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Transdermale Analgesie Flugelschlag

mit niedrigdosiertem Opioid

Buprenorphin ratiopharm® 5, 10 und 20 pg/h transdermales Pflaster

Substanzvorteile von Buprenorphin

m Wirksam bei nozizeptiven und neuropathischen Schmerzen'” m Ceiling-Effekt auf die Atemdepression, jedoch nicht
m Weniger Obstipation als bei anderen starken p-Agonisten'? auf Analgesie'
B Schwachererimmunsuppressiver Effekt als Morphin und Fentanyl'* m Sicher bei Niereninsuffizienz und Dialysepatienten’
m Geringere kognitive Beeintrichtigung als durch andere — keine Dosisreduktion erforderlich?
starke Opioide'? m Geringes Potential fiir Weehselwirkungen'
W Schwadcheres Abhédngigkeitspotenzial, schwachere Entzugs- m First-Line Opioid-Analgetikum, insbesondere fiir
symptome als mit anderen starken p-Agonisten’ altere Patienten’

Griine Box IND* seit 1. Mai 2019 -
5,10, 20 pg/h — 7 Tage Wirkdauer

Pflasterwechsel
1 x pro Woche

1 Davis, Mellar P. {2012}: Twelve reasans for considening b as afrontl lgesic in the 0 tof pain. In: J Support Oncol101(6), 5. 209-219:

2 Transdermale Opioid-Systeme; Schmerznachrichten Nr, 1, M&rﬂm&
3 Pnsltlunspapaal zum Einsatz von Up:mden 0S6; Schmerz Nachrichten Nr. 2a, 2015

4. IND: Mittelstarke ehranische ni ligne Schmerzen, wennain Opicid zum Erreichen siner addg Analgesie fig ist

Gute Preise. Gute Besserung. ratioharm teva

Fachkurzinformation siehe Seite 49
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= Sehr geehrte Damen und Herren,
I @x " liebe Kolleginnen und Kollegen!

i

Iles dreht sich in diesen Tagen um COVID, warum
Aalso nicht auch dieses Editorial?

Zumindest kommt dieses Heft der Schmerznach-
richten wie gewohnt heraus und sogar bis zu lhnen - ein
wesentlicher und wohltuender Unterschied zu den na-
tionalen, internationalen, kleinen wie groBen Kongressen
und Veranstaltungen, die zuletzt allesamt abgesagt oder
verschoben werden mussten. Auch die flr Mai geplante
wissenschaftliche OSG-Jahrestagung in Villach ist davon
betroffen; umso willkommener ist hoffentlich dieses Heft
mit reichlich Nachrichten und lesenswerten Fortbildungs-
angeboten aus der Welt der Schmerzmedizin.

Die Herausforderungen durch die aktuelle Pandemie, aus-
geldst vom SARS-Corona-Virus-2, das bis vor Kurzem noch
niemand kannte, sind groB - ja, sie erscheinen uns gigan-
tisch angesichts der medizinischen, gesellschaftlichen und
soziodkonomischen Konsequenzen. Die fiir viele ,,so noch
nie erlebten Bedrohungen und Einschrankungen® sind aber
gar nicht so einzigartig, unser kollektives Bewusstsein hat
sie in den letzten Jahrzehnten des Wohlstands und wissen-
schaftlichen Fortschritts nur duBerst erfolgreich verdrangt
... Wie so vieles schmerzlich Unangenehme, das wir in unse-
rer Einfalt I1angst Uberstanden glaubten. Die Quarantane
ist keine Ausnahme: Bereits 1377 verbot die Handelsstadt
Ragusa (heute Dubrovnik, Kroatien) per Edikt Menschen
und Gutern aus Seuchengebieten den Zugang zur Stadt,
wenn sie nicht vorher mindestens einen Monat auf einer
sonst unbewohnten Insel verbracht hatten, dekontaminiert
durch Sonne und Wind. Spater wurden daraus 40 (italie-
nisch ,quaranta“) Tage, daher der Name.

Gleichzeitig rufen uns Bilder Uberforderter Gesundheitssys-
teme und Uberfillter Intensivstationen das immerwdahrende
Spannungsfeld zwischen 6konomischen Forderungen ei-
nerseits, medizinischen Zielen und Notwendigkeiten ande-
rerseits ins Bewusstsein, bis hin zum schlimmsten, hoffent-
lich vermeidbaren ethischen Dilemma einer notwendigen
Rationierung tberlebenswichtiger Therapien.

Ob in Quarantane oder nicht, wir alle haben plétzlich wie-
der mehr Zeit fir das Wesentliche zur Verflgung ... Zeit, die
Sie (unter anderem) vielleicht auch fir die Lektlre dieses
Heftes der Schmerznachrichten verwenden wollen, die ich
Ihnen jedenfalls wie immer ans Herz legen mochte.

Jurgen Hammerschmid

P

Bleiben Sie gesund!

0. Univ.-Prof. DDr. Hans-Georg Kress, EDPM, FFPMCAI

Schriftleitung der Schmerznachrichten

Past President European Pain Federation EFIC,
Vorstand der Abteilung flr Spezielle Anasthesie und
Schmerztherapie der Medizinischen Universitat Wien
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Sehr geehrte Kolleginnen und Kollegen, liebe Leserinnen und Leser!

ie ganze Welt ist mit einer Infektionserkrankung kon-

frontiert, die vor allem die Schwachsten in unserer

Gesellschaft - namlich die kranken und dlteren Men-
schen - trifft. Paradoxerweise war das letzte Jahr schmerz-
thematisch genau dieser Population gewidmet. Welchen
Schaden COVID-19 anrichten kann, war leider am Beispiel von
Italien tagtaglich zu sehen. Unsere arztlichen Kolleginnen und
Kollegen, Pflegekrafte und viele andere in medizinischen Be-
rufen Tétige leisteten Ubermenschliches, in der Hoffnung, den
schwerkranken Patientinnen und Patienten so gut wie még-
lich zu helfen. Dies gilt auch flr Kassiererinnen und Kassierer,
LKW-Fahrerinnen und -Fahrer, Polizistinnen und Polizisten und
viele andere Berufsgruppen, die fir Sicherheit und Versorgung
zustandig sind. Um die Ausbreitung des Virus zu reduzieren,
befanden sich viele unserer Mitblrger zwangsweise zu Hause.
Die Auswirkungen auf die Wirtschaft sind noch nicht ganzlich
absehbar. Existenzielle Angste haben sich jedoch nicht nur bei
den Selbststandigen, sondern auch bei den Angestellten tief
verankert. Aktuell wissen wir noch nicht, wie ausgepragt, nach-
haltig und langfristig die negativen Folgen der COVID-19-Pan-
demie auf unsere Gesellschaft sein werden.

In den Krankenhausern herrschten vor wenigen Wochen in Ita-
lien und Spanien zum Teil kriegsdahnliche Zustéande, wo unsere
Kolleginnen und Kollegen triagieren und entscheiden muss-
ten, welche Patienten bessere Chancen auf Genesung hatten
und welche beatmet werden sollten oder nicht. Somit war das
medizinische Personal wochenlang nicht nur einer massiven
korperlichen, sondern auch zusatzlich einer ausgepragten psy-
chischen Belastung ausgesetzt. Welche negativen psychischen
Auswirkungen solche Entscheidungen auf das weitere Leben
unserer Kollegen haben, wird sich erst im Laufe der Zeit zeigen.
Die Sterberate aufgrund der COVID-19-Infektion hat in Italien
enorme AusmafBe angenommen, in anderen Landern zeigen
sich aktuell ahnliche Szenarien (zum Beispiel in den USA). Wir
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kénnen uns gllcklich schatzen, dass die Bilder aus Italien, die
sich in unser Ged&chtnis eingepragt haben, in Osterreich nicht
Realitat geworden sind.

Obwohl es der Bevolkerung nicht leicht fiel, die meiste Zeit in
den eigenen vier Wanden zu verbringen, hat der GroBteil der
Menschen verstanden, dass ,Social Distancing” der richtige
Weg ist, um das Gesundheitssystem nicht zu Uberfordern. Dank
der konsequenten Einhaltung der Vorgaben und der eisernen
Disziplin war es bisher mdglich, die dltere Population, die den
Grundstein flr unseren Wohlstand gelegt hat, bestmdglich
zu schitzen. Wir wissen, dass die aktuelle Lage fir viele eine
enorme psychische Belastung bedeutet, was wiederum die
Entstehung von chronischem Schmerz wesentlich beglinstigen
kann. Es ware daher nicht verwunderlich, wenn die Pravalenz
von chronischem Schmerz im nachsten Jahr deutlich zunehmen
wirde. Da das medizinische System in Osterreich aktuell nicht
genlgend Moglichkeiten fir eine effektive Schmerzversorgung
bietet, ware eine derartige Entwicklung ein wesentlicher Rick-
schritt. Klar ist, dass die Gesundheitspolitik im Moment ein flr
die Gesellschaft existentielles Problem zu |6sen hat. Unsere Auf-
gabe ist jedoch, sobald der ,,COVID-2019-Wahnsinn“ vorbei ist,
den Kampf gegen den chronischen Schmerz wieder aufzuneh-
men. Den schon zugesagten Termin bei unserem geschatzten
Gesundheitsminister Rudolf Anschober im Friithsommer werden
wir wahrnehmen und hoffen, mit ihm gemeinsam eine Verbes-
serung in der Versorgung von chronischen Schmerzpatienten in
Osterreich bewerkstelligen zu kénnen.

Ich wiinsche lhnen flr die nachsten Wochen alles Gute, vor al-
lem Gesundheit und viel Ausdauer.

Mit besten kollegialen GriiBen,

Ihr

Prim. Priv.-Doz. Dr. Nenad Mitrovic

Président der Osterreichischen Schmerzgesellschaft
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Heber Ferraz-Leite, Konstruktive (Be)Handlung, Mischtechnik auf
Hartfaserplatte, (60x40 cm), 2020

Heber Ferraz-

Leite, Zentralnerven-
system Stimulation,
Mischtechnik auf
Hartfaserplatte,
(103x69 cm), 2020

ASS.-PROF. DR. H. FERRAZ-LEITE

Der Kiinstler und Neurochirurg Heber Ferraz-
Leite stammt aus Uruguay. Er lebt und arbeitet
seit 1979 in Osterreich, wo er bis vor Kurzem am
Wiener AKH tatig war. In seinem kiinstlerischen
Schaffen finden sich immer wieder Motive aus
seiner arztlichen Berufstatigkeit, wobei er sich
mit dem physischen wie auch dem psychischen
Schmerz auseinandersetzt.

VERANSTALTUNGEN

Aufgrund der aktuellen Situation im Zusammenhang mit
COVID-19 und den nach wie vor bestehenden terminlichen Un-
sicherheiten, was die Abhaltung verschiedener Veranstaltun-
gen betrifft, haben wir in dieser Ausgabe der Schmerznachrich-
ten auf den gewohnten Veranstaltungskalender verzichtet. An
dieser Stelle mochten wir Sie aber Gber ausgewahlte Verschie-
bungen oder angepasste Austragungsmodalitaten informieren.

Verschoben: 28. Kongress der 0SG
und Schmerzkongress Harbach

Der 28. Kongress der SG wurde ver-
schoben und findet nicht, wie urspring-
lich geplant, im Mai 2020, sondern nun-
mehr vom 5. bis 7. November 2020 im
Congress Center Villach statt. Die meis-
_— ten Vortragenden haben bereits fir den
neuen Kongresstermin zugesagt, somit kann das geplante
Programm mit geringen Anpassungen durchgefiihrt werden.
Ab sofort ist eine Anmeldung flr den neuen Termin mdglich,
wer bereits fir den urspringlichen Termin angemeldet war,
muss sich nicht nochmals registrieren. www.oesg-kongress.at

-

Der fir April 2020 geplante Schmerzkongress im Moorheil-
bad Harbach wurde um ein Jahr verschoben und findet nun
am 16. April 2021 statt.

Der urspringlich fir 19. bis 21. Marz geplante Deutsche
Schmerz- und Palliativtag wurde ersatzweise aus derzeitiger
Sicht auf 23. bis 25. Juli in Leipzig verschoben. Aktuelle Infor-
mationen: www.dgschmerzmedizin.de/kongresse/

deutscher-schmerz-und-palliativtag/

Virtuelle Kongresse:
EAN & EULAR 2020

Die Europadische Gesellschaft fiir Neurologie (EAN) hat ent-
schieden, ihren jahrlichen Kongress vom 23. bis 26. Mai voll-
standig virtuell auszutragen. Die Live-Teilnahme an den On-
line-Sessions ist kostenlos. Exklusiv fir EAN-Mitglieder werden
Aufzeichnungen aller Sessions ab dem 27. Mai zur Verfligung
gestellt. Fir bereits angemeldete Teilnehmerinnen und Teil-
nehmer wird eine Kostenrilickerstattung angeboten.

Auch der Europdische Rheumatologiekongress findet von 3.
bis 6. Juni als virtueller Kongress statt. Das Angebot wird breit
gefdchert sein und etwa Symposien oder interaktive Foren
ebenso wie Abstract- und Posterprasentationen enthalten.
Mehr Infos unter www.ean.org und www.eular.org.

SCHMERZ NACHRICHTEN Nr. 2 | Mai 2020 5
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Der Stellenwert der Neurostimulation
in der Therapie chronischer Schmerzen

Konservative medikamentdse Therapieop-
a tionen haben in der Behandlung chronischer
Schmerzen ihren zentralen Platz. Invasiven
Methoden wie der Neurostimulation wird aller-
dings auch heute in der therapeutischen Praxis
= noch nicht immer der Stellenwert beigemes-
sen, der ihnen gebihren wirde. Eine Gruppe
Y e von zehn Expertinnen und Experten hat nach
SN S eingehender Diskussion in einem Empfeh-
lungspapier die aktuelle Situation und die neu-
en Trends in der Neurostimulation zusammen-
gefasst, das als Sonderausgabe 1¢/2020 der Schmerznachrichten
erschienen ist. Zum Download verfligbar unter www.pains.at.

THHOMNEIHER SLHMEREEN

Schmerzen, Schmerzerfassung
und Schmerztherapie im Alter

Mit zunehmendem Alter steigt die Haufigkeit
von schmerzhaften Erkrankungen und Be-
~ schwerden an. Zugleich machen physische und
psychische Veranderungen, sensorische und
kognitive Beeintrachtigungen, Multimorbiditat
= und Polypharmazie das Schmerzmanagement

| bei alteren und hochbetagten Menschen bis-
f"&' '!:jl [ & weilen zu einer groBen therapeutischen Her-
km&_ﬁ £, ausforderung. Die Sektion Schmerz der Oster-

reichischen Gesellschaft fir Anasthesiologie,
Reanimation und Intensivmedizin (OGARI), die Osterreichische
Schmerzgesellschaft (OSG) und die Osterreichische Gesellschaft
fur Geriatrie und Gerontologie (OGGG) haben ein Positionspapier
entwickelt, in dem das verfligbare interdisziplindre und interpro-
fessionelle Wissen zum Thema Schmerz und Schmerzmanage-
ment im Alter unter den unterschiedlichsten Gesichtspunkten
zusammengefasst wird. Das Positionspapier ist unter www.pains.
at bzw. www.oegari.at/aktuelles.php aufrufbar.

Ol

8.7

—————————— Schmerztherapie
im Alter -
Diagnose- und
Behandlungspfade

In Zusammenarbeit mit dsterreichischen Schmerzspezialistinnen

und -spezialisten hat das Competence Center Integrierte Versor-

gung der Osterreichischen Krankenversicherung Diagnose- und

Behandlungspfade fir die Schmerztherapie im Alter herausge-

geben. Diese Pfade werden als Servicetool (A4-Folder) nieder-

gelassenen Arztinnen und Arzten in der hausarztlichen Praxis zur

Verfligung gestellt.

Die Pfade geben - ausgehend von einem Schmerzassessment,

wie zum Beispiel der Visuellen Analogskala oder der Verbalen

Ratingskala - Empfehlungen zur Therapie von akuten und chroni-

schen Schmerzpatientinnen und -patienten. Darlber hinaus ent-

halten sie wichtige Hinweise zu Wechselwirkungen und Dosis-

anpassungen bei Organdysfunktionen.

Der Schmerzfolder wurde von nachstehenden Fachgesellschaf-

ten endorsed:

» OGAM (Osterreichische Gesellschaft fir Allgemein- und Fami-
lienmedizin)

» OGGG (Osterreichische Gesellschaft fiir Geriatrie und Geron-
tologie)

» OSG (Osterreichische Schmerzgesellschaft)

Einer Teilauflage dieser Ausgabe der Schmerznachrichten ist als

Beilage ein Exemplar des Folders beigelegt. Der Folder steht

auch unter nachfolgendem Link zur Verfligung:

www.sozialversicherung.at/pfade_schmerz.

Chronische periphere neuropathische
Schmerzen: Diagnose und Therapie
in der Praxis

Die Diagnostik und Therapie peripherer neuro-
@nm pathischer Schmerzen kann im Behandlungs-
alltag in vielen Fallen eine Herausforderung
darstellen. Um das diagnostische und thera-
peutische Management peripherer neuropa-
thischer Schmerzen, insbesondere auch in der
niedergelassenen Praxis, optimal zu unterstit-
zen, wurden von einer interdisziplinaren Grup-
pe von Expertinnen und Experten Empfehlun-
gen fur die Behandlungspraxis entwickelt, die
als Sonderausgabe 1d/2020 der Schmerznachrichten erschienen
sind. Zum Download verfligbar unter www.pains.at.

Schmerz

CHRONISCHE PERIPHERE
MEUROPATHISCHE SCHMERZEN
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Ibuprofen und andere
NSAR bei COVID-19

Derzeit gibt es keine wissenschaftlichen Beweise flir einen Zu-
sammenhang zwischen lbuprofen und der Verschlechterung von
COVID-19, betonte Mitte Marz das Bundesamt fir Sicherheit im
Gesundheitswesen in einer Stellungnahme. Die europaische Arz-
neimittelagentur EMA tberwacht der Stellungnahme zufolge ge-
meinsam mit den nationalen Behérden die Situation dennoch und
werde auch weiterhin alle Informationen prifen, die zu diesem
Thema im Zusammenhang mit der Pandemie verfligbar werden.
Die Stellungnahme war eine Reaktion auf wiederholt verbreitete
Berichte, in denen gemutmaft wurde, ob nichtsteroidale entzln-
dungshemmende Arzneimittel (NSAR) die durch das SARS-CoV-
2-Virus verursachte Lungenkrankheit COVID-19 verschlimmern
kénnten.

Derzeit gibt es keinen Grund flr Patientinnen und Patienten, die
Ibuprofen einnehmen, ihre Behandlung zu unterbrechen. Dies
ist besonders wichtig flr Patienten, die lbuprofen oder andere
NSAR-Arzneimittel gegen chronische Krankheiten einnehmen,
betonte das Bundesamt fir Sicherheit im Gesundheitswesen.

Quelle: Osterreichisches Bundesamt fiir Sicherheit im Gesundheitswesen (BASG)
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Wissenschaftlicher Kongress der
Osterreichischen Schmerzgesellschaft

28

Aimovig® (Erenumab) seit 1. April
2020 in der Griinen Box mit IND

Aimovig® ist seit 1. April 2020 unter Beachtung des nachfolgenden
Regeltexts im Grinen Bereich des Erstattungskodex verfligbar:
Die Erstattung von Aimovig® ist an die Einhaltung folgender
IND-Regel gebunden: Als Migrdaneprophylaxeversuch bei Erwach-
senen, wenn zuvor zumindest drei medikamentdse Migranepro-
phylaxeversuche von ausreichender Dauer
» zu keinem klinisch relevanten Ansprechen gefihrt haben oder
» wegen therapiebegrenzender Nebenwirkungen abgebrochen
wurden oder
» wegen Kontraindikationen nicht verwendet werden kdnnen.
Die Migraneprophylaxe mit Erenumab ist nach drei Monaten und
im weiteren Verlauf regelmafig zu kontrollieren und nur bei aus-
reichendem Ansprechen (Reduktion der Migranetage um zumin-
dest 50 Prozent im Vergleich zu den drei Monaten vor Beginn der
Prophylaxe mit Erenumab) fortzufthren.
Das Nichtansprechen auf die vorherigen Migraneprophylaxever-
suche ist mit einem Kopfschmerztagebuch zu dokumentieren,
ebenso wie die drei Monate vor Beginn und die ersten drei Mona-
te der Migraneprophylaxe mit Erenumab sowie die drei Monate
vor jeder weiteren Kontrolle.
Indikationsstellung, Erstverordnung und regelmaBige Kontrollen
des Ansprechens und der Indikationsstellung durch einen Fach-
arzt/eine Fachérztin fur Neurologie oder fiir Neurologie und Psy-
chiatrie oder flir Psychiatrie und Neurologie.
Bei Aimovig® handelt es sich um den ersten zugelassenen huma-
nen monoklonalen Antikérper, der an den Rezeptor des Calcito-
nin Gene-Related Peptide (CGRP) bindet und speziell fir die pro-
phylaktische Behandlung der Migrdne entwickelt wurde.!

1 Aktuelle Aimovig® Fachinformation
Datum der Erstellung: 02/2020, AT2002802521

Kontakt: Novartis Pharma GmbH, Stella-Klein-Low-Weg 17,
1020 Wien; Tel.: +43 1866 57 0; novartis.austria@novartis.com;
www.novartis.at ¢ Fachkurzinformation siehe Seite 49
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28. Wissenschaftlicher Kongress der
Osterreichischen Schmerzgesellschaft

5.—-7. November 2020

Holiday Inn & Congress Center Villach
Europaplatz 1-2, 9500 Villach

www.oesg-kongress.at
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AJOVY @@»
Injektionslésung in Fertigspritze

Fremanezumab

Subkutans Anwendung

1 Fertigspritze

Ajovy® (Fremanezumab) seit 1. Marz
2020 in der Griinen Box mit IND

Ajovy® (Fremanezumab) ist der einzige zugelassene Antikdrper,

der spezifisch zur prophylaktischen Behandlung der Migréane ent-

wickelt wurde und eine flexible vierteljghrliche oder monatliche

Verabreichungsméglichkeit bietet. Die Erstattung erfolgt in Oster-

reich seit 1. Marz 2020 aus dem Grlinen Bereich des Erstattungs-

kodex mit folgender IND:

» Als Migraneprophylaxeversuch bei Erwachsenen, wenn zuvor
zumindest drei medikamentdse Migraneprophylaxeversuche
von ausreichender Dauer zu keinem klinisch relevanten An-
sprechen geftihrt haben oder wegen therapiebegrenzender
Nebenwirkungen abgebrochen wurden oder wegen Kontrain-
dikationen nicht verwendet werden kénnen.

» Die Migraneprophylaxe mit Fremanezumab ist nach drei Mo-
naten und im weiteren Verlauf regelmaBig zu kontrollieren und
nur bei ausreichendem Ansprechen (Reduktion der Migraneta-
ge um zumindest 50 Prozent im Vergleich zu den drei Monaten
vor Beginn der Prophylaxe mit Fremanezumab) fortzufthren.

» Das Nichtansprechen auf die vorherigen Migraneprophylaxe-
versuche ist mit einem Kopfschmerztagebuch zu dokumentie-
ren, ebenso wie die drei Monate vor Beginn und die ersten drei
Monate der Migraneprophylaxe mit Fremanezumab sowie die
drei Monate vor jeder weiteren Kontrolle.

Indikationsstellung, Erstverordnung und regelméaBige Kontrollen

des Ansprechens und der Indikationsstellung durch einen Fach-

arzt/eine Facharztin fir Neurologie oder fur Neurologie und Psy-
chiatrie oder fiir Psychiatrie und Neurologie.

Kontakt: ratiopharm Arzneimittel Vertriebs-GmbH; Donau-City-StraBe 11,

Ares Tower, Top 13, 1220 Wien; Jacqueline.Zeindlinger@tevapharm.at
Fachkurzinformation siehe Seite 49
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Neue Expertenvideos:
Emgality® (Galcanezumab)

In einer Reihe von drei Expertenvideos diskutieren Assoc.-Prof.
Priv.-Doz. Dr. Gregor Bréssner, OA Dr. Sonja-Maria Tesar und
Ao. Univ.-Prof. Dr. Christian Wéber das Potenzial, die Wirk-
samkeit sowie die Vertraglichkeit des Antikdrpers zur Migrane-
prophylaxe Emgality® (Galcanezumab). Neben den generellen
Zielen der Migranetherapie werden unter anderem Zulassungs-
studien zu Galcanezumab zur episodischen und zur chronischen
Migrane sowie die Physiologie der CGRP-Antikdrper behandelt.
Die Videos stehen auf www.pains.at zur Verfligung.
Der Antikdrper zur Migraneprophylaxe Emgality® ist seit Feb-
ruar 2020 aus dem Griinen Bereich des Erstattungskodex frei
verschreibbar. Die Indikationsstellung, Erstverordnung und re-
gelmaBige Kontrolle des Ansprechens hat durch einen Facharzt
oder eine Facharztin flr Neurologie, fiir Neurologie und Psychi-
atrie oder fir Psychiatrie und Neurologie zu erfolgen.
Die Verschreibung von Emgality® aus dem Griinen Bereich ist an
die Einhaltung folgender IND-Regel gebunden:
Als Migraneprophylaxeversuch bei Erwachsenen, wenn zuvor
zumindest drei medikamentdse Migraneprophylaxeversuche
von ausreichender Dauer zu
» keinem klinisch relevanten Ansprechen gefiihrt haben oder
» wegen therapiebegrenzender Nebenwirkungen abgebro-
chen wurden oder
» wegen Kontraindikationen nicht verwendet werden kdnnen.
Die Migraneprophylaxe mit Galcanezumab ist nach drei Mona-
ten und im weiteren Verlauf regelmaBig zu kontrollieren und
nur bei ausreichendem Ansprechen (Reduktion der Migraneta-
ge um zumindest 50 Prozent im Vergleich zu den drei Monaten
vor Beginn der Prophylaxe mit Galcanezumab) fortzufthren.
Das Nichtansprechen auf die vorherigen Migréneprophylaxe-
versuche ist mit einem Kopfschmerztagebuch zu dokumentie-
ren, ebenso wie die drei Monate vor Beginn und die ersten drei
Monate der Migraneprophylaxe mit Galcanezumab sowie die
drei Monate vor jeder weiteren Kontrolle.
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Kontakt: Mag. Abdel-Qader,

Senior Brand Manager

= Neurologie, abdel_gader_osama@lilly.com
Fachkurzinformation auf Seite 49-50

Neue Studie: Topische =
Magnesium-Aufnahme
wird durch Menthol verstarkt

Die Absorption von Magnesium tber die Haut wird deutlich ver-
starkt, wenn es in Kombination mit topischem Menthol aufgenom-
men wird. Das zeigt eine aktuelle finnische Studie. Im Tiermodell
konnte die finnische Forschungsgruppe zeigen, dass sich bei An-
wendung einer einprozentigen Magnesiumsalbe die Permeabilitat
von 6,2 mg/cm?/32 Std. auf einen medianen Wert von 29,7 mg/
cm?/32 Std. steigern l&sst, wenn der Salbe auch Levomenthol bei-
gegeben wird.

Magnesium ist flir zahlreiche physiologische Funktionen essenziell.
Um eine Hypomagnesiamie auszugleichen, wird der Mineralstoff
haufig oral supplementiert. Es stehen aber auch topische Anwen-
dungen zur Verfligung. Die in der finnischen Studie gezeigte opti-
mierte Permeabilitat bei Kombination von topischem Magnesium
und Menthol I&sst sich durch die durchblutungssteigernde Wir-
kung von Menthol im Bereich der kutanen MikrogefaBe erklaren,
wie sie zum Beispiel Craighead et al.? zeigen konnten. Erklart wird
die Steigerung der Durchblutung unter anderem durch den von
Menthol ausgeldsten Kaltereiz.>* Zunehmend werden auch andere
Eigenschaften von Menthol entschliisselt, so etwa das Potenzial
der Substanz, die Reizleitungsfahigkeit der Nerven zu reduzieren
und so analgetische Effekte zu erzielen.*>

Mit einer Kombination aus Magnesium und Menthol, wie sie von
IcePower® als topische Anwendung verfligbar ist, lassen sich so-
mit drei Effekte erzielen:

» Lokaler Transport von Magnesium durch die Haut

» Steigerung der Durchblutung

» Schmerzreduktion

Mit der kombinierten Menthol-Magnesium-Salbe lassen sich Mus-
kelkréampfe und -schmerzen lindern, sie ist unter anderem auch
geeignet zur lokalen Anwendung bei erhéhtem Magnesiumbedarf
oder zur muskularen Regeneration.

Mehr Informationen unter: www.icepower.com/at
Far Muster-Anforderungen kontaktieren Sie Markus Rid unter www.ice-
power.com/at/kontakt/

Turunen V. et al. Magnes Res 2019; 32(4): 118-123. doi: 10.1684/mrh.2020.0460.
Craighead DH. MicrovascRes 2016; 107: 39-45. doi: 10.1016/j.mvr.2016.04.010.
Airaksinen OV. Am J Sports Med 2003; 31 (5): 680-684.

Pergolizzi JV et al. Clin Pharm Ther 2018; 43:313-319. doi:10.1111/jcpt.12679.
Topp R et al. J Geriatric Phys Ther 2013; 36(2): 92-99.
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Fentanyl Hexal® - transdermale Matrixpflaster 10-Stiick-Packungen

seit Juli 2019 in der Griinen Box

Die transdermalen Matrixpflaster des Marktflhrers bei Fenta-
nyl-Pflastern Hexal sind seit 1. Juli 2019 mit den 10-Stiick-Packun-
gen aus der Grlinen Box verschreibbar. Die Vorteile sind vor al-
lem bei den Patienten und Patientinnen splrbar, die bei der Ver-
ordnung einer 10-Stlick-Packung im Vergleich zur Verordnung
von 5 Stlick OP2 bis zu € 75,60 pro Jahr an Rezeptgebiihr sparen
kénnen. Hexal bietet medizinisch-wissenschaftliche Beratung
und Informationsmaterialien. Zudem unterstitzt Hexal Arzt-
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praxen aktiv mit eigenen Fort- und Weiterbildungsangeboten.
Vertrauen Sie daher bei Fentanyl Pflastern auf die Nummer 1 -
Fentanyl Hexal®!

1 1QVIA, DPMO MAT 12/2019, NO2AO, Units

Kontakt: Hexal Pharma GmbH,Telefon: 01 486 96 22;
office.hexal@hexal.com

AT2002202089, Stand der Information 02/2020
Fachkurzinformation auf Seite 50
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JOURNAL CLUB

Why is the therapeutic effect of acute antimigraine drugs delayed?
A review of controlled trials and hypotheses about the delay of effect.

Tfelt-Hansen P, Messlinger K
Br J Clin Pharmacol. 2019 Nov;85(11):2487-2498.

n der Pharmakologie ist man auf zwei Arten von Kurven be-

sonders stolz: Dosis-Wirkungs- bzw. Konzentrations-Wir-

kungs-Kurven und Blutspiegelkurven. Auf diesen beiden
Kurven und ihren entsprechenden Pharmakokinetik-KenngréBRen
ED,, bzw. EC,, (Dosis bzw. Konzentration mit halomaximaler
Wirkung) und C__, t__ sowie AUC (maximale Arzneistoffkonzen-
tration im Blut mit dem dazugeh&rigen Zeitpunkt, Flache unter
der Konzentrations-Zeit-Kurve) beruhen die Aussagen zu thera-
peutischen Wirkungen einer bestimmten Arzneisubstanz, ebenso
wie Vergleiche zwischen einzelnen Substanzen innerhalb einer
Arzneimittelgruppe. FUr die klinische Wirksamkeit ist aber letzt-
endlich die Zeit-Wirkungs-Kurve ebenso bedeutsam. Eigentlich
mochte man meinen, diese lieBe sich ohnehin zu jedem Zeitpunkt
von den oben genannten Parametern ableiten, zum Beispiel: t__
in der Blutspiegelkurve entspricht auch dem Zeitpunkt der ma-
ximalen Wirksamkeit. Dem ist aber nicht immer so, und der hier
besprochene Review verdeutlicht das fur die Gruppe der Migra-
ne-Akuttherapeutika, insbesondere fiir die Triptane.

