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RUCKBLICK AUF DEN DEUTSCHEN RHEUMATOLOGIEKONGRESS 2025

Strategien zur Versorgungssicherung und

neue Therapien im Fokus

Vom 17.-20. September 2025 fanden im RheinMain CongressCenter Wiesbaden der 53. Jahreskongress der Deutschen Gesell-
schaft fir Rheumatologie und Klinische Immunologie e. V. (DGRh) und die 39. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fur
Orthopadische Rheumatologie (DGORNh) statt. Geschlechtsspezifische Aspekte, innovative Versorgungskonzepte fiir stationare,
ambulante und hybride Settings, die Integration von personalisierter Medizin und Kinstlicher Intelligenz (KI) sowie das breite
Spektrum der Autoinflammation und die Bedeutung von Sport bei Rheuma waren zentrale Themen. Mit ca. 3.000 Teilnehmern -
Uberwiegend vor Ort, teils online - kann die Tagung als groBer Erfolg flr die deutsche Rheumatologie verbucht werden.

Gepragt war der Kongress von einer Vielzahl an wissenschaft-
lichen Beitragen (Uber mehr als 60 Sessions verteilt), aktuellen
Forschungsergebnissen (liber 300 Poster) und praxisrelevan-
ten Diskussionen, die trotz des schonen Spatsommerwetters
sehr gut frequentiert waren. Zu den positiven Aspekten zah-
len die Fortschritte in der personalisierten Medizin, der Einsatz
von Kiinstlicher Intelligenz (KI) und die steigende Verfligbarkeit
wissenschaftlicher Innovationen.

Ein Wermutstropfen - vor allem angesichts des Vortrags von
Dr. Oliver Hendricks, der Uber die Vorzige des danischen Ge-
sundheitssystems berichtete - bleibt aber die zuletzt durch das
DGRh-Memorandum widergespiegelte Versorgungsrealitat in
Deutschland. Angesichts der Tatsache, dass derzeit die neuen
Facharztzulassungen das altersbedingte Ausscheiden rheu-
matologischer Rheumatologinnen und Rheumatologen nicht
ausgleichen kdnnen, bedarf es innovativer Konzepte, um eine
zukunftsfahige rheumatologische Betreuung zu sichern - bei-
spielsweise unter Einbezug der Hauséarztinnen und Hausarzte
wie im TELE RHEUMA plus-Projekt in Rheinland-Pfalz. Beson-
ders wichtig ist der DGRh aber vor allem die Gewinnung - z. B.
Uber die #rhmtlgy-Kampagne - und Forderung des rheumato-
logischen Nachwuchses durch das friihzeitig ausgebuchte Stu-
dierendenprogramm. Ein weiterer Ansatz - die Erkenntnisse
aus DELIVER-CARE werden hier sicher helfen, die Delegation
in der Regelversorgung zu verankern - besteht in der Rheuma-
tologischen Fachassistenz, der Fachverband hielt bereits am
Eroffnungstag sein 24. Fortbildungstreffen ab.

Ein besonderes Highlight war die Plenarsitzung zu geschlechts-
spezifischen Aspekten, die Unterschiede in Krankheitsverlau-
fen, Diagnostik und Therapieansprechen zwischen Frauen und
Mannern beleuchtete und wertvolle Impulse flr eine individu-
alisierte Behandlung lieferte. Ebenso im Fokus standen Sitzun-
gen zu aktuellen Entwicklungen bei zellularen Therapien und
neuen Wirkstoffen - so wurden etwa wéhrend des Kongresses
erstmals Ergebnisse einer in vivo CAR-T-Zelltherapie berichtet.
Im Fokus standen ferne Leitlinien-Updates, allem voran nattr-
lich die S2k-Leitlinie zur systemischen Sklerose. Intensiv disku-
tiert wurde der Themenkomplex Sport, Fatigue und Rheuma
- leider werden hier noch zu viele Chancen nicht ausreichend

L

Prof. Dr. Andreas Schwarting

genutzt. Auf einem guten Weg ist man auch bei der Erkun-
dung der Rolle des Mikrobioms bei Entziindungsprozessen
und immunologischen Mechanismen. Dariiber hinaus férder-
ten interdisziplinare Sessions den Austausch mit benachbar-
ten Fachgebieten, etwa der Nephrologie oder Ophthalmologie.
Zum Abschluss des Kongresses veranstaltete die Deutsche
Rheuma-Liga wieder den Patientinnen-/Patiententag.

Auf ein Wiedersehen beim Deutschen Rheumatologiekongress
2026, der - dann wieder gemeinsam mit der DGORh und auch
der Gesellschaft fir Kinder- und Jugendrheumatologie (GKJR)
- vom 9.-12. September 2026 unter Leitung des amtierenden
DGRh-Prasidenten Prof. Dr. Ulf Wagner im Congress Center
Leipzig abgehalten wird.

Prof. Dr. med. Andreas Schwarting

Leiter des Schwerpunktes Rheumatologie und klinische
Immunologie, Facharzt fur Innere Medizin, Nephrologie,
Rheumatologie und Immunologie

Universitatsmedizin Mainz - I,

Medizinische Klinik und Poliklinik

Langenbeckstr. 1, 55131 Mainz
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NIEDERLASSUNG

Mit Plan zum Erfolg: Businessplan und Finanzie-
rung bei dem Schritt in die Niederlassung

Der Schritt in die Niederlassung ist fir Rheumatologinnen und Rheumatologen ein Meilenstein - und bedeutet mehr als nur die
Entscheidung, Patientinnen und Patienten kiinftig auBerhalb des Krankenhauses zu betreuen. ,Niederlassung” kann sowohl eine
Anstellung in einer Praxis oder einem Medizinischen Versorgungszentrum (MVZ) als auch die Selbststandigkeit in eigener Praxis
bedeuten. Wahrend fur eine Anstellung in der Regel keine betriebswirtschaftlichen Konzepte notwendig sind, sind Businessplan
und Finanzplanung vor allem dann entscheidend, wenn Arztinnen und Arzte eine Praxis (ibernehmen, sich in eine bestehende

Praxis einkaufen oder eine Neugrindung wagen.

Businessplan -
Pflicht oder Kiir?

Ein Businessplan ist nicht zwingend vorgeschrieben, kann aber
wertvolle Orientierung geben. Manche empfinden ihn als ab-
schreckend, weil er mit Zahlen, Tabellen und Prognosen ver-
bunden wird. Doch er ist vor allem ein Werkzeug, um Klarheit
ZU gewinnen.

Niele schrecken davor zurick, weil sie den Aufwand scheu-
en oder glauben, dass man dafiir betriebswirtschaftliche Vor-
kenntnisse braucht”, erzahlt Martina Ratanski, eine junge
Rheumatologin aus Sendenhorst. ,Mir hat er aber geholfen,
mein Vorhaben strukturiert anzugehen.”

BESONDERS HILFREICH IST ES, SICH DREI ZENTRALE
FRAGEN ZU STELLEN

Die drei Kernfragen:

1. Was will ich erreichen? - Welche Art von Praxis, welches
Angebot, welches Patientinnen-/Patientenprofil?

2. Wie will ich es umsetzen? - Allein, in Gemeinschaft, in
Kooperation mit einem MVZ?

3. Welche Ressourcen bendtige ich dafiir? - Finanzen,
Personal, Rdume, Geréte, Zeit.

JAllein diese Reflexion bringt Klarheit - auch wenn am Ende
kein offizielles Dokument entsteht”, betont Tim Schmeiser, er-
fahrener Praxisgriinder aus Kaln.

Finanzplanung: realistisch und
vorausschauend

Wer in die Selbststandigkeit geht, Ubernimmt auch die volle
Verantwortung flir die wirtschaftliche Basis der Praxis. Hier
gilt: Konservativ planen, optimistisch arbeiten. Eine solide
Finanzplanung sollte mindestens drei bis flinf Jahre umfassen
und auf verschiedenen Szenarien beruhen - von optimistisch
bis vorsichtig. Dazu gehoren:

- LIQUIDITATSPLANUNG: Monatliche Gegenliberstellung
von Einnahmen und Ausgaben, um Engpésse friih zu
erkennen.

- BRESERVEN: Rucklagen flir unvorhergesehene Kosten wie
Reparaturen oder Personalwechsel.

- INVESTITIONSPLAN: Welche Anschaffungen sind sofort
notwendig, was kann spater erganzt werden?

- LAUFENDE KOSTEN: Miete, Gehalter, Versicherungen,
IT-Systeme.

,Die groBten Fehler entstehen, wenn man Investitionen unter-
schatzt oder zu optimistisch kalkuliert”, warnt Jochen Veigel,
Rheumatologe und Geschéftsleiter eines medizinischen La-
bors in Leipzig. ,Besser ist es, konservativ zu rechnen und Puf-
fer einzuplanen.”

Finanzierung und Fordermittel nutzen

Die Finanzierung einer Praxis ist eine Mischung aus Eigenka-
pital, Krediten und moglichen Zuschiissen. Neben klassischen
Bankdarlehen bieten sich Fordermaglichkeiten an:

- KFW-DARLEHEN: glinstige Zinsen und tilgungsfreie
Anlaufjahre.

- PROGRAMME DER BUNDESLANDER: besonders fiir
Niederlassungen im landlichen Raum.

- UNTERSTUTZUNG DURCH KASSENARZTLICHE
VEREINIGUNGEN (KV): in Form von Starthilfen,
Zuschlssen oder Beratungsangeboten.

,Es gibt mehr Unterstiitzung, als viele denken - eine gute Basis
bietet unser ,Leitfaden flr die Niederlassung"*. AuBerdem be-
rat der BDRh gerne im personlichen Gesprach bzw. stellt den
Kontakt zu regionalen oder themenspezifischen Ansprechpart-
nern her", erklart Marius Hoepfner aus Niedersachsen.
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Fazit

Niederlassung hei3t nicht automatisch Selbststédndigkeit - wer ,nur” in Anstellung
arbeitet, braucht selten einen Businessplan. Doch sobald Arztinnen und Arzte den
Schritt in die Selbststandigkeit gehen, sei es durch Ubernahme, Einstieg oder Neu-
grindung, sind ein strukturierter Plan und eine realistische Finanzplanung unver-
zichtbar. ,Eine Niederlassung ist ein Marathon, kein Sprint”, berichtet Kristin Wiefel,
Rheumatologin aus Pirna. ,Mit guter Vorbereitung und kluger Finanzplanung kann
man aber viel entspannter starten.”

Mehr Informationen &
Austausch

= Frﬁﬁqg um éins macht jeder seins?"
Detaillierte Tipps finden Sie im Leitfaden
Niederlassung Rheumatologie 2025
sowie auf rheumatologie-begeistert.de.
Neben Materialien bietet die Plattform
auch Gelegenheiten zur Vernetzung,
etwa bei folgenden Veranstaltungen: Onliné via Zoom

12112025 | 19Uhr
12.11.2025 - ARBEITEN IN DER
PRAXIS Rheumatologio - Dein Weg in die Selbststandighait
Ein Talk Uber Vorteile und Vorurteile - Fr talog antworten dath ”:L;ﬁ;‘.:}?c;'.“ﬁiﬁ
virtueller Stammtisch via Zoom, in lo-
ckerer, vertraulicher Atmosphare. Frisch
niedergelassene Rheumatologinnen und
Rheumatologen stehen Rede und Ant-
wort zu Fragen jeder Art.

23.01.2026 - RHEUMAOPEN

Praxiseinblicke vor Ort gewinnen: Dr.
Haas in Tubingen 6ffnet die Turen seiner
Praxis. Er teilt mit seiner Kollegin Erfah-
rungen aus dem Alltag einer rheumato-
logischen Praxis, es gibt Einblicke in ein

-

eigenes Labor und Infos zu den rechtli- g Mitagwne | v‘

chen Aspekten bei der Niederlassung.
Neben Impulsvortragen ist im personli-
chen Gesprach viel Raum flr Fragen. ©

3ewinnen

Der Leitfaden ist online verfiigbar unter:
https://rheumatologie-begeistert.de/
wp-content/uploads/2025/04/L eitfaden-
Niederlassung-Rheumatologie_2025.pdf
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DIRHIS

Qualitatssicherung und Dokumentation
zur Starkung von Patientenkommunikation

und Adharenz

Das Digitale Rheumatologische Informationssystem (DiRhIS) etabliert sich zunehmend als zentraler Baustein der digitalen Pati-
entenkommunikation. Die Weiterentwicklung konzentriert sich auf Qualitatssicherung, Systemintegration und innovative Formate,
um Therapieverstandnis und Adharenz nachhaltig zu starken und den Erklarungsaufwand im Praxisalltag zu reduzieren.

Patienteninformation als
Versorgungsaufgabe

Chronisch-entziindliche rheumatische Erkrankungen gehoren
zu den komplexesten chronischen Krankheitsbildern in der am-
bulanten und stationaren Versorgung. Fur eine leitliniengerech-
te Therapie ist nicht nur die Auswahl geeigneter Medikamente
entscheidend, sondern ebenso die kontinuierliche Begleitung
der Patientinnen und Patienten durch verstandliche Informati-
on, strukturierte Aufklarung und Forderung der Therapietreue.

Héaufig greifen Patientinnen und Patienten zusatzlich auf Inter-
netquellen zuriick, deren Validitat ungesichert ist. Fehl- oder
Desinformationen konnen dabei nicht nur Verunsicherung her-
vorrufen, sondern auch die Adharenz beeintrachtigen. Vor die-
sem Hintergrund wurde DiRhIS unter dem Dach des Berufsver-
bands Deutscher Rheumatologen (BDRh) entwickelt. Ziel ist
es, arztliche Kommunikation durch digitale, qualitatsgesicherte
und dokumentierbare Patienteninformation zu unterstitzen.

Mit DiRhIS steht Behandlungsteams eine webbasierte Biblio-
thek geprtfter Inhalte zur Verfligung. Materialien lassen sich in-
dividuell zusammenstellen und per Link, QR-Code oder E-Mail
Ubermitteln. Patientinnen und Patienten haben dadurch die
Mdglichkeit, Informationen wiederholt und in ihrem eigenen
Tempo zu rezipieren.

Digitale Informationsangebote konnen insbesondere bei wie-
derkehrenden Erklarungen und komplexen Therapieumstel-
lungen unterstiitzend wirken. Aufgrund der Ubermittlung der
Inhalte durch das Behandlungsteam entsteht bei Patientinnen
und Patienten eine Verbindung von fachlicher Verlasslichkeit
und Vertrauen.

DiRhIS-Nutzen kurz und kompakt

1. KONSULTATIONSINHALTE VERTIEFEN

Besprochene Themen konnen durch validierte Informa-
tionen erganzt werden. So bleibt nichts ungesagt und es
entsteht mehr Raum flir individuelle Fragestellungen in der
Sprechstunde.

2. SELBSTMANAGEMENT FORDERN

Patientinnen und Patienten konnen die Inhalte im eigenen
Tempo wiederholen und so ihr Krankheitsverstandnis ver-
tiefen.

3. ARZT-PATIENT-BEZIEHUNG STARKEN

Geprlifte Informationen schaffen eine verlassliche Grundla-
ge, fordern Vertrauen und bieten einen klaren Gegenpol zu
unkontrollierten Internetquellen.

Qualitats-Governance: Strenge Standards
mit Raum fur Innovation

Die Verlasslichkeit der bereitgestellten Inhalte ist fir Rheuma-
tologinnen und Rheumatologen nicht nur eine Frage der fach-
lichen Exzellenz, sondern auch der medizinischen Sorgfalts-
pflicht und Compliance. Vor diesem Hintergrund kombiniert
DiRhIS ein strenges Qualitdtsmanagement mit der notwendi-
gen Offenheit fir Innovation.

1. DAS PRUFGREMIUM ALS GARANT FUR
EVIDENZBASIERUNG

Die fachliche Validitat der Inhalte wird durch ein interdiszip-
linares Gremium, bestehend aus sechs Facharztinnen und
Facharzten fiir Rheumatologie sowie zwei rheumatologischen
Fachassistenzen, gewahrleistet. Eine Standard Operating Pro-
cedure regelt den Prifprozess samtlicher Content-Formate,
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wahrend festgelegte Prifzyklen Aktualitat sicherstellen. Damit
erhalten Behandlungsteams geprifte, neutrale und relevante
Informationsmaterialien.

Il. ERWEITERUNG DES PRUFPROZESS:
INTEGRATION HWG-KONFORMER INHALTE

Seit September sind erstmals Materialien integriert, die dem
Heilmittelwerbegesetz (HWG) unterliegen. Beispiel: geprifte
Informationen zu Bimekizumab, die ausschlieBlich fiir Arztin-
nen und Arzte sichtbar sind und klar als solche gekennzeich-
net werden. Damit konnen Patientinnen und Patienten rechts-
sicher auch mit praparatespezifischen Informationen versorgt
werden.

lIl. INNOVATIONSSPACE:
RHEUMALITY GOES DIRHIS

Parallel zur regularen Qualitatssicherung existiert ein Innova-
tionsbereich, der von formalen Priifprozessen bewusst ausge-
nommen ist. Im sogenannten Innovationsspace kdnnen neue
Formate agil entwickelt und erprobt werden.

Ein aktuelles Beispiel ist das Projekt ,Rheumality goes DiRhIS",
eine Kooperation mit Lilly Deutschland und dem Rheumazent-
rum Ruhrgebiet. Computergenerierte Animationsvideos sollen
komplexe Sachverhalte, etwa immunologische Mechanismen
oder Wirkprinzipien von Therapien der Indikation axiale Spon-
dyloarthritis, in leicht verstandlicher Form vermitteln.

Die Ziele dieses Pilotprojekts sind:

1. Forderung des Krankheitsverstandnisses

2. Beschleunigung von Therapieentscheidungen
3. Steigerung der Therapietreue

Exzellent informiert

mit DIRhIS

A7 DVATCS gaben Sie Mren
FPatemivnes ung Patiealen vel
ity bl Wiy = S Sefiovidan
Inen Sicharies”
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Eine erste Patientinnen- und Patientenbefragung zur Akzep-
tanz und Wirkung dieser Formate ist fir den Herbst vorgese-
hen.

Effizienzgewinn durch Integration:
Die optimierte RheDAT-Schnittstelle

Die Effizienz von DiRhIS steht und fallt mit der nahtlosen Ein-
bindung in den Praxisalltag. Entsprechend ist ein wesentlicher
Fortschritt die Integration in RheDAT, das in vielen rheumatolo-
gischen Praxen und Zentren als Dokumentationssystem etab-
liert ist. Dank des Feedbacks von Testnutzerinnen und -nutzern
dokumentiert RheDAT die versendeten Informationspakete nun
praziser in den Stammdaten der Patientenakten.

Wie sieht das fur RheDAT-Nutzende aus?

RheDAT-Nutzerinnen und -Nutzer konnen direkt aus RheDAT
heraus auf DiRhIS zugreifen, den Infokorb zusammenstellen
und versenden, ohne RheDAT verlassen zu mussen. Anschlie-
Bend erfolgt die automatische und lickenlose Erfassung des
Kommunikationsschrittes in der jeweiligen Patientenakte in
RheDAT. Bei der nédchsten Konsultation ist sofort ersichtlich,
welche Inhalte die Patientin oder der Patient digital erhalten
hat. Dies starkt die Nachvollziehbarkeit und ermdglicht eine
gezieltere Weiterfuhrung des therapeutischen Gesprachs.

Weitere Informationen und Registrierung (kostenfrei fiir
rheumatologische Behandlungsteams): www.dirhis.info

Kontakt flr Fragen und Schnittstellen-Aktivierung:
dirhis@bdrh-service.de

Fazit und Ausblick

DiRhIS entwickelt sich kontinuierlich weiter. Selbst
kleine Systemoptimierungen zeigen im Praxi-
salltag Wirkung, wahrend neue Inhalte und inno-
vative Projekte den Mehrwert der Plattform stetig
erhohen. Damit tragt DiRhIS maBgeblich zur Ver-
besserung der Patientenkommunikation und zur
nachhaltigen Starkung der rheumatologischen
Versorgung bei. Nutzen Sie DiRhIS, um Aufkla-
rungsaufwande zu reduzieren, Ihre Patientinnen
und Patienten mit digitalen Patienteninformatio-
nen zu versorgen und Selbstmanagementfahig-
keiten und Therapieadharenz zu fordern.
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Mitgliederversammlung in Wiesbaden:
Neuwahl des BDRh-Bundesvorstandes

Auf der Mitgliederversammlung am Rande des Deutschen Rheumatologiekongresses am 19. September 2025 stand die Neuwahl
des Bundesvorstands flr die Amtszeit 2026/27 an. Michael Rihlmann hatte als einziges amtierendes Vorstandsmitglied entschie-
den, sich nicht mehr zur Wahl zu stellen. hm danken wir flir seine Mitarbeit in den letzten Jahren sehr herzlich.

Die Kandidaten wurden alle mit groBer Zustimmung im Amt bestatigt, sodass
der Bundesvorstand ab dem 1. Januar 2026 aus folgenden Personen besteht:

1. Vorsitz 2. Vorsitz Kassenwartin Schriftfiihrer
Dr. Silke Zinke Prof. Dr. Eugen Feist Dr. Kirsten Karberg Dr. Florian Schuch
Beisitzer

Prof. Dr. Diana Ernst Prof. Dr. Christoph Fiehn Dr. Marius Hoepfner Dr. Jochen Veigel

Wir danken den Mitgliedern flr das entgegengebrachte Vertrauen!
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Wissen teilen - Zukunft sichern

www.rheumaakademie.de/kongresse



EINLADUNG

Sehr geehrte Kolleginnen und Kollegen,

wir laden Sie herzlich zum 21. Jahreskongress des
Berufsverbandes Deutscher Rheumatologen (BDRh)
ein - erstmals im Estrel Berlin, mit vielfaltigen Moglich-
keiten fUr Austausch, Vernetzung und Wissenstransfer.

Unter dem Motto ,,Wissen teilen - Zukunft sichern”
erwartet Sie ein vielseitiges Programm mit aktuellen
berufs- und versorgungspolitischen Themen sowie
medizinischen Schwerpunkten. Im Mittelpunkt stehen
praxisnahe Diskussionen und kollegialer Austausch

- ob in interaktiven Workshops oder im personlichen
Gesprach.

Ein besonderer Fokus gilt erneut dem rheumatolo-
gischen Nachwuchs: Karrierewege, berufliche Pers-
pektiven und der Einstieg in die Niederlassung werden
umfassend behandelt. Firmensymposien mit Impulsen
aus Wissenschaft und Versorgung bereichern das Pro-
gramm. Parallel dazu findet eine gezielte Fortbildung
fur medizinische Fachangestellte statt.

Die Ausstellung der Firmen gibt einen kompakten Uber-
blick Uber neue Entwicklungen, Produkte und digitale
Loésungen in der Rheumatologie und ladt zum person-
lichen Austausch ein.

Nutzen Sie diese beiden Tage, um sich intensiv mit
dem BDRh und Kolleg:innen zu vernetzen. lhre Ruck-
meldungen - z. B. aus der Kongress-Evaluierung - flie-
3en aktiv in die Weiterentwicklung unseres Ange-
bots ein. Ziel ist es, konkrete Losungen fur den Praxis-
alltag zu bieten und Sie bestmdoglich zu unterstutzen.

Wie im Vorjahr bieten wir eine kostenfreie Kinderbe-
treuung an. BDRh-Mitglieder und Arzt:innen in Weiter-
bildung nehmen weiterhin kostenfrei teil.

Wir freuen uns auf ein Wiedersehen
- im Estrel Berlin!

Dr. med. Silke Zinke
Kongressprasidentin

Prof. Dr. med. Eugen Feist
Kongressprasident

ORGANISATION

Rheumatologische Fortbildungsakademie GmbH
Wilhelmine-Gemberg-Weg 6, Aufgang C, 10179 Berlin
Tel.: +49 (0) 30 24 04 84-80

Fax: +49 (0) 30 24 04 84-89

E-Mail: bdrh-kongress@rheumaakademie.de

Web:  www.rheumaakademie.de

WICHTIGE TERMINE

e absofort
Hotelbuchung unabhangig vom Kongressticket

¢ Anfang November 2025
Programm Preview online

e ab 1. Dezember 2025
Anmeldung zum Kongress

e ab 21.Januar 2026
Vorprogramm online

e bis 31. Januar 2026
Anmeldung zum Frihbuchertarif

Anfang Marz 2026
Hauptprogramm online

AUSSTELLUNG

Begleitend zum wissenschaftlichen Programm findet
eine Ausstellung von pharmazeutischen Unternehmen
und weiteren Firmen, die Produkte und Angebote fur
die rheumatologische Versorgung prasentieren, statt.
Interessierte Firmen wenden sich bitte an die Rheu-
matologische Fortbildungsakademie GmbH unter
bdrh-kongress@rheumaakademie.de

VERANSTALTUNGSORT

Estrel Berlin
Sonnenallee 225, 12057 Berlin
www.estrel.com/de

SO EstreliBeiin



ANMELDUNG

Eine Anmeldung ist ab dem
1. Dezember 2025 moglich.

Weitere Informationen finden Sie unter:

KONGRESSTEILNAHME

Teilnahmegebiihren inklusive MwsSt.

Preis
frih /normal

Ticket

Fachbesucher:in ohne Mitgliedschaft 200 €/240 €

Firmenvertreter:in 260€/300€
BDRh-Mitglied (gegen Nachweis) kostenfrei
BDI-Mitglied 130€/150 €
Arzt / Arztin in Weiterbildung' 100 €

(gegen Nachweis)

Fachassistenz? (gegen Nachweis) 30€
Studierende (gegen Nachweis) kostenfrei

Die ersten 20 Anmeldungen sind kostenfrei. Das
Angebot gilt auch fur Facharzt:innen fir Rheumato-
logie (bis zum vollendeten 40. Lebensjahr, Stichtag =
1. Kongresstag).

Die Anmeldung zur RFA-Fortbildung fur Medizinische
Assistenzberufe mit inkludiertem BDRh-Kongressbe-
such erfolgt ausschliel3lich direkt Uber den Fachver-
band Rheumatologische Fachassistenz e. V. bis zum
1. April 2026.

Kontakt: info@forum-rheumanum.de. Sobald Sie
eine Anmeldebestatigung vom Fachverband erhal-
ten haben, ist der Kauf einer kostenpflichtigen
Kongresskarte nicht erforderlich.

Die Kongressgeblihr umfasst:
e Kongressprogramm
e Wissenschaftliche Veranstaltungen gemaR
Programm
e Firmenprasentationen im Rahmen des Kongresses
e Teilnahme am Come-together

Die Stornierungsbedingungen sind auf der Kongress-
website www.rheumaakademie.de/kongresse zu
finden.

Alle Angaben ohne Gewahr. Stand bei Drucklegung.

HOTELZIMMER

Anders als in den Vorjahren kdnnen Sie bereits vor
der Kongressanmeldung lhr Hotelzimmer buchen. Im
Estrel Berlin ist fur den Zeitraum 23. - 25. April 2026
ein Abrufkontingent fir den Kongress eingerichtet.

Das Einzelzimmer kostet pro Nacht 178,00 EUR, das
Doppelzimmer 190,00 EUR zzgl. 25 EUR pro Person fur
das Fruhstuck zzgl. City Tax.

Bitte nehmen Sie Ihre Buchung ab sofort bis zum
23. Marz 2026 direkt im Hotel auf folgenden Buchungs-
wegen vor:

Per E-Mail an Reservierung@estrel.com
unter dem Stichwort ,,BDRh2026"

Per Weblink mit dem QR-Code:

Wir empfehlen eine rechtzeitige Buchung,
das Hotel vergibt die Zimmer in der
Reihenfolge der Anfragen. Fur weitere
Informationen konsultieren Sie gern die
Kongresswebsite.

VERANSTALTER,
HERAUSGEBER UND
VERANTWORTLICH
FUR DEN REDAK-
TIONELLEN INHALT

Berufsverband Deutscher Rheumatologen e. V.
Dr.-Max-Str. 21, 82031 Grinwald
www.bdrh.de
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ZULASSUNGSVERORDNUNG

Was andert sich durch die geplanten Reformen?

Mit dem Referentenentwurf zur Anderung der Zulassungsverordnung fiir Vertragsarzte und Vertragszahnérzte préasentiert das
Bundesministerium flir Gesundheit (BMG) ein Reformvorhaben, das die Gber Jahrzehnte gewachsene Regelungslage erstmals
grundlegend modernisieren soll. Der nachfolgende Beitrag zeigt, was die geplanten Anderungen konkret fiir Arzte bedeuten.

Warum eine Reform? Hintergrund
und Zielsetzung

Die derzeitigen Zulassungsverordnungen fur Vertragsarzte und
Vertragszahnarzte stammen urspriinglich aus dem Jahr 1957
und wurden Uber die Jahre hinweg lediglich punktuell ange-
passt. Demnach spiegeln viele Regelungen die heutige Versor-
gungswirklichkeit nicht mehr passend wider. Eine Reform ist
dementsprechend unabdingbar. Zu den libergeordneten Zielen
einer geanderten Zulassungsordnung gehoren Blrokratieab-
bau, Digitalisierung, eine Anpassung an moderne Praxisformen
und flexiblere Vertretungsregelungen. Insbesondere wird auch
ein praktikableres Zulassungsverfahren angestrebt.

Burokratieabbau

Zunachst zielt die Reform auf eine Entlastung von Praxen und
Zulassungsbehorden ab. Zur Reduzierung burokratischer Hir-
den sollen die Antrage auf Zulassung und Eintragung in das
Arztregister kiinftig elektronisch gestellt werden kdnnen, wobei
die Anderung der Zulassungsverordnung die schriftliche An-
tragstellung vorsieht. Dabei wird den Kassenarztlichen Verei-
nigungen auferlegt, jeweils ein standardisiertes Formular auf
ihrer Website bereitzustellen, um firr Einheitlichkeit und Nach-
vollziehbarkeit der Verfahren zu sorgen. Auch soll im Zulas-

Rechtsanwalt Christian Koller

sungsverfahren der Grundsatz der Einreichung von Urschriften
abgeschafft werden, was den Arbeitsaufwand bei der Antrag-
stellung erleichtern dirfte.

Besonders begriiBenswert ist die geplante Regelung fiir Arz-
te, die ihre Zulassung zugunsten einer Anstellung ruhen lassen
mochten. Im Rahmen des Antragsverfahrens beim Zulassungs-
ausschuss sollen die Nachweispflichten deutlich reduziert wer-
den, da viele der geforderten Unterlagen bereits bei der ur-
sprlinglichen Zulassung eingereicht wurden.

Digitalisierung

Die Reform sieht die Einflihrung eines zentralen elektronischen
Registers in jedem Zulassungsbezirk vor. Dieses Register soll
alle relevanten Daten zu Arzten biindeln, einschlieBlich persén-
licher Angaben (Approbation, Weiterbildung, Zulassung, etc.)
und Praxisorganisation. Bemerkenswerterweise sollen nicht
nur wie bisher zugelassene Vertragsarzte und Psychothera-
peuten erfasst werden, sondern auch angestellte Arzte/Psy-
chotherapeuten, Berufsaustiibungsgemeinschaften, ermach-
tigte Einrichtungen, Eigeneinrichtungen und Medizinische
Versorgungszentren. Besonders dieser Aspekt berlicksichtigt
die gednderten Strukturen der ambulanten Versorgungsland-
schaft und sorgt fur eine Anpassung.

Auch die Zulassungsausschlsse selbst profitieren von der an-
gestrebten Digitalisierung, indem Sitzungen kinftig per Video-
konferenz abgehalten werden kdnnen, ohne dass ein besonde-
rer Grund wie Gesundheitsschutz vorliegen muss.



HIER STEHT EINE ANZEIGE.
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Flexibilisierung

Der Entwurf sieht auBerdem vor, dass sich Arzte innerhalb von
zwolf Monaten

- bis zu drei Monate bei Urlaub, Fortbildung oder humanitarer
Hilfe,

- bis zu sechs Monate bei Krankheit,

- bis zu zwolf Monate im Zusammenhang mit einer Entbin-
dung

genehmigungsfrei vertreten lassen kdnnen. Sollte die geneh-
migungsfreie Hochstdauer von zwolf Monaten erreicht werden,
konnen weitere Vertretungen von Seiten der Kassenarztlichen
Vereinigung genehmigt werden.

Dariiber hinaus diirfen nun auch fiir angestellte Arzte fiir ei-
nen befristeten Zeitraum Entlastungsassistenten beschaftigt
werden, wie z. B. zur Sicherstellung der vertragsarztlichen Ver-
sorgung, der Erziehung von Kindern oder der Pflege eines pfle-
gebeddrftigen nahen Angehdrigen in hauslicher Umgebung.
Ebenso soll der Spielraum der Assistenten erweitert werden,
indem diese beispielsweise Patienten von Praxen aus der na-
heren Umgebung, deren Zulassung geendet hat, versorgen
konnen.

DMP RHEUMATOIDE ARTHRITIS

Kostenaspekte

Die Reform sieht eine Erhohung der Zulassungsgebiihren um
10 % vor. Zweck der Anpassung ist die Finanzierung der Ver-
waltung, des zentralen elektronischen Registers und der digi-
talen Verfahren. Zwar steigt damit der finanzielle Aufwand flr
Arzte leicht, gleichzeitig sollen die optimierten Abléufe Zeit
sparen und Burokratie reduzieren.

Ein Ausblick

Der Entwurf wird aktuell in der Verbdndeanhorung diskutiert,
bevor er im Kabinett und im Bundesrat weiterbehandelt wird.
Ein Inkrafttreten ist voraussichtlich flir 2026 geplant. Die Reform
der Zulassungsverordnung markiert einen wichtigen Schritt hin
zu moderneren und flexibleren Strukturen in der ambulanten
Versorgung. Vor allem die neuen Moglichkeiten bei Vertretun-
gen und der Einsatz von Assistenten dlrften den Praxisalltag
splrbar erleichtern. Gleichzeitig bleibt offen, wie reibungslos
die Umsetzung in der Praxis gelingt.

Rechtsanwalt Christian Koller

Fachanwalt fiir Medizinrecht

TACKE KOLLER Rechtsanwaltsgesellschaft mbH & Co KG
Rindermarkt 16, 80331 Miinchen

Strukturiertes Behandlungsprogramm jetzt

in zweiter Region angelaufen

Zum 1. Juli hat das Bundesamt flir Soziale Sicherung (BAS) auf Antrag der Krankenkassen erstmals strukturierte Behandlungs-
programme flr die neue Disease Management Programm (DMP)-Indikation Rheumatoide Arthritis (RA) flr Schleswig-Holstein

zugelassen. Die RA gehort bereits seit dem 1. Oktober 2021 zu den ,neuen” DMP-Indikationen, fur die der Gemeinsame Bundes-

ausschuss (G-BA) in den vergangenen Jahren die rechtlichen Voraussetzungen geschaffen hat. Neben der ,neuen” Indikation
Osteoporose ist nun also auch die RA in der Versorgung angekommen.

Jedoch lauft das DMP RA bundesweit
betrachtet schleppend an und nicht in
allen Regionen ist in naherer Zukunft mit
dessen Verwirklichung zu rechnen, wie
Dr. Silke Zinke, Berlin, kirzlich im Rah-
men des Deutschen Rheumatologiekon-
gresses in Wiesbaden berichtete.

Immerhin konnen sich seit dem 1. Ok-
tober 2025 nun auch RA-Patientinnen
und -Patienten in Westfalen-Lippe in
einem DMP RA versorgen lassen. Be-
reits zum Start beteiligen sich zahlreiche
Arztinnen und Arzte an dem Programm.
Teilnahmeberechtigt sind neben Allge-

meinmedizinerinnen und -medizinern
Fachéarztinnen und Facharzte fir Innere
Medizin und Rheumatologie sowie flr
Orthopadie und Unfallchirurgie mit Zu-
satzweiterbildung Rheumatologie. Auch
eine spezialisierte Klinik und eine Reha-
Einrichtung sind schon Teil der sektoren-
Ubergreifenden Versorgung, sodass fur
GK-Versicherte ab 18 Jahren in Westfa-
len-Lippe eine umfassende und koordi-
nierte Versorgung moglich wird. Weitere
entsprechend qualifizierte Arztinnen und
Arzte sowie Kliniken sind eingeladen,
sich dem Programm anzuschliefBen,
um das Versorgungsnetzwerk weiter

auszubauen. Zu den Therapiezielen
des DMP gehort es in erster Linie, eine
maoglichst langanhaltende Remission zu
erreichen, oder zumindest eine niedrige
Krankheitsaktivitat. Insbesondere sollen
krankheitsbedingte Komplikationen und
Folgeschaden bei den betroffenen Versi-
cherten verringert und idealerweise ver-
mieden werden.

Quellen: Pressemitteilungen Bundesamt
fiir Soziale Sicherung, 28. Juli,
Kassenarztliche Vereinigung Westfalen-
Lippe, 30. September 2025
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RHEUMATOLOGISCHE VERSORGUNG

Neue Facharztzahlen in Deutschland:
Situation bleibt angespannt

Weniger neue, junge Facharztinnen und Facharzte flir Rheumatologie und mehr Renteneintritte, so der aktuelle Trend. Ende 2024

waren bundesweit 1161 Rheumatologinnen und Rheumatologen berufstatig. Die Zahl der neuen Facharztabschlisse reicht jedoch

nicht aus, warnt die Deutsche Gesellschaft fiir Rheumatologie und Klinische Immunologie (DGRh), um die Verluste auszugleichen.

Die Folge: flr die rund zwei Millionen Menschen mit entziindlich-rheumatischen Erkrankungen in Deutschland fehlt es an fach-
arztlicher Versorgung. Die Politik misse handeln, indem sie sich fiir eine bedarfsorientierte Zahl an rheumatologischen Weiterbil-
dungsstellen engagiere, betont die Fachgesellschaft. Andernfalls spitze sich die bereits bestehende Unterversorgung weiter zu.

Das bestehende Missverhéltnis untermauert eine aktuelle Pub-
likation von Wissenschaftlerinnen des Deutschen Rheuma For-
schungszentrums (DRFZ) in der Zeitschrift flir Rheumatologie
(https://doi.org/101007/s00393-025-01720-1). Denn die Zahl
der unter 60-jahrigen Rheumatologinnen und Rheumatologen
sinkt: von 806 im Jahr 2020 auf nur noch 775 in 2024. Gleichzei-
tig sind inzwischen 386 Rheumatologinnen und Rheumatolo-
gen 60 Jahre oder alter. Auch in der ambulanten Versorgung hat
sich das Bild verandert: Nur noch 50 % haben eine eigene Zulas-
sung, wahrend 42 % angestellt arbeiten. Dies ist ein Anstieg von
30 % gegenuber dem Jahr 2020.

Problemfelder Altersverteilung und Teilzeit

Wir erleben, wie erfahrene rheumatologische Kolleginnen und
Kollegen in den Ruhestand gehen und gleichzeitig der Nach-
wuchs viel haufiger in Teilzeit tatig ist als noch vor finf oder
zehn Jahren”, erlautert Dr. Katinka Albrecht vom DRFZ in Berlin.

JFur zukunftsfahige Versorgungskonzepte missen wir auch die
Veranderungen im Beschéftigungsumfang bertcksichtigen”,
mahnt die Hauptautorin der Studie. Ansonsten wird sich die
Terminknappheit in der Rheumatologie nicht auflésen. Ge-
meinsam mit ihrer DRFZ-Kollegin Dr. Johanna Callhoff wertete
sie Statistiken der Bundesarztekammer (BAK), des Bundes-
arztregisters der Kassenarztlichen Bundesvereinigung (KBV)
und die Grunddaten der Krankenhauser aus.

Die regionale Versorgung unterscheidet sich stark: Wahrend in
Berlin 2,5 Rheumatologinnen bzw. Rheumatologen pro 100.000
Erwachsene zur Verfligung stehen, sind es im Saarland nur 0,8.
Im bundesweiten Schnitt liegt die Quote bei 17 Fir die am-
bulante Versorgung sind es 1,0 Fachéarztinnen bzw. Facharzte
fir Rheumatologie pro 100.000 Erwachsene. Auch wenn in den
Jahren 2020 bis 2024 durchschnittlich 61 neue rheumatologi-
sche Facharztinnen und Facharzte pro Jahr anerkannt wurden,
gleicht das die Verluste durch Renteneintritte und Teilzeit nicht
aus.

