
Die Gichtarthritis zählt mit einer geschätzten Inzidenz
von ein bis zwei Prozent zu den häufigen Erkrankungen
in Deutschland. Die Inzidenz und Prävalenz sind in den
letzten Jahren weiter angestiegen [1, 2]. Durch die diag-
nostischen und therapeutischen Fortschritte der letzten
Jahre kann die Gicht sehr gut behandelt und bei korrek-
ter Umsetzung der Therapie potenziell geheilt werden.

Neben einem konsequenten Einsatz der Therapien ist
auch die Patientenschulung für einen optimalen Thera-
pieerfolg wichtig. Für die evidenzbasierte Diagnose und
Therapie der Gicht steht neben den amerikanischen und
europäischen Empfehlungen seit 2016 auch eine S2-
Leitlinie der Deutschen Gesellschaft für Rheumatologie
zur Verfügung [3, 4, 5, 6].
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Diagnose
Der Goldstandard der Gichtdiagnose ist weiterhin der polari-
sationsoptische Nachweis der phagozytierten Harnsäurekris-
talle im Gelenkpunktat, der mit nur einem Symptom die Diag-
nose sichert. Gleichzeitig kann das Punktat gegebenenfalls
mikrobiologisch aufgearbeitet und so die Differentialdiagnose
der septischen Arthritis ausgeschlossen beziehungsweise die
Gicht von anderen Kristallarthropathien und sonstigen Arthri-
tiden abgegrenzt werden [7]. Jede neue bzw. unklare Arthritis
bedarf daher der diagnostischen Gelenkpunktion (Abb. 1a).

Sicherung der Diagnose
Oft ist eine Gelenkpunktion nicht praktikabel, zum Beispiel
wenn ein kleines Gelenk betroffen ist, oder in der Primärver-
sorgung, in der die Punktion und Synovia-Analyse meist
nicht üblich sind (Abb. 1b). Die Diagnose kann auch dann
hinreichend sicher gestellt werden, wenn typische klinische
Charakteristika eines Gichtanfalls vorliegen, zum Beispiel
die perakute Podagra bei einem Patienten mit Hyperurikä-
mie, die im Laufe einiger Tage wieder abklingt und an die sich
ein beschwerdefreies Intervall anschließt [8]. Neben dem am
häufigsten betroffenen Großzehengrundgelenk sind mit ab-
steigender Häufigkeit Mittelfuß, Sprunggelenk, Knie und
Bursa olecrani (Schleimbeutel im Bereich des Ellenbogens)
betroffen. Obwohl die chronische Hyperurikämie die grund-
legende Voraussetzung für die Entstehung einer Gicht ist, ist
sie im Einzelfall weder zur Diagnose noch zum Ausschluss ei-
ner Gichtarthritis geeignet. Die Harnsäure kann gerade im
akuten Gichtanfall auch
normal sein, umgekehrt
tritt bei längst nicht je-
dem Patienten mit Hy-
perurikämie eine mani-
feste Gicht auf.
Hochauflösende So-
nographie-- Mit die-
sem Verfahren finden
sich bei der Gicht ne-
ben allgemeinen Be-
funden der Gelenkent-
zündung häufig auch
Befunde mit relativ ho-
her Spezifität für die
Gicht [9]. Beispiele
hierfür sind eine auffal-
lend hyperechogene
Synovialflüssigkeit mit
„Schneesturm“-Aspekt
und das sogenannte
Doppelkonturphäno-
men, das einer Ablage-
rung von Harnsäure-
kristallen auf dem
Gelenkknorpel ent-
spricht, sodass neben