Sorgfaltige Analysen von Phar-
makokinetik- und Wirksam-
keitsdaten der Triptane lassen
den Schluss zu, dass es fur die
oralen Triptane bei Anwendung
wahrend eines Migraneanfalls
eine Verzoégerung flr die ma-
ximale Wirksamkeit in Relation
zut . von ein bis zweieinhalb
Stunden gibt. Als Wirksamkeits-
parameter wurde der ,thera-
peutic gain®, also der Prozentsatz an schmerzfreien Patienten
durch das Triptan minus Prozent schmerzfreier Patienten durch
Placebo erfasst - ein noch selten verwendeter Parameter, den
ich hier einfach mit ,therapeutischer Nutzen” ibersetze. Das ge-
samte Unterfangen, welches dem vorliegenden Review zugrunde
liegt, wurde noch zusatzlich dadurch erschwert, dass Ublicher-
weise klinische Studien zu Triptanen bei Migrdne die Schmerz-
freiheit oder signifikante Besserung der Schmerzen nur bis zum
Zeitpunkt zwei Stunden nach Gabe der Substanzen erfassen und
anschlieBend bei nicht ausreichendem Erfolg Rescue-Medikatio-
nen zulassen. Ohne jetzt naher auf einzelne Substanzen und Da-
ten einzugehen: Dort, wo Daten (ber langere Zeitrdume vorlagen,
verbesserte sich der ,therapeutic gain“ des Triptans im Zeitraum
von zwei bis vier Stunden nach Gabe auf das beinahe Zweifache,
wéhrend der Zeitpunkt von t__ schon nach eineinhalb Stunden
erreicht wurde. Interessanterweise trifft bei einem Migraneanfall
diese Verzogerung zwischent _ und dem Zeitpunkt der maxima-
len Wirksamkeit auch fir die oralen NSAR Naproxen, lbuprofen
und Diclofenac, fur den 5-HT -Rezeptor-Agonisten Lasmiditan
und fir die neuen CGRP-Rezeptor-Antagonisten zu. Subkutane

D

und intravendse Applikationsformen der Substanzen - wo die-
se zur Verfligung stehen - erreichen die maximale Wirksamkeit
natlrlich rascher, eine gewisse Verzégung zur t__ ist aber auch
hier ersichtlich.

Die Autoren bemihten sich, Erklarungsversuche daflir anzubie-
ten, warum bei den Therapeutika im akuten Migraneanfall das
Maximum bei den Zeit-Wirkungs-Kurven so markant zeitverzé-
gert zum Maximum bei den Blutspiegelkurven auftritt. Die Kon-
striktion meningealer BlutgefdBe durch Triptane erfolgt namlich
rasch und durfte zum Therapieerfolg eher wenig beitragen. Das
Trigeminusganglion und insbesondere die zentralen Endigungen
der Trigeminus-Afferenzen sowie die Thalamus-Neurone - die
beiden Letztgenannten liegen innerhalb der Blut-Hirn-Schranke
und kdnnen ob der verzégerten Stoffdiffusion durch eine intakte
Blut-Hirn-Schranke auch erst zeitverzégert angesprochen wer-
den - dirften zur Diskrepanz zwischen Zeit-Wirkungs-Kurven
und dem Maximum der Blutspiegelkurven beitragen. Nicht disku-
tiert wurde in Bezug auf Triptane, dass einer ihrer Zielrezeptoren,
der 5-HT,-Rezeptor, normalerweise intrazellular an den synapti-
schen Vesikeln liegt und erst durch Stimuli externalisiert werden
kann, wo er dann flr die Triptane zuganglich wird. Deshalb sind
Triptane nicht praventiv wirksam, sondern erst im Migraneanfall.

KOMMENTAR VON UNIV.-PROF.
DR. JOSEF DONNERER
Johannes Kepler Universitat,
Medizinische Fakultat, Institut

fir Pharmakologie, Linz

Der gegenstandliche Review mit den angeschlossenen eigen-
standigen Datenanalysen der Autoren zeigt wieder einmal,
wie wichtig bei akuten Migraneanfallen eine rasch einsetzen-
de Schmerzlinderung nach Medikamenteneinnahme ware. Es
wird Aufgabe der pharmazeutischen Industrie sein, durch Ent-
wicklung entsprechender Applikationsformen mit rascher Arz-
neistoffverfligbarkeit die Zeitverzdégerung bis zum maximalen
Effekt zu minimieren.
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SERIE 20 JAHRE SCHMERZNACHRICHTEN

20 Jahre Schmerznachrichten: Schmerztherapeutische
Entwicklungen in den vergangenen 20 Jahren

Grof3e Fortschritte in der Migranetherapie

Anlésslich des 20-jdhrigen Jubildums der Schmerznachrichten lassen wir wichtige schmerztherapeutische Entwick-
lungen der letzten zwei Jahrzehnte Revue passieren. In dieser Ausgabe: Kopfschmerzen und Migrdne. Besonders
im Bereich der Migrdne gelangen in den letzten beiden Jahrzehnten entscheidende Fortschritte sowohl in der
Akuttherapie als auch bei der Prophylaxe, wie Assoc. Prof. Priv.-Doz. Dr. Karin Zebenholzer und Prim. Priv.-Doz.

Dr. Nenad Mitrovic betonen.

opfschmerzen sind weit verbrei-
K tet. So weisen chronische Kopf-
schmerzen in der Allgemeinbevél-
kerung eine Pravalenz von etwa vier Pro-
zent auf. Sie sind mit einem betrachtlichen
individuellen Leidensdruck verbunden
— und entstehen meist
/ _ aus primaren Kopf-
schmerzen. ,Welt-
weit leiden etwa
zehn bis 15 Prozent
der Erwachsenen an
Migrane, etwa sechs
bis acht Prozent
aller Manner und
zwOlIf bis 14 Prozent
aller Frauen sind
betroffen®, so Prim. Priv.-Doz. Dr. Nenad
Mitrovic, Prasident der Osterreichischen
Schmerzgesellschaft (0SG), Salzkammer-
gut-Klinikum Vocklabruck, Abteilung fir
Neurologie. Clusterkopfschmerzen, die
vermutlich heftigste Kopfschmerzart, be-
treffen 0,1 Prozent der Bevdlkerung, das
sind etwa 8.500 Menschen in Osterreich.

Prim. Priv.-Doz. Dr.
Nenad Mitrovic

Die Pravalenz von
Kopfschmerzen ist
innerhalb der letzten
zwei Jahrzehnte bei
Erwachsenen im We-
sentlichen stabil ge-
blieben. ,Bei Kindern
und Jugendlichen
gibt es in einzelnen
Studien zwar Hinwei-
se auf eine Zunah-
me, die Interpretation der Daten ist jedoch
schwierig, da die Studiendesigns variieren
und sich auch die Diagnosekriterien in die-
sem Zeitraum verandert haben. Geandert
hat sich auch die Awareness fur Kopf-
schmerzen bei Kindern und Jugendlichen®,
betont Assoc. Prof. Priv.-Doz. Dr. Karin

\

&

A

Assoc. Prof. Dr.
Karin Zebenholzer

10 SCHMERZ NACHRICHTEN Nr. 2 | Mai 2020

Zebenholzer, Prasidentin der Osterreichi-
schen Kopfschmerzgesellschaft (OKSG).

Risikofaktoren fur die Entwicklung chro-
nischer Kopfschmerzen sind per se eine
hohe Attackenfrequenz, die haufige Ein-
nahme von Akutmedikamenten, Adiposi-
tas, Stress, niedriger soziodkonomischer
Status, korperliche Inaktivitat, Rauchen,
andere chronische Schmerzerkrankungen,
Depression, Angststdérung oder andere
Substanzabhangigkeiten.

DYNAMISCHE ENTWICKLUNG

BEI DER MIGRANEBEHANDLUNG
Migrane ist eine stark belastende, sehr
hdufige und zudem meist lebenslange Er-
krankung. Gerade in diesem Bereich konn-
te durch die Entwicklung neuer, gezielter
Therapieoptionen in den letzten Jahren
die Lebensqualitat der Patientinnen und
Patienten deutlich verbessert werden.
Diese basieren auch auf pathophysiolo-
gischen Erkenntnissen wie beispielsweise
der Bedeutung des Calcitonin Gene-Rela-
ted Peptide (CGRP) fiir das Entstehen von
Migrane-Kopfschmerz.

Triptane - Meilenstein in der akuten
Migrédnetherapie

Bei der Attacken-Therapie gelang durch
die Entwicklung der Triptane in den spa-

ten 1980er Jahren ein wesentlicher Ent-
wicklungssprung. ,Diese sind selektive
Agonisten an den 5-HT - und 5-HT, -Re-
zeptoren und reduzieren die Freisetzung
von vasoaktiven Peptiden, beispielsweise
den CGRP. Sie wirken vasokonstriktiv und
blockieren die Schmerzbahnen im Hirn-
stamm®, so Prim. Mitrovic. ,Mit den Tripta-
nen stand erstmals ein spezifisch wirken-
des Medikament zur Verfiigung, im Ge-
gensatz zu allgemein schmerzlindernden
Substanzen wie beispielsweise NSAR. Es
hat sich gezeigt, dass etwa 60 Prozent der
Patienten, bei denen NSAR keine Erleich-
terung brachten, auf Triptane ansprechen®,
so Prof. Zebenholzer. Ihre unterschied-
lichen Applikationsformen als Tablette,
Schmelztablette, Nasenspray oder subku-
tane Injektion macht den auch bei der Be-
darfstherapie notwendigen individuellen
Zugang bei der Wahl des richtigen Medi-
kamentes leichter. Jedoch profitieren nicht
alle Patienten von einer Triptantherapie.
,Aufgrund der vasokonstriktorischen Ei-
genschaften sollen Triptane grundsatzlich
nicht bei Patienten mit KHK, nach Schlag-
anfall/TIA oder bei pAVK gegeben wer-
den®, so Prim. Mitrovic. Patientinnen und
Patienten, die unter einer Basilarismigrane
oder hemiplegischen Form der Migrane
leiden, sollen Triptane ebenfalls meiden.

,Trotz ihrer spezifischen Wirkung ist der
Triptaneinsatz auch in Osterreich mit einer
Verschreibungsrate von etwa sechs Pro-
zent unter den Personen mit Migrane sehr
niedrig. Ein moéglicher Grund daflr ist die
ZU geringe Awareness, dass man eine Mi-
graneattacke mit spezifisch wirksamen Me-
dikamenten ausreichend behandeln kann“,
so Prof. Zebenholzer. ,So werden Triptane
auch laut EUROIlight-Studie deutlich haufi-
ger von Fachdrzten als von Allgemeinme-
dizinern verschrieben. AuBerdem befindet



sich laut dieser Studie weniger als die Half-
te der Patienten in facharztlicher Betreu-
ung, wodurch die Wahrscheinlichkeit einer
Triptanverschreibung deutlich sinkt”, sagt
Prim. Mitrovic. ,Manchmal besteht aber
auch vonseiten der Patienten Angst vor der
Einnahme von Triptanen, vermeintlich star-
ken Medikamenten®, so Prof. Zebenholzer.

Neue Ansétze zur Migrdneprophylaxe

Uberschreitet die Durchschnittsfrequenz
der Migranetage die Zahl drei pro Monat
oder ist das Ansprechen auf die Akutme-
dikation ungenligend, sollte eine medika-
mentdse Therapie als Prophylaxe erwogen
werden. Mittel der ersten Wahl sind die
Betablocker Propranolol und Metoprolol,
der Kalziumkanalblocker Flunarizin sowie
Topiramat, als zweite Wahl kommt beson-
ders in Zusammenhang mit Schlaf- oder
Stimmungsstérungen Amitriptylin zum
Einsatz. Bei all diesen Medikamenten ist
eine langsame Dosissteigerung zur Mini-
mierung der Nebenwirkungen sinnvoll.

,FUr jene Patientinnen und Patienten, die
auf diese Medikamente nicht ansprechen

[loFe

oder diese nicht vertragen, gibt es inzwi-
schen eine Alternative. Mit der Verflgbar-
keit monoklonaler IgG-Antikdrper gegen
CGRP steht seit September 2018 erstmals
eine gezielt und spezifisch fir Migrane
entwickelte Prophylaxe zur Verfiigung®,
so Prim. Mitrovic. Diese wirken anders als
Standardmedikamente - sie binden wie Er-
enumab an den CGRP-Rezeptor oder wie
Galcanezumab und Fremanezumab an das
Neuropeptid CGRP. Diese lgG-Antikdrper
werden subkutan alle 28 Tage (Erenumab),
monatlich (Galcanezumab, Fremanezu-
mab) oder einmal im Quartal (Fremanezu-
mab) verabreicht. ,In Studien zeigte sich
eine signifikante Reduktion der Migrane-
tage durch diese CGRP-Antikdrper: Der
Benefit liegt im Vergleich zu Placebo bei
etwa -2,8 Migranetagen pro Monat. Dabei
profitierten sowohl Patienten mit erfolg-
losen Vortherapien als auch therapienaive
Patienten sowie Patienten mit Medikamen-
tenlbergebrauch von den CGRP-Antikor-
pern”, betont Prof. Zebenholzer. ,Ein Vor-
teil dieser Therapie ist der rasche Wirkein-
tritt nach wenigen Tagen, bereits innerhalb
der ersten vier bis zwdlf Wochen sieht

LITERATURSTUDIEN
SARS-CoV-2: Behandlungsempfehlungen fiir die Intensivmedizin | 2 DFP-Punkte
Update Migréne | 2 DFP-Punkte

PODCASTS

Die Versorgung chronisch kranker Schmerzpatienten in Zeiten der Corona-Krise | 1 DFP-Punkt
Sarkopenie auf der Intensivstation | 1 DFP-Punkt

VIDEOS

man, ob das Medikament wirkt. Auch eine
Titration zu Behandlungsbeginn ist nicht
notwendig. Wie bei allen Prophylaxen gibt
es aber auch hier Patienten, die nicht an-
sprechen.” Ebenso ist das Nebenwirkungs-
profil der monoklonalen CGRP-Antikorper
glnstig, insbesondere konnte bis jetzt kei-
ne erhdhte Rate an vaskularen Ereignissen
verzeichnet werden. Langzeitdaten dazu
sind jedoch noch wiinschenswert. Die hau-
figsten Nebenwirkungen sind Reaktionen
an der Injektionsstelle und Obstipation.

Die CGRP-Antikorper sind fir Patienten mit
mindestens vier Migranetagen im Monat
zugelassen, sowohl bei episodischer wie
auch chronischer Migrane. Allerdings wer-
den sie von den Krankenkassen nicht als
First-Line-Therapie refundiert. Die Erstat-
tung erfolgt bei Patienten mit mindestens
vier Migranetagen pro Monat, die auf drei
Standardtherapien nicht angesprochen ha-
ben oder Kontraindikationen haben.

,In der Behandlung der chronischen Mi-
grane hat sich zusatzlich zu herkdmm-
lichen Medikamenten und den CGRP-An-

pains.at

COVID-19-Update aus anédsthesiologisch-intensivmedizinischer Sicht | 2 DFP-Punkte
Viszeraler Schmerz - Eine Herausforderung | 2 DFP-Punkte

www.pains.at - Bettschart&Kofler Kommunikationsberatung
office@bkkommunikation.com - 01| 319 4378
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Eine kleine Auswahl an
Schmerznachrichten-
Beitragen aus den
letzten zwanzig Jahren..

tikdrpern auch Botulinumtoxin (BoNT)
etabliert, so Prim. Mitrovic.

Neue Substanz zur Akuttherapie

bei Migréne

Eine in Osterreich noch nicht zugelasse-
ne Therapieoption bei akuter Migrane ist
Lasmiditan, das zur Substanzgruppe der
Ditane gehort. Lasmiditan setzt wie die
Triptane am Serotonin-Rezeptor an, aber
auf einem anderen Untertyp - es ist ein Se-
rotoninrezeptor-1F-Agonist. Im Gegensatz
zu den Triptanen wirkt Lasmiditan nicht va-
sokonstriktiv. ,,Aufgrund dieser Eigenschaft
besteht die Hoffnung, dass Lasmiditan be-
sonders flr vaskular vorerkrankte Patien-
ten mit Migréne eine Therapieoption ist, da
diese Patienten Kontraindikationen gegen
Triptane haben. Mit dieser Substanz wirde
sich unser therapeutisches Spektrum erwei-
tern”, so Prof. Zebenholzer. ,Bisher zeigte
Lasmiditan eine gute Effektivitat in der Be-
handlung von akuten Migraneattacken in
zwei Studien. Der Anteil der schmerzfreien
Patienten nach zwei Stunden war in der
Verumgruppe doppelt so hoch gegeniber
der Placebogruppe”, sagt Prim. Mitrovic.
Derzeit laufen aber noch Langzeitstudien.
In den USA wurde Lasmiditan bereits zur
Attackentherapie zugelassen.
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Eine weitere Substanzgruppe zeigte eben-
falls eine Wirksamkeit in der Akuttherapie
bei Migrane: die Gepante. Dabei han-
delt es sich um kleine Molekule, die den
CGRP-Rezeptor und zum Teil auch den
Amylin-1-Rezeptor blockieren. Sie wirken
ebenso wie Lasmiditan nicht vasokon-
striktiv. Sie sind ebenfalls derzeit nicht in
Osterreich zugelassen.

Mit Ubrogepant wurde in den USA der ers-
te Vertreter dieser neuen Wirkstoffklasse
als orale Therapie zur Behandlung akuter
Migréneattacken aufgrund positiver Pha-
se-llI-Studien zugelassen. So zeigte es in
der ACHIEVE-II-Studie mit 1.686 Patienten

eine bessere Wirksamkeit im Vergleich
zum Placebo. ,,Der Anteil der schmerz-
freien Patienten nach zwei Stunden war
in der Verumgruppe deutlich héher als
in der Placebogruppe (21,8 vs. 14,3 Pro-
zent). Auch Migrdnebegleitsymptome wie
Photo- und Phonophobie waren in der Ve-
rumgruppe deutlich seltener. Die typi-
schen Nebenwirkungen waren Mundtro-
ckenheit, Ubelkeit und Somnolenz*, so
Prim. Mitrovic. ,In einer Langzeitstudie
zeigte sich auch ein gutes Sicherheitspro-
fil. Ein Problem ist jedoch, dass es derzeit
wenig Daten zur wiederholten Migranebe-
handlung gibt“, erklart Prof. Zebenholzer.

,Auch Rimegepant aus der Substanzgrup-
pe der Gepante zeigte in einer Studie an
1.466 Patienten gute Ergebnisse in der
Akuttherapie der Migrane”, betont Prim.
Mitrovic. Eine Prophylaxe-Studie mit Ri-
megepant ist derzeit im Laufen, da es Hin-
weise darauf gibt, dass die Blockade des
CGRP-Pathways sowohl prophylaktisch
als auch akut gegen die Attacken wirkt.
,Gepante wie Ubrogepant und Rimege-
pant sind bisher gut vertraglich, es kam
zu keiner Lebertoxiziat. Frihere Vertreter
dieser Substanzklasse wie Telcagepant
waren bei einigen Patienten lebertoxisch,




Jakobs Geburtstagsfest

O Nein, ich muss wegen meiner
Migréne im Dunkeln liegen.

O Ja, ich komme gerne!
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am ehesten durch Metabolite, so Prof.
Zebenholzer.

SPANNUNGS- UND
CLUSTERKOPFSCHMERZ

Weitere primdre Kopfschmerzformen
sind jene vom Spannungstyp oder Clus-
terkopfschmerzen. Die Behandlung des
Spannungskopfschmerzes hat sich in den
letzten Jahren kaum verdndert, es gibt
auch keine Studien, die Medikamente
spezifisch gegen chronischen Spannungs-
kopfschmerz untersucht haben. ,,Die kli-
nische Erfahrung zeigt jedoch, dass be-
troffene Patienten auf Amitriptylin, Mir-
tazapin oder Venlafaxin ansprechen. Aus-
dauersport, Entspannungstechniken und
psychotherapeutische Verfahren kommen
ebenfalls zum Einsatz“, so Prof. Zeben-
holzer. Wenn Akutmedikamente gegen
Spannungskopfschmerzen notwendig
sind, so sind NSAR die erste Wahl. Tripta-
ne sind nicht indiziert.

Fur die Attackentherapie beim Cluster-
kopfschmerz ist nach wie vor 100%iger
Sauerstoff (12-15 ml/min. tber 15-20 Mi-
nuten, ,non-rebreather mask”) etabliert.
Ein wesentlicher Fortschritt fur die akute
Clusterkopfschmerztherapie war auch die
Entwicklung der Triptane. ,,So verbesser-
te beispielsweise Sumatriptan 6 mg sub-
kutan signifikant die Schmerzfreiheit nach
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20 Minuten im Vergleich zu Placebo. Die
Ansprechrate liegt hier nach 20 Minuten
bei etwa 75 Prozent der Anwender”, be-
tont Prim. Mitrovic.

In der Prophylaxe des Clusterkopfschmer-
zes sind die Mittel der ersten Wahl nach
wie vor Kortison als Kurzzeitprophylaxe
und Verapamil als Kurz- und Langzeitpro-
phylaxe, aber auch Lithium hat sich beim
chronischen Clusterkopfschmerz als gute
und sichere Option erwiesen. In Ausnah-
mesituationen kann auch Topiramat oder
Valproinsdure eingesetzt werden.

Beim Clusterkopfschmerz gibt es eine
neue pharmakologische Therapiemoglich-
keit zur Prophylaxe, die aber in Osterreich
nicht zugelassen ist. Diesen neuen The-
rapieansatz stellt der CGRP-Antikdrper
Galcanezumab dar. So konnte gezeigt
werden, dass eine einmal monatliche sub-
kutane Injektion von 300 mg bei Patienten
mit episodischem Clusterkopfschmerz die
Haufigkeit der Attacken im Vergleich zu
Placebo senkt. ,,Bei chronischem Cluster-
kopfschmerz war Galcanezumab jedoch
unwirksam. Hier wurden die Hoffnungen
enttauscht®, so Prof. Zebenholzer. Dem-
entsprechend ist Galcanezumab in den
USA nur fir die Prophylaxe von Cluster-
kopfschmerzattacken beim episodischen
Clusterkopfschmerz zugelassen. ,Am

ehesten werden jene Patienten von die-
ser Therapie profitieren, die bereits sehr
lange Cluster-Episoden haben, beispiels-
weise langere als vier Wochen, oder die
die First-Line-Therapien nicht vertragen
sowie wenn diese kontraindiziert sind",
erklart Prim. Mitrovic.

NICHTMEDIKAMENTOSE
THERAPIEVERFAHREN

Auch nichtinvasive Neuromodulationsver-
fahren werden bei Kopfschmerzen ein-
gesetzt, die diesbezilgliche Datenlage ist
jedoch gering und die Ergebnisse inkon-
sistent. ,,Bei der Migrane kdnnen externe
Vagusnerv-, externe Trigeminusnervsti-
mulation, transkranielle Magnetstimulati-
on, transkutane elektrische Nervenstimu-
lation (TENS) oder die Stimulation des N.
supraorbitalis angewendet werden. Eine
Infiltration des N. occipitalis major mittels
Lokalanasthetika und/oder Kortikoiden
kann bei Patienten mit Migréne oder Clus-
terkopfschmerz eine deutliche Erleichte-
rung bringen®, so Prim. Mitrovic.

,Bei all diesen Methoden handelt es sich
jedoch um Third-Line-Therapien. Oft sind
auch die Kosten flr diese Behandlungen
ein limitierender Faktor, da diese vom Pa-
tienten getragen werden mussen®, betont
Prof. Zebenholzer.

Bericht: Dr. Friederike Hérandl
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Dreilandertagung Kopfschmerz:
Ausschnitte aus dem vielfaltigen Tagungsprogramm

Auf dem Programm der Dreildndertagung Kopfschmerz, die Ende Februar in Wien stattfand, standen Themen wie
Triptane und kardiovaskuldre Komedikation bei dlteren Migrédnepatienten, Gepante zur Migrdne-Akuttherapie,
praktische Erfahrungen mit CGRP (Calcitonin Gene-Related Peptide)-Antikérpern in der Migrdneprophylaxe und
ein Uberblick zur Akuttherapie und Prophylaxe von Clusterkopfschmerzen.

riptane haben in der Akuttherapie

der Migrane einen hohen Stellen-

wert. Allerdings sind sie bei Pa-
tientinnen und Patienten mit kardio- oder
zerebrovaskularen Erkrankungen, pAVK,
Herzrhythmusstérungen und unkontrol-
lierter Hypertonie kontraindiziert. Fir Pa-
tienten Uber 65 werden sie - je nach Sub-
stanz - nicht empfohlen oder sind eben-
falls kontraindiziert.
Migrane kommt
aber auch bei alte-
ren Menschen vor.
,Studien zeigten
bei Uber 55-jahri-
gen Frauen eine
Migranepravalenz
von 20 Prozent, bei
Mannern von sechs
Prozent”, sagte As-
soc. Prof. Priv.-Doz. Dr. Karin Zebenholzer,
Universitatsklinik fir Neurologie, Wien.

Assoc. Prof. Dr.
Karin Zebenholzer

TRIPTANE BEI ALTEREN,

KOMORBIDEN PATIENTEN

Eine Untersuchung zum Einsatz von Trip-
tanen in Osterreich machte deutlich, dass
2007 30 Prozent der Triptane bei Patien-
tinnen und Patienten Uber 50 eingesetzt
wurden.! Eine italienische Studie zeigte,
dass 36,6 Prozent der erstmaligen Triptan-
anwender Uber 65 eine kardiovaskulare
Komedikation hatten.? Bei den langfristi-
gen Triptan anwendern dieser Altersgrup-
pe betrug der Anteil gar 64,3 Prozent. ,,Flr
mich heiBt das, dass wir bei den Kontroll-
terminen von Langzeit-Triptananwendern
nicht genau genug nachfragen, ob sich
nicht seit der letzten Kontrolle eine vasku-
|are Erkrankung entwickelt hat, kommen-
tierte Prof. Zebenholzer. ,Anhand einer
weiteren Untersuchung - basierend auf
Daten aus dem Jahr 2011 - konnten wir zei-
gen, dass es keinen Unterschied in der An-
zahl und Dauer von Spitalaufenthalten zwi-
schen Triptananwendern Uber 50 und einer

vergleichbaren Kontrollpopulation gab*“, so
die Referentin. ,,Zudem gab es auch keinen
Unterschied in der Pravalenz vaskularer
Diagnosen. Dagegen wurden kardiale Me-
dikamente und Betablocker bei Triptan-
anwendern Uber 50 signifikant haufiger
verschrieben. Dies kénnte damit zusam-
menhangen, dass Betablocker zur Mi-
graneprophylaxe verwendet werden, oder
dass besonders darauf geachtet wird, eine
allfallige Hypertonie bei Migranepatienten
zu kontrollieren, da in diesen Fallen eine
Triptanverschreibung mdglich ist.” Weite-
re Untersuchungen seien notwendig, um
die vielen offenen Fragen im Zusammen-
hang mit dem Einsatz von Triptanen bei
alteren Patienten mit kardiovaskularer Ko-
medikation zu klaren.

GEPANTE ZUR AKUT-

THERAPIE DER MIGRANE

Priv.-Doz. Dr. Christoph Schankin, Ober-
arzt und Leiter der Kopfschmerz-Sprech-
stunde am Inselspital Bern, sprach Uber
die Gruppe der Gepante. ,Der Begriff
Gepante stammt urspringlich von der
Substanz Olcegepant, einem CGRP-Re-
zeptorblocker, der Anfang der 2000er
Jahre in einer Proof-of-Concept-Studie
als Migrane-Akuttherapeutikum getestet
wurde®, erklarte er. Die Studie zeigte dann
auch, dass Olcegepant die Attacken abzu-

schwachen bzw. zu
beenden vermoch-
te.’ ,Problematisch
war jedoch, dass die
Substanz intravends
verabreicht wer-
den musste”, sagte
Doz. Schankin. Mit
Telcagepant wurde
daraufhin ein oral
verflgbares Gepant
entwickelt und untersucht. Hier fihrten
Dosierungen von 300 mg bzw. 600 mg
zu einer gleich guten Ansprechrate wie 10
mg Rizatriptan.* ,Mit Telcagepant wurde
dann auch eine Studie zur Migranepro-
phylaxe gestartet. Dabei kam es jedoch zu
erhdhten Leberwerten, weshalb die Studie
abgebrochen und die Substanz nicht wei-
ter getestet wurde”, fihrte Doz. Schankin
weiter aus.

Priv.-Doz. Dr.
Christoph Schankin

Die Wirksamkeit der bisher gepriiften Ge-
pante unterstltzte jedoch grundsatzlich
die Rationale, einen CGPR-Rezeptorblo-
cker zur Migrane-Akuttherapie einzuset-
zen, weshalb dieser Ansatz trotz allem
weiterverfolgt wurde. Mit Ubrogepant
erreichte schlieB3lich ein Gepant das Sta-
dium der Phase-llI-Studien. In ACHIEVE |
wurden 1.672 Patientinnen und Patienten
eingeschlossen, die unter zwei bis acht
Migraneattacken pro Monat litten.® Sie er-
hielten entweder 5 mg oder 10 mg Ubro-
gepant bzw. Placebo. Das Verum fihrte
bei einem signifikant hoheren Anteil an
Patienten innerhalb von zwei Stunden
zu einer Schmerzfreiheit und einem Ver-
schwinden des am meisten stérenden
Migranesymptoms (Most Bothersome
Symptom/MBS, bei ca. 60 Prozent der
Patienten Photophobie). ,Als Nebenwir-
kungen wurden vor allem Ubelkeit, M-
digkeit und trockener Mund festgestellt”,
so Doz. Schankin. Leberwerterhéhungen
(ALT oder AST >3 ULN) traten bei sechs
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Patienten auf, in zwei Fallen erschien ein
Zusammenhang mit der Studienmedika-
tion als moglich. In der Studie ACHIEVE Il
wurden bei gleichem Design bei 1.686 Pa-
tientinnen und Patienten Ubrogepant-Do-
sierungen von 25 und 50 mg untersucht.®
Beide Dosierungen erreichten den prima-
ren Endpunkt hinsichtlich Schmerzfreiheit.
In Bezug auf das Verschwinden des MBS
vermochte nur die héhere Dosis zu Uber-
zeugen. Das Nebenwirkungsprofil war mit
dem aus der Studie ACHIEVE | bekannten
vergleichbar. Bei vier Patienten kam es zu
einer Erhéhung der Leberwerte. In den
USA ist Ubrogepant (50 mg und 100 mg)
mittlerweile zur Therapie der Migréne mit/
ohne Aura zugelassen.

Ebenfalls ein vielversprechendes neues
Gepant stellt Rimegepant dar. In der ent-
sprechenden Phase-llI-Studie erwiesen
sich 75 mg gegeniber Placebo hinsicht-
lich Schmerzfreiheit und Verschwinden
des MBS als signifikant Gberlegen.” ,Als
kritisch zu beurteilen ist, dass an den Stu-

DREILANDERTAGUNG KOPFSCHMERZ 2020

dien mit Rimegepant, wie auch schon bei
Ubrogepant, ausschlieBlich US-Zentren
beteiligt waren. Darunter waren zudem
nur kommerzielle Studienzentren und
keine einzige universitare Kopfschmerz-
einrichtung. Ich bin mir nicht sicher, ob
hier alle eingeschlossenen Patienten auch
von einer klinisch tatigen Ambulanz re-
krutiert worden waren®, kommentierte
Doz. Schankin. Ebenfalls noch unklar sei
der Nutzen der Gepante gegenliber den

Triptanen. ,,Ein positiver Aspekt der Ge-
pante liegt dagegen in ihrer Sicherheit.
Es zeigten sich keine Hinweise auf kardio-
oder zerebrovaskuldre Probleme®, so der
Redner. Die Leberwerte wurden in den
neuen Studien engmaschig kontrolliert
und scheinen nicht erhéht zu sein. ,,Wich-
tig ist, dass nun auch untersucht wird, ob
es Interaktionen zwischen Ubrogepant
und den CGRP-Antikérpern Erenumab,
Fremanezumab oder Galcanezumab gibt",
schloss er.