,Das Problem liegt auf der Hand: die Patientenversorgung héangt
an der politischen Entscheidung, mehr Weiterbildungsstellen

Dr. Katinka Albrecht

fiir die Rheumatologie vorzuhalten”, betont Prof. Dr. Ulf Wagner,
Prasident der DGRh aus Leipzig. Das aktuelle Memorandum
der DGRh fordere daher 100 zusatzliche Weiterbildungsstellen
bis 2029. Diese mussten finanziert werden und zudem musste
rheumatologische Weiterbildung an Kliniken belohnt werden.
Um mehr Studierende zu erreichen, missten alle 36 medizini-
schen Fakultaten in Deutschland rheumatologische Lehre an-
bieten. Darliber hinaus fordert die DGRh eigenstandige rheu-
matologische Lehrstihle an mindestens jeder zweiten Fakultat.

Neue Versorgungsmodelle wie Frihsprechstunden, Delega-
tion an Fachassistenzpersonal und digitale Konzepte kdnnen
die von der DGRh geforderten Ma3nahmen unterstiitzen. ,Die
Rheumatologie bietet heute moderne, wirksame Therapien,
die schwere Krankheitsverlaufe stoppen konnen, betont Prof.
Wagner. ,Aber sie wirken nur, wenn wir die Rheumatologinnen
und Rheumatologen haben, die sie einsetzen”, fasst er zusam-
men. Die DGRh appelliert an Politik und Kostentrager, jetzt zu
handeln - fir eine stabile, flaichendeckende rheumatologische
Versorgung.

Quelle: Pressemitteilung der DGRh, 10. September 2025
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DEUTSCHE GESELLSCHAFT FUR RHEUMATOLOGIE UND KLINISCHE IMMUNOLOGIE
DELIVER-CARE vom G-BA fiir Regelversorgung ausgewahlt

Der Innovationsausschuss beim Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) hat flir das Projekt DELIVER-CARE eine Empfehlung
fur die Regelversorgung beschlossen. Das Delegationsprojek hat eine ,MFA-Sprechstunde"” bei chronisch-entziindlichen Erkran-
kungen als neue Form der Versorgung von Patientinnen und Patienten erprobt. Leiterin des Projektes ist DGRh-Mitglied und

Sprecherin der ,Kommission Delegation” Dr. Kirsten Hoeper von der Medizinischen Hochschule Hannover. Dieser Erfolg ist ein
wichtiges Signal flir die rheumatologische Versorgung in Deutschland.

Patientinnen und Patienten mit chro-
nisch-entztindlichen Erkrankungen wie
rheumatoide Arthritis, Morbus Crohn,
Colitis ulcerosa oder Psoriasis bendtigen
eine langfristige, intensive Betreuung.
In Klinik und Praxis steht diese Zeit den
behandelnden Arztinnen und Arzten oft
nicht zur Verfligung. Hier setzt das Pro-
jekt DELIVER-CARE an: Geschulte Medi-
zinische Fachassistenz (MFA) Gbernimmt
darin delegierbare arztliche Tatigkeiten in
Form einer eigenen Sprechstunde. In der
Studie erhoben die MFAs als erste An-
sprechperson fir die Betroffenen struktu-
riert die Krankheitsaktivitat und kontrol-
lierten den Verlauf der Therapie.

Das Projekt belegte flr die Rheumatolo-
gie, Gastroenterologie und Dermatologie,

dass diese neue Versorgungsform der
Regelversorgung bezogen auf die ge-
sundheitsbezogene Lebensqualitat nicht
unterlegen ist. Die MFA-Sprechstunde
ermoglichte eine intensivere Betreuung
der Patientinnen und Patienten und kann
damit helfen, die Versorgung zu verbes-
sern. Aufgrund der positiven Ergebnisse
spricht sich der Innovationsausschuss
des G-BA fiir eine Uberfiihrung in die
Regelversorgung aus. Der G-BA leitet
diese Erkenntnisse an die Bundesarz-
tekammer, die Partner der Bundesman-
telvertrage (GKV-Spitzenverband und
KBV) sowie verschiedene medizinische
Fachgesellschaften weiter.

Weitere Details zu den Ergebnissen des
DELIVER-CARE-Projektes und den Emp-

fehlungen des Innovationsausschusses
finden sich im Beschluss und im Ergebnis-
bericht*. Der G-BA-Innovationsausschuss
hat flr drei Projekte Transferempfehlun-
gen beschlossen, zwei davon mit einer
zentralen Rolle fiir MFA. Bemerkenswert
ist zudem, dass DELIVER-CARE das erste
Projekt der Rheumatologie im Forderbe-
reich ,Neue Versorgungsformen" ist, das
eine Transferempfehlung erhalten hat.
Insgesamt gab es bislang 109 BeschlUsse,
nur 26 Projekte davon haben diese Emp-
fehlung bekommen.

*https.//innovationsfonds.g-ba.de/
beschluesse/deliver-care.343

Quelle: Mitteilung der DGRh,
25, August 2025

Positive Stellungnahme der DGRh zu DiGA

Die Kommission Digitale Rheumatologie, vertreten durch Prof. Dr. Jutta Richter, Dusseldorf, und PD Dr. Johannes Knitza, Mar-

burg, bewertet fir die DGRh Digitale Gesundheitsanwendungen (DiGA) als vielversprechendes erganzendes Instrument zur

Optimierung der Patientenversorgung bei rheumatischen Erkrankungen. Diese Einschatzung entspricht den im Memorandum
,Rheumatologische Versorgung in Deutschland” beschriebenen Chancen und Rahmenbedingungen fiir den Einsatz digitaler

Behandlungselemente.

Eine Befragung unter DGRh-Mitgliedern
ergab, dass 83 % der Teilnehmenden
DiGA ein positives Potenzial fir die Ver-
sorgung zuschreiben. Etwa die Halfte
beabsichtigt, DIGA in der eigenen Kli-
nischen Praxis bei ihren Patientinnen
und Patienten einzusetzen. Erste Erfah-
rungen aus der Versorgung deuten zu-
dem darauf hin, dass unter den bisher
fir Komorbiditaten zugelassenen DIiGA
etwa die Hélfte der rheumatischen Pati-
entinnen und Patienten eine Symptom-
besserung berichtet und die Anwendung
weiterempfehlen wiirde.

Auch aus Sicht der Patientinnen und
Patienten besteht groBBes Interesse: In
einer Umfrage gaben 72 % an, bereit zu
sein, eine DIGA regelmaRig zu nutzen,
76 % winschten sich eine speziell auf
die Rheumatologie ausgerichtete An-
wendung. Mit Stand heute (08/2025)
erweisen sich in der Rheumatologie
besonders vielversprechend spezifische
Angebote zur Patientenedukation und
zum Selbstmanagement. So beispiels-
weise digitale Anwendungen zur Unter-
stitzung bei Schmerzen einschlieBlich
Fibromyalgie, Hilfen bei psychischer Be-

lastung wie Depression und Angst sowie
angeleitete Bewegungsprogramme.

Die DGRh unterstltzt eine qualitatsge-
sicherte und evidenzbasierte Einflihrung
von DiGA, deren medicolegal zukiinftig
vorgesehenen, anwendungsbegleiten-
den Erfolgsmessungen sowie vor allem
ihre sinnvolle und nachhaltige Integrati-
on in die rheumatologische Routinever-
sorgung.

Quelle: Meldung der DGRh,
5. September 2025
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Calcinosis cutis — wenn die Finger verkalken

ANAMNESE: Die Erstvorstellung der jetzt 85-jahrigen Pati-
entin erfolgte 2012: Zum damaligen Zeitpunkt polytope Ge-
lenkschmerzen, Hautverdickungen und Schluckbeschwerden.
Aufgrund der klinischen und immunserologischen Befunde
(positive Zentromer-Antikorper) wurde ein CREST-Syndrom
diagnostiziert. Es erfolgte Uber einen langeren Zeitraum eine
niedrig dosierte Steroidtherapie mit bis zu 5 mg Prednisolon
pro Tag sowie - phasenweise unterbrochen - eine Basisthe-
rapie mit Hydroxychloroquin 200 mg/Tag. Bei der letzten Wie-
dervorstellung 8/2025 zeigte sich eine Zunahme der Hautver-
hartungen, bei Kalteexposition ein Raynaud-Syndrom sowie
Schluckbeschwerden, die bedarfsorientiert mit Protonenpum-
penhemmern behandelt werden.

Abb.1b

RONTGEN: Abb. 1 a: Rontgen Hénde, Dorso-volar: Weichteil-
verkalkungen (Calcinosis cutis D3 links sowie D3 und 4 rechts.
Polyarthrose mit strukturellen Gelenkveranderungen; Z.n. dista-
ler Radiusfraktur mit abgebildetem Osteosynthesematerial, Abb.
1 b: schrag seitlich bds.

KLINISCHER BEFUND: 155 cm, 59 kg, RR 120/80, Puls 64/
min. Gelenkstatus: Derbe Auftreibungen an einzelnen Finger-
mittel- und Fingerendgelenken im Sinne einer Fingerpolyar-
throse (Heberden- und Bouchard-Typ). Haut: Calcinosis cutis,
unter anderem an D IV der rechten und D Il der linken Hand.

LABOR: Hb 12,8 g/dl, CRP <1 mg/l, BKS 12/h, Leukozyten
7.700/yl, Kreatinin 0,88 mg/dl, RF neg, ccP neg., ANA 1:1024,
Zentromer-Ak positiv.

BILDGEBENDE DIAGNOSTIK: Rontgen s. u.

DIAGNOSE: Calcinosis cutis bei
CREST-Syndrom

Die Bildgebung bei Calcinosis cutis dient der Erfassung und
Charakterisierung von Kalkablagerungen in Haut und Subku-
tis. Fir den Nachweis und die Ausbreitung der Verkalkungen
werden haufig konventionelle Rontgenaufnahmen einge-
setzt, da diese die Kalkdepots meist deutlich sichtbar machen.
Die Sonografie kann kleinere Verkalkungen, ihre Morphologie
sowie die Tiefe und das Ausmal der Lasionen darstellen. Bei
unklaren Befunden oder ausgedehnter Beteiligung eignet sich
die Computertomografie (CT) zur exakten Lokalisierung und
Quantifizierung von Kalzinosen. Die Magnetresonanztomo-
grafie (MRT) ist zum Nachweis von Kalk weniger sensitiv, kann
aber hilfreich zur Beurteilung des umgebenden Weichteilstatus
sein. Radiologische Methoden sind entscheidend zur Differen-
zierung gegenlber anderen Ablagerungsdermatosen (z. B. Os-
sifikation, Amyloidose).

FAZIT: Rontgen und Sonografie sind zentrale Instrumente
zur Diagnose und Verlaufskontrolle von Calcinosis cutis. CT
und MRT koénnen bei komplexen oder ausgedehnten Befun-
den zum Einsatz kommen und sind meist fir die alltdgliche
klinische Diagnostik nicht erforderlich. D)

Prof. Dr. med. Herbert Kellner

Facharzt fir Innere Medizin, Rheumatologie,
Gastroenterologie und Physikalische Medizin
Romanstr, 9, 80639 Miinchen
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DECT: Potenzieller Stellenwert auch jenseits der Gicht?

Mithilfe der Dual-Energy-CT (DECT) kann Gicht als Ursache von Gelenkbeschwerden sicher nachgewiesen werden. Doch auch
generell kann die kontrastmittelverstarkte (CE-)DECT, die jedoch nur in Klinken oder radiologischen Praxis breiter verfugbar ist,
hilfreich in der Unterscheidung von Arthritiden sein. Ziel einer prospektiven Studie deutscher Experten um Sevtap Tugce Ulas,
Berlin, war es, den Einfluss der CE-DECT bei der Identifizierung rheumatischer Gelenkerkrankungen der Hand zu evaluieren.

In der Studie wurden 136 Patienten mit
V. a. Arthritis der Hand fortlaufend neben
dem Standardverfahren klinisch unter-
sucht. Bei allen Patienten wurde vor und
drei Minuten nach gewichtsadaptierter
Kontrastmittelgabe eine CE-DECT mit
sequenziellen Rotationen durchgefiihrt.
Die Rekonstruktionen umfassten Me-
thoden der Tophus-Bildgebung, virtuelle
Nicht-Kalzium-Bildgebung fiir Knochen-
markddeme und eine CT-Subtraktion fur
Weichteilentziindungen. Alle nachbe-
arbeiteten Bilder und die Original-CT-
Rekonstruktionen wurden von zwei Ra-
diologen im Konsens bewertet, um eine
Bilddiagnose zu erstellen. Die CE-DECT-
Befunde wurden den initialen und finalen
Beurteilungen der tberweisenden Rheu-

matologen gegenubergestellt. Der Fokus
lag auf Surrogat-Leistungsparametern,
um den zusatzlichen diagnostischen
Stellenwert der CE-DECT bei der Erken-
nung spezifischer Bildbiomarker fir ver-
schiedene Arthritiden (z. B. rheumatoide
Arthritis [RA] oder Psoriasis-Arthritis,
Gicht, CPPD) zu bestimmen. In einer
Umfrage wurden der diagnostische Nut-
zen und Einfluss der CE-DECT auf das
Patientenmanagement auf einer Skala
(1-10) bewertet.

Bei 119 der 136 Patienten (87,5 %) stimm-
ten die CE-DECT-Befunde mit der end-
glltigen Diagnose Uberein (meistens
eine RA). Bei 67 Patienten (49,2 %) wur-
de die Diagnose nach der CE-DECT ge-

RHEUMATOIDE ARTHRITIS UND PSORIASIS-ARTHRITIS

andert. Rheumatologen bewerteten den
diagnostischen Nutzen der CE-DECT im
Durchschnitt mit 8,5 und deren Beitrag
zum Patientenmanagement mit 8,4. Be-
sonders hilfreich war das Verfahren in
der Differenzierung von Gicht und CPPD.

Die CE-DECT zeigte somit einen hohen
Wert fiir Diagnose und Management von
Patienten mit V. a. entzlindliche Arthritis.
Ihre vielfaltigen diagnostischen Mog-
lichkeiten deuten darauf hin, dass sie zu
einer wichtigen Erganzung der aktuellen
klinischen Diagnostik werden konnte.

Quelle: Arthritis Rheumatol 2025,
doi: 10.1002/art,43270

Serum-Biomarker zur Identifizierung spezifischer Signaturen

Bei der rheumatoiden Arthritis (RA) und Psoriasis-Arthritis (PsA) birgt die Identifikation spezifischer Serumproteine, die diese

Erkrankungen selektiv regulieren oder deren Entwicklung vorhersagen konnen, groBes Potenzial als Biomarker und Pradiktoren

- auch zur Differenzierung zwischen RA und PsA. Eine irische Gruppe um Viviana Marzaioli, Dublin, ist hier einen Schritt weiter

gekommen.

In der Untersuchung wurden die Serum-
spiegel von CRP, sICAM-1, sVCAM-1,
Serum-Amyloid A (SAA), Matrix-Metal-
loproteinasen (MMPs 1, 3 und 9) sowie
metabolischen Markern wie aktivem glu-
koseabhangigem insulinotropem Poly-
peptid (GIP), aktivem Glucagon-like Pep-
tid-1 (GLP-1), C-Peptid, Glukagon, Insulin,
Leptin und pankreatischem Polypeptid
(PP) mittels Multiplex-Assay analysiert.
Im Ergebnis waren die Serumspiegel von
sICAM-1, MMP1, MMP3, PP, c-Peptid,
CRP und SAA spezifisch bei RA, jedoch
nicht bei PsA erhdht und zeigten eine
hohe Sensitivitat (ROC-Kurven). Bereits

im Frihstadium der Erkrankung konnen
diese Marker zwischen RA- und PsA-
Patienten unterscheiden. Darlber hin-
aus wurden Unterschiede hinsichtlich
Geschlecht, BMI und Krankheitsaktivi-
tat festgestellt. Es handelt sich um die
erste Studie, die metabolische Serum-
Biomarker direkt zwischen RA und PsA
vergleicht und spezifische Signaturen
identifiziert. Uberdies zeigte sich, dass
CRP, SAA, GLP-1, GIP-1, Leptin und PP
im Serum bereits bei ,Risikopersonen”
fir RA verdndert sind und somit dem
Krankheitsausbruch vorausgehen. Von
diesen konnten CRP, SAA, Leptin und

PP die Konversion zur manifesten RA
vorhersagen und sind daher potenziell
als pradiktive Biomarker geeignet.

Insgesamt identifiziert diese Studie se-
lektive, krankheitsspezifische Serum-
Marker fir RA und PsA, die als patho-
typspezifisch gelten und pradiktiv fiir das
RA-Erkrankungsrisiko sind. Bis zur prak-
tischen Nutzung dieser Erkenntnisse
dlrfte noch einige Zeit vergehen, auch
mUssen die Befunde zunachst noch in
weiteren Studien bestatigt werden.

Quelle: Arthritis Res Ther 2025, 27(1): 147
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Kiinftig Pravention mithilfe tiefer Immunphanotypisierung?

Bei At-risk-Personen mit Arthralgie kann immer noch nicht sicher der Ubergang in eine manifeste rheumatoide Arthritis (RA)
pradiziert werden. US-amerikanische Forscher um Fan Zhang, Aurora, haben pathogene Immunphanotypen in RA-Risikopopu-
lationen identifiziert. Sie konnten die Expansion spezifischer T-Zell-Subtypen in Risikogruppen nachweisen und postulieren, dass

dies - wohl eher noch in fernerer Zukunft - zur Entwicklung immunspezifische Praventionsstrategien fiihren konnte.

In der neuen Studie analysierte das
Team 167 Personen aus multizentrischen
Kohorten, darunter 52 Personen mit
erhohtem RA-Risiko (,at-risk"), 67 RA-
Patienten sowie 48 gesunde Kontrollen.
Mithilfe multimodaler Einzelzellanalysen
(Massenzytometrie und CITE-Seq, d h.
zellularer Indexierung von Transkripto-
men und Epitopen) wurden die Immun-
phanotypen im Vollblut von Personen mit
erhohtem Risiko fir RA charakterisiert.

Die untersuchten Personen wurden aus-
gewdhlt, weil sie entweder ACPA-positiv
waren und/oder enge Verwandte (FDR)
von RA-Patienten waren. Die Ergebnisse

wurden mit denen von Patienten mit eta-
blierter RA oder den gesunden Kontrol-
len verglichen.

Bei RA-Risikopersonen fand sich eine
Expansion von CCR2+CD4+-T-Zellen,
peripheren T-Helfer-Zellen (Tph), Typ-
1-T-Helfer-Zellen und CXCR5+CD8+-T-
Zellen. In ACPA-negativen FDRs wurden
CD15+ Monozyten expandiert, in ACPA-
positiven FDRs aktivierte PAX5lo naive
B-Zell-Populationen.  CCR2+CD4+-T-
Zellen exprimierten hohe Spiegel von
Th17- und Th22-verwandten Transkripten
(einschlieBlich CCR6, IL-23R, KLRB1,
CD96 und IL-22). Jetzt soll diese Me-

thodik auf komplexe Datensatze der in
der praklinischen StopRA-Studie ein-
geschlossenen  Personen anwendet
werden, die keinen Effekt von Hydroxy-
chloroquin als praventive Intervention
zeigten. Auch sollen Immunphanotypen
der Personen untersucht werden, die zu
RA fortschritten, im Vergleich zu denen,
die dies nicht taten.

In jedem Fall dirfte es noch ein weiter
Weg hin bis zu einer (nach Validierung
in groBeren, diverseren Kohorten) prak-
tischen Anwendung sein. O

Quelle: J Clin Invest 2025, 135(6): 185217

Gensignaturen fiir das Therapieansprechen identifiziert

Bis zu 40 % der Patienten mit RA sprechen nicht auf Biologika an, wahrend zugleich pradiktive Biomarker fehlen. Britische Ex-
perten der STRAP-Kollaborationsgruppe um Myles J. Lewis und Costantino Pitzalis, London, analysierten jetzt RNA-Sequenzen

(RNA-Seq) von Synovialgewebe vor der Therapie aus der Biopsie-basierten, prazisionsmedizinischen STRAP-Studie, um Gensi-
gnaturen fir das Ansprechen auf die randomisierten Therapien Etanercept (TNF-Inhibitor), Tocilizumab (Interleukin-6-Rezeptor-

Inhibitor) und Rituximab (Anti-CD20 B-Zell-depletierender Antikorper) zu identifizieren.

Mit maschinellen Lernmodellen, die auf
RNA-Seqg-Daten angewendet wurden,
konnte bei den 208 untersuchten Pro-
ben das klinische Ansprechen auf Eta-
nercept, Tocilizumab und Rituximab im
primaren Endpunkt (DAS28-ESR) nach
16 Wochen mit einer Flache unter der
ROC-Kurve (AUC) von 0,763, 0,748 bzw.
0,754 (n=67-72) vorhergesagt werden,
bestimmt durch ein genestetes, wieder-
holtes Kreuzvalidierungsverfahren. Pra-
duktionsmodelle fir Tocilizumab und Ri-
tuximab wurden in einer unabhangigen
Kohorte (R4RA) validiert, die AUC betrug
0,713 bzw. 0,786 (n=65-68). Die pradikti-
ven Signaturen wurden flr die Verwen-
dung mit einem maflgeschneiderten,
synoviumspezifischen 524-Gen-nCoun-

ter-Panel umgewandelt und erneut an
Synovialbiopsie-RNA von STRAP-Pati-
enten getestet, was eine relativ genaue
Vorhersage des Therapieansprechens
(AUC 0,82-0,87) ermoglichte.

Die umgewandelten Modelle des tiefen
molekularen Profilings wurden zu einem
einheitlichen klinischen Entscheidungs-
algorithmus kombiniert, der das Poten-
zial hat (auch wenn dies derzeit noch
Zukunftsmusik ist), die kiinftige klinische
Praxis grundlegend zu verandern, indem
er die Auswahl biologischer Therapien
unterstitzen konnte.

Quelle: Nat Commun 2025, 5374: 16
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Schmerzaktivierung als Pradiktor fiir Ansprechen

auf TNF-Inhibition

Bei der rheumatoiden Arthritis (RA) ist wenig darliber bekannt, welche Faktoren das Ansprechen auf TNF-Hemmer vorhersagen.
Da Komposit-Scores subjektive patientenorientierte Domanen (z. B. Schmerz und globales Krankheitsempfinden) enthalten, ha-
ben deutsche Experten um Georg Schett, Erlangen, die Hypothese aufgestellt, dass Patienten mit hoher Krankheitsreprasentation
im ZNS besser auf TNF-Hemmer ansprechen und dies in der randomisierten, doppelblinden, placebokontrollierten Phase-III-

Studie PreCePra geprlft.

In der Studie wurden 139 Patienten mit
trotz 21 csDMARD aktiver RA an sechs
Zentren in Deutschland, Portugal und
Serbien nach einem initial durchge-
fihrten funktionellen MRT (fMRT) des
Gehirns  zur Bestimmung der ZNS-
Schmerzaktivierung nach deren Er-
gebnis (hohes oder niedriges Volumen,
HV/NV; differenziert nach > oder <700
Voxel/5,9 cm?®) stratifiziert und im Ver-
haltnis 2:1 auf Certolizumab Pegol (400
mg s.c.) in den Wochen 0, 2 und 4 und
200 mg alle 2 Wochen fiir max. 24 Wo-
chen (HV, n=49; NV, n=43) oder Placebo
(n=47) randomisiert (plus csDMARD-

Vortherapie und <10 mg/Tag Prednison;
im Mittel 54 Jahre, 71 % Frauen, DAS28
4,8). Primarer Endpunkt war eine nied-
rige Krankheitsaktivitat (DAS28 <3,2) in
Woche 12 (ITT-Population).

Eine niedrige Krankheitsaktivitat wur-
de in Woche 12 von 57 % in der HV-
Certolizumab-, 44 % in der NV-Certoli-
zumab- und 26 % in der Placebo-Gruppe
erreicht. Das Ansprechen in der HV-Cer-
tolizumab- war signifikant besser im
Vergleich zur Placebo- (p=0,0017), aber
nicht der NV-Certolizumab-Gruppe
(p=0,063). Der mittlere DAS28 zu Woche

12 belief sich auf 3,1 (HV), 3,4 (NV) und 3,8
(Placebo). Vor allem die Follow-up fMRT-
Scans im HV-Arm zeigten nach der Anti-
TNF-Therapie eine deutliche Abnahme
der Schmerzaktivierung. Es gab 22 vs.
3 unerwinschte Ereignisse unter Certo-
lizumab und Placebo. Eine hohe RA-as-
soziierte fMRT-ZNS-Schmerzaktivierung
konnte somit das klinische Ansprechen
von RA-Patienten auf TNF-Hemmer vor-
hersagen, von einer praktischen Anwen-
dung ist man aber weit entfernt.

Quelle: Lancet Rheumatol 2025;
7(8): 565-e575

Shared Epitope-Positivitat: Abatacept ohne Vorteil

Bei RA wird vermutet, dass der Einfluss des Shared Epitope (SE) und von Valin an Position 11 (Val11) von HLA-DRB1 auf die Ak-
tivierung von CD4+ T-Zellen durch die Co-Stimulations-Blockade mit Abatacept abgeschwacht wird. Die bisher veroffentlichten
Erkenntnisse tber den Nutzen einer genetischen Stratifizierung flr die Abatacept-Therapie sind jedoch widersprtchlich. Ziel einer
groBen Beobachtungsstudie britischer Rheumatologen um Sebastien Viatte, Manchester, war es, die Unterschiede in der Wirk-

samkeit von Abatacept und Adalimumab bei RA-Patienten mit oder ohne SE (bzw. Val11) zu vergleichen.

Im Rahmen der landesweiten Biologics
in Rheumatoid Arthritis Genetics and
Genomics Study Syndicate (BRAGGSS)-
Kohortenstudie, die Patienten an 53
Zentren in GroBbritannien vor Beginn
einer Biologika-Therapie rekrutierte und
anschlieBend 12 Monate prospektiv be-
gleitete, wurden 342 Patienten einbezo-
gen, die mit Abatacept oder Adalimumab
behandelt wurden.

Die Serumspiegel von Abatacept, Ada-
limumab und Methotrexat wurden zu
mehreren Zeitpunkten bestimmt. Mithilfe
multivariater Modellierung, die demogra-
fische, klinische und pharmakologische

Variablen einbezog, wurde untersucht,
ob eine Assoziation zwischen der An-
zahl der SE- oder Val11-Kopien und dem
Therapieansprechen bestand (EULAR-
Response, DAS28-Remission, Anderung
des DAS28). Die unterschiedliche Wirk-
samkeit zwischen den Therapien und
Genmarkern wurde Uber deren Interakti-
onsterm auf Signifikanz geprift.

Im Ergebnis zeigte sich kein Unterschied
in der Wirksamkeit von Abatacept im
Vergleich zu Adalimumab. Es wurde eine
schwache Evidenz flr einen unabhangi-
gen Zusammenhang genetischer Marker
mit dem Therapieerfolg gefunden (Vall1

mit EULAR-Response: p=0,02), jedoch
bestand kein signifikanter Unterschied
dieses Effekts zwischen den Therapien.

Die Daten demonstrieren somit keinen
ausreichenden Nutzen der HLA-Typisie-
rung, um darauf basierende Therapie-
entscheidungen zwischen diesen beiden
Medikamenten zu unterstitzen.

Quelle: Arthritis Rheumatol 2025,
doi: 10.1002/art.43298



30) RHEUMA MANAGEMENT | SEP/OKT 2025

RHEUMATOIDE ARTHRITIS

Therapeutisches Drug Monitoring nicht hilfreich

Nicht wenige Patienten mit rheumatoider Arthritis (RA) beenden eine Therapie mit Adalimumab aufgrund mangelnder Wirksam-
keit. Der nachste Schritt kann ein weiterer TNF-Inhibitor, anderes Biologikum oder JAK-Inhibitor sein. Ein therapeutisches Drug

Monitoring (TDM) der Serumspiegel konnte helfen, diese Entscheidung zu steuern. Niederlandische Rheumatologen um Maike

H. M. Wientjes, Nijmegen, untersuchten jetzt in der ADDORA-switch-Studie, ob ein Wechsel der Behandlung basierend auf den
Adalimumab-Talspiegeln wirksamer ist als ein zufalliger Wechsel.

In die 24-wochige, multizentrische, drei-
fach-verblindete, randomisierte Kontroll-
studie wurden 83 konsekutive RA-Pati-
enten eingeschlossen, die Adalimumab
aufgrund unzureichender Wirksamkeit
(DAS28-CRP >2,9) abgesetzt hatten. Die
Teilnehmer wurden im Verhaltnis 1:1 auf
eine TDM-basierte oder zufallige Wech-
selstrategie  (Kontrolle) randomisiert.
Primarer Endpunkt war der Unterschied
im gemittelten, zeitgewichteten DAS28-
CRP zwischen den Gruppen nach 24
Wochen. Letztlich begannen 78 der Pa-
tienten die Behandlung mit einem neuen

b/tsDMARD (TDM-Gruppe: n=38; Kon-
trollgruppe: n=40). Der mittlere, zeitge-
wichtete DAS28-CRP betrug in beiden
Gruppen 3,15 (TDM: SD 0,99; Kontrolle:
SD 1,01; 95% Kl der Differenz: —0,46 bis
0,47). Zwischen den Gruppen bestanden
auch keine signifikanten Unterschiede
bezliglich der Schubrate, des Einsatzes
von Escape-Medikation, Krankheitsak-
tivitat oder unerwulnschten Ereignissen.
ROC-Analysen in der Kontrollgruppe er-
gaben keinen pradiktiven Wert der Ada-
limumab-Spiegel fur das Ansprechen auf
TNF- oder Nicht-TNF-Inhibitoren.

Der Therapiewechsel auf Basis der Adali-
mumab-Talspiegel war bei RA-Patienten,
die darauf nicht angesprochen hatten,
nicht effektiver als ein zufalliger Wech-
sel auf einen TNF-Inhibitor, anderes
bDMARD oder JAK-Inhibitor. Daher kann
die Steuerung der Therapieentscheidung
mittels Serumspiegelmessung in diesem
Kontext (weiterhin) nicht empfohlen
werden.

Quelle: Ann Rheum Dis 2025;
84(8): 1293-1300

Langfristige Laborkontrollen auf DMARD-Toxizitat?

Bei der RA gibt es nur wenige Daten Uber den Wert einer langfristigen routinemal3igen Laborkontrolle auf die Toxizitat (It-RLTM)
von DMARDs wahrend deren Anwendung, weshalb in der klinischen Praxis haufig (zu?) lange kontrolliert wird. Niederlandische
Experten um Evy Ulijn, Nijmegen, bestimmten jetzt in einer retrospektiven Kohortenstudie die kumulative Inzidenz abnormaler
und hoch abnormaler Laborwerte bei RA-Patienten und versuchten zudem, hoch abnormale Ergebnisse in den klinischen Kontext

einzuordnen.

In die Studie wurden zwischen 2008 und
2020 RA-Patienten eingeschlossen, die
nach mindestens 6-monatiger DMARD-
Anwendung eine It-RLTM erhielten. Be-
rechnet wurden die kumulativen Wahr-
scheinlichkeiten von abnormalen und
sehr abnormalen Laborwerten fir Ala-
nin-Aminotransferase (>100 und >300
U/1), geschéatzte glomerulare Filtrations-
rate (eGFR; <60 und <45 ml/min/1,73
m?), Hamoglobin (Hb; <75 mmol/| [Frau-
en] oder <8 mmol/l [Manner] und <6
mmol/l), Leukozytenzahl (<3,5 und <2,0
x 10%/1) und Thrombozytenzahl (<140
und <100 x 10°/1). Fiir neu aufgetretene
sehr abnormale Werte wurde ein Akten-
review durchgefiihrt, um den klinischen
Kontext einzuordnen. Insgesamt 4.774
RA-Patienten unterzogen sich 59.555 lt-

RLTM-Testsets Uiber 18.383 Patientenjah-
re. Die kumulativen Wahrscheinlichkei-
ten flr hoch abnormale Laborwerte bei
den 5 Tests reichten nach 2 Jahren von
0,2 % (Leukozytenzahl) bis 6,6 % (eGFR)
und nach 5 Jahren von 0,3 % (Leuko-
zytenzahl) bis 11 % (eGFR). Neue hoch
abnormale Werte (n=449) traten meist
nach einer Dosissteigerung auf (6,5 %),
waren haufig bereits bekannt oder ver-
mutet (477 %), wurden als unabhangig
von der DMARD-Therapie angesehen
(24 %) oder fiihrten nicht zu weiteren
MalBnahmen (35,8 %). Die Inzidenz we-
niger schwerwiegender abnormer Werte
war hoher, z. B. 39 % flir eine eGFR von
<60 ml/min/1,73 m? und 61 % fiir Hb-
Werte <75 mmol/| bei Frauen bzw. <8
mmol/l bei Mannern.

Auch wenn nicht ausgeschlossen wer-
den kann, dass die regelmaBige Kont-
rolle zur Vermeidung schwerwiegender
Nebenwirkungen beigetragen hat, zeigte
die routinemaBige Laborkontrolle nach
mehr als 6 Monaten DMARD-Anwen-
dung, dass die meisten hoch abnorma-
len Laborwerte bereits klinisch erwartet
wurden und oft nach Dosissteigerung
auftraten, obwohl die kumulative Inzi-
denz weniger schwerwiegender abnor-
mer Werte recht hoch war. Strategien
fur die langfristige Laborkontrolle sollten
daher liberdacht werden.

Quelle: Ann Intern Med 2025;
doi: 10.7326/ANNALS-24-01598
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Pneumokokken-Impfung effektiver mit
Methotrexat-Verzogerung

Flr Patienten mit rheumatoider Arthritis (RA) wird die Pneumokokken-Impfung empfohlen. Da immunsuppressive Therapien flr
RA die Wirksamkeit von Impfstoffen beeintrachtigen, sollte die Impfung vor deren Beginn erfolgen. In der VACIMRA-Studie ver-
glichen franzosische Experten um Jacques Morel, Montpellier, das humorale Ansprechen von RA-Patienten, die den 13-valenten
Pneumokokken-Konjugatimpfstoff (PCV13) entweder vor oder gleichzeitig mit Methotrexat (MTX) erhielten.

In die randomisierte, multizentrische,
offene Studie wurden 276 erwachsene
RA-Patienten (DAS28 >3,2) eingeschlos-
sen, die noch keine b/tsDMARDs ein-
genommen, in den letzten 3 Monaten
kein MTX oder Leflunomid erhalten und
noch keine Pneumokokken-Impfung be-
kommen hatten. Die 249 Patienten der
ITT-Population (70 % Frauen, im Mittel
55,6 Jahre) wurden bei der Randomisie-
rung mit PCV13 geimpft und dann 1:1 der
Sofort- (MTX [max. 15 mg pro Woche]
gleichzeitig mit PCV13-Impfung; n=123)
oder Verzogerungsgruppe (MTX 1 Monat
nach PCV13-Impfung; n=126) zugeord-
net. Zwei Monate spater erhielten beide
Gruppen die 23-valente Pneumokok-
ken-Polysaccharid-Impfung. Humorales
Ansprechen, Krankheitsaktivitat, Infek-

tionen und Nebenwirkungen wurden
zu Beginn sowie 1, 3, 6 und 12 Monaten
nach PCV13 bewertet. Primarer End-
punkt war die Responderrate nach 1 Mo-
nat, definiert als positive Reaktion auf >3
von 5 Ziel-Serotypen (1, 3, 5, 7F und 19A).

Die Responderraten waren in der Verzo-
gerungs- hoher als in der Sofort-Gruppe,
sowohl flir IgG-Konzentrationen (rela-
tives Risiko, RR 1,46; p=0,02) als auch
die Opsonophagozytose-Aktivitat (RR
1,65; p=0,01), jeweils adjustiert nach Ge-
schlecht und DMARD-Naivitat. Nach 12
Monaten war in der Verzogerungsgrup-
pe die funktionelle Antikdrperaktivitat flr
acht von 13 Serotypen signifikant héher.
Die kumulierten Steroiddosen und die
Zahl der Patienten mit b/tsDMARDs wa-

ren im Verlauf vergleichbar. 72 von 649
(11 %) Nebenwirkungen waren schwer
(einschlieBlich einer schwerwiegenden,
impfstoffbedingten Nebenwirkung) und
traten in beiden Gruppen gleich hau-
fig auf; der DAS28 blieb wahrend des
Follow-up vergleichbar. Bei Patienten
mit friher RA ermoglichte die PCV13-
Impfung einen Monat vor MTX-Beginn
eine verbesserte immunologische Ant-
wort, ohne dass die Krankheitskontrolle
im 12-Monats-Follow-up beeintrachtigt
wurde. Zuklnftige Schritte sind, diese
Ergebnisse mit PCV20 oder PCV21 zu
bestatigen und den optimalen Zeitpunkt
fur die Auffrischimpfung zu ermitteln.

Quelle: Lancet Rheumatol 2025;
7(10); €675-6686

Mehr Gelenkerosionen bei spaterem Krankheitsbeginn

Die Assoziation zwischen dem Alter beim Auftreten einer RA und dem Risiko flir Gelenkerosionen bleibt unklar. US-amerikanische
Rheumatologen um Masaru Shimizu und Daniel H. Solomon, Boston untersuchten jetzt in einer monozentrischen Registerstudie
die Auswirkungen des Alters bei RA-Beginn auf das Auftreten von Gelenkerosionen und das Fortschreiten radiografischer Be-

funde.

Einbezogen wurden Patienten, die inner-
halb von 2 Jahren nach der RA-Diagnose
in einem grof3en prospektiven RA-Regis-
ter (der BRASS-Studie) eingeschrieben
waren. Das Alter beim Auftreten von RA
wurde in jung (<44 Jahre), mittel (45-65
Jahre) und spat (=66 Jahre) kategorisiert.
Modifizierte Total Sharp-Scores (mTSS)
wurden zu Studienbeginn, in Jahr 2 und
in Jahr 5 ermittelt, das Auftreten von Ge-
lenkerosionen wurde als Erosionsscore
>0 definiert. Adjustierte Odds Ratios
(aOR) flir das Auftreten von Gelenkero-
sionen und die mTSS-Veranderung nach

Alterskategorie wurden Uber ein 5-jahri-
ges Follow-up ausgewertet.

Unter 1.581 Teilnehmern mit RA wurden
284 Patienten innerhalb von 2 Jahren
nach der RA-Diagnose identifiziert. Der
durchschnittliche mTSS betrug 0,54 in
der jungen, 32 in der mittleren und 4,77
in der spaten Gruppe. Die aOR fur das
Auftreten von Gelenkerosionen in der
mittleren Gruppe betrug 4,0 (95% Kl 2,2-
7,5) und in der spaten Gruppe 8,2 (95% KI
3,6-19,2) im Vergleich zur jungen Gruppe.
Im Vergleich zur letzteren waren die ad-

justierten Anderungen der mTSS in der
mittleren Gruppe 2,8 (95% Kl 0,20-5,4)
und in der spaten Gruppe 19 (95% KI
-0,26 bis 4,1) erhoht. Die Wahrscheinlich-
keit fUr das Auftreten von Gelenkerosio-
nen und die Veranderung der mTSS war
bei Patienten mit spaterem RA-Beginn
somit erhoht. Das Alter bei RA-Beginn
sollte daher bei der Festlegung optimaler
Managementstrategien  berlcksichtigt
werden.

Quelle: Semin Arthritis Rheum 2025; 71:
152635
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Postmenopausale Frauen: Lingere Ostrogenexposition
mit schiitzendem Effekt

Die Menopause stellt eine bedeutende Phase im Leben einer Frau dar, die von tiefgreifenden physiologischen Veranderungen
begleitet wird. Ein frihes Einsetzen der Menopause wird mit verschiedenen negativen Folgen in Verbindung gebracht, so auch
mit der Entwicklung einer rheumatoiden Arthritis (RA). Frihere Studien zur Untersuchung des Zusammenhangs zwischen na-
turlichem Menopausenalter (NMA) und RA zeigten jedoch widersprichliche Ergebnisse. Kanadische Experten um Hala Tamim,

Toronto, untersuchten jetzt erneut die mogliche Assoziation zwischen NMA und RA bei postmenopausalen Frauen.

