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Chronisch entziindliche Darmerkrankung

Tipps fir eine bessere IBD-Therapie

Die Therapieoptionen bei chronisch entziindlicher Darmerkrankung (IBD) sind inzwischen vielfaltig, doch

wollen diese richtig eingesetzt werden. Was dabei beachtet werden kann und was vermieden werden soll,

erklarte Prof. Stephan Vavricka, Zentrum fiir Gastroenterologie und Hepatologie, Ziirich.

5-ASA bei Colitis ulcerosa immer noch
State-of-the-Art

Viel hilft viel. Das gilt im Fall von Mesalazin (syn. 5-Acetylsali-
cylsaure, 5-ASA) in der Therapie der Colitis ulcerosa. Eine be-
reits altere Studie zeigte fiir die doppelte Dosis (4,8 g/d) einen
signifikant héheren Anteil an Patienten (72 vs. 58%) mit einer
Verbesserung nach 6 Wochen im Vergleich zu einer Dosis von
2,4 g/d (1). Das bedeute, dass sich eine Steigerung der Dosis
bei Patienten in einem Schub lohnen kdnne, so Vavricka. Des
Weiteren lohne es sich auch, eine orale 5-ASA-Therapie mit
einer rektalen 5-ASA-Therapie zu kombinieren. Die Ansprech-
raten liegen unter der Kombination bei etwa 90% nach 6 Wo-
chen, wahrend mit einer rektalen Therapie etwa 60% bezie-
hungsweise mit einer oralen Therapie gegen 40% erreicht
werden (2).

Bei einer linksseitigen Colitis ulcerosa empfiehlt sich eine
Therapie mit Klysmen und Schaumen, sie kommen laut Refe-
rent bis zur linken Kolonflexur. Die Einwirkzeit betragt 20 Mi-
nuten.

Biologika bei Morbus Crohn

Fiir die Therapie des Morbus Crohn sind Adalimumab, Risan-
kizumab, Ustekinumab und Vedolizumab zugelassen*. Die An-
sprechraten dieser Biologika in der Induktionstherapie liegen
beietwa 60%, wie Vavricka erklarte. Fiir die Entscheidung, mit
welchem Biologikum die Therapie begonnen werden soll,
miissen Metaanalysen und Vergleichsstudien herangezogen
werden. Inder Phase-I1Ib-Nicht-Unterlegenheits- bzw. Uber-
legenheitsstudie SEQUENCE wurde Risankizumab mit Usteki-
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Eine orale 5-ASA-Therapie bei Patienten mit Colitis ulcerosa
sollte gentigend hoch dosiert sein und idealerweise mit
einer topischen Therapie kombiniert werden.

Fatigue ist bei IBD-Patienten wesentlich haufiger als bei
Gesunden. Deshalb danach fragen.

Intravendses Eisen sollte bei IBD-Patienten bevorzugt
werden.

Die Ileozbkalresektion ist kein Therapieversagen, sondern
eine valable Therapieoption.

Breitspektrumpenicilline konnen IBD-Schiibe auslésen.
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numab verglichen. Dabei erreichten unter Risankizumab
58,6% der Patienten nach 24 Wochen eine klinische Remis-
sion versus 39,5% unter Ustekinumab. Zu einer endoskopi-
schen Remission kam es nach 48 Wochen bei 31,8% der Pa-
tienten aus der Risankizumabgruppe und bei 16,2% unter
Ustekinumab (3). Weil Vergleichsstudien nach wie vor rar sind,
werden Studien inzwischen haufig in «Netzwerk-Metaanaly-
sen» miteinander verglichen. Problematisch sind dabei die
unterschiedlichen Endpunkte der Studien, die im Lauf der Zeit
verwendet wurden, so Vavricka. Je neuer das Medikament,
desto mehr und strengere klinische Endpunkte kamen hinzu.
Ineinersolchen Netzwerk-Metaanalyse schnitt Risankizumab
(600 mg) hinsichtlich der Remissionsinduktion bei biologika-
naiven Patienten am besten ab, gefolgt von Infliximab, Adali-
mumab und Ustekinumab und weiteren. Bei Patienten mit
Biologikavortherapie zeigte Risankizumab (600 mg) den bes-
ten Effekt, dicht gefolgt von Upadacitinib, Risankizumab und
Adalimumab (4).

Biologikawahl bei Colitis ulcerosa

Auch fiir die Therapie der Colitis ulcerosa gibt es immer mehr
neue Biologika. Mirikizumab als das neueste verfiighare Bio-
logikum sticht laut Vavricka deshalb hervor, weil in der Zulas-
sungsstudie neben Ansprechraten und Remission auch der
Stuhldrang als ein zusatzlicher klinischer Endpunkt definiert
war. Bei Patienten mit Colitis ulcerosa ist das ein sehr stéren-
des Krankheitssymptom, das ihren Bewegungsradius stark
einschranken kann, wie Vavricka erklarte. Die Studie hat ge-
zeigt, dass unter dieser Therapie verglichen mit Plazebo ne-
ben den anderen klinischen Endpunkten auch der Stuhldrang
signifikant besser wurde (5). Ein neues, ebenfalls interessan-
tes orales Medikament ist Ozanimod, bereits bekannt aus der
Therapie der Multiplen Sklerose. Es wird bei Patienten mit
Colitis ulcerosa eingesetzt, die auf konventionelle Therapien
oder Biologika ungeniigend angesprochen oder diese nicht
vertragen haben. Es erreicht laut Vavricka ebenfalls gute An-
sprech- und Remissionsaten (6).