der Knochenkontur eine zweite Kontur auffällt (Abb. 1c).
Teils liegen diese Befunde auch schon bei asymptomati-
schen Patienten mit Hyperurikämie vor, sind also nicht not-
wendigerweise an eine manifeste Arthritis geknüpft und
können als „subklinische Gicht“ interpretiert werden [10].
Gelenke, die häufig typische Veränderungen zeigen, sind
vor allem das Großzehengrundgelenk und das Knie, aber
auch die Achilles- und Patellasehne [11]. Bei Verdacht auf
Gicht lohnt sich daher auch die systematische Sonographie
dieser Strukturen, unabhängig von den klinischen Be-
schwerden [12].
DECT-- Mit der Dual-Energy-Computertomographie
(DECT) steht ein weiteres Verfahren zum Nachweis von
Harnsäureablagerungen zur Verfügung. Durch zwei verschie-
den energetische Röntgenröhren und spezielle Bildverarbei-
tung lassen sich charakteristische bildgebende Eigenschaften
von Harnsäuredepots darstellen (Abb. 1d)[13]. Voraussetzung
ist eine ausreichende Tophusgröße (≥ 1 mm3); Ergüsse bei Ar-
thritis urica sind in der DECT dagegen unauffällig. Die Bild-
gebung erweitert das klinische Spektrum der Gicht, da sich ne-
ben dem typischen Gelenkbefall Beteiligungen von Sehnen,
Enthesen und andere Weichteilstrukturen nachweisen lassen,
häufig schon bei asymptomatischen Patienten. In fortgeschrit-
tenen Fällen zeigen sich schließlich auch im Röntgenbild typi-
sche, oft gestanzt imponierende Zeichen einer Gichtarthropa-
thie [14]. Spätestens in diesem Stadium drohen irreversible
und erhebliche funktionelle Defizite der betroffenen Gelenke,
die es durch die konsequente Therapie zu verhindern gilt.

Abb. 1: (a) typische intrazelluläre Harnsäurekristalle. (b) klassische Podagra. (c) typi
scher Ultraschallbefund bei Gicht u.a. mit Doppelkontur (Pfeile). (d) DECT mit ausge-
prägter Tophuslast (grün).
-------------------------------------------------------------------------------------------------------

Vorgehensweise
Neue evidenzbasierte Klassifikationskriterien der Gicht be-
rücksichtigen erstmals auch Befunde der Bildgebung [15]. Bei
Vorliegen einer Arthritis sollte demnach zunächst geprüft
werden, ob als sogenanntes suffizientes Kriterium der Nach-
weis von Harnsäurekristallen aus dem betroffenen Gelenk
(oder ggf. auch einem Tophus oder einer Bursa) möglich ist, da
in diesem Fall die Diagnose einer Gicht gestellt ist. Sollte der
Kristallnachweis nicht gelingen, können die Kriterien der Kli-
nik, Laborchemie und Bildgebung angewendet werden (Tab.
1). Ab einer Punktzahl von acht kann mit hinreichender Wahr-
scheinlichkeit vom Vorliegen einer Gicht ausgegangen wer-
den. Obwohl es sich formal um Klassifikations- und nicht um
Diagnosekriterien handelt, vermitteln die Kriterien einen gut
validierten Überblick der wichtigsten diagnostischen Aspekte
der Gicht. Untypische Präsentationen, beispielsweise bei po-
lyartikulär-chronischen Verläufen, gilt es dabei weiter berück-
sichtigen
> Febuxostat ist eine Alternative zu Allopurinol, wird üblicher-

weise in einer Dosis von 80 mg täglich eingesetzt und kann
gegebenenfalls auf 120 mg täglich gesteigert werden.

> Neben Allopurinol und Febuxostat werden auch Urikosuri-
ka eingesetzt, in der Regel als Add-on-Therapie zusammen
mit einem der genannten Xanthinoxidasehemmer, wenn die-
se alleine nicht ausreichend wirksam sind.

> Bei tophöser Gicht sollte zur Reduktion der Tophuslast die

Harnsäure zumindest unter 5,0 mg/dl gesenkt werden.
> Auch wenn die Therapie der asymptomatischen Hyperurik-

ämie im Allgemeinen nicht empfohlen wird, kann eine harn-
säuresenkende Therapie in Einzelfällen bei asymptomati-
scher Hyperurikämie und Frühstadien einer chronischen
Niereninsuffizienz erwogen werden, vor allem bei Patienten
mit arteriellem Hypertonus und bei Patienten mit diabeti-
scher Nephropathie.