In die Studie wurden 7.031 Frauen im Al-
ter von 45-85 Jahren aus der Canadian
Longitudinal Study on Aging Uber einen
Zeitraum von 10 Jahren einbezogen. Die
Analyse beschrankte sich auf Frauen, die
auf natlrliche Weise in die Menopause
eingetreten waren und zuvor keine RA
hatten. Das NMA wurde in folgende Ka-
tegorien eingeteilt: <44 (Referenz), 45-
49 und =50 Jahre. Mit Hilfe einer Uber-
lebenszeitanalyse wurde der Zeitraum
bis zum Auftreten einer RA bestimmt.

Unkorrigierte und adjustierte multiva-
riate  Cox-Regressionsmodelle wurden
verwendet, um die Assoziation zwischen
NMA und RA zu untersuchen.

Insgesamt 198 % der Frauen (n=253)
entwickelten im Verlauf eine RA. Das
angepasste multivariate Cox-Regressi-
onsmodell zeigte ein signifikant gerin-
geres RA-Risiko bei Frauen mit einem
hoheren NMA von =50 Jahren und einer
Hormontherapie (HRT)-Dauer von >8

Jahren. Die Hazard Ratio betrug 0,2 (95%
Kl 01-0,7) im Vergleich zu Frauen mit
einem NMA <44, die nie eine HRT er-
halten hatten. Fazit: Eine spatere natur-
liche Menopause und langere HRT-An-
wendung konnen das RA-Risiko senken.
Eine langere Ostrogenexposition kénnte
somit eine Rolle bei der RA-Pravention
spielen.

Quelle: Semin Arthritis Rheum 2025; 73:
152747

Geschlechtsunterschiede in Bezug auf Biologika

und tsDMARDs

Bei RA unterscheiden sich die Krankheitsmerkmale zwischen den Geschlechtern in puncto Begleiterkrankungen, extraartikularen
Manifestationen, Lebensqualitat, Krankheitsaktivitdat und Funktionswerten. Es ist moglich, dass RA je nach Geschlecht unter-
schiedlich behandelt wird: Zu wenig durch professionelle Vorurteile bei der Verordnung von b/tsDMARDs oder zu viel aufgrund
Uberschatzung der Krankheitsaktivitit. Spanische Experten um Paloma Vela-Casasempere, Alicante, untersuchten daher ge-
schlechtsspezifische Unterschiede im zeitlichen Verlauf von der RA-Diagnose bis zum Beginn des ersten bDMARD oder ts-
DMARD und Faktoren, die mit einer friiheren oder spateren Verordnung assoziiert sind.

Analysiert wurden 3.384 RA-Patienten
(78,1 % Frauen) aus dem BIOBADASER-
IlI-Register, die zwischen 2000 und 2023
ihre erste b/tsDMARD-Therapie began-
nen, stratifiziert nach Jahr des Thera-
piebeginns. Klinische Merkmale wurden
nach Geschlecht verglichen, fir den
DAS28 wurden lineare Regressionsmo-
delle verwendet. Kaplan-Meier-Kurven
und  multivariate  Cox-Regressionen
identifizierten den Zeitpunkt der Thera-
pieeinleitung beeinflussende Faktoren.
Im Ergebnis wiesen Manner ein hoheres
kardiovaskulares Risiko auf, Frauen hau-
figer Osteoporose und Sjogren-Syndrom.
Beim Therapiestart waren Frauen im

Schnittjlnger (54,8 vs. 57 Jahre; p<0,001),
hatten jedoch eine langere Krankheits-
dauer (73 vs. 6,7 Jahre; p=0,031). Sie
boten einen héheren DAS28-ESR, aber
nicht DAS28-CRP, hohere subjektive
Komponenten des DAS28 und ESR, aber
niedrigere CRP-Werte und keine Unter-
schiede bei objektiven Komponenten.
Die Krankheitsdauer unterschied sich
zwischen den Geschlechtern nur in der
jingsten Kohorte (ab 2017: Hazard Ratio
0,9, 95% Kl 0,81-0,99; p=0,026). Weibli-
ches Geschlecht, Alter und Behandlung
mit ¢csDMARDs (auBer Methotrexat,
MTX) waren mit einer spateren Verord-
nung assoziiert, wahrend Rauchen, Adi-

positas und eine Therapie mit MTX oder
Glukokortikoiden mit einer friheren Ver-
ordnung verbunden waren.

Eine spatere b/tsDMARD-Verordnung
bei Frauen trotz hoherer Aktivitatsraten
verdient Beachtung. Diskrepanzen zwi-
schen subjektiven und objektiven Mess-
werten von DAS, ESR und CRP konnten
darauf hindeuten, dass unterschiedliche
Grenzwerte flir Manner und Frauen fest-
gelegt werden sollten und eréffnen ein
lohnendes Forschungsfeld.

Quelle: Arthritis Res Ther 2025, 27(1):
103
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Interstitielle Lungenerkrankung: Auch JAK-Inhibition
bietet gute Wirksamkeit

Bei rheumatoider Arthritis-assoziierter interstitieller Lungenerkrankung (RA-ILD) wurden vor allem mit einigen Biologika (Abata-
cept, Rituximab) gute Erfahrungen gemacht, aber auch zur Januskinase (JAK)-Inhibition liegen immer mehr positive Daten vor.
Im Rahmen einer nationalen multizentrischen Studie mit Literaturreview bewerteten spanische Experten um Ricardo Blanco,
Santander, die Wirksamkeit und Sicherheit von Baricitinib bei RA-ILD in der klinischen Praxis.

In die retrospektive Studie gingen 72 mit
Baricitinib behandelte RA-ILD-Patienten
ein (72 % Frauen, im Mittel 68 Jahre), die
allesamt DMARDs erhalten hatten. Zu
Beginn, nach 3, 6, 12,18 und 24 Monaten
sowie beim letzten Follow-up wurden
Dyspnoe, forcierte Vitalkapazitat (FVC),
Diffusionskapazitdt (DLCO), HRCT,
DAS28-ESR und Steroideinsparung so-
wie die Sicherheit analysiert. Zusatzlich
wurde eine aktuelle Literaturlibersicht
durchgefiihrt.

Die mediane ILD-Dauer bis zum Beginn
der Baricitinib-Therapie betrug 25 Mo-

nate. Die haufigsten ILD-Muster waren
die gewohnliche interstitielle Pneumonie
(n=33; 49 %) und die nicht-spezifische
interstitielle Pneumonie (n=22; 32 %).
Baricitinib wurde bei 60 % der Patienten
als Monotherapie und 40 % in Kombi-
nation mit csDMARDs eingesetzt. Die
mittleren Ausgangswerte von FVC und
DLCO (% pred.) betrugen 86 bzw. 69.
Nach einem medianen Follow-up von 32
Monaten verbesserten bzw. stabilisierten
sich Dyspnoe, FVC, DLCO und HRCT-
Befunde bei 90, 88, 65 und 72 % der
Patienten. Der mittlere DAS28-ESR ver-
besserte sich von 4,29 auf 2,99, die me-

diane Prednison-Dosis konnte von 5 auf
2,5 mg/Tag reduziert werden. Relevante
Nebenwirkungen waren selten.

Die JAK-Inhibition mit Baricitinib konnte
somit eine wirksame und sichere Alter-
native flr die Behandlung sowohl der
Lungen- als auch Gelenkerkrankung bei
RA-ILD-Patienten darstellen, dies auch
in therapierefraktaren Fallen.

Quelle: Rheumatology 2025;
doi: 10.1093/rheumatology/keaf314

Diagnostischer Nutzen des Lungenultraschalls bei ILD —
Erganzung vor einer HRCT?

Obwohl in Leitlinien noch nicht empfohlen, konnte der Lungenultraschall (LUS) zur Erkennung einer ILD bei RA-Patienten hilf-
reich sein. Ziel einer primar chinesischen Studie von Yukai Wang, Guangdong, und internationalen Kollegen war es, die diagnos-

tische Genauigkeit des LUS zu untersuchen.

Die retrospektive, monozentrische Studie
umfasste 120 erwachsene RA-Patienten
(72 % Frauen, median 56,0 Jahre), bei de-
nen innerhalb eines Monats sowohl eine
HRCT als auch ein LUS durchgefiihrt
wurde. Der LUS erfolgte an insgesamt 50
Untersuchungsstellen (ScS), wobei die
Anzahl der an jeder ScS vorhandenen
B-Linien gezahlt und als B-Linien-Score
summiert wurde. Als positives LUS-Er-
gebnis galt ein B-Linien-Score 210.

Das Vorliegen und die Muster einer ILD
wurden durch die HRCT-Befunde defi-
niert. Die Genauigkeit des LUS zur Er-
kennung der ILD wurde durch eine ROC-
Kurvenanalyse berechnet.

Basierend auf der HRCT hatten 76 Pa-
tienten eine radiologische ILD (63 eine
unspezifische interstitielle Pneumonie
und 13 eine gewohnliche interstitiellen
Pneumonie). Im LUS wurde eine sono-
grafische ILD bei ebenfalls 76 Patienten
festgestellt.

Die Ubereinstimmungrate zwischen bei-
den Methoden lag bei 83,33 % (Kappa-
Wert=0,64; 95% Kl 0,50-0,78). Die diag-
nostische Sensitivitdt und Spezifitat des
LUS betrugen 86,84 bzw. 77,27 %. Der
positiv und negativ pradiktive Wert sowie
die positive und negative Likelihood-Ra-
tio betrugen 86,84 und 77,27 % bzw. 3,82
bzw. 0,17. Die Anzahl der B-Linien bei RA

mit und ohne ILD im HRCT unterschied
sich signifikant (34,0 vs. 6,5; p<0,001).
Das Vorhandensein von 12 B-Linien an
50 ScS war der optimale Grenzwert zur
Diagnose von RA-ILD (AUC =0,89; 95%
Kl 0,82-0,94, Sensitivitat 85,53 %, Spezifi-
tat 81,82 %; p<0,001).

Der Lungenultraschall ist ein wertvolles
diagnostisches Instrument fir RA-ILD
und koénnte perspektivisch als Scree-
ning-Methode eingesetzt werden, um
Patienten zu identifizieren, die eine wei-
terflihrende Untersuchung mittels HRCT
bendtigen.

Quelle: Arthritis Res Ther 2025, 27(1): 159
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Hohe Pravalenz von Lebererkrankungen zu beachten

Eine Plaque-Psoriasis (Pso) und Psoriasis-Arthritis (PsA) gehen mit Adipositas, metabolisch assoziierter Steatose der Leber
(MASLD) und Steatohepatitis (MASH) einher. Ziel einer prospektiven Studie britischer Experten um Laura C. Coates, Oxford, war
es, die Pravalenz von MASLD und MASH in einer psoriatischen Real-World-Kohorte mithilfe multiparametrischer Magnetreso-

nanztomografie (MRT) zu bestimmen.

In der multizentrischen, prospektiven
COLIPSO-Studie wurden 50 erwach-
sene Pso/PsA-Patienten, die eine Stan-
dardtherapie in der Sekundarversorgung
erhielten, klinischen Untersuchungen
und nicht-invasiven Tests zur Beurtei-
lung der Lebergesundheit unterzogen,
darunter MRT-Biomarker flir Leberfi-
broinflammation und Fettanteil. Diese
wurden mit 360 Patienten mit psoria-
tischen Erkrankungen (PsD), 150 Kon-
trollen ohne PsD (gematcht auf Alter,
Geschlecht, BMI und Komorbiditaten)
und 150 gesunden Kontrollen aus den
UK Biobank- und COVERSCAN-Studien
verglichen. Assoziationen wurden mithil-

fe von Spearman-Rangkorrelationen und
multivariaten linearen Regressionsmo-
dellen untersucht.

Die Pravalenz der Steatose der Leber
lag in der PsD-Gruppe (48 Jahre alt,
58 % mannlich, BMI 29 kg/m?) bei 44 %
und damit hoher als bei den gematchten
Kontrollen (25 %; p=0,02). Eine MASH
trat bei 22 % der PsD-Patienten auf (im
Vergleich zu 3 % bei den gematchten
Kontrollen; p<0,001). 54 % (13/24) der
Patienten mit PsD und Lebererkran-
kung wiesen normale Leberfunktions-
werte im Blut auf. Es wurde dabei kein
signifikanter Unterschied im Ausmald

der Lebererkrankung zwischen Patien-
ten mit oder ohne vorherige Methotrexat
(MTX)-Exposition festgestellt. Pso- und
PsA-Patienten zeigen somit eine hohere
Pravalenz von MASLD und MASH, die
durch Blutuntersuchungen Ubersehen
wurde und auch bei solchen ohne MTX-
Exposition auftrat. Diese Ergebnisse
unterstreichen die Bedeutung eines rou-
tinemaRigen MASLD-Screenings in die-
ser Population mit sensitiveren Verfah-
ren wie der multiparametrischen MRT.

Quelle: Rheumatology 2025;
doi: 10.1093/rheumatology/keaf344

Geringstes Risiko fiir schwere Infektionen unter
IL-17 und IL-23-Hemmern

Bei Patienten mit Psoriasis und Psoriasis-Arthritis (PsA) jenseits des 65. Lebensjahres, die aus klinischen Studien ausgeschlossen
werden, sind auch altersspezifische Aspekte wie ein erhohtes Risiko fir schwere Infektionen bei der Therapiewahl zu berticksich-
tigen. In einer groBen Kohortenstudie untersuchten jetzt kanadische Experten um Aaron M. Drucker, Toronto, gezielt das Risiko

flr schwere Infektionen in dieser Altersgruppe unter csDMARDs, bDMARDs und JAK-Inhibitoren.

In die Kohorte eingeschlossen wurden
11.641 Patienten mit Psoriasis und/oder
PsA, bei denen erstmals eine systemi-
sche Therapie initiilert wurde (medianes
Alter 71 Jahre, 53 % Frauen). Separat
analysiert wurden Methotrexat (MTX),
altere systemische Therapien, TNF-In-
hibitoren, Interleukin (IL)-12/23/-, IL-23-
und IL-17-Inhibitoren sowie der Januski-
nase (JAK)-Inhibitor Tofacitinib.

Ermittelt wurde fiir jede Substanzgruppe
das Risiko flr schwere Infektionen, die in
einer stationdren Aufnahme resultierten.
Dazu wurde die Haufigkeit schwerer In-
fektionen wahrend der aktiven Therapie
mit jener in therapiefreien Intervallen

verglichen (multivariate ,Time-to-Event"-
Analyse nach Andersen-Gill).

Nach einer medianen Beobachtungszeit
von 4,8 Jahren wurden bei 1.410 Teilneh-
mern (12 %) schwere Infektionen und
1.967 stationdre Aufnahmen verzeichnet.
Fir MTX (2,7 schwere Infektionen/100
Patientenjahre [PJ], altere systemische
Therapien (2,5/100 PJ) und TNF-Inhibito-
ren (2,2/100 PJ) war das Risiko fiir schwe-
re Infektionen nicht erhoht, fir die IL-
12/23, -23 und -17-Inhibitoren (1,4/100 PJ)
geringer und Tofacitinib deutlich erhoht
(8,9/100 PJ), was relativen Raten (RR)
von 0,95 (MTX), 0,92 (altere systemische
Therapien), 0,87 (TNF-Inhibitoren), 0,65

(IL-12/23, -23 und -17-Inhibitoren) sowie
2,89 (Tofacitinib) entspricht.

Auch wenn trotz aller statistischen Kniffe
die Aussagekraft solcher Studien limitiert
ist, scheinen in einem solchen alteren
Patientenkollektiv 1L-12/23-, -23 und
-17-Inhibitoren doch Vorteile in puncto
Infektionsrisiko mit sich zu bringen.

Quelle: JAMA Dermatol 2025, 161(5):
490-497
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Neue Hinweise auf geringeres Progressionsrisiko

durch Biologika

Bezlglich der Rolle von TNF-Inhibitoren (TNFi) oder anderen Biologika wie Interleukin (IL)-17- oder 23-Inhibitoren bei der Pra-
vention der Transition von der Plaque-Psoriasis zur Psoriasis-Arthritis (PsA) gibt es widersprichliche Daten. Mithilfe von Propen-
sity-Score (PS)-Matching verglichen jetzt italienische Experten um Stefano Piaserico, Padua, die PsA-Inzidenz bei Patienten mit
schwerer Psoriasis, die Uber ein Jahrzehnt mit TNFi oder mit Schmalband-UVB-Phototherapie (nbUVB) behandelt wurden.

Eingeschlossen wurden  konsekutive
Patienten mit schwerer Psoriasis (Pso;
im Mittel 52 Jahre, 2/3 Manner, Pso-
Dauer >25 Jahre), denen zwischen 2005
und 2010 ein TNFi oder eine nbUVB-
Phototherapie verschrieben wurde. Von
946 Patienten erhielten 497 TNFi und
449 nbUVB (medianes Follow-up 9,6
vs. 9,4 Jahre). Alle wurden vor Therapie
und zur PsA-Diagnose durch Rheuma-
tologen untersucht. Das PS-Matching
beriicksichtigte mit PsA assoziierte Fak-
toren wie Arthralgie, Familienanamnese,
BMI, PASI und das Psoriasis-Verteilungs-
muster inklusive Nagelbeteiligung.

Nach PS-Matching trug die TNFi-
Kohorte 2.7055 Personenjahre (PJ)
Follow-up bei (im Mittel 971 Jahre), die
nbUVB-Kohorte 2.6541 PJ (im Mittel
8,9 Jahre). Die PsA-Inzidenzrate pro 100
Patienten betrug 118 (95% Kl 0,84-1,52)
in der TNFi-Gruppe und 2,48 (95% KI
2,24-2,72) in der nbUVB-Gruppe, was
ein Inzidenzratenverhaltnis (IRR) von 2,1
(95% KI 1,37-2,98; p=0,0002) ergab. Ein
zeitabhdngiges Cox-Modell bestatigte,
dass eine TNFi-Therapie mit einem sig-
nifikant niedrigeren PsA-Risiko assoziiert
war (Hazard Ratio, HR0,32; p<0,0001).
Arthralgie (HR768; p<0,0001), Na-

gelpsoriasis (HR1,93, p=0,0004) und ein
hoherer PASI-Score (HR1,03 pro Punkt,
p=0,0096) waren unabhangige Pradik-
toren fiir PsA. Diese PS-gematchte Stu-
die mit all ihren Limitationen zeigt einen
deutlichen Vorteil von TNFi gegenuber
nbUVB bei der Reduktion der PsA-Inzi-
denz bei Patienten mit schwerer Psoria-
sis Uber nahezu ein Jahrzehnt - wirkliche
Klarheit, auch bezliglich diesbezliglicher
Effekte von IL-17/23i, konnen aber nur
prospektive Langzeitstudien bringen.

Quelle: Rheumatology 2025;
doi: 10.1093/rheumatology/keaf364

Nachster Tyrosinkinase-2-Hemmer ante portas

Erste Daten waren bereits auf dem ACR 2023 vorgestellt worden, jetzt publizierten Elena Tomaselli Muensterman, Cambridge
(USA), und internationale Kollegen die Ergebnisse einer randomisierten, doppelblinden, placebokontrollierten Phase-Ilb-Studie
zur Wirksamkeit, Sicherheit und Vertraglichkeit des oralen, allosterischen, hochselektiven und potenten Tyrosinkinase (TYK)-
2-Inhibitors Zasocitinib bei Patienten mit aktiver Psoriasis-Arthritis (PsA).

In dieser Studie wurden 290 erwach-
sene Patienten mit PsA-Symptomen
seit 26 Monaten (im Mittel 49,9 Jahre,
57,2 % Frauen) im Verhaltnis 1:1:1:1 fir 12
Wochen auf 1x taglich 30 mg, 15 mg oder
5 mg Zasocitinib oder Placebo rando-
misiert, gefolgt von einem 4-wochigen
Sicherheits-Follow-up.

Primarer Endpunkt war das ACR20-
Ansprechen nach 12 Wochen. Zu den
sekundaren Endpunkten gehorten das
ACR50/70-Ansprechen, der PASI 75
bei jenen Patienten mit >23% betroffe-
ner Korperoberflache zu Studienbeginn
sowie das Erreichen einer minimalen
Krankheitsaktivitat (MDA) nach 12 Wo-
chen.

Nach 12 Wochen erzielten Patienten mit
30 mg oder 15 mg Zasocitinib signifikant
haufiger ein ACR20-Ansprechen (54,2
bzw. 53,3 %; je p=0,002) als Placebo
(29,2 %). Auch beim ACR50-Anspre-
chen schnitten 30 mg (26,4 %; nominal
p=0,009) und 15 mg (26,7 %; nominal
p=0,005) Zasocitinib numerisch besser
ab als Placebo (9,7 %). Dartber hinaus
zeigte 30 mg Zasocitinib numerisch ho-
here Werte im ACR70-Ansprechen (13,9
vs. 5,6 %; nominal p=0,158), PASI 75 (45,7
vs. 15,4 %; nominal p=0,002) und MDA
(29,2 vs. 12,5 %; nominal p=0,014) nach
12 Wochen im Vergleich zu Placebo.

In dieser kleinen Studie mit begrenzter
Dauer waren die meisten Nebenwirkun-

gen mild bis moderat und traten haufiger
unter der hohen Zasocitinib-Dosis auf.
Es wurden keine neuen Sicherheits-
signale festgestellt. Sowohl 30 mg als
auch 15 mg Zasocitinib zeigten eine gute
Wirksamkeit in den PsA-Kerndomanen,
der TYK-2-Hemmer wird jetzt in zwei
Phase-lll-Studien (LATITUDE-PsA-1und
-2) gepruft und konnte potenziell in die
FuBstapfen des ersten TYK-2-Inhibitors
bei PsA, Deucravacitinib, von dessen Zu-
lassung fest auszugehen ist, treten.

Quelle: Ann Rheum Dis 2025;
84(10): 1660-1674
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Friithe Biologika-Kombination nicht zwingend besser

Die optimale Behandlungsstrategie bei friher Psoriasis-Arthritis (PsA) ist weiterhin unklar. Britische Rheumatologen um Helena
Marzo-Ortega, Leeds, priften jetzt in der randomisierten, doppelblinden, placebokontrollierten Parallelgruppenstudie GOLMe-
PsA, ob bei friiher, noch therapienaiver PsA die Kombination aus Methotrexat (MTX) und Golimumab plus Glukokortikoiden (GK)
gegenltber MTX plus GK in der Verringerung der Krankheitsaktivitat Gberlegen ist.

In der monozentrischen Studie wurden
84 erwachsene Patienten (45 % Frauen,
im Mittel 42,5 Jahre) mit noch therapiena-
iver PsA (Diagnose <24 Monate vor Stu-
dieneinschluss, keine cs/b/tsDMARDs
oder systemische Therapien) im Verhalt-
nis 1:1 auf Golimumab und MTX (n=43)
oder Placebo und MTX (n=41) randomi-
siert, stratifiziert nach der Anzahl der zu
Beginn betroffenen peripheren Gelenke.
Zu Studienbeginn erhielten alle Teilneh-
mer Methylprednisolon (MP, 120 mg i.m.,,
einmalige Gabe) und begannen mit wo-
chentlichem MTX (Steigerung auf 25 mg
binnen 28 Tagen). Golimumab oder Pla-
cebo wurden alle 4 Wochen s.c. verab-
reicht. Bis Woche 24 war eine zusétzliche
MP-Gabe einmal zuldssig (Gesamtexpo-
sition bis zu 240 mg). Primarer Endpunkt

war die Differenz im Psoriatic Arthritis
Disease Activity Score (PASDAS) nach
24 Wochen in der ITT-Population, ver-
glichen mittels Kovarianzanalyse durch
multiple lineare Regression.

Nach 24 Wochen zeigte sich im PASDAS
kein signifikanter Unterschied zwischen
der Placebo/MTX- und Golimumab/
MTX-Gruppe (unadjustiert im Mittel
3,09 vs. 2,70; adjustierte Differenz -0,55;
p=0,064). Mehr Teilnehmer in der Pla-
cebo/MTX-Gruppe erhielten vor Woche
24 zusatzliche im. GK (49 vs. 21 %, Odds
Ratio, OR 0,28; p=0,009). Unerwiinschte
Ereignisse waren ahnlich verteilt (38/41
[93 %] vs. 41/43 [95 %]; Risikodifferenz
0,03), wobei veranderte Laborwerte und
Infektionen haufiger in der Golimumab/

MTX-Gruppe auftraten. Es gab keine To-
desfalle, schwerwiegende oder unerwar-
tete unerwlinschte Ereignisse.

Beide Strategien fuhrten nach 24 Wo-
chen in vergleichbarem Umfang zu ei-
ner verbesserten Krankheitsaktivitat bei
friiher, therapienaiver PsA , wobei die
Placebo/MTX-Gruppe haufiger Rescue-
GK bendtigte. Auch nach 52 Wochen be-
standen keine relevanten Unterschiede.
Die in der EULAR-Leitlinie vorgeschla-
gene schrittweise Therapieeskalation
scheint flr viele PsA-Patienten ausrei-
chend zu sein, abgesehen von solchen
mit schlechter Prognose.

Quelle: Lancet Rheumatol 2025,
doi: 10.1016/S2665-9913(25)00156-0

Fortgeschrittene Kombinationstherapien wohl meist sicher

Die Kombination von tsDMARDs (darunter fallt auch Apremilast) und bDMARDs wird aus Furcht vor Infektionen meist vermieden,
kann bei schwerer PsA aber eine Option sein. US-amerikanische Rheumatologen um Joseph Merola, Dallas, untersuchten jetzt
die Nutzung und Sicherheit solcher Therapiekombinationen bei erwachsenen PsA-Patienten.

Aus der IBM MarketScan Commercial
Claims Database von 2015 bis 2024 wur-
den mit einem validierten Algorithmus
Erwachsene mit PsA identifiziert, die in
eine Kontrollgruppe mit Standardthera-
pie und eine 2:1-gematchte Kombinati-
onsgruppe eingeteilt wurden. In der Si-
cherheitsanalyse wurden ICD-10-Codes
flr schwere oder opportunistische Infek-
tionen, die eine Hospitalisierung erfor-
derten, verglichen. Die relativen Risiken
(RR) wurden vor und nach Propensity-
Score-Matching berechnet.

Von 82399 PsA-Patienten erhielten
542 (medianes Alter 52,5 Jahre, 62,9 %
Frauen) fir >3 aufeinanderfolgende

Monate eine Kombinationstherapie und
200 (medianes Alter 55,0 Jahre, 570 %
Frauen) fir 26 Monate. Die haufigsten
Kombinationen waren ein TNF-Inhibitor
mit Apremilast (34-37 %) sowie ein In-
terleukin (IL)-17-Inhibitor mit Apremilast
(27-29 %).

Die Inzidenzrate schwerer Infektionen
bzw. opportunistischer Infektionen unter
solchen Kombinationstherapien lag zwi-
schen 7,38 und 15,00 bzw. 0 und 1,85 Er-
eignissen pro 1000 Patienten. Es zeigte
sich kein signifikant erhéhtes Risiko flr
schwere Infektionen (Propensity-Score-
gematchtes RR flr drei und sechs Mona-
te 0,53 und 1,50) oder opportunistische

Infektionen (adjustierte RR flr drei bzw.
sechs Monate: 1,00 bzw. nicht anwend-
bar) Uber alle Analysen hinweg.

Die Ergebnisse deuten darauf hin, dass
etwa 1 % der kommerziell versicherten
erwachsenen PsA-Patienten eine Kom-
binationstherapie mit b- und tsDMARDs
erhielt. Am haufigsten wurden diverse
Biologika mit Apremilast kombiniert. Es
zeigte sich kein signifikanter Unterschied
in der Inzidenz schwerer oder opportunis-
tischer Infektionen mit Hospitalisierung
im Vergleich zur Standardtherapie.

Quelle: JAMA Dermatol 2025;
doi: 10.1001/jamadermatol.2025.2980
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Hemmung der radiografischen Progression durch Guselkumab

Bei Psoriasis-Arthritis (PsA) hat sich die Interleukin (IL)-23p19-Inhibition langst als feste Grof3e etabliert. Jetzt publizierten Philip
J. Mease, Seattle (USA), und internationale Kollegen die zuvor auf dem EULAR-Kongress 2025 erstprasentierten Ergebnisse der

randomisierten, doppelblinden, placebokontrollierten Phase-Illb-Studie APEX, in der die Wirkung von Guselkumab auf klinische,

vor allem aber radiografische Ergebnisse bei aktiver PsA untersucht wurde.

In der APEX-Studie wurden im Verhaltnis
5:7:7 1020 Biologika-naive Erwachsene
mit trotz csDMARDs, Apremilast oder
NSAR aktiver PsA (SJC und TIC jeweils
>3; CRP 20,3 mg/dl; 22 erosive Gelen-
ke) auf s.c. Guselkumab 100 mg alle 4
Wochen (Q4W) (n=273), Guselkumab
100 mg zu Woche 0, Woche 4, dann alle
8 Wochen (Q8W) (n=371) oder Placebo
alle 4 Wochen (n=376) randomisiert (im
Mittel 53 Jahre, 45 % Frauen, mittlerer
PsA-modifzierter van der Heijde-Sharp
[vdH-S]-Score 270, Erosionsscore 13,5,
SJC 1,9, TIC 207). Primarer Endpunkt
war das ACR20-Ansprechen in Woche
24, wichtigster sekundarer Endpunkt die

mittlere Verdnderung (LSM) im fir PsA-
modifizierten vdH-S-Score von Baseline
bis Woche 24,

Im Ergebnis erreichten signifikant mehr
Teilnehmer unter Guselkumab Q4W
(66,6 %) und Q8W (68,3 %) im Vergleich
zu Placebo (470 %) ein ACR20-Anspre-
chen in Woche 24 (jeweils p<0,001). Die
auf Guselkumab Q4W und Q8W rando-
misierten Patienten zeigten in Woche 24
zudem signifikant geringere Raten einer
radiografischen Progression im Vergleich
zu Placebo (vdH-S-Score LSM-Ande-
rung: 0,55 und 0,54 vs. 1,35; p=0,002 bzw.
p<0,001). Ahnliche Effekte zeigten sich fiir

Gelenkspaltverschmaélerung,  Erosions-
score und den Anteil der Patienten ohne
radiologische Progression. Bis Woche 24
wurde bei 38,2, 42,5 und 373 % der Teil-
nehmer auf Guselkumab Q4W, Q8W bzw.
Placebo mindestens ein unerwiinschtes
Ereignis dokumentiert. Somit flhrte Gu-
selkumab bei Biologika-naiven Patienten
mit aktiver und erosiver PsA in Woche 24
zu signifikant hoheren Ansprechraten in
Bezug auf die Gelenke und einer signifi-
kanten Hemmung der Progression struk-
tureller Schaden.

Quelle: Ann Rheum Dis 2025;
doi: 10.1016/}.ard.2025.08.006

Treat-to-Target-Tapering von TNF-Inhibitoren ist gut machbar

Bei Patienten mit PsA oder axialer Spondyloarthritis (axSpA) ist ein volliges Absetzen von TNF-Inhibitoren bei guter Krankheits-
kontrolle nicht ratsam, ein Treat-to-Target (T2T)-Tapering aber schon. Die Ergebnisse der DRESS-PS-Studie hatten gezeigt, dass
eine Tapering-Strategie mit TNF-Inhibitoren gegenuber der Fortsetzung der gleichen TNF-Inhibitor-Dosis bei PsA- und axSpA-
Patienten bis zu 12 Monate nicht unterlegen ist. Niederlandische Rheumatologen um Amy C. D. Peeters, Nijmegen, untersuchten
die Wirksamkeit des TNF-Inhibitor-Taperings jetzt Uber bis zu 24 Monate bei DRESS-PS-Teilnehmern.

Die Studie war eine 12-monatige Verlan-
gerung der urspringlichen 12-monati-
gen, offenen, Nichtunterlegenheitsstudie
DRESS-PS, an der Patienten 216 Jahre
mit PsA oder axSpA und stabil niedri-
ger Krankheitsaktivitat seit 26 Monaten
teilgenommen hatten. Diese wurden
entweder einem T2T-Tapering (Interven-
tionsgruppe) mit Intervallverlangerung
der TNF-Inhibitor-Dosis (100, 66, 50 oder
0 % der definierten Tagesdosis) oder ei-
ner T2T-Strategie ohne Tapering (Kont-
rollgruppe) zugeordnet. Alle Patienten
aus DRESS-PS konnten an dieser Ver-
langerung teilnehmen, in der ein T2T-
Tapering flr alle Patienten moglich war
und Therapieentscheidungen gemein-
sam von Arzten und Patienten getroffen

wurden. Primarer Endpunkt war der Un-
terschied zwischen der urspriinglichen
Interventions- und Kontrollgruppe im
Anteil der Patienten mit niedriger Krank-
heitsaktivitdt nach 24 Monaten.

14 der 122 DRESS-PS-Patienten nah-
men an der Verlangerungsstudie teil: 79
aus der Interventions- (40 mit PsA, 39
mit axSpA) und 35 aus der Kontrollgrup-
pe (18 mit PsA, 17 mit axSpA) (im Mittel
50 Jahre, 61 % Manner). Der Anteil der
Patienten mit niedriger Krankheitsaktivi-
tat nach 24 Monaten betrug 67 % (45/67)
in der Interventions- und 72 % (23/32) in
der Kontrollgruppe, mit einer adjustierten
Differenz von 5 % (p=0,64), was die vor-
definierte  Nichtunterlegenheitsgrenze

uberschritt. Mit Imputation fehlender Da-
ten betrug die adjustierte Differenz 2 %
(p=0,85), was innerhalb der Nichtunter-
legenheitsgrenze lag. 99 % (78/79) der
Patienten in der Interventions- und 89 %
(31/35) in der Kontrollgruppe hatten im
24-Monats-Verlauf =1 unerwilinschtes
Ereignis (A10 %; p=0,060).

Das T2T-Tapering von TNF-Inhibitoren
ist somit in der Erhaltung einer niedrigen
Krankheitsaktivitat Uber bis zu 2 Jahre
bei PsA- und axSpA-Patienten wirksam
und sicher.

Quelle: Lancet Rheumatol 2025;
7(9): e642-e651
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Orthopaden miissen noch mehr ins Boot geholt werden

Trotz diagnostischer Fortschritte bestehen bei axialer Spondyloarthritis (axSpA) weiterhin Verzogerungen bei der Diagnose. Or-
thopaden, die haufig als erste Anlaufstelle bei Rickenschmerzen konsultiert werden, spielen eine entscheidende Rolle bei der

Fritherkennung und Uberweisung an Rheumatologen. Ziel einer Studie deutscher Rheumatologen um Jan Leipe, Kiel/Heidelberg,

war es, das Bewusstsein und das Management von axSpA unter Orthopaden sowie Faktoren zu untersuchen, die eine angemes-

sene Versorgung beeinflussen konnten.

Eine bundesweite Online-Umfrage wur-
de unter 103 deutschen Orthopaden (im
Mittel 49,2 Jahre, 47 % Frauen) durch-
geflihrt, um deren Wissen (ber axSpA,
diagnostische und therapeutische Praxis
sowie Uberweisungsverhalten zu erfas-
sen. Davon arbeiteten 48,5 % sowohl
konservativ als auch chirurgisch, 20 %
verfligten Uber eine zusatzliche Qualifi-
kation in orthopadischer Rheumatologie.

Wahrend 92 % regelmafig Patienten mit
chronischen Rickenschmerzen behan-
delten, schatzten nur 11,0 % die Pravalenz
entzlndlicher Rickenschmerzen (IBP)
auf 25 %. Der HLA-B27-Test wurde von
175 % immer eingesetzt, die MRT von
14,6 % und IBP-Klassifikationskriterien

von 22,5 %. NSAR waren die haufigste
Therapie (77 %), wahrend 72,1 % niemals
bDMARDs verordneten. DiGAs wur-
den nur selten empfohlen (14,6 %). Die
Mehrheit der Arzte (63 %) Uiberwies Ver-
dachtsfalle von axSpA direkt an Rheu-
matologen, 29 % arbeiteten mit Rheuma-
tologen zusammen und 12 % betreuten
die Félle eigenstandig.

Uberweisungsbarrieren lange
Wartezeiten (66 %) und begrenzte Ter-
minverfligbarkeit (33 %), wahrend zeit-
nahe Termine (59 %) und besseres Uber-
weisungswissen (58 %) die Uberweisung
erleichterten. Ein hoheres, selbst einge-
schatztes Wissen Uber axSpA war mit
dem Besuch von =22 Rheumatologie-Se-

waren

minaren, konservativen orthopadischen
Settings, regelmafBigen HLA-B27-Tests
und Vertrautheit mit axSpA-MRT-Befun-
den assoziiert.

Die Studie zeigt erhebliche Maglichkei-
ten zur Verbesserung von Bewusstsein,
Management und Uberweisung bei
axSpA unter Orthopaden. Zielgerichte-
te Fortbildungen und optimierte Uber-
weisungssysteme, einschlieBlich eines
leichteren Zugangs zu Rheumatologie-
Terminen, konnten eine friihere Diagno-
se und bessere Versorgung bei axSpA
ermoglichen.

Quelle: Ther Adv Musculoskelet Dis
2025, 17: 1759720X251360162

Neue Erkenntnisse zu Genderaspekten gewonnen

Bei axSpA sind geschlechtsspezifische Unterschiede auch in Therapie und Outcome zu beachten. Das Ziel einer von Denis
Poddubnyy, Toronto (Kanada), und internationalen Kollegen publizierten Post-hoc-Analyse der PROOF-Studie war es, die Wahr-
scheinlichkeit flir das Erreichen einer ASDAS niedrigen Krankheitsaktivitat (LDA) und inaktiven Krankheit (ID) bei Mannern und
Frauen mit kirzlich diagnostizierter axSpA nach einem Jahr zu bewerten.

In die Post-hoc-Analyse der multina-
tionalen Beobachtungsstudie PROOF
wurden 1.385 Patienten mit kirzlich di-
agnostizierter (<12 Monate) axSpA und
vorliegenden Baseline- und 1-Jahres-
Daten eingeschlossen. Sie wurden an-
hand zentraler Rontgenaufnahmen als
nicht radiografische (nr)-axSpA (n=477
[34 %]; 47 % Manner) oder radiogra-
fische (r)-axSpA (n=908 [66 %]; 71 %
Manner) klassifiziert. Demografische Da-
ten, Krankheitsmerkmale und Therapie
wurden zu Beginn und jahrlich erhoben.
Die Krankheitsaktivitat nach 12 Monaten
wurde mittels Axial Spondyloarthritis Di-
sease Activity Score (ASDAS) bewertet.

Im Ergebnis erhielten Manner mit nr-
axSpA haufiger TNF-Inhibitoren (TNFi)
als Frauen (15 vs. 9 %; p=0,0238), eben-
so bei r-axSpA (20 vs. 13 %; p=0,0118).
Nach einem Jahr stieg die TNFi-Anwen-
dung an und blieb bei Mannern mit r-
axSpA signifikant hoher (34,9 vs. 28,1 %,;
p=0,0497), nicht jedoch bei nr-axSpA.
Signifikant mehr Manner mit nr-axSpA
erreichten eine ASDAS LDA (46,0 vs.
271 %; p=0,0002) und ID (217 vs. 9,6 %;
p=0,0013), bei r-axSpA zeigte sich hinge-
gen kein signifikanter Unterschied.

Weibliches Geschlecht war bei nr-axSpA
mit einer signifikant geringeren Wahr-

scheinlichkeit flr das Erreichen von LDA
und ID assoziiert (Odds Ratio, OR, Man-
ner vs. Frauen, LDA 2,23 [95% Kl 1,45-
3,42]: ID 2,40 [95% Kl 1,39-4,12]).

