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Gichtschiibe

Naproxen oder niedrig dosiertes Colchizin
als First-Line-Therapie?

416

Bei der Behandlung gichtbedingter Schmerzattacken weisen Naproxen und niedrig dosiertes Colchizin

eine vergleichbare Wirksamkeit auf. Naproxen ist jedoch mit weniger unerwiinschten Wirkungen ver-

bunden und sollte daher - sofern keine Kontraindikationen vorliegen - als First-Line-Therapie bevorzugt

werden. Zu diesen Ergebnissen gelangten britische Wissenschaftler in einer multizentrischen offenen

randomisierten Studie aus der Primarversorgung.
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Zur Behandlung gichtbedingter Schmerz-
attacken stehen nicht steroidale Anti-
rheumatika (NSAR), niedrig dosiertes
Colchizin (colchizinhaltige Arzneimit-
tel sind in der Schweiz nicht mehr im
Handel) oder Kortikosteroide zur Ver-
figung.

NSAR waren in zahlreichen Studien bei
Gichtanfillen mit einer guten Wirk-
samkeit verbunden. Allerdings kommt
es dabei hiufig zu Nebenwirkungen,
die mitunter auch lebensbedrohlich
sein konnen. Zudem erhielten zwischen
2001 und 2004 drei Viertel aller Gicht-
patienten in Grossbritannien Diclofe-
nac oder Indometacin, zwei der toxi-
schsten Substanzen dieser Medikamen-
tenklasse. Das NSAR Naproxen ist mit
einem geringeren vaskuldren Risiko
verbunden und hat sich bei Gichtatta-
cken als ebenso effektiv erwiesen wie
Kortikosteroide.

Hoch dosiertes Colchizin zeigt bei
gichtbedingten Schmerzattacken eben-
falls Wirksamkeit, ist jedoch hiufig mit
gastrointestinalen ~ Nebenwirkungen
verbunden. Deshalb wird in Grossbri-
tannien derzeit eine «niedrige Dosie-
rung» von 2- bis 4-mal tiglich 500 pg
empfohlen.

Offene randomisierte
Praxisstudie

In der multizentrischen offenen rando-
misierten CONTACT-(Colchicine or
Naproxe Treatment for Acute Gout-)
Studie verglichen Edward Roddy von
der Keele University (Grossbritannien)
und seine Arbeitsgruppe jetzt kiirzlich
die Wirksamkeit und Sicherheit von
Naproxen und niedrig dosiertem Col-
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chizin zur Behandlung akuter Gichtan-
fille bei 399 Erwachsenen aus 100 Pra-
xen der Primarversorgung.

Im Rahmen von CONTACT erhielten
200 Teilnehmer Naproxen (750 mg so-
fort, anschliessend 250 mg alle 8 h tiber
7 Tage). Die verbleibenden 199 Patien-
ten wurden mit niedrig dosiertem Col-
chizin (500 pg 3-mal tdglich tber 4
Tage) behandelt. Als primiren End-
punkt definierten die Forscher die Ver-
anderung der Schmerzintensitit inner-
halb von 24 Stunden im Vergleich zu
Baseline auf einer Skala von 1 bis 10.
Die Schmerzintensitit wurde 7 Tage
lang evaluiert.

Naproxen und Colchizin
vergleichbar wirksam

Im Verlauf der 7 Tage zeigten sich in den
beiden Gruppen keine signifikanten
Unterschiede im Hinblick auf die
durchschnittliche Veranderung der
Schmerzintensitat. Die Mittelwertdiffe-
renz zwischen Colchizin und Naproxen
betrug —0,18 (95%-Konfidenzintervall
[KT]: 0,53 bis 0,17; p = 0,32).

Mehr Nebenwirkungen

unter Colchizin

Unter niedrig dosiertem Colchizin kam
es im Vergleich zu Naproxen hidufiger
zu Diarrho (45,9% vs. 20,0%; Odds
Ratio [OR]: 3,31; 95%-KI: 2,01-5,44),
und die Patienten litten auch 6fter unter
Kopfschmerzen (20,5% vs. 10,7%;
OR: 1,92; 95%-KI: 1,03-3,55). Obsti-
pation trat unter niedrig dosiertem Col-
chizin dagegen seltener auf als unter
Naproxen (4,8% vs. 19,3%; OR: 0,24;
95%-KI: 0,11-0,54).

Fazit der Studienautoren

Die Autoren stellten im Hinblick auf die
Wirksambkeit beider Medikamente kei-
nen Unterschied fest. Naproxen war in
der Praxisstudie jedoch mit weniger
Nebenwirkungen verbunden und sollte
daher ihrer Ansicht nach - sofern keine
Kontraindikationen vorliegen - als
First-Line-Therapie akuter Gichtanfille
bevorzugt werden (1).

Leserbrief...

