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Magenschutz unter NSAR-Therapie:
Aktuelle Empfehlungen

Der Einsatz von nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAR) in der Schmerztherapie kann aufgrund gastrointestinaler und
anderer Nebenwirkungen herausfordernd sein. Wann eine Kombination mit Protonenpumpenhemmern anzuraten und
worauf dabei den aktuellen Empfehlungen zufolge zu achten ist, diskutierten Expertinnen und Experten verschiedener
medizinischer Fachgebiete bei einem Schmerznachrichten Round Table-Gesprédch in Wien.

ichtsteroidale Antirheumatika
N sind grundsatzlich Substanzen

mit sehr guter analgetischer und
antiinflammatorischer Wirksamkeit, die
eine wichtige Therapieoption darstel-
len, wenn sie richtig eingesetzt werden®,
hielt OA Dr. Waltraud Stromer fest. NSAR
sind durch die Hemmung der Cyclooxy-
genasen (COX-1, COX-2) wirksam. ,Eine
Hemmung der Prostaglandinsynthese
bringt allerdings immer gewinschte wie
unerwinschte Effekte mit sich, warum die
NSAR-Therapie durchaus herausfordernd
sein kann®, betonte OA Stromer.

GASTROINTESTINALE, RENALE

UND KARDIOVASKULARE NEBEN-
WIRKUNGEN DER NSAR

NSAR haben, so die Expertin, ,ein nicht
zu vernachlassigendes Potenzial flr gas-
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trointestinale, renale
und kardiovaskulare
Nebenwirkungen.
Besonders groB ist
das Risiko fir un-
erwlinschte Ereig-
nisse des oberen
Gastrointestinaltrak-
tes. Aufgrund der
COX-1-Hemmung
wird zudem die Thrombozytenaggrega-
tion gehemmt, wodurch die Blutungsnei-
gung zunimmt“. Prim. Univ.-Prof. Peter
Fasching gab zu bedenken, dass es durch
den Einsatz von NSAR auch ,ein Risiko
von 33 bis 50 Prozent flr negative Ereig-
nisse im unteren gastrointestinalen Trakt
gibt”. Univ.-Prof. Dr. Felix Stockenhuber
wies auf mdgliche renale Komplikationen
hin: ,Wenn die glomerulare Filtrationsrate

OA Dr. Waltraud
Stromer
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(GFR) abnimmt, muss Gberpruft werden,
ob eine chronische NSAR-Therapie die
Ursache ist.”

,Die NSAR-assoziierten Risiken steigen
jedenfalls mit der Dosis und mit der Dau-
er der Therapie an. Grundsatzlich gilt da-
her, dass NSAR in der niedrigst méglichen
wirksamen Dosierung Uber einen mog-
lichst kurzen Zeitraum angewendet wer-
den sollten®, erklarte Prof. Fasching.

SUBSTANZEN MIT
UNTERSCHIEDLICHEM RISIKOPROFIL
Die unterschiedlichen Substanzen aus der
Gruppe der NSAR haben eine unterschied-
lich stark ausgepragte COX-1- und COX-
2-Hemmung. ,Diclofenac hat eine fast
hundertprozentige COX-2-Hemmung und
dadurch auch eine ausgepragte Prostazy-
klin-Hemmung, was unter anderem zu Va-
sokonstriktion der Arterien und somit zu
einem erhdhten kardiovaskularen Risiko
fuhren kann“, sagte OA Stromer. ,Bei Na-
proxen hingegen ist die COX-1-Hemmung
starker und somit die gastrointestinale
Unvertraglichkeit vergleichsweise ausge-
pragter, das kardiovaskulare Risiko unter
den NSAR aber am geringsten®, erganzte
Prim. Univ.-Prof. Dr. Rudolf Likar.

Es gelte, so die einhellige Expertenmei-
nung beim Round Table, zwischen den
einzelnen NSAR-Substanzen zu differen-
zieren. ,,Je nach Grunderkrankung sollte
die Substanz gezielt verwendet werden,
die in der individuellen Situation das beste
Nutzen-Risiko-Profil aufweist”, sagte Prof.
Fasching. In diesem Zusammenhang seien
immer auch die potenziellen Interaktionen
mit anderen Substanzen zu bedenken, so
die Einschatzung der Expertenrunde.