Frauen mit nr-axSpA, jedoch nicht mit
r-axSpA, erreichten nach einem Jahr
somit seltener eine ASDAS LDA und ID
als Manner. Die Daten unterstreichen die
Notwendigkeit, Diagnose und Schmerz-
ursachen bei axSpA-Patienten sorgfaltig
zu prufen.

Quelle: Rheumatology 2025;
doi: 10.1093/rheumatology/keaf447
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Welche Therapiestrategie nach TNF-Versagen fahren?

Bei ca. 40 % der Patienten mit axialer Spondyloarthritis (axSpA) ist mit einem Versagen von TNF-Inhibitoren (TNFi) zu rechnen,
resultierend in anhaltenden Schmerzen. Ziel einer Studie einer internationalen Gruppe um Christopher D. Saffore, Chicago (USA),
war es, die klinische Wirksamkeit eines Wechsels von einem initialen TNFi zu Upadacitinib (TNFi-UPA), einem weiteren TNFi
(TNFi-TNFi) oder einem Interleukin (IL)-17-Inhibitor (TNFi-IL-17i) bei axSpA-Patienten unter Alltagsbedingungen zu vergleichen.

Die Daten stammen aus dem Adelphi
Real World Spondyloarthritis Disease
Specific  Programme™, Quer-
schnittsumfrage unter Arzten und ihren
Patienten in Frankreich, Deutschland,
Italien, Spanien, GroBbritannien und den
USA. Patienten, die von einem initialen
TNFi auf eine andere Therapie umgestellt
wurden, wurden entsprechend der nach-
folgenden Therapiegruppe stratifiziert:
TNFi-UPA, TNFi-TNFi oder TNFi-IL-17i.
Arztlich erhobene klinische Ergebnisse
wie Schmerzen (Skala 0-10) und die An-
zahl betroffener Gelenke durch Entziin-
dung oder Steifigkeit (0-68) wurden >3
Monate nach dem Wechsel ausgewertet.
Um die Ergebnisse je nach Therapieklas-
se zu vergleichen (TNFi-UPA vs. TNFi-

einer

TNFi oder TNFi-UPA vs. TNFi-IL-17i)
wurde zum Zeitpunkt des Wechsels eine
inverse Wahrscheinlichkeitsgewichtung
mit anschlieBender Regressionsanpas-
sung angewendet.

Insgesamt lieferten 310 Arzte Daten zu
557 Patienten; 108 gehorten zur TNFi-
UPA-Gruppe, 271 zur TNFi-TNFi-Gruppe
und 178 zur TNFi-IL-17i-Gruppe. Ein ho-
herer Anteil der Patienten in der TNFi-
UPA-Gruppe erreichte eine Schmerzre-
duktion von =2 Punkten und 233 % im
Vergleich zu TNFi-IL-17i (97,6 vs. 86,4 %;
p=0,002) oder TNFi-TNFi (1000 vs.
80, %; p<0,001). Auch eine Schmerzre-
duktion von 250 % wurde in der TNFi-
UPA-Gruppe haufiger erreicht als bei

TNFi-IL-17i (90,9 vs. 740 %; p=0,004)
oder TNFi-TNFi (96,3 vs. 723 %;
p=0,024). Mehr Patienten der TNFi-UPA-
Gruppe hatten keine betroffenen Gelen-
ke mehr im Vergleich zur TNFi-IL-17i-
Gruppe (931 vs. 72,6 %; p=0,002) oder
TNFi-TNFi-Gruppe (1000 vs. 792 %;
p<0,001). Diese Real-World-Studie zeig-
te, dass mehr Patienten, die von TNFi
auf Upadacitinib wechselten, Verbesse-
rungen bei Schmerzen und betroffenen
Gelenken erzielten als jene, die auf einen
zweiten TNFi oder einen IL-17i umge-
stellt wurden.

Quelle: Rheumatol Ther 2025;
12(5): 909-923

bDMARD-Versagen: Retention von TNF- vs. IL-17-Inhibitoren

Bei Patienten mit radiografischer axSpA (r-axSpA), die aufgrund von Unwirksamkeit oder Nebenwirkungen Biologika absetzen

mussen, gibt es keine klaren Empfehlungen dazu, ob dann ein Cycling oder Switching besser ist. Friihere Studien zur Retention
von TNF- und Interleukin (IL-17)-Inhibitoren (i) bei Biologika-erfahrenen r-axSpA-Patienten weisen Limitationen wie ein kurzes
Follow-up, den Ausschluss von Patienten mit extraartikularen Manifestationen und primaren Fokus auf die Second-line-Therapie

auf. Ziel einer Studie slidkoreanischer Rheumatologen um Jennifer Jooha Lee, Seoul, war es, die Retentionsraten von TNFi- und

IL-17i bei solchen r-axSpA-Patienten Uber ein langeres Follow-up in der klinischen Praxis zu vergleichen.

Insgesamt wurden 148 AS-Falle, die
einen TNFi oder einen IL-17i als Zweit-
oder Drittlinien-Biologikum erhielten,
retrospektiv nach Propensity Score (PS)-
Matching analysiert. Die Patientencha-
rakteristika zum Zeitpunkt des Wechsels
sowie die Retention wurden zwischen
den beiden Gruppen verglichen. Sub-
gruppenanalysen erfassten Griinde fir
das Absetzen von Biologika, in Cox-Re-
gressionsanalysen wurden damit assozi-
ierte Faktoren identifiziert.

Nach einem medianen Follow-up von
31,4 Monaten war die Retention flr IL-17i

in der Kaplan-Meier-Analyse tendenziell
niedriger als fir TNFi (p=0]134), wobei
die Differenz groBer war, wenn nicht mit
Therapieversagen assoziierte Abbriiche
zensiert wurden (p=0,034) oder wenn
die Biologika aus anderen Grinden als
einer Verschlechterung der Psoriasis ein-
gesetzt wurden (p=0,028).

In der multivariaten Cox-Regression wa-
ren jedoch nur die Anzahl der vorherigen
Biologika (Hazard Ratio, HR 1,62, 95%
Kl 117-2,23; p=0,003) und der BASDAI
(HR 1,30, 95% KI 1,03-1,65; p=0,030) sig-
nifikant mit dem Absetzen der Biologika

assoziiert, nicht aber die Wirkstoffklasse
(HR 2,11, 95% Kl 0,96-4,63; p=0,064).

Bei Biologika-erfahrenen r-axSpA-Pati-
enten war somit die Retention von TNFi
in der klinischen Praxis im Trend hoher
als die von IL-17i. Die mit einer signifikant
langeren Verweildauer auf Zweit- oder
Drittlinien-Biologika assoziierten Fakto-
ren waren eine geringere Anzahl zuvor
eingesetzter Biologika und ein niedrige-
rer BASDAI.

Quelle: Arthritis Res Ther 2025, 27(1): 135
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SYSTEMISCHER LUPUS ERYTHEMATODES
Nachster Durchbruch bei CAR-T-Zelltherapie?

Die nachste Runde bei der CAR-T-Zelltherapie ist eingelautet. Flinf Patientinnen mit systemischem Lupus erythematodes (SLE)
wurden in China mit einer potenziell bahnbrechenden Form behandelt, die deren T-Zellen in vivo transformiert. Zhu Chen, Hefei

(China), und Kollegen - involviert war auch Georg Schett, Erlangen - verabreichten den SLE-Patientinnen hierbei Lipid-Nanopar-

tikel mit mRNA-Nukleotiden. Dieser neue Ansatz erspart den Betroffenen die bislang erforderliche Pra-Konditionierung.

Alle Patientinnen (31-46 Jahre) hatten
trotz mehrerer Standardtherapien inklu-
sive Telitacicept und Belimumab einen
aktiven SLE. Es wurden verschiedene
Dosierungsschemata getestet. Die erste
Patientin erhielt eine 2 mg-Einzeldosis,
die zweite erhielt zwei Dosen im Ab-
stand von zwei Tagen. Die nachsten drei
Patientinnen bekamen je zwei oder drei
4 mg-Dosen im Abstand von zwei Tagen.

Bereits wenige Stunden nach der Ver-
abreichung sanken die B-Zellzahlen der
Patienten bei der niedrigeren Dosis deut-
lich und fielen bei 4 mg auf null, wobei
die Neubildung der B-Zellen 7-10 Tage
nach der letzten Dosis begann. Auch

ANA- und Anti-dsDNA-Antikorper fielen
merklich ab. Klinisch betrachtet war der
Erfolg nach drei Monaten eher gemischt,
eine Remission wurde nicht erreicht. Bei
der ersten Patientin (1x 2 mg) fiel der
SLEDAI lediglich von 8 auf 6 Punkte und
auch bei der flinften (3x 4 mg) war das
Ansprechen nur minimal. Die Ubrigen
drei Patientinnen profitierten starker, bei
der vierten sank der SLEDAI drastisch
von 22(!) auf nur noch 2 Punkte.

Eine bei der in vivo-Transformation be-
flrchtete versehentliche Aufnahme und
Expression des CAR-Proteins au3erhalb
der Zielzellen war selten (<10 %). In al-
len Fallen trat zwar ein Zytokin-Freiset-

zungssyndrom (CRS) auf, jedoch nur in
Schweregrad 1 bei vier Patientinnen und
2 bei der flnften Patientin. Drei Falle
wurden mit Tocilizumab behandelt. Die
Lymphozytenzahl nahm ab, was aber die
Wirksamkeit der Behandlung widerspie-
gelte.

Das Verfahren ware Uberaus attraktiv,
muss aber noch intensiv (mehr Patien-
ten) erprobt und wohl die Erfolgsquo-
te (Ziel: Remission) gesteigert werden.
Auch bleiben zunadchst Langzeitdaten
abzuwarten.

Quelle: N Engl ] Med 2025;
doi: 10.1056/NEJMc2509522

Therapiecheck mit dem Lupus Check 5 Tool sinnvoll

Flr das Monitoring bei SLE gibt es bislang keine konkrete klinische Anleitung, wie Patienten mit erhohtem Risiko flir Krankheits-
verschlechterungen erkannt werden und wann Therapietberprifungen zur Verbesserung der Behandlungsergebnisse sinnvol-
lerweise initiiert werden sollten. Um diese Luicke zu schlie8en, hat ein internationales Expertengremium um Anca Askanase, New
York (USA), das ,Lupus Check 5 Tool" entwickelt.

Letzteres soll mit einer einfachen Check-
liste aus funf Fragen Patienten identifizie-
ren, bei denen eine Therapieliberprifung
angezeigt ist. Im Einzelnen stellt sich 1)
die Frage, ob ein Patient eine anhalten-
de Krankheitsaktivitat (in einem Organ)
trotz der Krankheitsschwere angepass-
ter Therapie zeigt. Falls ja, sollte die Zu-
gabe eines konventionellen DMARDs
oder Biologikums erwogen werden bzw.
iv. Cyclophosphamid bei organ-/lebens-
bedrohendem SLE oder Rituximab in re-
fraktaren Fallen. Frage 2) bezieht sich auf
relevante Veranderungen der oder per-
sistierend abnorme Laborwerte (hama-
tologisch, renal, Serologie) in den letzten
6 Monaten. Falls ja, sollte eine Therapie-
anpassung bei Patienten mit Schubrisiko

(Anti-dsDNA-Anstieg, C3/C4-Abnahme,
abnorme Urinwerte inkl. Kreatinin-An-
stieg) erwogen werden - bei anhaltender
Verbesserung oder stabilem SLE hinge-
gen ein GK-Tapering. Sollte 3) die Frage
bejaht werden, aufgrund eines Schubs/
erhohter Krankheitsaktivitat eine Not-
fallambulanz aufgesucht zu haben (oder
eine Hospitalisierung erforderlich war),
sollte eine Dosiserhohung bestehen-
der oder Zugabe neuer Therapien zum
Schubmanagement erwogen werden.
Bedurfte 4) ein Patient einer persistie-
renden GK-Dosis >5 mg/Tag in den letz-
ten 6 Monaten, sollte eine Anpassung
der Therapie um Methotrexat, Azathio-
prin, Mycophenolat und/oder Biologi-
ka erwogen werden. Hat 5) ein Patient

Schwierigkeiten mit der bestehenden
Therapie sollte starker die Patientenper-
spektive erfragt bzw. einbezogen werden
(,shared-decision-making").

Die Nutzung des Lupus Check 5 Tools
bei jedem Arztbesuch kann laut den Au-
toren dazu beitragen, eine rechtzeitige
Anpassung der Therapie zu ermdglichen,
um die Krankheitsaktivitat zu senken, die
Lebensqualitat zu verbessern und die
langfristigen Therapieziele Remission
und niedrige Krankheitsaktivitat zu errei-
chen.

Quelle: Rheumatol Ther 2025; 12(4):
731-740
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Iscalimab mogliche zukiinftige Option bei Lupus-Nephritis

Beim systemischen Lupus erythematodes (SLE) und auch speziell der Lupus-Nephritis (LN) werden vermehrt Anti-CD40- bzw.
Anti-CD40-Ligand-Antikorper in klinischen Studien geprift. Der etwa auch bei der Sjogren-Erkrankung untersuchte, gegen CD40
gerichtete monoklonale Antikdrper Iscalimab wurde in einer von Nan Shen, Shanghai (China), und internationalen Kollegen pu-
blizierten randomisierten, doppelblinden, placebokontrollierten Phase-II-Studie bei Patienten mit bioptisch gesicherter aktiver
proliferativer LN zusatzlich zur Standardtherapie (SoC) geprift.

Die 57 Teilnehmer wurden im Verhéltnis
2:1 randomisiert und erhielten entweder
7 iv.-Infusionen Iscalimab (10mg/kg;
n=39, median 33 Jahre, 77 % Frauen)
oder Placebo (n=18, median 34,5 Jahre,
94 % Frauen) flr 24 Wochen zusatzlich
zu einer SoC (stabile Dosen von Gluko-
kortikoiden sowie z. B. Mycophenolat,
Azathioprin, Methotrexat und Antimalari-
amittel) bei SLE mit aktiver proliferativer
LN Klasse Ill oder IV und einem Urin-
Protein-Kreatinin-Quotienten ~ [UPCR]
>0,5 mg/mg. Der primare Wirksamkeits-
endpunkt war das Verhaltnis zum Aus-
gangswert im UPCR in Woche 24. Die
Sicherheitsbewertung umfasste alle und
schwere unerwlinschte Ereignisse (UEs/

SUEs) wahrend der Therapie und nach
einem Follow-up von bis zu 49 Wochen.

Insgesamt schlossen 31 Patienten
(54,4 %) die Studie ab. Der primare End-
punkt wurde erreicht: In Woche 24 betrug
die relative Verbesserung der Proteinurie
(UPCR) gegenliber dem Ausgangswert
63,1 % in der Iscalimab- und 36,3 % in der
Placebo-Gruppe. Der UPCR im Vergleich
zum Ausgangswert zeigte in Woche 24
eine signifikante Reduktion von 42,1 % in
der Iscalimab- im Vergleich zur Placebo-
Gruppe. Auch eine haufigere komplette
renale Remission (8 vs. 0 %) und groRere
SLEDAI-Reduktion um 2,8 vs. 11 Punkte
wurden dokumentiert. Die meisten UEs

waren in beiden Gruppen leicht bis ma-
Big ausgepragt. SUEs wurden bei 15,4 %
der Patienten in der Iscalimab- und
16,7 % in der Placebo-Gruppe berichtet.

Unter Iscalimab zeigte sich somit eine
signifikante Verbesserung der Proteinu-
rie (UPCR) bei SLE-Patienten mit aktiver
LN. Iscalimab wurde im Allgemeinen gut
vertragen, mit Ausnahme einiger schwe-
rer Infektionen und einem Fall eines
Makrophagenaktivierungssyndroms bei
stark immunsupprimierten und komorbi-
den Patienten.

Quelle: RMD Open 2025; 11(3): e005557

Lupus-Nephritis: Stellenwert von Hydroxychloroquin

untermauert

Hydroxychloroquin (HCQ) schiitzt die Nierenfunktion bei Lupusnephritis (LN), indem es Schibe verhindert. Dennoch zeigen
einige Kohortenstudien keinen signifikanten Nutzen von HCQ fir die Nierenfunktion. Um diese widersprichlichen Ergebnisse
zu klaren, werteten US-amerikanische Rheumatologen um Shivani Garg, Madison, Daten einer retrospektiven, longitudinalen
Inzidenz-LN-Kohorte aus, um die zeitabhangigen Effekte von HCQ auf den Riickgang der Nierenfunktion bei LN zu untersuchen.

In die Kohorte eingeschlossen wurden
209 Patienten (im Mittel 38 Jahre, 75 %
Frauen, 79 % zu Beginn auf HCQ) mit
neu diagnostizierter, bioptisch gesicher-
ter LN. Kreatininwerte zum Zeitpunkt
der LN-Diagnose bis zur letzten Nach-
beobachtung wurden erfasst, um die
geschatzte glomerulare Filtrationsrate
(eGFR) zu berechnen. Unter Verwen-
dung der HCQ-Exposition als zeitab-
hangige Kovariate wurde die Assoziation
zwischen HCQ-Exposition und einem
anhaltenden eGFR-Abfall von =30 %
und 240 % untersucht. Darlber hinaus
wurde der jahrliche eGFR-Abfall nach

HCQ-Exposition unter Verwendung ei-
ner linearen Analyse gemischter Modelle
berechnet.

Insgesamt erlitten 33 % bzw. 23 % der
Patienten im Verlauf einen eGFR-Abfall
von 230 % bzw. 240 %. Die zeitvariable
HCQ-Exposition war mit einem um 60 %
bzw. 62 % geringeren Risiko eines eGFR-
Abfalls von =230 % bzw. 240 % assozi-
iert, nach Adjustierung mittels Propensi-
ty Scores. Bei Patienten mit chronischer
Niereninsuffizienz Stadium >3 zeigte
sich ein um 77 % geringeres Risiko fir ei-
nen eGFR-Abfall bei HCQ-Anwendung.

Die HCQ-Exposition verringerte letztlich
den jahrlichen eGFR-Abfall innerhalb
der ersten 5 und 10 Jahre nach Diagno-
sestellung um 5,12 bzw. 317 ml/min/173
m2 Die Anwendung von HCQ war mit
friihen und langfristigen Vorteilen fir die
Nierenfunktion bei LN verbunden, auch
bei Patienten mit hohergradiger chroni-
scher Niereninsuffizienz. Der in Leitlinien
empfohlene universelle Einsatz von HCQ
bei LN-Patienten wird durch diese Daten
eindrlcklich gestutzt.

Quelle: Arthritis Care Res 2025;
doi; 10.1002/acr.25616
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Klinische Praxisleitlinie von ERS/EULAR

publiziert

Nachdem sie in Barcelona beim EULAR 2025 erstprasentiert wurde, publizierten nun Anna-Maria Hoffmann-Vold, Oslo (Norwe-
gen), und Kollegen die gemeinsam von der European Respiratory Society (ERS) und EULAR getragene klinische Praxisleitline zu
Screening, Diagnostik, Monitoring und Therapie interstitieller Lungenerkrankungen (ILD) bei Patienten mit systemischer Sklerose
(SSc), rheumatoider Arthritis (RA), idiopathischen entziindlichen Myositiden (IIM) und anderen Kollagenosen wie der Sjogren-
Erkrankung (SjE), Mischkollagenosen (MCTD) und dem systemischem Lupus erythematodes (SLE).

Screening

In puncto Screening wird empfohlen, bei allen Patienten mit
SSc, MCTD und IIM mit Risikofaktoren ein HRCT zum Zeit-
punkt der Diagnose durchzuflihren. Die meisten |IM-Patienten
ohne Risikofaktoren - mit Ausnahme der Einschlusskorpermy-
ositis - sowie Patienten mit RA und SjE, die ILD-Risikofaktoren
aufweisen, sollten mittels HRCT auf ILD gescreent werden.
Noch keine ausreichende Evidenz sahen die Autoren fiir den
Lungenultraschall vor Durchfiihrung einer HRCT.

Diagnostik und Monitoring

Keine groRere Rolle bei der Diagnose von CTD-ILD spielt eine
Lungenbiopsie, die jedoch in einer interdisziplinaren Fallbe-
sprechung erwogen werden kann, wenn alternative Diagnosen
in Betracht gezogen werden. Im Falle moglicher alternativer
Diagnosen oder Begleiterkrankungen kann eine bronchoalve-
olére Lavage (BAL) zusammen mit anderen Untersuchungen
durchgefiihrt werden, um Differenzialdiagnosen auszuschlie-
Ben, sie hat jedoch routinemafig keinen Stellenwert in der ILD-
Diagnostik bei CTD. Es wird empfohlen, dass zum Zeitpunkt
der ILD-Diagnose bei allen Patienten die Schwere der Erkran-
kung und das Progressionsrisiko durch eine Risikofaktorenbe-
wertung, sowie Lungenfunktionstests (LFTs), HRCT, 6-Minu-
ten-Gehtest (6MWT) und PROs beurteilt werden sollten.

Fir das Monitoring aller CTD-ILD-Patienten wird bei jeder
Visite eine umfassende Bewertung empfohlen, um Personen
mit hohem oder niedrigem Risiko flr eine unglinstige Progno-
se, ILD-Progression und Schweregrad zu identifizieren. Klini-
sche Risikofaktoren kénnen verwendet werden, um Patienten
mit hohem oder niedrigem Progressionsrisiko zu bestimmen.
Patienten mit hohem Risiko sollten in der Frihphase der Er-
krankung alle 3-6 und danach alle 6-12 Monate mit LFTs tber-
wacht werden. Ein Kontroll-HRCT sollte routinemafig nach 12
Monaten und danach jahrlich bei klinischer Indikation durch-
geflihrt werden. Der BMWT (bei Patienten ohne korperliche
Einschrankungen) und PROs werden in der klinischen Routine
alle 6-12 Monate empfohlen. Patienten mit geringerem Risiko
sollten mit denselben Untersuchungen, jedoch in langeren Ab-
standen Uberwacht werden.

Therapiemanagement

Die Behandlungsempfehlungen sind umfassend und fir jede
Erkrankung zusammengefasst, wichtige Faktoren fir die The-
rapieauswahl sind in Algorithmen dargestellt. Letztere sollte
patientenspezifische Risikofaktoren, extrapulmonale Organbe-
teiligungen, mogliche Nebenwirkungen und das Risiko flir eine
progressive oder schwere ILD berlicksichtigen. Eine friihzeiti-
ge und/oder aggressive Therapie wird flr Patienten mit Risiko
flr progressive oder schwere ILD empfohlen, insbesondere
bei multiplen Risikofaktoren oder spezifischen Indikatoren wie
Anti-MDA-5 Autoantikorpern.

Flr SSc-ILD wird insbesondere der Einsatz von Mycopheno-
lat Mofetil (MMF), Rituximab und Cyclophosphamid (CYC)
empfohlen. Bei friher diffus-kutaner SSc mit erhohten Entziin-
dungsmarkern oder kirzlich fortschreitender Hautfibrose wird
Tocilizumab empfohlen. Nintedanib wird fir SSc-ILD-Patienten
sowie in Kombination mit MMF empfohlen. Bei RA-ILD wird
eine immunsuppressive Behandlung (vor allem Abatacept, Ri-
tuximab und JAK-Inhibitoren) und der Einsatz von Pirfenidon
bei Patienten mit UIP-Muster empfohlen. Fir 1IM-ILD wird
eine immunsuppressive Therapie empfohlen, ebenso wie die
Kombinationstherapie mit Immunsuppressiva und Glukokorti-
koiden. Bei anderen CTD-ILDs, einschlieBlich SjE-, MCTD- und
SLE-ILD, wird eine immunsuppressive Therapie empfohlen (bei
hohem Progressions- bzw. Organrisiko CYC bzw. Rituximab).
Kombinationstherapien und Nintedanib werden fliir CTD-ILD-
Patienten mit progressiver pulmonaler Fibrose empfohlen.

Neben der medikamentdsen Behandlung wird zudem zu nicht-
medikamentdsen MaBBnahmen und der Einhaltung bestehen-
der spezifischer Empfehlungen zu rheumatischen Erkrankun-
gen geraten, um eine optimale und ganzheitliche Betreuung zu
gewabhrleisten.

Quellen:
Ann Rheum Dis 2025, doi: 10.1016/j.ard.2025.08.021
Eur Resp J 2025, doi. 10.1183/13993003.02533-2024
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Vermutete Assoziation mit Lungenkrebsrisiko wird bestatigt

Ein Zusammenhang zwischen interstitieller Lungenerkrankung (ILD) und Lungenkrebs wurde vermutet, aber nie eindeutig nach-
gewiesen. Chinesische Experten um Hui Xu, Li Yin und Weiwei Bian, Fuzhou, bewerteten jetzt in einer groBen Kohortenstudie die

Assoziation zwischen ILD und dem nachfolgenden Risiko verschiedener histologischer Lungenkrebs-Subtypen in der Allgemein-
bevolkerung und einer Geschwister-kontrollierten Kohorte.

Die groBe prospektive Kohortenstudie
kombinierte bevolkerungsbasierte und
Geschwister-kontrollierte Designs und
nutzte Daten aus dem schwedischen
Gesamtbevolkerungsregister und dem
schwedischen Mehrgenerationenregis-
ter. Eingeschlossen waren Personen, die
zwischen 1932 und 1987 geboren wur-
den; die Nachbeobachtung begann am
1. Januar 1987 und endete am 31. Dezem-
ber 2016. Die Assoziation zwischen ILD
und Lungenkrebs wurde mithilfe multi-
variater Hazard Ratios (HRs) bewertet.

Von den 5.425.976 untersuchten Perso-

nen (14.624 mit ILD und 5.411.352 aus
der Allgemeinbevolkerung) waren 51,2 %

PULMONALE SARKOIDOSE

Manner und die Mehrheit (381 %) 20
bis 40 Jahre alt. Bei den ILD-Patienten
waren die meisten (659 %) >40 Jah-
re. Wahrend des 30-jahrigen Follow-up
wurden 40.592 Lungenkrebsfélle bei Per-
sonen ohne ILD (Inzidenzrate, IR 26,2 pro
100.000 Personenjahre, PJ) und 227 Falle
bei ILD-Patienten (IR 355,4 pro 100.000
PJ) diagnostiziert. Nach Adjustierung auf
Geschlecht, Alter, Kalenderperiode, Bil-
dungsstand und mit dem Rauchen asso-
ziierte Erkrankungen hatten ILD-Patien-
ten ein hoheres Risiko flir Lungenkrebs
(HR 2,16; 95% Kl 1,89-2,46). Geschwis-
ter-kontrollierte Analysen zeigten sogar
ein noch hoheres Risiko (HR 2,91, 95%
Kl 1,98-4,27). Erhohte Risiken wurden

auch fur Adenokarzinom (HR 1,60; 95%
Kl 1,28-2,01), Plattenepithelkarzinom (HR
2,56; 95% K1 1,99-3,29), kleinzelliges Kar-
zinom (HR 3,29; 95% Kl 2,32-4,68) und
andere histologische Typen (HR 2,32;
95% Kl 1,78-3,01) festgestellt.

Die Studie zeigte, dass ILD mit einem
erhohten Risiko fur die meisten histo-
logischen Subtypen von Lungenkrebs
verbunden ist. Daher sollte das Vorliegen
einer ILD in Risikomodellen fiir Lungen-
krebs bertcksichtigt werden.

Quelle: JAMA Netw Open 2025, 8(7):
e2519630

Erstlinientherapie mit Prednison oder Methotrexat?

Bei pulmonaler Sarkoidose ist Prednison als Erstlinientherapie gesetzt. Das als Zweitlinientherapie empfohlene Methotrexat
(MTX) scheint im Vergleich weniger Nebenwirkungen zu haben, bietet aber einen langsameren Wirkungseintritt. Daten zur Wirk-

samkeit und zum Nebenwirkungsprofil von MTX im Vergleich zu Prednison als Erstlinientherapie fiir die pulmonale Sarkoidose

generierten jetzt niederlandische Experten um Marlies S. Wijsenbeek, Rotterdam, in der PREDMETH-Studie.

In dieser multizentrischen, offenen,
Nichtunterlegenheitsstudie mit 138 the-
rapienaiven Patienten mit pulmonaler
Sarkoidose wurden die Teilnehmer im
Verhaltnis 1:1 auf Prednison (n=70) oder
MTX (n=68) randomisiert. Der primare
Endpunkt war die mittlere Veranderung
des Prozentsatzes der vorhergesagten
forcierten Vitalkapazitat (FVCpred) vom
Ausgangswert bis zur 24. Woche, be-
rechnet mit gemischten Modellen fir
wiederholte Messungen (Nichtunterle-
genheitsmarge 5 Prozentpunkte).

Die unadjustierte mittlere Veranderung
des Prozentsatzes der FVCpred vom

Ausgangswert bis zur 24. Woche betrug
6,75 Prozentpunkte (95% Kl 4,50-8,99) in
der Prednison- und 6,11 Prozentpunkte
(95% KiI, 3,72-8,50) in der MTX-Gruppe.
Letzteres war im primaren Endpunkt
nicht unterlegen versus Prednison, mit
einer adjustierten Differenz von —117
Prozentpunkten (95% KI, —4,27 bis 1,93).
Nebenwirkungen traten bei einem ver-
gleichbaren Prozentsatz der Patienten in
beiden Gruppen auf. Gewichtszunahme,
Schlaflosigkeit und gesteigerter Appetit
waren die haufigsten Nebenwirkungen
Prednison, Ubelkeit, Miidigkeit
und aufféllige Leberfunktionstests unter
MTX.

unter

Bei Patienten mit pulmonaler Sarkoidose
war die initiale Therapie mit MTX hin-
sichtlich der Veranderung des Prozent-
satzes der FVCpred vom Ausgangswert
bis zur 24. Woche jener mit Prednison
nicht unterlegen. Unterschiede im Ne-
benwirkungsprofil zwischen MTX und
Prednison konnen eine gemeinsame
Entscheidungsfindung von Arzten und
Patienten bezlglich des geeigneten The-
rapiekonzepts ermaglichen.

Quelle: N Engl J Med 2025; 393(3): 231-
242
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Positive Effekte der JAK-Inhibition mit Baricitinib

nachgewiesen

Auch bei systemischer Sklerose (SSc) mit unverandert hohem Bedarf an neuen, effektiven Therapien werden JAK-Inhibitoren auf-
grund ihrer antientziindlichen und antifibrotischen Eigenschaften untersucht, wobei erste Studien auf positive Effekte in puncto
Hautverdickung, Arthritis und interstitielle Lungenerkrankung hinweisen. Jetzt untersuchten chinesische Rheumatologen um Yu
Xue, Shanghai, in der prospektiven, offenen, randomisierten BASICS-Studie den Nutzen von Baricitinib bei SSc.

In der 24-wochigen Studie wurden ins-
gesamt 48 SSc-Patienten auf Baricitinib
4 mg, 2 mg oder in die Kontrollgruppe
randomisiert.

Primarer Endpunkt war die Veranderung
des modifizierten Rodnan Skin-Scores
(mRSS) von Baseline bis Woche 12, Se-
kundare Endpunkte umfassten unter
anderem Anderungen im ACR-CRISS-
Score, die forcierte Vitalkapazitat (FVC),
Arthritis (SJC/TJC), digitale Ulzera, Le-
bensqualitat (EQ-5D) und Sicherheit in
Woche 12 und 24. Zudem wurden Unter-
schiede im Transkriptom in Blutproben
von Patienten vor und nach der Bariciti-
nib-Therapie erfasst.

Die durchschnittliche Veranderung des
mRSS-Scores von Baseline bis Woche 12
betrug -8,9 in der Baricitinib 4 mg-, -3,8
in der 2 mg-Gruppe und -3,6 im Kontrol-
larm (p=0,019). In Woche 12 betrugen die
ACR-CRISS-Scores 0,5 und 0,3 unter Ba-
ricitinib 4 mg und 2 mg im Vergleich zu
0,2 in der Kontrollgruppe (p=0,171). Fur
die FVC (%), digitale Ulzera und den EQ-
5D fanden sich in der Baricitinib 4 mg-
Gruppe Uber 24 Wochen positive Effekte.

Es gab keine signifikanten Unterschiede
im Hinblick auf Nebenwirkungen. Me-
chanistisch waren Interleukin-1 Rezeptor
Like 1 (IL-1RL1 oder ST2) und Synapto-
tagmin-17 (SYT17) nach der Behandlung

mit Baricitinib jeweils herunter- bzw.
hochreguliert.

Im Ergebnis scheint die Therapie mit Ba-
ricitinib 4 mg den mRSS von SSc-Patien-
ten zu verbessern, wahrscheinlich durch
Beeinflussung von Mechanismen der
Immuninflammation, das Sicherheits-
profil war akzeptabel. Die Studie ebnet
potenziell den Weg flir weitere Untersu-
chungen zur JAK-1/2-Hemmung mit Ba-
ricitinib als potenzieller Therapieoption
bei SSc.

Quelle: Clin Rheumatol 2025;
44(7): 2861-2871

CAR-NK-Zellen als nachster Schritt der Immuntherapie

Chinesische Forscher um Huji Xu, Shanghai, haben eine neue allogene CAR-T-Zelltherapie zur Behandlung von Autoimmuner-
krankungen entwickelt, bestehend aus mit zwei CAR ausgestatteten Nattrlichen Killer (NK)-Zellen, um zugleich B-Zellen und
Plasmazellen zu eliminieren. Ein erster erfolgreicher Behandlungsversuch erfolgte kirzlich bei einer lebensbedrohlich erkrankten

SSc-Patientin.

Von der allogenen CD19/BCMA CAR-
NK-Zelltherapie erhofft man sich eine
einfachere (und glnstigere) Herstel-
lung, bessere Wirksamkeit und weniger
schwere Nebenwirkungen wie ein Zyto-
kin-Freisetzungssyndrom oder Immun-
effektorzell-assoziierte  Neurotoxizitats-
syndrom (CRS bzw. ICANS). Basis dieser
,off-the-shelf“-Therapie bilden induzierte
pluripotente Stammzellen (iPS-Zellen)
eines einzelnen Spenders, die nach ge-
netischer Modifizierung auf Vorrat her-
gestellt und bei Bedarf eingesetzt wer-
den konnen. Durch die Verwendung von
NK- statt T-Zellen soll eine Vermeidung
von CRS und ICANS erreicht werden.

Mittels CRISPR-Cas9-Genschere und ei-
nem Baseneditor wurden die NK-Zellen
dabei mit den Genen nicht nur fir CAR
CD19, sondern auch BCMA ausgestattet,
um die Wirksamkeit gegentber der CAR-
T-Zelltherapie (mit meist nur einem CAR)
zu verstarken und auch Plasmazellen zu
attackieren.

Bei einer 36-jahrigen Frau mit einer seit
20 Jahren bestehenden SSc wurde das
Konstrukt namens QN-139b mit gutem
Erfolg getestet. Nachdem die Patientin
insgesamt 4 Dosen QN-139b erhalten
hatte, kam es zu einer deutlichen klini-
schen Verbesserung. In Bezug auf die

Haut wurde nach einem 6-monatigen
Follow-up ein deutlicher Ruckgang der
Erytheme und Schwellungen im Ver-
bund mit einer Zunahme der Elastizitat
verzeichnet. Wichtiger noch war die Ver-
besserung der Lungenveranderungen
wie die beidseitigen Milchglastribungen
im HRCT sowie der durch die Fibrose
verminderten Herzeistung. Nach Ein-
schatzung der Autoren sind die Uber-
lebenschancen der Patientin gestiegen,
weitere Daten Uber langere Zeitraume
und in groBeren Patientenkollektiven
bleiben abzuwarten.

Quelle: Cell 2025; 188(16): 4225-4238
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EOSINOPHILE GRANULOMATOSE MIT POLYANGIITIS

Rituximab versus konventionelle Therapie zur
Remissionsinduktion

Die eosinophile Granulomatose mit Polyangiitis (EGPA) ist eine eosinophile, ANCA-assoziierte Vaskulitis (AAV). Rituximab hat
sich als Standardtherapie bei anderen AAV etabliert, jedoch fehlen bisher kontrollierte Studien zu dessen Einsatz bei EGPA. Ziel-
setzung von Rheumatologen der French Vasculitis Study Group um Benjamin Terrier, Paris, war der Vergleich von Rituximab mit

der konventionellen Strategie zur Remissionsinduktion bei EGPA-Patienten in einer multizentrischen, randomisierten, kontrollier-
ten, doppelblinden Phase-IlI-Uberlegenheitsstudie.

Eingeschlossen wurden Patienten mit
einer EGPA-Diagnose, entweder neu
diagnostiziert oder mit einem Rezidiv
zum Zeitpunkt des Screenings, mit ak-
tiver Erkrankung, definiert als Birming-
ham Vasculitis Activity Score (BVAS) >3.
Glukokortikoide (GK) plus Rituximab (1g
im Abstand von 2 Wochen) wurden mit
der konventionellen Strategie (GK allein
oder plus Cyclophosphamid bei schwe-
ren Formen) zur Remissionsinduktion
verglichen.

Primarer Endpunkt war eine Remission,
definiert als BVAS =0 und Prednison-
Dosis von <75 mg/Tag an Tag 180. Zu
den sekundaren Endpunkten gehorten

die Remissionsdauer wahrend der Stu-
die, die durchschnittliche tagliche GK-
Dosis und die Sicherheit. Insgesamt wur-
den 105 Teilnehmer im Verhaltnis 1:1 auf
die beiden Therapien randomisiert. 33
(63,5 %) der Patienten in der Rituximab-
Gruppe erreichten an Tag 180 den prima-
ren Endpunkt im Vergleich zu 32 (60,4 %)
in der Kontrollgruppe (relatives Risiko,
RR 1,05, 95 % Kl 0,78- 1,42; p=0,75). Die
Ergebnisse waren an Tag 360 ahnlich.
Die durchschnittliche Remissionsdauer
betrug 48,5 Wochen in der Rituximab-
Gruppe und 491 Wochen in der kon-
ventionellen Strategie-Gruppe (p=0,41).
Die Raten fiir alle und schwere Rezidive
waren in beiden Gruppen vergleichbar.

Es gab auch keinen signifikanten Unter-
schied bezliglich der durchschnittlichen
taglichen GK-Dosis und in den Raten
unerwunschter Ereignisse zwischen den
Behandlungsgruppen.

Im Ergebnis war Rituximab war einer
konventionellen Remissionsinduktions-
strategie bei EGPA somit nicht Uberle-
gen. Einen direkten Vergleich mit Cyc-
lophosphamid gibt das Studiendesign
allerdings ohnehin nicht her, vielleicht
ware ein klarerer Fokus auf Patienten mit
schwerer EGPA sinnvoller gewesen.

Quelle: Ann Intern Med 2025;
178(9): 1249-1257

Keine ungiinstige Prognose? Glukokortikoide ausreichend

Aktuelle Leitlinien empfehlen bei EGPA ohne schwere Manifestationen den Einsatz von GK und bei schweren Manifestationen
eine Kombination mit Cyclophosphamid (CYC), unabhangig von den Prognosefaktoren. Allerdings wurden GK plus CYC und GK
allein bei EGPA ohne unglinstige Prognosefaktoren, bewertet durch den Five Factor Score (FFS), nie verglichen. Eine europaische

Gruppe um Benjamin Seeliger, Hannover, und Benjamin Terrier, Paris (Frankreich), verglich jetzt in einer Target-Trial-Emulations-
studie GK plus CYC mit GK allein bei EGPA ohne unglinstige Prognose, dies auch bei Patienten mit schweren Manifestationen.

Die Target-Trial-Emulation wurde unter
Verwendung von Beobachtungsdaten
aus einer europaischen multizentrischen
retrospektiven Studie durchgefiihrt. Ein-
geschlossen wurden Patienten mit i) neu
diagnostizierter EGPA, ii) einem FFS =0
bei Diagnosestellung und iii) Behandlung
mit GK oder GK plus CYC. Der primare
Endpunkt war das Gesamt-Rezidivrisiko
nach 12 Monaten. Die Analyse erfolgte
mittels IPTW-Methode (=Gewichtung
der inversen Behandlungswahrschein-
lichkeit), um potenzielle Storfaktoren zu
beriicksichtigen. In einer Subgruppen-

analyse lag der Fokus auf Patienten mit
schweren, nicht im FFS enthaltenen Ma-
nifestationen.

