Rheumatologie/Orthopadie

Empfehlungen zum Management der Gicht

Medikamentose Harnsauresenkung: Fiir wen und womit?

Bei Gicht handelt es sich um eine entziindliche Arthritis, die durch Ablagerungen von Natriumurat-

kristallen in Gelenken und Geweben gekennzeichnet ist. Im Krankheitsverlauf kommt es zu rezidivie-

renden Schmerzanfillen, zwischen denen oft lange schmerzfreie Zeitriume liegen. In einer Ubersichts-

arbeit wurden die Empfehlungen zum Management der Gicht zusammengestellt.

British Medical Journal

Als bedeutsamster Risikofaktor fir die Entwicklung von
Gicht gilt eine persistierende Hyperurikamie, die durch eine
Uberproduktion oder eine zu geringe Ausscheidung von Urat
verursacht wird. Eine pathologische Hyperurikimie liegt
definitionsgemiss ab einer Harnsdurekonzentration von
408 pmol/l im Serum vor. Oberhalb dieser Schwelle bilden
sich bei physiologischem pH-Wert und physiologischer Tem-
peratur Natriumuratkristalle.

Bei den meisten Patienten ist die verminderte Ausscheidung
von Harnsaure die Ursache der Gicht. Zu den weiteren Fak-
toren, die eine Gicht begiinstigen, gehoren Medikamente wie
Diuretika, Ciclosporin oder niedrig dosierte Acetylsalicyl-
saure. Eine beeintrichtigte Nierenfunktion und ein tibermas-
siger Konsum von Fleisch, Meeresfriichten, fruktosehaltigen
Getrianken und/oder Alkohol (vor allem Bier und Spirituo-
sen) tragen ebenfalls zur Entwicklung von Gicht bei.

Wie wird die Diagnose gestellt?

Eine Hyperurikamie allein ist fiir die Diagnose nicht ausrei-
chend, da sich bei den meisten Patienten mit erhohten Harn-
sdurewerten keine Gicht entwickelt. Eine chronische Hyper-
urikamie kann jedoch zu Tophi, chronischer Gichtarthritis
und erosiver Arthritis fihren. Die definitive Diagnose der
Gicht erfolgt durch den Nachweis von Natriumuratkristallen
in der Synovialfliissigkeit.

Ist Gicht mit Komorbiditidten verbunden?

Bis anhin konnte nicht konsistent belegt werden, dass ein er-
hohter Harnsaurespiegel zu koronaren Herzerkrankungen,
eingeschrankter Nierenfunktion, Bluthochdruck oder Dia-
betes Typ 2 fiihrt. Bei Personen mit kardiovaskuldren oder
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» Die definitive Diagnose der Gicht erfolgt durch den Nachweis
von Natriumuratkristallen in der Synovialflissigkeit.

» Zur Behandlung des akuten Gichtanfalls stehen NSAR,
Colchicin oder Kortikosteroide zur Verfligung.

» Eine medikamentdse Senkung des Harnsaurespiegels (ULT)
ist indiziert bei rezidivierenden Gichtanfallen, Tophi, Urat-
arthropathie und Niereninsuffizienz sowie bei symptomati-
schen Patienten mit sehr hohen Harnsaureserumwerten.

» Allopurinol gilt als Option der ersten Wahl fiir die ULT.
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renalen Erkrankungen sind erhéhte Harnsdurewerte jedoch
mit ungiinstigeren Outcomes assoziiert.

Wie wird ein akuter Gichtanfall behandelt?

Zur Behandlung eines akuten Gichtanfalls werden nicht ste-
roidale Antirheumatika (NSAR) als Option der ersten Wahl
empfohlen. Das Gleiche gilt fiir das Colchicin, das in der
Schweiz jedoch nicht mehr im Handel ist (Bezug ggf. aus
Deutschland [Dispert®] oder Magistralrezeptur). Systemi-
sche Kortikosteroide bleiben Patienten vorbehalten, die auf
die beiden anderen Arzneimittel nicht ansprechen oder diese
nicht vertragen, als Reserve kommen Interleukin-1-Inhibito-
ren infrage.