PRAKTISCHE ERFAHRUNGEN

MIT CGRP-ANTIKORPERN

Priv.-Doz. Dr. Charly Gaul, Arztlicher Leiter
der Migrane- und Kopfschmerzklinik Ké-
nigstein im Taunus, berichtete Uber seine
Erfahrungen mit den CGRP-Antikdrpern in
der Migraneprophylaxe. Zu Beginn stellte
er den Fall einer 50-jdhrigen Patientin vor,
die seit dem 45. Lebensjahr praktisch tag-
lich unter Kopfschmerzen litt und schon
mehrere Prophylaktika erfolglos auspro-
biert hatte. Bei 20 bis 25 Kopfschmerzta-
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gen pro Monat, zu deren Behandlung sie an zehn Tagen Suma-
triptan und an den restlichen lbuprofen einsetzte, startete Doz.
Gaul eine Prophylaxe mit Galcanezumab (Anfangsdosis von 2 x
120 mg s.c., gefolgt von monatlich 120 mg s.c.). Er erklarte dazu:
v ,Was mich in diesem und auch in ande-
ren Fallen beim Einsatz eines Antikoér-
pers stets beeindruckt hat, ist der rasche
Wirkeintritt, so wie es auch die Studien
beschreiben.” Als einzige Nebenwirkung
erwahnte die vorgestellte Patientin eine
leichte Verstopfung. ,,Erstaunlicherweise
berichten Patienten in der Praxis haufi-
ger Uber eine Obstipation, als ich es auf-
grund der Studiendaten erwarten wr-
de”, so Doz. Gaul. ,Injektionsschmerzen
oder lokale Reaktionen sehe ich dagegen seltener.” Bisher hat
denn auch noch keiner seiner Migranepatienten die Antikdrper-
prophylaxe aufgrund von Nebenwirkungen abgesetzt. Dazu,
ob bei einer ungeniigenden Wirkung ein Wechsel von einem
Antikdrper zu einem anderen sinnvoll sei, meinte er: ,,Bei eini-
gen Patienten durchaus, in der Summe bin ich aber nicht be-
eindruckt. Da wir den Patienten in der Regel aber sonst nichts
mehr anbieten kénnen, lohnt sich ein weiterer Versuch auf je-
den Fall.” AbschlieBend betonte er, dass das Ubliche Manage-
ment und die Basistherapie der Migrane auch im Zeitalter der
Antikdrper unverzichtbar bleiben.

Priv.-Doz. Dr.
Charly Gaul

AKUTTHERAPIE UND PROPHYLAXE

VON CLUSTERKOPFSCHMERZEN

Dr. Marion Vigl, Oberarztin an der Abtei-
lung fr Neurologie, Neurologische Re-
habilitation und Akutgeriatrie des Kran-
kenhauses Barmherzige Brlider, Wien,
begann ihr Referat mit dem Thema der
Akuttherapie von Clusterkopfschmerzen
(CKS). Wie sie erlduterte, stellt Sauer-
stoff hier ein Mittel der ersten Wahl dar
(Tab. 1). ,,Der Vorteil von Sauerstoff ist,
dass er praktisch keine Nebenwirkungen hat, dass er mit ande-
ren Behandlungen kombinierbar ist und dass eine Anwendung
mehrmals pro Tag mdglich ist“, beschrieb Dr. Vigl. Ebenfalls
zu den Therapieoptionen der ersten Wahl gehdrt Sumatriptan
(6 mg s.c.). ,Eine subkutane Injektion ist hier vorzuziehen, da
beim Clusterkopfschmerz ein sehr rascher Wirkeintritt wich-
tig ist”, betonte sie. In einer entsprechenden Studie wurde
gezeigt, dass es bei 74 Prozent der Patientinnen und Patien-
ten innerhalb von 15 Minuten nach der Applikation zu einer

Dr. Marion Vigl

Tabelle 1. Zusammenfassung Akuttherapie bei Clusterkopfschmerzen (nach Dr. Vigl)

Mittel der 1. Wahl » Sauerstoff-Inhalation
» Sumatriptan 6 mg subkutan

» Zolmitriptan 5-10 mg nasal

Mittel der 2. Wahl
» Zolmitriptan 5 mg p.o.

PP-GZ-AT-0098, Stand Jénner 2020

» |nstillation von Lidocain 4 % in ipsilaterales Nasenloch

Schmerzlinderung kam, 36 Prozent waren zehn Minuten nach
der Sumatriptan-Behandlung schmerzfrei.? ,,Zu den moglichen
Nebenwirkungen gehéren Ubelkeit, Midigkeit, Schwindel, Pa-
rasthesien und Palpitationen®, so die Referentin. Als dritte Op-
tion der ersten Wahl steht Zolmitriptan, nasal appliziert, zur
Verfigung. In Studien wiesen 30 Minuten nach der nasalen
Anwendung von Zolmitriptan 5 mg 47 Prozent der Patienten
lediglich noch milde oder keine Schmerzen mehr auf.’ Bei Zol-
mitriptan 10 mg zeigten 80 Prozent der Patienten noch milde
oder gar keine Schmerzen mehr. ,Die Nebenwirkungen und
Kontraindikationen sind hier gleich wie bei Sumatripan®, er-
ganzte Dr. Vigl. Als Alternative fur Patientinnen und Patienten
mit einer Triptan-Kontraindikation erwahnte sie die intranasale
Applikation von Lidocain. ,Daneben gibt es auch Evidenz fur
Sumatriptan-Nasenspray”, flhrte sie weiter aus. ,SchlieB3lich
habe ich auch einige Patienten, die Zolmitriptan peroral ver-
wenden, obwohl es hier bis zum Wirkeintritt deutlich langer
dauert als beim Nasenspray.”

Das Prophylaktikum der ersten Wahl ist Verapamil. ,Ublicherweise
wird mit dreimal 80 mg pro Tag begonnen. Wichtig ist, dass Sie vor
der ersten Gabe ein EKG durchfiihren, um AV-Blocks, QT-Zeit-Ver-
langerungen und Bradykardien auszuschlie-
Ben. Dann kann die Dosis alle drei bis vier Ta-
ge um 80 mg gesteigert werden. Meist liegt
die Enddosis bei 240 bis 480 mg pro Tag. Ich
habe aber auch Patienten mit Dosen um 720
mg pro Tag, vereinzelt auch bis 960 mg*“,
erlduterte sie. Es sei erstaunlich, dass
CKS-Patienten haufig auch hohe Verapa-
mil-Dosen gut vertragen wirden. ,,Denken
Sie aber an die méglichen Interaktionen
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von Verapamil mit Statinen und Dabiga-
tran, und erinnern Sie die Patienten daran,
dass Grapefruitsaft den Verapamil-Plas-
maspiegel erhdht”, so Dr. Vigl. Als weitere
prophylaktische Optionen erwdahnte sie
Steroide, Lithium und Topiramat.

Da es bis zum Wirkeintritt von Verapamil
durch das langsame Aufdosieren zwei bis
drei Wochen dauern kann, empfahl Dr.
Vigl, diese Zeit durch eine Kurzzeitpro-
phylaxe zu Gberbricken. ,Ich bevorzuge
hier die Okzipitalisblockade, da sie einfach
anzuwenden und hoch effizient ist”, be-
tonte sie. Sie verwendet dazu die Kombi-
nation aus 0,5 bis 4 ml Lidocain 1% plus 2
ml Betamethason, die sie bis zu dreimal in
wochentlichen Abstdanden injiziert.

CGRP-ANTIKORPER BEI CLUSTER

Nach den guten Resultaten der CGRP-An-
tikdrper in der Migraneprophylaxe stellte
sich die Frage, ob sich diese Substanzen
auch flr die Prophylaxe eines CKS eignen.
»Zu Erenumab gibt es in dieser Hinsicht
keine Daten. Zwei entsprechende Studien
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mit Fremanezumab wurden aufgrund ei-
ner fehlenden Wirksamkeit friihzeitig ab-
gebrochen®, so Dr. Vigl. Eine Prophylaxe
mit Galcanezumab (monatlich 300 mg)
hat sich dagegen in einer Studie bei Pa-
tienten mit episodischem CKS (n =106)
als wirksam erwiesen.”® ,Eine entspre-
chende Studie bei Patienten mit chroni-
schem Clusterkopfschmerz hat den pri-
maren Endpunkt allerdings nicht erreicht®,
schloss sie.

PSYCHOAKTIVE SUBSTANZEN

BEI CLUSTERKOPFSCHMERZEN

Patientinnen und Patienten mit nicht
kontrollierbaren Cluster- oder auch Mi-
granekopfschmerzen setzen als letzten
Ausweg mitunter psychoaktive Ergo-
line und Tryptamine wie Lysergsaure-
diathylamid (LDS) und Psilocybin ein,
oft auch mit Erfolg." Psilocybin ist in den
sogenannten Zauberpilzen enthalten
und wird nach der Einnahme in Psilo-
cin, die eigentlich psychoaktive Sub-
stanz, umgewandelt. ,Schaut man sich
die Strukturformel von Psilocin an, so ist

Enzo Lopardo

eine Ahnlichkeit mit
der Formel von Su-
matriptan erkenn-
bar“, erklarte Prof.
Dr. Matthias Liechti,
stellvertretender
Chefarzt fur Klini-
sche Pharmakologie
und Toxikologie am
Universitatsspital
Basel. ,,Bei LSD ist
eine deutliche Verwandtschaft zu Ergota-
min sichtbar, wurde es doch auch daraus
entwickelt.” Damit gebe es also durchaus
einen Bezug von LSD und Psilocin zu Me-
dikamenten, die in der Behandlung von
Migrane und Clusterkopfschmerzen ein-
gesetzt werden.

Prof. Dr.
Matthias Liechti

,Die meines Wissens erste wissenschaft-
liche Untersuchung zur Wirksamkeit von
LSD und Psilocybin bei 53 Patienten mit
Clusterkopfschmerzen wurde 2006 pu-
bliziert”, so Prof. Liechti weiter. Sie zeigte,
dass Psilocybin bei 22 von 26 Patienten
die Clusterattacke beendete.” Bei 25 von
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48 Psilocybin- und 7 von 8 LSD-Anwen-
dern wurde die symptomatische Periode
beendet. Bei 18 von 19 Psilocybin- und 4
von 5 LSD-Anwendern verlangerte sich
zudem die Remissionsphase. Eine neuere
Untersuchung bei einem gréBeren Patien-
tenkollektiv (n = 496) ergab, dass Psilocy-
bin die Clusterattacken besser zu stoppen
vermochte als oral und intranasal verab-
reichte Triptane. Psilocybin und LSD wa-
ren in der Prophylaxe zudem wirksamer
als Verapamil, Prednison und Methyser-
gid.”® Allerdings stammen diese Daten aus
Befragungen und nicht aus Placebo-kon-
trollierten Studien.

BASLER STUDIE

BEI CLUSTERPATIENTEN

Weiter berichtete Prof. Liechti Gber eine
erste, aktuell in Basel laufende Place-
bo-kontrollierte LSD-Studie. In der Cross-
over-Studie werden Patienten mit episo-
dischen oder chronischen Clusterkopf-
schmerzen (n = 30, davon mind. 20 mit
chronischen Kopfschmerzen) mit einer
psychoaktiv wirksamen Dosis von 0,1 mg
LSD behandelt (einmal pro Woche Uber
drei Wochen). Die Patientinnen und Pati-
enten kdnnen als Akuttherapie Sauerstoff
bekommen. Allfallige Prophylaktika und
- sofern moglich - auch Triptane werden
in der Regel vor der Gabe von LSD bzw.
Placebo fur flr wenige Tage pausiert, um
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die LSD-Wirkung nicht aufzuheben. Der
primdre Endpunkt ist die Attackenhaufig-
keit und -intensitat. ,,Der Outcome wird
Uber ein Kopfschmerztagebuch gemes-
sen. Betonen mdchte ich zudem, dass wir
auch die bei Schmerzpatienten gehauft
auftretende Angst und Depression erfas-
sen”, erlauterte der Redner. Grund dafir
sei, dass in parallel laufenden Studien LSD
zur Behandlung von Angst und Depressi-
on getestet wird und fir Psilocybin bereits
eine Wirksamkeit gezeigt werden konnte.

Bericht: Dr. Therese Schwender
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Quelle: Dreilandertagung Kopfschmerz,
27.und 28. Februar 2020, Wien

SCHON GEHORT?

Auf www.pains.at finden Sie den Pod-
cast zu den Highlights der Dreilander-
tagung Kopfschmerz zum Nachhéren!
Die Prasidentinnen und Prasidenten
der Kopfschmerz-Fachgesellschaften,
Assoc. Prof. Priv.-Doz. Dr. Gregor Bross-
ner (AT), Priv.-Doz. Dr. Stefanie For-
derreuther (DE), Priv.-Doz. Dr. Andreas
Gantenbein (CH) und Assoc. Prof. Priv.-
Doz. Dr. Karin Zebenholzer (Kongress-
prasidentin) sprechen Uber die Schwer-
punkte der Tagung und ihre personli-
chen Diskussionsfavoriten.
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Migrane-Attacke:
Triptane sind wirksam und sicher

Der Stellenwert von Triptanen in der Behandlung von Migrdneattacken und Clusterkopfschmerz ist unbestritten -
auch im Vergleich mit den neuen Substanzen Gepante und Ditane. In der Kombination mit monoklonalen Antikérpern
scheinen sie ebenfalls sicher zu sein. Beides zeigen erste Metaanalysen bzw. prélimindre Daten.

riptane sind seit 30 Jahren Gold-
standard in der Behandlung von
akuten Migraneattacken. Trotzdem
werden sie nach wie vor zurtickhaltend ein-
gesetzt. ,Das Vorliegen einer Kontraindi-
. kation wie einer kar-
diovaskuldren Vor-
erkrankung kénnte
eine Erklarung fur
den seltenen Einsatz
von Triptanen sein®,
so Prof. Priv.-Doz.
Dr. Gregor Bross-
ner, Leiter der Kopf-
schmerzambulanz
der Neurologischen
Universitatsklinik
Innsbruck. Allerdings findet sich laut Bréss-
ner in Studien und Registern kein eindeuti-
ger Beweis einer kardiovaskuldren Risiko-
erhdéhung.! , Triptane scheinen sehr sicher
und die Furcht vor kardiovaskuldren Events
Uberzogen zu sein.”

Prof. Priv.-Doz. Dr.
Gregor Brossner

Als grundsatzliche Faustregel fir den Ein-
satz gilt: ,Wird ein Triptan zum ersten Mal
eingesetzt, sollten zumindest drei Migra-
neattacken damit behandelt werden®, gibt
Brodssner mit auf den Weg. ,,Bei Ubelkeit
und Erbrechen oder wenn die Attacke
sehr rasch voranschreitet, ist eine subku-
tane, sublinguale oder nasale Applikation
einer oralen Formulierung vorzuziehen.*
Flr Zolmitriptan nasal konnte bereits zehn
Minuten nach der Anwendung eine Ver-
besserung gezeigt werden?. Flr den Fall,
dass der Patient auf die initiale Gabe zwar
anspricht, der Schmerz jedoch wieder-
kehrt, empfiehlt sich ein Umstieg auf ein
Triptan mit [dangerer Halbwertszeit oder
die Kombination mit einem NSAR.

TRIPTANE UND NEUE WIRKSTOFFE

Alle bislang verfigbaren Daten zur Kom-
bination von Triptanen mit monoklonalen
Antikdrpern zur Migraneprophylaxe zeigen
eine gute Vertraglichkeit und Wirksam-
keit sowie eine signifikante Abnahme an

migranespezifischen Medikationstagen+>.
Sicherheitsanalysen stehen zwar noch aus,
jedoch wurden noch keine entsprechenden
Signale festgestellt. Brossner: ,,Wenn Sie zu
einem Attacken-Medikament einen Anti-
kdrper dazugeben, kann der Patient sein
gewohntes Triptan weiter einnehmen.”

Mit den Gepanten und den Ditanen ste-
hen zwei neue Wirkstoffgruppen fir die
Behandlung von Migraneattacken kurz
vor der Zulassung. Auf die Frage, ob sie
das Potenzial haben, Triptane abzuldsen,
meint Brossner: ,,Erste Metaanalysen® zei-
gen eine eindeutige Uberlegenheit des
Wirkungs- und Nebenwirkungsprofils von
Triptanen. Somit wird es sicherlich nicht so
schnell zu einer Ablése kommen - vor al-
lem auch deshalb, weil sie dann eingesetzt
werden sollen, wenn Triptane aufgrund
einer Kontraindikation keine Option sind.”

KLARE PATIENTENINFORMATION

Triptane sollten so
frih wie moglich
in der Attacke ge-
geben werden. ,Fir
den Erfolg einer
Therapie missen
Patienten verstehen,
wann der richtige
Zeitpunkt fur den
Therapiestart ist
und wie sie Triptane
richtig anwenden®, sagt Dr. Astrid Gendol-
la, niedergelassene Neurologin in Essen.
,Triptane sollen nicht éfter als zwei Mal in
24 Stunden, drei Tage hintereinander und
an zehn Tagen im Monat zur Behandlung

Dr. Astrid Gendolla

RehaClinic

von Migrane verwendet werden. Bei haufi-
geren Attacken ist eine zusatzliche Prophy-
laxe angezeigt.”

TRIPTANE BEI CLUSTERKOPFSCHMERZ
Triptane sind auch
beim Clusterkopf-
schmerz wirksam.
,Cluster und Migra-
ne sind zwei unter-
schiedliche Stérun-
gen, die Differen-
tialdiagnose kann
allerdings zur Her-
ausforderung wer-
den®, so Priv.-Doz.
Dr. Andreas Gantenbein, Chefarzt Neuro-
logie und Neurorehabilitation der RehaCli-
nic Bad Zurzach in der Schweiz. Allerdings
stelle sich die Frage, ob dies in solchen
Fallen nétig ist, da es auch bei den The-
rapien Uberlappungen gibt: , Triptane sind
auch bei Clusterkopfschmerzen Mittel der
Wahl in der Akuttherapie”, so Gantenbein.
,Hier setzen wir vor allem auf rasch wirksa-
me Formen, da beim Clusterkopfschmerz
aufgrund der kurzen Dauer der einzelnen
Attacken ein schneller Wirkungseintritt ge-
fordert ist.”

Priv.-Doz. Dr.
Andreas Gantenbein
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GRUNENTHAL
INFORMATIONS- SERVICE
FUR MEDIZINISCHE

[E£54%° FACHKRAFTE.
Melden Sie sich jetzt an und bleiben Sie
informiert.

Quelle: Satellitensymposium ,Migrdne und Cluster-
kopfschmerz in der Praxis®“, Dreildndertagung Kopf-
schmerz 2020, 28.2.2020 in Wien. Mit freundlicher
Unterstltzung von Griinenthal
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FREIES THEMA

Zervikogener Kopfschmerz

eben anderen Ursachen kénnen

Kopfschmerzen auch von rever-

siblen Funktionsstérungen der
oberen Halswirbelsaule (HWS) und dem
Kiefergelenk ausgeldst werden. Der kra-
niozervikale bzw. der Kopfgelenksbereich
ist eine Pradilektionsstelle flr diese rever-
siblen Funktionsstérungen. Teilweise be-
stehen zusatzlich zum Kopfschmerz eine
Schwindelsymptomatik oder/und Tinni-
tus. Auch Ubelkeit, Wiirgegefiihl und Pho-
nationsstérungen kénnen gemeinsam mit
dem zervikogen bedingten Kopfschmerz
auftreten.

AUSLOSER

Als Ursache fur reversible Funktionssto-
rungen werden oftmals eine Haltungs-
schwache und muskuldre Dysbalancen
genannt. Die typische Fehlhaltung mit
einer Hyperkyphose im zervikothorakalen
Ubergangsbereich, einer vorderen Kopf-
position sowie einer Protrusionsstellung
der Schultern fuhrt zu Fehlbelastungen
an den Gelenken, Muskel-Sehnen-An-
satzen und auch an den Bandscheiben.
Diese Fehlhaltung ist oftmals kombiniert
mit einer muskuldren Dysbalance (zum
Beispiel oberes gekreuztes Syndrom nach
Janda) - Abschwachung der tiefen Hals-
beuger und Scapulafixatoren gekreuzt mit
Verklrzung des M. pectoralis minor, M.
trapezius (pars descendens), M. levator
scapulae, Mm. scaleni sowie M. sternoclei-
domastoideus.

Diese Fehlhaltung und muskuldre Dys-
balancen treten oftmals bei sitzender Ta-
tigkeit (Blro- und Computerarbeit) auf.
Vermehrtes Arbeiten und Spielen mit dem
Handy wird in den letzten Jahren eben-
falls als Ausléser angenommen. Ebenso
kénnen Sportausibungen wie ,falsches”
Brustschwimmen, Sichern beim Klettern
ohne Prismenbrille oder auch das stun-
denlange Verweilen in der Rennradposi-
tion Ausldser sein.

DIAGNOSTIK

Die Anamnese und klinische Untersuchung
mit Beurteilung der Haltung, der globalen
und segmentalen Funktion, der muskula-
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ren Dysbalancen, das Suchen von Trigger-
punkten sowie der neurologische Status
stellen die Basis der Diagnostik dar. Je
nach erhobenem Befund wird eine weite-
re Abklarung mittels Réntgen, MRT, NLG/
EMG, Nerven-Ultraschall oder auch Labor
eingeleitet. Beim Rontgen sind die Funk-
tionsaufnahmen und die enorale Densziel-
aufnahme meist sinnvolle Ergéanzungen zu
den a.p.- und seitlichen Aufnahmen.

Beim Status sollten das Kiefergelenk und
seine Muskeln als ,,oberstes Kopfgelenk*
und Teil einer sehr komplexen, geschlos-
senen kinematischen Kette nicht verges-
sen werden.

Schwerwiegende Erkrankungen (internis-
tisch, neurologisch ...), die ebenfalls Kopf-
schmerzen ausldésen kdnnen, missen aus-
geschlossen werden.

BEHANDLUNG

Je nach Untersuchungsergebnis kommen
unterschiedliche Behandlungen zum Ein-
satz. Manuelle Techniken wie Mobilisation,
Manipulation und Weichteiltechniken sind
ebenso Bestandteil der Behandlung wie
auch Infiltrationen, Akupunktur, Tapen
und andere konservative Therapieformen.
Eine Haltungskorrektur und ein Ausgleich
der muskularen Dysbalancen ist wesentlich
flr einen langfristigen Therapieerfolg. Die
Lrichtige” Ergonomie am Arbeitsplatz (Ar-
beitsplatzgestaltung) und bei der Sport-
austbung stellt ebenfalls einen wichtigen
Ansatz im Rahmen der Therapie dar.

Die interdisziplindre Zusammenarbeit mit
unterschiedlichen Fachrichtungen und
anderen Berufsgruppen (vor allem mit

Physio- und Ergotherapeuten) stellt eine
SchlUsselrolle dar. Ebenso ist die regelma-
Bige Durchfiihrung des erlernten Heim-
Ubungsprogramms und die Umsetzung
der Empfehlungen im Alltag entschei-
dend. Die Hilfe zur Selbsthilfe stellt einen
wichtigen Bestandteil der Behandlung -
vor allem hinsichtlich der Verhinderung
einer Chronifizierung - dar.

FALLBEISPIEL

Eine 43-jahrige Frau mit occipitalen Kopf-
schmerzen berichtet zusatzlich Gber Druck
hinter dem Auge und leichte Ubelkeit
(,,flaues Gefihl®). In der Sozialanamnese
werden eine Birotatigkeit und Rennrad-
fahren angegeben. Es ist keine Rheuma-
oder Karzinom-Anamnese sowie kein re-
zentes Trauma bekannt.

Im Status zeigt sich eine Streckfehlhaltung
der HWS, eine vordere Kopfposition, ein
Druckschmerz der occipitalen Muskelur-
springe der Halsstrecker (Hackettpunk-
te A-C), eine Blockierung CO/1 sowie die
oben angefliihrte muskuladre Dysbalance
(oberes gekreuztes Syndrom nach Janda).
Die Behandlung beinhaltet Weichteiltech-
niken, die Manipulation von CO/1, Infiltra-
tion der Hackettpunkte, die Verordnung
einer Physiotherapie mit dem Ansatz
Haltungskorrektur, Ausgleich der musku-
laren Dysbalancen, Triggerpunktbehand-
lung und Erlernen eines Heimibungs-
programms. Weiters erhalt die Patientin
Empfehlungen hinsichtlich Ergonomie im
Alltag, Beruf und Sport.

FAZIT

Denken Sie bei Kopfschmerzen auch an

bzw. daran:

» die obere HWS und das Kiefergelenk;

» muskuldre Dysbalancen mit Fehlhal-
tung;

» dass nur eine manuelle Untersuchung
funktionelle Stérungen erkennen kann;

» wie wichtig eine gute Zusammenarbeit
mit Physio- und Ergotherapeuten so-
wie Osteopathen ist;

» die Selbsthilfe fir den Patienten, um
Abhéangigkeiten vom Arzt und/oder
Therapeuten zu vermeiden.



BERICHTE UND

eit vielen Wochen sind Gesund-

heitseinrichtungen und Behand-

lerinnen und Behandler im Ange-
sicht der Corona-Pandemie im Krisen-
modus. Welche besonderen Herausfor-
derungen die Betreuung von Menschen
mit chronischen Schmerzen in der Pande-
mie-Situation mit sich bringt und welche
Vorgangsweisen empfohlen werden kén-
nen, diskutierte eine Expertenrunde auf
Einladung von Schmerznachrichten und
www.pains.at, wo die gesamte einstlndi-
ge Diskussion auch als Podcast zu finden
ist. Hier einige ausgewahlte Aspekte.

KONTINUITAT BEI DER MEDIKAMEN-
TOSEN THERAPIE SICHERSTELLEN
Unsicherheiten gab und gibt es zum Teil
bezlglich bestimmter in der Schmerzthe-
rapie wesentlicher Substanzen. So zirku-
lierten Informationen, wonach lbuprofen
oder andere NSAR das SARS-CoV-2-Infek-
tionsrisiko erhdhen oder eine Erkrankung
verstarken kénnten. ,,Es gibt keine validen
Daten, die eine solche Vermutung stit-
zen wirden®, betonte Univ.-Prof. Dr. Ru-
dolf Likar (Klagenfurt), Vorstandsmitglied
von Osterreichischer Schmerzgesellschaft
(OSG), Osterreichischer Gesellschaft fir
Andsthesiologie, Reanimation und Inten-
sivmedizin (OGARI) und Prasident der Os-
terreichischen Palliativgesellschaft (OPG).

,Diskussionen gab es auch tber Opioid-
Analgetika. Gewisse Opioide beeinflussen
tatsdchlich das Immunsystem starker als
andere. Ob sich das allerdings negativ im
Hinblick auf COVID-19 auswirkt, ist vollig
unklar®, erklarte Prof. Likar. ,,Gerade bei
Opioiden ist eine Kontinuitat der Behand-
lung wesentlich. Wenn nétig, missen wir
Patientinnen und Patienten, die wir langer
nicht gesehen haben, aktiv kontaktieren
und sie dahingehend beraten.” Neben
anderen Faktoren gelte es zu bedenken,
dass gerade unbehandelte Schmerzen das
Immunsystem schwachen und damit ein
Risiko darstellen - nicht die Therapie.

Behandlerinnen und Behandler seien etwa
auch gefordert, in Bezug auf eine laufen-
de Kortikosteroid-Therapie beruhigend
zu wirken, sagte OSG-Vorstandsmitglied
Prof. Dr. Michael Ausserwinkler (Villach).
,Eine gut eingestellte Kortisontherapie
zum Beispiel bei Patienten mit Polymyal-
gia rheumatica zu unterbrechen, ware ein

INTERVIEWS

Shutterstock

Versorgung chronischer
Schmerzpatienten in
der COVID-19-Krise

In Zeiten der SARS-CoV-2-Pandemie stellen sich viele Fragen beziiglich der
Versorgung von Menschen mit chronischen Erkrankungen - zum Beispiel
chronischen Schmerzpatientinnen und -patienten. Eine Expertenrunde dis-
kutierte einige wichtige Aspekte - etwa die Bedeutung einer Kontinuitét in

der Schmerztherapie in Krisenzeiten.

Fehler. Das kann Komplikationen bis hin
zu einem sekunddren Morbus Addison zur
Folge haben.” Vorsicht sei hingegen im
Moment bei einer Neueinleitung der The-
rapie geboten, hier kdnne die Immunsup-
pression relevant werden. Ahnliches gilt
flr die immunmodulierenden Biologika.

PROBLEMFAKTOR UNTERVERSORGUNG
Dass Patientinnen und Patienten mit chro-
nischen Schmerzen - insbesondere in der
Phase der Ausgangsbeschrankungen - ih-
ren Arzt oder ihre Arztin weniger oder gar
nicht aufgesucht haben, beobachteten alle
drei Diskutanten. ,,Ein mdglicher Indikator
ist der vermehrte Absatz von OTC-An-
algetika, den die Apothekerkammer beob-
achtet hat*, merkte OA Dr. Waltraud Stro-
mer (Horn), Vizeprasidentin der OSG und
Vorsitzende der Sektion Schmerz in der
OGARI, an. ,,Das ist nicht nur unter dem
Aspekt mdglicher Fehlbehandlungen pro-
blematisch. Wir missen auch bedenken,
dass Isolation auch schmerzverstarkend
wirken kann*, so die Expertin.

Besonders betroffen waren in dieser Hin-
sicht nach Beobachtung der Experten al-

tere Menschen, die schon aus Angst vor
einer Infektion Ordinationen oder Gesund-
heitseinrichtungen mieden. ,,Aber auch
Menschen mit einer anderen Mutterspra-
che als Deutsch haben oft nicht alle Bot-
schaften differenziert verstanden und wa-
ren verunsichert. Wir missen jetzt bemuht
sein, die Menschen aus ihrer Angst heraus-
zuholen und zurtick in die Behandlung zu
bringen®, so Prof. Ausserwinkler.

TELEMEDIZIN UND ,,HOCHFAHREN“

DES NORMALBETRIEBS

»Tatsache ist, dass wir auch wahrend des
Hohepunkts der Krise immer um eine best-
mogliche Versorgung von allen Schmerz-
patientinnen und -patienten bemiht wa-
ren“, betonte Prof. Likar. ,,Das hat viel Fle-
xibilitdt und Einsatz erfordert.“ Eine groBe
Bedeutung fur die Betreuungskontinuitat
haben Patientenkonsultationen per Tele-
fon oder Online-Tools gewonnen, betonte
OA Stromer. ,,Insbesondere eine Therapie-
fortsetzung oder -adaptierung bei grund-
satzlich stabilen Patienten ist auf diesem
Weg gut mdglich. Neueinstellungen oder
Therapieanpassungen bei instabilen Pa-
tienten erfordern aber doch Vor-Ort-Ter-
mine, unter Einhaltung aller Hygiene- und
VorsichtsmaBnahmen.” Das bedeute auch
eine besondere Sorgfalt in Bezug auf das
Termin- und Wartezimmermanagement.

