SPECULUM

Geburtshilfe / Frauen-Heilkunde / Strahlen-Heilkunde / Forschung / Konsequenzen

Rintelen B, Leeb BF

Medikamentose Therapie entziindlich rheumatischer
Erkrankungen in der Schwangerschaft unter
besonderer Beriicksichtigung der rheumatoiden
Arthritis

Speculum - Zeitschrift fiir Gyndkologie und Geburtshilfe 2006, 24 (4)
(Ausgabe fiir Schweiz), 7-7
Speculum - Zeitschrift fiir Gyndkologie und Geburtshilfe 2006; 24 (4)
(Ausgabe fiir Osterreich), 7-11

Homepage:

== WWW.kup.at/speculum .

Online-Datenbank
mit Autoren-
und Stichwortsuche

Krause & Pachemegg GmbH ¢ Verlag ftir Medizin und Wirtschaft ¢ A-3003 Gablitz

Pb.b. 022031112 M, Verlagsort: 3003 Gablitz, LinzerstrafRe 177A/21



https://www.kup.at/speculum

Erschaffen Sie sich lhre
ertragreiche grine Oase in
lhrem Zuhause oder in lhrer
Praxis

Mehr als nur eine Dekoration:

. Sie wollen das Besondere?

 Sie mochten Ihre eigenen Salate,
Krauter und auch |hr Gemuse

ernten?
e Frisch, reif, ungespritzt und voller
Geschmack?
. Ohne Vorkenntnisse und ganz
ohne grunen Daumen?



https://www.kup.at/extern?url=https://homegarden.co.at/

24. Jahrgang, 4/2006

Medikamentose Therapie
entzundlich rheumatischer
Erkrankungen in der
Schwangerschaft unter
hesonderer Beriicksichtigung
der rheumatoiden Arthritis

B. Rintelen, B. F. Leeb

Zusammenfassung

Chronische Krankheiten wie die rheuma-
toide Arthritis (RA) (auch als chronische
Polyarthritis bezeichnet) benétigen eine
Langzeittherapie. Ist nun eine Schwanger-
schaft unter einer laufenden Therapie ge-
plant oder tritt eine Schwangerschaft unter
einer laufenden Therapie ein, so stellt sich
die Frage der Teratogenitit oder Embryo-
toxizitit der angewendeten Substanzen. Die-
ser Artikel soll einen Beitrag zur Anwen-
dung derzeit gangiger Medikamente in der
Behandlung der RA in der Schwangerschaft
liefern.

Einleitung

Die medikamentose Therapie der RA be-
steht aus mehreren Eckpfeilern: Basisthera-
peutika, Steroide und nichtsteroidale Anti-
rheumatika (NSAR) mit oder ohne Magen-
schutz werden kombiniert, um ein Optimum
an Effekt und ein Minimum an unerwiinsch-
ten Arzneimittelwirkungen zu erzielen. Die
RA tritt bei Frauen 3- bis 4mal haufiger auf
als bei Mannern, ein Altersgipfel des Auftre-
tens der Erkrankung liegt bei 35-45 Jahren
und somit in der Zeit moglicher Schwan-
gerschaften. In der Regel bessern sich die
Symptome der RA in der Schwangerschaft
in 70-80 % [1], trotzdem ist auf Grund
moglicher unerwiinschter Arzneimittelwir-
kungen am ungeborenen Kind oder auf
Grund von ungiinstiger Beeinflussung der
Schwangerschaft die Therapie der RA in der

Schwangerschaft eine ganz besondere Her-
ausforderung.

Zu unterscheiden ist, ob eine Schwanger-
schaft unter laufender Basistherapie ein-
tritt oder eine bestehende RA sich wihrend
einer Schwangerschaft verschlechtert. Die
meisten Basistherapeutika haben eine po-
tentiell teratogene Wirkung und somit ist
bei Einleitung einer solchen Basistherapie
die Patientin auf eine ausreichende Kontra-
zeption hinzuweisen. Wie unten angefiihrt
ist unter bestimmten Medikationen der
Eintritt einer Schwangerschaft jedoch nicht
unbedingt mit dem Anraten zu einer Inter-
ruptio verbunden. Es bedarf dann einer en-
gen Zusammenarbeit zwischen dem beglei-
tenden Gynikologen und dem behandeln-
den Rheumatologen. Dasselbe gilt auch bei
bestehender Schwangerschaft und sich da-
bei verschlechternder Gelenkssymptoma-
tik.