Nutzen und Risiken von Biologika und

Small Molecules bei IBD

Je lokaler ein Medikament wirkt, als umso sicherer kann es
gelten. Unter den Biologika ist deshalb der Einsatz jener Ver-
treter am sichersten, die nur im Darm wirken und daher auch
nicht besonders immunsuppressiv sind. Dazu gehdren ge-



mass Vavricka Vedolizumab, Ustekinumab, Risankizumab und
Mirikizumab.

Chirurgie als mogliche Option

Bei Patienten mit Morbus Crohn sollte die Darmresektion
nicht als Ultima Ratio gelten, so Vavricka. Denn eine Real-
World-Studie spiegelt ein anderes Bild wider. In der bevélke-
rungsbasierten Kohortenstudie wurden zwei Gruppen wah-
rend 15 Jahren nachverfolgt, die eine mit Ileozdkalresektion,
die andere unter Therapie mit Tumornekrosefaktor(TNF)-
Hemmern. Es zeigte sich, dass die Operierten ein um 33%
tieferes Risiko fiir Nebenwirkungen hatten und die Halfte von
ihnen nach fiinf Jahrenimmer noch keine Therapie benétigten
(7). Diese Daten zeigen, dass die Ileozdkalresektion bei
Crohn-Patienten mit limitiertem Befall eine valable Option
sein kann, so Vavricka.

IBD betrifft nicht nur den Darm

Viele Patienten mit chronisch entziindlichen Darmerkrankun-
gen entwickeln auch extraintestinale Symptome (z.B. an Au-
gen, Mund, Gelenken), aber auch Fatigue als eine der Folgen
der systemischen Inflammation. Daten der SwissCohort
Study zeigen, dass (iber die Halfte der IBD-Patienten im Ver-
gleich zu gesunden Kontrollen iber eine signifikante Mdig-
keit berichten (55 vs. 35%). Bei einem Drittel der IBD-Patien-
ten beeintrachtigte die Fatigue die taglichen Aktivitaten im
Vergleich zu 19,6% bei den Kontrollen. Fatigue ist demnach
bei Patienten mit IBD haufiger und schwerwiegender als bei
Personen ohne IBD, so das Fazit der Studie (8). Als Risikofak-
toren flir eine Fatigue bei IBD zeigten sich dabei weibliches
Geschlecht, jiingeres Alter bei Diagnose, kiirzere Krankheits-
dauer, nachtlicher Durchfall, niedriges Bildungsniveau und
Symptome von Depression und Angst (8).

Wenn IBD-Patienten (iber eine ausserordentlich starke M-
digkeit berichten, sollte deshalb nach einer aktiven Entziin-
dung gesucht werden. Der Vollstandigkeit halber sind aber
auch Anamie und Eisen- und Vitaminmangel (z.B. Vitamin D,
B12, Thiamin) abzuklaren und ist an mégliche miidigkeitsfor-
dernde Therapien und Medikamente wie z.B. Kortikosteroide
und Thiopurine zu denken. Des Weiteren kdnnen auch post-
infektiése Stadien (z.B. nach Epstein-Barr-Virusinfekt, Long-
COVID) eine Miidigkeit unterhalten sowie eine schlechte
Schlafqualitat (z.B. von nachtlichen Durchfallen) oder Komor-
biditaten (z.B. Zéliakie, Diabetes, Hypothyreose, Depression,
Nieren-, Herz-, Atemwegs- und Leberfunktionsstérung) (9).
Liegt ein Eisenmangel vor, sollte dieser eher intravends sup-
plementiert werden als oral, empfahl Vavricka. Gemass Hin-
weisen aus alteren Daten kdnnte orales Eisen die Aktivitat der
IBD verstarken, was bei intravendser Gabe dagegen nicht der
Fall ist (10,11). Zudem ist die Wirkung von intravendsem im
Vergleich zu oralem Eisen bei IBD-Patienten einer Metaana-
lyse zufolge besser (12), was sich auch im Konsensuspapier
der European Crohn’s and Colitis Organisation (ECCO) nieder-
geschlagen hat, wonach bei Eisenmangel eine intravendse
Eisensupplementation als Erstlinientherapie erfolgen soll
(23).
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Cave Schubausléser

Allgemein bekannt ist, dass bei IBD-Patienten nicht steroida-
le Antirheumatika zu vermeiden sind, weil sie einen Krank-
heitsschub auslésen kdnnen. Weniger bekannt sei wahr-
scheinlich, dass auch Antibiotika Schiibe induzieren kdnnen,
so der Referent. Eine Registerstudie in Danemark mit Schwei-
zer Beteiligung fand bei IBD-Patienten eine erhdhte schubbe-
dingte Rate von Hospitalisierungen oder Kortikosteroidthera-
pien, wenn diese zuvor eine Therapie mit Antibiotika, vor al-
lem Betalaktamen, erhalten hatten (14). m]

Valérie Herzog

Quelle: «Chronisch entziindliche Darmkrankheiten fir den Hausarzt»,
FOMF WebUp, 21. Mai 2024

* Die Zulassung von Upadacitinib in dieser Indikation erfolgte nach dem
Vortrag.
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