Insgesamt wurden 250 Patienten einge-
schlossen: 177 wurden nur mit GK und
73 mit GK plus CYC behandelt. Nach Ad-
justierung zeigte sich kein Unterschied
hinsichtlich des Gesamt-Rezidivrisikos
zwischen den beiden Behandlungsgrup-
pen. Ahnliche Ergebnisse wurden auch
in der Subgruppe mit schweren Mani-
festationen beobachtet. Die Studie zeigt
somit, dass die Zugabe von CYC zu GK

das Rezidivrisiko bei Patienten mit EGPA
und ohne ungunstige Prognosefaktoren
nicht reduziert. Sie unterstltzt zugleich
die aktuellen Leitlinien flir EGPA-Patien-
ten ohne schwere Manifestationen, wirft
jedoch Fragen zur Notwendigkeit der
CYC-Zugabe bei Patienten mit schweren
Manifestationen, aber ohne unglinstige
Prognosefaktoren auf.

Quelle: Rheumatology 2025;
doi: 10.1093/rheumatology/keaf256
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Mosaikverlust des Y-Chromosoms mit Rezidiven assoziiert

Ein Mosaikverlust des Y-Chromosoms (mLOY) stellt die haufigste somatische Mutation bei alternden Mannern dar und ist mit
Krebs, Herz-Kreislauf-Erkrankungen und erhohter Sterblichkeit assoziiert. Das Vorhandensein von mLOY in Leukozyten stort die
Immunhomoostase, indem es wichtige Gene des Y-Chromosoms verandert, was zur Entztindungsreaktion und zum Fortschreiten
altersbedingter Krankheiten beitragt. Die Verbindung zwischen mLOY und Autoimmunerkrankungen, einschlielich der Riesen-
zellarteriitis (RZA), war bisher unerforscht. Ziel einer Studie deutscher Experten um Simon M. Petzinna, Bonn, war es, die Prava-

lenz von mLOY bei RZA und dessen Einfluss auf die Krankheitsaktivitat zu untersuchen.

Patienten mit diagnostizierter RZA wur-
den prospektiv rekrutiert und ihre mLOY-
Belastung in Leukozyten analysiert. Der
optimale mLOY-Schwellenwert zur Vor-
hersage eines Rezidivs wurde mithilfe
der ROC-Kurve und des Youden-Index
bestimmt. Das rezidivreie Uberleben
mittels Kaplan-Meier-Analyse
und Log-Rank-Test bewertet. Die Kon-
zentrationen ausgewahlter proinflamm-
atorischer Zytokine wurden mittels Mul-
tiplex-Array quantifiziert.

wurde

Insgesamt wurden 74 RZA-Patienten
eingeschlossen (im Mittel 76,0 Jahre).
Zum Zeitpunkt der Aufnahme wiesen
25,7 % eine aktive Erkrankung auf. Rezi-
dive traten bei 23,0 % der Patienten auf.

Die mediane mLOY-Belastung betrug
17,8 %. Fir die Rickfallvorhersage wur-
de ein optimaler Schwellenwert von 10,2
% identifiziert. Patienten Uber diesem
Cut-off hatten ein signifikant hoheres
Ruckfallrisiko (p<0,001) mit einem kiirze-
ren rezidivfreien Uberleben (647 vs. 992
Tage; p<0,001). Eine multivariate Cox-
Regression bestatigte mLOY >10,2 %
als unabhangigen Pradiktor flr Rezidive
(Hazard Ratio, HR 174, 95 % Kl 3,5-86,0;
p=0,003). In der Multiplex-Analyse war
mLOY Uber die gesamte Kohorte hinweg
positiv mit Interleukin (IL)-6 assoziiert
(p=0,045; r=0,24), wobei Patienten mit
einem mLOY >10,2 % in Remission er-
hohte IL-6-Werte aufwiesen (p=0,010).
Bei Patienten unter IL-6-Rezeptor-Inhi-

bition in Remission zeigte sich eine sig-
nifikante positive Korrelation von mLOY
mit IL-6 (p=0,002; r=0,54) und IL-17A
(p=0,026; r=0,40).

Diese Studie ist die erste, die mLOY als
starken, unabhangigen Pradiktor des Re-
zidivlrisikos identifiziert und mLOY mit
einer veranderten proinflammatorischen
Signalgebung bei RZA in Verbindung
bringt. Die Ergebnisse legen nahe, dass
mLOQY als prognostischer Biomarker fun-
gieren und eine Rolle in der Pathophy-
siologie der RZA spielen konnte.

Quelle: Ann Rheum Dis 2025;
doi: 10.1016/j.ard.2025.06.2133

Besonderheiten von Patienten mit niedrigem Ausgangs-CRP

Entziindungsmarker spielen eine entscheidende Rolle bei der Diagnose und Nachsorge von Patienten mit Riesenzellarteriitis. Die

Zielsetzung einer retrospektiven, monozentrischen Beobachtungsstudie franzosischer Rheumatologen um Samuel Pichon und
Eric Hachulla, Lille, war es, die Pravalenz, Merkmale und den Verlauf von RZA-Patienten mit niedrigem CRP-Wert (<10 mg/I) zu

erfassen.

Die Studie wurde am Universitatskran-
kenhaus Lille durchgefiihrt und umfasste
alle zwischen 2000 und 2023 mit RZA
diagnostizierte Patienten. Diese wurden
anhand ihres CRP-Werts bei Diagno-
sestellung in Gruppen eingeteilt. Aus-
gangsmerkmale, klinische Charakteristi-
ka, Laborwerte, Bildgebungsergebnisse
und Krankheitsverlauf wurden zwischen
Patienten mit niedrigem und ,hohem"”
Baseline-CRP (<10 vs. 210 mg/I) diffe-
renziert.

Von den 380 Patienten hatten 76 %
(n=29) bei der Diagnosestellung ei-

nen CRP-Wert <10 mg/l. Im Vergleich
zur Gruppe mit hohem CRP zeigte die
Gruppe mit niedrigem CRP eine gerin-
gere Haufigkeit von Fieber, jedoch eine
hohere Rate an okularer Beteiligung,
insbesondere einer anterioren ischami-
schen Optikusneuropathie (28 vs. 13 %;
p=0,04), und Claudicatio (24 vs. 8 %,
p=0,04). Die Plasma-Fbrinogenpiegel
waren erhoht (>4 g/l) bei 77 % der Pa-
tienten mit niedrigem CRP. Trotz Unter-
schieden im klinischen Erscheinungsbild
waren die Rezidivraten in beiden Grup-
pen vergleichbar. Patienten mit RZA und
niedrigem CRP sind nicht selten und zei-

gen in dieser Studie haufiger eine oku-
lare und periphere vaskulare Beteiligung,
aber weniger Allgemeinsymptome. Ein
erhohter Fibrinogenspiegel bei diesen
Patienten deutet auf eine aktive Entzln-
dung trotz niedrigem CRP hin.

Rheumatologen sollten eine RZA somit
auch bei Patienten mit einem CRP <10
mg/! in Erwagung ziehen, zumal diese
schwerwiegende Komplikationen auf-
weisen konnen.

Quelle: Arthritis Res Ther 2025, 27(1): 162
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Haufigkeit und Pradiktoren von medikamentenfreier

Remission

Wie haufig sich bei Patienten mit Riesenzellarteriitis (RZA) eine anhaltende medikamentenfreien Remission (SDFR) erreichen
lasst und welche Pradiktoren es hierflr gibt, untersuchten retrospektiv spanische Rheumatologen um Javier Narvdez, Barcelona,
im Rahmen des groBen multizentrischen ARTESER-Registers.

In die Analyse eingeschlossen wurden
872 RZA-Patienten mit einer mindestens
zweijahrigen Nachbeobachtung, davon
hatten jenseits von Glukokortikoiden
(GK) 47 % zusatzliche eine Therapie mit
Tocilizumab und/oder Immunsuppressi-
va, hauptsachlich Methotrexat, erhalten.
Eine SDFR war definiert als das Fehlen
typischer Anzeichen, Symptome oder
anderer Merkmale einer aktiven RZA
Uber 212 Monate nach Absetzen der Be-
handlung.

Im Ergebnis wurde eine SDFR bei
21,2 % der Patienten erreicht. Die ku-

mulativen Raten der Patienten, die eine
SDFR nach 2, 3 und 4 Jahren erreichten,
betrugen 6,3, 20,5 und 25,3 %. Patienten,
die eine SDFR erreichten, konnten ihre
Prednison-Dosis schneller auf 10 mg/Tag
(p=0,090) und 5 mg/Tag (p=0,002) redu-
zieren als jene, die dieses Ziel verfehlten.
Rezidive waren bei Patienten mit SDFR
seltener (p=0,006). Rezidive (Inzidenz-
ratenverhaltnis, IRR 0,492; p<0,001) und
der Bedarf an intravendsen Methylpred-
nisolon-Pulsen bei der Diagnose (IRR
0,575; p=0,003) waren signifikant mit
einer geringeren Wahrscheinlichkeit fur
das Erreichen einer SDFR assoziiert. Nur

5 Patienten (2,7 %) hatten ein Rezidiv
im Mittel 19 Monate nach Erreichen der
SDFR. Innerhalb von 3-4 Jahren nach der
Diagnose erreichte somit nur ein Vier-
tel der RZA-Patienten tatsachlich eine
SDFR. Sobald diese erreicht war, war die
Wahrscheinlichkeit eines Rezidivs aber
gering. Rezidive und der Bedarf an initi-
alen GK-Pulsen scheinen Pradiktoren flr
einen langfristigen Bedarf an Glukokorti-
koiden zu sein.

Quelle: Rheumatology 2025, 64(5): 2919-
2927

Schrittweise Reduzierung versus abruptes Stoppen

von Tocilizumab

Bei gut der Halfte der RZA-Patienten kommt es nach dem Absetzen von Tocilizumab zu einem Rezidiv. In England gibt es aus

regulatorischen Griinden einen ,harten Stopp” fir die wochentliche Tocilizumab-Therapie (qwTCZ) bei RZA nach 12 Monaten,
der aber wahrend der COVID-19-Pandemie unter Erflllung bestimmten Kriterien flr ein Rezidivrisiko verlangert wurde. Diesen
Umstand ausnutzend, verglichen britische Rheumatologen um Vanessa Quick, Luton, im Rahmen einer Sekundaranalyse der
TOC STOP 2022-Studie die Ergebnisse von RZA-Patienten, die TCZ ausschlichen (Taper-Gruppe) gegenlber jenen, die es abrupt

stoppten (Nicht-Taper-Gruppe).

In der multizentrischen Evaluation wur-
de die Zeit bis zum Rezidiv zwischen
Taper- und Nicht-Taper-Patienten vergli-
chen, analysiert wurden 336 Teilnehmer
aus 40 Zentren. Untersucht wurden die
Ergebnisse abhangig davon, ob sie wah-
rend der qwTCZ-Therapie als ,adaquate
Responder” galten, definiert als solche in
Remission, mit <5 mg/Tag Prednisolon
bei Beendigung von gwTCZ und ohne
Rezidiv wahrend der Behandlung mit
qwTCZ.

Die Zeit bis zum Rickfall nach Beendi-
gung von gwTCZ war bei adaquaten Re-

spondern signifikant langer als bei nicht-
adaquaten  Respondern  (p=0,0004).
17,0 % (57/336) der Patienten reduzierten
nach Beendigung von gwTCZ auf eine
zweiwochentliche TCZ-Dosis, fur einen
medianen Zeitraum von 6 (IQR 2-13)
Monaten. Bei adaquaten Respondern
war die Zeit bis zum Rezidiv unter redu-
zierter TCZ-Dosis signifikant langer als in
der Nicht-Taper-Gruppe (p=0,0231), dies
aber basierend auf einer relativ kleinen
Zahl von Schuben. Nach Absetzen der
reduzierten TCZ-Dosis gab es jedoch kei-
nen Unterschied zwischen den Gruppen
(p=0,8346). Im Gegensatz dazu war die

Zeit bis zum Rezidiv bei nicht-adaquaten
Respondern zwischen Taper- und Nicht-
Taper-Patienten ahnlich (p=0,4892).

Das schrittweise Reduzieren von Toci-
lizumab nach Absetzen der wdchentli-
chen Therapie verzogerte Rezidive somit
nur wahrend des Taperings - und das
auch nur bei adaquaten Respondern auf
wochentlichem Tocilizumab. Nach Been-
digung der Taper-Phase zeigte sich kein
anhaltender Vorteil dieses Vorgehens.

Quelle: Rheumatology 2025;
doi: 10.1093/rheumatology/keaf450
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TAKAYASU-ARTERIITIS

Konventionelle DMARD-Strategien im Vergleich

Die Therapie der Takayasu-Arteriitis (TAK) bleibt aufgrund des Mangels an guten randomisierten klinischen Studien (RCTs) eine
Herausforderung. Cyclophosphamid (CYC) wird haufig eingesetzt, birgt jedoch reproduktive Risiken - ein gro3es Problem, da
TAK priméar Frauen im gebarfahigen Alter betrifft. Mycophenolat Mofetil (MMF) und Methotrexat (MTX) sind potenzielle konven-

tionelle DMARD-Alternativen, aber ohne viel Evidenz. Ziel einer RCT chinesischer Experten um Xinping Tian, Peking, war es, die
Wirksamkeit und Sicherheit von MMF in Kombination mit MTX mit CYC gefolgt von Azathioprin (AZA) bei Patienten mit aktiver

TAK zu vergleichen.

In der offenen, multizentrischen Commit-
tedTA-Studie wurden 111 Erwachsene mit
aktiver TAK im Verhaltnis 2:1 auf orales
MMF plus MTX (n=74) oder iv. CYC ge-
folgt von oralem AZA (n=37) (plus Glu-
kokortikoide [GK] mit vordefiniertem Re-
duktionsschema) randomisiert.

Priméarer Endpunkt war die Gesamtan-
sprechrate nach 52 Wochen, definiert
als Erreichen eines kompletten (CR)
oder partiellen Ansprechens (PR). Zu
den sekundaren Endpunkten gehorten
CR- und PR-Raten nach 28 und 52 Wo-

chen. Die Gesamtansprechrate nach 28
und 52 Wochen betrug in der MMF plus
MTX-Gruppe 58,1 % bzw. 55,4 %, vergli-
chen mit 32,4 % zu beiden Zeitpunkten
im CYC/AZA-Arm (p=0,011 und 0,022).
Auch die CR- und PR-Raten nach 28
und 52 Wochen waren in der MMF plus
MTX-Gruppe hoher. Riickfélle traten bei
4 Patienten in der MMF plus MTX-Grup-
pe und bei 2 im CYC/AZA-Arm auf. Ein
schwerwiegendes unerwiinschtes Ereig-
nis, Neutropenie mit Fieber, trat bei einer
Patientin der CYC/AZA-Gruppe auf. Die
Therapie der aktiven TAK mit MMF plus

MTX zeigte somit eine bessere Wirksam-
keit im Vergleich zu CYC/AZA. Diese Da-
ten der erst zweiten RCT zu konventio-
nellen DMARDs bei TAK liefern Hinweise
darauf, dass die Kombination aus MTX
und MMF zur Behandlung der TAK - so-
wohl zur Induktion als auch Aufrecht-
erhaltung der Remission - eingesetzt
werden kann, dies bei einem vergleichs-
weise vorteilhaften Sicherheitsprofil Gber
52 Wochen.

Quelle: Ann Rheum Dis 2025;
84(10); 1733-1742

Aktuelle Studien zu fortgeschrittenen Therapien

Bei TAK-Patienten, die auf GK und DMARDSs nicht ausreichend ansprechen, kommen haufig TNF-Inhibitoren zum Einsatz. In
einer retrospektiven multizentrischen Studie verglichen franzosische Experten um Arsene Mekinian und David Saadoun, Paris,
die Wirksamkeit von iv. Infliximab mit s.c. Adalimumab bei TAK-Patienten an Uberweisungszentren in Frankreich, Italien, Spanien,
Armenien, Israel, Japan, Tunesien und Russland zwischen 2017 und 2019. Nach Anti-TNF-Versagen konnen JAK-Hemmer wie Ba-
ricitinib eine effektive Option sein, wie eine Studie chinesischer Experten um Liu Tian und Zhanguo Li, Peking, belegt.

In die erste Studie wurden 135 TAK-Pa-
tienten eingeschlossen, die fir 23 Mo-
nate Adalimumab (n=34) oder Infliximab
(n=101) erhielten. Die demografischen
Ausgangsdaten, TAK-Merkmale und
Begleittherapien waren vergleichbar,
mit Ausnahme einer hoheren Rate des
Numano-Typs V in der Adalimumab-
Gruppe. Nach 6 Monaten erreichten 71 %
eine komplette Remission (NIH <2 mit
<75 mg/Tag Prednison), darunter 68 %
auf Adalimumab und 73 % auf Infliximab.
Die kumulative Inzidenz von Therapie-
versagen war zwischen den Patienten
mit Infliximab und Adalimumab nicht si-
gnifikant unterschiedlich. Wahrend eines
medianen Follow-up von 23 Monaten
flr iv. Infliximab und 48 Monaten flr s.c.

Adalimumab lag das Ruckfallrisiko nach
12 Monaten bei 10,9 bzw. 16,8 %. Die Ge-
samtinzidenz von Revaskularisierungen
unterschied sich nicht signifikant. Diese
Studie bestatigt, dass sowohl Infliximab
als auch Adalimumab bei TAK gut wirk-
sam sind, ohne signifikante Unterschie-
de im Rezidiv- oder Revaskularisierungs-
risiko. (1)

Eine multizentrische, einarmige Studie
zielte darauf ab, die Wirksamkeit und
Sicherheit von Baricitinib 4 mg (ber 48
Wochen bei 10 TAK-Patienten (9 Frau-
en, im Mittel 29 Jahre) zu bewerten, die
auf TNF-Inhibitoren flir 26 Monate nicht
angesprochen hatten (die Behandlung
mit Immunsuppressiva und GK wurde

fortgesetzt). Den primaren Endpunkt
eines Gesamtansprechens (ORR) (voll-
standiges Ansprechen [CR] plus partiel-
les Ansprechen [PR]) nach 24 Wochen
erreichten 80 % (60 mit CR). Die mittlere
GK-Dosis sank von zu Beginn 20,0 auf
6,3 mg/Tag nach 24 Wochen (p<0,001).
Die Vertraglichkeit des JAK-Inhibitors
war gut, bei TNF-refraktdren Patienten
scheint er durchaus eine wirksame Op-
tion zu sein. (2)

Quellen:

1 Rheumatology 2025, doi: 101093/
rheumatology/keaf341

2 Rheumatology 2025, 64(10): 5262-
5268



HIER STEHT EINE ANZEIGE.



54 ) RHEUMA MANAGEMENT | SEP/OKT 2025

VEXAS-SYNDROM

ACR-Leitfaden zur Diagnose und Behandlung

Das VEXAS-Syndrom ist eine seltene genetische Erkrankung, die mit somatischen Mutationen im UBA1-Gen assoziiert ist. Es du-
Bert sich durch eine Kombination entzindlicher und hamatologischer Manifestationen, was zu erhohter Morbiditat und Mortalitat
fihrt. Aufgrund der Variabilitat im Krankheitsbild und sehr begrenzten Anzahl an Studien existiert bisher keine klare Anleitung
zum Vorgehen bei VEXAS-Patienten. Um diese Licke zu schlieBen, entwickelte eine internationale multidisziplinare VEXAS-
Arbeitsgruppe Arsene M. Mekinian, Paris (Frankreich) und David B. Beck, New York (USA), erste Empfehlungen.

Die konsensbasierten, klinischen Empfehlungen bieten prakti-
sche Hinweise zu mehreren Schwerpunktthemen: (1) klinische
Merkmale, (2) Screening-Methoden flir UBA1, (3) die Diagnose
von myelodysplastischen Syndromen (MDS) bei VEXAS-Pati-
enten und (4) Prognose und Behandlung. Ziel war es, Empfeh-
lungen dazu zu geben, bei welchen Patienten ein UBA1-Test
sinnvoll ist (Abb.), wie auf VEXAS getestet wird, wie MDS im
Kontext von VEXAS anzugehen ist und worauf im Management
zu achten ist. Diese Arbeit stellt die erste formale internationale
Konsensleitlinie fir VEXAS dar.

Klinische und laborchemische Merkmale

VEXAS ist eine nicht erbliche, hdmatoinflammatorische Erkran-
kung, die durch zahlreiche rheumatologische, dermatologische
und hamatologische Symptome gekennzeichnet ist. Anhaltend
erhohte Entzindungsmarker in Kombination mit Haut-, Au-
gen-, Lungen- oder Knorpelmanifestationen und/oder Zytope-
nie deuten auf VEXAS hin. Makrozytare Anamie ist eine haufige
hamatologische Auffalligkeit, tritt aber nicht immer auf. Vakuo-
len in frihen erythroiden oder myeloiden Vorlauferzellen aus
Knochenmarkaspiraten sind ein Hinweis auf, aber kein Beweis
flir VEXAS. Die meisten Félle von VEXAS wurden bei Mannern
Uber 50 Jahren berichtet.

HAMATOLOGISCH

- Vakuolen in myeloi-
den oder erythroiden
Vorlauferzellen im
Knochenmarkaspirat

- Makrozytose oder makro-
zytische Anamie

- MDS oder Myelodysplasie

- Thrombozytopenie

- Monozytopenie

- Lymphopenie

ENTZUNDLICH

- Fieber unbekannter Ursache

- Aurikulare und/oder nasale Chondritis

- Neutrophile Dermatose oder Urtikaria-artige Lasionen

- Leukozytoklastische Vaskulitis oder Leukozytoklasie

- Nicht-infektiose periorbitale Schwellung

- Rezidivierende, nicht-infektiose entziindl. Augenerkrankung

- Nicht-infektioses Milchglas oder nodulares pulmonales
Infiltrat

- Unprovozierte oder rezidivierende thromboembolische
Erkrankung

- Steroidabhéngigkeit

- Rezidivierende Urtikaria/urtikariale
Plaques

- Einstichstellenreaktion auf Anakinra

- Entzindliche Arthritis

- Vaskulitis (jede GroRe), rezidivierend
oder mit fehlendem Ansprechen auf
Standardtherapien

- Perikarditis/Myokarditis

- Exudative pleurale oder perikardiale Effusion

- Testikulare Entzindung

- Sensorineuraler Horverlust

- Atypische oder opportunistische Infektion inkl.
nicht-tuberkuldser mykobakterieller Infektion

- Nephrotisches Syndrom mit renaler Amyloidose

- Interstitielle Nephritis

Abb.: Merkmale, die die Testung fiir die somatische UBAI-Va-
riante stiitzen (Pra-Test-Wahrscheinlichkeit hoher fir Méanner,
Alter >50 Jahre und bei erhohten Akute-Phase-Reaktanten)

Screening auf UBA1-Mutationen

Die Mehrheit der typischen VEXAS-Patienten weist Mis-
sense- oder SpleiBmutationen im Exon 3 des UBA1-Gens auf.
Verschiedene Sequenzierungsmethoden konnen je nach Res-
sourcen und Expertise zur VEXAS-Diagnose eingesetzt wer-
den. Next Generation Sequencing (NGS) bietet eine erhohte
Sensitivitat zur Detektion von somatischen Varianten mit nied-
riger Allelfrequenz und deckt alle codierenden oder SpleiBre-
gionen ab. Gezielte Tests auf Varianten im Exon 3 kdnnen als
Alternative zu NGS verwendet werden, wobei solche Metho-
den somatische Varianten mit geringer Varianten-Allelfrequenz
(Sanger-Sequenzierung) oder Varianten auBerhalb von Exon 3
(Sanger-Sequenzierung und ddPCR) Ubersehen konnen. Eine
laufende Therapie kann die Genauigkeit durch Verringerung
des Mutationsniveaus beeinflussen. VEXAS definierende so-
matische Mutationen werden in DNA aus peripherem Blut oder
Knochenmark nachgewiesen. Bei hoher klinischer Verdachts-
lage und negativem Test auf UBA1-Mutationen im Exon 3 im
peripheren Blut sollte die Testung das gesamte Gen abdecken
und ggf. eine Knochenmarkprobe untersucht werden.

Diagnose des MDS bei VEXAS-Patienten

Eine Knochenmarkuntersuchung wird bei VEXAS mit begleiten-
der Zytopenie empfohlen, um eine hamatologische Neoplasie
auszuschlieBen. Karyotypisierung und NGS auf koexistierende
somatische Mutationen sollten mit der Knochenmarkuntersu-
chung durchgefiihrt werden. Die Interpretation des Knochen-
marks ist bei VEXAS herausfordernd, da haufig Zeichen einer
Dysplasie vorhanden sind, ohne die bestehenden Kriterien flr
die MDS-Diagnose zu erflllen. Das klonale somatische Muster
bei VEXAS ist Uberwiegend durch Mutationen in DNMT3A und
TET2 gepragt, meist ohne andere Treibermutationen.

Verlauf, prognostische Faktoren und
Management

VEXAS-Patienten sollten interdisziplinar betreut werden, ggf.
mit Uberweisung an ein Expertenzentrum. Die Krankheitsak-
tivitat wird durch Entzindung oder zunehmendes Knochen-
markversagen definiert. Die Behandlungsziele umfassen die
Entziindungskontrolle, Vorbeugung und Behandlung von
Knochenmarkversagen, Pravention und Therapie sekundarer



Komplikationen durch die Behandlung selbst sowie die Ver-
besserung der Lebensqualitat. Infektionen, thromboemboli-
sche Erkrankungen und therapiebedingte Komorbiditaten sind
bei VEXAS haufig und konnen Krankheitsaktivitat vortauschen.
Ein Krankheitsschub kann als Wiederauftreten klinischer oder
laborchemischer Zeichen oder Symptome von VEXAS defi-
niert werden. Glukokortikoide (GK) sind meist notwendig, um
die Entzlindung bei VEXAS zu kontrollieren und sollten lang-
sam zur minimal notwendigen Dosis ausgeschlichen wer-
den. Medikamente, die auf Entziindungswege abzielen (z. B.
JAK-Inhibitoren, IL-6-Hemmer), sind wirksamer als konventi-
onelle DMARDs (z. B. Methotrexat, Azathioprin) oder B-Zell-
gerichtete Therapien (z. B. Rituximab). Medikamente, die die
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klonale Belastung verringern oder beseitigen (z. B. Azacytidin),
konnen bei einigen VEXAS-Patienten wirksam sein. Allogene
hamatopoetische Stammzelltransplantation kann eine kurative
Behandlung darstellen, sollte aber nach sorgfaltiger hamatolo-
gischer Bewertung ausgewahlten Patienten vorbehalten sein.
Eine Prophylaxe gegen opportunistische Infektionen, Vermei-
dung thromboembolischer Komplikationen und Minimierung
von Nebenwirkungen einer chronischen GK-Therapie sollten
bei allen VEXAS-Patienten beruicksichtigt werden. Erst kiinftige
klinische Studien konnen die optimale Behandlung fiir VEXAS-
Patienten identifizieren.

Quelle: Arthritis Rheumatol 2025, doi: 10.1002/art.43287

Real-World-Daten aus einer retrospektiven Kohortenstudie

Wie der zuvor dargelegte ACR-Leitfaden klar macht, fehlt es beim VEXAS-Syndrom an validierten Therapieempfehlungen. Briti-
sche Experten um Sinisa Savic, Leeds, verglichen die Behandlungsergebnisse gezielter Therapien sowie mit Prednisolon allein in
der bisher grofSten britischen Kohorte von Patienten mit VEXAS-Syndrom.

In dieser retrospektiven Kohortenstudie
wurden die Ergebnisse gezielter Thera-
pien bei Patienten mit VEXAS-Syndrom
in sechs tertidgren Uberweisungszentren
zwischen 2014 und 2024 analysiert. Ein-
schlusskriterien waren genetisch besta-
tigtes VEXAS-Syndrom und der Erhalt
mindestens einer gezielten Therapie
oder nur Prednisolon. Datenerfassungs-
bogen wurden verwendet, um klinische
und biochemische Daten zu folgenden
Zeitpunkten zu erfassen: Zeitpunkt der
Diagnose, Therapiebeginn und Nach-
untersuchung nach 3, 6 und 12 Monaten
ab Therapiebeginn. Laborparameter, ein-
schlieBlich CRP und Hamoglobin (Hb),
sowie Glukokortikoid (GK)-Dosen wur-
den zu jedem Zeitpunkt erhoben und
zwischen den Zeitpunkten verglichen.

Primare Endpunkte waren ein vollstan-
diges Ansprechen (klinische Remission,
CRP <10 mg/l und Prednisolon <10 mg/
Tag) und partielles Ansprechen (klini-
sche Remission mit =50 % Reduktion
von CRP und GK-Dosis im Vergleich
zum Ausgangswert). Therapieabbriche
und Nebenwirkungen wurden fir jede
Therapie dokumentiert. Aufgrund der
hohen Préavalenz von Zytopenien beim
VEXAS-Syndrom wurden diese nur als
Nebenwirkungen erfasst, wenn sie einen
Therapieabbruch erforderlich machten.

Analysiert wurden 71 gezielte Therapien
bei 59 VEXAS-Patienten (98 % Manner,
im Mittel 71 Jahre, 46 % hatten ein MDS).
Die Therapien umfassten Tocilizumab
(n=19), Anakinra (n=13), Azacitidin
(n=13), Baricitinib (n=11) und nur Pred-
nisolon (n=10). Nach 6 Monaten zeigten
von Patienten mit fortgefiihrter Therapie
91 % (10/11) unter Azacitidin ein Anspre-
chen (27 % eine vollstandige Remission),
64 % (7/11) unter Tocilizumab (36 % mit
vollstandiger Remission), 100 % (3/3)
unter Anakinra (33 % vollstandige Re-
mission) und 40 % (2/5) unter Bariciti-
nib. Obwohl alle Patienten, die Anakinra
vertrugen, ansprachen, war die Abbruch-
rate hoch (62 %; 8/13), meist aufgrund
schwerer Injektionsreaktionen. Patienten
sprachen nach 6 Monaten eher auf Aza-
citidin an als auf andere Therapien (rela-
tives Risiko, RR 2,47; p=0,018). Das Feh-
len von Fieber oder Thromboembolien
bei Diagnose war mit besseren Ergeb-
nissen assoziiert. Nach 6 Monaten waren
die medianen CRP-Werte bei Patienten
mit Tocilizumab (von 30 auf 4 mg/l) oder
Anakinra (von 18 auf 2 mg/l) gesunken,
wahrend Azacitidin den groBten Hb-An-
stieg zeigte (von 104 auf 120 g/l). 28/71
(39 %) Behandlungen wurden abgebro-
chen, am haufigsten aufgrund schwe-
rer Nebenwirkungen (17 %) und Tod
(13 %). Infektionen traten am haufigsten

bei Azacitidin (62 %) und Tocilizumab
(47 %) auf. Somit zeigten Azacitidin und
Tocilizumab eine Uberlegene Wirksam-
keit im Vergleich zu Anakinra, Baricitinib
und Prednisolon allein. Die Therapiewahl
sollte individuelle Risikofaktoren und
Vertraglichkeit beriicksichtigen, es fehlt
aber noch an prospektiven Studien. (1)

Kurz erwahnt sei noch eine prospek-
tive Verlaufsstudie US-amerikanischer
Experten um Peter C. Grayson, Bethes-
da, mit 71 VEXAS-Patienten, von denen
82 % mit JAK- oder IL-6-Rezeptorinhi-
bitoren behandelt wurden. Unabhangig
vom Krankheitsstatus betrug nach ei-
nem medianen Follow-up von 4,8 Jahren
die mittlere GK-Dosis >15 mg/Tag. Eine
klinische Remission unter <10 mg/Tag
Prednison zeigte sich nur bei 2,7 % der
Visiten. Mit den JAK- oder Anti-IL-6-The-
rapien gelang weder eine signifikante
Reduktion der Steroidexposition noch
des Risikos flr eine hamatologische
Krankheitsprogression. (2)

Quellen:

1 Lancet Rheumatol 2025, 7(7):
e472-e484

2 Ann Rheum Dis 2025; doi: 101016/,
ard.2025.05.021
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Update der EULAR-Leitlinie und aktuelle

Therapieaspekte

Bei der rheumatoiden Arthritis (RA) gibt es derzeit nur wenig Uber neue Therapien zu berichten. Der gegen FcRn gerichtete Anti-
korper Nipocalimab wird bei RA nicht weiter verfolgt (dagegen bei Sjogren-Syndrom und systemischer Sklerose), zu dem an PD-1

ansetzenden Antikérper Rosnilimab werden wohl auf der ACR-Tagung positive Phase-ll-Daten vorgestellt. In seinem Review auf
dem Deutschen Rheumatologiekongress (RhK) konzentrierte sich Prof. Dr. Christoph Fiehn, Baden-Baden, daher auf die Themen
Malignome und RA, Nerandomilast als klinftige neue Option bei RA-assoziierter interstitieller Lungenerkrankung (ILD), unmittel-
bar praxisrelevante Aspekte und das Update der EULAR-Empfehlungen 2025.

Zunachst zu den EULAR points to consider bei RA und Malig-
nomanamnese: Hier wird empfohlen, bei Patienten in Remissi-
on der Tumorerkrankung unverziglich eine DMARD-Therapie
aufzunehmen. Bei friiheren soliden Tumoren haben TNF-Inhi-
bitoren Vorrang, bei malignen Lymphomen B-Zell-gerichtete
Therapien wie Rituximab. Vorsicht ist geboten bei Januskinase
(JAK)-Inhibitoren und Abatacept, diese kommen nur bei feh-
lenden Alternativen in Betracht. Ist der Tumor nicht in Remis-
sion, bedarf es einer gemeinsamen Entscheidung von Pati-
ent, Rheumatologen und Onkologen. Im Gegensatz zu ORAL
Surveillance fand zuletzt das groBe DANBIO-Register kein
erhohtes Malignomrisiko unter JAK-Inhibitoren vs. bDMARDs.
Langer war das Follow-up im RABBIT-Register, wo nach ca. 16
Monaten doch ein Signal unter JAK-Inhibitoren vs. bDMARDs
erkennbar war. Einziger signifikanter Faktor war das Alter (>60
Jahre), Rauchen z. B. aber nicht. So war auch nicht Lungen-
krebs unter JAK-Inhibitoren signifikant haufiger, sondern Pros-
tatakrebs und gynakologische Tumoren. Eine mogliche protek-
tive Rolle von TNF-Inhibitoren bleibt vorerst unklar, zumal eine
grol3e Metaanalyse zum Malignomrisiko keine positiven Effekte
von bDMARDs (meist TNF-Inhibitoren) fand.

Ein praxisrelevanter Befund einer kontrollierten japanischen
Studie war, dass Baricitinib bei abendlicher versus morgendli-
cher Einnahme (ber 52 Wochen teils signifikant effektiver war
(ACR20-Ansprechen nach 12 Wochen mit 2- bzw. 4 mg-Dosis

75,5 vs. 60,6 bzw. 78,2 vs. 43,3 %; p<0,001). Auch wenn es dies
noch zu bestatigen gilt, sicher eine interessante Idee.

Bald neue antifibrotische Therapie
bei ILD verfligbar

Ein vermehrtes Einsatzgebiet von JAK-Inhibitoren ist die RA-
ILD. Eine neue Untersuchung zeigte, dass nur 32 % der RA-
ILD-Patienten stabil bleiben, wahrend 54 % einen leichten und
14 % einen starken FVC-Abfall im 7-Jahres-Verlauf zeigen. Jen-
seits von Nintedanib wird nach der positiven Phase-Ill-Studie
FIBRONEER-ILD wohl demnachst der PDE-4B-Inhibitor Ne-
randomilast bei progressiver pulmonaler Fibrose zugelassen.
In der groBen Studie wurden sowohl der Progress als auch die
Sterblichkeit reduziert (28 % Teilnehmer mit autoimmuner ILD,
10 % mit RA-ILD) - dies bei vergleichsweise guter Vertraglich-
keit (z. B. in puncto Diarrhoen).

Nur wenige Neuigkeiten boten die neuen, noch nicht publizier-
ten EULAR-Empfehlungen zur RA. Wichtigster Punkt des Up-
dates ist, dass beim Fehlen von unglnstigen prognostischen
Faktoren keine zweite csDMARD-Strategie mehr empfohlen
wird, sondern direkt eine Kombination mit einem bDMARD
oder ggf. JAK-Inhibitor. Laut Fiehn ist die Evidenz hierfir aber
eher gering, so brachte in der PreCara-Studie nach Methotre-
xat-Versagen die Zugabe eines bDMARDs (hier Etanercept) im
Vergleich zur Kombination mit Leflunomid im primaren End-
punkt (DAS28-CRP) keinen klaren Vorteil - nach 104 Wochen
kamen bei passagerer Etanercept-Gabe aber mehr Patienten
mit friher RA mit einer csDMARD-Monotherapie aus. Eben-
falls eine niederlandische Studie mit 722 Patienten mit Frih-
RA zeigte, dass 29 % im Verlauf die Definition einer difficult-
to-treat (D2T)-RA erflillten - diese stellt somit ein haufiges
Problem dar. Neue Therapiealternativen fir D2T-RA-Patienten
- wenn man die CAR-T-Zelltherapie oder BiTE-Antikorper au-
Ben vorldsst - waren daher winschenswert, in der deutschen
Phase-I/Il CURACTA-Studie wird derzeit die Kombination von
Abatacept und Daratumumab gepruft. O

Quelle: WIN-Session ,RA, PsA und axSpA”,
20. September 2025
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Therapiesicherheit und -tiberwachung

im Blickpunkt

Auch wenn sich die Wogen etwas geglattet haben, steht (nicht nur) bei rheumatoider Arthritis (RA) weiterhin die Sicherheit von
Januskinase (JAK)-Inhibitoren in puncto kardiovaskularem Risiko und mehr noch dem Risiko fiir Malignitaten im Fokus. Ein wei-
terer Diskussionspunkt war das Therapiemonitoring unter laufender DMARD-Therapie und die damit verbundene Frage, wie oft

und durch wen dieses erfolgen soll?

Mit der Balance zwischen der hohen Effektivitat der JAK-Inhi-
bitoren und deren Risikoprofil beschaftigte sich Prof. Dr. Klaus
Kriger, Minchen. Deren Vorteile liegen auf der Hand: Orale
Verfligbarkeit, kurze Halbwertszeit (damit verbunden: rasch
einsetzende Wirkung, schneller Wirkspiegelabfall bei Absetzen
z. B. aufgrund einer Infektion und kurze Ausschleichphase vor
Operationen) und oft ausreichende Effektivitat in Monothera-
pie. Letzteres spiegeln auch Daten der Kerndokumentation
wider, wo JAK-Inhibitoren zu ungefahr 70 % als Monotherapie
gegeben wurden - ein systematisches Review ergab kaum
Wirkunterschiede zwischen einer Mono- und Kombinations-
therapie.

Gegenuber anderen Biologika, vor allem TNF-Inhibitoren,
wurden in klinischen und Real-World-Studien Vorteile in der
Wirksamkeit belegt, so etwa in der H2H-Studie Perfect-RA, in
der Baricitinib versus TNF-Inhibitoren nach 12 Wochen in der
DAS28-CRP-Remission nach 12 Wochen Uberlegen war (74 vs.
47 %) - dies auch im Verlauf Uber 48 Wochen. Zudem zeig-
ten sich laut Kriiger beispielsweise in der Swiss SCQM-RA-
Kohorte Vorteile (wieder fir Baricitinib) im Drug-Survival nach
2 Jahren gegenuber TNF-Inhibitoren (Hazard Ratio, HR 1,85)
und anderen Biologika (HR 118). Inzwischen verdichten sich
auch Hinweise auf eine gute Effektivitat (selbst bei bDMARD-
Vortherapie) bei Patienten mit RA-assoziierter interstitieller
Lungenerkrankung (ILD).