Konstantinos Parperis von der Univer-
sity of Cyprus Medical School in Niko-
sia (Zypern) verweist in einem Leser-
brief (2) zunichst auf eine neue
Metaanalyse von Bally et al. (3), in der
alle NSAR - auch Naproxen — mit ei-
nem erhohten Risiko fiir Herzinfarkte
verbunden waren. Deshalb sollte Na-
proxen seiner Ansicht nach nicht als
einzige First-Line-Therapie empfohlen
werden. Zudem hatten an der Studie
auch Patienten mit Hypertonie und
Diabetes teilgenommen. Fiir diese Un-
tergruppen ware Colchizin im Hinblick
auf die Sicherheit eine sinnvolle First-
Line-Therapie, fithrt er in seinem
Schreiben weiter aus.

Beziiglich der colchizinbedingten Diar-
rho verweist Parperis auf die AG-
REE-(Acute Gout Flare Receiving Col-
chicine Evaluation-)Studie. Hier lag die
Rate der Diarrho nicht bei 45,9, son-
dern nur bei 23 Prozent. In diesem Zu-
sammenhang stellt er sich die Frage,
weshalb Roddy et al. an den Tagen 2 bis
4 nicht die von der European League
Against Rheumatism (EULAR) emp-
fohlene Dosierung von 0,5-1 mg/Tag
verabreichten.



Letztlich kommt er zu dem Schluss, dass
beide Medikamente eine wichtige Rolle
in der Behandlung akuter Gichtanfille
spielen und je nach Patientencharakte-
ristika und Komorbidititen als Erst-
linienmedikamente geeignet sind.

... und Antwortschreiben

In seinem Antwortschreiben (4) argu-
mentiert Edward Roddy, dass die Meta-
analyse von Bally et al. nur Studien mit
Daten aus Gesundheitsdatenbanken
beinhaltete und nur die verkauften oder
verschriebenen Medikamente und nicht
die tatsichlich eingenommenen erfasst
wurden. In einer anderen Metaanalyse
(5), in der individuelle Patientendaten
aus 280 randomisierten Studien zu
NSAR versus Plazebo ausgewertet wur-
den, war Naproxen im Gegensatz zu
anderen NSAR nicht mit einem signifi-
kant erhohten Risiko fur schwere vas-
kuldre Ereignisse oder den vaskuldren
Tod verbunden, erldutert Roddy.

Die Auswahl der Colchizindosis be-
grindet Roddy damit, dass in seiner
Praxisstudie die realen Interventionen
im klinischen Alltag evaluiert werden
sollten. Deshalb verwendeten er und
sein Team die von der British Society for
Rheumatology empfohlene Dosierung.
Zudem gibt die EULAR zwar eine Emp-
fehlung fur die Sofortbehandlung inner-
halb von 12 Stunden nach Beginn der
Schmerzattacke, jedoch nicht fiir linger
andauernde Schmerzen. In der Praxis-
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studie begannen jedoch mehr als zwei
Drittel der Patienten erst 24 Stunden
nach Beginn der Attacke oder noch spa-
ter mit ihrer Medikation, sodass eine
Dosierung entsprechend der EULAR
Roddys Ansicht nach hier moglicher-
weise nicht geeignet gewesen wire.
Abschliessend weist Roddy noch darauf
hin, dass seine Arbeitsgruppe Napro-
xen nicht als einzige First-Line-Option
empfiehlt, sondern nur, wenn keine
Kontraindikationen vorliegen.

Kommentar aus der Schweiz
Marcel Weber vom Stadtspital Triemli
Ziirich, Klinik fiir Rheumatologie, fragt
sich in einem Kommentar auf der Web-
site von Rheuma Schweiz (6), weshalb
die Naproxenbehandlung mit einer La-
dungsdosis begonnen wurde, die Col-
chizinbehandlung jedoch nicht. Da die
Schmerzkurven tiber die 7 Studientage
unter beiden Medikamenten dennoch
sehr dhnlich verlaufen, konnte seiner
Vermutung nach auch der Spontanver-
lauf bei der Schmerzlinderung eine
Rolle spielen.

Des Weiteren weist Weber darauf hin,
dass bestimmte unerwiinschte Wirkun-
gen wie eine Niereninsuffizienz nicht
untersucht wurden und so die colchizin-
bedingte Diarrhé in der vorgestellten
Studie eine besondere Bedeutung er-
langt hat.

Insgesamt sieht er die Handlungsanwei-
sung, eine gichtbedingte Schmerzatta-
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cke mit NSAR zu behandeln, durch die
Studienergebnisse bestitigt. Colchizin
hilt er jedoch bei Kontraindikationen
gegeniiber NSAR fiir eine gute Alter-

native. PS A

Interessenlage: Die Autoren der Originalarbeit
und der Kommentare erkléren, dass keine Inter-
essenkonflikte vorliegen.
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