> So kann Colchicin bei Vorliegen einer Niereninsuffizienz im
Allgemeinen bis zu einer Glomerulären Filtrationsrate
(GFR) von 30 ml/min noch in einer Dosis von 0,5 mg täglich
eingenommen werden, bei einer GFR von 15 bis 30 ml/min
und bei Dialysepatienten sind in der Praxis meist noch 0,5 mg
alle zwei bis drei Tage möglich, sofern engmaschig klinische
und laborchemische Kontrollen vor allem des Blutbilds und
der Transaminasen erfolgen.

Therapie
Die medikamentöse Therapie besteht aus der Therapie des
Gichtanfalls, der Prophylaxe erneuter Gichtanfälle sowie der
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Tab. 1 Aktuelle Klassifikationskriterien der Gicht (modifiziert nach [15])

1. Schritt Eingangskriterium vorhanden? ja: 2.
Schritt nein: keine weitere Anwen-
dung der Kriterien

≥ 1 Episode schmerzhafter Gelenk-
schwellung

2. Schritt Suffizientes Kriterium vorhanden?
ja: Klassifikation als Gicht nein: wei-
ter mit 3. Schritt

Nachweis von Harnsäurekristallen aus
einem symptomatischen Gelenk (alter-
nativ Bursa oder Tophus)

3. Schritt Anwendung der Klassifikations-
kriterien

Punkte

Klinik Muster der Gelenkbeteiligung Sprunggelenk oder Mittelfuß Großzehengrund-
gelenk

1
2

Gicht-typische Gelenkbefunde/-symptome
• Gelenkrötung
• Druckintoleranz
• Functio laesa (z.B. Auftreten nicht mgl.)

1 Charakteristikum
2 Charakteristika
Alle 3 Charakteristika

1
2
3

Gicht-typische Episode (≥ 2 von 3 notig)
• Schmerzmaximum nach 24 h
• Episodendauer < 14 Tage
• Interkritische Beschwerdefreiheit

1 typische Episode rezidivierende typische Episo-
den

1
2

Labor Serumharnsäure (beschwerdefreies Intervall) < 4,0 mg/dl (< 240 μmol/l) 6,0 - 7,9 mg/dl (360 –
479 μmol/l) 8,0 – 9,9 mg/dl (480 – 599 μmol/l) ≥
10 mg/dl (≥ 600 μmol/l)

-4
2
3
4

Synoviaanalyse ohne Kristallnachweis -2

Bildgebung typische DECT- oder Ultraschallbefunde
typische Röntgenbefunde

4
4

NIEDRIG DOSIERTES COLCHICIN IST
GENAUSO EFFEKTIV WIE HOCHDOSIERTES
COLCHICIN BEI SIGNIFIKANT WENIGER
NEBENWIRKUNGEN.
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Diagnose
Der Goldstandard der Gichtdiagnose ist weiterhin der polari-
sationsoptische Nachweis der phagozytierten Harnsäurekris-
talle im Gelenkpunktat, der mit nur einem Symptom die Diag-
nose sichert. Gleichzeitig kann das Punktat gegebenenfalls
mikrobiologisch aufgearbeitet und so die Differentialdiagnose
der septischen Arthritis ausgeschlossen beziehungsweise die
Gicht von anderen Kristallarthropathien und sonstigen Arthri-
tiden abgegrenzt werden [7]. Jede neue bzw. unklare Arthritis
bedarf daher der diagnostischen Gelenkpunktion (Abb. 1a).

