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Kongressbericht

Neue Wege in der Rheumatologie -
Therapieoptionen und Strategien

Viel erreicht und noch sehr viel zu tun.
So lie3e sich der augenblickliche Status
der Evaluierung und Therapie der rheu-
matoiden Arthritis wohl beschreiben.
Und beides, Erfahrung wie Zukunfts-
aspekte, floss daher auch in die wissen-
schaftlichen Betrachtungen dieses Sym-
posiums ein.

Univ.-Prof. Dr. Winfried Graninger
(Medizinische Universitit Graz) be-
leuchtete zundchst den Weg der Signal-
transduktion, beginnend mit der Kom-
plexitdt der beteiligten Zellen und der
sich wechselseitig beeinflussenden Zy-
tokine [1]. Von der Ebene der Rezepto-
ren leitete er iiber zu den intrazelluldren
Ubertragungswegen. Neben vielen an-
deren Pfaden ist aufgrund vielverspre-
chender Daten nunmehr die JAK-STAT-
Signaltransduktion in den Mittelpunkt
des Interesses geriickt [2-5]. Die Gruppe
der Januskinasen besteht aus 4 verschie-
denen Tyrosinkinasen, die jeweils paar-
weise mit unterschiedlichen Zytokinre-
zeptoren assoziiert sind. Die Bindung
eines Zytokins an seinen Rezeptor fithrt
zu einer Autophosphorilierung und so-
mit Aktivierung der JAKs. Diese phos-
phorilieren wiederum Transkriptions-
faktoren aus der Gruppe der STATs
(»signal transducers and activators of
transcription). Durch den Einsatz der
JAK-STAT-Inhibitoren (Jakinibe) wird
es kiinftig moglich sein, mit einem ein-
zigen Molekiil die Wirkung von mehre-
ren Zytokinen gleichzeitig zu hemmen,
so Univ.-Prof. Dr. Graninger.

Univ.-Prof. Dr. Josef Smolen (Medi-
zinische Universitit Wien) analysier-
te die Zukunft der rheumatoiden Ar-
thritis anhand méglicher neuer Thera-
pieoptionen. Dabei ging es aber nicht
nur um neue Medikamente, sondern
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auch um Strategien, Ziele und Krank-
heitsevaluation. Neue Therapieansitze
folgen dem traditionell vorgegebenen
Weg der Entwicklung, von pathophy-
siologischen Erkenntnissen und Hypo-
thesen, tiber tierexperimentelle Befun-
de bis zur Bestitigung oder Verwerfung
in klinischen Priifungen. Und gera-
de in dieser letzten Stufe der Entwick-
lung haben wir in letzter Zeit eine Rei-
he schwerer Lehr- und Lernstunden er-
lebt. So war man schon tiberzeugt gewe-
sen, mit den Th17-Zellen den Schliissel
zu chronischer Inflammation und Au-
toimmunitdt gefunden zu haben. Und
doch enttduschten dann die in ande-
ren Indikationen so erfolgreichen An-
ti-IL-17-Antikérper auf dem Gebiet
der rheumatoiden Arthritis [6]. Ahn-
lich verlief es mit der Doppelinhibition
durch bipolare Antikorper.

Ganz anders stellt sich die Lage bei den
therapeutischen Strategien, besonders
den EULAR-Empfehlungen, dar. Diese
Richtlinien wurden aufgrund der zur
Verfiigung stehenden Daten erarbeitet
[7-9]. Wann aber ist der Zeitpunkt ge-
kommen, einen Schritt weiter zu gehen,
zusitzlich zum DMARD (bevorzugt
Methotrexat) eine potentere Substanz
einzusetzen? Um dies zu erkennen, be-
darf es stratifizierter Medizin. Wir be-
nétigen Modelle, die vorhersagen, un-
ter welchen Bedingungen es zu einer
schnellen radiographischen Progression
kommen kann oder aber mit dem Ein-
tritt einer anhaltenden Remission oder
niedrigen Krankheitsaktivitit zu rech-
nen ist [10, 11]. Mit der zweiten Fra-
ge hat sich Dozent Dr. Daniel Aletaha
(Medizinische Universitit Wien) be-
schaftigt und vor Kurzem eine Publika-
tion zur Optimierung der zielgerichte-
ten (Treat-to-Target) Therapie vorgelegt
[11]. Es geht dabei darum, mit welcher
Strategie nach 3 Monaten Behandlung
vorzugehen ist, damit man das Thera-
pieziel nach 6 Monaten erreichen kann.
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Es stellte sich heraus, dass nach 3 Mo-
naten die Index-Werte im CDAI oder
SDAI um mindestens 50 % abgesunken
sein miissen, wenn man nach 6 Mona-
ten den Zustand der niedrigen Krank-
heitsaktivitit erreichen will. Fiir eine
Remission bedarf es noch starkerer Ver-
anderungen. In jedem Fall war die Ver-
dnderung zum Zeitpunkt 3 Monate si-
gnifikant mit der Zielerreichung nach 6
Monaten assoziiert.

Was nun die erweiterte Therapie be-
trifft, hat sich in der letzten Uberar-
beitung der Richtlinien eine Verdnde-
rung ergeben. Zusitzlich zu den schon
bisher angefithrten Biologika wird
nun, aufgrund entsprechender positi-
ver Studiendaten, auch der Einsatz der
oral verfiigbaren JAK-STAT-Inhibito-
ren empfohlen.

Von den Biologika wissen wir nunmehr,
dass sie auf Gruppenniveau vergleich-
bar wirksam sind [1, 12]. Hinsichtlich
der JAK-Inhibitoren kdonnen wir dies-
beziiglich noch keine definitiven Aus-
sagen treffen und miissen noch die Da-
ten weiterer Vergleichsstudien abwarten
[13].
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