An welche Richtlinien kann man sich
nun in der Therapie der RA in der Schwan-
gerschaft halten? Einige Medikamente sind
in Tierversuchen auf ihre Teratogenitit in
hoheren Dosen untersucht, am Menschen
selbst sind jedoch vor allem die Disease-
Modifying Anti-Rheumatic Drugs (DMARDs)
mit zwei Ausnahmen nicht ausreichend
untersucht und man muf} sich auf Fall-
berichte oder kleine Fallzahlen stiitzen.
Die US Food and Drug Administration
(FDA) hat essentielle Medikamente in 5
Risikostufen fiir den Fetus kategorisiert
(siehe Tabelle 1) [2]; hier zeigt sich, dafR
kein einziges Medikament der oben ge-
nannten Eckpfeiler in die Gruppe A fallt,
wo kontrollierte Studien mit schwangeren
Frauen kein Risiko fiir den Fetus gezeigt
hatten. Solche Studien werfen unter diesen
Umstinden auch ethische Probleme auf.
Trotzdem gibt es aus jeder der oben ge-
nannten Medikamentengruppen einzelne
Substanzen, die unter entsprechend sorg-
faltiger Uberwachung der Patientin in der
Schwangerschaft angewendet werden kon-
nen. 1996 hat das American College of
Rheumatology (ACR) Guidelines fiir den
Gebrauch von Antirheumatika in der
Schwangerschaft und Laktationszeit her-
ausgebracht [3].

Nichtsteroidale Antirheumatika
(NSAR)

NSAR inklusive Cyclooxygenase-2- (COX-2)
-Hemmern kénnen in den ersten zwei Drit-
teln der Schwangerschaft angewendet wer-
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Tabelle 1: FDA-Kategorien fiir die Anwendung von Medikamenten in der Schwangerschaft [2]

Kategorie | Interpretation Substanzen

A Adidquate, gut kontrollierte Studien bei schwangeren Frauen haben —
kein erhohtes Risiko fetaler Abnormalititen beim Fetus in irgendeinem
Trimenon gezeigt.

B Tierversuche haben keine Evidenz eines Fetusschadens gezeigt, jedoch NSAR (1. und
liegen keine adiquaten und gut kontrollierten Studien bei schwangeren | 2. Trimenon)
Frauen vor. Prednisolon
ODER Sulfasalazin
Tierversuche haben einen nachteiligen Effekt gezeigt, aber adiquate
und gut kontrollierte Studien bei Frauen haben kein Risiko fiir den
Fetus in irgendeinem Trimenon erkennen lassen.

C Tierversuche haben einen nachteiligen Effekt gezeigt und es liegen Chloroquin
keine addquaten und gut kontrollierten Studien bei schwangeren Cyclosporin A
Frauen vor. Goldpriaparate
ODER
Es wurden keine Tierversuche durchgefiihrt und es liegen keine
adaquaten und gut kontrollierten Studien bei schwangeren Frauen vor.

D Adidquate, gut kontrollierte oder Beobachtungsstudien bei schwangeren | Azathioprin
Frauen haben ein Risiko fiir den Fetus gezeigt. D-Penicillamin
Der Nutzen der Therapie kann aber das potentielle Risiko iibersteigen. z\ésj’\l}:imenon)
Zum Beispiel kann die Substanz akzeptabel sein, wenn sie in einer .
lebensbedrohlichen Situation benétigt wird oder bei einer ernsthaften
Erkrankung, fiir die sicherere Substanzen nicht eingesetzt werden
konnen oder wenn diese ineffektiv sind.