Sicherung der Diagnose
Oft ist eine Gelenkpunktion nicht praktikabel, zum Beispiel
wenn ein kleines Gelenk betroffen ist, oder in der Primärver-
sorgung, in der die Punktion und Synovia-Analyse meist
nicht üblich sind (Abb. 1b). Die Diagnose kann auch dann
hinreichend sicher gestellt werden, wenn typische klinische
Charakteristika eines Gichtanfalls vorliegen, zum Beispiel
die perakute Podagra bei einem Patienten mit Hyperurikä-
mie, die im Laufe einiger Tage wieder abklingt und an die sich
ein beschwerdefreies Intervall anschließt [8]. Neben dem am
häufigsten betroffenen Großzehengrundgelenk sind mit ab-
steigender Häufigkeit Mittelfuß, Sprunggelenk, Knie und
Bursa olecrani (Schleimbeutel im Bereich des Ellenbogens)
betroffen. Obwohl die chronische Hyperurikämie die grund-
legende Voraussetzung für die Entstehung einer Gicht ist, ist
sie im Einzelfall weder zur Diagnose noch zum Ausschluss ei-
ner Gichtarthritis geeignet. Die Harnsäure kann gerade im
akuten Gichtanfall auch
normal sein, umgekehrt
tritt bei längst nicht je-
dem Patienten mit Hy-
perurikämie eine mani-
feste Gicht auf.
Hochauflösende So-
nographie-- Mit die-
sem Verfahren finden
sich bei der Gicht ne-
ben allgemeinen Be-
funden der Gelenkent-
zündung häufig auch
Befunde mit relativ ho-
her Spezifität für die
Gicht [9]. Beispiele
hierfür sind eine auffal-
lend hyperechogene
Synovialflüssigkeit mit
„Schneesturm“-Aspekt
und das sogenannte
Doppelkonturphäno-
men, das einer Ablage-
rung von Harnsäure-
kristallen auf dem
Gelenkknorpel ent-
spricht, sodass neben

der Knochenkontur eine zweite Kontur auffällt (Abb. 1c).
Teils liegen diese Befunde auch schon bei asymptomati-
schen Patienten mit Hyperurikämie vor, sind also nicht not-
wendigerweise an eine manifeste Arthritis geknüpft und
können als „subklinische Gicht“ interpretiert werden [10].
Gelenke, die häufig typische Veränderungen zeigen, sind
vor allem das Großzehengrundgelenk und das Knie, aber
auch die Achilles- und Patellasehne [11]. Bei Verdacht auf
Gicht lohnt sich daher auch die systematische Sonographie
dieser Strukturen, unabhängig von den klinischen Be-
schwerden [12].
DECT-- Mit der Dual-Energy-Computertomographie
(DECT) steht ein weiteres Verfahren zum Nachweis von
Harnsäureablagerungen zur Verfügung. Durch zwei verschie-
den energetische Röntgenröhren und spezielle Bildverarbei-
tung lassen sich charakteristische bildgebende Eigenschaften
von Harnsäuredepots darstellen (Abb. 1d)[13]. Voraussetzung
ist eine ausreichende Tophusgröße (≥ 1 mm3); Ergüsse bei Ar-
thritis urica sind in der DECT dagegen unauffällig. Die Bild-
gebung erweitert das klinische Spektrum der Gicht, da sich ne-
ben dem typischen Gelenkbefall Beteiligungen von Sehnen,
Enthesen und andere Weichteilstrukturen nachweisen lassen,
häufig schon bei asymptomatischen Patienten. In fortgeschrit-
tenen Fällen zeigen sich schließlich auch im Röntgenbild typi-
sche, oft gestanzt imponierende Zeichen einer Gichtarthropa-
thie [14]. Spätestens in diesem Stadium drohen irreversible
und erhebliche funktionelle Defizite der betroffenen Gelenke,
die es durch die konsequente Therapie zu verhindern gilt.