Update zur Sicherheit von JAK-Inhibitoren

Neu veroffentlicht wurde ein systematischer Review (ber 42
H2H-Studien in verschiedenen Indikationen zur Sicherheit
von JAK- im Vergleich zu TNF-Inhibitoren. Weder in Bezug auf
schwere Infektionen, Malignitaten noch schweren kardiovas-
kularen Ereignissen (MACE) war - aber nach zumeist kurzem
Follow-up - eine signifikante Differenz erkennbar, abgesehen
von venodsen Thromboembolien (VTE; HR 1,26). Auch im RAB-
BIT-Register waren bei RA in puncto MACE keine Unterschie-
de nachweisbar, auch nicht bei kardialen Hochrisikopatienten
gemal3 der in ORAL Surveillance verwendeten Definition.

Etwas anders ist die Lage in Bezug auf Malignitaten, die sich
unter JAK-Inhibitoren haufiger fanden (Inzidenzrate, IR 11,6 vs.
8,9 pro 100 Patientenjahre) - etwa ab Monat 16 bis 18 wurde die

Differenz augenfallig (Abb.). Jedoch ist Kriiger zufolge noch un-
klar, ob es sich um eine ,echte Risikoerhohung” handelt, oder
ob TNF-Inhibitoren womaoglich protektiv wirken. Dies scheint
eine Netzwerkanalyse zu Malignomen uber diverse Indikatio-
nen zu suggerieren, wo TNF- versus JAK-Inhibitoren und Pla-
cebo ein geringeres Risiko (NMSC ausgenommen) aufwiesen
(Risk Ratio, RR -0,60 bzw. -0,31), wahrend JAK-Hemmer fast auf
demselben Niveau wie Placebo waren (RR +0,20). In einer ver-
sicherungsbasierten japanischen Kohortenstudie waren JAK-
gegenlber TNF-Inhibitoren (IRR 1,7) und anderen bDMARDs
(IRR 1,2) zwar mit einem hoheren Malignomrisiko assoziiert,
nicht aber im Vergleich zu Methotrexat (MTX) (IRR 0,8). Zweifel
meldete Prof. Dr. Christoph Fiehn, Baden-Baden, an, der dar-
auf hinwies, dass protektive Effekte von Anti-TNF-Therapien im
Hinblick auf Malignitaten bislang nicht nachgewiesen werden
konnten.

Monitoring unter DMARDs: Wie lange,
wer ist zustandig?

Die MaBBnahmen bei Therapiebeginn und die Kontrollunter-
suchungen variieren bekanntlich je nach Medikation, die den
DGRh-Therapieempfehlungen zu entnehmen sind. In puncto
MTX ist klinisch eine regelméBige Befragung und Kontrolle

— Biologika = JAK-Inhibitoren
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von Exanthem, Stomatitis, gastrointestinalen (Gl)-Symptomen,
Fieber, Dyspnoe, Husten (Cave: Pneumonitis) und Blutungen
angeraten, eine Kontrolle von (Differenzial-)Blutbild, Transa-
minase- und Nierenwerten soll zu Baseline, initial nach 1-2,
dann nach 2-3 und dann alle 4 Wochen erfolgen, bei langerem
Verlauf ohne Komplikationen alle 6-12 Wochen. Bei Lefluno-
mid wird eine regelmaBige Kontrolle von Blutdruck, Hautver-
anderungen, Gl-Befunden und Gewichtsabnahme empfohlen
(auch auf Polyneuropathie-Symptome sollte geachtet werden),
die Frequenz des Verlaufskontrollen ist identisch zu MTX. Im
Falle von Hydroxychloroquin (HCQ) sollte in den ersten sechs
Monaten eine augenarztliche Basisuntersuchung (GF, OCT)
erfolgen, Patienten mit erhohtem Retinopathie-Risiko sollten
jahrliche augenarztliche Kontrollen erhalten, solche ohne erst
nach 5 Jahren. Eine Kontrolle von CK und LDH wird zu Beginn
und dann alle 3-6 Monate empfohlen.

Bei bDMARDs sind zu Beginn der Ausschluss von latenter Tu-
berkulose (Tb-Test/Ro-Thorax) und Virushepatitis B/C gefragt,
Kontraindikationen sind mittels Kreatinin/Harnstoff, Transa-
minasen und (Differenzial-)Blutbild auszuschlieBen, auch auf
den Impfstatus ist zu achten. Im Verlauf ist bei der klinischen
Untersuchung auf Infektzeichen, Abszesse, Fieber, Husten und
Krafteschwund bzw. Gewichtsverlust zu achten. Die Kontrolle
von (Differenzial-)Blutbild, Transaminase- und Nierenwerten
soll in den ersten drei Monaten monatlich, ab Monat 4 alle 8-12

RHEUMA, FATIGUE UND SPORT
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Wochen erfolgen. Letzteres gilt auch flir die JAK-Inhibitoren.
Hier ist zusatzlich zu Beginn auf den Lipidstatus zu achten, und
insbesondere auf den Impfstatus (vor allem die Herpes Zoster-
Impfung). Bei der klinischen Verlaufsuntersuchung stehen vor
allem Infekte der oberen Atemwege, Herpes Zoster, Fieber, Di-
arrhée und unklarer Gewichtsverlust im Fokus.

Hausarztliche Blutkontrollen unter DMARDs sind tagliche
Praxis, laut Fiehn ist die juristische Verantwortung hierbei zu
Gunsten der Rheumatologen wirksam delegiert worden. Dies
birgt aber Fallstricke in puncto Sicherheit. Er schilderte einen
Fall, wo sich ein Hausarzt bei einer dlteren RA-Patienten wegen
einer maBigen Andamie unter MTX sorgte. Das Problem war bei
nur gering eingeschrankter Nierenfunktion aber eine schwere
Leukopenie (als Folge einer Kombination mit Novaminsulfon).
Auch die korrekte Interpretation haufiger Phdnomene, z. B. ei-
ner Neutropenie unter Tocilizumab oder Sarilumab (die aber
nicht mit Infektionen assoziiert ist) oder einer persistierenden
CK/LDH-Erhéhung unter HCQ (Cave: HCQ-Kardiomyopathie;
was ist zu tun?) oder die ausreichende Awareness flr selte-
ne Befunde, z. B. einer Eosinophilie unter Sulfasalazin (Cave:
DRESS-Syndrom), erfordert facharztliches Wissen. O

Quelle: Session ,Sichere Therapie der RA", 19. September 2025

Zu viele Chancen bleiben noch ungenutzt

Nicht nur die EULAR-Leitlinie spricht hier eine klare Sprache: Eine regelmaRige, angepasste Bewegung - im Idealfall verordnet
als strukturiertes, auch intensives Training - ist bei Rheumapatienten ein zentraler Bestandteil der Therapie mit positiven Effekten
auf Krankheitsaktivitat, Schmerzen, Muskelkraft, Lebensqualitat und auch Fatigue. Jedoch wird z. B. ein Funktionstraining arztli-
cherseits nicht konsequent genug verordnet und nicht wenige Patienten scheuen sportliche Aktivitaten aus der unbegriindeten
Beflirchtung heraus, bei Belastung Krankheitsschiibe zu provozieren.

Auf einer Plenarsitzung erinnerte Prof.
Dr. Philip Sewerin, Herne, an die ein-
schlagigen EULAR-Empfehlungen, die
angepasst an die individuelle Situation
darauf hinweisen, dass Sport z. B. bei
RA oder axialer Spondyloarthritis (ax-
SpA) sicher ist - angeraten wird eine
moderate oder intensive Belastung von
150 bzw. 60 min/Woche. Und auch die
EULAR-Leitlinie zu Fatigue bei Rheuma
empfiehlt eine malgeschneiderte kor-
perliche Aktivitat. Dass dies in der Pra-
xis nur unzureichend ankommt, konnte
einer noch unverodffentlichten Studie
aus Herne zufolge an einer ausgeprag-
ten Kinesiophobie liegen. Gezeigt wurde

dies bei axSpA-Patienten versus gesun-
den Kontrollen (je nach Skala 35-40 vs.
0-3 %), wobei eine schwere Kinesiopho-
bie auf Patienten mit radiografischer ax-
SpA begrenzt war.

Um sich kiinftig besser die antientziind-
lichen Wirkungen von Sport zur zuséatz-
lichen Senkung der Krankheitsaktivitat
zunutze zu machen und die rein medi-
kamentds nicht ausreichend zu verbes-
sernde Fatigue sowie Schmerzen (und
damit assoziiert Depression) zu lindern,
bedarf es laut Dr. Ulrich ligner, Koblenz,
einer besseren Datenlage zur sportlichen
Aktivitdt von Rheumapatienten im Alltag.

An dieser Stelle setzt das von Prof. Dr.
Dieter Leyk, Kohn/Koblenz, vorgestell-
te, von der Deutschen Sporthochschule
initiierte Activ Rheuma-Survey an. Nach
einer abgeschlossenen Pilotstudie wird
das Projekt seit Anfang Oktober mit ei-
nem verklrzten Umfragetool in die Pra-
xen getragen - um eine rege Beteiligung
der Rheumatologen und die Rekrutie-
rung ihrer Patienten wird eindringlich
gebeten. @)

Quelle: Session ,Sport & Rheuma in der
Praxis”, 19. September 2025



RHK 2025 IN WIESBADEN

AXIALE SPONDYLOARTHRITIS
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Schwieriger Weg zu neuen Therapien

Im Gegensatz zur Psoriasis-Arthritis, wo aus der Dermatologie immer wieder neue Therapien ,herliberschwappen”, herrscht bei
der axialen Spondyloarthritis (axSpA) doch ein gewisser Mangel an Therapieoptionen, nach den TNF- und Interleukin (IL)-17A-
Inhibitoren wurde nur noch der duale IL-17A/F-Hemmer Bimekizumab bei axSpA zugelassen - was sich aber womaglich in Zu-
kunft andern konnte, wie niemand geringeres als der amtierende EULAR-Prasident, Prof. Dr. Xenofon Baraliakos, Herne, in seinem

Update zur axSpA vortrug.

Zu Beginn zeigte er nochmal die altbekannte Abbildung der
ASAS-Klassifikationskriterien aus 2009 - dies aus gutem
Grund, denn auf der ACR Convergence 2025 soll schon in we-
nigen Wochen ein Update vorgestellt werden, man kann also
gespannt sein. Diagnostisch kann es in der MRT zu falsch-po-
sitiven Befunden kommen, die Lokalisierung und Auspragung
der Lasionen ist hier zu beachten. Bereits 2024 wurde daher
ein von internationalen Experten konsentiertes MRT-Protokoll
fUr die diagnostische Auswertung der Sakroiliakalgelenke (SIG)
publiziert. Ebenfalls vorgelegt wurden Checklisten flir MRT-An-
fragen bei Radiologen bei V. a. axSpA und wie diese Befunde
berichtetet werden sollten. Es sei durchaus wichtig, Radiolo-
gen gentigend (klinische) Informationen mit auf den Weg zu
geben, so Baraliakos. Insgesamt gab es wenig Neues aus der
Bildgebung, interessant war jedoch eine Studie, in der sich
zeigte, dass ein (weniger strahlenbelastetes) MRT-basiertes
synthetisches CT bei der Abbildung struktureller Schaden an
der Wirbelsaule mit der Lose-Dose CT als Referenz eine sehr
hohe Spezifitat aufwies und eine im Vergleich zum Rontgen viel
hohere Sensitivitat.

Friihe axSpA und geschlechtsspezifische
Aspekte

Neu definiert wurde seitens der ASAS eine friihe axSpA. Die-
se Definition trifft auf Patienten mit einer axSpA-Diagnose mit
Dauer der axialen Symptome fiir <2 Jahre zu, wobei axiale Sym-
ptome tiefen Rlcken-/GesdlBschmerz oder Morgensteifigkeit
beinhalten und von einem Rheumatologen als axSpA-bezogen
eingestuft werden sollten. Das Erfiillen dieser Definition bei
Einschluss war in den 10-Jahres-Daten des GESPIC-Registers
mit dem Erreichen einer niedrigen Krankheitsaktivitat assozi-
iert. Gemal3 einer Analyse von PROs in 15 EuroSpA-Registern
verdoppelten sich bei axSpA-Patienten, die erstmals einen
TNF-Inhibitor erhalten, die geschlechtsspezifischen Unter-
schiede in BASDAI und BASFI nach sechs Monaten und blie-
ben auch danach bestehen, wobei Frauen konsistent schlech-
tere Werte aufwiesen. Die Ausgangscharakteristika konnten
die im Verlauf beobachteten Differenzen nur partiell erklaren,
allerdings wurden letztere durch HLA-B27-Positivitat, langere
Krankheitsdauer und erhohte CRP-Werte verringert, wahrend
ein spaterer Beginn der Anti-TNF-Therapie und eine periphere
Arthritis die Differenzen verstarkten. Eine Rolle hierbei konn-
te auch die bei Frauen héufigere Fibromyalgie spielen, die den

BASDAI und BASFI signifikant beeinflusst, weshalb laut Barali-
akos der objektivere ASDAS-CRP bevorzugt zur Einschatzung
der Krankheitsaktivitdt genutzt werden sollte. Auch wichtig zu
wissen ist, dass das globale Funktionsniveau bei axSpA (an-
ders als vermutet) starker mit Krankheitsaktivitat und Funktion
als Mobilitat und radiografischem Schaden assoziiert ist.

Neues zu bekannten Therapien und
ein Blick in die Glaskugel

Beim Blick auf die ASAS-EULAR-Empfehlungen zur Therapie
wird gerne die Bedeutung von korperlichem Training verges-
sen. Dabei kann, wie kirzlich gezeigt, ein intensives Training
naherungsweise die Wirkung eines Biologikums entfalten. In
Bezug auf NSAR sollte man wissen, dass diese bei langjahri-
ger axSpA kaum eine Diskrimination von Kontrollen mit chro-
nischen Riickenschmerzen erlauben. Ein interessanter Befund
war, dass NSAR bei Frauen mit axSpA die Zeit bis zu einer
Schwangerschaft verlangern konnen. Wenig Effekt zeigen sie
bei der Verzogerung der radiografischen Progression. So war
nach 2 Jahren in der CONSUL-Studie die Kombination aus Go-
limumab und Celecoxib versus Golimumab allein diesbeziiglich
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nicht Gberlegen. In puncto Biologika besteht laut Baraliakos po-
tenziell die Chance, dass mit Xeligekimab und Vunakimab zwei
neue chinesische IL-17A-Inhibitoren ihren Weg nach Europa
finden. Beide sind in China bei Psoriasis zugelassen und haben
in Phase-llI-Studien bei aktiver radiografischer (r-)axSpA ein
ASAS40-Ansprechen von ca. 60 % in Monat 6 erzielt. Obwohl
dies noch in den Kinderschuhen steckt, konnte mittels Kl und
maschinellem Lernen kinftig eine Ineffektivitat von bDMARDS
(gestetet an TNF-Inhibitoren) pradiziert werden. Ein unter-
schatzter Vorteil von bDMARDs, vor allem von TNF-Inhibitoren,
ist, dass diese koreanischen Daten zufolge wohl ganz erheblich
das Risiko kardiovaskularer Ereignisse reduzieren. Ebenfalls in
Sudkorea entwickelt wurde ein Pradiktionsmodell zur Anzeige
des Schubrisikos nach dem Absetzen von TNF-Inhibitoren. Si-
gnifikant pradiktiv waren ein negativer HLA-B27, entzindlicher
Rickenschmerz sowie der ASDAS-CRP und BASFI zum Zeit-
punkt des Taperings.

Schwierige Falle und neue Therapien
Kirzlich definiert wurden auch die Begriffe ,difficult-to-mana-

ge" (D2M)-axSpA (Versagen, Intoleranz oder Kontraindikation
von 22 b/tsDMARDs und z. B. ASDAS =2/, eine aktive Erkran-

PSORIASIS-ARTHRITIS
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kung, radiografische Progression, die Lebensqualitidt beein-
trachtigende Symptome) und therapierefraktare (TR)-axSpA
(Versagen auf 22 b/tsDMARDs, ASDAS 22,1 plus CRP+ oder
MRT+). In einer aktuellen Analyse des RABBIT-SpA-Registers
erflllten immerhin 8,5 % der Patienten das Kriterium einer
D2M-axSpA und 2,5 % auch jenes einer TR-axSpA. Flr solche
therapierefraktéren Falle ware womoglich das in Russland zu-
gelassene, gegen TRBV+ T-Zellen gerichtete Suniprutug eine
Option, also quasi eine Art Immuntherapie. Die ASAS20/40-
Response war relativ gut, ob aber Zulassungsstudien flr Eu-
ropa und die USA angestrebt werden, erscheint fraglich (auch
fehlt es an ausreichendem Datenmaterial). Weitere mogliche
Therapiekandidaten liegen noch in der Ferne, seien es MEK-,
ERAP1- oder DDP4-Inhibitoren. Eine gute Botschaft gibt es
aber doch, da ein ,neuer” Wirkstoff mit groBer Sicherheit in
2026 zu erwarten ist: Bereits Ende Juli wurden positive Top-
line-Resultate aus der Phase-Ill-Studie OLINGUITO zum JAK-
1-Inhibitor Filgotinib sowohl bei r- als auch nr-axSpA vermeldet
- ndheres wird man vielleicht schon beim ACR erfahren. O

Quelle: WIN-Session ,RA, PSA und axSpA”,
20, September 2025

Strategiestudien und neue Therapiekandidaten

Aufgrund ihrer mannigfaltigen Manifestationen stellt die Behandlung der Psoriasis-Arthritis (PsA) trotz des groBen Angebots
verfligbarer Therapien eine erhebliche Herausforderung dar. Neue Erkenntnisse zum Ubergang von der Psoriasis vulgaris (Pso)

zur PsA, zu Strategien bei friher sowie schwer behandelbarer PsA und auch moglichen neuen Therapieoptionen stellte PD Dr.

Michaela Kohm, Frankfurt/M., vor.

Aus retrospektiven Kohortenstudien und Registerdaten lasst
sich ableiten, dass bei Pso-Patienten die Chance auf eine Pra-
vention oder Verzdgerung einer PSA am besten mit Interleu-
kin (IL)-23-Inhibitoren, gefolgt von IL-17- und TNF-Inhibitoren
erreichen lasst - eine klare Evidenz aus prospektiven Studien
steht aber noch aus. Dasselbe gilt fiir die Intervention mit Apre-
milast, IL-17- und IL-12/23-Inhibitoren im Stadium der subklini-
schen PsA, erlauterte Kohm. Bei etablierter PsA hat sich - do-
kumentiert in der EULAR- und GRAPPA-Leitlinie - die Auswahl
verfugbarer Therapien zuletzt stetig erweitert.

Update zu Deucravacitinib und Sonelokimab

Der nachste Kandidat fiir eine Zulassung auch bei PsA ist der
orale Tyrosinkinase (TYK)-2-Inhibitor Deucravacitinib, der in
den beiden Phase-Ill-Studien POETYK PsA-1 und -2 jeweils
den primaren Endpunkt erreichte. Auf dem EULAR-Kongress
2025 wurden neben den 52-Wochen-Daten aus POETYK PsA-
2 auch erstmals die 16-Wochen-Ergebnisse aus der POETYK

PsA-1-Studie, in die bDMAR-naive Patienten mit aktiver PsA
und hohem Risiko fiir eine radiologische Progression einge-
schlossen wurden, prasentiert. Mit 54,2 vs. 341 % unter Pla-
cebo erreichten zu Woche 16 signifikant mehr Patienten mit
Deucravactinib den primaren Endpunkt eines ACR20-Anspre-
chens. Auch beim ACR50/70-Ansprechen war Deucravaciitnib
signifikant Uberlegen (Abb.), im Hinblick auf die radiologische
Progression war dies nur in einer Post-hoc-Analyse der Fall.
Gepoolte Daten beider Studien ergaben ferner signifikante
Vorteile in puncto Enthesitis (aber nur im SPARCC) und Dak-
tylitis. Ins Auge springt das bislang vorteilhafte Sicherheitspro-
fil, so Kbhm. Seinen Platz kdnnte der TYK-2-Inhibitor eher bei
moderater PsA vor Biologika finden, auch als Kombinations-
partner (z. B. mit Apremilast oder Biologika) konnte er nach
Zulassung eine Option sein.

Trotz positiver Phase-Il-Daten bei PsA wohl nicht weiterver-
folgt wird der niedermolekulare I1L-17A-Inhibitor Izokibep, wah-
rend der bispezifische IL-17A/F-Nanokorper Sonelokimab
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nach den vorteilhaften Ergebnissen der Phase-II-Studie ARGO
derzeit in zwei Phase-Ill-Studien (IZAR-1 und -2) getestet wird.
Von einem Erfolg in Phase-IlI diirfte auszugehen sein, auch mit
einem Blick auf den ,herkdmmlichen” dualen IL-17A/F-Inhibi-
tor Bimekizumab, fir den laut Kohm inzwischen aus der BE-
OPTIMAL-Studie gute 3-Jahres-Langzeitdaten vorliegen, so
zum ACR50-Ansprechen (as observed 63,0 %, mNRI 53,2 %),
PASI 100-Asnprechen (74,2 bzw. 619 %) und Erreichen einer
minimalen Krankheitsaktivitat (MDA; 64,3 bzw. 52,9 %). Zudem
laufen Phase-IlI-Studien zu dem oral verfligbaren IL-23-Rezep-
torinhibitor Icotrokinra.

In schweren Fallen auch
Kombinationstherapie moglich

Neu unterschieden wird zwischen einer Complex-to-manage
(C2M)- und Difficult-to-treat (D2T)-PsA. Bei der ersten Defi-
nition wird das Versagen auf 21 b/tsDMARDs im Verbund mit
z. B. Komorbiditaten oder Therapiewechseln und der Arzt-/
Patienteneinschatzung gefordert, bei der zweiten das Versa-
gen auf >3 Therapien (darunter 22 verschiedene b/tsMARDs)
plus persistierende Symptomatik gemal3 Arzt-/Patientenurteil
plus anhaltende Entziindung. Fir D2T-PsA-Patienten kon-
nen auch ,ungewohnte” Kombinationen erwogen werden, so
Kohm. Beschrieben wurden Fallserien mit der Kombination
aus bDMARDs (IL-17- bzw. IL-23-Inhibitoren) und Januskinase
(JAK)-Inhibitoren, bDMARDs (IL-17, TNF) und TYK-2-Hemmer
sowie haufig bDMARDs (IL-12/23, IL-23, TNF) und Apremilast.
Fast durchweg wurde nach 6-12 Monaten eine deutliche Ver-
besserung der Gelenke (SJC/TJC) und Haut erzielt, dies bei
meist guter bzw. akzeptabler Vertraglichkeit und nur wenig re-
levanten Infektionen. Dennoch bedarf es hier nattrlich kontrol-
lierter Studien, um valide Aussagen treffen zu kdnnen.

Strategien bei fruher PsA mit
ungunstiger Prognose

Ein Dunkelfeld beleuchtete die SPEED-Studie, in der Patienten
mit neu diagnostizierter PsA und =1 unglinstigen Prognose-
faktoren auf eine csDMARD-Step-up-Standardtherapie, cs-
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DMARD-Kombination (Methotrexat [MTX] plus Leflunomid
oder Sulfasalazin) oder frilhe Anti-TNF-Induktionstherapie
(Adalimumab plus MTX flr 24 Wochen) randomisiert wurden.
Den priméaren Endpunkt (PASDAS in Woche 24) erreichten sig-
nifkant mehr Patienten in der TNF- und csDMARD-Kombinati-
onsgruppe (3,7 bzw. 4,1 vs. 4,7), dies wurde nur mit wenig mehr
schweren Nebenwirkungen erkauft. Selbst bei nur 6-monatiger
initialer Anti-TNF-Therapie blieben die Vorteile nach einem Jahr
bestehen, sodass bei friiher, moderater bis schwerer PsA und
ungunstiger Prognose ein aggressiverer Therapiebeginn sinn-
voll erscheint. Dass im Rahmen von Tight Control und einer
Treat-to-target-Strategie bei de-novo PsA eine friihe intensi-
vierte Therapie (First-line Secukinumab plus MTX 15 mg) ge-
genlber einer Standardtherapie (MTX 25 mg) - jeweils plus 1x
80 mg Methylprednisolon - Vorteile haben kann, belegte die
STAMP-Studie. Zwar waren die Ergebnisse nach 12 Monaten
vergleichbar, jedoch kam die Secukinumab-Gruppe friiher ans
Ziel (z. B. ACR50, PASI 90, MDA) und es war seltener eine The-
rapieeskalation erforderlich. O

Quelle: WIN-Session ,RA, PsA und axSpA’,
20. September 2025

Placebo (n=334)  Deucravacitinib 6 mg QD (n=336)
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Abb.: ACR20/50/70-Ansprechraten unter Deucravacitinib
versus Placebo nach 16 Wochen in POETYK-PsA 1-Studie
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PROBLEMFELDER DER RHEUMATOLOGIE

Genderspezifische Unterschiede: Ein Update

Zum Auftakt des Deutschen Rheumatologiekongresses verdeutlichte Prof. Dr. Vera Regitz-Zagrosek, Berlin, in ihrer Keynote
Lecture, wie Gene und davon abgeleitet Hormone, sowie epigenetische Faktoren dazu fiihren, dass Frauen Uberproportional
von rheumatischen Autoimmunerkrankungen (rAlDs) betroffen sind. Dies bedeutet nicht, dass Manner bei einigen rAIDs einen

schlechteren Krankheitsverlauf aufweisen. Auch aufgrund soziokultureller Faktoren werden diese Unterschiede bislang nicht ad-

aquat erfasst. So fehlt es z. B. an einer geschlechtsspezifischen Auswertung klinischer Studien, obwohl klar ist, dass diese etwa

bei Spondyloarthritiden sehr relevant ware.

Einen Uberblick (iber aktuelle Zahlen gab Dr. Katinka Albrecht,
Berlin, in einer Plenarsitzung zur Gendermedizin - dies basie-
rend auf der Kerndokumentation und Registern (RABBIT und
RABBIT-SpA). Neuesten Daten zufolge sind vor allem die Sjo-
gren-Erkrankung (SjE) und der systemische Lupus erythema-
todes (SLE) mit >90 % klar weiblich dominiert, etwas geringer
auch andere Kollagenosen, die rheumatoide Arthritis (RA) und
die (meisten) Vaskulitiden. Etwas ausgeglichener ist das Ge-
schlechterverhaltnis bei Psoriasis- und Spondyloarthritis (PsA/
SpA) (Abb.). Auch innerhalb z. B. der Vaskulitiden gibt es groRe
Differenzen zwischen den Frauen-dominierten Gro3gefalvas-
kulitiden (Takayasu-/Riesenzellarteriitis 92/77 %), den ANCA-
Vaskulitiden (MPA, EGPA, GPA 68/58/49 %) und dem Behget-
Syndrom (41 %). Auch das Erkrankungsalter differiert: Frauen
erkranken friher an Kollagenosen (z. B. SjE 42 vs. 50; SLE 30
vs. 38 Jahre), daflir spater an axialer SpA (33 vs. 30 Jahre), re-
lativ ausgeglichen ist es z. B. bei Polymyalgia rheumatica oder
PsA (aber auch vielen anderen rAlDs).

Unterschiede auch bei Krankheitsaktivitat
und Therapie

Auch die Krankheitsmanifestationen unterscheiden sich, so
weisen laut Albrecht bei PsA Frauen mehr betroffene Gelenke,
haufiger Enthesitis und starkere Schmerzen auf, wahrend bei

Méannern eine gro3ere Hautflache betroffen ist. Beim SLE ha-
ben Frauen zwar haufiger mukokutane Manifestationen, Man-
ner dafiir 6fter eine schwere Organbeteiligung. Bei axSpA und
PsA wird die Krankheitsaktivitat von Frauen arztlicherseits ho-
her eingeschatzt, was sich aber nicht in einer intensiveren The-
rapie niederschlagt, beklagte Albrecht. So erhalten Manner mit
axSpA haufiger TNF- und IL-17-Inhibitoren (58 vs. 45 % bzw. 11
vs. 8 %), tendenziell, aber schwacher ausgepragt ist dies auch
bei PsA der Fall (30 vs. 26 % bzw. 19 vs. 16 %).

Frauen mit PsA erhalten dagegen haufiger Steroide, Analgetika
und Opioide. Bei RA ist zu beachten, dass die Krankheitsakti-
vitat besser mittels DAS28-CRP als -BSG erfasst werden soll-
te, da letzterer diese bei Frauen tberschatzt (Remission 57 vs.
62 % bzw. 43 vs. 57 %). Bei der Verordnung von b/tsDMARDs
werden Frauen hier nicht benachteiligt (34 vs. 32 % bzw. 12 vs.
10 %) - dies aber auch erst in den letzten Jahren. Interessant
ist, dass sowohl bei RA als auch axSpA Frauen viel haufiger
Krankengymnastik erhalten. Bei PsA brechen mehr Frauen ihre
Therapie - z. B. mit TNF-Inhibitoren - ab, haufig aufgrund un-
erwlnschter Ereignisse, obwohl Manner mehr schwerwiegen-
de Nebenwirkungen haben. Bei adipdsen Frauen zeigen etwa
TNF-Inhibitoren eine geringere Wirksamkeit, wahrend dies flr
Rituximab oder Abatacept nicht gilt - dies sollte beachtet wer-
den, so Albrecht.

= Frauen W Méanner

Sjorgen-Syndrom 92 8
Systemischer Lupus erythematodes 88 12
Mischkollagenosen 85 15
Systemische Sklerose 76 24
Riesenzellarteriitis 72 28
Rheumatoide Arthritis 73 27
Adultes Still-Syndrom 66 34
Idiopathische inflammatorische Myositiden 64 36
Polymyalgia rheumatica 59 4
ANCA-assoziierte Vaskulitiden 56 44
Psoriasis-Arthritis 56 44
Behget-Syndrom 43 57
Axiale Spondyloarthritis 38 62

0 20 40 60 80 100

Abb.: Geschlechterverteilung in der Rheumatologie gemals Kerndokumentation 2025 (%)
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Komorbiditaten, PROs und
Gesundheitsverhalten

Schwerwiegende Ereignisse treffen auch bei der RA haufiger
Manner (z. B. kardiovaskulare Ereignisse, Malignome, Pilzinfek-
tionen, gastrointestinale Perforationen), ausgeglichener ist das
Verhéltnis bei Sepsis, Schlaganfall und Herpes Zoster. Bei den
Komorbiditaten bei RA finden sich bei Frauen haufiger Schild-
drisenerkrankungen, Osteoporose, Fibromyalgie und Depres-
sion, bei Mannern dagegen Nieren-, Leber-, Lungen- und Herz-
erkrankungen (z. B. KHK, Hypertonie, Herzinsuffizienz) sowie
Typ-2-Diabetes und Hypercholesterinamie. Dies bedeutet aber
nicht, so warnte Albrecht vor den Risiken einer Unterdiagnosti-
zierung, dass Méanner keine Osteoporose oder Depression und
Frauen keine Herzinsuffizienz entwickeln! Tatsachlich erhalten
Manner z. B. seltener eine Osteoporose-Prophylaxe.

In Bezug auf PROs berichten Frauen in allen Indikationen hau-
figer Uber Fatigue und Schmerzen, eine Ausnahme in Bezug
auf Schmerzen bildet der SLE, wo Ménner schwerer betroffen
sind. Dies spiegelt sich auch darin wider, dass Frauen etwas
haufiger uber ein eingeschranktes Wohlbefinden (WHO-5) be-
richten, wahrend der WHO-5 bei Mannern mit SLE schlechter
ist. Aber auch hier gilt: Frauen geben zwar haufiger eine mode-
rate bis starke Fatigue an, aber auch bei Mannern ist diese mit
34-52 % keineswegs selten. Generell liegen von rAlDs Be-
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troffene in puncto Erwerbstatigkeit unter dem Bevolkerungs-
durchschnitt, Frauen sind dabei seltener in Arbeit als Manner
(wie aber auch in der Bevélkerung). Am deutlichsten fallt die
Differenz zwischen Frauen und Mannern in der standardisier-
ten Erwerbsrate bei PsA (und axSpA) aus, wahrend umgekehrt
Manner mit SLE seltener erwerbstatig als Frauen sind. Im Ge-
sundheitsverhalten finden sich laut Albrecht unter den Méan-
nern mehr Raucher, wahrend in puncto Adipositas und sportli-
cher Aktivitat kaum Unterschiede auffallen.

Take-Home-Message

Das Geschlecht muss als Parameter in Auswertungen inklu-
diert werden, auch in klinischen Studien. Kiinftig sollte eine
geschlechtsspezifische Modifizierung erfolgen, z. B. beim
Ansprechen von Risiken, dem Screening von Komorbiditaten
und der Auswahl der Therapieform. Noch muss man kons-
tatieren, dass aufgrund fehlenden Wissens nicht immer ad-
aquat therapiert wird (bei Frauen unterschiedliche Wirksam-
keit, Dosierung und Nebenwirkungen der Medikation etc.). ©

Quellen: Eroffnungsveranstaltung und Session
,Geschlechtsspezifische Aspekte in der Rheumatologie”,
17./19. September 2025

Mythen versus Fakten: Was ist wirklich gesichert?

Die inzwischen schon traditionelle, beliebte Sitzung ,Stimmt es eigentlich, dass..." befasste sich wieder mit vermeintlichen Ge-
wissheiten, etwa damit, wann man orale Glukokortikoide (GK) einnimmt, ob das Lofgren-Syndrom immer eine gute Prognose
hat, ob alle Psoriasis-Arthritis (PsA)-Patienten mit DMARDs behandelt werden missen, der Immunfluoreszenztest (IFT) immer
Goldstandard der ANA-Bestimmung ist und Rheumatologen den Antistreptolysin (ASL)-Titer noch bestimmen mussen.

Die Frage, ob GK immer frih morgen
eingenommen werden sollten, beant-
wortete Prof. Dr. Frank Buttgereit, Berlin,
mit einem ,Im Prinzip ja. Aber...". Heif3t:
In der Regel sollten GK als morgendliche
Einzeldosis gegeben werden. In speziel-
len Situationen kann die Dosis aber auch
50:50 % oder eher 66:34 % gesplittet als
morgendliche bzw. (frih)nachmittagli-
che Gabe empfohlen werden. Laut PD
Dr. Peter Korsten, Sendenhorst, hat das
Lofgren-Syndrom tatsédchlich meistens
eine gute Prognose - aber eben nichtim-
mer. Theoretisch (praktisch kaum mog-
lich) mussten mehr HLA-Typisierungen
durchgefiihrt werden, da HLA-DRB1*03-
Positivitat vs. Negativitat mit einer guten
(fast immer Remission, selten Rezidive)
respektive schlechten Prognose verbun-

den ist. Meistens sind zumindest kurz-
fristig GK erforderlich.

Obwohl bei PsA in Leitlinien eine symp-
tomatische Therapie mit NSAR oder GK
bei axialer PsA und ,bedingt” bei Arthri-
tis erfasst sind, empfiehlt sich aufgrund
des oft friih erosiven Verlaufs laut PD Dr.
Michaela Kohm, Frankfurt/M., im Grun-
de immer die Gabe von DMARDSs, wobei
Biologika vs. csDMARDs die klar groRRere
krankheitsmodifizierende Potenz haben.

Wie Prof. Dr. Christoph Specker, Essen,
erlauterte, ist der IFT weiter der Gold-
standard bei der ANA-Bestimmung,
wobei noch der manuelle dem automa-
tisierten IFT vorzuziehen ist, letzterer
hat zwar eine etwas bessere Sensitivi-

tat, aber deutlich schlechtere Spezifitat.
Zweitens: Es gibt keinen ANA-negativen
Lupus! Negative ANA sind aber mog-
lich bei massivem renalen EiweiRBverlust
oder bei Vollremission, z. B. (selten) nach
Nierentransplantation oder Hochdosis-
Cyclophosphamid bzw. (haufiger) nach
Stammzelltherapie, CAR-T-Zelltherapie
oder BIiTE-Antikorpern. In puncto ASL-
Testung betonte Prof. Dr. Elisabeth Mér-
ker-Herrmann, Wiesbaden, dass diese
im Sinne der allmeinen Rheumaserolo-
gie natlrlich keinen Platz hat, bei hoher
Pratest-Wahrscheinlichkeit flir eine Post-
Streptokokken-Erkrankung aber sinnvoll
ist, dann mit Titer-Verlauf. @)

Quelle: Session ,Stimmt es eigentlich,
dass ...", 18. September 2025



SJOGREN-ERKRANKUNG

Erstmals Aussicht auf zielgerichtete Therapien

Beim Sjogren-Syndrom, oder laut neuer Nomenklatur, der Sjogren-Erkrankung (SjE), bahnt sich eine Revolution an. Wie Prof. Dr.

Diana Ernst, Hannover, darlegte, konnten in den nachsten Jahren gleich mehrere Antikérper mit verschiedenen Wirkprinzipien zur

Zulassung gelangen - einige davon werden bereits in Phase-IIl geprtift, andere haben zumindest in Phase-II-Studie vielverspre-

chende Ergebnisse geliefert.

Eine gro3es Problem bei der SjE ist deren klinisch heterogenes
Krankheitsbild. Zuletzt wurden diverse Arbeiten zu Subgrup-
pen publiziert, wobei im Rahmen des PRECISESADS-Projekts
vier Transkriptom-basierte Cluster mit 1) einer spezifischen
Interferon (IFN)-Gensignatur, 2) fast gesund erscheinenden
Patienten, 3) mit IFN- und B-Zell-Signaturen und 4) mit IFN-,
B-Zell- und Neutrophilen-Signaturen identifiziert wurden. Bei
Neuauswertung klinischer Studien mit Rituximab, Abatacept
und Hydroxychloroquin (HCQ) zeigte sich das beste Anspre-
chen in Cluster 1 und 3, keines hingegen in Cluster 2. Ernst
stellte mehrere Analysen zu Komorbiditaten vor, die bei SjE u. a.
auf eine veranderte Mikrovaskulatur, haufigere Atherosklerose
und vorzeitige Schlaganfalle hinweisen.

In puncto Diagnostik wies sie darauf hin, dass eine Lippenspei-
cheldriisen-Biopsie erst ab 5(!) Biopsien reproduzierbar ist, der
Speicheldrisen-Ultraschall (SGUS OMERACT-Score) hilfreich
ist und derzeit mehrere neue Autoantikdrper bei Ro-negativen
Patienten evaluiert werden. Auch die IFN Typ 1-Signatur und
microRNAs werden kiinftig diagnostisch bedeutsamer werden.
Aufgrund der neuen Erkenntnisse werden womdglich neue
Klassifikationskriterien bendtigt.

Aktuelle und neue Therapien im Uberblick

Bislang ist beim SjE keine systemische Therapie zugelassen,
die Wirksamkeit von vor allem csDMARDs ist eher méaRig. Eine
HCQ-Monotherapie verbessert nach einer Metaanalyse zwar

Schmerzen, nicht aber Fatigue oder Sicca-Symptomatik. In ei-
ner kleinen Phase-lla-Studie gelang mit einer Kombination aus
HCQ und Leflunomid zwar eine signifikante Verbesserung des
ESSDAI-Scores (nicht des ESSPRI), was jetzt in der etwas gro-
Beren Phase-lIb-Studie RepurpsSS nach 24 Wochen (auch fir
STAR und CRESS) bestatigt wurde, Sicca-Symptome besser-
ten sich aber nicht. Das oft bei extraglandularen Beschwerden
eingesetzte Rituximab ist erste Wahl bei vaskulitischen Mani-
festationen, zeigte laut einer Metaanalyse aber in der Regel
keine Effekte bei der Sicca-Symptomatik. Letzteres gilt auch
flr Rituximab in Kombination mit Belimumab, jedoch kommt es
darunter zu einer groBeren Verbesserung im ESSDAI-Score als
mit Rituximab oder Belimumab allein.

