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OPAL-Studie
Keine Opioide
bei Lumbago

Zum Einsatz von Opioidanalgetika bei Patien-
tinnen und Patienten mit Lumbago und Na-
ckenschmerzen fehlt bislang gute Evidenz. Die
OPAL-Studie schliesst diese Liicke: Bei «Guide-
line-konform» behandelten Patientinnen und
Patienten fiithrte die zusatzliche Gabe von Opio-
idanalgetika im Vergleich zu Placebo zu keinem
Unterschied der Schmerzintensitét nach sechs
Wochen. Umgekehrt wurden Ubelkeit, Obsti-
pation, Schwindel in der Opioidgruppe haufi-
ger beobachtet, ebenso war das Risiko fiir einen
missbrauchlichen Konsum im Langzeitverlauf
hoher. Auf Opioide sollte bei unspezifischen
Riickenschmerzen deshalb grundsitzlich ver-
zichtet werden. Mangels Alternativen unter-
streichen diese Resultate aber auch die Wichtig-
keit von nicht pharmakologischen Ansitzen.

Lancet. 2023, doi.org/10.1016/S0140-6736(23)00404-X.
Verfasst am 5.7.23_HU

CME
Takayasu-Arteriitis

* Die Takaysu-Arteriitis ist die hdufigste
Grossgefassvaskulitis bei jingeren
Patientinnen: meistens sind Frauen unter
40 Jahren betroffen.

e Der Beginn ist haufig schleichend mit
unspezifischen Symptomen wie Fatigue,
Fieber, Gewichtsverlust und muskuloske-
lettalen Beschwerden. Rund % der Er-
krankten haben vaskuldre Symptome
aufgrund der Hypoperfusion distal des
betroffenen Geféssabschnittes. Meistens
sind Aorta, Subclavia, die Karotiden oder
die Nierenarterien befallen.

e Klinisch kommt es zu Arm-Claudicatio,
Synkopen, zerebrovaskuldren Ereignissen.
Bei der Untersuchung fallen verminderte
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Atriale Myopathie

Vorhofflimmern und
atriales Remodelling

Vorhofflimmern geht mit strukturellen Verdnde-
rungen der Vorhofe einher: auf mikroskopischer
Ebene mit Fibrosierung, vergrosserten Inter-
zellularaumen, Verlust an Myofibrillen und ver-
minderter Kerndichte [1]. Diese histologischen
Veridnderungen resultieren in einem Verlust von
Myokardgewebe. Das elektroanatomische Map-
ping dazu suggeriert konsekutive Veranderun-
gen im elektronischen Potential. Die histolo-
gischen Bilder illustrieren eindriicklich, wie
Vorhofflimmern zu nachhaltigen strukturellen
Verdnderungen im Sinne einer atrialen Myo-
pathie fithrt. Die Korrelation mit der Elektroana-
tomie legt nahe, dass umgekehrt dieser struktu-
relle Umbau die Rhythmusstérung perpetuiert:
«Atrial fibrillation begets atrial fibrillation» [2].

1 Eur Heart J. 2023, doi.org/10.1093/eurheartj/ehad396.
2 Circulation. 1995, doi.org/10.1161/01.cir.92.7.1954.
Verfasst am 5.7.23_HU

Radialispulse auf («pulseless disease»),
eine Blutdruckdifferenz zwischen den
Armen oder Strémungsgerédusche bei der
Auskultation. Die inflammierten Blutgefésse
koénnen druckdolent sein (Angiodynie).
Geflrchtete Komplikationen sind schwere
Aorteninsuffizienz mit dekompensierter
Herzinsuffizienz und Schock, Aorten-
dissektion, kritische Ischamie.
Die Diagnose ist aufgrund der Raritat und
der heterogenen Manifestation schwierig.
Im Labor findet sich eine unspezifische
systemische Inflammation (Anamie,
Thrombozytose, erhohtes C-reaktives
Protein). Eine vaskulare Bildgebung
erhartet die Diagnose. Eine Biopsie wird
selten durchgeflhrt.
® Bei entsprechender Klinik und Bildgebung
kommen differentialdiagnostisch eine