NSAR: Fir Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion,
Herzinsuffizienz, kardiovaskuliren Erkrankungen, gastroin-
testinalen Perforationen, Ulzera oder gastrointestinalen Blu-
tungen sind sie nicht oder nur bedingt geeignet. Patienten mit
einem erhohten Risiko fir gastrointestinale Komplikationen
sollten zusatzlich einen Protonenpumpeninhibitor erhalten.
Colchicin: Die British Society of Rheumatology (BSR) emp-
fiehlt zur Behandlung des akuten Gichtanfalls zwei- bis vier-
mal tiglich eine Colchicindosis von 0,5 mg. Hohere Dosie-
rungen sind hdufig mit gastrointestinalen Nebenwirkungen
verbunden. Bei Personen mit eingeschriankter Nierenfunk-
tion raten die Experten zu einer niedrigeren initialen Dosis
oder lingeren Pausen zwischen den Applikationen. Es gibt
eine Reihe potenzieller Wechselwirkungen mit anderen Me-
dikamenten (z.B. Cytochrom-P-450-3A4-Inhibitoren), die
Dosisreduktionen erfordern, sowie Nebenwirkungen, auf
die zu achten ist.

Kortikosteroide: Fiir Patienten, die NSAR oder Colchicin
nicht vertragen, empfehlen die European League of Rheu-
matism (EULAR) und die BSR eine kurzfristige Behandlung
(3-5 Tage) mit einem oralen Kortikosteroid (Prednisolon,
30-35 mg/Tag). In manchen Fillen kann auch eine intraar-
tikuldre Kortikosteroidinjektion sinnvoll sein. Dies gilt vor
allem, wenn nur ein einziges Gelenk betroffen ist oder wenn
Komorbidititen andere Alternativen ausschliessen.

Ist eine Monotherapie zur Behandlung des akuten Anfalls
nicht ausreichend wirksam, kann eine Kombination aus
NSAR mit einem intraartikuliren oder systemischen Kor-
tikosteroid oder eine Kombination aus NSAR mit Colchicin
angewendet werden.

Interleukin-1-Inbibitoren: In einem Cochrane-Review wurde
bei Gichtpatienten nur eine geringfiigige Wirksamkeit des
Interleukin-1-Hemmers Canakinumab (Ilaris®) beobachtet.
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tion verringern. Zum anderen konnen Urikosurika angewen-
Tabelle: det werden, welche die renale Ausscheidung von Harnsaure
Startdosierung von Allopurinol

entsprechend der Nierenfunktion

erhohen. In der Schweiz sind die Urikosurika Probenecid
(Santuril®) und Lesinurad (Zurampic®, nur in Kombination
mit Allopurinol, falls dieses nicht ausreicht) zugelassen.

Geschitzte GFR (ml/min/1,73 m®)

Initiale Allopurinoldosis Allopurinol: Mit Allopurinol erreichen mehr Patienten den

<5 50 mg wéchentlich angestrebten Harnsidurewert; die Anzahl der akuten Gicht-

5-15 50 mg 2-mal wéchentlich anfille sinkt jedoch gemiss einem Cochrane-Review nicht.

16-39 50mgalle 2 Tage Empfohlen werden zu Beginn 50 bis 100 mg taglich, mit einer

31-45 50 mg taglich Dosissteigerung von 100 mg pro Monat, bis 900 mg pro Tag

46-60 50 mgund100 mgan erreicht sind. Bei eingeschrankter Nierenfunktion sind die
abwechselnden Tagen Startdosierungen niedriger (Tabelle).

61-90 100 mg taglich

GFR = glomerulare Filtrationsrate
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Wer sollte eine harnsiauresenkende
Pharmakotherapie erhalten?

Entsprechend den Richtlinien der EULAR und der BSR sollte
eine harnsiuresenkende medikamentose Therapie (urate lo-
wering therapy, ULT) fiir jeden Gichtpatienten erwogen und
mit ihm diskutiert werden.

Beide Fachgesellschaften empfehlen eine ULT bei zwei oder
mehr Attacken pro Jahr sowie bei Tophi, Uratarthropathie
oder Niereninsuffizienz. Des Weiteren wird eine ULT bei
jungen Gichtpatienten < 40 Jahre und bei sehr hohen Harn-
sdurespiegeln (= 480 pmol/l) sowie bei Komorbiditaten (Nie-
reninsuffizienz, Hypertonie, ischimische Herzerkrankungen,
Herzinsuffizienz) kurz nach der Erstdiagnose empfohlen.
Die BSR rit zu einem initialen Harnsdurezielwert von 300
pmol/l im Serum. Nach Auflésung der Tophi und bei Sym-
ptomfreiheit des Patienten erachten die Experten dann einen
Zielwert von 360 pmol/l als ausreichend. Die EULAR emp-
fiehlt einen hoheren initialen Zielwert von 360 pmol/l. Zur
Empfehlung einer ULT fiir asymptomatische Patienten mit
erhohten Harnsdurewerten liegt keine ausreichende Evidenz
vor.

