fiir eine Influenza-Impfung von Patienten mit immun-
suppressiver Therapie aus. ,, Die Komplikationen, die im Fal-
le einer akuten Influenza auftreten konnen, sind schwerwie-
gend®, so Koller [15]. ,, Immunsuppressiva konnen auch die
Wirksamkeit der Pneumokokkenimpfung auf unterschiedliche
Weise beeinflussen®, zitierte Prof. Koller eine Studie an 149
RA-Patienten. In dieser Studie zeigten TNF-a-Blocker keine
Auswirkung auf die Immunantwort der 2 untersuchten Sero-
typen. Wurden die TNF-o-Blocker allerdings gemeinsam mit
Methotrexat verabreicht oder erhielten die Patienten MTX al-
leine, zeigte sich eine solche Beeintrichtigung [16]. Eine be-
friedigende Erklédrung fiir dieses Faktum existiert bislang nicht.

Grundsitzlich sollte bei allen Patienten vor Beginn einer Bio-
logikatherapie der Impfstatus erhoben werden. Bei unregel-
méBigen oder langen Impfintervallen oder bei Erstimpfung
im Alter sollte der Impferfolg mittels Bestimmung des Anti-
korpertiters bei Hepatitis B, Tetanus, FSME, Tollwut und
Diphtherie tiberpriift werden. Fiir alle anderen impfpridventa-
blen Erkrankungen ist die Erhebung des Antikorperstatus nur
in Ausnahmefillen sinnvoll [17]. Trotzdem fiihrt das Thema
nach wie vor immer wieder zu Diskussionen und wird auch
weiterhin im Fokus des Therapiemanagements stehen.

B Sex und rheumatologische Erkrankungen

Dieses eher selten diskutierte, dennoch fiir die betroffenen Pa-
tienten sehr wichtige Thema stellte Univ.-Prof. Dr. Michaela
Bayerle-Eder vom AKH Wien vor: Zwar gaben in einer Um-
frage 90 % der befragten Rheumatologen an, dass das Thema
Sexualitit wichtig sei, allerdings sprechen 71 % der Befragten
das Thema nie oder nur selten tatsdchlich an [18].

Fiir eine wirkungsvolle und offene Kommunikation zwischen
Arzt und Patient schlidgt Bayerle-Eder das PLISSIT-Modell
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vor [19]. Das Modell wurde vom amerikanischen Psycholo-
gen Jack Annon entwickelt und umfasst 4 Sdulen: Erlaubnis
(Permission), begrenzte Information (Limited Information),
detaillierte Vorschldge (Specific Suggestions), intensive The-
rapie (Intensive Therapy). ,, Fragen Sie Ihre Patienten, ob es
ihnen mit ihrer Sexualitit gut geht“, forderte Bayerle-Eder.
., Sie signalisieren damit Ihr Interesse auch an diesem Aspekt
des Lebens Ihrer Patienten. “ Studien zufolge leiden zwischen
70 und 94 % aller Frauen mit rheumatoider Arthritis unter Be-
eintrdachtigungen der Sexualfunktion [20]. Liegt zudem eine
Depression vor, muss beachtet werden, dass fast alle Antide-
pressiva Lustlosigkeit verursachen. Auch Ménner mit Erkran-
kungen aus dem rheumatischen Formenkreis sind hidufig von
Sexualstorungen betroffen. In einer Umfrage konnte gezeigt
werden, dass etwa 48 % der mannlichen RA-Patienten und
sogar 81 % der Sklerodermie-Patienten unter erektilen Dys-
funktionen leiden [21].

B Gendering in der Rheumatologie

Gender-Medizin spielt auch in Diagnose und Behandlung von
Erkrankungen des rheumatischen Formenkreises eine zuneh-
mend wichtigere Rolle. An rheumatoider Arthritis erkranken
mehr Frauen. ,, Interessant ist, dass die Schmerzwahrnehmung
bei Frauen anders ist als bei Minnern®, erliuterte OA Dr.
Theresa Kapral, Leiterin der Rheumaambulanz am SMZ So-
phienspital in Wien. Als weiteres Beispiel fiir die Wichtig-
keit des ,,Gender-Blicks* auf die Patienten beschrieb Kapral
die ankylosierende Spondylitis und plidierte fiir eine hohere
Aufmerksamkeit gegeniiber der Genderproblematik gerade in
der Rheumatologie: ,, Diese Erkrankung wird allgemein eher
Miinnern zugeordnet, dabei erkranken Frauen und Mdnner im
Verhdltnis 1:2.“ Der Geschlechtsunterschied ist also wesent-
lich kleiner als bislang angenommen.

B Fazit

Die Veranstaltung hat einmal mehr gezeigt, wie umfassend der
Themenkreis der rheumatischen Erkrankungen ist und dass
auch tiber den Tellerrand geschaut werden muss, um allen Pa-
tienten eine bestmogliche Betreuung zukommen zu lassen.
In der heutigen Praxis trifft der moderne Rheumatologe sei-
ne Entscheidungen im Sinne eines ganzheitlichen Patienten-
managements mit seinen Patienten gemeinsam und genau das
zeichnet ihn aus.

Text: Sabine Fisch
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