Vintage Corner

Spontan-bakterielle
Peritonitis

Der Proteingehalt im Aszites definiert das Risiko
fiir die Entwicklung einer spontan-bakteriellen
Peritonitis (SBP). In dieser kleinen, aber wegwei-
senden Studie entwickelten praktisch ausschliess-
lich Patientinnen und Patienten mit einem
Proteingehalt <10g/dl im Aszites eine SBP. Mit
dem Proteingehalt einher geht die endogene anti-
mikrobielle Aktivitit («Opsonisierung») — bei
einem tiefen Proteingehalt ist diese entsprechend
reduziert, was fiir die Entwicklung einer SBP pra-
disponiert. Eine hohe Proteinkonzentration um-
gekehrt vermittelt einen protektiven Effekt. Nur
gerade einer von 65 Fallen (1,5%) mit einem Pro-
teinwert >10g/dl im Aszites entwickelte im Ver-
lauf eine SBP. Patientinnen und Patienten mit
kardialem Aszites oder Peritonealkarzinose sind
entsprechend resistent: sie machen keine SBP.

Gastroenterology. 1986,
doi.org/10.1016/0016-5085(86)90185-x.
Verfasst am 5.7.23_HU

Riesenzellarteriitis, eine lgG4-assoziierte
Erkrankung oder — ungewdhnlich — eine
infektiose Aortitis (hdmatogene Streuung,
tertidre Syphilis) infrage.

Therapeutisch werden Glukokortikoide zur
Remissionsinduktion eingesetzt und Uber
Monate ausgeschlichen. Aufgrund der
hohen Rezidivrate braucht es zusétzlich
steroidsparende Therapien.

Eine herz- respektive gefésschirurgische
Sanierung bendtigt rund die Hélfte der
Erkrankten — wenn immer méglich nach
primarer Kontrolle der Entzindungs-
aktivitat und ab einer Steroiddosis
<7,5mg/Tag.

N Engl J Med. 2023,
doi.org/10.1056/NEJMcpc2300894.
Verfasst am 6.7.2023_HU
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Einen Schritt weiter
Therapie gegen
Hepatitis D

Das Hepatitis-D-Virus (HDV) ist ein RNS-
Virus, das nur zusammen mit dem Hepatitis-
B-Virus (HBV) in die Hepatozyten eindringen
und eine chronische Leberentziindung verur-
sachen kann. Im Gegensatz zur HBV-Mono-
infektion verlauft die HBV-HDV-Co-Infektion
beschleunigt und mit hoherem Risiko fiir eine
Zirrhose oder ein hepatozelluldres Karzinom
(HCCQ). Die oralen Nukleosid- und Nukleotid-
analoga, die HBV erfolgreich unterdriicken,
blockieren die HDV-Infektion nicht. Seit 2020
steht zur Therapie des HDV das subkutan (s.c.)
verabreichte Bulevirtid zur Verfiigung, ein
Peptid, dessen Struktur vom HBV-Hiillprotein
(HBsAG) abgeleitet ist. Es blockiert den Eintritt
von HBV und HDV in die Hepatozyten, indem
es einen Gallensalz-Lebertransporter inakti-
viert, der als HBV/HDV-Eintrittsrezeptor dient.
Da bisher nur Phase-1- und -2-Studien existie-
ren und Langzeitdaten zu Wirksamkeit und
Nebenwirkungen fehlen, wurde das Medika-
ment bisher noch nicht kommerziell eingesetzt.
Hier der ndchste Schritt: 49 Patientinnen
und Patienten erhielten 2mg/Tag Bulevirtid
s.c., 50 10mg/Tag s.c. und 51 dienten als Kon-
trolle. Rund 50% aller Studienteilnehmenden
hatten eine Leberzirrhose mit nur leicht einge-
schrankter Funktion. 60% wurden gleichzeitig
gegen HBV behandelt. Nach 48 Wochen wur-
den der virologische und der biochemische
Erfolg beurteilt. In der 2-mg-Gruppe wurde
HDV in 12%, in der 10-mg-Gruppe in 20% eli-
miniert. Eine >100-fache Reduktion der Virus-
last konnte bei 71% der 2-mg-Gruppe und 76%
der 10-mg-Guppe registriert werden. Die Alanin-
Aminotransferase normalisierte sich in beiden
bei rund 50%. Zu den héufigsten Nebenwirkun-
gen gehorten Zephalgien, Pruritus, Arthralgien,
Fatigue, Eosinophilie; einen Therapieabbruch
gab es in keiner Gruppe. Die HBsAG-Titer ver-
anderten sich in den Therapiegruppen nicht.
Diese Phase-3-Studie zeigt, dass eine Erho-
hung von 2 auf 10 mg Bulevirtid weder virologisch
noch biochemisch einen relevanten Vorteil bringt.
Bereits mit niedriger Dosis ist der Erfolg beacht-
lich. Entscheidend sind aber die klinischen End-
punkte: Kann die Therapie die Komplikationen
der chronischen Hepatitis D (Zirrhose/HCC) ver-
hindern oder signifikant reduzieren? Erste Ergeb-
nisse der Elastographie und der Biopsien in dieser
Studie zeigten in beiden Therapiegruppen einen
Riickgang der Lebersteifigkeit und verbesserten
Histologie-Aktivititsindex — ein Lichtblick. Die
Studie wird noch zwei weitere Jahre fortgefiihrt.