Abb. 1: (a) typische intrazelluläre Harnsäurekristalle. (b) klassische Podagra. (c) typi
scher Ultraschallbefund bei Gicht u.a. mit Doppelkontur (Pfeile). (d) DECT mit ausge-
prägter Tophuslast (grün).
-------------------------------------------------------------------------------------------------------

Vorgehensweise
Neue evidenzbasierte Klassifikationskriterien der Gicht be-
rücksichtigen erstmals auch Befunde der Bildgebung [15]. Bei
Vorliegen einer Arthritis sollte demnach zunächst geprüft
werden, ob als sogenanntes suffizientes Kriterium der Nach-
weis von Harnsäurekristallen aus dem betroffenen Gelenk
(oder ggf. auch einem Tophus oder einer Bursa) möglich ist, da
in diesem Fall die Diagnose einer Gicht gestellt ist. Sollte der
Kristallnachweis nicht gelingen, können die Kriterien der Kli-
nik, Laborchemie und Bildgebung angewendet werden (Tab.
1). Ab einer Punktzahl von acht kann mit hinreichender Wahr-
scheinlichkeit vom Vorliegen einer Gicht ausgegangen wer-
den. Obwohl es sich formal um Klassifikations- und nicht um
Diagnosekriterien handelt, vermitteln die Kriterien einen gut
validierten Überblick der wichtigsten diagnostischen Aspekte
der Gicht. Untypische Präsentationen, beispielsweise bei po-
lyartikulär-chronischen Verläufen, gilt es dabei weiter berück-
sichtigen
> Febuxostat ist eine Alternative zu Allopurinol, wird üblicher-

weise in einer Dosis von 80 mg täglich eingesetzt und kann
gegebenenfalls auf 120 mg täglich gesteigert werden.

> Neben Allopurinol und Febuxostat werden auch Urikosuri-
ka eingesetzt, in der Regel als Add-on-Therapie zusammen
mit einem der genannten Xanthinoxidasehemmer, wenn die-
se alleine nicht ausreichend wirksam sind.

> Bei tophöser Gicht sollte zur Reduktion der Tophuslast die

Harnsäure zumindest unter 5,0 mg/dl gesenkt werden.
> Auch wenn die Therapie der asymptomatischen Hyperurik-

ämie im Allgemeinen nicht empfohlen wird, kann eine harn-
säuresenkende Therapie in Einzelfällen bei asymptomati-
scher Hyperurikämie und Frühstadien einer chronischen
Niereninsuffizienz erwogen werden, vor allem bei Patienten
mit arteriellem Hypertonus und bei Patienten mit diabeti-
scher Nephropathie.

> So kann Colchicin bei Vorliegen einer Niereninsuffizienz im
Allgemeinen bis zu einer Glomerulären Filtrationsrate
(GFR) von 30 ml/min noch in einer Dosis von 0,5 mg täglich
eingenommen werden, bei einer GFR von 15 bis 30 ml/min
und bei Dialysepatienten sind in der Praxis meist noch 0,5 mg
alle zwei bis drei Tage möglich, sofern engmaschig klinische
und laborchemische Kontrollen vor allem des Blutbilds und
der Transaminasen erfolgen.

Therapie
Die medikamentöse Therapie besteht aus der Therapie des
Gichtanfalls, der Prophylaxe erneuter Gichtanfälle sowie der
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Tab. 1 Aktuelle Klassifikationskriterien der Gicht (modifiziert nach [15])

1. Schritt Eingangskriterium vorhanden? ja: 2.
Schritt nein: keine weitere Anwen-
dung der Kriterien

≥ 1 Episode schmerzhafter Gelenk-
schwellung

2. Schritt Suffizientes Kriterium vorhanden?
ja: Klassifikation als Gicht nein: wei-
ter mit 3. Schritt

Nachweis von Harnsäurekristallen aus
einem symptomatischen Gelenk (alter-
nativ Bursa oder Tophus)

3. Schritt Anwendung der Klassifikations-
kriterien

Punkte

Klinik Muster der Gelenkbeteiligung Sprunggelenk oder Mittelfuß Großzehengrund-
gelenk

1
2

Gicht-typische Gelenkbefunde/-symptome
• Gelenkrötung
• Druckintoleranz
• Functio laesa (z.B. Auftreten nicht mgl.)