X Adidquate, gut kontrollierte oder Beobachtungsstudien bei Tieren Leflunomid
oder schwangeren Frauen haben eine positive Evidenz fiir Methotrexat
fetale Abnormalititen oder Risiken gezeigt.

Der Einsatz der Substanz ist kontraindiziert bei Frauen,
die schwanger sind oder schwanger werden konnten.

den. Im letzten Trimenon sind NSAR und
auch COX-2-Hemmer kontraindiziert, da
ein vorzeitiger Verschlufd des Ductus arterio-
sus Bottalli eintreten kann, des weiteren
sind NSAR wehenhemmend. Ein vor kur-
zem erschienenes Abstract warnt vor mog-
lichen kardialen septalen Defekten bei An-
wendung in der frithen Schwangerschaft
[4].

Mehr Erfahrungen bestehen naturge-
mafd mit klassischen NSAR als mit COX-2-
Hemmern. In Tierversuchen wurde ge-
zeigt, dafl COX-2-defiziente Miuse keine
Eieinnistung haben [5], dementsprechend
sollten COX-2-Hemmer bei einem Kinder-
wunsch am Beginn eines Menstruations-
zyklus abgesetzt, aber ebenso auch mit NSAR
in einem solchen Fall sparsam therapiert
werden. NSAR werden von der FDA der
Gruppe B zugeordnet, im 3. Trimenon der
Gruppe D.

Glukokortikoide

Glukokortikoide als weiterer Eckpfeiler in
der Therapie der RA kénnen in der Schwan-

gerschaft angewendet werden, im besonde-
ren sollten NSAR therapeutisch nicht aus-
reichend oder eine Immunsuppression er-
wiinscht sein. Prednisolon ist plazentagin-
gig. Fiir die Mutter besteht ein leicht er-
hohtes Risiko fiir einen vorzeitigen Blasen-
sprung, fiir das Kind ein moglicherweise
3,4mal so hohes Risiko fiir eine Gaumen-
spalte [6], weiters sind unter Glukokorti-
koiden fallweise geringere Geburtsgewich-
te beschrieben. Vereinzelt sind Nebennie-
renhypoplasien angegeben. Die Lungenreife
wird gefordert, dies macht man sich auch
mit fluorierten Glukokortikoiden thera-
peutisch zunutze, die im Fetus in hoherer
Konzentration als in der Mutter zu finden
sind. Prednisolon wird von der FDA der
Gruppe B zugeordnet.

Magenschutz

Unter regelmifliger NSAR-Einnahme, vor
allem unter laufender Glukokortikoidthera-
pie, wird ein Magenschutz mit einem Proto-
nenpumpenhemmey, dem H-Blocker Famo-
tidin oder Misoprostol generell empfohlen.
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Misoprostol ist kontraindiziert wahrend ei-
ner Schwangerschaft, da Aborte auftreten
konnen. Uber Famotidin liegen keine Da-
ten vor. Der am besten in der Schwanger-
schaft untersuchte Protonenpumpenhem-
mer ist Omeprazol [7]. Hier zeigten sich in
der Anwendung bei der wahrend Schwan-
gerschaften hiufig vorkommenden gastro-
osophagealen Refluxkrankheit weder fiir die
Mutter noch fiir das Kind nachteilige Wir-
kungen, im besonderen scheint auch, wie
durch andere Untersuchungen belegt, eine
teratogene Wirkung unwahrscheinlich. Eine
Anwendung von Omeprazol wihrend der
Schwangerschaft ist moglich.