N Engl J Med. 2023, doi.org/10.1056/NEJMoa2213429.
Verfasst am 10.7.23_MK
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Haufig, aber wenig verstanden

Chronische Schmerzen kénnen in der zeitlich begrenzten Sprechstunde eine grosse
Herausforderung darstellen.

Chronische Schmerzen
im Voraus erkennen?

Sprechstunde (20 Minuten): Ein Patient berichtet von Kopf- und Nackenschmerzen seit
Monaten, klagt Uiber bekannte Riickenschmerzen, macht danach auf das Stechen im Knie
aufmerksam und bemerkt schliesslich, dass auch immer Abdominalkoliken auftreten. Wir
sind von der Komplexitat und zeitlich Uberfordert. Insbesondere dann, wenn kein sicheres
morphologisches Korrelat besteht und Schmerzmittel keine Linderung bringen.

Warum entwickeln sich chronische Schmerzen, die sich ausbreiten? Die Inter-
aktion von biologischen, psychologischen und sozialen Faktoren scheint dabei eine
entscheidende kausale Rolle zu spielen. Ein Team aus Kanada hat Daten aus einer
Biobank dazu verwendet, das Risiko einer Schmerzchronifizierung und -ausbreitung
auf andere Kérperteile innerhalb der folgenden neun Jahre abzuschéatzen. Die Analyse
basiert auf fast 500000 Patientinnen und Patienten, sieben verschiedenen Kérper-
regionen und 25 klinischen Schmerzsyndromen. Mit einem einfachen Score mit sechs
Fragen zu Schlaf, Reizbarkeit, Erschépfung, Anspannung, Lebensstressoren (Todes-
falle, Scheidung, Geld) und Body Mass Index (>30 kg/m?) lassen sich voraussagen:
Schmerzintensitat und -chronizitdt, Anzahl Schmerzregionen und Arbeitsfahigkeit.
Auch lassen sich das Ausbreitungsrisiko auf andere Kdrperregionen und die Wahr-
scheinlichkeit einer Restitutio innerhalb der folgenden neun Jahre abschétzen. Die
Voraussagekraft des Scores wurde in einer finnischen Kohorte mit 5500 Teilnehmen-
den inklusive Langzeitverlauf Uberprift und bestétigt.

Ein interessanter Fokus in dieser Studie ist die Lokalisation der Schmerzaus-
breitung. Diese ist nicht zuféllig, sondern bevorzugt oder meidet nach einem gewissen
Muster bestimmte andere Regionen. Ob der Score im Alltag wirklich weiterhilft?
Patientinnen und Patienten mit chronischen Schmerzen in zahlreichen Kérperregionen
erfolgreich zu betreuen bleibt wohl eine chronische é&rztliche Herausforderung.

Nat Med. 2023, doi.org/10.1038/s41591-023-02430-4. Verfasst am 11.7.23_MK
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