Im Zuge des vielzitierten ,Hochfahrens*
des Gesundheitssystems missten nun zu-
letzt aufgeschobene invasive schmerzme-
dizinische Interventionen und notwendige
chirurgische Eingriffe nachgeholt werden,
betonte Prof. Likar. ,Hier wird es nétig
sein, Arbeits- und OP-Zeiten zu verlan-
gern und ausreichend Personalressourcen
einzusetzen, um maoglichst rasch vielen
Betroffenen helfen zu kénnen.”
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Rheumatologie

in Zeiten

von COVID-19

INTERVIEWS

9

\=

Die European League Against Rheumatism (EULAR) arbeitet an Strategien und koordiniert auf europdischer Ebene
Bemiihungen, um die Versorgung von Patienten mit rheumatischen und muskuloskelettalen Erkrankungen (RMDs)
wéhrend der SARS-CoV-2-Krise sicherzustellen.

m 27. Marz gab die EULAR die

Schaffung einer eigenen Daten-

bank bekannt, in der COVID-
19-Falle bei erwachsenen und padiatri-
schen rheumatologischen Patientinnen
und Patienten erfasst und deren Verldufe
dokumentiert werden sollen. In Zusam-
menarbeit mit der COVID-19 Global Rheu-
matology Alliance will die EULAR damit
umfassende und regelmaBig aktualisierte
Informationen, etwa Uber die Zahl der
aufgetretenen Infektionen in den beteilig-
ten Landern oder Infektionshaufigkeiten
unter unterschiedlichen Therapien ver-
flgbar machen.

,Es ist dringend né-
tig, die Verlaufe von
COVID-19-Infektio-
nen bei Patienten,
die Steroide, syn-
thetische oder bio-
logische krankheits-
modifizierende The-
rapien oder NSAR
erhalten, zu beob-
achten. Das hilft uns,
Behandlerinnen und Behandler in der Be-
treuung ihrer Patienten mit Erkrankungen
aus dem rheumatischen Formenkreis zu

Prof. Dr.
Pedro Machado
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unterstitzen®, begriindet Prof. Dr. Pedro
Machado, University College London und
Vorsitzender des Committee of Epidemio-
logy and Health Services Research der EU-
LAR, die Schaffung dieses Registers.

Die EULAR ruft europaische Rheumatolo-
ginnen und Rheumatologen dazu auf, alle
COVID-19-Infektionen ihrer Patientinnen
und Patienten, unabhangig vom Schwere-
grad der Infektion - inklusive asymptoma-
tischer Patienten, die durch ein Screening
identifiziert wurden - in diese Datenbank
einzupflegen. Die Datenspeicherung und
-verarbeitung erfolgt anonymisiert. Um
die Gesamtzahlen der COVID-19-Infektio-
nen nicht zu verfalschen, ruft die EULAR
dazu auf, Infektionsdaten von rheumato-
logischen Patienten ausschlieBlich im EU-
LAR-Register zu melden. Sollte eine er-
krankte Person bereits in einer nationalen
COVID-19-Datenbank gemeldet sein, soll
sie oder er nicht mehr in das EULAR-Re-
gister aufgenommen werden, um Doppel-
meldungen zu vermeiden.

EULAR COVID-19-Datenbank:
www.redcap.rss.mhs.man.ac.uk/
surve ys/?s=NEXNJFWX38

FRAGE DER RISIKOERHOHUNG

DURCH IMMUNSUPPRESSION

Anfang April wurden zwei ,Letters” in
den Annals of Rheumatic Diseases, dem
Journal der EULAR, publiziert, mit ersten
Erkenntnissen bezlglich COVID-19-Infek-
tionen von Patientinnen und Patienten
mit RMDs in Italien. Einerseits sollte der
Frage, ob RMD-Patienten unter Immun-
suppression einem erhdhten Risiko aus-
gesetzt sind, nachgegangen werden, und
andererseits wurde der klinische Verlauf
der COVID-19-Infektion bei einer Serie von
Patienten mit chronischer Arthritis mit im-
munsuppressiver Therapie beschrieben.

Die Lombardei ist die Region Norditaliens,
die von COVID-19 am starksten betroffen
ist. Zum Zeitpunkt der Veroffentlichung
der Letters betrug die Zahl der bestatig-
ten COVID-19-Infektionen rund 33.000,
wovon 1.250 Patientinnen und Patienten
einer intensivmedizinischen Behandlung
bedurften. Bereits zu Beginn der Pande-
mie wurde eine Befragung unter Patien-
ten mit chronischer Arthritis, die entwe-
der synthetische oder biologische krank-
heitsmodifizierende Therapien (DMARDSs)
erhalten, gestartet und in weiterer Folge
beobachtet.

Shutterstock



Prof. Annamaria
lagnocco, Presi-
dent-elect der EU-
LAR, fasst in ihrem
Statement die we-
sentlichsten As-
pekte zusammen:
,Aufgrund des
AusmaBes der CO-
VID-19-Ausbreitung
in Italien begriBt die
EULAR die daraus gewonnenen Erkennt-
nisse. Allerdings lassen sich daraus keiner-
lei RUckschlisse auf die Inzidenz von CO-
VID-19-Infektionsraten bei Patienten mit
rheumatischen Erkrankungen ableiten,
noch geben sie Auskunft Gber den Verlauf
und die Ergebnisse bei immunsupprimier-
ten Patienten.” Sie fordert daher fir diese
Patientinnen und Patienten héchste Vigi-
lanz und engmaschige Kontrollen, auch
beziiglich sekundarer bakterieller Infek-
tionen. ,,Unsere vorldufigen Erfahrungen
zeigen, dass Patienten mit chronischer
Arthritis, die mit biologischen und syn-
thetischen DMARDS behandelt werden,
im Vergleich zur Gesamtbevdlkerung kein
erhdhtes Risiko fir COVID-19-assoziierte
respiratorische, lebensbedrohende Kom-
plikationen aufweisen”, berichtet Prof.
lagnocco.

Prof. Annamaria
lagnocco

COVID-19 UND HYDROXYCHLOROQUIN
Experimentell werden in der Behandlung
von COVID-19 auch Chloroquin und Hy-
droxychloroquin (HCQ) eingesetzt. Es
wird mittlerweile in mehreren klinischen
Studien auf seine Wirksamkeit getes-
tet, wobei erste Resultate enttduschend
ausfielen. Nichtsdestotrotz hat die Hoff-
nung auf ein Medikament zur Behand-
lung schwerer Verlaufsformen von CO-
VID-19-Infektionen zu einem Run auf die
Substanz geflhrt - selbst Gesunde haben
sich damit bevorratet, was zu einer Ver-
knappung des Angebots fihrte.

HCQ gehort aber auch zur Basismedikation
verschiedener rheumatischer Erkrankun-
gen - und damit zur Versorgung von Mil-
lionen von Patientinnen und Patienten in
Europa. CQ beziehungsweise seine Weiter-
entwicklung HCQ hemmen unter anderem
Entzindungen. In dieser Funktion haben
sie sich speziell bei der Therapie von rheu-
matoider Arthritis, juveniler idiopathischer
Arthritis sowie beim systemischen Lupus

eular

WELCOME TO THE
E-CONGRESS 2020

INFO

Aufgrund der COVID-19-Pandemie
musste auch der EULAR-Kongress,
der im Juni 2020 in Frankfurt am Main
(D) hatte stattfinden sollen, abgesagt
werden. Stattdessen bietet die EULAR
einen E-Congress im Internet an, der
wie geplant am 3. Juni beginnen wird
und dessen Sessions on demand flr
mehrere Monate zur Verfligung stehen
werden.

Information und Anmeldung zum
EULAR E-Congress 2020 unter:
www.congress.eular.org

erythematodes seit vielen Jahren bewahrt.
Die Europaische Arzneimittel-Agentur
(EMA) und die Europaische Kommission
haben nun Guidelines gegen die Verknap-
pung von Medikamenten durch COVID-19
verdffentlicht. So warnt die EMA vor dem
Off-Label-Einsatz von HCQ. Die Substanz
solle momentan nur bei den zugelassenen
Indikationen wie etwa Malaria und be-
stimmten Formen von rheumatischen Er-
krankungen zum Einsatz kommen. Ebenso
sei eine Verwendung bei COVID-19 nur im
Rahmen von klinischen Studien sowie Pro-
grammen fir den notfallmaBigen Einsatz
gestattet. Die EULAR begrtBt die Initiati-
ve. Dadurch sei die Versorgung von Rheu-
mapatienten, die auf HCQ angewiesen
sind, vorerst sichergestellt.

,Wir begriB3en ausdrlcklich die Aktivita-
ten, HCQ auf seine Wirksamkeit bei der
Bekampfung von COVID-19 zu testen”,
betont Prof. lain B. Mclnnes, Direktor des
Institute of Infection, Immunity and In-
flammation an der Universitat Glasgow,
Schottland, und Prasident des bevor-
stehenden EULAR-Kongresses, in einer

eular

Aussendung der
Gesellschaft. ,Wir
sind uns der ethisch
schwierigen Abwa-
gung der kontinuier-
lichen Versorgung
von chronisch Kran-
ken und des mog-
lichen Nutzens von
HCQ in der akuten
Pandemie bewusst.”
Doch zum Schutz der Patientinnen und
Patienten mit entzindlich-rheumatischen
Erkrankungen, fir die keine alternativen
Therapieoptionen bestehen, sei es ent-
scheidend, die weitere Versorgung mit
HCQ zu garantieren, sagt er. Dies gelte
gerade auch fir schwangere Patientinnen
mit systemischem Lupus erythematodes.
»Hier wissen wir sicher, dass HCQ keine
Schaden am Ungeborenen verursacht.”
Die verschiedenen Aspekte sind auch in
einer aktuell erschienenen Publikation zu-
sammengefasst.?

Prof. lain B. McInnes

,Rheumatologen mussen sich als An-
walte ihrer Patienten starkmachen®, so
Prof. McInnes. ,Falls hochwertige klini-
sche Studien die Wirksamkeit von HCQ
bei COVID-19 belegen sollten, werden wir
selbstverstandlich die schwierigen Ent-
scheidungen rund um eine faire Verteilung
des Wirkstoffs unter den Betroffenen res-
pektieren.” In dieselbe Kerbe schlagt auch
EULAR-Past-President Prof. Johannes W.
Bijlsma, University Medical Center Utrecht
(NL): ,Wie alle anderen Arzte auch hoffen
wir, dass gut designte Studien uns zu ef-
fektiven Medikamenten fihren, mit denen
wir die COVID-19-Pandemie kontrollieren
kénnen. Derzeit gibt es fir HCQ jedoch kei-
ne Evidenz aus kontrollierten Studien, dass
es bei COVID-19 wirksam sein kénnte. Es
muss daher Sorge getragen werden, dass
die Versorgung mit HCQ fir Indikationen,
in denen der Nutzen dieses Medikaments
nachgewiesen ist, sichergestellt wird.”
Bericht: Mag. Harald Leitner

Referenzen:

1. https://www.ema.europa.eu/en/human-regula-
tory/overview/public-health-threats/coronavi-
rus-disease-covid-19#impact-on-medicine-availa-
bility-and-shortages-section

2. Graef ER et al. Festina lente: Hydroxychloroquine,
COVID-19 and the role of the rheumatologist
Annals of the Rheumatic Diseases. Published on-
line first: 15 April 2020. doi: 10.1136/annrheum-
dis-2020-217480
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Spitzenforschung
als Teil der Firmen-DNA

Gilead ist ein biopharmazeutisches Unternehmen, das seit 1987 innovative Arzneimittel entwickelt.
Wir haben malgeblich zu einem entscheidenden Wandel bei vielen Erkrankungen beigetragen. Auch in
unserem neuesten Therapiegebiet, der Behandlung von chronisch entziindlichen Erkrankungen, wollen
wir MaBstabe setzen. Wie uns das bei Virologie, Himatologie und Onkologie bereits gelungen ist.

Bei der Entwicklung bahnbrechender Therapien gegen einige der gefahrlichsten Krankheiten, die
Menschen bedrohen. Diesem Kampf haben wir uns bei Gilead verschrieben.

Unsere therapeutischen Schwerpunkte.

b_1 Virologie

Hepatitis C galt bis zum Jahr 2014 als eine schwer behandelbare Krankheit. Mit der
Entwicklung einer neuen Generation antiviraler Medikamente haben wir ihr den
Schrecken genommen. Heute ist sie in den meisten Féllen in wenigen Wochen heilbar.
Auch im Kampf gegen die Immunerkrankung HIV haben wir wesentliche Therapie-
standards gesetzt. Bedeutete vor 35 Jahren die HIV-Diagnose ein klares Todesurteil,
leben Menschen mit HIV bei addquater Therapie heute ein Leben mit relativ hoher
Qualitat und mit einer Lebenserwartung, die praktisch jener der gesunden Normal-
bevolkerung entspricht. Unser eigentliches Ziel haben wir noch nicht erreicht:

HIV zu heilen, Aber wir arbeiten daran.

02 Hamatologie und Onkologie
Neue Wege entwickeln. Um Krebs zu
besiegen. CAR-T ist kein konventionelles
Medikament, sondern ein ,Arzneimittel
fur neuartige Therapien“. Gen-, Zell- und
Immuntherapie in einem: Patienten wird
Blut abgenommen, um es aufwandig
gentechnisch zu verdndern. Der Patient
bekommt anschliefend seine neu pro-
grammierten T-Zellen zurlick. Diese sind
nun in der Lage, Krebszellen zu erkennen
und zu bekdampfen. CAR-T wirkt wie ein
Turbo flir das Immunsystem. Die re-
programmierten Zellen der Patienten
selbst werden zum Medikament.

Um ihnen zu geben, was bisher vielleicht

fehlte - neue Hoffnung auf ein Uberleben.

Schritt fiir Schritt
auf gemeinsamen
Wegen.

Griindung 7 N
I s :l {

—_—

Griindung von
Gilead Osterreich

Zulassung von Sovaldi®,
dem erstenn
Polymera

Hepatitis-C-Genotypen

03 Inflammation
Wir suchen nach Optionen fiir
Patienten mit chronisch entztindlichen
Erkrankungen, die bisher nicht in
befriedigendem Male von medizini-
schem Fortschritt profitieren konnten.
In den nachsten zehn Jahren werden
wir unsere Ressourcen, Erfahrung und
Infrastruktur biindeln, um auf die Be-
handlung von rheumatoider Arthritis
und anderer chronisch entziindlicher
Erkrankungen zu fokussieren.
Das Wissen, dass unsere Arbeit mit
dem Wohlergehen der Menschen auf
der ganzen Welt verbunden ist, gibt uns
die Entschlossenheit, die wir brauchen,
um erfolgreich zu sein.

g von Genvoya®,
er HIV-Therapie

serten

ZLulassu
Gilea
mit der verb

Tenofovir Prodrug TAF

0
S
)—

Zulassung von Truvada fiir
PrEP n Epclusa® dem
pischen
Eintablet ime zur
Behandlung der Hepatitis C;
Ubernahme von Kite Pharma

stidischen
nhibitor fiir alle

g von Vemlidy” - die
erte Tenofovir Prodrug

TAF ist nun auch fiir die Behand-
lung von Hepatitis B verfiigbar

. Partnerschaft schafft mehr.
. Das wissen wir.

Wir glauben fest daran, dass mit Hilfe von
i Kooperationen und stabilen Partnerschaf-
¢ ten die Zukunft von Betroffenen schneller
¢ und umfassender verbessert werden kann.
: Gemeinsame |nitiativen in den Bereichen
! Forschung, Pravention und Aufklarung

: waren und sind daher Eckpfeiler in unseren
: Aktivitaten. Deshalb kooperieren wir eng

: mit Wissenschaftern aus der ganzen Welt.
: Die Vielfalt an unterschiedlichen Heran-
gehensweisen zu niitzen, ist ein Schliissel

: unseres Erfolgs.

© Mit Blick auf die aktuellsten Entwicklungen:
i Gegen wiederkehrende virale Infektions-

i krankheiten - wie Ebola, SARS, MERS

i oder SARS-CoV-2, das die Welt derzeit

: massiv beschaftigt - arbeiten wir mit

! Forschern weltweit zusammen, um bei der

¢ Entwicklung von Ldsungen unseren Beitrag
¢ zuleisten.

() GILEAD

Creating Possible

Zulassung
der CAR-T-
Zelltherapie
Yescarta®

Zulassung von Biktarvy®,  Gilead und Galapagos
einem kleinen HIV-
Eintablettenr

mit flexibler tag
Anwendung

Zusammenarbeitim

um weitere 10 lahre

verlangern ihre erfolgreiche

Fachkurzinformation siehe Seite 50-51

AT-IMNF-2020-03-0015, Erstellt: April 2020




RA BRAUCHT INNOVATI.N

| Eai =
Gilead half, HIV und Hep C aufzuhalten. 1T

Galapagos ist erfahren im Entwickel Mer-lzosuﬁgen

Gemeinsam fokussnererﬁﬂr nun auf die rheumatmde Arthritis.

() GILEAD | Galapagos

Mehr Informationen unter RAneedsinnovation.com.

Together, it’s possible.

AT-INF-2020-03-0010, Erstellt: April 2020



RHEUMATAG TIROL 2020

Hyperurikamie und KHK:
Diskussion um Kausalitat

Seit rund 50 Jahren wird schon dariiber spekuliert, dass zu viel Harnsdure im Blut die Entwicklung von Herzerkran-
kungen negativ beeinflusst. Eine Mendel-Randomisierung verneint jegliche Kausalitat, und doch signalisiert Hyper-
urikdmie eine schlechte Prognose bei gewissen Herzerkrankungen. Dies diskutierten Expertinnen und Experten beim
Rheumatag Tirol am 19. Februar 2020 in Innsbruck

niv.-Prof. Dr. Manfred Herold ist

Leiter des Rheumalabors an der

Universitatsklinik Innsbruck. Jahr-
lich organisiert Prof. Herold den Rheuma-
tag Tirol und legt dabei auch auf Themen
wert, die in klassischen Kongressen nicht
so prasent, wohl aber wichtig sind.

,Schon seit Gber 50
Jahren wird speku-
liert, dass es einen
Zusammenhang von
Hochdruck und er-
héhter Harnsaure
gibt, ebenso wie den
Zusammenhang mit
Herzinfarkt, Schlag-
anfall, Herzinsuffi-
zienz und mehr. Das
alles wird nach wie
vor sehr kontrovers
diskutiert”, entflhr-
te Prof. Max Pichler
die anwesenden
Arztinnen und Arzte
zu einem Streifzug
in das Thema, dem
er die Suche nach
der Hyperurikamie
in kardiovaskula-
ren Guidelines voranstellte. Diese endet
recht erntchternd. In der Pravention bei
Frauen' wird Harnsaure genauso wenig
erwahnt wie in der kardiovaskularen Pra-
vention? und auch in den ,,ESC Guidelines
on Prevention of CV Disease”® ist Harn-
saure kein Thema. In den ,,ESC Guidelines
Heart Failure 2016““ steht nur ein Satz
dazu: Patienten mit Herzinsuffizienz und
Gicht haben einen unglnstigeren Ver-
lauf, in den ,,ESC Guidelines Hypertension
2018“> wurde darauf hingewiesen, Harn-
saure im Standardlabor zu messen, weil
sie eine mogliche Assoziation mit Hyper-
tonie haben kann, doch lediglich in den
japanischen Hochdruck-Guidelines wird

Univ.-Prof. Dr.
Manfred Herold

Prim. Univ.-Prof.
Dr. Max Pichler
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die Senkung der Harnsaure empfohlen.
Prof. Pichler restimierte: ,Das zeigt schon,
dass wir uns offensichtlich ein bisschen
drtcken - auch wir Kardiologen -, weil wir
offensichtlich nicht wissen, was wir damit
anfangen sollen.”

Bekannt ist, dass Hyperurikamie in der Re-
gel fir eine Gichterkrankung verantwort-
lich ist. Und bekannt ist auch, dass Harn-
sdaure ein Endprodukt des EiweiBbaustoffe
verarbeitenden Purin-Stoffwechsels ist.
Purine entstehen beim Aufbau der Zell-
kerne, und das Problem mit Ubergewicht
ergibt sich aus der logischen Konsequenz:
je mehr Zellen, desto mehr Purine. ,,Wir ha-
ben frher gesagt: Wer eine hohe Harnsau-
re hat, ist selber schuld. Weil er zu dick ist*,
so Prof. Pichler zu einer nicht unwesent-
lichen Purin-Quelle. Selbst wenn sich der
von Prof. Pichler beschriebene Zugang ge-
andert hat, bleibt der Zusammenhang mit
der Erndhrung bestehen. Fleisch, Meeres-
fische oder Innereien wie Bries, Herz, Leber
und Nieren sowie Hulsenfrlchte sind reich
an Purin. Prof. Pichler: ,Auch fruktosehal-
tige Getranke verursachen erhdhte Harn-
saure, und auch das Bier. Doch ein Grof3teil
der Purine wird endogen hergestellt, und
in den letzten 10 bis 15 Jahren hat man he-
rausgefunden, dass genetische Polymor-
phismen eine sehr groBe Rolle spielen.”

Ausgeschieden wird die Harnsaure zu 20
Prozent Uber den Magen-Darm-Trakt und
zu 80 Prozent Uber die Niere, die auch den
,Schauplatz” fir den Zusammenhang zwi-
schen Alkohol und Harnsaure darstellt. Al-
kohol vermindert die Féhigkeit der Niere,
Harnsdure auszuscheiden, und Bier macht
sich dabei besonders bemerkbar, da es
neben dem Alkohol auch Purine enthalt.

,Interessant ist der Anstieg der Harnsaure.
In den USA wurden um 1920 ca. 3,5 Mil-
ligramm pro Deziliter gemessen. 1975 lag

der Wert bei 6 bis 6,5. Hyperurikamie wird
von den Rheumatologen - die kdnnen sich
ja auch nicht immer einigen - als ein Wert
bei 6,8 bis 7 Milligramm pro Deziliter de-
finiert”, so Prof. Pichler. Zwischen 10 bis
15 Prozent der Bevélkerung haben eine
erhdhte Harnsdure, mit dem Alter nimmt
das zu: ,Und da kommen auch all die Er-
krankungen aus dem kardiovaskularen
Bereich. Hochdruck, Zuckerkrankheit oder
metabolisches Syndrom sind haufig verge-
sellschaftet mit einer erhéhten Harnsaure.”
Die Gretchenfrage war und bleibt, ob er-
héhte Harnsaurespiegel nur Marker far ein
erhdhtes kardiovaskulares Risiko sind oder
ob ein kausaler Zusammenhang besteht.

HETEROGENE STUDIENLAGE

Mehrere epidemiologische Untersuchun-
gen hatten gezeigt, dass kardiovaskulare
Komplikationen mit der H6he der Harn-
saure steigen. ,,Dann hat es vor einigen
Jahren eine Metaanalyse all dieser Daten
gegeben, die gesagt hat, dass erhdhte
Harnsdure in einem leichten Anstieg des
KHK-Risikos in der allgemeinen Bevdlke-
rung resultiert. Im Prinzip waren alle daftr:
Je hoher die Harnsaure, desto unglnstiger
ist es fir den Verlauf eines Patienten, die
Ereignisrate und Ahnliches®, hielt Prof.
Pichler fest, wies aber darauf hin, dass die
Studien sehr heterogen sind, manchmal
nur die Harnsdure betrachteten, manch-
mal nur Patienten mit Gicht und zudem
unterschiedliche Grenzwerte des Harnsdau-
respiegels angenommen worden waren.

Vom Konzept her hatten sich dennoch
einige Erkldrungen ergeben, warum Harn-
saure den unglnstigen Verlauf von KHK
beeinflusst. ,,Aus kardiologischer Sicht
interessant ist, dass in den letzten Jahren
immer mehr Arbeiten aufgezeigt haben,
dass Patienten mit Gicht ein erhdhtes Ri-
siko flr ein Vorhofflimmern haben, und es
gab Versuche, die Harnsaure zu senken



und zu schauen, ob sich die Haufigkeit von Vorhofflimmern
verringert”, machte Prof. Pichler auf die verschiedenen Me-
chanismen der Hyperurikdmie - wie Entziindungen oder
Bindegewebsveranderungen - aufmerksam: ,Das fUhrt zu
strukturellen Veranderungen im Vorhof, aber auch zu Ver-
anderungen des Kalziumspiegels, was letztendlich vielleicht
in einer hdheren Rate von Vorhofflimmern resultieren kann.”

2016 kam dann der alles relativierende Rickschlag. Eine
internationale Forschergruppe® hatte die Mendel-Randomi-
sierung als Methode angewandt, um die Frage zu klaren, ob
erhdhte Harnsaurespiegel von kausaler Bedeutung fur KHK,
ischamische Schlaganfalle, Herzinsuffizienz und Typ-2-Dia-
betes sind. Es haben sich 14 Gene (SNPs) gezeigt, die aus-
schlieBlich mit dem Harnsaurespiegel assoziiert waren. Ein
daraus gebildeter genetischer Risikoscore wurde in Bezug
zu den kardiometabolischen Erkrankungen gesetzt, und es
konnte keine Assoziation zwischen erhéhtem Harnsaure-
spiegel und den analysierten Erkrankungen nachgewiesen
werden. Vor diesem Hintergrund wurde auch der Schluss
gezogen, dass es im Hinblick auf diese Erkrankungen keinen
Sinn macht, den Harnsaurespiegel - sollte er erhéht sein - zu
senken.

,FUr die Praxis ist der Wert einer harnsauresenkenden The-
rapie im Sinne der Primarpravention von metabolischen
oder kardiovaskuladren Ereignissen nicht etabliert. Das ist
also eher traurig”, fasste Prof. Pichler zusammen.

Zum Trost machte der Kardiologe aber noch auf eine Studie’
aufmerksam, die im Dezember 2019 im New England Journal
of Medicine veroffentlicht wurde und in deren Mittelpunkt
mit Colchicin eines der altesten auch bei Gicht eingesetz-
ten Praparate stand. ,Nach einem Herzinfarkt wurden den
Patienten 0,5 Milligramm Colchicin gegeben, und es zeig-
te sich eine etwa 23-prozentige Senkung des kombinierten
Endpunktes”, wies Prof. Pichler auf die doch beeindrucken-
de Reduktion der ischamischen Ereignisse hin.

Bericht: Alexandra Keller
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fur akute Gichtanfalle &
zur Prophylaxe eines Gichtanfalls
Zu Beginn der Therapie mit HS-Senkern

lindert anfallsbedingte Schmerzen
verringert die Anfallshaufigkeit
hemmt die Urat-Ablagerung

wirkt antiinflammatorisch

entspricht EULAR-Empfehlungen':
st line Therapie & punktgenaue Dosis

Weitere Indikationen:

® Pericarditis-Ergdnzungstherapie (akut
und rezidivierend) als Erganzung zu nicht-
steroidalen Antirheumatika (z.B. Aspirin)

® Familidres Mittelmeerfieber (Anfalls-
prophylaxe und Amyloidose-Pravention)
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FORTBILDUNGSVERANSTALTUNG

Moderne Therapiekonzepte
bel Spastizitat

Im Rahmen einer Fortbildungsveranstaltung im November in St. Pélten referierten Expertinnen und Experten (iber
die verschiedenen Therapieoptionen bei Spastizitat, von der nicht medikamentésen Behandlung bis hin zum Einsatz

der intrathekalen Baclofenpumpe.

pastizitat ist eine durch eine Uber-
erregbarkeit des Dehnungsreflexes
verursachte motorische Stérung,
die durch eine geschwindigkeitsabhangige
Zunahme des tonischen Dehnungsreflexes
und durch gesteigerte Muskeleigenreflexe
charakterisiert ist.! ,,Dabei handelt es sich
um eine Schadigung
/[ ‘\ des ersten Motorneu-
) rons, deren haufigste
e 5? Ursache der Schlag-
anfall ist, gefolgt von
Multipler Sklerose,
Schadel-Hirn-Trau-
mata und entzlind-
lichen Erkrankun-
gen®, erklart Prim.
Univ.-Prof. Dr. Stefan
Oberndorfer, Leiter der Klinischen Abtei-
lung fir Neurologie am Universitatsklini-
kum St. Pélten-Lilienfeld. Die Behandlungs-
wurdigkeit der Spastizitat richtet sich nach
der Auspragung, den Problemen, die sie im
Alltag verursacht, sowie dem Leidensdruck
der Patientinnen und Patienten.
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Prim. Univ.-Prof. Dr.
Stefan Oberndorfer

NICHT MEDIKAMENTOSE THERAPIE
Allen therapeutischen Konzepten gemein-
sam ist, dass sie auf eine Verminderung
des Muskeltonus abzielen. Die therapeuti-
schen Optionen reichen dabei von medi-
kamentoser Therapie Uber lokale antispas-
tische Behandlung bis hin zu Stimulations-
therapien, Physiotherapie, Orthesen oder
Gipsbehandlung. Ist der Ausldser einer
Spastik bekannt, so ist die Behandlung
dieses Triggers, etwa eines Harnwegs-
infektes, ein probates Mittel, die Spastik
hintanzuhalten. Konventionelle Ergo- oder
Physiotherapie soll die aktiven und passi-
ven motorischen Funktionen verbessern.
DarUber hinaus sind die Lagerung der Ex-
tremitat in bestmaoglicher, schmerzfreier
Dehnung, gerateunterstitzte passive und
aktive Bewegungstherapie sowie Elektro-
stimulation geeignete Verfahren der nicht
medikamentdsen Therapie.
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SynchroMed™-System

MEDIKAMENTOSE THERAPIE

Da die medikamentdse Therapie der
Spastik mit dosislimitierenden Nebenwir-
kungen assoziiert sein kann, ist die exakte
Indikationsstellung von groBter Bedeu-
tung. So ist eine orale antispastische The-
rapie bei generalisierter Spastik, schwerer
segmentaler Spastik oder schwer aus-
gepragter multifokaler Spastik sowie bei
einschieBenden nachtlichen Spastiken
indiziert. ,,Die medi-
kamentdse Thera-
pie sollte nur dann
erfolgen, wenn eine
relevante Spastik
durch ausreichende
und addquate Phy-
sio- und Ergothera-
pie nicht zufrieden-
stellend behandelt
werden kann“, sagte Dr. Christoph Linder,
Oberarzt an der Klinischen Abteilung fir
Neurologie, Universitatsklinikum St. Pol-
ten-Lilienfeld.

Dr. Christoph Linder

Substanzen zur medikamentdsen Spas-
tiktherapie sind in erster Linie der GA-
BAB-Agonist Baclofen und der zentrale
Alpha-2-Agonist Tizanidin. THC und CBD
sind als oromukosaler Spray bei Spastik
zugelassen, haben laut OA Dr. Linder je-
doch den Nachteil der potenziell schlech-
ten lokalen Vertraglichkeit.

INTRATHEKALE
BACLOFENPUMPENTHERAPIE

Erstmals wurde intrathekales Baclofen
im Jahr 1984 zur Therapie der Spastik
eingesetzt. Seit 1992 steht mit der Syn-
chroMed™-Pumpe eine programmierba-
re Medikamentenpumpe zur Verflgung,
weltweit wurden bisher ca. 300.000 Spas-
tikpatienten mit einer intrathekalen Pum-
pentherapie behandelt.

Die intrathekale Baclofenpumpentherapie
ist bei Patientinnen und Patienten mit
einer schweren spinalen oder supraspi-
nalen Spastik sowie einer schweren ge-
neralisierten multisegmentalen Para- oder
Hemispastik, bei denen die Behandlungs-
ergebnisse von medikamentdsen und
nicht medikamentdsen Therapieversuchen
nicht zufriedenstellend sind, indiziert. Sie
ist auch far Kinder ab dem vierten Lebens-
jahr zugelassen.