NSAR UND

GASTROINTESTINALE RISIKEN

Prim. Univ.-Prof. Dr. Rainer Schofl berich-
tete, dass in der gastroenterologischen
Praxis durchaus eine Zunahme der Symp-
tomatik Melana/gastrointestinale Blutung
zu beobachten ist. ,,Dies durfte auch dar-
auf zurtckzufahren sein, dass zunehmend
altere Menschen unter NSAR-Therapie
auch antikoaguliert sind“, fihrte der Ex-
perte aus. ,Dazu kommen andere Fakto-
ren. Eine Helicobacter-Infektion erhoht das
Blutungsrisiko bei langfristiger NSAR-Ein-
nahme um etwa das Vierfache. Wenn

Helicobacter pylori
festgestellt wird und
eine langerfristige
NSAR-Therapie ge-
plant ist, sollte der
Helicobacter eradi-
ziert werden, weil
dies signifikant das
Ulcusrisiko unter
NSAR senkt.”

Prim niv.-Prof. Dr.
Rainer Schofl

Prof. Likar wies darauf hin, dass nicht nur
die Kombination von NSAR mit Antikoa-
gulantien, Thrombozytenhemmern oder
Kortikoiden riskant sein kann, sondern
auch die Komedikation mit SSRI. ,,Sie er-
hoht die Blutungsneigung bzw. das rela-
tive gastrointestinale Risiko massiv. Auch
ACE-Hemmer sind eine problematische
Komedikation, da NSAR ihre antihyper-
tensive Wirkung abschwachen kénnen
und es zudem zu renalen Komplikationen
kommen kann.“

WANN MAGENSCHUTZ

MIT PPl ANGEZEIGT IST

Zur Pravention gastrointestinaler Ereignis-
se bei NSAR-Gabe haben sich Protonen-
pumpenhemmer (PPI) als effektive M6g-
lichkeit etabliert. ,,Eine PPI-Komedikation
zu einem NSAR kann die Rate an Ulcera,
Blutungen und sonstigen Komplikationen
sowie die Dyspepsie-Rate senken®, be-
tonte OA Stromer. ,,Die Verschreibung von
PPl muss allerdings Indikationen-gerecht
erfolgen. Ein junger Sportler, der wegen
einer Verstauchung kurze Zeit ein NSAR
bekommt, beno6tigt keinen PPL.“ Eine Ein-
schatzung, die auch Prim. Schofl teilte: ,,Es
gibt keine Guideline, die bei NSAR-Gabe
immer eine PPI-Prophylaxe empfiehlt.
Treffen allerdings bestimmte Risikofakto-
ren, patientenbezogene Faktoren und me-
dikamentdse Faktoren zusammen, ist sie
jedenfalls angezeigt.” Zu diesen gehoéren
insbesondere, wie OA Stromer zusammen-
fasste, lange Therapiedauer, hohe Medika-
mentendosis, héheres Alter (alter als 65
Jahre), Ulcera mit oder ohne Blutungs-
komplikation in der Anamnese, Antiko-
agulation, ASS sowie SSRI und Glukokor-
tikoide als bereits bestehende Medikation
(siehe Kasten rechts).

,Typische Indikationen, in denen NSAR als
chronische Therapie eingesetzt werden,
sind degenerative Gelenkserkrankungen
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Patientinnen und Patienten, bei denen
wegen erhdhten gastrointestinalen
Risiken PPI-Prophylaxe unter
NSAR-Therapie empfohlen ist

» Therapeutisch notwendige hohe
NSAR-Dosierung

» Lange Behandlungsdauer

» Alter Uber 65 Jahre

» Gleichzeitige Gabe von Antikoa-
gulanzien, Thrombozytenaggrega-
tionshemmern, niedrig dosiertem
ASS, Kortikosteroiden, SSRI

» Helicobacter-pylori-Infektion in der
Anamnese

» Ulcus mit oder ohne Komplikation in
der Anamnese

wie Arthrose so-
wie ankylosierende
Spondylitis“, sag-
te Prof. Fasching.
,Grundsatzlich ist
auch die rheumato-
ide Arthritis ein An-
wendungsbereich,
hier haben wir heute
allerdings viele an-
dere Therapieoptionen wie DMARDs (Di-
sease Modifying Anti-Rheumatic Drugs)
und Biologika.” ,Auch Patienten mit un-
spezifischem Rickenschmerz kénnen fur
eine langerfristige NSAR-Therapie in Fra-
ge kommen®, erganzte Prof. Likar.

ﬁv\ .
Prim. Univ.-Prof.
Peter Fasching

%

OA Stromer wies darauf hin, dass PPl mit
Bedacht einzusetzen sind: ,,PPl werden
gelegentlich als voéllig unbedenklich ein-
geschatzt und in der Folge immer wieder
auch ohne ausreichende Indikation, fur zu
lange Zeitrdume, in zu hohen Dosen und
ohne Step-down verschrieben®, so die
Expertin. Das sei problematisch, so warn-
ten die beteiligten Experten einhellig, weil
auch PPI nicht unerhebliche Nebenwir-
kungen haben kdénnen. ,Sie kénnen sich
negativ auf den Knochenstoffwechsel
auswirken, bakterielle Infektionen her-
vorrufen und mit vielen anderen Medika-
menten interagieren. So hemmen PPI die
Cytochrome CYP3A4 und CYP2C19. Daher
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kann es zum Beispiel fur alle Substanzen,
die Uber CYP2C19 metabolisiert werden,
zu einer Wirkveranderung kommen®, sag-
te OA Stromer. ,Auch Assoziationen von
PPI mit allergischen Reaktionen oder De-
menz wurden diskutiert. Dazu fehlt jedoch
noch entsprechende Evidenz. Man darf
Assoziation nicht mit Kausalitat verwech-
seln®, gab Prof. Schofl zu bedenken.