Erstmals besteht jetzt aber die Hoffnung, demnéachst auf wirk-
same, zugelassene Therapien bei SJE zugreifen zu konnen, er-
lauterte Ernst. Der vielversprechendste Kandidat, lanalumab,
ein B-Zell-depletierender BAFF-Rezeptorantagonist, der zuvor
bereits in einer Phase-IIb-Studie Uberzeugte (nach 24 Wochen
Reduktion des ESSDAI-Scores um ca. 8 Punkte mit der 300
mg-Dosis und fortgesetzt bis Woche 52; nur numerische Ver-
besserungen im ESSPRI, deutlichere Vorteile im stimulierten
Speichelfluss und globalen Arzt- und Patientenurteil), wird in
den beiden Phase-lll-Studien NEPTUNUS 1 und 2 evaluiert.
Aus einer Pressemitteilung des Herstellers geht hervor, dass
der primare Endpunkt in beiden Phase-IlI-Studien erreicht wur-
de - einer spateren Zulassung dirfte der Weg gebahnt sein,
erste Daten konnten beim ACR-Kongress folgen. Der ebenfalls
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mit gutem Erfolg in der Phase-Il-Studie TWINSS untersuch-
te Anti-CD40-Antikorper Iscalimab desselben Herstellers wird
hingegen nicht weiterentwickelt (vermutlich, weil lanalumab
als die bessere Option angesehen wird). Ein weiterer Kandidat
ist der (ahnlich wie Iscalimab) gegen den CD40-Liganden ge-
richtete Antikorper Dazodalibep. Nachdem in Phase-Il vielver-
sprechende Ergebnisse erzielt wurden, sind inzwischen Phase-
IlI-Studien angelaufen.

Das auch bei SLE untersuchte, gegen BlyS und APRIL gerich-
tete Fusionsprotein Telitacicept kann nach einer erfolgreichen
Phase-II-Studie auch eine abgeschlossene Phase-IlI-Studie
mit chinesischen Patienten vorweisen, eine weitere Phase-
IlI-Studie in den USA ist auf dem Weg (bis zu einer potenziel-
len Zulassung in Europa durfte es somit noch ein weiter Weg
sein).

Ein neues Target (nicht nur bei SjE) ist der neonatale Fc-Re-
zeptor (FcRn). Gleich zwei FcRn-Inhibitoren sind im Rennen,
so das in mehreren Indikationen geprifte Nipocalimab, das
nach positiven Resultaten der Phase-Il DAHLIAS-Studie (deut-
liche Verbesserung des clinESSDAI) und versehen mit einem
.Breakthrough Status” der FDA jetzt in einer Phase-IlI-Studie
gepruft werden soll. Ein zweiter FcRn-Antikorper ist Efgartigi-
mod, zu dem kdirzlich positive Phase-II-Studien bei SjE (RHO)
und Myositis (ALKIVIA) auf dem EULAR 2025 vorgestellt wur-
den. Eine Phase-lll-Studie zur s.c.-Applikation von Efgartigi-
mod namens UNITY wurde bereits angekiindigt.
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Gleichfalls in Phase-lIl geprift wird der orale Tyrosinkinase
(TYK)-2-Inhibitor Deucravacitinib, dies ohne ,echte” vorherige
Phase-II-Studie. Anlass hierzu gab nach Ernst die bei syste-
mischem Lupus erythematodes durchgefiihrte Phase-II-Studie
PAISLEY, die positive Ergebnisse in einer Subgruppe von Pa-
tienten mit SjE-assoziierter Anti-Ro/SSA-Antikdrper-Positivitat
zu Tage forderte.

AbschlieBend verwies Ernst noch auf zwei weitere Therapie-
kandidaten. Obwohl bislang alle in rheumatologischen Indika-
tionen untersuchten Bruton-Tyrosinkinase (BTK)-Inhibitoren
spater eingestellt wurden, wusste Remibrutinib doch in einer
Phase-II-Studie bei der SjE zu Uberzeugen. Von Phase-IlI-Pla-
nen war noch nichts zu héren, wohl auch, weil der Hersteller
mit lanalumab seinen in dieser Indikation vielversprechende-
ren Kandidaten priorisiert.

Ein bei SJE noch neues Wirkprinzip ist der aus der Hamato-
Onkologie bekannte BiTE-Antikorper Teclistamab, der bei the-
rapierefraktarer RA sowie Kollagenosen (SLE, Myositis und
auch SjE) in Einzelfallen mit groBem Erfolg erprobt wurde. Auf
weitere Untersuchungen, die sich aber auf schwerwiegende
SjE-Falle begrenzen werden, kann man gespannt sein. O

Quelle: WIN-Session ,PMR/RZA, SLE und Sjégren-Syndrom®,
18. September 2025

SYSTEMISCHER LUPUS ERYTHEMATODES

Aktuelle DGRh-Leitlinie und neue Entwicklungen

Beim systemischen Lupus erythematodes (SLE) ist viel in Bewegung. Kurz nach der Prasentation der S3-Leitlinie der DGRh folg-
ten in diesem Jahr beim EULAR-Kongress die neuen Empfehlungen zur Lupus Nephritis (LN). Nach Belimumab und Anifrolumab
durften in den nachsten Jahren mehrere Biologika auf den Markt kommen, zunachst Obinutuzumab. Aber auch Dapirolizumab
pegol hat bereits eine erste Phase-lll-Studie absolviert und weitere Antikorper stehen in den Startlochern. Hinzu kommen die
neuen Moglichkeiten der CAR-T-Zelltherapie und von BiTE-Antikorpern.

Bereits auf dem vergangenen DGRh-Kongress war die aus-
flhrliche, in groBBen Teilen an die EULAR angelehnte (aber ak-
tuellere) SLE-Leitlinie der DGRh vorgelegt worden mit insge-
samt 53 Empfehlungen, darunter 14 allgemeine, 15 zur LN, 14
zu Schwangerschaft und neun zum Antiphospholipidsyndrom.

Neue LN-Leitlinien und Therapiestrategien
im Blickpunkt

Zur LN sind inzwischen auch die aktualisierten Empfehlungen
des ACR 2024 und der EULAR 2025 vorgestellt worden, die an
einigen Punkten differieren. Wichtigste Punkte der noch nicht
publizierten EULAR-Leitlinie sind, dass beziiglich der Therapie

keine histologische Unterscheidung der Klassen erfolgt, bei
aktiver LN werden Kombinationen aus Mycophenolat Mofetil
(MMF) oder niedrig dosiertem Cyclophosphamid (CYC) und
Belimumab, oder MMF und einem Calcineurin-Inhibitor (CNI;
Tacrolimus oder Voclosporin), oder MMF und - neu - dem
Anti-CD20-Antikorper Obinutuzumab vorgeschlagen, oder al-
ternativ eine Monotherapie mit MMF oder niedrig dosiertem
CYC. Eine Erhaltungstherapie sollte fir mindestens drei Jahre
nach Ansprechen erfolgen, neben einer MMF-Monotherapie
kann dieses mit Belimumab, einem CNI oder Obinutuzumab
(trotz hierzu noch fehlender Daten) kombiniert werden. Zur
Frage der Steroiddosis bei LN ergab eine groBe Metaanalyse
ein besseres Ansprechen, desto hoher die Glukokortikoid (GK)-
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W DZP + SoC (n=208) ™ PBO + SoC (n=107)

Differenz (95% Ki): Differenz (95% Ki):
80 14,6 (3,3 - 25,8) 18,8 (7,3 - 30,3)
p=0,0110 p=0,0014
70

60/1

Ansprechraten (%)

BICLA-Ansprechen

SRI-4-Ansprechen

Abb.: BICLA-Ansprechen (primérer Endpunkt) und SRI-4-An-
sprechen zu Woche 48 unter Dapirolizumab (DZP +Stan-
dardtherapie [SoC]) gegentiber Placebo (PCB +SoC) in der
PHOENYCS GO-Studie

Dosis war, aber eben auch eine erhéhte Rate an Infektionen
und Todesfallen, erlauterte Mucke. Womaglich haben 40 mg/
Tag Prednisolon und GK-Pulse ein gutes Nutzen/Risiko-Profil,
letztlich bleibt es eine individuelle, am individuellen Risikoprofil
orientierte Entscheidung.

Apropos GK: Wie die chinesische PRESS-Studie zeigte, scheint
deren Absetzen bei SLE-Patienten mit langanhaltend klinisch
inaktiver Erkrankung moglich, Hydroxychloroguin (HCQ)
scheint aber Schibe zu verhindern und sollte beibehalten wer-
den. Bei neu diagnostizierten SLE-Patienten mit hohen Anti-
dsDNA-Titern, aber ohne Organbeteiligung, ergab eine weitere
chinesische Studie, dass - zusatzlich zu GK und HCQ - eine
praventive MMF-Gabe bis Woche 96 das Risiko fur schwere
Schibe (10,8 vs. 277 %) und LN (1,5 vs. 13,8 %) senkte, auf milde
Schibe hatte es keine Auswirkung.

Interessant war noch eine kanadische Analyse, die fir Anifro-
lumab zusatzlich zu einer Standardtherapie (SoC) eine um
60 % geringere Wahrscheinlichkeit fir zunehmende Organ-
schaden (SDI-Score) Uber vier Jahre fand, die vor einigen Jah-
ren fir Belimumab ermittelten Zahlen waren laut Mucke mit
-61 % fast identisch. Wenngleich nicht in der Sitzung thema-
tisiert: Laut einer zu Kongressbeginn verfligbaren Pressemit-
teilung ergab eine Interimsanalyse der Phase-Ill TULIP SC-
Studie, dass Anifrolumab s.c. den primaren Endpunkt erreichte
und somit demnéchst auch als s.c.-Applikation verfligbar sein
durfte (die Phase-lll-Studie IRIS zur LN lauft derweil noch).

Ausblick auf potenzielle neue Therapien

Derzeit befinden sich eine Reihe neuer Wirkstoffe in der kli-
nischen Prifung, darunter auch oral einzunehmende. Der
Toll-like Rezeptor (TLR)7/8-Inhibitor Enpatoran wurde in den
Phase-Il WILLOW-Studie mit Erfolg bei kutanem LE gepriift,
bei SLE wurde der primare Endpunkt verfehlt. Angesichts ei-
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nes signifikanten BICLA-Ansprechens und der gezeigten Ste-
roidreduktion scheint eine Weiterentwicklung aber denkbar.
Bereits in einem Phase-llI-Programm (SELECT-SLE) befindet
sich nach einer erfolgreichen Phase-II-Studie der Januskinase
(JAK)-1-Inhibitor Upadacitinib, gleiches gilt fir den Tyrosinki-
nase (TYK)-2-Inhibitor Deucravacitinib (POETYK SLE-1- und
POETYK SLE-2). Ein bei SLE vertrauterer, aber dennoch neuer
Ansatz wird mit dem BAFF-Rezeptorantagonisten lanalumab
verfolgt (s.c.-Applikation), der ebenfalls eine erfolgreiche Pha-
se-|I-Studie durchlaufen hat und in zwei Phase-IlI-Studien bei
SLE (SIRIUS SLE 1und 2) und einer bei LN (SIRIUS-LN) unter-
sucht wird - fir die Sjogren-Erkrankung wurden bereits vorab
positive Daten zweier Phase-lll-Studien zu diesem B-Zell-de-
pletierenden Antikorper vermeldet.

Eine erste Phase-llI-Studie bereits erfolgreich absolviert hat
der CD40-Ligand-Inhibitor Dapirolizumab pegol, fiilhrte Mucke
weiter aus. In der PHOENYCS GO-Studie erreichten nach 48
Wochen versus alleiniger SoC signifikant mehr SLE-Patienten
ein BICLA- (primarer Endpunkt: 49,5 vs. 34,6 %) sowie SRI-4-
Ansprechen (Abb.), noch klarere Vorteile zeigten sich in puncto
niedrige Krankheitsaktivitat (LLDAS: 40,9 vs. 19,6 %). Es gab
keine beunruhigenden Sicherheitssignale, eine weitere Phase-
I1I-Studie ist angelaufen.

Wahrend bei SLE die Phase-Ill-Studie ALLEGORY zu Obinu-
tuzumab noch lauft (erste Daten dirften aber bald zu erwar-
ten sein), steht nach der positiven Phase-III-Studie REGENCY
dessen Zulassung bei LN unmittelbar bevor. Nach 76 Wochen
war der primare Endpunkt einer kompletten renalen Remission
(46,4 vs. 331 %) signifikant erreicht worden. Aus einer Subgrup-
penanalyse geht hervor, dass besonders auch LN-Patienten
mit einer (zu Baseline) 24 h UPCR >3 g und begleitenden Klas-
se V-LN besonders stark profitierten.

Last but not least ging Mucke auf die CD19 CAR-T-Zelltherapie
ein, die bei therapierefraktaren SLE/LN-Patienten bislang fast
immer eine (anhaltende) Remission ermdglicht. Sie bewirkt
neuen Daten zufolge eine ausgepragte Unterdriickung zen-
traler immunologischer Signalwege, die beim SLE eine Rolle
spielen, darunter die Komplementaktivierung und die Typ-I-
Interferon-Antworten. Dies geht mit einer metabolischen Um-
programmierung einher. Die molekularen Profile der Remission
nach CD19-CAR-T-Zelltherapie unterscheiden sich von denen,
die durch konventionelle SLE-Therapien hervorgerufen wer-
den, was auf tiefgreifendere, durch CD19 CAR-T-Zellen ausge-
|0ste biologische Veranderungen hindeutet. O

Quelle: WIN-Session ,PMR/RZA, SLE und Sjégren-Syndrom”,
18. September 2025
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SYSTEMISCHE SKLEROSE
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Erstmals deutsche S2k-Leitlinie zu Diagnostik

und Therapie vorgelegt

Bereits seit Mitte Juli ist die unter Federfihrung der Deutschen Gesellschaft fur Rheumatologie und klinische Immunologie (DGRh)
erstellte, erste evidenzbasierte Leitlinie zur Diagnostik und Therapie der systemischen Sklerose (SSc) auf den AWMF-Webseiten
einsehbar, die Publikation der Kurzfassung in der Zeitschrift flir Rheumatologie steht unmittelbar bevor. In Wiesbaden prasen-
tierten auf der Leitlinien-Sitzung Prof. Dr. Gabriela Riemekasten, Libeck, und Prof. Dr. Jorg Henes, Tibingen, die Grundzlige der
S2k-Leitlinie, deren Langfassung es auf beachtliche 140 Seiten bringt.

Die vornehmlich rheumatologisch gepragte Expertengruppe
um Erstautor Prof. Henes und Prof. Dr. Norbert Blank, Heidel-
berg, der als Leitlinienkoordinator fungierte, konsentierte insge-
samt acht Ubergeordnete sowie 63 spezifische Empfehlungen.

Ubergeordnete Empfehlungen

Eine zentrale Botschaft ist, dass SSc-Erkrankte interdiszipli-
nar versorgt und an einem Zentrum flir SSc behandelt wer-
den sollen. Eine frihe Diagnosestellung und eine rasche The-
rapieeinleitung sind wichtig, um Organschaden zu vermeiden,
Schmerzen zu reduzieren und die Beweglichkeit zu erhalten.
Wichtig ist ebenfalls, dass Patientenschulung und partizipati-
ve Entscheidungsfindung Teil der Behandlung sein sollen. Die
Aktivitdt und Auspragung der SSc sollen durch regelmaBige
Untersuchungen, unter Zuhilfenahme der jeweiligen (validier-
ten) Instrumente und diagnostischen Methoden (berwacht
werden. Die medikamentdse Behandlung soll sich nach dem
individuellen Risikoprofil der Erkrankten, Komorbiditaten und
der am schwersten betroffenen Organmanifestation orientie-
ren. Patienten-adaptierte physikalische Therapiemodalitdten
sowie Kalteschutz, Schutz vor Verletzungen, Nikotinkarenz,

V.A. SYSTEMISCHE SKLEROSE
Red Flags: RP >30 Jahre;

RP bei Mannern;
Hautverdickung mit fehlendem
Faustschluss; digitale Ulzera

Bestatigung der Diagnose;
Erstdiagnose

Verzicht spater Mahlzeiten bei ausgewogener Erndhrung und
regelmaBige sportliche Betatigung sowie rehabilitative Mal3-
nahmen sollen Teil einer jeden SSc-Behandlung sein. Last but
not least sollte bei jedem SSc-Erkrankten eine Teilnahme im
DNSS-Register und an einer Therapiestudie gepriift werden.

Den spezifischen Empfehlungen zu einzelnen Manifestatio-
nen bzw. Organbeteiligungen vorangestellt werden allgemei-
ne Empfehlungen zur korperlichen Untersuchung, Labor und
Scores bzw. Fragebogen (Abb. 7).

Hautsklerose

Die Hautsklerose sollte mit Hilfe des modifizierten Rodnan
Skin-Scores (MRSS) beurteilt werden. Eine progrediente Haut-
sklerose soll immunsuppressiv behandelt werden - die Evidenz
flr spezifische Substanzen ist hier generell gering. Bei Haut-
sklerose und bei funktionellen Einschrankungen sollen frih-
zeitig Lymphdrainagen und Physiotherapie eingesetzt werden.
Systemische Glukokortikoide (GK) sollten nicht fir die Therapie
der Hautsklerose eingesetzt werden. Eine etablierte Therapie
der Calcinosis cutis ist nicht belegt.

FOLLOW-UP

In den ersten 5 Jahren
maoglichst vierteljahrlich,
danach mind. halbjahrlich

MINIMALDIAGNOSTIK

EiweiB-Elektrophorese, Nieren-/

ERGANZENDES ORGANSCREENING

- Labor inkl. Differential-BB, - Hautbeurteilung: Ic/dc oder Sine
Scleroderma, mRSS

REGELMARIGE UNTERSUCHUNG

Klinische Untersuchung inkl. Labor; mRSS,
digitale Ulzera:

Leberwerte, Entziindungsparameter, - Lungenfunktion inkl. DLCO-Messung - Gewicht, BMI
TSH, Gerinnung, CK, Troponin und - 6-Min. Gehtest - RR-Messung
ntProBNP; U-Stix - CT Thorax - Auskultation Lunge/Herz

- Autoantikorper: ANAs, Scl70-/ - EKG und Echo

- Lungenfunktion 2xJahr in den ersten

Anti-Centromere-/RNA POL Ill-PmScl-AK,
APS AK

- Kapillarmikroskopie

- Lungenfunktion

- Hautbeurteilung: Puffy Fingers?
Mundoéffnung reduziert? Zungenband
verdickt? Digitale Ulzera/Pits sichtbar?
Teleangiektasien? Hyperpigmentierung?

Gdf. erganzen je nach Beschwerden:
- Arthrosonographie

- OGD, Ph-Metrie

- Kardio-MRT

- Rechtsherzkatheter

Scores (auBer mRSS optional):

- mRSS

- (s)-HAQ

- MUST

- QualiSex

Abb.: Allgemeine Empfehlungen zu korperlicher Untersuchung, Labor und Scores

5 Jahren, dann 1xJahr
- Echokardiographie mind. alle 2 Jahre
- 6-Min. Gehtest (optional)
- EKG (alle 2 Jahre)
Scores (auBer mRSS optional):
- mRSS
- (s)-HAQ
- MUST
- QualiSex



Periphere vaskulare Storungen

Bei Abklarung eines Raynaud-Phanomens (RP) soll die SSc als
prognostisch bedeutsame Differentialdiagnose stets erwogen
werden. RegelméaRige Evaluationen sollen bezliglich RP, trophi-
schen Veranderungen und digitalen Ulzera (DU) erfolgen. Zur
RP-Abklarung sollen Kapillarmikroskopie und Auto-Antikor-
per-Diagnostik eingesetzt werden. Bei V. a. Digitalarterienver-
schllsse sollte das Vorliegen einer Makroangiopathie abgeklart
werden. Bei RP kann der Einsatz von Calciumkanalblockern
(CKB) vom Dihydropyridintyp erwogen werden, Beim schwe-
rem RP oder DU sollen Phosphodiesterase (PDE)-5-Inhibitoren
oder iv. Prostazyklinanaloga (préferentiell lloprost) zum Einsatz
kommen. Bei refraktarem RP konnen AT-I-Rezeptorblocker
(ARB), selektive Serotonin-Reuptake-Hemmer (SSRI) oder
eine topische Behandlung mit nitrathaltigen Salben erwogen
werden. Bei DU soll der Endothelinrezeptor-Antagonist (ERA)
Bosentan zur Anwendung kommen, um neuen Ulzera vorzu-
beugen. Bei V. a. Digitalarterienverschlisse kann der Einsatz
von Thrombozytenaggregationshemmer (ASS 100 mg/Tag) er-
wogen werden. Bei Makroangiopathie und arteriosklerotischen
Veranderungen soll eine medikamentdse Sekundarprophylaxe
nach aktuell gliltigen Leitlinien erfolgen.

Lungenbeteiligung/ILD

Bei Erstdiagnose einer SSc sollen Auskultation, Lungenfunktion
(mit DLCO-Bestimmung) und eine Diinnschicht-CT Thorax-Un-
tersuchung erfolgen. Bei allen SSc-Erkrankten sollen regelmali-
ge Auskultationen der Lunge und Lungenfunktions-Tests erfol-
gen. Bei neuen Auffalligkeiten soll eine Dinnschicht-CT Thorax
erganzt werden. Bei Erkrankten mit nachgewiesener Progressi-
on der SSc-assoziierten interstitiellen Lungenerkrankung (ILD)
oder Risikofaktoren soll eine immunsuppressive Therapie durch-
gefiihrt werden (als First-line-Therapien werden hier Mycophe-
nolat Mofetil [MMF] und Cyclophosphamid [CYC], genannt).
Bei SSc-ILD sollte eine antifibrotische Therapie durchgefiihrt
werden (im Regelfall Nintedanib). Bei SSc-ILD und einer Reflux-
krankheit (GERD) sollen PPIs eingenommen werden.

Pulmonale (arterielle) Hypertonie

Diagnostik und Therapie der pulmonalen Hypertonie bei SSc
sollen geméal den Leitlinien kardiologischer und pneumolo-
gischer Fachgesellschaften erfolgen. Bei SSc soll eine jahrli-
che Risikobeurteilung bezlglich einer pulmonalen Hypertonie
durchgefiihrt werden. Neben Anamnese und korperlicher Un-
tersuchung sollten Biomarker (z. B. NT-proBNP) bestimmt und
eine Echokardiographie erwogen werden. Ausgehend von den
Befunden des Screenings soll die Indikation fir eine Rechts-
herzkatheter-Untersuchung Uberprift werden (z. B. nach
DETECT-Algorithmus). Auch bei ungeklarter persistierender
Dyspnoe soll ein Rechtsherzkatheter durchgefiihrt werden. Die
initiale Therapie einer pulmonal arteriellen Hypertonie soll bei
fehlenden Kontraindikationen mit einer Kombination aus ERA
und PDE-5-Inhibitor erfolgen.

Kardiale Beteiligung

Eine Herzbeteiligung soll initial durch Anamnese, korperliche
Untersuchung, Biomarker (Troponin, BNP/NT-proBNP), EKG,
Langzeit-EKG und Echokardiographie evaluiert werden. Bei
Hinweisen auf eine Herzbeteiligung sollte ein Kardio-MRT
durchgeflihrt werden. Verlaufskontrollen sollten nach individu-
eller Abwagung erfolgen. Eine Myokardbiopsie zur Abklarung
einer primdren SSc-Herzbeteiligung soll nicht routinemaRig
durchgefihrt werden. Bei V. a. eine primare SSc-Herzbeteili-
gung sollte das akute Koronarsyndrom als Differentialdiagno-
se erwogen werden und gemaR der aktuellen kardiologischen
Leitlinie abgeklart werden. Eine Pharmakotherapie mit Antiar-
rhythmika, der Herzinsuffizienz bzw. KHK, Schrittmacher- bzw.
Kardioverter-Defibrillator-Therapie und elektrophysiologische
Ablationen sollten gemal3 den kardiologischen Leitlinien er-
folgen. Bei Erkrankten mit primarer SSc-Herzbeteiligung soll-
te eine immunsuppressive Therapie durchgeflihrt werden. Zur
Verlaufskontrolle bei SSc-Herzbeteiligung sollten mindestens
alle 6 Monate BNP/NT-proBNP und Troponin bestimmt, und
mindestens einmal jahrlich eine Echokardiographie sowie ein
Ruhe-EKG und Langzeit-EKG durchgeflhrt werden.

Zahn-, Mund- und/oder Kieferbeteiligung

Bei SSc-Erkrankten sollte initial und mindestens einmal jahrlich
eine genaue Erhebung von Zahn- und Parodontalstatus und
die Inspektion aller Mundschleimhautregionen erfolgen, insbe-
sondere bei eingeschrankter Mundoffnung. Zur Erfassung einer
Verbreiterung des Parodontalspaltes (Frihsymptom) und Kno-
chenresorptionsprozessen (Spatsymptom) sollte eine radiolo-
gische Diagnostik durchgefiuhrt werden. In Abhangigkeit vom
Schweregrad der Mitbeteiligung des Kauorganes und einer
eingeschrankten Hand- und Fingermobilitat bei SSc-Betroffe-
nen sollte individuell festgelegt werden, wie haufig Zahnstein
und weiche bakterielle Belage (Plaque/Biofilm) entfernt wer-
den mussen. Bei Zahnverlust sollte auch bei SSc-Erkrankten
das Kauorgan funktionell und asthetisch mit konventionellem
festsitzendem und/oder herausnehmbarem Zahnersatz ver-
sorgt werden. Die Vor- und Nachteile einer Implantat-chirurgi-
schen und einer prothetischen Versorgung sollten im Rahmen
einer interdisziplinaren Risiko-Nutzen-Abwagung besprochen
werden.

Gastrointestinale Beteiligung

SSc-Erkrankte sollten regelmaBBig nach Funktionsstorungen
des oberen und unteren Gastrointestinaltraktes befragt werden.
Bei Refluxbeschwerden und einer erfolglosen probatorischen
Refluxtherapie oder bei Alarmsymptomen soll eine Endosko-
pie durchgefiihrt werden. Das Management der Erkrankten
mit Hinweisen auf GERD bzw. Dysphagie sollte gemal3 der
aktuellen Reflux-Leitlinie durchgefliihrt werden. SSc-Betroffene
sollten mittels Gewichtsangaben und eines validierten Instru-
mentes (z. B. Malnutrition Universal Screening Tool, MUST) auf
Mangelernahrung gescreent werden.



Nierenbeteiligung

Nierenfunktion (Kreatinin, ggf. Cystatin-C), Urinparameter
(Protein-Kreatinin-Ratio) und Blutdruck sollen bei Betroffenen
alle 6 Monate kontrolliert werden. Zur Einschatzung einer SSc-
assoziierten renalen Krise (SRC) sollte man sich an den Klas-
sifikationskriterien flr die hypertensive und normotensive SRC
orientieren. Der Blutdruck soll bei Betroffenen und Risikofakto-
ren flir eine SRC zweimal pro Woche kontrolliert werden, be-
vorzugt als Selbstmessung zu Hause. Bei Blutdruckanstieg um
systolisch >30 mmHg bzw. diastolisch >20 mmHg sollte der/
die Behandler/in konsultiert werden. Eine GK-Therapie mit >10
mg/Tag Prednisolonaquivalent sollte vermieden werden. Falls
dennoch erforderlich, sollte insbesondere bei Vorliegen von
weiteren SRC-Risikofaktoren wie RNA Polymerase Ill-Antikor-
per und einer Herzbeteiligung, die Nierenfunktion mindestens
wochentlich kontrolliert werden. Betroffene mit arterieller Hy-
pertonie und Proteinurie sollten mit ARB, ggf. in Kombination
mit CKB antihypertensiv behandeln werden. Schon bei V. a.
eine SRC soll eine Nephrologin/ein Nephrologe friihzeitig hin-
zugezogen werden und die Behandlung in einem SSc-Zentrum
erfolgen.

Eine Nierenbiopsie ist zur Diagnostik der SRC nicht zwingend
erforderlich, sollte aber in unklaren Fallen in Erwdgung ge-
zogen werden. ACE-Inhibitoren (ACEi) sind die Therapie der
Wabhl bei der SRC und sollen bis zur maximal tolerablen Dosis
rasch gesteigert werden, auch wenn sich die Nierenfunktion
hierunter verschlechtert. Bei Intoleranz eines ACEi kann als
2Wahl ein ARB eingesetzt werden. Bei Zeichen der thromboti-
schen Mikroangiopathie, insbesondere bei einer ausgepragten
Thrombozytopenie, Zeichen einer TTP oder eines aHUS kann
eine Plasmapherese in Erwagung gezogen werden. Die Thera-
pie mit einem ACEi soll trotzdem fortgefiihrt werden. SSc-Er-
krankte mit renaler Krise und mit folgenden Risikofaktoren flr
eine erhohte Mortalitat sollten intensivmedizinisch iberwacht
werden: Blutdruck >180/>100 mmHg, zerebraler Krampfanfall,
Lungenodem, Tachyarrhythmie, schweres akutes Nierenversa-
gen. Die ACEi-Therapie soll grundsatzlich langfristig nach einer
SRC fortgefiihrt werden, auch bei Eintritt einer dialysepflichti-
gen Niereninsuffizienz, da sich die Nierenfunktion auch nach
Monaten noch erholen kann.

Muskuloskelettale Manifestationen

Sehnenreiben ist bei SSc-Erkrankten mit schweren Organ-
manifestationen und einer hohen Mortalitat assoziiert und
sollte systematisch erfasst werden. Eine Physiotherapie und
physikalische Therapie sind wichtig flr den Erhalt der Funk-
tion und sollen bei allen SSc-Erkrankten mit muskuloskeletta-
len (MSK)-Manifestationen regelméaBig durchgefiihrt werden.
Die Therapie von MSK-Manifestationen soll erfolgen unter
Berlicksichtigung aller Organmanifestationen. GK konnen zur
Uberbriickung eingesetzt werden, langere Therapien mit >10
mg Prednisolon sollen nicht eingesetzt werden. Bei Arthritis,
Tendinitis, Enthesitis und Myopathien soll eine immunmodulie-

rende Therapie durchgefiihrt werden. Bis zum Wirkungseintritt
kann eine Uberbriickende Therapie mit GK und NSAR, sowie
eine GK-Lokaltherapie erfolgen.

Patientenorientierte Parameter und
Selbsthilfegruppen

Bei SSc-Erkrankten sollen regelméBig Lebensqualitat, Depres-
sivitat und Fatigue erfasst und in einem multimodalen Thera-
piekonzept berlcksichtigt werden. Der Einsatz von validierten
Instrumenten kann erwogen werden.

Fertilitat, Sexualitat und Schwangerschaft

Die Familienplanung soll bereits zu Beginn der SSc-Therapie in
das Behandlungskonzept einbezogen werden. SSc-Betroffenen
im reproduktionsfahigen Alter sollen vor einer CYC-Therapie
fertilitatsprotektive MaBnahmen angeboten werden. Sexuelle
Dysfunktion bei Frauen und erektile Dysfunktion bei Mannern
mit SSc sollten erfasst und bei Vorhandensein interdisziplinar
behandelt werden. Bei SSc-Patientinnen mit Kinderwunsch
sollte das Vorhandensein von Anti-Phospholipid- und Anti-
SSA/SSB-Antikorpern in der Planung berlcksichtigt werden.
Vor einer Konzeption sollte die Krankheitsaktivitat 6-12 Mo-
nate unter einer Therapie stabil niedrig sein, die wahrend der
Schwangerschaft fortgesetzt werden kann. Schwangerschaf-
ten von SSc-Patientinnen sollen als Risiko-Schwangerschaften
eingestuft und interdisziplinar betreut werden.

HSCT und andere zellulare Therapien

Die autologe hamatopoetische Stammzelltransplantation
(aHSCT) stellt bei progressiver SSc mit Haut- und Lungenbe-
teiligung eine etablierte und effektive Therapie flr friihe und/
oder rapid progressive Verlaufe dar. Eine Diskussion dieser
Option sollte bei entsprechender Risikokonstellation moglichst
frih erfolgen. Eine aHSCT soll nur an Zentren mit ausreichen-
der Erfahrung durchgefiihrt werden. Derzeit nur im Rahmen
von Studien eine Option sind die CAR-T-Zelltherapie oder
bispezifische Antikorper.

FAZIT: Eine eingehende Lektlre der Leitlinie ist Uberaus
lohnenswert, da sie teilweise Uber die EULAR-Empfehlun-
gen hinausgeht bzw. diese erganzt und beispielsweise star-
ker die massiv mit der Mortalitat assoziierte Herzbeteiligung
adressiert oder den patientenrelevanten Zahn-, Mund- und
Kieferstatus sowie den Themenkomplex Sexualitat, Famili-
enplanung und Risikoschwangerschaften.

https://registerawmf.org/de/leitlinien/detail/060-014

Quelle: Session ,DGRh-Leitlinien UpDate 2025",
19. September 2025
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POLYMYALGIA RHEUMATICA UND RIESENZELLARTERIITIS

Neue Leitlinien und Therapieoptionen

Im Rahmen einer WIN-Session bot Prof. Dr. Christian Dejaco, Bruneck (ltalien)/Graz (Osterreich), eine Ubersicht iiber neue Ent-
wicklungen bei der Polymyalgia rheumatica (PMR) - nicht zuletzt die neue S2e-Leitlinie der DGRh zu deren (Management und)
Behandlung - sowie bei Riesenzellarteriitis (RZA), wo kirzlich mit dem Januskinase (JAK)-Inhibitor Upadacitinib eine neue The-

rapieoption hinzugekommen ist.

PMR: Update zur Diagnostik und Lehren
aus der Leitlinie

Bei PMR belegen kurzlich publizierte deutsche Krankenversi-
cherungsdaten eine deutlich hohere Pravalenz und Inzidenz
(111 bzw. 937/100.000) als zuvor angenommen wurde. Die Di-
agnose wurde nur zu 11 % bei Rheumatologen gestellt, auch
wurden nur 21 % nach der Diagnose einem Rheumatologen
zugewiesen. Dies steht im Widerspruch zur sicher nicht unum-
strittenen Forderung der deutschen S2e-Leitlinie, wonach je-
der PMR-Betroffene schnellstmoglich zur Diagnosesicherung,
Risikostratifizierung und Therapieentscheidung an Rheumato-
logen Uberwiesen werden sollte - die Weiterbehandlung mit ei-
ner Glukokortikoid (GK)-Monotherapie kann beim Hausarzt er-
folgen. Obwohl in der Praxis schwierig, wurde diese Forderung
von Dejaco angesichts der hohen diagnostischen Unsicherheit
und GK-Langzeitrisiken ausdrucklich befurwortet, umso mehr
bei diffizileren Fallen, wenn etwa eine Biologika-Verordnung
gefragt ist. Hilfreich sei auch bei V. a. PMR eine Rapid-Access-
Strategie, was vor Zuweisung u. a. die Rate GK-vorbehandelter
Patienten senkte. Eine GK-Vortherapie erschwert, wie eine an-
dere Studie zeigte, doch die Diagnosestellung, auch eine tem-
porare GK-Unterbrechung hilft dann nicht.

In Bezug auf die Therapie wird in der S2e-Leitlinie bei Patien-
ten mit rezidivierender PMR neu die Kombination von GK mit
einem Interleukin (IL)-6-Rezeptorinhibitor (nur Sarilumab ist

100 -
p=0,0019
80 - ‘
p=0,0579
|- o 464

Patienten in Remission (95% Kil) (%)

Placebo + Upadacitinib Upadacitinib
52-wochiges 75 mg + 15 mg +
GK-Tapering 26-wochiges 26-wochiges

GK-Tapering GK-Tapering

Abb.: Anteile der Patienten mit anhaltender Remission (Woche
12-52) unter Upadacitinib versus Placebo

zugelassen) empfohlen, auch initial kann dies bei hohem Ri-
siko fir GK-Nebenwirkungen erwogen werden. Gefordert wird
in solchen Fallen aber ein rascheres Absetzen von GK nach
16 Wochen (bei GK-Monotherapie 12 Monate, bei Kombination
mit Methotrexat [MTX] 6-8 Monate). Dass auch Tocilizumab bei
PMR in puncto Remission und GK-Einsparung gut funktioniert,
hatte eine franzosiche Phase-IlI-Studie belegt, ein Follow-up
zeigte nun, dass 24 Wochen nach dessen Absetzen nur noch
27 % der Teilnehmer in Rezidiv-freier Remission waren - dies
ist in ahnlicher Weise wohl auch fir Sarilumab zu vermuten, so
Dejaco. In Phase-Il wurde der JAK-Inhibitor Baricitinib in der
BACHELOR-Studie mit gutem Erfolg (bis Woche 24 79 % in
Remission, nur 6 % GK-Rescue-Therapie und 6 % mit Rezidiv)
bei de-novo PMR gepriift, und zwar ohne orale GK (max. 2 GK-
Injektionen in Woche 1 und 4 waren erlaubt). Eine weitere Ex-
ploration in Phase-Ill ware sicherlich wiinschenswert.

RZA: Upadacitinib neu zugelassen,
aber auch Enttauschungen

Bei der RZA ist ein Ultraschall (US) der Arteria temporalis und
axillaris des bildgebende Verfahren der ersten Wahl. Schwie-
rig bleibt im Verlaufsmonitoring die Pradiktion von Rezidiven.
Im Hinblick auf den US war in einer prospektiven Studie der
OGUS-Score zu Baseline pradiktiv fiir das Rezidivrisiko (Hazard
Ratio 2,8/Einheit), 67 % der Betroffenen hatten einen positiven
US wahrend des Rezidivs. Bei kranialer RZA konnen Rezidive
auch bei nicht erhohten Akute-Phase-Reaktanten mittels kra-
nialer MRT nachgewiesen werden. Ein Pradiktor fur Rezidive
ist ferner ein Mosaikverlust des Y-Chromosoms (mLOY) - der
haufigsten somatischen Mutation bei alteren Mannern. Ab ei-
nem mLOY-Schwellenwert von 10,2 bestand ein signifikant ho-
heres Risiko fur RZA-Rezidive (Hazard Ratio 17,4!).

Nun zur Therapie: Bei therapierefraktaren sowie rezidivie-
renden Verlaufen oder bei einem erhohten Risiko fur GK-
Nebenwirkungen werden zusétzlich zu GK Tocilizumab (oder
als Alternative MTX) empfohlen. Weder GK noch Tocilizumab
scheinen die Entzlindung ganz zum Verschwinden zu bringen,
was das hohe Rezidivrisiko (gut 50 %) auch nach Absetzen
von Tocilizumab erklaren dirfte. Eine neue zugelassene Op-
tion ist seit Kurzem der JAK-1-Inhibitor Upadacitinib (15 mg/
Tag), der in der Phase-Ill SELECT-GCA-Studie signifikant den
primaren Endpunkt einer anhaltenden Remission in Woche 52
erreicht hatte (46,4 vs. 29,0 % unter Placebo) (Abb.), die ku-
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mulative GK-Dosis konnte ebenfalls verringert werden (1,6 vs.
2,9 g). Wie Upadacitinib relativ zu Tocilizumab einzuschatzen
ist, bleibt ebenso offen wie die Frage, mit wie vielen Rezidiven
nach dem Absetzen des JAK-Inhibitors zu rechnen ist. GroRRe
Hoffnung auf eine recht gut vertragliche und effektive Thera-
pie mit dem IL-17A-Inhibitor Secukinumab hatte die deutsche
Phase-II-Studie TitAIN geweckt (anhaltende Remission in
Woche 52: 59 vs. 8 % unter Placebo, kumulative GK-Dosis 2,8
vs. 3,4 g). Wie jetzt vorab (im Juli) mitgeteilt wurde, erreichte
Secukinumab (150 bzw. 300 mg) in der daraufhin lancierten
Phase-Ill-Studie GCAptain bei Patienten mit neu diagnostizier-
ter oder rezidivierender RZA jedoch nicht den priméaren End-
punkt einer anhaltenden Remission in Woche 52 - genauere
Daten bleiben abzuwarten, ebenso wie der Ausgang der Pha-
se-llI-Studie REPLENISH bei PMR. Geringer waren sicher die
Erwartungen in einer kleinen, COVID-19-bedingt vorzeitig ab-
gebrochenen Phase-llI-Studie zu dem IL-1-Inhibitor Anakinra
- hier waren keinerlei Vorteile der Priifsubstanz erkennbar. ©

Quelle: WIN-Session ,PMR/RZA, SLE und Sjogren-Syndrom”,
18. September 2025

RHEUMATOLOGISCHE VERSORGUNG

TELE-RHEUMA plus: Vielversprechendes Projekt
in Rheinland-Pfalz

Die Probleme in der ambulanten rheumatologischen Versorgung sind bekannt. Laut Prof. Dr. Andreas Schwarting, Mainz, sind
gerade im landlich gepragten Rheinland-Pfalz in den letzten Jahren mehrere Facharztsitze verloren gegangen, was flr die Betrof-
fenen lange Wege zu Rheumatologen - mitunter auch in benachbarte Bundeslander - bedeutet. Aufbauend auf den Erfahrungen
aus ADAPTHERA und Rheuma-VOR (das leider nicht in die Regelversorgung aufgenommen wurde) setzt jetzt das Projekt TELE-
RHEUMA plus, bei dem telemedizinische Rheuma-Sprechstunden in Hausarztpraxen auf dem Land angeboten werden, auf eine
enge Verzahnung von Rheumatologen mit Hausarzten und Internisten.