Basistherapeutika (DMARDs)

Das einzige DMARD in der Gruppe B der
FDA ist Sulfasalazin. Bei schon vor der
Schwangerschaft auf diese Substanz einge-
stellten Patientinnen kann dieses Praparat
weitergegeben werden. Prinzipiell ist aber
—wie schon eingangs erwahnt — eine Besse-
rung der Symptomatik einer RA wiahrend
einer Schwangerschaft zu erwarten und so-
mit ein Pausieren der Basismedikation im-
mer zu erwigen. Groflere Fallzahlen unter
dieser Medikation wihrend einer Schwan-
gerschaft stammen von der Anwendung
dieses Medikamentes bei chronisch ent-
ziindlichen Darmerkrankungen (CED) [8].
Hier konnte keine erhohte Teratogenitit
festgestellt werden, das Outcome bei 287
Schwangerschaften mit CED bei der Mut-
ter war unter Therapie gleich wie bei 244
Schwangerschaften mit CED bei der Mut-
ter ohne oben genannte Medikation und
nicht schlechter als bei Gesunden, aufder
bei schweren Verlaufen von Morbus Crohn.
Das schlechtere Abschneiden dieser Grup-
pe wurde der Grundkrankheit angelastet.
Sulfasalazin ware somit eine Option, die in
der Schwangerschaft bei einer aktiven RA
neben Glukokortikoiden therapeutisch an-
gewendet werden konnte. Der oft deutlich
verzogerte Eintritt der Wirksamkeit dieser
Substanz ist jedoch dabei zu bedenken.

Chloroquin ist von der FDA in Gruppe C
gereiht. Dennoch zeigte diese Substanz bei
33 SLE-Patientinnen wiahrend der Schwan-
gerschaft keinen Nachteil fiir das Kind [9].
Auch eine ophthalmologische Untersu-
chung an Kindern, deren Miitter wahrend
der Schwangerschaft Chloroquin einneh-
men mufdten, zeigte keine Auffilligkeiten
[10]. Auch in der Malariaprophylaxe konnte
bei Schwangeren kein nachteiliger Effekt

fur das Kind nachgewiesen werden. 133
Schwangerschaften bei Patientinnen mit
Kollagenerkrankungen unter laufender
Hydroxychloroquintherapie bis 400 mg tag-
lich wurden mit 70 Schwangerschaften bei
Miittern mit Kollagenerkrankungen ohne
Basistherapie verglichen [11]. Es konnte
kein nachteiliger Effekt auf den Verlauf der
Schwangerschaft, bei Totgeburten, Geburts-
gewicht, Mif3bildungen und auch im Fol-
low-up 12 Monate nach der Geburt gefun-
den werden. Eine laufende Therapie einer
RA mit Chloroquin, das bei dieser Erkran-
kung vorwiegend bei milden Verlaufsfor-
men angewendet wird, ist moglicherweise
wegen der Remissionstendenz absetzbar, es
erscheint jedoch maglich, eine Chloroquin-
therapie z. B. bei einem Systemischen Lupus
erythematodes (SLE) fortzufiihren, der
sich auf Grund der Schwangerschaft ver-
schlechtert.

Cyclosporin A ist ebenfalls von der FDA
in Gruppe C gereiht. Cyclosporin A passiert
die Plazentaschranke. Bei Untersuchungen
an nierentransplantierten Schwangeren,
die Cyclosporin A einnehmen muf3ten, und
deren Kindern konnte keine sichere Tera-
togenitit der Substanz festgestellt werden.
Es zeigten sich jedoch ein niedrigeres Ge-
burtsgewicht und Frithgeburten. Zum glei-
chen Schlufl gelangen auch Autoren einer
Metaanalyse, die weitere Untersuchungen
beziiglich der Teratogenitiat fordern [12].
Die Anwendung in der Schwangerschaft er-
scheint somit unter strenger Indikation
moglich.

Azathioprin wahrend der Schwanger-
schaft ist in kleinen Fallzahlen bei SLE-
Patientinnen, chronisch entziindlichen
Darmerkrankungen und vor allem nach
Nierentransplantationen untersucht. Der
Hauptmetabolit 6-Mercaptopurin scheint
nicht im Fetus gebildet zu werden, obwohl
Azathioprin plazentagingig ist. In dlteren
Publikationen erscheinen kongenitale Mif-
bildungen unter dieser Medikation nicht
erhoht gegeniiber der normalen Bevolke-
rung, es zeigen sich jedoch ein geringeres
Geburtsgewicht und Frithgeburten signifi-
kant erhoht unter laufender Azathioprin-
therapie. Neuere Publikationen lassen ein
erhohtes Risiko von Malformationen, peri-
nataler Mortalitdit und Frithgeburten an-
nehmen [13]. Die FDA klassifiziert Azathio-
prin in der Gruppe D.