FIXKOMBINATIONEN KONNEN
COMPLIANCE ERHOHEN

Ist absehbar, dass eine Patientin oder ein
Patient eine langerfristige NSAR-Therapie
bendtigt, und die angefiihrten Risikofakto-
ren flr gastrointestinale Komplikationen
liegen vor, so kommt auch eine Fixkom-
bination von NSAR und PPI in Betracht,
waren die Experten einig.

,In Osterreich sind
zwei Praparate ver-
fiUgbar, in denen
NSAR und PPI fix
kombiniert sind.
Eines enthalt Diclo-
fenac und Misopro-
stol.* Bei dieser Fix-
Prim. Univ.-Prof. Dr. ~ kombination kann
Rudolf Likar. als Nebenwirkung
Diarrh6 auftreten, was nicht Complian-
ce-férdernd ist“, sagte Prof. Likar. Die
zweite Fixkombination** enthalt Napro-
xen und Esomeprazol, wobei sich nach
Einnahme zunachst der PPI auflést und
anschlieBend das NSAR.

»Es muss immer gewahrleistet sein, dass
die Fixkombination im Vergleich zur Gabe
von Einzelpraparaten bei gleicher Wirk-
samkeit nicht mehr Nebenwirkungen hat”,
betonte Prof. Likar.

,Der groBte Vorteil von Fixkombinationen
liegt in der Compliance und Adharenz®,
erklarte Prof. Stockenhuber. ,Das zeigen
auch Erfahrungen aus anderen Therapie-
bereichen. Patienten mit Polymedikation
sind froh, wenn damit bei der Anzahl der
taglichen Tabletten etwas eingespart wer-
den kann. Ein Vorteil liegt auch darin, dass
beim Absetzen des NSAR jedenfalls nicht
auf das gleichzeitige Absetzen des PPI ver-
gessen werden kann oder umgekehrt ein
NSAR kontinuierlich ohne PPl eingenom-
men wird“, so Prof. Stockenhuber. Bei der
Fixkombination sind die unterschiedlichen

Wirkstoffe (NSAR und PPI) bezliglich Do-
sierung und Freisetzung mittels spezifischer
Galenik aufeinander abgestimmt. Aus Sicht
der Patientinnen und Patienten spricht flr
die Fixkombination zudem, dass sie weitere
Rezeptgeblhren sparen kdnnen.

ZUSAMMENFASSENDE EMPFEHLUNGEN
NSAR bleiben wichtige und nicht ver-
zichtbare Arzneimittel in der Schmerz-
therapie in verschiedenen Indikationen,
betonte die Expertenrunde zusammen-
fassend. Bei chronisch degenerativen
Gelenkserkrankungen, bei entztndlichen
rheumatologischen Erkrankungen oder
chronischen Rickenschmerzen kann auch
eine langerfristige Therapie erforderlich
sein. Die Indikation dafir ist diagnosebe-
zogen Kkritisch zu stellen. Wer ein NSAR
verordnet, sollte sich
die substanzspezifi-
schen Unterschiede
bewusst machen, so
die Expertenrunde.
Warnhinweise bei
kardiovaskularen
Vorerkrankungen
seien besonders zu
berlcksichtigen.
,Wenn Risikofaktoren flir gastrointestinale
Beschwerden vorliegen, ist die gleichzeiti-
ge Gabe eines Protonenpumpenhemmers
erforderlich und empfehlenswert. Kom-
binationspraparate kénnen fir die Com-
pliance hilfreich sein®, restimierte Prof.
Fasching. Nachdem in Osterreich keine
aktuellen Leitlinien zum Thema NSAR und
PPI vorliegen, setzte sich die Expertenrun-
de fUr die Erarbeitung einer neuen Emp-
fehlung unter Einbindung der relevanten
Fachgesellschaften ein.

Uni\;.Prof. Dr.
Felix Stockenhuber

* Arthrotec®
**Vimovo®
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NSAR bleiben wichtige und
nicht verzichtbare Arzneimittel
in der Schmerztherapie in
verschiedenen Indikationen,
betonte die Expertenrunde
zusammenfassend.
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