Bereits im Juli dieses Jahres ist das Pro-
jekt ,TELE-RHEUMA plus - Gemeinsam
versorgen: Rheumatologische Exper-
tise fir die hausarztliche Praxis" der
Universitatsmedizin Mainz an den Start
gegangen. Ziel ist es, durch Schulung
und regelmaflige rheumatologisch-fach-
arztliche Tele-Rheuma-Konferenzen zwi-
schen Hausarztinnen und -arzten und
der Rheumatologie der Universitdtsme-
dizin Mainz die Frihdiagnose und Ver-
sorgung zu verbessern. Die ersten Erfah-
rungen damit sind, wie die Internistin Dr.
Isabelle Hornburg und der Allgemeinme-
diziner Dr. Erik Becker von der Gemein-
schaftspraxis Gebhardshain im Wester-
wald, gemeinsam mit Prof. Schwarting
schilderten, tUberaus positiv.

TELE-RHEUMA plus ist dabei nur ein
Baustein, die rheumatologische Versor-
gung in Rheinland-Pfalz zu verbessern.
Das ebenfalls von der Landesregierung
geférderte Projekt ,Rheuma plus Prazi-
sion” erganzt das TELE-RHEUMA plus-
Projekt sinnvoll, da es darauf abzielt,
Betroffene nach der Diagnose moglichst
schnell in eine optimierte Ersttherapie zu
Uberflihren. Der Bewilligungsbescheid
flr das Projekt mit einer Gesamtsumme
von 333.300 Euro flr die Universitats-
medizin Mainz wurde auf dem Rheu-
matologiekongress an Prof. Schwarting
als Projektleiter Ubergeben. Ein weiterer
Teils des ,Aktionsplans zur Starkung
der rheumatologischen Versorgung in
Rheinland-Pfalz" ist es, Mainzer Medi-

zinstudierenden im Rahmen des prak-
tischen Jahres ab dem Wintersemester
2025/26 ein Wahlfach Rheumatologie
anzubieten.

Darliber hinaus beinhaltet der Aktions-
plan MaBnahmen, die an verschiedenen
Stellen, wie der Aus und Weiterbildung,
Frihdiagnose und verbesserten Einbin-
dung nicht-arztlicher Berufsgruppen in
die rheumatologische Versorgung durch
Weiterbildungsangebote flir Assistenz-
personal ansetzen. O

Quellen: Session ,Von den Besten
lernen”, 18. September 2025 und
Pressemitteilung Universitat Mainz,
19. September 2025



B-ZELL-GERICHTETE THERAPIEN

CAR-T-Zelltherapien und BiTE-Antikorper:

Aktuelle Entwicklungen

Mit den zuvor verfligbaren Anti-B-Zelltherapien wie etwa Rituximab gelang keine ,tiefe” B-Zelldepletion im Gewebe. Die seit ei-
nigen Jahren in der Rheumatologie angekommene CD19-Chimarer Antigenrezeptor (CAR)-T-Zelltherapie tberwand diese Hurde
und auch mit bispezifischen T-Cell Engager (BiTE)-Antikorpern wurden inzwischen gute Erfolge erzielt. Einen Uberblick zum
aktuellen Stand gaben Prof. Dr. David Simon, Berlin, und Dr. Melanie Hagen, Erlangen.

Nachdem die ersten Erfolge mit der derzeit noch aufwandigen
CAR-T-Zelltherapie vermeldet wurden, rlickten kurz darauf die
ebenfalls aus der Hamatologie bekannten BiTE-Antikorper in
den Fokus, die eine einfachere und leichter wiederholbare The-
rapie versprechen. Fir das an CD19/CD3 ansetzende Blina-
tumomab wurden 2024 durch die Erlanger Arbeitsgruppe um
Prof. Schett positive Daten bei sechs Patienten mit therapie-
resistenter bzw. difficult-to-treat (D2T) rheumatoider Arthritis
(RA) vermeldet, fast parallel berichteten Minchner Kollegen
Uber dessen erfolgreichen Einsatz bei Patienten mit schwerer
systemischer Sklerose (SSc) - in beiden Pilotstudien zeigte sich
laut Simon eine gute Vertraglichkeit von Blinatumomab. Kurz
darauf riickte mit Teclistamab, das (statt an CD19) an BCMA/
CD3 ansetzt, ein weiterer BiTE in den Fokus. Dieser wurde mit
gutem Erfolg bei systemischem Lupus erythematodes (SLE)
sowie SSc (auch nach Relaps nach Stammzelltransplantation,
HSCT) und in einer weiteren Fallserie auch bei entzlindlicher
Myositis (IIM) - zuletzt bei refraktarem, rapid-progressiven Jo-1
positiven Antisynthetase-Syndrom -, Sjogren-Erkrankung (SjE)
und RA eingesetzt. Auf klinische Studien in der Rheumatolo-
gie ist zu hoffen, auch um den optimalen Einsatz von BiTEs
(Dosis, Frequenz) zu evaluieren. Eine Uberlegenheit vor allem
der CAR-T-Zelltherapie bei D2T-RA (rasche Remission trotz
Absetzen anderer Immunsuppressiva) gegenuber herkommli-
chen B-Zelltherapien liegt eigentlich auf der Hand, ein direkter
Vergleich mit Rituximab erfolgt derzeit in der Phase-I/II-Studie
COMPARE, so Simon.

Rasante Entwicklungen, vieles ist noch
im Fluss

Wie im Anschluss Hagen erlauterte, laufen derzeit eine ganze
Reihe von klinischen Studien verschiedener Hersteller (primar
aus China und den USA) mit unterschiedlichen CAR-T-Zell-
Produkten. In Erlangen wurden inzwischen 49 Rheumapatien-
ten (26 mit SLE, 9 mit IIM und 14 mit SSc; mittleres Follow-up
ca. 20 Monate) mit zwei CAR-T-Zell-Produkten (MB-CART-191,
n=47; Abecma, n=2) behandelt, sechs weitere zudem mit an-
deren Produkten (KYV-101, BMS-CC-97540). Auf dem EULAR
2025 wurden aus dem CASTLE-Basket-Trial erste Daten zu 24
SLE-, SSc- und IIM-Patienten als Poster prasentiert. Bislang
waren schwere Nebenwirkungen wie ein Zytokin-Freiset-
zungssyndrom (CRS) meist nur leicht ausgepragt (und leichter

bei z. B. SLE- im Vergleich zu Lymphom-Patienten), neuro-/ha-
matotoxische Ereignisse (ICANS, ICAHT) traten eher selten auf
und verliefen meist nicht schwerwiegend. Schwere Infektionen
blieben die Ausnahme. Inzwischen wurde mit LICATS (Local
immune effector cell-associated toxicity syndrome) eine neue,
meist nur moderate und transiente Nebenwirkung beschrie-
ben. Nicht verschwiegen sei aber der Fall einer SSc-Patientin
der Tubinger Gruppe, die aufgrund schwerer Niereninsuffi-
zienz nicht fur eine HSCT in Frage kam und bei der es nach
autologer CAR-T-Zelltherapie zu einer CAR-T-Reexpansion und
schlieB3lich einer letalen hamophagozytischen Lymphohistiozy-
tose kam, warf Hagen ein.

Zurlick zur CASTLE-Studie: Von zwei Féllen abgesehen, kam
es noch unpublizierten Daten zufolge bei sonst allen SLE-Pa-
tienten zu einer DORIS-Remission, bei jenen mit SSc zu keiner
Progression einer interstitiellen Lungenerkrankung (ILD) und
jenen mit [IM zu einer ACR Major/Moderate-Response. Kommt
es nach einer CD19 CAR-T-Zelltherapie zu einem Relaps, kann
eine erneute, die Plasmazellen einbeziehende BCMA CAR-T-
Zelltherapie doch noch zu einer Remission fihren. In China
wurde bei SLE auch schon mit Erfolg eine duale CD19/BCMA-
CAR-T-Zelltherapie erprobt. Positive Daten liegen auch zu einer
allogenen (off-the-shelf) CAR-T-Zelltherapie bei SLE, SSc und
[IM vor und wahrend des Kongresses wurden erste ermutigen-
de Ergebnisse einer in-vivo CAR-T-Zelltherapie bei SLE publi-
ziert. Eine Remission wurde damit aber noch nicht erzielt, wei-
tere Daten bleiben abzuwarten.

Quelle: Session ,Neue Wirkstoffe”, 20. September 2025
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Wissenschaftspreise 2025: And the winners are ...

Erneut konkurrierten wissenschaftliche Kurzbeitrage und Poster um die Wissenschaftspreise. Prof. Dr. Andreas Schwarting wahlte
als Kongressprasident aus allen Kategorien jeweils eine herausragende Arbeit aus. Die Verleihung der mit je 500 Euro dotierten
Wissenschaftspreise fand am 20. September 2025 im Rahmen der Abschluss-Plenarsitzung statt.

In der Kategorie Der besondere Fall
wurde die Arbeit ,Bitemporale Cephalgi-
en bei einer Patientin mit rheumatoider
Arthritis - ein klarer Fall fiir Tocilizumab?"
(FA10) von Dr. Philipp Schulte-Terhusen,
Bochum, und Kollegen pramiert. Bei Di-
agnostik & Bildgebung fiel die Wahl auf
die Arbeit ,3D-Speckle-Tracking-Echo-
kardiographie und neue Biomarker bei
kardialer Beteiligung des systemischen
Lupus erythematodes” (DI.07) von Dr.
Tobias Hoffmann, Jena, und Kollegen. In
der neu geschaffenen Kategorie Digitale
Rheumatologie ging der Preis an die Ar-
beit ,Digitale Gesundheitsanwendungen
in der Rheumatologie: Nutzung, Kompe-
tenz und Akzeptanz unter Patient:innen”
(DR18) von Dr. Hannah Labinsky, Wiirz-
burg, und ihrem Team. Passend zu einem
der thematischen Schwerpunkte wurde
in der Kategorie Epidemiologie & Ver-
sorgungsforschung die Arbeit ,Unter-
schiede zwischen Frauen und Mannern
mit PsA: Eine Analyse aus dem RABBIT-
SpA Register” (EV.07) von Lisa Lindner,

Berlin, und DRFZ-Kollegen ausgewahlt.
In der Kategorie Experimentelle &
Translationale Rheumatologie wurde
die Untersuchung ,Association of Inter-
feron | Signaling with CD4 T Cell Clo-
nal Expansion in Rheumatoid Arthritis”
(ET14) von Dr. Phuong Nguyen, Leipzig,
ausgezeichnet. Gleichfalls nach Leipzig
an Annika Miller und Kollegen ging die
Auszeichnung im Bereich Kinderrheu-
matologie fiir die Arbeit ,Identification
of a cytotoxic CD4+ T Cell population in
Juvenile Idiopathic Arthritis” (KI.04).

In der Kategorie Rheumatoide Arthritis
fiel die Wahl auf die Arbeit ,Plasma cell
depletion as an approach to reset au-
toimmunity in Rheumatoid Arthritis - the
CURACTA trial" (RA16) von Elpida Phit-
hak, Berlin, und Kollegen. In der Phase-
[/1I-Studie wird bei therapierefraktarer
RA die Kombination aus Abatacept und
Daratumumab (Anti-CD38) untersucht.
Im Bereich Rheuma-Orthopéadie wur-
de die Arbeit ,Resection arthroplasty

with synovectomy in adult CNO patients
with highly symptomatic sternocostocla-
vicular osteitis and hyperostosis (SCCH)
- 1-year prospective follow up of five pa-
tients” (RO.03) von Prof. Dr. Gunter AR-
mann, Bochum, und seinem Team aus-
gezeichnet.

Schon beim EULAR-Kongress fiir Furore
sorgend, ging die Auszeichnung in der
Kategorie Spondyloarthritiden an die
Arbeit ,Verbesserung von krankheits-
spezifischer Beweglichkeit und Kraft bei
Patient:innen mit axialer Spondyloarthri-
tis durch die Medizin-App Axia: Interim-
Auswertung einer Pra-Post Interventi-
onsstudie Uber 24 Wochen" (SpA.05) von
Patricia Possler und Amelie Wist sowie
ihren Wurzburger Kollegen. Im gro3en
Themenfeld Vaskulitiden & Kollageno-
sen wurde schlieBlich die Arbeit ,Vom
ersten Symptom zur Diagnose: Studie
zur Grof3gefalvaskulitis an einem tertia-
ren Zentrum” (VK.31) von Pauline Buss-
mann, Herne, und Kollegen pramiert. ©

KuBmaul-Medaille und Rudolf-Schoen-Preis verliehen

Im Rahmen der Kongresserdffnung verlieh die DGRh die
KuBmaul-Medaille 2025 an Ursula Faubel, die seit 2002 Ge-
schaftsflhrerin des Bundesverbands der Deutschen Rheuma-
Liga ist. Mit der Auszeichnung werden ihre herausragenden
Verdienste um die Interessen von Menschen mit entzlndlich-
rheumatischen Erkrankungen gewtrdigt. ,Sie hat die Rheuma-
Liga entscheidend gepragt - mit einer Hingabe, wie ich sie bei
nur wenigen Menschen erlebt habe", so Rotraut Schmale-Gre-
de, Prasidentin des Bundesverbands.

Den mit 10.000 Euro dotierten Rudolf-Schoen-Preis 2025 ver-
lieh die Stiftung der DGRh an PD Dr. Harriet Morf, Internistin
in der Weiterbildung Rheumatologie am Universitatsklinikum
Erlangen. Die Arztin wird fir ihre wegweisenden Arbeiten zur
digitalen Bewegungstherapie bei entziindlich-rheumatischen
Erkrankungen geehrt, z. B. zum Nutzen einer Bewegungs-App

als komplementére Therapie bei axialer Spondyloarthritis. ,Sie
zeigt, wie digitale Medizin die Liicke zwischen medizinischem
Bedarf und Versorgungsrealitat schlieBen kann”, betonte Prof.
Dr. Georg Schett in seiner Laudatio. O

PD Dr. Harriet Morf

Ursula Faubel
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Rheumatologische Fortbildungsakademie GmbH

Highlights im Februar/Marz 2026

Bildgebung in der Rheumatologie
Fortbildung praxisnah und online

Die Rheumaakademie bietet
eine umfassende Online-Fort-
bildung zur rheumatologischen
Bildgebung an — erganzend zu
bestehenden Angeboten und
optimal flr den klinischen All-
tag. In zwei flexibel buchbaren
Modulen vermitteln erfahrene
Referent:innen Grundlagen und
vertiefende Inhalte. Im Fokus
stehen Erkrankungen der peri-
pheren Gelenke sowie des
Achsenskeletts, insbesondere
knocherne Strukturen. Neben
Rontgen und Ultraschall wer-

|

Weitere
Informationen
und Hinweise
zur Anmeldung
fir Modul 1
finden Sie unter:

den auch moderne nuklear-
medizinische Verfahren wie
Szintigraphie, CT, PET-CT, FAPI
und DECT anschaulich erlautert.
Ziel ist ein sicherer Umgang
mit den verschiedenen bildge-
benden Verfahren zur Diagnose
und Therapielberwachung in
der Rheumatologie. Weitere
Inhalte: das Verstandnis bildge-
bender Scoresysteme, korrekte
Indikationsstellung in der Praxis
und ein Einblick in die Kapil-
larmikroskopie. Jetzt anmelden
und Wissen gezielt vertiefen!

e © DGR / Liibke

Weitere
Informationen
und Hinweise
zur Anmeldung
fir Modul 2
finden Sie unter:

(® RHEUMA
AKADEMIE

Teil 2

Jetzt anmelden!

Klinische Immunologie 2026
— virtuelles Kompaktseminar,

18. Marz 2026, virtuell
www.rheumaakademie.de

Weitere Veranstaltungen:

Grundkurs Sonografie
13. - 15. Februar, Wuppertal

Train-the-Trainer: Patienten-
information und -schulung,
*StruPl/Basisschulung
Rheumatoide Arthritis

18. und 25. Februar, virtuell

Grundkurs RFA - 1. Block
21. - 22. Februar, Miinchen
28. Februar - 1. Marz, Berlin

Aufbaukurs RFAplus
21. Februar - 10. Mai,
Frankfurt / Main

Kapillarmikroskopie
18. Marz, Ziirich

Grundkurs RFA - 2. Block
21. - 22. Mérz, Miinchen
28. - 29. Marz, (virtueller Teil)

19. Kurs Intraartikulare

Injektionstherapie
Marz, Sendenhorst

Rheumatologische
Fortbildungsakademie GmbH

Wilhelmine-Gemberg-Weg 6
Aufgang C * 10179 Berlin
Telefon: 030 240 484 - 80
Telefax: 030 240 484 - 89
info@rheumaakademie.de
www.rheumaakademie.de




MARKTPLATZ

PRAXISABGABE

In unserer rheumatologischen Gemeinschaftspraxis konnen
wir ab dem 1. Januar 2026 einen

FACHARZTSITZ ZUR NACHFOLGE

anbieten.

Wir sind eine ASV mit zwei Facharztsitzen, die gut
ausgestattet am Klinikum Donaueschingen gelegen ist.
Neben einem eigenem rheumatologischen Speziallabor
bieten wir auch Knochendichtemessungen mit einem DXA-
Gerat an. Wir verfiigen Uber die volle Weiterbildungszeit
von 24 Monaten in der ambulanten Versorgung. Unser
Team besteht aus engagierten, gut ausgebildeten und
erfahrenen MFAs, davon 4 RFAs.

Kontakt: PD Dr. Ekkehard Rother
e.u.roether@t-online.de, Tel, 0172 7609366

@ HealthCorp Partners

Unser Kunde betreibt ein Fachkrankenhaus fiir Rheumato-
logie sowie eine Rehabilitationsklinik in Thiringen.
Wir suchen:

ASSISTENZARZT INNERE MEDIZIN
IN THURINGEN
(M/W/D) IN VOLLZEIT/TEILZEIT

FACHARZT/OBERARZT INNERE
MEDIZIN/RHEUMATOLOGIE

IN THURINGEN

(M/W/D) IN VOLLZEIT/TEILZEIT

Qualifikation: Facharztausbildung flir Innere Medizin mit
Schwerpunkt Rheumatologie (oder mindestens eine begon-
nene Weiterbildung als Rheumatologe oder ein FA Ortho-
padie mit Zusatzbezeichnung Rheumatologie oder ein FA
Innere Medizin mit Interesse an der Rheumatologie)

Kontakt: Cédric Moersfelder

HealthCorp Partners GmbH, Tel.: +49 89 8906340-18
cedric.moersfelder@healthcorppartners.com

DIE GESAMTE STELLENBORSE FINDEN SIE UNTER

RHEUMA MANAGEMENT | SEP/OKT 2025

KLINIKUM OBERBERG

CmbH

Die Klinikum Oberberg GmbH betreibt im Bergischen Land
zwei Akutkrankenhauser und zwei psychiatrische Fachklini-
ken mit insgesamt 3.200 Mitarbeitenden und 1.200 Betten.

Wir suchen zum 01.04.2026 fiir unser/e MVZ Oberberg
GmbH in 51643 Gummersbach eine/n

FACHARZT INNERE MEDIZIN MIT
SCHWERPUNKT RHEUMATOLOGIE ALS
ARZTLICHEN LEITER EINES MVZ (M/W/D)

Sie arbeiten in den Praxisraumen des MVZ Gummersbach
zusammen mit anderen fachéarztlichen Disziplinen (Physika-
lische Therapie und medizinische Rehabilitation, Psychothe-
rapie)

lhre Aufgaben

- Ubernahme einer rheumatologischen Schwerpunktpraxis
mit eigenem immunologischen Labor und (berregiona-
lem Einzugsgebiet, Teilnahme an der ASV

lhre Qualifikationen

- Sie sind Facharzt fiir Innere Medizin mit dem Schwer-
punkt Rheumatologie

- Arzte und Arztinnen im letzten Weiterbildungsjahr kon-
nen die restliche Weiterbildungszeit noch beim bisheri-
gen Stelleninhaber (Dr. med. Michael Ortmann) absolvie-
ren

Wir bieten

- Eine Verglitung, die der besonderen Bedeutung der Posi-
tion entspricht

- Geregelte Arbeitszeiten

- Einarbeitung und Begleitung zur Laborpriifung der KV

- Individuelle Gestaltungsmoglichkeiten im Angestellten-
verhéltnis ohne die Risiken der freiberuflichen Tatigkeit

- Eine medizinische Top-Position in einer modernen Kreis-
stadt im Griinen mit hohem Wohn- und Freizeitwert so-
wie guter Verkehrsanbindung nach Kéln und Bonn

Fragen beantwortet gerne:

Dr. Michael Ortmann, Tel, 02261174050
Bewerben Sie sich tiber den QR-Code
https://www.klinikum-oberberg.de

2> WWW.RHEUMAMANAGEMENT-ONLINE.DE/MARKTPLATZ
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NEU

FACHARZT FUR RHEUMATOLOGIE ODER
FORTGESCHRITTENE WEITERBILDUNG
ZUM RHEUMATOLOGEN (M/W/D)

Schopfe dein Potenzial aus als Facharzt/Fachérztin fiir Rheu-
matologie oder in fortgeschrittener Weiterbildung zum Rheu-
matologen (m/w/d). Wir suchen ab dem 0110.2025 Verstar-
kung in Voll- oder Teilzeit!

Was wir bieten:

- Modernes, groBes Team in einer Gemeinschaftspraxis

- Umfassendes rheumatologisches Spektrum plus Kompe-
tenzen in Osteologie, Labormedizin, Sportmedizin, Ernah-
rungsmedizin, Chirotherapie und Osteopathie

- Friih- und RFA-Sprechstunden, ASV, 2 Infusionsplatze,
Sonographie (Duplex), Knochendichtemessung, Rontgen,
Kapillarmikroskopie

- Schulungsraum, Ernahrungsberatung, enge Kooperation
mit Krankenhaus Bietigheim (Konsiliardienst), Rheuma-
tologie Marienhospital (ASV) und Vaskulitiszentrum Siid
Kirchheim

- Praxisstandort direkt auf dem Gelande des Bietigheimer
Krankenhauses

- Motiviertes, wertschatzendes Teamklima; regelmafige
Teambesprechungen und wochentliche Arztebespre-
chung

- Gute OPNV-Anbindung N&he zum Bahnhof Bietigheim;
ca. 20 Min. nach Stuttgart

- Weiterbildungsbefugnis Rheumatologie: 24 Monate, und
komplette Weiterbildungsbefugnis: Rontgen des Skelett-
systems

- Flexible Arbeitszeiten

Wir wiinschen uns von lhnen:
- Strukturierte, patientenzentrierte Arbeitsweise
- Teamfahigkeit

Kontakt

Weitere Infos auf unsere Homepage www.sportmedizin-rheu-
ma.de, per Mail praxis@sportmedizin-rheuma.de, Instagram
rheumazentrum_bietigheim oder gerne persénlich:

Rheumazentrum Bietigheim
Dres. René Kreutzberger, Jiirgen Strenger, Maura-Maria Hauf
Telefon: 07142/914200

DIE GESAMTE STELLENBORSE FINDEN SIE UNTER

MARKTPLATZ

ARZT MIT INTERNISTISCHER
VORERFAHRUNG ZUR WEITERBILDUNG
RHEUMATOLOGIE (M/W/D)

IN BADEN-BADEN

Wir suchen ab dem 01.01.2026 Verstarkung

in Voll-/Teilzeit nach Wahl

- Teamarbeit in einer modernen, immunologisch ausge-
richteten Gemeinschaftspraxis

- Komplettes Spektrum der Rheumatologie und klinischen
Immunologie mit Schwerpunkt auf Rheuma und Lunge,
Rheuma und Auge, Rheuma und Muskel, Rheuma und
Knochen, seltene Erkrankungen. Kernkompetenz zu
rheumatoider Arthritis, Myositiden, SLE, Systemsklerose
u.a.

- Notfallsprechstunden, RFA-Sprechstunden, ASV, Infu-
sionsambulanz, Punktionsraum, Sonographie an jedem
arztlichen Arbeitsplatz, eigenes immunologisches Labor
uv.m.

- Belegarzttatigkeit und konsiliarische Mitbetreuung ent-
zlindlicher Systemerkrankungen in den ViDia-Kliniken
Karlsruhe

- Praxisstandort im interdisziplinaren Facharztzentrum
(Radiologie, Pneumologie, Neurologie, Gastroenterolo-
gie, u.a.)

- Motiviertes Team, wertschatzendes, teamzentriertes
Betriebsklima

- Wochentliche Teambesprechung und wochentliche
Arztebesprechung mit Fortbildung

- Bezahlung in Anlehnung an den Tarif der Universitatskli-
niken (TVO)

- Optional Mitarbeit an Publikationen, Projekten und Gre-
mien der DGRh und des BDRh und/oder wissenschaftli-
che Tatigkeit

- Baden-Baden als UNESCO-Welterbe in Nahe zu
Schwarzwald und Elsass, gute Freizeit- und Kinderbe-
treuungsmoglichkeiten

Kontakt

Prof. Dr. C. Fiehn & Dr. J. Bauhammer
Medical Center Baden-Baden
Beethovenstr. 2, 76530 Baden-Baden
info@rheuma-badenbaden.de
www.rheuma-badenbaden.de

2> WWW.RHEUMAMANAGEMENT-ONLINE.DE/MARKTPLATZ
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@ Malteser

...weil Nihe zihlt.

FACHARZT FUR INNERE MEDIZIN/
RHEUMATOLOGIE (M/W/D)

FUR UNSER ST. FRANZISKUS MVZ AM
HANG IN HARRISLEE

Dein Arbeitsplatz

Das St. Franziskus MVZ am Hang halt am Standort Harris-
lee die Fachrichtung Rheumatologie vor. Die Rheumatolo-
gie versorgt ambulant Patienten aus Flensburg, den Kreisen
Schleswig-Flensburg, Nordfriesland und Dithmarschen

Deine Qualifikation und Starken

- Abgeschlossene Weiterbildung Innere Medizin/Rheuma-
tologie

- Freude am Umgang mit Menschen

- Teamfahigkeit und Einsatzbereitschaft

- Ein hohes MaB an Kommunikationsfahigkeit, Einfiih-
lungsvermogen und Entschlusskraft

Unser Angebot

- Ein interessanter, abwechslungsreicher Arbeitsplatz in
Vollzeit (Teilzeit moglich) zum nachstmdoglichen Zeit-
punkt

- Eine attraktive Verglitung in Anlehnung an die Arbeits-
vertragsrichtlinien des Deutschen Caritasverbandes

- Sehr gute Kooperation mit den anliegenden Kliniken im
Malteser/DIAKO Netzwerk

- Freistellung flr Fortbildungen und Kongresse

- Vereinbarkeit von Familie und Arbeit bei flexibel einteil-
baren Arbeitszeiten

- Kinderbetreuungsmaglichkeiten in unserer maltesereige-
nen Kindertagesstatte

Kontakt: Rliickfragen beantworten tel. Dr. Kerstin Jepsen-
Schiemann und PD Rainald Zeuner, St. Franziskus MVZ Am
Hang gGmbH, unter 0461 7000-3103; k.jepsen-schiemann@
praxisamhang.de oder r.zeuner@praxisamhang.de

Wir freuen uns auf Deine Bewerbung unter Angabe Deines
friihestmdglichen Eintrittstermins - bevorzugt unter
www.mehralsnurarbeit.de

Malteser Norddeutschland gGmbH
Personalabteilung, WaldstraBe 17, 24939 Flensburg

DIE GESAMTE STELLENBORSE FINDEN SIE UNTER
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am Rennplatz

WEITERBILDUNGSSTELLE
FUR RHEUMATOLOGIE (M/W/D)
IN REGENSBURG

Wir bieten eine Weiterbildungsstelle flir Rheumatologie in
Voll- oder Teilzeit an. Unsere groBe, modern ausgestattete
Gemeinschaftspraxis befindet sich in sehr guter Lage von
Regensburg und deckt das gesamte Spektrum der rheu-
matologischen Diagnostik und Therapie ab. Sie arbeiten in
einem netten und erfahrenen Team aus mehreren Rheuma-
tologen. In engem kollegialem Austausch bieten wir lhnen
eine strukturierte Einarbeitung und eine Weiterbildung fiir
12 Monate nach der neuen WBO. Perspektivisch ware auch
eine langfristige Assoziierung und die Aufnahme als Praxis-
partner moglich.

Bewerbung an: info@gemeinschaftspraxis-am-rennplatz.de

Ansprechpartner: Dr. med. Olaf Krause
www.gemeinschaftspraxis-am-rennplatz.de/
Gemeinschaftspraxis am Rennplatz

Franz von Taxis Ring 51, 93049 Regensburg
Tel.: 0941/307280

WEITERBILDUNGS-
ASSISTENTEN IN MUNCHEN
(M/W/D) IN VOLLZEIT/
TEILZEIT

fir die Abteilung Rheumatologie Krankenhaus Neuwittels-
bach, ab dem 01.06.2024 gesucht. Betreut werden vollstatio-
nare Patienten sowie teilstationar Patienten in einer Rheuma-
tagklinik (10 Platze). Die volle Weiterbildungsermachtigung
liegt vor.

Kontakt: Prof. Dr. med. Herbert Kellner
Krankenhaus Neuwittelsbach
RenatastralSe 71a, 80639 Miinchen
hk@prof-dr-kellner.de, Tel. 089/13959 100

- WWW.RHEUMAMANAGEMENT-ONLINE.DE/MARKTPLATZ
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WESTMUNSTERLAND

OBERARZT FUR RHEUMATOLOGIE
(M/W/D)

Mit Uber 6.000 Mitarbeitern gehort die Klinikum Westmuns-
terland GmbH mit ihren Tochtergesellschaften zu den grof3-
ten Arbeitgebern der Region. Wir betreiben Krankenhauser
an funf Standorten mit tiber 1.485 Planbetten, Seniorenzent-
ren sowie ein ambulantes Versorgungsnetzwerk. Wir stellen
uns im Rahmen des groBten Forderprojekts des Kranken-
hausstrukturfonds NRW zukunftsweisend auf, entwickeln
uns stetig weiter und schaffen neue Raumlichkeiten fir die
Rheumatologie im St. Marien-Krankenhaus in Ahaus. Unse-
re Klinik ist mit dem Gitesiegel des Verbandes Rheumato-
logischer Akutkliniken ausgezeichnet und hat eine tberregi-
onale Bedeutung.

Was wir bieten

- eine familienfreundliche Umgebung mit
Wohnangebot fiir 12 Monate sowie aktive Mithilfe bei
Wohnraumfindung

- eine konzeptionelle, strukturierte und systematische
Einarbeitung in unseren Arbeitsalltag in der Klinik fiir
Rheumatologie

- umfangreiche Angebote in- und externer Fort- und
Weiterbildungsmaoglichkeiten

- eine Vergiitung nach AVR-Caritas

- eine vom Arbeitgeber mit liber 5 % finanzierte
Altersversorgung der KZVKund vieles mehr!

Sie bringen mit

- den Facharzt-Titel Rheumatologie

- fundierte Kenntnisse in der Diagnostik und Therapie
rheumatologischer Erkrankungen

- Teamfahigkeit und Freude an der interdisziplinaren
Zusammenarbeit

- Interesse an der gemeinsamen Weiterentwicklung
unserer Abteilung und die Ausbildung unserer
Nachwuchsmediziner

Ansprechpartner: Dr. Jutta Schénherr
Cheférztin der Klinik fiir Rheumatologie
Tel.: 02564 99 4159

DIE GESAMTE STELLENBORSE FINDEN SIE UNTER
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Rheumale Team

LAHN-DILL-SIEGERLAND

FACHARZT FUR RHEUMATOLOGIE UND
WEITERBILDUNGSASSISTENT
RHEUMATOLOGIE (M/W/D)

Fir den Standort am Siegerlandflughafen unserer zum
11.2025 neu gegriindeten Praxis ,Rheumateam Lahn-Dill-Sie-
gerland - Praxis flir Rheumatologie und Infektiologie” (aktuell
noch PRAXIS DILLTAL - Rheumatologie) mit Praxen am Sie-
gerlandflughafen (Burbach) und in Wetzlar suchen wir:

- eine/n Facharztin/Facharzt fiir Rheumatologie mit Inte-
resse, die rheumatologische Versorgung weiterzuentwi-
ckeln

- oder eine/n Weiterbildungsassistentin/-en Rheumatolo-
gie in fortgeschrittener Weiterbildung (24 Monate Weiter-
bildungsermachtigung in Hessen liegen vor)

Wir bieten:

- eine Arbeitsstelle mitten in der Natur (im Westerwald)

- gute Erreichbarkeit (liber die A4/A45 von Koln, Mittel-
hessen und Ruhrgebiet): 10 Min. von der Abfahrt Haiger/
Burbach (A45) entfernt

- Vereinbarkeit von Familie und Arbeit bei flexibel einteil-
baren Arbeitszeiten

- mobiles Arbeiten: In der Praxis Laborwerte durchgehen,
Briefe schreiben und Telefonate flihren? Das geht auch
im ,Home office"! Mobile Zeiten flir Verwaltungsarbeiten

- die Moglichkeit, Forschung und Lehre auszutiben: Uni-
versitare Lehrpraxis, etablierte Studienpraxis mit mehre-
ren Study nurses

- Mitarbeit in einem jungen motivierten Team

- eigenes Labor, moderne Ultraschallausriistung, Koopera-
tion mit Radiologie im Haus

- ein Team von motivierten RFAs zur Unterstiitzung

Ein Einstieg als Teilhaberin/Teilhaber unserer KV-ubergrei-
fenden Gemeinschaftspraxis ist nach Eingewohnungszeit in
Anstellung moglich.

Interessiert?
Melde Dich unter m.steinmueller@rheumateam.de

Wir freuen uns auf Dich!

Dr. med. Katrin Richter-Bastian

Dr. med. Mirko Steinmdiller

FA fiir Innere Medizin und Rheumatologie
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FACHARZT FUR INNERE
MEDIZIN UND WEITER-
BILDUNGSASSISTENT
RHEUMATOLOGIE (M/W/D)

Gesucht wird eine Fachéarztin/Facharzt fiir Innere Medizin
mit Intreresse an der Behandlung rheumatologischer Krank-
heitsbilder und deren Begleiterkrankungen. Alternativ suchen
wir eine(n) Weiterbildungsassistent:in in der Rheumatologie
oder eine(n) subspezialisierten Rheumatologin/Rheumato-
logen. Die Rheumatologische MVZ Dresden GmbH ist eine
Lehrpraxis der Universitat Dresden und zertifiziertes ambu-
lantes osteologisches Schwerpunktzentrum nach DVO mit
Betriebsstatten in Dresden, MeiBen und Kamenz. Eine Ver-
bundweiterbildungsbefugnis besteht fiir die Facher Innere
Medizin, Rheumatolgie und Allgemeinmedizin. Wir bieten ge-
regelte Arbeitszeiten ohne Dienstverpflichtungen, leistungs-
orientierte Entlohnung und ein Wohlfiihlarbeitsklima mit
langfristiger Perspektive in modernen Praxisraumen.

Kontakt
Rheumatologisches MVZ Dresden GmbH
Dr. med. Holger Schwenke, drhsch@web.de, www.rheuma-dd

RHEUMATOLOGE ZUR
FESTANSTELLUNG
(M/W/D)

Praxis flir Innere Medizin und Rheumatologie:
Griindungsjahr 2010 | ASV-Berechtigung seit 2020 | DXA,
Ultraschallsonographie, EKG, BIA, Kapillarmikroskopie | O3
Labor | Integrierte Physiotherapie und medizinisches Be-
handlungstraining

Gesucht wird

1. Eine/n Rheumatologin/en zur Festanstellung zu sehr gu-
ten Bedingungen bei guter Eignung in VZ oder TZ, die/der
sich ambulanten Bereich weiter entwickeln will

2. WBA in TZ im Fach Innere Medizin und Rheumatologe
(Eine Weiterbildungsermachtigung flir 24 Monate liegt vor).
Ubertarifliche Bezahlung.

Kontakt: Schicken Sie bitte Ihre Bewerbung per Email
oder per Post: Dr. Alexander Messis, Internist und
Rheumatologe, Hessenring 92A, 61348 Bad Homburg
info@internist-rheumatologe.de

DIE GESAMTE STELLENBORSE FINDEN SIE UNTER

RHEUMA MANAGEMENT | JULI/AUG 2025

FACHARZT FUR INNERE MEDIZIN UND
RHEUMATOLOGIE (M/W/D)
AMBULANTESRHEUMAZENTRUMERFURT

Unser Rheumazentrum besteht mittlerweile seit 20 Jahren
am attraktiven Erfurter Standort. Der Arbeitsplatz befindet
sich in zentraler Lage in der Thiringer Landeshauptstadt.
Wir legen Wert auf Arbeit im Team mit reger interaktiver
Zusammenarbeit und stetigem fachlichen Austausch. Bei
uns arbeiten mehrere rheumatologische Kolleg*innen so-
wie Weiterbildungsassistent*innen und rheumatologischen
Fachassistent*innen zusammen. Das MVZ verfligt Uber eine
moderne technische Ausstattung einschlieBlich Sonogra-
phie Geraten, einem OD-Gerat, Kapillarmikroskop, Rheu-
maScan, Infusionsbereich mit vier Infusionsplatzen und
Gelenkpunktionsraum sowie eigenem Labor. In Kooperation
mit einem nahegelegenen Krankenhaus erfolgt ebenso die
Betreuung stationarer Patient*innen, sodass eine Rundum-
versorgung auf hohem Niveau gewahrleistet werden kann.
Aufgrund des altersbedingten Ausscheidens suchen wir zur
Verstarkung unseres Teams eine Facharztin/einen Fach-
arzt fur Innere Medizin und Rheumatologie fiir den KV-Sitz,
wahlweise fortgeschrittener Assistent im letzten Weiterbil-
dungsjahr. Friihestmogl. Beginn ab 10/2025 (oder nach Ver-
einbarung) in Voll- oder Teilzeit.

Wir wiinschen uns:

- eine langfristige und vertrauensvolle Zusammenarbeit
zum Wobhle unserer Patienten

- Freude an interdisziplindrem Austausch und fachspezifi-
scher Weiterbildung

- Kollegialitat und Teamfahigkeit

Wir bieten:

- eine angenehme Arbeitsatmosphare im Team

- individuell geforderte und bezahlte Weiterbildungen

- abwechslungsreiches und selbststandiges Arbeiten

- eine familienfreundliche und flexible Arbeitszeitgestal-
tung

- ein attraktives, leistungsgerechtes Gehalt

Wir freuen uns auf Ilhre Bewerbung!

lhre Bewerbung senden Sie bitte an: Dr. med. Sara Bar,
Tschaikowskistr. 22/24, 99096 Erfurt oder per Mail an: sekre-
tariat@ambulantes-rheumazentrum.de. Tel.: 0361/26564322.

- WWW.RHEUMAMANAGEMENT-ONLINE.DE/MARKTPLATZ

J1093dONVNITI3LS



HIER STEHT EINE ANZEIGE.