1 Charakteristikum
2 Charakteristika
Alle 3 Charakteristika

1
2
3

Gicht-typische Episode (≥ 2 von 3 notig)
• Schmerzmaximum nach 24 h
• Episodendauer < 14 Tage
• Interkritische Beschwerdefreiheit

1 typische Episode rezidivierende typische Episo-
den

1
2

Labor Serumharnsäure (beschwerdefreies Intervall) < 4,0 mg/dl (< 240 μmol/l) 6,0 - 7,9 mg/dl (360 –
479 μmol/l) 8,0 – 9,9 mg/dl (480 – 599 μmol/l) ≥
10 mg/dl (≥ 600 μmol/l)

-4
2
3
4

Synoviaanalyse ohne Kristallnachweis -2

Bildgebung typische DECT- oder Ultraschallbefunde
typische Röntgenbefunde

4
4

NIEDRIG DOSIERTES COLCHICIN IST
GENAUSO EFFEKTIV WIE HOCHDOSIERTES
COLCHICIN BEI SIGNIFIKANT WENIGER
NEBENWIRKUNGEN.
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kausalen Harnsäuresenkung. Alle drei Teile sind für eine er-
folgreiche Gichttherapie essenziell, greifen ineinander und
dienen vor allem der Verhinderung von Gelenkzerstörungen
mit potenziell irreversiblen funktionellen Defiziten, aber auch
der Reduktion des bei Gicht erhöhten kardiovaskulären Risi-
kos. Neben medikamentösen Maßnahmen sind auch Lebens-
stilmodifikationen und Patientenschulung integrale Bestand-
teile der Therapie. Eine Übersicht über die häufigsten bei der
Gicht eingesetzten Medikamente gibt Tabelle 2.

Anfallstherapie
NSAR/Coxibe, Glukokortikoide und Colchicin werden mit
gleich guter Evidenz zur Therapie des Gichtanfalls empfohlen.
Die Auswahl hängt unter anderem von der Anzahl der betroffe-
nen Gelenke und von individuellen Kontraindikationen der
Patienten ab [16]. Grundsätzlich ist ein rascher Therapiebe-
ginn wichtig, daher kann der geschulte Patient die Anfallsthe-
rapie auch selber einleiten.
NSAR-- Da von einer Wirkäquivalenz der verschiedenen
NSAR auszugehen ist, ist die ausreichende Dosierung im An-
fall wichtiger als die Wahl eines bestimmten Präparats.
Glukokortikoide-- Diese können systemisch zum Beispiel mit
Prednisolon 0,5 mg/kg KG täglich bis zum Sistieren der Be-
schwerden eingesetzt werden. Die intraartikuläre Steroidin-
jektion eignet sich hervorragend für den monartikulären
Gichtanfall, bei Beteiligung großer Gelenke lässt sie sich oft
mit einer diagnostischen Punktion zur Diagnosesicherung
kombinieren.
Colchicin-- Für Colchi-
cin konnten Studien be-
legen, dass eine niedrig-
dosierte Einnahme
ähnlich effektiv ist wie
die hochdosierte, zwei-
stündliche Einnahme,
bei signifikant weniger
Nebenwirkungen, ins-
besondere gastrointesti-
nalen [17]. In praktischer
Modifizierung eines ver-
wendeten Studienproto-
kolls hat sich beim
Gichtanfall bei normaler
Nierenfunktion eine
Aufsättigungsdosis von
zweimal 0,5 mg Colchi-
cin gefolgt von 0,5 mg al-
le acht Stunden bewährt.

Kombinationen-- In schweren Fällen können Anfallsthera-
peutika auch kombiniert werden, vorzugsweise Colchicin und
Glukokortikoide oder Colchicin und NSAR/Coxibe.