Methotrexat ist kontraindiziert in der
Schwangerschaft wegen seiner hohen Tera-
togenitit. Eine Schwangerschaft sollte un-
ter diesem Medikament durch ausreichen-
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de Kontrazeption unbedingt verhindert
werden. Spontane Aborte sind unter dieser
Medikation haufig. Bei Kinderwunsch soll-
te das Medikament deshalb 6 Monate zuvor
abgesetzt werden [14], die FDA ordnet die-
ses Medikament der Gruppe X zu.

Absolut kontraindiziert, und somit eben-
falls in der Gruppe X angesiedelt, ist
Leflunomid wiahrend der Schwangerschaft
wegen seiner hohen gesicherten Terato-
genitat und wegen seiner langen Halbwerts-
zeit. Ohne Wash-Out mit Cholestyramin
sollte Leflunomid bis zu 2 Jahre vor einer
geplanten Schwangerschaft nicht ange-
wendet werden. Eine strenge Kontrazepti-
on unter dieser Medikation ist unbedingt
einzuhalten. Bei geplanter Schwangerschaft
nach Leflunomidgabe sind Leflunomid-Blut-
spiegel nach entsprechend langer Wash-
Out-Periode mit Cholestyramin oder auch
nach entsprechend langem Absetzen der
Medikation durchzufithren. Diese sollten
zumindest zweimalig unter der Nachweis-
grenze liegen.

Auch altere und heute kaum noch ange-
wendete Basistherapeutika wie Goldprapa-
rate und D-Penicillamin sind in der Schwan-
gerschaft kontraindiziert, da in Tierversu-
chen und auch in Fallberichten eine Tera-
togenitit nachgewiesen wurde. So sind
Goldpraparate von der FDA in der Gruppe C
und D-Penicillamin in der Gruppe D ge-
fuhrt.

Sowohl tiber TNFo-Antikorper als auch
tiber TNFa-Rezeptorantagonisten existie-
ren derzeit zu wenig Erfahrungen, um ge-
nerelle Empfehlungen bei Eintritt einer
Schwangerschaft zu machen. Aus derzeiti-
ger Sicht gilt fiir alle TNFa-Antagonisten
keine Evidenz fiir Teratogenitidt, Embryo-
toxizitdt oder ungiinstigen Verlauf einer ein-
getretenen Schwangerschaft [15]. Sowohl
tiber Infliximab als auch Etanercept gibt es
zur Zeit Berichte {iber gesunde Kinder
nach Schwangerschaften unter diesen Me-
dikationen. Aus Mangel an Daten und auch
wegen des noch zu kurzen Einsatzes dieser
Medikamente mufd zur Zeit besonders im
Hinblick auf etwaige, derzeit nicht abschitz-
bare Folgen beim Neugeborenen in seinem
weiteren Leben weiterhin die Empfehlung
ausgesprochen werden, diese Medikamente
spatestens bei Eintritt einer Schwanger-
schaft abzusetzen. Derzeit gilt noch, bei
Anwendung dieser Medikamente auf eine
konsequente Kontrazeption zu achten.
Uber Adalimumab liegen noch keine Be-

richte tiber die Anwendung in der Schwan-
gerschaft vor.