Aufgrund der direkten intrathekalen Ap-
plikation sind wesentlich geringere Dosen
erforderlich als bei oraler Verabreichung
(1/1.000). Die Applikation ist kontinuier-
lich, es besteht aber auch die Méglichkeit
der Bolusgabe durch die Patienten. OA Dr.
Linder erwdhnt dartber hinaus, dass mo-
derne Baclofenpumpen MRT-tauglich sind
und dass die Kombination mit anderen
Medikamenten maoglich ist. RegelmaBige
Kontrollen und das Aufflllen des Reser-
voirs sollten Laut OA Dr. Linder an einem
Pumpenzentrum erfolgen, auch um még-
liche Komplikationen wie Katheter-Lecks,
Abriss oder Dislokation zu erkennen.
Bericht: Mag. Harald Leitner

Referenzen:

1 Lance JW. Symposium Synopsis. In: Spasticity: Di-
sordered Motor Control. Feldman RG et al. (Hrsg.):
Symposia Specialists INC: Chicago, 1980.

Quelle: Neues und Bewahrtes aus dem Bereich Spas-
tizitat und Schmerzbehandlung. 13. November 2019,
St. Pélten. Fortbildungsveranstaltung mit freundlicher
Unterstltzung von Medtronic.
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ine unter Alltagsbedingungen

durchgefihrte Studie machte

deutlich, dass ein erheblicher An-
teil an Tumorpatientinnen und -patienten
nicht oder nur schlecht auf Opioide an-
spricht oder unter massiven Nebenwirkun-
gen leidet, unabhdngig davon, ob diese
transdermal oder oral eingesetzt werden.!
In dieser Situation kann die intrathekale
Anwendung von Analgetika (ITDD) eine
erfolgversprechende Option darstellen.

INTRATHEKALE OPIOIDE:

GUT WIRKSAM UND VERTRAGLICH

In einer Studie erhielten Tumorpatientin-
nen und -patienten mit therapieresistenten
Schmerzen (VAS =5 trotz 200 mg oralem
Morphin oder aquivalentem Analgetikum
pro Tag) zusatzlich zur konventionellen
Therapie (CMM) eine ITDD.? Die Vergleichs-
gruppe wurde nur konventionell behandelt.
Die Kombination aus ITDD und CMM zeig-
te eine gute Schmerzkontrolle, vermochte
die Ublichen Analgetika-Nebenwirkungen
signifikant zu reduzieren und die Lebens-
qualitat zu verbessern. Eine weitere Arbeit
ergab fur die ITDD plus CMM eine Uber
sechs Monate anhaltende Verbesserung
der Schmerzkon-
trolle und der Arz-
neimitteltoxizita-
ten.® ,In der Unter-
suchung zeigten
selbst Patienten
mit den schlimms-
ten, refraktarsten
Schmerzen eine sig-
nifikante Reduktion
der Schmerzen und
der Arzneimitteltoxizitat”, kommentierte
OA Dr. Andreas Wolf, Schmerzambulanz
Krankenhaus St. Vinzenz, Zams. Weitere
Untersuchungen zeigten zudem, dass die
ITDD eine kostenglinstige Therapieform
darstellt.* ,Entscheidend fur den Erfolg
einer ITDD ist aber nicht zuletzt, dass die
Versorgung durch ein erfahrenes, interdis-
ziplindres Team im Rahmen einer funktio-
nierenden Infrastruktur erfolgt”, schloss OA
Wolf.

B&K/Anna Rauchenberger

. e |

OA Dr. Andreas Wolf

PRAKTISCHE ERFAHRUNGEN

Ltd. OA Christoph Hoefing, Leiter der
Schmerztagesklinik am Zentrum fir
Schmerzmedizin am Kemperhof, Koblenz,
schilderte anschlieBend seine personli-
chen Erfahrungen. Er berichtete Uber eine

FOCUS MEETING PAIN THERAPIES

Intrathekale Schmerzthe-
rapie bei Tumorschmerzen:
wirksam und vertraglich

Bei Patientinnen und Patienten mit Tumorschmerzen, die auf eine konven-
tionelle Schmerztherapie ungeniigend ansprechen, stellt die intrathekale
Schmerztherapie eine wirksame und vertrdgliche Option dar. Dies bestéatigen
nicht nur Studien, sondern auch praktische Erfahrungen. Deshalb gehdérte
diese Therapieform auch zu den Themen, die am Focus Meeting Pain Thera-
pies im Dezember 2019 in Salzburg besprochen wurden.

Patientin mit metas-
tasiertem Mamma-
karzinom und mas-
siven Schmerzen
(NRS 8/10 bis 10/10)
in Thorax, Mittel-
bauch und Ricken.
,Jeder Atemzug
hat zu massivsten
Schmerzen gefihrt®,
betonte er. Eine The-
rapie mittels MSI-Perfusor (100 mg/24h)
und oraler Begleitmedikation flhrte zu
starker Mudigkeit bei weiterhin qudlen-
den Schmerzen (8/10). Bei der ITDD-Tes-
tung wurde die Uber die externe Pumpe
zugeflhrte intrathekale Morphindosis
kontinuierlich erh6ht und die bisherige
|.v.-Therapie schrittweise reduziert. ,Es
war faszinierend zu sehen, dass wir bereits

OA Christoph
Hoefing

mit einer intrathekalen Dosis von 1,5 mg
pro 24 Stunden eine immense Schmerzre-
duktion erreichen konnten®, beschrieb OA
Hoefing das Resultat. Die Patientin konnte
wieder schmerzfrei atmen und sprechen.

Ein Patient mit einem cholangiozellula-
ren Karzinom und ossdren Metastasen im
Beckenbereich litt unter starken Schmer-
zen (Ruhe 6-8/10, Bewegung 10/10). Mit
einer intrathekalen Opioidtherapie (0,5
mg MSI/24h) konnte er mit einer guten
Schmerzkontrolle (Ruhe 0/10, Bewegung
1/10) schlieBlich nach Hause entlassen
werden. ,,Die Herausforderung hier war,
dass der Patient relativ weit von unse-
rer Klinik entfernt lebte. Das Beflllen der
Pumpe Gbernahm daher ein niedergelas-
sener Kollege, unterstitzt durch eine Mit-
arbeiterin des Pumpenherstellers”, so OA
Hoefing. Er betonte hier, dass die Nach-
und Weiterbehandlung von Pumpenpa-
tienten im ambulanten Bereich auf jeden
Fall friihzeitig geregelt sein muss.

Bericht: Dr. Therese Schwender

Referenzen:
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4. Stearns LJ et al. Assessment of Health Care Uti-
lization and Cost of Targeted Drug Delivery and
Conventional Medical Management vs Conven-
tional Medical Management Alone for Patients
With Cancer-Related Pain. JAMA Netw Open
2019;2,e191549.
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Neurostimulation zur Behandlung
chronischer Schmerzen

Medikamentdse Therapien sind nicht in jedem Fall in der Lage, chronische Schmerzen zu kontrollieren. In dieser
Situation kann die Neurostimulation wertvolle Dienste leisten. Die entsprechenden Systeme haben sich seit Ein-
fiihrung dieser Technik vor gut 50 Jahren stark weiterentwickelt und verbessert, sodass den Patientinnen und
Patienten mittlerweile verschiedene Stimulationsarten angeboten werden kénnen. Fiir den Erfolg entscheidend ist
eine sorgféltige Selektion der geeigneten Patienten und ihre Betreuung durch kompetente Schmerzspezialisten in
entsprechend spezialisierten Zentren.

bwohl die Pharmakotherapie

in vielen Fallen erfolgreich

in der Therapie chronischer

Schmerzen ist, leidet ein Teil
der Patientinnen und Patienten unter
Schmerzen, insbesondere unter neuropa-
thischen Schmerzen, die nicht selten auf
keine der medikamentdsen Behandlungs-
optionen ansprechen.

In diesen Fallen kénnen extrazerebra-
le neurostimulative Verfahren wertvolle
Dienste leisten. Neurostimulative Verfah-
ren werden auch als neuromodulatorische
Verfahren oder Neuromodulation bezeich-
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net. Sie ermoglichen eine vortbergehende
reversible elektrische Beeinflussung neu-
ronaler Strukturen und schmerzleitender
und -verarbeitender Systeme.

Zu extrazerebralen invasiven Neurostimu-
lationsverfahren/Neuromodulation geho-
ren:

» die epidurale Rickenmarkstimulation
(Spinal Cord Stimulation, SCS)

» die Spinalganglienstimulation (Dorsal
Root Ganglion Stimulation, DRG oder
DRGS)

» die subkutane Nervenstimulation (SNS)

» die periphere Nervenstimulation (PNS)

ENTWICKLUNG

Die Geschichte der implantierbaren elek-
trischen Stimulationssysteme begann nicht
im Bereich des Nervensystems, sondern



am Herzen. Am 8. Oktober 1958 wurde von
Senning und EImqgvist in Schweden der
erste elektronische Herzschrittmacher ein-
gesetzt. Obwohl das verwendete System
bereits am nachsten Morgen zum ersten
Mal ersetzt werden musste und weitere
Eingriffe folgten, lebte der Patient dank sei-
nes Schrittmachers noch bis ins Jahr 2001

Die erste Neurostimulation, eine epidurale
Ruckenmarkstimulation (SCS), wurde 1967
von C. Norman Shealy eingesetzt.? Er be-
handelte damit erfolgreich einen 70-jah-
rigen Lungenkarzinompatienten, der an
Schmerzen im unteren Brust- und oberen
Bauchbereich litt. Die Basis der Idee, durch
eine Aktivierung afferenter A-beta-Fasern
die spinale Schmerzlibertragung zu lin-
dern, bildete dabei die von Melzack und
Wall 1965 vorgeschlagene Gate-Con-
trol-Theorie.®* Diese Theorie postuliert,
dass eine UbermafBige Aktivitat dinner
Fasern ,das Tor 6ffnet”, wahrend eine
UbermaBige Aktivitat dicker Fasern ,das
Tor schlieBt”. Zudem geht sie davon aus,
dass dickere Fasern eine niedrigere Akti-
vierungsschwelle flr eine Depolarisation
durch ein elektrisches Feld aufweisen und
dadurch selektiv stimuliert werden kén-
nen. Das heiBt, in der Abfolge der Durch-
messer haben die sensorischen Fasern die
niedrigste Schwelle (deswegen auch im-
mer die Kribbelparasthesien bei der SCS),
dann kommen die Schmerzfasern und zu
guter Letzt die motorischen Fasern.

Nach den Erfahrungen von Shealy folgte
1969 in einem nachsten Schritt die erste
tiefe Hirnstimulation und 1974 die erste
permanente perkutane Rickenmark-Sti-
mulationselektrode. Anfang der 1980er
Jahre wurde dann der erste Prototyp eines
voll implantierbaren Impulsgebers ver-
flgbar. Die erste perkutane quadripolare
Elektrode gab es 1984. Funf Jahre spater
schlieBlich, 1989, wurde das ltrel-11-Sys-
tem und 1995 das Itrel-1ll-System einge-
fihrt. Die Elektroden bestehen immer aus
Platin, denn bei einer Elektrolyse (Abgabe
von lonen ins Gewebe) entsteht H,0,, das
gleich zu Wasser und Sauerstoff zerfallt.
Elektroden aus Gold oder Silber dagegen
wirden neurotoxisch wirkende Gold- oder
Silberionen an das Gewebe abgeben. Bitte
nicht verwechseln: Friher hat man diese
Metalle gerne verwendet, da sie antisepti-
sche Eigenschaften aufweisen.

EPIDURALE RUCKENMARKSTIMULATION
(SPINAL CORD STIMULATION, SCS)

Die epidurale Rickenmarkstimulation
(SCS) ist das am haufigsten eingesetzte
Neurostimulationsverfahren. Sie gilt als ein
etabliertes minimal-invasives Verfahren
zur Behandlung von medikamentds nicht
beherrschbaren, chronischen Schmerzen.

Zielpunkt einer SCS ist der Epiduralraum
des Spinalkanals. Im Rahmen einer Test-
stimulation, die unter Lokalandsthesie
durchgefihrt werden kann, werden eine
oder mehrere Elektroden mithilfe einer
speziellen Punktionsnadel epidural an das
zum Schmerzareal zugehérige Dermatom
platziert (untere Extremitat: etwa Th 10-
L1, obere Extremitat: etwa C4-C7). Danach
wird Uber die Elektrodenkontakte Strom
zugeflhrt, was zu einer Aktivierung der
Tastfasern (A-beta) und einer Hemmung
von Schmerzfasern (A-delta- oder C-Fa-
sern) in der Substantia gelatinosa im Hin-
terhorn des Ruckenmarks fhrt. Die durch
die Stimulation ausgeldsten Kribbelparas-
thesien sollen dabei mdglichst das gesam-
te schmerzhafte Areal umfassen und die
Schmerzempfindung Gberlagern (Rationa-
le: siehe Ausflihrungen zum Durchmesser
von Nervenfasern und Stimulationsschwel-
le zwei Absatze weiter oben). Ist dies ge-
geben, gilt die Teststimulation als aussa-
gekraftig. Es folgt eine mehrtagige Probe-
phase, wahrend der die flr den jeweiligen
Patienten am besten geeigneten Stimula-
tionseinstellungen evaluiert werden.

Erst wenn durch die Teststimulation Uber
drei bis finf Tage eine deutliche Schmerz-
reduktion erreicht werden konnte und
allenfalls bereits eine Reduktion der me-
dikamentdsen Schmerztherapie méglich
ware, erfolgt unter Vollnarkose oder in
LA die definitive Implantation des Impuls-
gebers unter die Bauchhautdecke. Die-
ser Stimulator kann vom Arzt sowie vom
Patienten telemetrisch kabellos bedient
und angepasst werden. Die Nachsorge
implantierter Patientinnen und Patienten
beinhaltet eine ambulant durchfihrbare
Kontrolle drei bis sechs Wochen nach der
Operation. Danach sollte alle sechs Mona-
te eine Routinekontrolle erfolgen.

Niederfrequente Stimulation
Da bis Herbst 2008 keine wiederauflad-
baren Impulsgeber verfigbar waren, wur-

de bei der SCS aufgrund des geringeren
Energiebedarfs und basierend auf der
aus der Kardiologie stammenden Tech-
nologie eine niederfrequente Stimulation
(30 bis 70 Hz) mit konstanter Spannung
oder konstantem Stromfluss eingesetzt
(Abb. 1). Durch die Entwicklung wieder-
aufladbarer Stimulatoren kénnen heute
Verfahren angeboten werden, die mehr
Energie verbrauchen, so die Hochfre-
quenz- und Burst-Stimulation als weitere
Stimulationsmodalitaten, zum Beispiel bei
Patientinnen und Patienten, bei denen mit
der herkdbmmlichen tonischen Stimulation
keine ausreichende Wirkung erzielt wer-
den kann.

_a.{

Hochfrequenzstimulation 10K

Bei der Hochfrequenzstimulation werden
Frequenzen von 10.000 Hz eingesetzt
(Abb. 1). Analog zur niederfrequenten Sti-
mulation werden auch hier, im Rahmen
eines minimal-invasiven Eingriffs, die Elek-
troden epidural an definierten Stellen im
unteren Brustwirbelsdulenbereich platziert.
Im Gegensatz zur niederfrequenten Stimu-
lation |6st die Hochfrequenzstimulation,
wie auch die Burst- und High-Density-Sti-
mulation, keine Kribbelpardsthesien mehr
aus. Daher kann die Platzierung der Elek-
troden ohne ein Pardsthesie-Mapping in
oOrtlicher Betaubung erfolgen. Die Mitarbeit
der Patientin oder des Patienten ist so nicht
mehr notwendig, weshalb die Platzierung
der Elektroden auch in Allgemeinandasthe-
sie durchgefiihrt und so die Belastung des
Patienten reduziert werden kann.

Burst-Stimulation

Eine weitere, neuere Methode der Sti-
mulation stellt die Burst-Stimulation dar.
Hier werden Stimuli in Form von jeweils
fanf Impulsen mit 500 Hz (Einzelspitzen-
intervall 1000 psec) 40-mal pro Sekunde
eingesetzt (Abb.1, Seite 32). Die diskonti-
nuierliche, stoBweise Abgabe von Impul-
sen in kurzer Folge soll dabei die natlr-
liche Reizauslésung im Nervensystem des
menschlichen Kérpers nachahmen. Auch
bei der Burst-Stimulation kommt es zu
keinen Parasthesien mehr.

High-Density-Stimulation

Bei der High-Density(HD)-Stimulation
kommen Impulse mit 1.000 Hz und lan-
gerer Impulsdauer, jedoch mit reduzierter
Amplitude zum Einsatz. Auch durch diese
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Abb. 1. Schematische Darstellung des Stimulationsmusters bei einer niederfrequen-
ten SCS (oben), einer Burst-Stimulation (Mitte) und einer Hochfrequenz-Stimulation

(unten).

Form der Stimulation werden keine Paras-
thesien mehr ausgeldst.

Indikationen

Die Indikationen einer SCS sind:

» therapieresistente Schmerzsyndrome,
nach Ausschluss der kausalen Thera-
piemoglichkeiten

» Failed Back Surgery Syndrome (FBSS):
radikulare neuropathische oder ge-
mischt neuropathisch-nozizeptive
Schmerzen im Bereich der oberen und
unteren Extremitdt

» Complex Regional Pain Syndrome
(CRPS |, Morbus Sudeck)

» Deafferenzierungsschmerzen (CRPS II,
Phantomschmerz, periphere Neuropa-
thie etc.)

» vaskuladrer Schmerz (periphere arteriel-

le Verschlusskrankheit, Angina pecto-

ris)

inkomplette Querschnittsyndrome

Stumpfschmerz

Neuralgien

periphere Ischamien

vV v v v

Kontraindikationen
Im Allgemeinen gelten als Kontraindika-
tionen far Neurostimulationsverfahren
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chronische Infektionen sowie psychia-
trische Erkrankungen wie Demenz, Psy-
chose, Persdnlichkeitsstérungen und
schwerste Depressionen. Eine positive
Alkohol- und/oder Drogenanamnese
stellt kein absolutes Ausschlusskriterium
fUr neurostimulatorische Verfahren dar,
kénnen sie bei diesen Patientinnen und
Patienten doch eine gute nicht-pharma-
kologische Alternative zur Schmerzkon-
trolle darstellen. Sie sind aber kontraindi-
ziert, falls die Compliance nicht gewahr-
leistet ist.

Eine SCS sollte nach derzeitigem Wis-
sensstand bei Patienten mit Muskel-, Kno-
chen- oder Gelenkschmerzen, Osteoporo-
se oder Fibromyalgie nicht eingesetzt
werden. Ebenso wenig bei Patienten, bei
denen aufgrund von Begleiterkrankungen
ein operativer Eingriff bzw. eine Vollnar-
kose nicht mdglich ist, wie z. B. bei der
Notwendigkeit einer vollstandigen Blut-
verdlnnung. Bei einem kompletten Wur-
zelausriss oder einem kompletten Quer-
schnittsyndrom ist keine oder nur eine
sehr geringe Wirksamkeit zu erwarten.
Ein laufendes Pensionsbegehren stellt
eine relative Kontraindikation dar.

Wirksamkeit

Konventionelle Neurostimulationsver-
fahren weisen den Nachteil auf, dass sich
dazu keine placebokontrollierten Studien
durchfihren lassen. Dies hat zur Folge,
dass diese Verfahren technikbedingt in
nationalen, europadischen und internatio-
nalen Richtlinien keine starke Empfehlung
erhalten, da sie den héchsten Evidenzgrad
nicht erreichen kédnnen.*>¢ Gerade fiir die
SCS liegt mittlerweile aber eine groBe
Zahl an guten Studiendaten vor, die ihren
Einsatz bei entsprechend selektionierten
Patientinnen und Patienten rechtfertigt.
Kumar et al. konnten 2008 bei Patienten
mit einem FBSS zeigen, dass die SCS im
Vergleich zu einer konventionellen medi-
kamentdsen Schmerztherapie bei einem
signifikant hoheren Anteil der Patienten
nach sechs Monaten zu einer Reduktion
der Schmerzen um mindestens 50 Pro-
zent geflhrt hatte (priméarer Endpunkt
der Studie).” Zudem verbesserten sich
die Lebensqualitat und die funktionelle
Leistungsfahigkeit der mit einer SCS be-
handelten Patienten signifikant. Die posi-
tiven Befunde blieben dabei Gber einen
Zeitraum von mindestens 24 Monaten
erhalten.® In einer anderen Arbeit bei Pa-
tienten mit FBSS wurde eine SCS mit einer
Re-Operation verglichen.® Die SCS zeich-
nete sich hier ebenfalls durch ein besseres
Resultat aus. Die Patienten der Re-Opera-
tionsgruppe bendtigten zudem signifikant
haufiger eine Steigerung der Opioidanal-
getikadosis als Patienten mit einer SCS.
Dass mithilfe einer SCS der Opioidein-
satz reduziert werden kann, zeigten auch
Sanders et al. bei Patienten mit FBSS und
CRPS.® Zudem stellten sie in ihrer Arbeit
eine bessere Schmerzreduktion und eine
héhere Zufriedenheit der Patienten mit
Schmerzen verschiedener Ursachen (dar-
unter FBSS, CRPS, Angina) fest.

Die erste randomisierte, kontrollierte Ar-
beit, in welcher die parasthesiefreie Hoch-
frequenzstimulation (10.000 Hz, HF10-The-
rapie) bei Patienten mit chronischen RU-
cken- und Beinschmerzen mit einer SCS
verglichen wurde, war die SENZA-Studie.”
Sie zeigte eine deutliche Uberlegenheit
der HF10-Therapie. Der Effekt hielt dabei
auch hier langerfristig an.”? Eine multizen-
trische, retrospektive Real-World-Analyse
verglich eine HF10-Therapie und die kon-
ventionelle SCS bei Patienten mit starken
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chronischen Schmerzen am Rumpf und/
oder in den Beinen (Schmerzintensitat von
8 bis 9).® Die HD10-Therapie erreichte hier
Ansprechraten von rund 70 bis 85 Pro-
zent (Ansprechen definiert als mindestens
50-prozentige Schmerzreduktion gegen-
Uber Ausgangswert). Neben den Schmer-
zen verbesserten sich auch die Funktion
und der Schlaf. Bei etwa einem Drittel der
Patienten konnte dank der Neurostimula-
tion die medikamentdse Schmerztherapie
reduziert werden. Erwahnenswert ist hier
zudem, dass auch Patienten profitieren
konnten, die bereits erfolglos mit einer
niederfrequenten SCS vorbehandelt wa-
ren. Bekannt ist mittlerweile auch, dass die
Resultate einer SCS besser sind, je friher
im Erkrankungsverlauf die Neurostimula-
tion eingesetzt wird."

Die Burst-Stimulation wurde unter ande-
rem im Rahmen der SUNBURST-Studie
untersucht.”™ Dabei wurde ein System
verwendet, das sowohl eine traditionelle
tonische als auch eine Burst-Stimulation

ermdglichte. Patientinnen und Patienten
mit chronischen Schmerzen wurden nach
einer erfolgreichen Testphase zuerst wah-
rend zwoIf Wochen mit dem einen, dann
mit dem anderen Stimulationsmuster
behandelt. Die Studie zeigte, dass eine
Burst-Stimulation sicher und besser wirk-
sam war als eine traditionelle tonische Sti-
mulation.

Risiken

Die Risiken einer SCS sind als gering ein-
zustufen. Sie beschranken sich auf Infek-
tionen und Liquorverlustsyndrome nach
versehentlicher Perforation der Dura
(postpunktioneller Kopfschmerz). Haupt-
komplikation stellt die Dislokation der
Elektrode dar. Ein Literaturreview zur SCS,
der einen Zeitraum von 20 Jahren um-
fasst, erhob eine Elektroden-Migrations-
rate von 13,2 Prozent.’® Wie sich zudem
zeigte, waren die Raten in den jingeren
Arbeiten deutlich niedriger, was auf die
Weiterentwicklung der Systeme im Laufe
der Zeit zurGckgefihrt werden kann.

SPINALGANGLIENSTIMULATION

(Dorsal Root Ganglion Stimulation,
DRG/DRGS)

Mit einer DRG kann gezielt ein Spinalgan-
glion im Bereich der Hinterwurzel stimu-
liert werden. Auf diese Weise lassen sich
insbesondere monoradikuldre Schmerzen
in der Leiste (nach Hernienoperation), in
den unteren Extremitaten (zum Beispiel
Knie) und in spezifischen Kérperregionen
behandeln. Als mdglicher Wirkmechanis-
mus der DRG wird dabei eine Stabilisie-
rung bzw. Reduktion der Ubererregbarkeit
des Spinalganglions diskutiert. Wie die
niederfrequente SCS geht auch eine DRG
mit einer Kribbelparasthesie einher. Die
korrekte Lokalisation der Elektrode wird
bei der DRG daher ebenfalls im Rahmen
einer Teststimulation evaluiert, bevor dann
eine definitive Implantation des Systems
erfolgt.

Indikationen

Dieses Verfahren eignet sich besonders fir:
» segmental begrenzte neuropathische
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Schmerzzustande

» CRPS

» llioinguinalis- und lliohypogastri-
cus-Neuropathien

» andere Mononeuropathien

Wirksamkeit

Die Wirksamkeit einer DRG konnte bei
Patientinnen und Patienten mit einem
komplexen regionalen Schmerzsyndrom
(CRPS) Typ | oder Il und Schmerzen in
den unteren Extremitaten gezeigt wer-
den, zum Teil erreichte die DRG hier bes-
sere Resultate als eine SCS."” Ein besserer
Kontakt zu den neuralen Strukturen wird
hier ursachlich diskutiert. Die Patientenak-
zeptanz bei der DRG wird hoher beurteilt
als bei der SCS. Bei Patienten mit posther-
petischer Neuralgie erwies sich eine DRG
ebenfalls als wirksam, jedoch sind hier die
Daten weniger solide als beim CRPS. Zur
Behandlung von Patienten mit diabeti-
scher Neuropathie oder Phantomschmer-
zen liegt nur schwache Evidenz vor. Zur
Wirksamkeit einer DRG bei Schmerzen in
den oberen Extremitaten ist die Datenlage
aktuell noch ungenigend.

SUBKUTANE NERVENSTIMULATION (SNS)
Bei der SNS werden eine oder mehrere
meist vierpolige Elektroden in die Unter-
haut implantiert, dieses Feld muss kei-
nem definierten Nerv entsprechen, sollte
aber nicht gréBer als 15 x 10 cm messen.
Dazu wird der Subkutanraum mit einer
Tuohy-Nadel punktiert und tber diese
dann die Elektrode eingefihrt. Eine SNS
geht ebenfalls mit Kribbelparasthesien
einher. Flr ein Ansprechen auf die Be-
handlung sollte das Parasthesie-Gebiet
das schmerzhafte Areal zu mindestens 80
Prozent Uberlappen. Liefert eine Testpha-
se von mehreren Tagen bis Wochen ein
positives Resultat, erfolgt die definitive
Implantation des Systems.

Indikationen

Eine SNS kann eingesetzt werden bei:

» inkompletten Nervenschaden und Neu-
ropathien peripherer Nerven
zervikogenen Kopfschmerzen

einer postherpetischen Neuralgie
Trigeminusneuralgie

Low Back Pain

vV v v Vv

Wirksamkeit
In retrospektiven Analysen konnte ge-
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zeigt werden, dass die SNS eine wirksame
therapeutische Option zur Behandlung
von postherpetischen Schmerzen, Tri-
geminusneuralgie, Low Back Pain, chro-
nischen zervikalen Schmerzen, thoraka-
len Schmerzen und FBSS darstellt.”® Eine
prospektive Untersuchung bestatigte zu-
dem die Wirkung einer SNS bei Low Back
Pain.”” Eine weitere Arbeit ergab, dass die
Kombination aus SNS und einer optimier-
ten medikament®dsen Therapie bei FBSS-
Patienten mit Riickenschmerzen besser
wirksam war als eine optimierte medika-
mentdse Therapie allein.?°

Risiken

Die korrekte Positionierung der Elektro-
den im Unterhautgewebe ist bei der SNS
von groBer Bedeutung. Wird die Elektrode
zu tief platziert, so verspurt die Patientin
bzw. der Patient nicht die noétigen Paras-
thesien. Bei einer zu oberflachlichen Posi-
tionierung verursacht die Stimulation da-
gegen einen brennenden Schmerz.

PERIPHERE NERVENSTIMULATION (PNS)
Die PNS eignet sich zur Behandlung chro-
nischer Schmerzen, die eindeutig einem
bestimmten Nerv zugeordnet werden kén-
nen. Sie kann bei allen Nerven eingesetzt
werden, die gut erreichbar und durch eine
Elektrode stimulierbar sind. Zur Implan-
tation wird der entsprechende periphere
Nerv proximal der Lasion Uber eine Stre-
cke von etwa zwei Zentimetern freigelegt,
eine Elektrode etwa funf Zentimeter ent-
lang des Nervs in den epineuralen Spalt-
raum vorgeschoben, fixiert und schlieBlich
mit einem Neurostimulator verbunden. Die
Stimulation erzeugt Kribbelparasthesien
im Versorgungsgebiet des stimulierten
Nervs. Ergibt sich innerhalb einer bis zu
vierwdchigen Teststimulation eine signifi-
kante und reproduzierbare Schmerzreduk-
tion, wird das System definitiv implantiert.

Indikationen

Eine PNS kann eingesetzt werden bei:

» peripheren Nervenldsionen

» einer sympathischen Reflexdystrophie
im Areal eines Nervs

» CRPSII

» einer inkompletten Plexusladsion

» Phantomschmerzen

Wirksamkeit
Verschiedene Arbeiten untersuchten die

Wirksamkeit einer PNS bei Lasionen spe-
zifischer Nerven.?"222% Shetty et al. stellten
zum Beispiel fest, dass eine Stimulation
des N. medianus in der Lage war, neuropa-
thische Schmerzen nach einer traumabe-
dingten Amputation und Reimplantation
des Zeige- und Mittelfingers zu lindern.23
In einer weiteren Studie konnte gezeigt
werden, dass eine PNS bei Patienten mit
moderaten bis schweren Schmerzen nach
Amputation zu einer Verbesserung ver-
schiedener Schmerzparameter fihrte.?*
Der Verbrauch an Schmerzmedikamenten
veranderte sich in dieser Patientenpopula-
tion durch die PNS jedoch nur wenig oder
gar nicht. Eine prospektive multizentrische
Studie zeigte, dass eine PNS bei Patienten
mit chronischem Low Back Pain Uber ei-
nen Zeitraum von sechs Monaten zu einer
signifikanten Verbesserung verschiedener
Schmerz- und Lebensqualitatsparameter
fahrte.?> Bei Patientinnen und Patienten
mit chronischer Migrane bewirkte eine
PNS des N. occipitalis eine signifikante
Reduktion der Kopfschmerztage.?® Eine
Wirksamkeit beim Cluster-Kopfschmerz
wird diskutiert, jedoch sind noch weitere
Untersuchungen nétig, um hier endgiltige
Aussagen treffen zu kénnen.

Risiken

Eine 2007 publizierte Arbeit zeigte, dass
es in bis zu 33 Prozent der Falle einer
PNS zu einer Elektrodendislokation kam.?
Dodick et al. registrierten bei 157 einge-
schlossenen Patienten 183 Nebenwirkun-
gen (eingriff- und systembezogene), von
denen 8,6 Prozent eine Hospitalisierung
und 40,7 Prozent eine chirurgische Inter-
vention notwendig machten.?®¢ Unter den
Nebenwirkungen waren subkutane Hama-
tome, Serome, Hauterosionen, Schmerzen
und Taubheitsgefthle im Bereich des im-
plantierten Pulsgenerators sowie auch
Batterieversagen, Funktionsausfalle der
Verbindungen und Fehlfunktionen des
Pulsgenerators.

TECHNISCHE FORTSCHRITTE

Neben der Mdglichkeit, bei einer SCS ver-
schiedene Stimulationsmuster einzusetzen,
konnten in den letzten Jahren auch weite-
re wichtige Verbesserungen der Stimula-
tionssysteme verwirklicht werden. So sind
mittlerweile MRT-taugliche SCS-Systeme
verflgbar. Damit ist es nun auch maéglich,
bei Patientinnen und Patienten mit einem



implantierten System unter bestimmten
Bedingungen Ganzkorper-Magnetreso-
nanzuntersuchungen durchzufihren.