Interleukin-1-Hemmung
Ein neues Therapieprinzip ist die Hemmung von Interleukin-
1 (IL-1), das ein proinflammatorisches Schlüsselzytokin beim
Gichtanfall ist (Abb. 2) [18]. Im Vergleich zur intramuskulären
Glukokortikoidinjektion konnte der IL-1-Antikörper Canaki-
numab eine signifikante Überlegenheit in Bezug auf Schmerz,
Gelenkschwellung und Erkrankungsrezidiv nachweisen und
ist seit 2013 zur Therapie bei rezidivierenden Anfällen bei
komplexen Gichtpatienten mit Vorliegen von Kontraindikati-
onen gegen sonstige Therapieoptionen zugelassen [19]. We-
gen der erheblichen Kosten sollte die Indikationsstellung aber
dem Spezialisten vorbehalten bleiben. Ein weiteres IL-1 blo-
ckierendes Prinzip mit Wirksamkeit beim Gichtanfall ist Ana-
kinra, das in Deutschland als Gichttherapie eine Offlabel-The-
rapie ist [20].

Anfallsprophylaxe
An die Anfallstherapie schließt sich grundsätzlich die Anfalls-
prophylaxe an. Nur mit einer konsequenten Anfallsprophylaxe
kann die Wahrscheinlichkeit kurzfristig erneut auftretender
Gichtanfälle bestmöglich reduziert werden. In der Apotheke
sollte der Kunde darauf hingewiesen werden, dass sich parado-
xerweise zu Beginn einer harnsäuresenkenden Therapie zu-
nächst das Anfallsrisiko sogar noch zusätzlich erhöht. Deshalb
muss spätestens mit Beginn der harnsäuresenkenden Therapie
unbedingt eine Anfallsprophylaxe erfolgen. Wenn eine harn-
säuresenkende Therapie ohne Anfallsprophylaxe durchge-
führt wird, wird sich dies bei erneutem Gichtanfall bei den
meisten Patienten fatal auf die weitere Therapieadhärenz aus-
wirken.

Abb. 2: Pathogenese des Gichtanfalls mit dem proinflammatorischen IL-1
 als Schlüsselzytokin (modifiziert nach [18])
-------------------------------------------------------------------------------------------------------

IL-1 IST EIN SCHLÜSSELZYTOKIN BEIM
GICHTANFALL, DAS THERAPEUTISCH
GEHEMMT WERDEN KANN

Colchicin-- Das Alkaolid aus der Herbstzeitlosen hat zur An-
fallsprophylaxe die beste Evidenz. Es bietet bei inzwischen län-
gerfristig empfohlener Prophylaxe bezüglich potenzieller
Langzeitnebenwirkungen entscheidende Vorteile gegenüber
NSAR/Coxiben und Prednisolon. Von der deutschen Leitlinie
wird es in einer Dosis von 0,5 bis 1 mg täglich als Anfallsthera-
pie der Wahl empfohlen [6].
Alternativen-- Wird Colchicin nicht vertragen, können zu-
nächst niedrigdosierte NSAR/Coxibe (NSAR in Kombination
mit einem Protonenpumpeninhibitor) und schließlich niedrig-
dosiertes Prednisolon (< 10 mg täglich) verwendet werden.
Beim Einsatz von Prednisolon müssen Osteoporoseprophyla-
xe mit Vitamin D, ausreichende Calciumzufuhr und körperli-
che Aktivität beachten werden. Gegebenenfalls ist Osteodensi-
tometrie gemäß osteologischer Empfehlung anzuraten.
Therapiedauer-- Die optimale Dauer der Anfallsprophylaxe
ist unklar, je nach Empfehlung werden zwischen drei und sechs
Monate genannt. Vor Beendigung der Anfallsprophylaxe soll-
ten auch folgende Kriterien erfüllt sein: zumindest drei Monate
ohne Gichtanfall, Abwesenheit von Tophi und stabile, durch
wiederholte Bestimmungen dokumentierte Senkung der Se-
rumharnsäure in den Zielbereich < 6 mg/dl (< 360 μmol/l).