Mit welchen Medikamenten
wird die ULT durchgefiihrt?
Fiir eine ULT stehen zum einen Xanthinoxidaseinhibitoren
wie Allopurinol (Zyloric® und Generika) und Febuxostat
(Adenuric®) zur Verfugung, welche die Harnsdureproduk-

In seltenen Fillen (0,1-0,4%) ist Allopurinol mit schwe-
ren unerwiinschten Wirkungen verbunden. Dazu gehoren
schwere Hautreaktionen wie SCAR (severe cutaneous ad-
verse reaction), DRESS (drug rash with eosinophilia and
systemic symptoms) und das Stevens-Johnson-Syndrom.
Febuxostat: Febuxostat steht als Second-line-Option zur
Verfiigung, wenn Allopurinol kontraindiziert ist beziehungs-
weise nicht vertragen wird oder wenn der Harnsdurezielwert
mit Allopurinol nicht erreicht werden kann. Unter Febuxo-
stat wurden dhnliche unerwiinschte Reaktionen beobachtet
wie unter Allopurinol; Febuxostat ist moglicherweise mit
einem hoheren kardiovaskuldren Risiko verbunden.

Wann sollte mit der ULT begonnen werden?

Ublicherweise wird mit der ULT nach dem Abklingen des
ersten Gichtanfalls begonnen. Der Beginn wihrend einer
Gichtattacke beeinflusst nicht deren Dauer oder Schwere.
Eine ULT sollte wihrend eines akuten Schubs nicht unter-
brochen werden. Bei Beginn der ULT sollte eine antient-
ziindliche Prophylaxe in Betracht gezogen werden. Die BSR
empfiehlt dazu Colchicin (0,5 mg 1- oder 2-mal tiglich) iiber
einen Zeitraum von bis zu sechs Monaten. Wird Colchicin
nicht vertragen, kann alternativ ein niedrig dosiertes NSAR
mit begleitender Gastroprotektion gegeben werden. A

Petra Stolting

Quelle: Drug and Therapeutics Bulletin Editorial Office: Latest guidance
on the management of gout. BM) 2018; 362: k2893 doi: 10.1136/bmj.k2893.

Interessenlage: Bei den Autoren der referierten Publikation liegen keine
Interessenkonflikte vor, die gegen die Richtlinien des Drug and Therapeutics
Bulletin (DTB) verstossen.

Gicht - leicht verstandlich und kurz erklart

Fiir Menschen mit Lese- oder Lernschwierigkeiten sind Texte oft zu kompliziert verfasst oder zu lang.
Um auch diese Menschen anzusprechen und tiber rheumatische Krankheiten aufzuklaren, lanciert
die Rheumaliga Schweiz die neue Reihe «kurz & knapp». Den Text hat die Rheumaliga in Zusammen-
arbeit mit Pro Infirmis Ziirich nach den Regeln der leichten Sprache verfasst. Die leichte Sprache ist
ein zentraler Bestandteil der Barrierefreiheit, denn sie macht komplexe Inhalte einem grossen Publi-

kum zugénglich. Laut Pro Infirmis haben rund 800 000 Menschen in der Schweiz Miihe beim Lesen.

Um auch Menschen mit Migrationshintergrund Zugang zu gesundheitsrelevanten Informationen zu ool

ermdglichen, erscheinen die Broschiiren der Reihe «kurz & knapp» neben den Landessprachen auch adh y
auf Albanisch, Bosnisch/Kroatisch/Montenegrinisch/Serbisch, Portugiesisch, Spanisch und Tiirkisch. '.'.._;_ h® r"_':'t ?i;* :‘i
Gicht ist das Thema der ersten Broschiire der neuen Reihe. Sie ist gratis erhaltlich: & 4 :_E "
https://www.rheumaliga-shop.ch > Publikationen red [\ gw | SESE=
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