SchlufRwort

Somit ist zusammenfassend in der Bera-
tung fiir eine geplante Schwangerschaft bei
Frauen mit RA eine gute Einstellung der
Krankheitsaktivitit zu fordern. Medikamente
wie Methotrexat oder Leflunomid miissen
entsprechend der oben angefiihrten Infor-
mation rechtzeitig abgesetzt oder sogar aus-
gewaschen werden. Salazopyrin oder Reso-
chin kénnten beim Eintreten einer Schwan-
gerschaft weiter verwendet werden, wobei
mit einer Verbesserung der Gelenkssym-
ptomatik in 70-80 % nach Eintritt einer
Schwangerschaft zu rechnen ist und somit
eventuell auch diese Medikamente redu-
ziert oder abgesetzt werden konnen. Bei
den dibrigen, derzeit selten angewendeten
Basistherapeutika wie Cyclosporin A und
Azathioprin muR auf einen moglichen tera-
togenen Effekt hingewiesen werden. Einer
Aktivitat der Grundkrankheit kann mit Pred-
nisolon wihrend der gesamten Schwan-
gerschaft entgegengetreten werden, in den
ersten beiden Trimena auch mit NSAR mit
einem moglichen leicht erhohten Risiko
von kardial-septalen Defekten bei Anwen-
dung in der frithen Schwangerschaft. Fir
eine Aggravierung der Gelenkssymptoma-
tik ab dem zweiten Trimenon kommt ne-
ben Salazopyrin und Resochin auch Cyclo-
sporin A in Frage. In Ausnahmefallen kann
eine Therapie mit Azathioprin erwogen
werden, bei lebensbedrohlichen Zustinden
kame ab der 2. Schwangerschaftshalfte auch
noch Cyclophosphamid in Frage, wobei
letztgenanntes Medikament in der Thera-
pie der cP kaum einen Stellenwert hat und
vor allem bei Komplikationen eines SLE
oder bei Vaskulitiden eingesetzt werden
kann. Der Stellenwert der Biologicals (TNFa.-
Antagonisten) kann derzeit noch nicht aus-
reichend beurteilt werden. Bisherigen Be-
richten zufolge sind unter dieser Therapie
(Infliximab und Etanercept) gesunde Kin-
der geboren worden, jedenfalls mufd eine
begleitende Therapie mit Methotrexat oder
Leflunomid rechtzeitig abgesetzt werden.

LITERATUR:

1. Smith WD, West HF. Pregnancy in rheumatoid ar-
thritis. Acta Rheum Scand 1960; 6: 189-201.

2. http://www.perinatology.com/exposures/Drugs/FDA
Categories.htm




24. Jahrgang, 4/2006

3. American College of Rheumatology Ad Hoc Com-
mittee on Clinical Guidelines. Guidelines for moni-
toring drug therapy in rheumatoid arthritis. Arthritis
Rheum 1996; 5: 723-31.

4. Ofori B, Oraichi D, Blais L, Rey E, Berard A. Risk of
congenital anomalies in pregnant users of non-
steroidal anti-inflammatory drugs: a nested case-con-
trol study. Birth Defects Res B Dev Reprod Toxicol
2006 Aug 23; [Epub ahead of print]

5. Lim H, Paria BC, Das SK, Dinchuk JE, Langenbach
R, Trzaskos JM, Dey SK. Multiple female reproductive
failures in cyclooxygenase 2-deficient mice. Cell 1997;
91: 197-208.

6. Park-Wyllie L, Mazzotta P, Pastuszak A, Moretti
ME, Beique L, Hunnisett L, Friesen MH, Jacobson S,
Kasapinovic S, Chang D, Diav-Citrin O, Chitayat D,
Nulman I, Einarson TR, Koren G. Birth defects after
maternal exposure to corticosteroids: prospective co-
hort study and meta-analysis of epidemiological stud-
ies. Teratology 2000; 62: 385-92.

7. Kallen BA. Use of omeprazole during pregnancy—
no hazard demonstrated in 955 infants exposed dur-
ing pregnancy. Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol 2001;
96: 63-8.

8. Mogadam M, Dobbins WO 3", Korelitz BI, Ahmed
SW. Pregnancy in inflammatory bowel disease: effect
of sulfasalazine and corticosteroids on fetal outcome.
Gastroenterology 1981; 80: 72-6.

9. Khamashta M, Buchanan M, Hughes G. The use of
hydroxychloroquine in lupus pregnancy: the British
experience. Lupus 1996; 5 (Suppl 1): 65-6.