Eine weitere Schwache friherer Stimula-
tionssysteme war, dass die Intensitat und
Qualitat der Stimulation von der Korper-
position abhangig war. Dadurch mussten
die Patienten die Stimulationsparameter
immer wieder anpassen. Neuere Systeme
sind nun jedoch in der Lage, einen Wech-
sel der Koérperposition zu erkennen und
die Impulsstarke automatisch der veran-
derten Situation anzupassen. Und schlieB-
lich verbesserten auch Entwicklungen auf
dem Gebiet der Wireless Devices und der
mobilen kabellosen Endgerate den Kom-
fort fUr die Patienten weiter. Wiederauf-
ladbare Generatoren erméglichen heute
héherfrequente Stimulationsmuster und
erhdhen die Lebenszeit der Devices auf
Gber 15 Jahre.

SCHLUSSBEMERKUNGEN
Der Erfolg eines Neurostimulationsver-
fahrens wird unter anderem durch eine
exakte Diagnose, die auf interdisziplina-
rer Basis gestellt wurde, sowie durch eine
sorgfaltige und strenge Patientenselektion
bestimmt. Die Stellung der Indikation soll-
te daher an einem spezialisierten Zentrum
erfolgen. Der Einsatz moderner Systeme,
die zum Beispiel eine gute individuelle
Konfiguration der Stimulation erlauben,
sowie adaquate Implantationstechniken
verbessern das Ergebnis zusatzlich. Ein
entscheidender Faktor ist dabei auch die
Erfahrung des Operateurs, weshalb Neu-
rostimulationssysteme durch kompetente
Spezialisten an entsprechend spezialisier-
ten Zentren eingesetzt werden sollten.
Redaktion: Dr. Therese Schwender
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Neurostimulation zur
Behandlung chronischer Schmerzen
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schen Akademie der Arzte unter
www.meindfp.at, wo Sie die Fragen
auch online beantworten kénnen.

lhre Teilnahmebestétigung ist auf
www.meindfp.at unter ,Meine Statis-
tik“ downloadbar, wenn Sie ein Fort-
bildungskonto haben.
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PUNKTE

Welche Verfahren gehoren zu den invasiven Neurostimulationsverfahren? (drei richtige Antworten)
a) Epidurale Riickenmarkstimulation

b) Spinalganglienstimulation

¢) Intrathekale Opioidtherapie

d) Subkutane Nervenstimulation

Welche Verfahren gehen mit einer Kribbelparasthesie einher? (zwei richtige Antworten)
a) Niederfrequente epidurale Riickenmarkstimulation

b) Hochfrequenzstimulation

¢) Burst-Stimulation

d) Spinalganglienstimulation

Wann wird bei einer epiduralen Riickenmarkstimulation von einer erfolgreichen
Teststimulation gesprochen? (eine richtige Antwort)

a) Wenn die Elektroden unter Vollnarkose platziert wurden

b) Wenn der Patient keine Kribbelparasthesien mehr spiirt

¢) Bei einer deutlichen Schmerzreduktion tber drei bis flinf Tage nach Start der Teststimulation
d) Wenn es zu keiner Elektrodendislokation kommt

Was sind die Kontraindikationen fiir eine epidurale Riickenmarkstimulation? (drei richtige Antworten)
a) Knochenschmerzen

b) Psychose

¢) Inkomplettes Querschnittsyndrom

d) Wenn der Patient zwingend eine Antikoagulation bendtigt

. Was stellt eine Indikation fiir eine subkutane Nervenstimulation dar? (eine richtige Antwort)

a) CRPSI

b) Stumpfschmerzen

¢) Zervikogener Kopfschmerz
d) Periphere Ischamien

Was gehdrt zu den Risiken einer peripheren Nervenstimulation? (drei richtige Antworten)
a) Elektrodendislokation

b) Subkutanes Hdmatom

¢) Hauterosionen

d) Postpunktionelle Kopfschmerzen

UL UL

LU LU LU

UL
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Chronische Schmerzsymptomatik
nach Knieendoprothetik

Das Problem des relativ hohen Anteils von Patienten mit chronischen Schmerzzustdnden nach kiinstlichem Kniege-
lenksersatz ist bei Weitem noch nicht bewaltigt. Hier habe sich in den vergangenen 20 bis 30 Jahren wenig gedndert,
bilanziert Univ.-Prof. Dr. Reinhard Windhager.

s handelt sich zumeist um ein
E komplexes Geschehen, das chro-

nische Schmerzen auch nach
drei bis sechs Monaten nach dem chi-
rurgischen Eingriff bedingt. Eine genaue
Erhebung und Analyse der beteiligten
Faktoren ist notwendig, um ein mog-
lichst gutes Management der Problema-
tik fir die Patienten zu gewahrleisten®,
sagt Univ.-Prof. Dr. Reinhard Windhager,
Vorstand der Universitatsklinik far Ortho-
padie und Unfallchirurgie am AKH Wien
(MedUni Wien).

Insgesamt liegt Os-
terreich mit einer
bevdlkerungsbe-
zogenen Implan-
tationsdichte von
202 Knie-Total-
endoprothesen
pro 100.000 Ein-
wohnern und Jahr
im internationalen
Spitzenfeld. Das
sind pro Jahr far
das gesamte Land etwa 16.000 bis 17.000
derartige Operationen. Die Eingriffe wer-
den breit seit rund 30 Jahren durchgefihrt.
Techniken und Implantate wurden verbes-
sert, die Komplikationsraten gesenkt.

0. Univ.-Prof. Dr.
Reinhard Windhager

RELATIV HOHER ANTEIL

VON SCHMERZZUSTANDEN

Eines aber ist laut Prof. Windhager geblie-
ben: der relativ hohe Anteil an Patienten,
die auch Monate nach der Operation mit
dem Ergebnis unzufrieden sind, weil sie
weiterhin an Schmerzzustanden leiden:
,Bei etwa 80 Prozent der Patienten er-
reicht man ein zufriedenstellendes Ergeb-
nis. Aber rund 20 Prozent klagen auch
noch nach drei bis sechs Monaten nach
dem Eingriff Gber Schmerzen und sind
unzufrieden. Daran hat sich leider in den
vergangenen 20 bis 30 Jahren im Grunde
nichts geandert.”

40 SCHMERZ NACHRICHTEN Nr. 2 | Mai 2020

Eine systematische Ubersichtsarbeit von
prospektiven Studien' zu diesem Thema
zeigte, dass in den untersuchten Studien
10 bis 36 Prozent der Patienten Uber ein
nicht zufriedenstellendes Operationser-
gebnis berichteten. Der Berichtszeitraum
erstreckte sich auf drei und funf Jahre.
Auch Kohortenstudien aus der jingeren
Vergangenheit sprechen weiterhin von
einem Anteil der mit dem Ergebnis nach
einem kinstlichen Kniegelenksersatz
nicht Zufriedenen zwischen 16 und 31 Pro-
zent. Das hat bei der groBen Anzahl der
chirurgischen Eingriffe flr Kniegelenksen-
doprothetik ohne Zweifel auch volkswirt-
schaftliche Auswirkungen - Gber die im
schlimmsten Fall qualenden Symptome
beim einzelnen Patienten hinaus.

HOHE FOLGEKOSTEN

Ebenfalls wurde in einer britischen Stu-
die? gezeigt, dass Patienten nach kiinst-
lichem Kniegelenksersatz und mit anhal-
tender Schmerzproblematik Folgekosten
durch die notwendig werdenden weite-
ren Untersuchungsschritte von umge-
rechnet rund 5.400 Euro verursachten.
Hinzu kamen noch die anhaltenden Be-
eintrachtigungen im Erwerbsleben etc.
Nimmt man die dsterreichischen Zahlen
von 16.000 bis 17.000 derartigen Eingrif-
fen im Land als Grundlage, sind das pro
Jahr etwa 3.500 Patienten mit nicht zu-
friedenstellendem Ergebnis. Aus der bri-
tischen Studie umgelegt waren das fast
20 Millionen Euro allein fur die zusatzli-
che Abklarung.

Adobe Stock



MOBILITAT UND SCHMERZ-

LINDERUNG IST DAS ZIEL

Die ganze Problematik wird noch dadurch
verscharft, dass es sich bei der Knieen-
doprothetik zumeist um lange geplante
chirurgische Eingriffe zur Behebung von
chronischen Schmerzen durch Arthrosen
etc. handelt. ,,Der Patient kommt ja zu
uns, um durch das kinstliche Kniegelenk
wieder mobil und schmerzfrei zu wer-
den®, sagt Windhager. Im Falle von an-
haltenden Symptomen zeigen sich wahr-
scheinlich auch leicht unterschiedliche
Sichtweisen von Operateur und Patient.
,Die chirurgisch Tatigen betrachten oft
ein Implantatversagen als Hauptgrund flr
eine eventuelle Revision. Der Patient aber
wird sehr leicht die Operation auch dann
als Fehlschlag empfinden, wenn er mit
einem langfristig schlechten Outcome
in der Schmerzproblematik konfrontiert
ist“, heiBt es in einer Ubersichtsarbeit.?

URSACHEN FUR NICHT ZUFRIEDEN-

STELLENDEN SCHMERZSTATUS

Es gibt eine Reihe von Ursachen fiir einen

nicht zufriedenstellenden Schmerzsta-

tus nach Kniegelenksersatz. Der Klinik-
chef nennt einige Faktoren, die zu einem
schlechten Ergebnis flihren kénnen:

» ,Man sollte mit dem Kniegelenksersatz
nicht zu lange warten, sonst werden
schlechtere Ergebnisse erzielt”, sagt
Prof. Windhager.

» Ein Teil der Patienten hat eine falsche
Erwartungshaltung bzw. sollte man

AKTUELLES AUS DER ORTHOPADIE

ihre Erwartungshaltung vor dem Ein-
griff jedenfalls thematisieren. ,,Nicht
immer wird vollige Schmerzfreiheit zu
erreichen sein®, erklart der Klinikchef.

» Komorbiditaten stellen bei Patienten
mit Kniegelenksendoprothetik einen
bedeutenden Risikofaktor flr das Ent-
stehen von chronischen Schmerzen
nach der Operation dar. Davon ebenso
betroffen sind Patienten, die bereits
vor dem Eingriff an einer chronischen
Schmerzkrankheit gelitten haben, eine
verminderte Schmerzschwelle aufwei-
sen oder deren psychische Gesundheit
beeintrachtigt ist.

» Das Schmerzmanagement sollte pra-
und perioperativ optimal laufen. Patien-
ten, deren Symptomatik vor und rund
um den Eingriff nicht ausreichend be-
herrscht wird, haben eine schlechtere
Langzeitprognose. Das gilt auch fir die
postoperative Schmerzsymptomatik.

Worauf es jedenfalls ankommt, ist die
|dentifizierung von Schmerzcharakteristik
und Ursache, bevor an weitere MaBnah-
men gedacht wird: Schmerz in Ruhe oder
Bewegung, nozizeptiver oder neuropa-
thischer Schmerz - es gibt hier viele zu
beriicksichtigende Charakteristika. ,,Na-
tarlich gibt es auch die Méglichkeit einer
Infektion, von Instabilitat des klnstlichen
Gelenks oder einer Fehlpositionierung,
einer Arthrofibrose mit UberschieBender
Entzindungsreaktion mit einem ,steifen
Knie‘. Immer muss die Ursache fir die

Beschwerden geklart werden®, sagt Prof.
Windhager. Erst dann kénne man die ent-
sprechenden MaBnahmen treffen. Manch-
mal sei auch eine Revision notwendig.

Selbst eine Projektion von Schmerzzu-
standen von einem Gelenk auf das an-
dere kdénne vorkommen. ,,Es gibt Patien-
ten, die haben Knieschmerzen, und dann
kommt man darauf, dass eigentlich das
Huftgelenk schwer geschadigt ist”, sagt
Prof. Windhager.

Jedenfalls missen chronische Schmerz-
zustande nach Totalendoprothetik des
Kniegelenks ernst genommen werden,
die Ursachen identifiziert werden. Die
Anwendung medikamentdser und nicht
medikamentdéser MaBnahmen inklusive
eventueller psychotherapeutischer Inter-
vention erfolgt nach genauer Statuserhe-
bung und Analyse der Probleme. Das gilt
erst recht fir das Erwdagen einer eventu-
ellen chirurgischen Revision.

Bericht: Wolfgang Wagner
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Harnwegsinfekt - Moglichkeiten
der komplementaren Pflege

arnwegsinfekte (HWI) entstehen

meist durch bakteriell verursach-

te Entzindungen der ableitenden
Harnwege. Akute Harnréhrenentztndun-
gen (Urethritis) werden durch aufsteigen-
de Keime verursacht. Eine Harnblasen-
entzindung (Zystitis) beschreibt die Ent-
zUndung der Blasenschleimhaut oder der
gesamten Blasenwand.! Am meisten be-
troffen sind Frauen - bei vielen entwickelt
sich eine chronische Form. HWI verursa-
chen Beschwerden beim Wasserlassen:
standiger Harndrang, Brennen, Schmer-
zen. Krampfartige Schmerzen oberhalb
der Symphyse kénnen auftreten, der Urin
kann streng riechen und trlb sein. Ausl6-
ser sind Kalte, Nasse oder auch Stress. Eine
Erkrankung an Diabetes mellitus, Immun-
suppression, Harnabflussstérungen und
Katheterisierung kénnen die Entstehung
eines HWI ebenso begiinstigen wie eine
zu geringe Trinkmenge, mangelnde oder
falsche Intimhygiene und ein zu seltener
Wechsel der Inkontinenzversorgung."?

PROPHYLAKTISCHE MASSNAHMEN

Zu den prophylaktischen MaBnahmen zah-
len eine richtige und ausreichende Intim-
hygiene und hygienische Katheterpflege
sowie eine Erhéhung der Urinausschei-
dung (mindestens 1,5 Liter taglich; CAVE:
VOR Erhéhung der Fllssigkeitsgabe bzw.
VOR der Einsetzung harntreibender Sub-
stanzen muss auf eine Vorerkrankung des
Herzens und der Nieren geachtet werden
und ggf. mit dem Arzt gesprochen wer-
den!). Auf hautreizende Intimpflegemittel,
zu lange Bader (mazeriert die Haut) soll
verzichtet werden, beschmutzte Inkonti-
nenzversorgung muss zeitnah gewechselt
werden.! Buhring empfiehlt, kalte FlBe
und kalte Getranke zu vermeiden und an-
steigende FuBbader, um die Durchblutung
des Beckens zu erhdhen. Sie rat weiters
zur Vermeidung bzw. Verringerung von
Nahrungsmitteln, die die Harnwege rei-
zen und den Urin ansduern kdénnen, zum
Beispiel Kaffee, Alkohol, scharfe Gewdr-
ze, Fleisch, Milch. Basenbildende Nah-
rungsmittel sollten bevorzugt werden,
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zum Beispiel Kartoffeln, Gemuse.? Wab-
ner empfiehlt regelmaBige FuBbader mit
Ingwertee zur Prophylaxe von Harnwegs-
infekten sowie eine regelmaBige Intimhy-
giene nach jeder Harnausscheidung mit
einer Mischung aus den &therischen Olen
von Bergamotte, Kiefer, Sandelholz und
Zedernholz in Johanniskrautmazerat bei
chronisch rezidivierendem HWI.#

AKUTE SITUATION

Besteht der Verdacht auf eine Harnwegs-
infektion, ist der Arzt zu informieren! Be-
gleitend zur arztlich verordneten Therapie
kénnen Pflegende Betroffenen dennoch
zu Hilfe kommen. BUhring spricht von

Goldrute, Solidago virgaurea

einer ,,Zwei-Sdulen-Therapie“. Dabei geht
sie davon aus, dass zum einen die Harn-
wege mit keimwidrigen Harnwegsdesinfi-
zienzien (viele Pflanzen haben eine anti-
biotische Wirkung) und zum anderen mit
harntreibenden Substanzen unterstitzt
werden kénnen. Zu den Harnwegsdesin-
fizienzen zahlen zum Beispiel Kapuziner-
kresse, Barentraube, Meerrettich, Preisel-
beere usw. Sie wirken antibakteriell, ohne
eine Resistenzentwicklung der Keime zu
fordern. Harntreibende Substanzen sind
zum Beispiel enthalten in Birke, Brenn-
nessel, Goldrute, Léwenzahn. Blhring
empfiehlt, eine Durchspilungstherapie
im Wechsel von keimwidrigen und harn-
treibenden Substanzen durchzuflhren.
Dazu sollen keine Instanttees verwendet
werden (hoher Zuckeranteil) sondern von
der Apotheke gemischte Teedrogen, Tink-
turen oder Praparate.?

Die Kapuzinerkresse, Tropaeolum majus,
enthélt Senfélglykoside, Vitamin C und B,
Flavonoide, Mineralien (zum Beispiel Fe,
Ka, Mg). Sie wirkt unter anderem bakteri-
zid, bakteriostatisch, virustatisch, antimy-
kotisch, immunstimulierend. Die Ausschei-
dung der Senfdlglykoside erfolgt tber die
Lunge und Uber die Nieren. Die Indikation
der Kapuzinerkresse ist daher eine Be-
gleittherapie bei Infekten der ableitenden
Harnwege und der Luftwege. Die Kapu-
zinerkresse kann frisch genossen werden
und als Fertigpraparat oder Tinktur in der
Apotheke erworben werden. Nicht an-
wenden bzw. unbedingt Ricksprache mit
einem Arzt bei Magen-Darm-Geschwdiren,
Nierenerkrankungen, bei Sauglingen und
Kleinkindern. Die Kapuzinerkresse soll kur-
maBige Anwendung finden.?

Als besonders wertvolle Pflanze bei Harn-
wegsproblemen wird die echte Goldrute,
Solidago virgaurea, bezeichnet. Die Kana-
dische Goldrute und die Riesengoldrute
(Solidago canadensis, Solidago gigantea)
haben ein ahnliches Wirkspektrum. Die
Goldrute wirkt unter anderem flUssigkeits-
ausschwemmend, entziindungshemmend,



die glatte Muskulatur entkrampfend,
schmerzlindernd, antibakteriell, antimy-
kotisch (bes. Candidapilz) und immun-
modulatorisch. Sie kann zum Beispiel ein-
gesetzt werden zur Vorbeugung von HWI,
zur Durchspllung bei akutem HWI, bei
Reizblase, zur Blasenpflege bei Katheter-
tragern, Harnverhalten, Kréampfen im Uro-
genitalbereich. Die Tagesdosis soll 6-12 g
betragen und ist in Form von Tee, Tinktur
und Praparaten erhaltlich. Es muss un-
bedingt auf eine zusatzliche FlUssigkeits-
gabe geachtet werden! Nicht anwenden
bzw. unbedingt mit dem Arzt abklaren
bei Odemen als Folge von eingeschrank-
ter Herz- und/oder Nierentéatigkeit oder
chronischer Nephritis, da die Goldrute ei-
ne Leistungssteigerung der Niere bewirkt.
Eine Anwendung erfolgt kurmaBig.?

BUhring und Wabner beschreiben bei
Blasenreizung, wiederkehrenden Blasen-
entztindungen und auch bei Harnverhalt
die Wirksamkeit einer Kompresse mit
Eucalyptus globulus in einer 2-5%igen
Aromapflegemischung auf der Blasenre-
gion (in der Apotheke mischen lassen).?
Das atherische Ol von Eucalyptus globu-
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In der HWI-Prophylaxe und als mogli-
che MaBnahmen bei schmerzhaftem und
akutem HWI hat die Pflege einige M6g-
lichkeiten, lindernd zu unterstttzen. Emp-
fehlenswert - besonders in der Langzeit-
pflege - ist sicher ein hausinterner Stan-
dard, der durch das Assessment der
Pflegeplanung auch evaluiert werden
kann. Dabei soll gesundheitsférderndes
Handeln von Pflegepersonen und betrof-
fenen Patientinnen und Patienten gestarkt
werden: zum einen, um unnoétige Schmer-
zen zu vermeiden, zum anderen, um Er-
krankungen, die den Pflegebedarf stei-
gern, zu verhindern bzw. zu vermindern.!
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Gewalt und Aggression
iIm Gesundheitswesen - Eine
Herausforderung fir Fuhrungspersonen

ewalt und Aggression gegen Ge-

sundheitsfachpersonen ist weiter

verbreitet, als allgemein ange-
nommen wird'. Durchschnittlich erlebten
20,3 Prozent der Gesundheitsfachperso-
nen physische Aggression und 29 Pro-
zent psychische Aggression innerhalb der
letzten zwolf Monate?. Nach Polizei und
Sicherheitsdiensten sind Gesundheits-
fachpersonen die am zweithdufigsten von
Gewalt am Arbeitsplatz betroffene Berufs-
gruppe?. Dies wird von Flihrungspersonen
und Mitarbeitenden im Akutspital noch zu
wenig beachtet?.

Wie haufig Mitarbeitende mit Aggression
am Arbeitsplatz im Gesundheitswesen
konfrontiert sind, hangt stark von ihren
Arbeitsbereichen ab. Notfallstationen,
psychiatrische Akutstationen, aber auch
chirurgische Stationen und der Aufwach-
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raum verzeichnen hohe Aggressionsraten.
Die negativen Folgen dieser aggressiven
Interaktionen mit Patientinnen und Patien-
ten oder auch mit deren Angehérigen sind
eine schlechtere Patienten- und Personal-
sicherheit, eine geringere Versorgungs-
qualitat und unnétige zusatzliche Kosten
durch Verletzungen, Krankheitsausfalle,
Sachbeschadigung sowie eine hdhere
Personalfluktuation®. Gesundheitsfach-

personen beklagen psychische Probleme,
korperliche Verletzungen und vermin-
derte Arbeitszufriedenheit. Filhrungsver-
antwortliche in Allgemeinkrankenhdusern
bzw. Akutspitalern scheinen zu wenig
Wissen Uber das Thema zu haben®. Daher
vernachlassigen sie zu haufig die Bedeu-
tung der Aggression am Arbeitsplatz und
ergreifen keine oder unzureichende MaB-
nahmen oder Praventionsstrategien, um
ihr Personal im Umgang mit Patienten-
und Angehérigenaggressionen effektiv zu
unterstutzen.

ALLE BERUFSGRUPPEN IM

GESUNDHEITSWESEN SIND BETROFFEN
Im Gesundheitswesen arbeiten weltweit
130 Millionen Menschen, das macht 3,9
Prozent der global Beschaftigten aus. In
Landern mit hohen Einkommen sind es
sogar 10 Prozent der Beschéftigten. Davon

Shuttertock



sind weltweit 69,6 Prozent Frauen’. Fast
alle dieser Beschaftigten erleben wah-
rend ihres Berufslebens Patienten- und
Angehorigenaggression® 3. Am haufigs-
ten sind Pflegefachpersonen, Hebammen,
Arztinnen und Arzte betroffen'. Ursachen
flr Aggression konnen beispielsweise in
komplexen Organisationsstrukturen, die
effizientes und effektives Arbeiten be-
hindern, liegen. Eine eher kalte und wenig
Warme ausstrahlende Spitalsumgebung
und die Interaktion mit vielen unbekannten
Menschen kann zudem angsteinfl6B8end
auf Patientinnen und Patienten sowie ihre
Angehorigen wirken und die Orientierung
erschweren. Lange Wartezeiten, beispiels-
weise in der Notaufnahme, verringern zu-
dem deren Frustrationstoleranz. Aber auch
die Tatigkeit der Gesundheitsfachpersonen
selbst - wie Arbeit in engem kérperlichem
Kontakt mit Patientinnen und Patienten
oder generell das Arbeiten mit Menschen
in Not und in Ausnahmesituationen (Frus-
tration, Angst, Schmerzen, Medikamenten-
einfluss etc.) - beglnstigt Aggression®.

MANGEL AN FACHWISSEN

BEI FUHRUNGSPERSONEN

Viele FUhrungspersonen in Allgemeinkran-
kenhdusern scheinen den internationalen
Empfehlungen zum Schutz der Gesund-
heitsfachpersonen vor Aggression und
Gewalt am Arbeitsplatz weniger Aufmerk-
samkeit zu schenken als ihre Kolleginnen
und Kollegen in der psychiatrischen Ver-
sorgung oder der Langzeitpflege.!8 910112
Nicht nur bei den Fachleuten selbst, son-
dern auch bei den Flhrungskraften scheint
das Problembewusstsein mangelhaft. Wie
sonst ist es mdglich, dass die weit ver-
breitete verbale Gewalt oder kérperliche
Verletzungen wie Prellungen, Kratzer, Bis-
se sowie deren Folgen in diesem Bereich
des Gesundheitswesens weniger haufig
als Aggression benannt und als kritische
Ereignisse erfasst werden? Auch die Qua-
litatseinbuBen der Versorgung sowie die
Kosten, die durch die Aggression und Ge-
walt am Arbeitsplatz entstehen, und das
vorzeitige Austreten von Fachkraften aus
dem Beruf werden als Folgen von Ag-
gression und Gewalt vernachlassigt. Dies
ist Gberraschend, denn die Internationale
Arbeitsorganisation (ILO), die Internatio-
nale Vereinigung der Pflegefachpersonen
(ICN) sowie meist auch nationale Gesetz-
gebungen verlangen, dass die physische

und psychische Unversehrtheit am Ar-
beitsplatz fur alle Mitarbeitenden gewahr-
leistet sein muss®.

SYSTEMATISCHER STRATEGISCHER
ANSATZ ZUR REDUKTION VON
AGGRESSION UND GEWALT

Die effektive Implementierung und Umset-
zung von Praventions- und Interventions-
strategien zur Reduktion von Gewalt am
Arbeitsplatz ist oft schwierig und verlangt
eine Verankerung auf der obersten Fuh-
rungsebene* 2, Fihrungskrafte spielen al-
so eine SchlUsselrolle bei der Bekampfung
von Aggressionen am Arbeitsplatz. Sie
haben einen wesentlichen Einfluss auf das
Arbeitsklima und die Arbeitsumgebung.
Ohne ihre Unterstlitzung scheint keine an-
gemessene Reduktion von Aggression und
Gewalt am Arbeitsplatz moglich, denn ein
systematischer und strategischer Ansatz
auf Makro-, Meso- und Mikroebene wird
flr ein effektives Aggressionsmanagement
empfohlen* ™. Interventionen auf Makro-
ebene bedeuten beispielsweise, dass die
Berufsverbande, Forschungs- und Gesund-
heitsorganisationen das Thema Aggression
am Arbeitsplatz und deren Haufigkeit im
Gesundheitswesen an die Offentlichkeit
und in die politische Diskussion bringen.
So kann das Bewusstsein fiir ein besse-
res Miteinander im Gesundheitswesen, fur
die notwendigen Schulungen und Nach-
besprechungen und den damit verbun-
denen Finanzbedarf gestarkt werden. Auf
der Meso-Ebene geht es darum, dass das
oberste Management eine klare organisa-
torische Haltung zu Gewalt und Aggression
am Arbeitsplatz einnimmt und diese in der
Organisation vertritt, eine Unternehmens-
kultur starkt, die Sicherheit vermittelt, so-
wie eine personal- und benutzerfreundliche
(Arbeits-)Atmosphare unterstttzt* 2. Hier
wird die wichtige Rolle des Managements
im Gesundheitswesen bei der Reduktion
von Patienten- und Angehdrigengewalt
deutlich. Im Mittelpunkt stehen Fihrungs-
verantwortung und eine klare Strategie flr
das Unternehmen - einschlieBlich struktu-
reller Rahmenbedingungen, interprofessio-
neller Schulungen fr das Personal und die
FUhrungskrafte sowie einer Optimierung
von Arbeitsablaufen - und ein umfassen-
des Sicherheitsmanagement und Control-
ling, das Aggressionsereignisse erfasst und
Ruckschlusse flr Pravention und Umgang
mit Aggression zuldsst. DarUber hinaus
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muss dem BedUrfnis der Patientinnen und
Patienten nach Information und Orientie-
rung Aufmerksamkeit geschenkt werden.
Auf Mikroebene geht es darum, dass die
Mitarbeitenden entsprechend der hohen
Anforderungen an Kompetenzen in der In-
formationsvermittiung, der Pravention und
Deeskalation sowie dem Aggressionsma-
nagement das Rilstzeug fir die konkrete
Umsetzung erhalten und anwenden kén-
nen, beispielsweise durch den Besuch von
Schulungen, Coachings, Beratungen, Fall-
besprechungen und natlrlich die Durch-
fuhrung von Nachbesprechungen nach
Aggressionsereignissen, aus denen fur die
zukinftige Pravention viel gelernt werden
kann. Das Management in Akutspitalern
ist also gefordert, Aggression am Arbeits-
platz ernst zu nehmen, sich entsprechend
zu schulen und umfassende Strategien zu
implementieren.
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BERICHTE UND

INTERVIEWS

Zur Schmerzmedikation stehen zunehmend Medikamente zur Verfiigung, die mehrere Wirkstoffe in einem Fixkom-
binationspréparat vereinen. Wir erkléren die Vor- und Nachteile dieser Fixkombinationen und geben einen Uberblick
iiber die gebriuchlichsten Schmerzmedikamente mit kombinierten Wirkstoffen in Osterreich.

SCHMERZMITTEL MIT FIXEN
WIRKSTOFFKOMBINATIONEN
Fixkombinationen von Analgetika vereinen
zwei oder mehr schmerzstillende Wirk-
stoffe in einem einzelnen Medikament.
Idealerweise haben die Wirkstoffe kom-
plementare Wirkmechanismen und kén-
nen miteinander in einer additiven (Wirk-
stoff plus Wirkstoff) oder synergetischen
Weise (die Wirksamkeit ist besser als die
der Summe der Einzelteile) agieren.!

Eine Schmerzmittel-Fixkombination kann
auBerdem eine Verbindung aus Analge-
tikum und einem Wirkstoff sein, der das
Schmerzmittel vertraglicher macht und
Nebenwirkungen abmildert. Beispielswei-
se reduziert Naloxon in Fixkombination
mit Oxycodon die mit dem Opioid einher-
gehende Nebenwirkung Obstipation.?
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Bei der Fixkombination sind die unter-
schiedlichen Wirkstoffe bezlglich Dosie-
rung und Freisetzung mittels spezifischer
Galenik aufeinander abgestimmt. Der
Schmerz kann somit effektiv behandelt
werden, wahrend die Toxizitat aufgrund
der geringeren Dosierung reduziert wird.

VORTEILE VON FIX-
KOMBINATIONSPRAPARATEN

Es gibt fundierte pharmakologische und
praktische Grinde fur die Verwendung
von Fixkombinationen in der medikamen-
tdésen Schmerztherapie. Zahlreiche Fix-
kombinationspraparate zeigen eine gute
Wirksamkeit und Vertraglichkeit bei der
Behandlung von akuten und chronischen
Schmerzen.? Im Vergleich mit Einzelwirk-
stoffen bieten sie eine potenziell bessere
Wirksamkeit auf die zugrundeliegende

Schmerzphysiologie und somit bessere
Schmerzreduktion bei geringeren Neben-
wirkungen. Ein Fixkombinationspraparat
zu verwenden kann insbesondere dann in
Betracht gezogen werden, wenn die ent-
haltenen Einzelwirkstoffe unterschiedliche
analgetische Mechanismen haben und
synergetisch wirken. Allerdings kann der
Synergieeffekt in bestimmten Fallen auch
Nebenwirkungen verstarken.*

Es muss immer gewahrleistet sein, dass
die Fixkombination im Vergleich zur Gabe
von Einzelpraparaten bei gleicher Wirk-
samkeit nicht mehr Nebenwirkungen hat.
Beim Auftreten von Nebenwirkungen
muss festgestellt werden, welche Be-
standteile der Fixkombination dafir ver-
antwortlich sind, was in bestimmten Fallen
allerdings schwierig sein kann.>

Adobe Stock



BESSERE THERAPIE-ADHARENZ

Der groBte Vorteil von Fixkombinationen
liegt in der Adharenz. Patientinnen und
Patienten mit Polymedikation sind froh,
wenn bei der Anzahl der taglichen Tablet-
ten etwas eingespart werden kann.

Die Evidenzen und Erfahrungen in anderen
Therapiebereichen (HIV, Bluthochdruck,
Diabetes, Tuberkulose) zeigen, dass die
Adhéarenz aufgrund von Fixkombinations-
medikamenten dann am besten ist, wenn
die Zahl der Pillen, die reduziert werden
kann, am groBten ist.® Bei der Verschrei-
bung einer Fixkombination sollte jedoch
bedacht werden, dass die Adharenz von
vielen Faktoren abhangt. Mogliche besse-
re Adharenz, Bequemlichkeit und geringe-
re Kosten bzw. geringere Rezeptgeblhren
fur die Patientinnen und Patienten sollten
daher nicht die vorrangigen Grinde flr ei-
ne Schmerztherapie mit Fixkombinations-
praparaten sein.

VERSCHREIBUNG VON
FIXKOMBINATIONSPRAPARATEN

Vor der Verschreibung einer Fixkombi-
nation muss Gberprift werden, wie kom-
plex das bisherige Medikamentenregime
der Patienten ist. Idealerweise fihren die
Patienten eine Medikamentenliste, in der
sowohl die Wirkstoffe als auch die Mar-
kennamen der eingenommenen Medika-
mente verzeichnet sind. Nehmen die Pa-
tientinnen und Patienten eine groBe Zahl
verschiedener Medikamente ein, besteht
die Moéglichkeit, dass es beim Umstieg auf
eine Fixkombinationstherapie zu einer un-
beabsichtigten Doppel- oder Unterdosie-
rung kommt. Den Patienten muss gezeigt
werden, welche Medikamente durch die
Fixkombination ersetzt werden.

FIXKOMBINATIONEN MIT NSAR

st zum Beispiel absehbar, dass ein
Schmerzpatient eine langerfristige
NSAR-Therapie benétigt und Risikofakto-
ren fir gastrointestinale Komplikationen
vorliegen, so kommt eine Fixkombina-
tion von NSAR und PPI (,Magenschutz")
in Betracht. Dafiir sind in Osterreich zwei
Prdparate verflgbar, in denen NSAR und
PPI fix kombiniert sind. Eines enthalt Di-
clofenac und Misoprostol. Bei dieser Fix-
kombination kann als Nebenwirkung Diar-
rho auftreten. Die zweite Fixkombination
enthalt Naproxen und Esomeprazol, wobei
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sich nach Einnahme zunachst der PPI auf-
[6st und anschlieBend das NSAR. Ein Vor-
teil dieser Fixkombination liegt auch darin,
dass beim Absetzen des NSAR jedenfalls
nicht auf das gleichzeitige Absetzen des
PPl vergessen werden kann oder umge-
kehrt ein NSAR kontinuierlich ohne PPI
eingenommen wird.

Seit einigen Jahren sind weitere NSAR-Fix-
kombinationen verfligbar: beispielsweise
|.v.-NSAR (Diclofenac) mit zentral wirk-
samen Muskelrelaxanzien wie Orphena-
drincitrat, die bei einer Reihe von Akut-
schmerzen wegen der Synergie hinsicht-
lich krampflésender, schmerzstillender
und entzindungshemmender Wirkung
zum Einsatz kommt. Fir die Kombina-
tion Ibuprofen/Coffein belegt eine Studie
eine verstarkte analgetische Wirkung bei
Schmerzen nach Zahnextraktionen.” In ei-
ner Studie mit Patientinnen und Patienten
mit akuten Ricken- und Nackenschmer-
zen und Schmerzen bei Bewegung zeigte
sich hingegen die Fixkombination lbupro-
fen/Coffein nicht als wirksamer gegentiber
Ibuprofen alleine und Placebo.® Sie sollten
in diesen Indikationen daher nicht bevor-
zugt werden. Eine Fixkombination von
Ibuprofen und Paracetamol erwies sich als
gut vertraglich bei gutem Sicherheitsprofil
und in seiner analgetischen Wirkung Mo-
notherapien mit diesen beiden Wirkstof-
fen Uberlegen.® Dies bestatigten auch Stu-
dien aus dem perioperativen Bereich. Das
NSAR Dexketoprofen in Kombination mit
dem Opioid Tramadolhydrochlorid kann
als Fixkombinationspraparat zur kurzfristi-
gen symptomatischen Behandlung akuter
maBig starker bis starker Schmerzen ver-
wendet werden.”®

KUMULATIONSRISIKO

BEI PARACETAMOL

Paracetamol ist ein Nichtopioid-Analge-
tikum, das weltweit haufig zur Behand-
lung einer Vielzahl akuter und chronischer
Schmerzzustdnde eingesetzt und nach wie
vor empfohlen wird. Es gehort nicht zur
Gruppe der NSAR. Seine Gabe ist jedoch
nicht vollig unbedenklich. So steigt in Ab-
hangigkeit von der Tagesdosis das Risiko
kardiovaskularer, gastrointestinaler und
renaler Nebenwirkungen. Des Weiteren ist
bei hohen, therapeutisch nicht empfohle-
nen Dosen die potenzielle Lebertoxizitat
eines intermedidren Paracetamol-Meta-
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boliten zu beachten.” Daher wurde fir re-
zeptfreie Paracetamolpraparate die emp-
fohlene Maximaldosis beim geriatrischen
Patienten pro Tag auf 2 g reduziert. Bei
arztlicher Verschreibung (Rezept) liegt
die empfohlene Tagesdosis bei 3 g, die
Tagesmaximaldosis von 4 g darf nicht
Uberschritten werden." Kombinations-
praparate mit Paracetamol sind auch als
Over-the-Counter(OTC)-Produkte erhalt-
lich. Mittel gegen Schmerzen bei Fieber
und Erkaltung kénnen Paracetamol ent-
halten, beispielsweise in Fixkombination
mit Ibuprofen oder Propyphenazon. Zur
Behandlung von leichten bis mittelstarken
Schmerzen, etwa bei Schmerzen der Ge-
lenke, Kopfschmerzen und Migréne, Regel-
schmerzen und Zahnschmerzen, ist auch
die rezeptfrei erhaltliche, niedrig dosierte
Fixkombination von Acetylsalicylsdure
(ASS)/Coffein/Paracetamol gebrauchlich.
Diese Medikamente werden bei kurzzeiti-
ger Selbstmedikation und Beachtung der
Kontraindikation als relativ harmlos ange-
sehen.” Schmerzpatientinnen und -patien-
ten sind sich der Risiken oft nicht bewusst,
die hohere Dosen sowie der Langzeitge-
brauch von Paracetamol wie auch von ASS
mit sich bringen kdnnen. Um beispielswei-
se potenzielle Hepatotoxizitat durch unbe-
absichtigte kumulative Paracetamoldosen
zu vermeiden, sollten die Schmerzpatien-
ten daher vor Beginn einer Therapie mit
einem Paracetamolpraparat angeben, wel-
che anderen, eventuell Paracetamol-hal-
tigen Over-the-Counter-Medikamente sie
sonst noch einnehmen.”

PARACETAMOL UND OPIOIDE
Fixkombinationen von Opioid/Paraceta-
mol bieten aber auch wichtige Vorteile
- im Vergleich zur Opioid-Monothera-
pie wird die Opioiddosis reduziert und
Nebenwirkungen werden vermindert, bei
gleicher oder besserer analgetischer Wirk-
samkeit."

Beispiele fur Fixkombinationen von Pa-
racetamol mit Opioiden sind Codein/Pa-
racetamol”, Tramadol/Paracetamol und
Oxycodon/Paracetamol. Die synergeti-
schen Vorteile der Fixkombination wurden
in Reviews fur Codein/Paracetamol™ und
bei Tramadol/Paracetamol® gezeigt. Dass
Opioide reduziert werden kdénnen, zeigten
zwei Studien, die Tramadol/Paracetamol
mit Tramadol-Monotherapie bei der Be-
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handlung von subakuten Schmerzen im
unteren RlUckenbereich verglichen sowie
bei Schmerzen nach ambulanter Ope-
ration an der Hand mit intravendser Re-
gionalanasthesie. Die Behandlung mit der
Fixkombination reduzierte den Tramadol-
bedarf in beiden Studien um 24 Prozent
und zeigte deutlich weniger Nebeneffekte
als eine Tramadol-Monotherapie.™

ZUSAMMENFASSUNG: VOR- UND
NACHTEILE VON FIXKOMBINATIONS-
PRAPARATEN IN DER SCHMERZ-
THERAPIE

Die Vorteile einer Schmerzmittel-Fix-
kombination liegen in der Reduktion der
Anzahl der einzeln einzunehmenden Me-
dikamente und der damit verbundenen
besseren Therapie-Adharenz und Be-
quemlichkeit in der Anwendung fir die
Patientinnen und Patienten. Ein Argument
far die Fixkombination aus Sicht der Pa-
tienten ist die bessere Ubersichtlichkeit,
Kostenreduktion bzw. die geringere Re-
zeptgebuhr.

Fixkombinationen kdnnen aufgrund der
additiven oder synergetischen Wirkung
der kombinierten Wirkstoffe eine bessere
analgetische Wirksamkeit als die Einzel-
wirkstoffe aufweisen. Somit kénnen auch
die Dosen potenziell problematischer
Wirkstoffe reduziert werden, das Anal-
getikum wird besser vertraglich bzw. die
Risiken fir Komplikationen sinken. Nach-
teile von Fixkombinationen sind, dass die
Dosen der Einzelkomponenten nicht an-
gepasst werden kdénnen, das Risiko einer
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Uber- oder Unterdosierung besteht, so-
wie bei Nebenwirkungen der ursachliche
Wirkstoff schwer oder gar nicht identifi-
ziert werden kann.
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FACHKURZINFORMATIONEN

WhDieses Arzneimittel unterliegt einer zusatzlichen Uberwachung. Dies erméglicht eine schnelle Identifizierung neuer Erkenntnisse iber die Sicherheit. Angehérige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden
Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu melden. Hinweise zur Meldung von Nebenwirkungen, siehe Abschnitt 4.8 der Fachinformation.

Aimovig® 70 mg Injektionslésung im Fertigpen; Aimovig® 140 mg Injektionslésung im Fertigpen. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG: Aimovig 70 mg Injektionsldsung im Fertigpen: Jeder
Fertigpen enthdlt 70 mg Erenumab. Aimovig 140 mg Injektionslosung im Fertigpen: Jeder Fertigpen enthalt 140 mg Erenumab. Erenumab ist ein vollstdndig humaner monoklonaler IgG2-Antikérper, der in Ovarialzellen
chinesischer Hamster (CHO) mit Hilfe rekombinanter DNA-Technologie hergestellt wird. Liste der sonstigen Bestandteile: Sucrose, Polysorbat 80, Natriumhydroxid (zur Einstellung des pH Wertes), Essigsaure 99
% Wasser fiir Injektionszwecke. Anwendungsgebiete: Aimovig ist angezeigt zur Migrane-Prophylaxe bei Erwachsenen mit mindestens 4 Migrinetagen pro Monat. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den
Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 der Fachinformation genannten sonstigen Bestandteile. Pharmakotherapeutische Gruppe: Analgetika, Migranemittel, ATC Code: NO2CX07. INHABER DER ZULASSUNG:
Novartis Europharm Limited, Vista Building, EIm Park, Merrion Road, Dublin 4, Irland. Verschreibungspflicht/Apothekenpflicht: Rezept- und apothekenpflichtig. Informationen betreffend besondere Warnhinweise
und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen und Nebenwirkungen sind den verdffentlichten Fachinformationen zu
entnehmen. Version: 04/2019

'WDieses Arzneimittel unterliegt einer zusétzlichen Uberwachung. Dies ermdglicht eine schnelle Identifizierung neuer Erkenntnisse iiber die Sicherheit. Angehérige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden
Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu melden. Hinweise zur Meldung von Nebenwirkungen, siehe Abschnitt 4.8.

AJOVY 225 mg Injektionsldsung in Fertigspritze, AJOVY 225 mg Injektionslosung in Fertigpen. Qualitative und Quantitative Zusammensetzung: Eine Fertigspritze enthélt 225 mg Fremanezumab. Ein Fertigpen
enthélt 225 mg Fremanezumab. Fremanezumab ist ein humanisierter monoklonaler Antikérper, der mittels rekombinanter DNA-Technik in Ovarialzellen des chinesischen Hamsters (Chinese Hamster Ovary, CHO) herge-
stellt wird. Anwendungsgebiete: AJOVY wird angewendet zur Migréneprophylaxe bei Erwachsenen mit mindestens 4 Migranetagen pro Monat. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der
genannten sonstigen Bestandteile. Pharmakotherapeutische Gruppe: noch nicht zugewiesen. ATC-Code: noch nicht zugewiesen. Liste der sonstigen Bestanditeile: Histidin, Histidinhydrochlorid-Monohydrat, Sucrose,
Natriumedetat (Ph.Eur.), Polysorbat 80 (E 433), Wasser fiir Injektionszwecke. Art und Inhalt des Behéltnisses: Fertigspritze: 1,5 ml Losung in einer 2,25-ml-Spritze aus Typ 1-Glas mit Kolbenstopfen (Bromobutyl-Kautschuk)
und Nadel. PackungsgréBen von 1 oder 3 Fertigspritzen. Es werden méglicherweise nicht alle PackungsgroBen in den Verkehr gebracht. Fertigpen: Der Fertigpen enthdlt 1,5 ml Lésung in einer 2,25-ml-Spritze aus Typ
1-Glas mit Kolbenstopfen (Bromobutyl-Kautschuk) und Nadel. PackungsgroBen von 1 oder 3 Fertigpens. Es werden moglicherweise nicht alle PackungsgroBen in den Verkehr gebracht. Inhaber der Zulassung: TEVA GmbH,
Graf-Arco-Str. 3, 89079 Ulm, Deutschland. Rezeptpflicht/Apothekenpflicht: rezept- und apothekenpflichtig, wiederholte Abgabe verboten. Stand der Information: 11/2019. Ausfiihrliche Informationen zu diesem
Arzneimittel sind auf den Internetseiten der Europdischen Arzneimittel-Agentur http://www.ema.europa.eu verfiighar. Weitere Hinweise zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung,
Wechselwirkungen mit anderen Mitteln, Nebenwirkungen und zutreffendenfalls Angaben iiber die Gewdhnungseffekte sind der verdffentlichten Fachinformation zu entnehmen.

Astec 35 (52,5; 70) Mikrogramm/h Transdermales Pflaster. Zusammensetzung: Ein transdermales Pflaster enthélt 20 (30; 40) mg Buprenorphin. Wirkstoffhaltige Flache: 25 (37,5; 50) cm? Nominale Abgaberate:
35 (52,5; 70) Mikrogramm Buprenorphin pro Stunde (liber einen Zeitraum von 72 Stunden). Hilfsstoffe: Sojatl. Adhésive Matrix mit Wirkstoff: Styren-Butadien-Styren (SBS) und Styren-Butadien Blockcopolymer,
Kolophonium Harz, Antioxidans (2,4-Bis(1,1-Dimethylethyl)phenyl phosphit (3:1); Tris(2,4-Di-Tert-Butylphenyl)phosphate), Aloe Vera Blatterextrakt Ol (enthélt auch raffiniertes Sojadl und all-rac-a-Tocopherolacetat (Ph.
Eur.) Trégerschicht: Pigmentiertes Polyethylen, thermoplastisches Harz und aluminiumbedampftes iiberzogenes Polyester, blaue Beschriftungstinte. Abziehfolie mit Abziehhilfe: Polyesterfilm, einseitig silikonisiert (wird
vor dem Aufkleben abgezogen) Anwendungsgebiete: MéBig starke bis starke Tumorschmerzen und starke Schmerzen bei ungeniigender Wirksamkeit nicht-opioider Schmerzmittel. Astec ist fiir die Behandlung
von akuten Schmerzen nicht geeignet. Gegenanzeigen: Astec darf nicht angewendet werden: - bei Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff Buprenorphin, Soja, Erdnuss oder einen der sonstigen Bestandteile; - bei
opioidabhangigen Patienten und zur Behandlung bei Drogensubstitution; - bei Krankheitszustanden, bei denen eine schwergradige Stérung des Atemzentrums und der Atemfunktion vorliegt oder sich entwickeln kann;
- bei Patienten, die MAO-Hemmer erhalten oder innerhalb der letzten 2 Wochen erhalten haben; - bei Patienten mit Myasthenia gravis; - bei Patienten mit Delirium tremens; - in der Schwangerschaft. Pharmakothera-
peutische Gruppe: Opioide, Oripavin-Derivate. ATC-Code: NO2AEO1PackungsgréBen: Die Packungen enthalten 4, 5, 8, 10, 16 oder 24 (6x4) einzeln versiegelte transdermale Pflaster. Es werden mdglicherweise nicht
alle PackungsgréBen in den Verkehr gebracht. Abgabe: Suchtgift, Abgabe nur auf Suchtgiftrezept, apothekenpflichtig. Kassenstatus: Green-Box. Zulassungsinhaber: Gebro Pharma GmbH, 6391 Fieberbrunn. Stand
der Information: September 2018. Weitere Angaben zu Warnhi i und Vorsi fiir die Anwendung, Weck irkungen mit Arzneimitteln und sonstigen Wechselwirkungen,
Schwangerschaft und Stillzeit und Nebenwirkungen sowie Gewéhnungseffekten entnehmen Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation.

Lafene 12 (25; 50; 75; 100) Mikrogramm/h transdermales Pflaster. Zusammensetzung: 1 Lafene transdermales Pflaster enthélt 1,375 (2,75; 5,5; 8,25; 11) mg Fentanyl in einem Pflaster von 5 (10; 20; 30; 40) cm2,
mit einer Freisetzungsrate von 12,5 (25; 50; 75; 100) Mikrogramm Fentany! pro Stunde. Hilfsstoffe: Schutzfolie: Poly(ethylenterephthalat)folie mit Fluorkohlenstoff-Freisetzungsbeschichtung Tragerfolie: Pigmentierter
Poly(ethylenterephthalat)/Ethylenvinylacetat-Copolymerfilm Wirkstoffhaltige Klebeschicht: Silikonklebstoff (Dimeticon, Silikatharz), Dimeticon Kontrollmembran: Ethylenvinylacetat-Copolymerfilm Hautklebeschicht:
Silikonklebstoff (Dimeticon, Silikatharz), Dimeticon Trennfolie: Poly(ethylenterephthalat)folie mit Fluorkohlenstoff-Freisetzungsbeschichtung Drucktinte: Rote Tinte Anwendungsgebiete: Erwachsene: Dieses Arznei-
mittel wird angewendet zur Behandlung starker chronischer Schmerzen, die eine kontinuierliche Langzeitanwendung von Opioiden erfordern. Kinder: Langzeitbehandlung von schweren chronischen Schmerzen bei
Kindern ab 2 Jahren, die bereits eine Opioidtherapie erhalten. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile. Akute oder postoperative
Schmerzzusténde, da eine Dosistitration bei kurzzeitiger Anwendung nicht maglich ist und weil dies zu einer schweren oder lebensbedrohlichen Hypoventilation fiihren kann. Schwere Atemdepression. Pharmako-
therapeutische Gruppe: Nervensystem; Analgetika; Opioide; Phenylpiperidin-Derivate. ATC-Code: NO2AB03 Abgabe: Suchtgift, Abgabe nur auf Suchtgiftrezept, apothekenpflichtig PackungsgréBen: Packung mit 5
(10) einzeln versiegelten transdermalen Pflastern Kassenstatus: Green-Box Zulassungsinhaber: Gebro Pharma GmbH, 6391 Fieberbrunn, Osterreich Stand der Information: September 2019. Weitere Angaben
zu Warnhinweisen und Vorsi Bnat fiir die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstigen Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit und Nebenwirkungen
sowie Gewdhnungseffekten entnehmen Sie bitte der veréffentlichten Fachinformation.

Buprenorphin ratiopharm 35 pg/h, 5, 10 und 20 Mikrogramm/h Transdermales Pflaster. Qualitative und Quantitative Zusammensetzung: 5 Mikrogramm/h: Jedes transdermale Pflaster enthalt 5 mg Bup-
renorphin auf einer 6,25 cm? Flache und setzt nominal 5 Mikrogramm Buprenorphin pro Stunde iiber einen Zeitraum von 7 Tagen frei. 10 Mikrogramm/h: Jedes transdermale Pflaster enthélt 10 mg Buprenorphin auf
einer 12,5 cm? Flache und setzt nominal 10 Mikrogramm Buprenorphin pro Stunde (iber einen Zeitraum von 7 Tagen frei. 20 Mikrogramm/h: Jedes transdermale Pflaster enthélt 20 mg Buprenorphin auf einer 25 cm?
Fléche und setzt nominal 20 Mikrogramm Buprenorphin pro Stunde iiber einen Zeitraum von 7 Tagen frei. Anwendungsgebiete: Behandlung von mittelstarken nicht-malignen Schmerzen, wenn ein Opioid notwendig
zum Erreichen einer addquaten Analgesie ist. Buprenorphin ratiopharm ist nicht zur Behandlung akuter Schmerzen geeignet. Buprenorphin ratiopharm wird bei Erwachsenen angewendet. Gegenanzeigen: Uberemp-
findlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der genannten sonstigen Bestandteile; opioidabhangige Patienten und zur Drogensubstitution; Krankheitszusténde, bei denen eine schwergradige Storung des Atemzentrums
und der Atemfunktion vorliegt oder sich entwickeln kann; Patienten, die MAO-Hemmer erhalten oder innerhalb der letzten 2 Wochen erhalten haben (siehe Abschnitt 4.5 der Fachinformation); Patienten mit Myasthenia
gravis; Patienten mit Delirium tremens. Pharmakotherapeutische Gruppe: Opioide, Oripavin-Derivate. ATC-Code: NO2AEO1. Liste der sonstigen Bestandteile: Klebeschicht (Matrix) (mit Buprenorphin): Povidon K90,
Lévulinsdure, Oleyloleat, Poly [acrylsdure-co-butylacrylat-co-(2-ethylhexyl)acrylat-co-vinylacetat] (5:15:75:5); Klebeschicht (Matrix) (ohne Buprenorphin): Poly [(2-ethylhexyl)acrylat-co-glycidylmethacrylat-co-(2-hy-
droxyethyl)acrylat-co-vinylacetat] (68:0,15:5:27); Trennfolie zwischen Klebeschicht mit Buprenorphin und Klebeschicht ohne Buprenorphin: Polyethylentherephthalat; Tragerfolie: Polyester; Trennpapier: Silikonisiertes
Polyethylentherephthalat; Blaue Drucktinte. Art und Inhalt des Behéltnisses: Jeder kindersichere Beutel besteht aus einem Verbundschichtmaterial, das aus Papier/PET/PE/Aluminium/Poly(acrylsdure-co-ethylen)
gefertigt ist. Ein Beutel enthélt ein transdermales Pflaster. PackungsgroBen: Packungen mit 1, 2, 3, 4, 5, 8, 10 oder 12 einzeln versiegelte transdermale Pflaster. Es werden mdglicherweise nicht alle PackungsgroBen
in den Verkehr gebracht. Inhaber der Zulassung: TEVA B.V., Swensweg 5, 2031 GA Haarlem, Niederlande, Tel.Nr.: +43/1/97007-0, Fax-Nr.: +43/1/97007-66, E-mail: info@ratiopharm.at. Rezeptpflicht/Apotheken-
pflicht: Suchtgift, Abgabe nur auf Suchtgiftrezept, apothekenpflichtig. Stand der Information: 08/2018. Weitere Hinweise zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen
mit anderen Mitteln, Nebenwirkungen und zutreffendenfalls Angaben iiber die Gewdhnungseffekte sind der verdffentlichten Fachinformation zu entnehmen.

Colctab 1 mg Tabletten. Qualitative und Quantitative Zusammensetzung: 1 Tablette enthélt 1 mg Colchicin. Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung: 1 Tablette enthélt 49 mg Laktose, und 20 mg Saccha-
rose. Vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siehe Abschnitt 6.1. Anwendungsgebiete: Erwachsene: - Akute Gichtanflle.- Zur Prophylaxe eines Gichtanfalls zu Beginn einer antihyperurikémischen Thera-
pie. - Als Primérbehandlung einer akuten oder rezidivierenden Pericarditis als Ergdnzung zu nichtsteroidalen Antirheumatika (NSARs) (z.B. Aspirin). Erwachsene, Kinder und Jugendliche: - Familidres Mittelmeerfieber
(FMF) zur Anfallsprophylaxe und Vorbeugung von Amyloidose. Gegenanzeigen: - Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile - Patienten mit schwerer
Nierenfunktionsstorung (Creatinin-Clearance < 10 ml/min) - Patienten mit schwerer Leberfunktionsstorung - Patienten mit Blutdyskrasie - Schwangerschaft und Stillzeit, ausgenommen familidres Mittelmeerfieber
(siehe Abschnitt 4.6) - Patienten mit Leber- oder Nierenfunktionsstorungen, die gleichzeitig mit einem P-Glycoprotein- oder starkem CYP3A4-Inhibitor behandelt werden (siehe Abschnitt 4.5) Wirkstoffgruppe: Phar-
makotherapeutische Gruppe: Gichtmittel, ohne Effekt auf den Harns&uremetabolismus ATC-Code: MO4ACO1. Liste der sonstigen Bestandteile: Laktose, Saccharose, Gummi arabicum, Magnesiumstearat. Inhaber
der Zulassung: Kwizda Pharma GmbH, 1160 Wien. Verschreibungspflichtig/ Apothekenpflicht: Rezept- und apothekenpflichtig. Stand der Information: 11/2019. Weitere Informationen zu Warnhinweisen und
VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln oder sonstigen Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit, Nebenwirkungen, Uberdosierung entnehmen
Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation.

Referenzen: 1 Referenz ,entspricht EULAR-Empfehlungen®: Richette P, et al. Ann Rheum Dis 2016; 0:1-14

WhDieses Arzneimittel unterliegt einer zusatzlichen Uberwachung. Dies erméglicht eine schnelle Identifizierung neuer Erkenntnisse iber die Sicherheit. Angehdrige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden
Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu melden. Hinweise zur Meldung von Nebenwirkungen, siehe Abschnitt 4.8 der Fachinformation.

Emgality® 120 mg Injektionslésung in einem Fertigpen (in einer Fertigspritze). QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG: Jeder Fertigpen (jede Fertigspritze) enthélt 120 mg Galcanezumab in 1 ml.
Galcanezumab ist ein rekombinanter humanisierter monoklonaler Antikorper, der in einer Zelllinie aus Ovarialzellen des chinesischen Hamsters produziert wird. Vollsténdige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siehe
Abschnitt 6.1. Anwendungsgebiete: Emgality ist angezeigt zur Migréine-Prophylaxe bei Erwachsenen mit mindestens 4 Migrénetagen pro Monat. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen
der in Abschnitt 6.1 der Fachinformation genannten sonstigen Bestandteile. Pharmakotherapeutische Gruppe: Analgetika, Calcitonin-Gene-Related-Peptide (CGRP) Antagonisten, ATC-Code: NO2CD02. Liste der
sonstigen Bestandteile: Histidin, Histidinhydrochlorid-Monohydrat, Polysorbat 80, Natriumchlorid, Wasser fiir Injektionszwecke. INHABER DER ZULASSUNG: Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ
Utrecht, Niederlande. NR, Apothekenpflichtig. Angaben betreffend Dosierung, Art und Dauer der Anwendung, besonderer Warnhinweise und Vorsick Bnah fiir die Anwendung, Wechselwirkungen
mit anderen Arzneimitteln und sonstiger Wechselwirkungen, Schwangerschaft, Stillzeit und Fertilitat, Nebenwirkungen sowie weitere Informationen entnehmen Sie bitte der veréffentlichten Fachinfor-
mation. Stand: Janner 2020

IND: Als Migraneprophylaxeversuch bei Erwachsenen, wenn zuvor zumindest 3 medikamentdse Migraneprophylaxeversuche von ausreichender Dauer zu ¢ keinem klinisch relevanten Ansprechen gefiihrt haben oder
* wegen therapiebegrenzender Nebenwirkungen abgebrochen wurden oder  wegen Kontraindikationen nicht verwendet werden konnen. Die Migraneprophylaxe mit Galcanezumab ist nach 3 Monaten und im
weiteren Verlauf regelmaBig zu kontrollieren und nur bei ausreichendem Ansprechen (Reduktion der Migrénetage um zumindest 50 % im Vergleich zu den drei Monaten vor Beginn der Prophylaxe mit Galcanezumab)
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fortzufiihren. Das Nichtansprechen auf die vorherigen Migraneprophylaxeversuche ist mit einem Kopfschmerztagebuch zu dokumentieren, ebenso wie die drei Monate vor Beginn und die ersten drei Monate der
Migraneprophylaxe mit Galcanezumab sowie die drei Monate vor jeder weiteren Kontrolle. Indikationsstellung, Erstverordnung und regelméBige Kontrollen des Ansprechens und der Indikationsstellung durch einen
Facharzt/eine Facharztin fiir Neurologie oder Neurologie und Psychiatrie oder Psychiatrie und Neurologie.

Fentanyl Hexal 12/25/50/75/100 pg/h — transdermales Matrixpflaster; Fentanyl Hexal 37,5/150 Mikrogramm/h - transdermales Matrixpflaster. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Fentany!
Hexal 12 ug/h: Jedes transdermale Pflaster (5,25 cm? Absorptionsflache) enthélt 2,89 mg Fentanyl, entsprechend einer Freisetzungsrate des Wirkstoffs von 12,5 Mikrogramm/Stunde. Sonstiger Bestandteil mit
bekannter Wirkung: Jedes transdermale Pflaster enthélt 2,89 mg raffiniertes Sojabohnendl. Fentanyl Hexal 25 ug/h: Jedes transdermale Pflaster (10,5 cm? Absorptionsflache) enthalt 5,78 mg Fentanyl, entsprechend
einer Freisetzungsrate des Wirkstoffs von 25 Mikrogramm/Stunde. Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jedes transdermale Pflaster enthélt 5,78 mg raffiniertes Sojabohnendl. Fentany! Hexal 50 pg/h: Jedes
transdermale Pflaster (21 cm?2 Absorptionsfldche) enthélt 11,56 mg Fentanyl, entsprechend einer Freisetzungsrate des Wirkstoffs von 50 Mikrogramm/Stunde. Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jedes
transdermale Pflaster enthélt 11,56 mg raffiniertes Sojabohnendl. Fentanyl Hexal 75 pg/h: Jedes transdermale Pflaster (31,5 cm? Absorptionsfléche) enthélt 17,34 mg Fentanyl, entsprechend einer Freisetzungsrate des
Wirkstoffs von 75 Mikrogramm/Stunde. Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jedes transdermale Pflaster enthélt 17,34 mg raffiniertes Sojabohnendl. Fentany! Hexal 100 pg/h: Jedes transdermale Pflaster (42
cm? Absorptionsflache) enthélt 23,12 mg Fentanyl, entsprechend einer Freisetzungsrate des Wirkstoffs von 100 Mikrogramm/Stunde. Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jedes transdermale Pflaster enthélt
23,12 mg raffiniertes Sojabohnendl. Fentanyl Hexal 37,5 Mikrogramm/h: Jedes transdermale Pflaster setzt 37,5 Mikrogramm Fentanyl pro Stunde frei. Jedes transdermale Pflaster mit 15,75 cm2 Absorptionsflache
enthélt 8,66 mg Fentanyl. Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jedes transdermale Pflaster enthélt 8,66 mg raffiniertes Sojabohnendl. Fentanyl Hexal 150 Mikrogramm/h: Jedes transdermale Pflaster setzt
150 Mikrogramm Fentanyl pro Stunde frei. Jedes transdermale Pflaster mit 63 cm2 Absorptionsflache enthalt 34,65 mg Fentanyl. Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jedes transdermale Pflaster enthélt
34,65 mg raffiniertes Sojabohnendl. Wirkstoffgruppe: Pharmakotherapeutische Gruppe: Analgetika; Opioide; Phenylpiperidin-Derivate. ATC-Code: NO2AB03. Anwendungsgebiete: Erwachsene: Fentanyl Hexal wird
angewendet zur Behandlung starker chronischer Schmerzen, die eine kontinuierliche Langzeitanwendung von Opioiden erfordern. Kinder: Langzeitbehandlung starker chronischer Schmerzen bei Kindern ab 2 Jahren,
die bereits eine Opioidtherapie erhalten. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff, hydriertes Kolophonium, Soja, Erdnuss oder einen der sonstigen Bestandteile; akute oder postoperative Schmerzen,
da eine Dosistitration bei kurzzeitiger Anwendung nicht mdglich ist und weil dies zu einer schweren oder lebensbedrohlichen Hypoventilation fiihren kann; schwere Atemdepression. Liste der sonstigen Bestandteile:
Fentanyl Hexal 12/25/50/75/100 pg/h: Schutzfolie: Polyethylenterephthalatfolie, silikonisiert. Selbstklebende Matrixschicht: Kolophonium (hydriert), Poly[(2-ethylhexyl)acrylat-co-vinylacetat], Sojabohnendl, raffiniert.
Wasserundurchldssige Abziehfolie: Poly(ethylenterephthalat)folie, Drucktinte. Fentanyl Hexal 37,5/150 Mikrogramm/h: Abziehfolie: Polyethylen-terephthalat-Folie, silikonisiert. Selbstklebende Matrixschicht: hydriertes
Kolophonium, 2-Ethylhexylacrylat-Vinylacetat-Copolymerisat, raffiniertes Sojadl. Trégerfolie: Polyethylen-terephthalat, Drucktinte. Inhaber der Zulassung: Hexal Pharma GmbH, 1020 Wien, Osterreich. Rezeptpflicht/
Apothekenpflicht: Suchtgift, Abgabe auf Suchtgiftrezept, apothekenpflichtig. Stand der Information: Juni 2019. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechsel-
wirkungen mit anderen Arzneimitteln oder sonstigen Wechselwirkungen, Nebenwirkungen und Gewéhnungseffekten sowie Angaben zu Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit sind der verdffentlichten
Fachinformation zu entnehmen.