10. Klinger G, Morad Y, Westall CA, Laskin C, Spitzer
CA, Koren G, Ito S, Buncic RJ. Ocular toxicity and
antenatal exposure to chloroquine or hydroxychloro-
quine for rheumatic diseases. Lancet 2001; 358: 813—4.
11. Costedoat-Chalumeau N, Amoura Z, Duhaut P,
Huong du LT, Sebbough D, Wechsler B, Vauthier D,
Denjoy I, Lupoglazoff JM, Piette JC. Safety of hydro-
xychloroquine in pregnant patients with connective
tissue diseases: a study of one hundred thirty three
cases compared with a control group. Arthritis Rheum
2003; 48: 3207-11.

12. Bar Oz B, Hackman R, Einarson T, Koren G. Preg-
nancy outcome after cyclosporine therapy during
pregnancy: a meta-analysis. Transplantation 2001; 71:
1051-5.

13. Norgard B, Pedersen L, Fonager K, Rasmussen
SN, Sorensen HT. Azathioprine, mercaptopurine and
birth outcome: a population-based cohort study. Ali-
ment Pharmacol Ther 2003; 17: 827-34.

14. Lloyd ME, Carr M, McElhatton P, Hall GM, Hughes
RA. The effects of methotrexate on pregnancy, fertility
and lactation. Q J Med 1999; 92: 551-63.

15. Khanna D, McMahon M, Furst DE. Safety of tu-
mour necrosis factor-alpha antagonists. Drug Saf
2004; 27: 307-24.

Dr. med. Bernhard Rintelen

Humanis-Klinikum Stockerau.

Korrespondenzadresse:

Dr. med. Bernhard Rintelen

II. Medizinische Abteilung, Humanis-Klinikum Stockerau
NO Zentrum fiir Rheumatologie

A-2000 Stockerau, Lenaustrafle 1

E-Mail: b.rintelen@gmx.at

Facharzt fiir Innere Medizin und Rheumatologie, Oberarzt am NO Zentrum fiir Rheumatologie am

11



Mitteilungen aus der Redaktion

Abo-Aktion

Wenn Sie Arzt sind, in Ausbildung zu einem éarztlichen Beruf, oder im Gesundheitsbereich tatig,
haben Sie die Moglichkeit, die elektronische Ausgabe dieser Zeitschrift kostenlos zu beziehen.

Die Lieferung umfasst 4-6 Ausgaben pro Jahr zzgl. allfalliger Sonderhefte.
Das e-Journal steht als PDF-Datei (ca. 5-10 MB) zur Verflgung und ist auf den meisten der
markttblichen e-Book-Readern, Tablets sowie auf iPad funktionsfahig.

V] Bestellung kostenloses e-Journal-Abo

Besuchen Sie unsere
zeitschriftenubergreifende Datenbank

VI Bilddatenbank 1 Artikeldatenbank V1 Fallberichte

Haftungsausschluss

Die in unseren \Webseiten publizierten Informationen richten sich ausschlieBlich an gepriifte
und autorisierte medizinische Berufsgruppen und entbinden nicht von der arztlichen Sorg-
faltspflicht sowie von einer ausflhrlichen Patientenaufklarung Uber therapeutische Optionen
und deren Wirkungen bzw. Nebenwirkungen. Die entsprechenden Angaben werden von den
Autoren mit der grofdten Sorgfalt recherchiert und zusammengestellt. Die angegebenen Do-
sierungen sind im Einzelfall anhand der Fachinformationen zu Uberprifen. Weder die Autoren,
noch die tragenden Gesellschaften noch der Verlag Gbernehmen irgendwelche Haftungsan-
spruche.

Bitte beachten Sie auch diese Seiten:
Impressum Disclaimers & Copyright Datenschutzerklarung



https://www.kup.at/impressum/index.html
https://www.kup.at/impressum/disclaimer.html
https://www.kup.at/impressum/datenschutz.html
https://www.kup.at/abo/index.html
https://www.kup.at/db/abbildungen.html
https://www.kup.at/db/index.html
https://www.kup.at/db/index.html