Sumatriptan 1A Pharma 50 mg - Tabletten, Sumatriptan 1A Pharma 100 mg - Tabletten. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Sumatriptan 1A Pharma 50 mg — Tabletten: 1 Tablette enthalt 50 mg
Sumatriptan (als Sumatriptan - Succinat). Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung: 1 Tablette enthélt 185,48 mg Lactose-Monohydrat und 0,0015 - 0,0022 mmol Natrium. Sumatriptan 1A Pharma 100 mg — Tabletten:
1 Tablette enthdlt 100 mg Sumatriptan (als Sumatriptan - Succinat). Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung: 1 Tablette enthélt 116,2 mg Lactose-Monohydrat und 0,0028 - 0,0042 mmol Natrium. Wirkstoffgruppe:
Pharmakotherapeutische Gruppe: Selektive SHT, — Rezeptoragonisten. ATC — Code: NO2CCO1. Anwendungsgebiete: Sumatriptan 1A Pharma - Tabletten sind zur Behandlung akuter Migréaneanfélle mit und ohne Aura
indiziert. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen Sumatriptan oder einen der sonstigen Bestandteile. Sumatriptan darf nicht verabreicht werden an Patienten mit einem Myokardinfarkt in der Vorgeschichte oder an
Patienten mit isché@mischer Herzerkrankung, Koronarspasmus (Prinzmetal Angina) oder peripheren GefdBerkrankungen bzw. an Patienten, die Anzeichen oder Symptome aufweisen, die mit denen einer ischdmischen
Herzerkrankung Gbereinstimmen. Sumatriptan darf nicht verabreicht werden an Patienten mit einem zerebralen Insult (Schlaganfall) oder einer transitorischen ischdmischen Attacken (TIA) in der Anamnese. Sumatriptan
darf nicht an Patienten mit schweren Leberfunktionsstérungen verabreicht werden. Die Anwendung von Sumatriptan bei Patienten mit mittelgradiger bis schwerer Hypertonie bzw. leichter unkontrollierter Hypertonie
ist kontraindiziert. Die gleichzeitige Gabe von Ergotamin oder Ergotaminderivaten (einschlieBlich Methysergid) oder Triptan/5-Hydroxytryptamine1 (5-HT,)-Rezeptor-Agonisten ist kontraindiziert. Die gleichzeitige Gabe
von Sumatriptan mit Monoaminooxidase-Hemmern (MAO-Hemmern) ist kontraindiziert. Sumatriptan 1A Pharma — Tabletten diirfen innerhalb von 2 Wochen nach Absetzen einer Therapie mit Monoaminooxidasehem-
mern ebenfalls nicht angewandt werden. Liste der sonstigen Bestandteile: Sumatriptan 1A Pharma 50 mg — Tabletten: Lactose-Monohydrat, mikrokristalline Cellulose, Ammonium-Methacrylat-Copolymer (Typ A),
Croscarmellose-Natrium, Grapefruit Geschmack, Eisenoxid rot (E 172), Eisenoxid gelb (E 172), Magnesiumstearat. Sumatriptan 1A Pharma 100 mg — Tabletten: Lactose-Monohydrat, mikrokristalline Cellulose, Ammoni-
um-Methacrylat-Copolymer (Typ A), Croscarmellose-Natrium, Grapefruit Geschmack, Magnesiumstearat. Inhaber der Zulassung: 1A Pharma GmbH, 1020 Wien, Osterreich. Verschreibungspflicht/Apothekenpflicht:
Rezept- und apothekenpflichtig. Stand der Information: Mai 2018. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln oder
sonstige Wechselwirkungen, Nebenwirkungen und Gewdhnungseffekten, sowie Angaben zu Schwangerschaft und Stillzeit sind der veréffentlichten Fachinformation zu entnehmen.

Zolmitriptan 1A Pharma 2,5 mg - Filmtabletten; Zolmitriptan 1A Pharma 2,5 mg - Schmelztabletten. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Zolmitriptan 1A Pharma 2,5 mg — Filmtabletten: Jede
Tablette enthélt 2,5 mg Zolmitriptan. Sonstiger Bestandteil: Jede Tablette enthélt 83 mg Lactose. Zolmitriptan 1A Pharma 2,5 mg — Schmelztabletten: Jede Tablette enthlt 2,5 mg Zolmitriptan. Sonstiger Bestandteil:
Jede Tablette enthélt 2,5 mg Aspartam. Pharmakotherapeutische Gruppe: Selektive Serotonin-5HT1-Agonisten. ATC-Code: N02CC03. Anwendungsgebiete: Akutbehandlung von Migrénekopfschmerzen mit oder
ohne Aura. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestandteile. Mittelschwere oder schwere Hypertonie sowie unzureichend eingestellte leichte Hypertonie. Schlaganfall
(cerebrovascular accident/CVA) oder transitorische ischdmische Attacken (TIA) in der Vorgeschichte. Nachgewiesene koronare Herzkrankheit, einschlieBlich ischédmische Herzerkrankung (koronare Vasospasmen,
Myokardinfarkt in der Vorgeschichte), mit einer ischdmischen Herzerkrankung libereinstimmende Anzeichen oder Symptome oder Prinzmetal-Angina. Periphere GefaBerkrankung. Symptomatisches Wolff-Parkin-
son-White-Syndrom oder mit anderen kardialen akzessorischen Leitungsbahnen in Zusammenhang stehende Arrhythmien. Gleichzeitige Anwendung von Zolmitriptan und Ergotamin, anderen Ergotaminderivaten
(einschlieBlich Methysergid) oder anderen 5-HT1B/1D-Rezeptoragonisten (z. B. Sumatriptan, Rizatriptan, Naratriptan). Zolmitriptan ist kontraindiziert bei Patienten mit einer Kreatinin-Clearance kleiner als 15 ml/min.
Liste der sonstigen Bestandteile: Zolmitriptan 1A Pharma 2,5 mg — Filmtabletten: Tablettenkern: Lactose, Hochdisperses wasserfreies Siliciumdioxid, Mikrokristalline Cellulose, Crospovidon, Magnesiumstearat; Tab-
letteniiberzug: Hypromellose, Hydroxypropylcellulose, Macrogol, Eisenoxid gelb E 172, Titandioxid E 171, Talkum. Zolmitriptan 1A Pharma 2,5 mg — Schmelztabletten: Mikrokristalline Cellulose (verkieselt), Crospovidon,
Natriumhydrogencarbonat, Citronensaure, wasserfrei, Hochdisperses wasserfreies Siliciumdioxid, Mannitol (E 421), StiBes Orangenaroma, Aspartam (E 951), Magnesiumstearat. Inhaber der Zulassung: 1A Pharma
GmbH, 1020 Wien, Osterreich. Rezeptpflicht/Apothekenpflicht: Rezept- und apothekenpflichtig. Stand der Information: Zolmitriptan 1A Pharma 2,5 mg — Filmtabletten: August 2015. Zolmitriptan 1A Pharma 2.5
mg — Schmelztabletten: August 2015 Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln oder sonstige Wechselwirkungen,
Nebenwirkungen und Gewdhnungseffekten, sowie Angaben zu Schwangerschaft und Stillzeit sind der veréffentlichten Fachinformation zu entnehmen.

Atripla 600 mg/200 mg/245 mg Filmtabletten.Pharmakotherapeutische Gruppe: Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung, antivirale Mittel zur Behandlung von HIV Infektionen, Kombinationen. ATC Code:
JO5AR06. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jede Filmtablette enthalt 600 mg Efavirenz, 200 mg Emtricitabin und 245 mg Tenofovirdisoproxil (als Fumarat). Sonstige Bestandteile: Jede Filmtablette
enthélt 1 mmol (23,6 mg) Natrium. Tablettenkern: Croscarmellose-Natrium, Hyprolose, Magnesiumstearat (E572), Mikrokristalline Cellulose (E460), Natriumdodecylsulfat; Tablettenfilm: Eisen(ll,lll)-oxid, Eisen(lll)-oxid,
Macrogol 3350, Poly(vinylalkohol), Talkum, Titandioxid (E171). Anwendungsgebiete: Atripla ist eine fixe Dosiskombination aus Efavirenz, Emtricitabin und Tenofovirdisoproxilfumarat. Atripla wird zur Behandlung von
Erwachsenen im Alter von 18 Jahren und dariiber mit HIV 1 Infektion (Infektion mit dem humanen Immundefizienzvirus 1) angewendet, die unter ihrer derzeitigen antiretroviralen Kombinationstherapie seit mehr als
drei Monaten virussupprimiert sind mit Plasmakonzentrationen der HIV 1 RNA < 50 Kopien/ml. Bei den Patienten darf es unter einer friiheren antiretroviralen Therapie nicht zu einem virologischen Versagen gekommen
sein. Es muss bekannt sein, dass vor Beginn der initialen antiretroviralen Therapie keine Virusstimme mit Mutationen vorhanden waren, die zu signifikanten Resistenzen gegen einen der drei Bestandteile von Atripla
fiihren. Der Beleg des Nutzens von Atripla ist in erster Linie durch 48 Wochen-Daten aus einer klinischen Studie belegt, in der Patienten mit stabiler Virussuppression unter einer antiretroviralen Kombinationstherapie auf
Atripla umgestellt wurden. Zur Anwendung von Atripla bei nicht vorbehandelten und bei intensiv vorbehandelten Patienten liegen derzeit keine Daten aus klinischen Studien vor. Es liegen keine Daten zur Kombination
von Atripla und anderen antiretroviralen Wirkstoffen vor. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen die Wirkstoffe oder einen der sonstigen Bestandteile. Schwere Leberschédigung (CPT-Klasse C). Gleichzeitige
Anwendung mit Terfenadin, Astemizol, Cisaprid, Midazolam, Triazolam, Pimozid, Bepridil oder Mutterkorn-Alkaloiden (z. B. Ergotamin, Dihydroergotamin, Ergometrin und Methylergometrin). Efavirenz kann iber seine
Konkurrenz um Cytochrom P450 (CYP) 3A4 zur Hemmung des Metabolismus fiihren und schwerwiegende und/oder lebensbedrohliche Nebenwirkungen (z. B. Arrhythmien, verldngerte Sedierung oder Atemdepression)
hervorrufen. Gleichzeitige Anwendung mit Elbasvir/Grazoprevir, da ein signifikantes Absinken der Plasmakonzentrationen von Elbasvir und Grazoprevir zu erwarten ist. Diese Wirkung ist auf die Induktion von CYP3A4
bzw. P gp durch Efavirenz zurlickzufiihren und kann zum Verlust der therapeutischen Wirkung von Elbasvir/Grazoprevir fiihren. Gleichzeitige Anwendung mit Voriconazol. Efavirenz verringert die Voriconazol-Plasmakon-
zentration signifikant, wéhrend Voriconazol die Efavirenz-Plasmakonzentration signifikant erhoht. Da Atripla ein Fixkombinationspraparat ist, kann die Efavirenz-Dosis nicht verandert werden. Gleichzeitige Anwendung
mit pflanzlichen Zubereitungen, die Johanniskraut (Hypericum perforatum) enthalten, aufgrund des Risikos einer Verringerung der Plasmakonzentration und der klinischen Wirkung von Efavirenz. Anwendung bei Pati-
enten mit: -einer familidren Anamnese mit plétzlichen Todesfallen oder mit angeborener Verlédngerung des QTc-Intervalls im Elektrokardiogramm oder mit jeglichen anderen klinischen Zusténden, die bekanntermaBen
das QTc-Intervall verldngern. -symptomatischen Herzarrhythmien oder klinisch relevanter Bradykardie oder kongestiver Herzinsuffizienz, begleitet von reduzierter linksventrikulérer Auswurffraktion in der Anamnese.
- schweren Storungen des Elektrolythaushalts, z. B. Hypokalémie oder Hypomagnesiémie. Gleichzeitige Anwendung mit Arzneimitteln, die bekanntermaBen das QTc-Intervall verlangern (proarrhythmisch). Zu diesen
Arzneimitteln gehdren: - Antiarrhythmika der Klassen IA und Ill, - Neuroleptika, Antidepressiva, - bestimmte Antibiotika, einschlieBlich einigen Vertretern der folgenden Klassen: Makrolide, Fluorchinolone, Imidazol-
und Triazol-Antimykotika, - bestimmte, nicht sedierende Antihistaminika (Terfenadin, Astemizol), - Cisaprid, -Flecainid, - bestimmte Antimalariamittel, - Methadon. Inhaber der Zulassung: Bristol Myers Squibb and
Gilead Sciences Limited, IDA Business & Technology Park, Carrigtohill, Co. Cork, Irland. Rezept- und apothekenpflichtig, NR. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung,
Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit, sowie Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation. Stand der Information: November 2018

Biktarvy 50 mg/200 mg/25 mg Filmtabletten. Pharmakotherapeutische Gruppe: Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung; antivirale Mittel zur Behandlung von HIV-Infektionen, Kombinationen, ATC-Code:
JO5AR20. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jede Filmtablette enthélt Bictegravir-Natrium, entsprechend 50 mg Bictegravir, 200 mg Emtricitabin und Tenofoviralafenamidfumarat, entsprechend 25 mg
Tenofoviralafenamid. Sonstige Bestandteile: Tablettenkern: Mikrokristalline Cellulose, Croscarmellose-Natrium, Magnesiumstearat. Filmiiberzug: Poly(vinylalkohol), Titandioxid (E171), Macrogol, Talkum, Eisen(lll)-oxid
(E172), Eisen(ll,lll)-oxid (E172). Anwendungsgebiete: Biktarvy wird zur Behandlung von Erwachsenen angewendet, die mit dem humanen Immundefizienzvirus 1 (HIV-1) infiziert sind. Bei dem HI-Virus diirfen weder
aktuell noch in der Vergangenheit Resistenzen gegen die Klasse der Integrase-Inhibitoren, Emtricitabin oder Tenofovir nachgewiesen worden sein. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen die Wirkstoffe oder einen
der sonstigen Bestandteile. Gleichzeitige Anwendung mit Rifampicin und Johanniskraut (Hypericum perforatum).

Inhaber der Zulassung: Gilead Sciences Ireland UC, Carrigtohill, County Cork, T45 DP77, Irland. Rezept- und apothekenpflichtig, NR. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die
Anwendung, Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit, sowie Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation. Stand der Information: Februar 2020

W Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusétzlichen Uberwachung. Jeder Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu Biktarvy ist zu melden an Gilead Sciences GesmbH, Fax-Nr.: +43 (0)1 260 83 99, E-Mail: AustriaSafety-
Mailbox@gilead.com, und/oder iiber das nationale Meldesystem an das Bundesamt fiir Sicherheit im Gesundheitswesen, Traisengasse 5, 1200 Wien, Osterreich, Fax: +43 (0) 50 555 36207, Website: www.basg.gv.at
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FACHKURZINFORMATIONEN

Epclusa 400 mg/100 mg Filmtabletten. Pharmakotherapeutische Gruppe: Direkt wirkendes antivirales Mittel, ATC-Code: JO5AP55. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jede Filmtablette enthélt 400
mg Sofosbuvir und 100 mg Velpatasvir. Sonstige Bestandteile: Tablettenkern: Copovidon, Mikrokristalline Cellulose, Croscarmellose-Natrium, Magnesiumstearat (Ph.Eur.) Filmiiberzug: Poly(vinylalkohol), Titandioxid,
Macrogol, Talkum, Eisen(lll)-oxid. Anwendungsgebiete: Epclusa wird bei Erwachsenen zur Behandlung der chronischen Hepatitis C-Virusinfektion (HCV) angewendet. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen die
Wirkstoffe oder einen der sonstigen Bestandteile. Anwendung zusammen mit starken P-gp- und starken CYP-Induktoren: Arzneimittel, die starke P-Glykoprotein (P-gp)-Induktoren und/oder starke Cytochrom P450
(CYP)-Induktoren sind (Carbamazepin, Phenabarbital, Phenytoin, Rifampicin, Rifabutin und Johanniskraut). Die gleichzeitige Anwendung fiihrt zu einer signifikant verringerten Plasmakonzentration von Sofosbuvir oder
Velpatasvir und kénnte zu einem Verlust der Wirksamkeit von Epclusa filhren. Inhaber der Zulassung: Gilead Sciences Ireland UC, Carrigtohill, County Cork, T45 DP77, Irland. Rezept- und apothekenpflichtig, NR.
Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stilizeit, sowie Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der verdffentlichten
Fachinformation. Stand der Information: Mérz 2020

W Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusétzlichen Uberwachung. Jeder Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu Epclusa ist zu melden an Gilead Sciences GesmbH, Fax-Nr.: +43 (0)1 260 83 99, E-Mail: AustriaSafety-
Mailbox@gilead.com, und/oder iiber das nationale Meldesystem an das Bundesamt fiir Sicherheit im Gesundheitswesen, Traisengasse 5, 1200 Wien, Osterreich, Fax: +43 (0) 50 555 36207, Website: www.basg.gv.at

Genvoya 150 mg/150 mg/200 mg/10 mg Filmtabletten. Pharmakotherapeutische Gruppe: Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung; antivirale Mittel zur Behandlung von HIV Infektionen, Kombinationen,
ATC-Code: JO5AR18. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jede Tablette enthdlt 150 mg Elvitegravir, 150 mg Cobicistat, 200 mg Emtricitabin und Tenofoviralafenamidfumarat, entsprechend 10 mg
Tenofoviralafenamid. Sonstige Bestandteile: Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jede Tablette enthalt 61 mg Lactose (als Monohydrat). Tablettenkern: Lactose-Monohydrat, Mikrokristalline Cellulose,
Croscarmellose-Natrium, Hyprolose, Hochdisperses Siliciumdioxid, Natriumdodecylsulfat, Magnesiumstearat (Ph.Eur.) Filmiiberzug: Poly(vinylalkohol) (E1203), Titandioxid (E171), Macrogol (E1521), Talkum (E553b),
Indigocarmin-Aluminiumsalz (E132), Eisen(lll)-hydroxid-oxid x H20 (E172). Anwendungsgebiete: Genvoya wird zur Behandlung einer Infektion mit dem humanen Immundefizienzvirus 1 (HIV 1) wie folgt angewendet:
 Bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 12 Jahren und mit einem Korpergewicht von mindestens 35 kg.  Bei Kindern ab 6 Jahren und mit einem Korpergewicht von mindestens 25 kg, wenn andere Behandlungs-
regime aufgrund von Toxizitdten ungeeignet sind. Bei dem HI-Virus diirfen keine bekanntermaBen mit Resistenzen gegen die Klasse der Integrase-Inhibitoren, Emtricitabin oder Tenofovir verbundenen Mutationen
nachweisbar sein. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen die Wirkstoffe oder einen der sonstigen Bestandteile. Die gleichzeitige Anwendung mit Arzneimitteln, deren Clearance stark von CYP3A abhéngig ist
und bei denen erhéhte Plasmakonzentrationen mit schwerwiegenden oder lebensbedrohlichen Nebenwirkungen assoziiert sind, ist kontraindiziert. Aus diesem Grund darf Genvoya nicht gleichzeitig mit Arzneimitteln,
die die Folgenden einschlieBt, aber nicht auf diese beschrankt sind, angewendet werden: Alpha-1-Adrenozeptor-Antagonisten: Alfuzosin, Antiarrhythmika: Amiodaron, Chinidin, Ergotaminderivate: Dihydroergotamin,
Ergometrin, Ergotamin, Wirkstoffe zur Verbesserung der gastrointestinalen Motilitat: Cisaprid, HMG-CoA-Reduktasehemmer: Lovastatin, Simvastatin, Neuroleptika/Antipsychotika: Pimozid, Lurasidon, PDE-5-Hemmer:
Sildenafil zur Behandlung der pulmonalen arteriellen Hypertonie, Sedativa/Hypnotika: oral angewendetes Midazolam, Triazolam. Aufgrund des potentiellen Verlusts des virologischen Ansprechens und der mdglichen
Resistenzentwicklung gegen Genvoya ist die gleichzeitige Anwendung von Arzneimitteln, die starke CYP3A-Induktoren sind, kontraindiziert. Aus diesem Grund darf Genvoya nicht gleichzeitig mit Arzneimitteln, die die
Folgenden einschlieBt, aber nicht auf diese beschrénkt sind, angewendet werden: Antikonvulsiva: Carbamazepin, Phenobarbital, Phenytoin, Antimykobakterielle Wirkstoffe: Rifampicin, Pflanzliche Praparate: Johan-
niskraut (Hypericum perforatum) Die gleichzeitige Anwendung von Dabigatranetexilat, einem P Glykoprotein(P gp)-Substrat, ist kontraindiziert. Inhaber der Zulassung: Gilead Sciences Ireland UC, Carrigtohill, County
Cork, T45 DP77, Irland. Rezept- und apothekenpflichtig, NR. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit, sowie
Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation. Stand der Information: Juli 2019

'V Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusatzlichen Uberwachung. Jeder Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu Genvoya ist zu melden an Gilead Sciences GesmbH, Fax-Nr.: +43 (0)1 260 83 99, E-Mail: AustriaSafety-
Mailbox@gilead.com, und/oder {iber das nationale Meldesystem an das Bundesamt fiir Sicherheit im Gesundheitswesen, Traisengasse 5, 1200 Wien, Osterreich, Fax: +43 (0) 50 555 36207, Website: www.basg.gv.at

Sovaldi 400 mg Filmtabletten. Pharmakotherapeutische Gruppe: Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung, direkt wirkendes antivirales Mittel, ATC-Code: JO5AP08. Qualitative und quantitative Zusam-
mensetzung: Jede Filmtablette enthélt 400 mg Sofosbuvir. Sonstige Bestandteile: Tablettenkern: Mannitol (Ph.Eur.) (E421), Mikrokristalline Cellulose (E460i), Croscarmellose Natrium, Hochdisperses Siliciumdioxid
(E551), Magnesiumstearat (E470b). Filmiiberzug: Poly(vinylalkohol) (E1203), Titandioxid (E171), Macrogol 3350 (E1521), Talkum (E553b), Eisen(lll)-hydroxid-oxid x H20 (E172).Anwendungsgebiete: Sovaldi wird in
Kombination mit anderen Arzneimitteln zur Behandlung der chronischen Hepatitis C (CHC) bei Erwachsenen und bei Jugendlichen im Alter von 12 bis < 18 Jahren angewendet. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit
gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestandteile. Arzneimittel, die starke P-Glykoprotein(P-gp)-Induktoren im Darm sind (Carbamazepin, Phenobarbital, Phenytoin, Rifampicin und Johanniskraut). Die gleich-
zeitige Anwendung fiihrt zu einer signifikant verringerten Plasmakonzentration von Sofosbuvir und kénnte zu einem Verlust der Wirksamkeit von Sovaldi fihren. Inhaber der Zulassung: Gilead Sciences Ireland UC,
wCarrigtohill, County Cork, T45 DP77, Irland. Rezept- und apothekenpflichtig, NR. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen, Schwangerschaft
und Stillzeit, sowie Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der veroffentlichten Fachinformation. Stand der Information: Oktober 2019

Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusétzlichen Uberwachung. Jeder Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu Sovaldi ist zu melden an Gilead Sciences GesmbH, Fax-Nr.: +43 (0)1 260 83 99, E-Mail: AustriaSafetyMail-
box@gilead.com, und/oder iiber das nationale Meldesystem an das Bundesamt fiir Sicherheit im Gesundheitswesen, Traisengasse 5, 1200 Wien, Osterreich, Fax: +43 (0) 50 555 36207, Website: www.basg.gv.at

Truvada 200 mg/245 mg Filmtabletten. Pharmakotherapeutische Gruppe: Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung; antivirale Mittel zur Behandlung von HIV-Infektionen, Kombinationen. ATC-Code: JO5AR03.
Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jede Filmtablette enthélt 200 mg Emtricitabin und 245 mg Tenofovirdisoproxil (entsprechend 300 mg Tenofovirdisoproxilfumarat bzw. 136 mg Tenofovir). Sonstige
Bestandteile: Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jede Tablette enthélt 96 mg Lactose-Monohydrat. Tablettenkern: Croscarmellose-Natrium, Lactose-Monohydrat, Magnesiumstearat (E572), Mikrokristalline
Cellulose (E460), Vorverkleisterte Starke (glutenfrei). Filmiiberzug: Triacetin (E1518), Hypromellose (E464), Indigocarmin-Aluminiumsalz (E132), Lactose-Monohydrat, Titandioxid (E171). Anwendungsgebiete: Behand-
lung einer HIV-1-Infektion: Truvada wird in Kombination mit anderen antiretroviralen Arzneimitteln zur Behandlung HIV-1-infizierter Erwachsener angewendet. Truvada wird auBerdem zur Behandlung HIV-1-infizierter
Jugendlicher angewendet, bei denen der Einsatz von First-Line-Arzneimitteln aufgrund einer Resistenz gegeniiber NRTI oder aufgrund von Unvertréglichkeiten ausgeschlossen ist. Pra-Expositions-Prophylaxe (PrEP):
Truvada wird in Kombination mit Safer-Sex-Praktiken fiir die Pra-Expositions-Prophylaxe zur Reduktion des Risikos einer sexuell erworbenen HIV-1-Infektion bei Erwachsenen und Jugendlichen mit hohem HIV-Risiko
angewendet. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen die Wirkstoffe oder einen der sonstigen Bestandteile. Anwendung zur Pré-Expositions-Prophylaxe bei Personen mit unbekanntem oder positivem HIV-1-Status.
Inhaber der Zulassung: Gilead Sciences Ireland UC, Carrigtohill, County Cork, T45 DP77, Irland. Rezept- und apothekenpflichtig, NR. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und Vorsi h fiir die
Anwendung, Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit, sowie Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation. Stand der Information: Februar 2020

Vemlidy 25 mg Filmtabletten. Pharmakotherapeutische Gruppe: Antivirale Mittel zur systemischen Anwendung; Nukleosid- und Nukleotid-Reverse-Transkriptase-Hemmer, ATC-Code: JO5AF13. Qualitative und quan-
titative Zusammensetzung: Jede Filmtablette enthélt Tenofoviralafenamidfumarat, entsprechend 25 mg Tenofoviralafenamid. Sonstige Bestandteile: Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jede Tablette enthélt
95 mg Lactose (als Monohydrat). Tablettenkern: Lactose-Monohydrat, Mikrokristalline Cellulose (E460(i)), Croscarmellose-Natrium (E468), Magnesiumstearat (E470b) Filmiiberzug: Poly(vinylalkohol) (E1203), Titandioxid
(E171), Macrogol (E1521), Talkum (E553b), Eisen(lll)-hydroxid-oxid x H20 (E172). Anwendungsgebiete: Vemlidy wird bei Erwachsenen und Jugendlichen (ab 12 Jahren und mit einem Korpergewicht von mindestens 35
kg) zur Behandlung chronischer Hepatitis B angewendet. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestandteile. Inhaber der Zulassung: Gilead Sciences Ireland UC, Carrigtohill,
County Cork, T45 DP77, Irland. Rezept- und apothekenpflichtig, NR. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit, sowie
Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation. Stand der Information: Dezember 2019

W Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusétzlichen Uberwachung. Jeder Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu Vemlidy ist zu melden an Gilead Sciences GesmbH, Fax-Nr.: +43 (0)1 260 83 99, E-Mail: AustriaSafety-
Mailbox@gilead.com, und/oder {iber das nationale Meldesystem an das Bundesamt fiir Sicherheit im Gesundheitswesen, Traisengasse 5, 1200 Wien, Osterreich, Fax: +43 (0) 50 555 36207, Website: www.basg.gv.at

YESCARTA 0,4 - 2 x 108 Zellen Infusionsdispersion. Pharmakotherapeutische Gruppe: Sonstige antineoplastische Mittel, ATC-Code: noch nicht zugewiesen. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jeder
patientenspezifische Einzel-Infusionsbeutel von YESCARTA enthélt eine Dispersion von Anti CD19-CAR-T Zellen in ca. 68 m fiir eine Zieldosis von 2 x 10° CAR-positiven, lebensfahigen Anti CD19-T Zellen pro kg Kdrperge-
wicht (Spanne: 1 x 10° — 2 x 10° Zellen/kg), mit maximal 2 x 10° Anti CD19-CAR-T Zellen. Sonstige Bestandteile: Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung: Jeder Beutel YESCARTA enthélt 300 mg Natrium. Cryostor
€S10, Natriumchlorid, Humanalbumin. Anwendungsgebiete: YESCARTA wird angewendet zur Behandlung von erwachsenen Patienten mit rezidiviertem oder refraktérem diffus groBzelligem B Zell-Lymphom (DLBCL) und
primér mediastinalem groBzelligem B Zell-Lymphom (PMBCL) nach zwei oder mehr systemischen Therapien. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der genannten sonstigen Bestandteile.
Die Kontraindikationen der Chemotherapie zur Lymphodepletion miissen beriicksichtigt werden. Inhaber der Zulassung: Kite Pharma EU B.V., Science Park 408, 1098 XH Amsterdam, Niederlande. Rezept- und apo-
thekenpflichtig, NR. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit, sowie Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der
verdffentlichten Fachinformation. Stand der Information: Janner 2020

'V Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusétzlichen Uberwachung. Jeder Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu Yescarta ist zu melden an Gilead Sciences GesmbH, Fax-Nr.: +43 (0)1 260 83 99, E-Mail: AustriaSafety-
Mailbox@gilead.com, und/oder iiber das nationale Meldesystem an das Bundesamt fiir Sicherheit im Gesundheitswesen, Traisengasse 5, 1200 Wien, Osterreich, Fax: +43 (0) 50 555 36207, Website: www.basg.gv.at
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