Harnsäuresenkung
Spätestens beim zweiten Gichtanfall innerhalb von zwölf Mo-
naten („rezidivierende Anfälle“) ist die medikamentöse Harn-
säuresenkung generell indiziert. Aktuellen Empfehlungen fol-
gend sollte eine harnsäuresenkende Therapie auch schon beim
ersten gesicherten Gichtanfall eingeleitet werden, vor allem bei
jüngeren Patienten unter 40 Jahren, hoher Serumharnsäure >
8,0 mg/dl (> 480 μmol/l) oder Komorbiditäten wie Nierenin-
suffizienz, arterieller Hypertension oder kardiovaskulären Er-
krankungen [5]. Weitere Indikationen sind Tophi, radiologi-
sche Veränderungen einer Gichtarthropathie sowie die
Uratnephrolithiasis. Eine Therapie wird auch bei Gichtanfäl-
len in der Anamnese, Hyperurikämie und eingeschränkter
Nierenfunktion (GFR < 90 ml/min) empfohlen [3, 5, 6].
Kardiovaskuläres Risiko-- Seit Längerem wird über die Hy-
perurikämie als unabhängiger kardiovaskulärer Risikofaktor
spekuliert, größere Kohortenstudien und Metaanalysen legen
diesen Schluß nahe [21]. Letztlich fehlen aber die Daten einer
Interventionsstudie, sodass für die asymptomatische Hyperuri-
kämie in aktuellen Leitlinien keine harnsäuresenkende Thera-
pie empfohlen wird. Maßnahmen der Lebensstilmodifikation
und Therapie von Komorbiditäten haben in dieser Situation
Vorrang.
Wirkstoffe-- Zur Harnsäuresenkung stehen vor allem die Xan-
thinoxidasehemmer Allopurinol und Febuxostat zur Verfü-
gung. Für Allopurinol liegt die meiste Erfahrung vor, sodass es
im Allgemeinen als Mittel der ersten Wahl eingesetzt wird. Als
Startdosis werden bei normaler Nierenfunktion zunächst 100
mg täglich empfohlen, diese sollte dann bei guter Verträglich-
keit alle zwei bis vier Wochen um 100 mg gesteigert werden, bis
das Therapieziel einer ausreichenden Harnsäuresenkung er-
reicht ist (Prinzip „start low, go slow“).

Allopurinol-Hypersensitivitätssyndrom-- Dosierungen über
die Standarddosis von 300 mg Allopurinol täglich hinaus sind
möglich. Wobei für eine zugelassene Höchstdosis bis zu 800
mg täglich verteilt auf mehrere Einzeldosen wenig Erfahrung
bezüglich der Langzeitanwendung vorliegt. Durch die Wahl
einer niedrigen Startdosis kommt es zu einer geringeren Inzi-
denz von Gichtanfällen, weniger Unverträglichkeiten sowie zu
einem geringeren Risiko für das gefürchtete Allopurinol-Hy-
persensitivitätssyndrom [22]. Dabei handelt es sich um einen
Komplex aus unter anderem Eosinophilie, Exanthemen und
gegebenenfalls Multiorganversagen mit einer Letalität von bis
zu 15 Prozent [23].
Febuxostat-- Als Alternative zu Allopurinol wird Febuxostat
üblicherweise in einer Dosis von 80 mg täglich eingesetzt und
kann gegebenenfalls auf 120 mg täglich gesteigert werden. Stu-
dien konnten für Febuxostat 80 mg täglich im Vergleich zu Al-
lopurinol 300 mg täglich eine effektivere Harnsäuresenkung
und auch einen positiven Einfluss auf die Tophuslast nachwei-
sen [24]. Auch für Febuxostat sind teils schwere Hypersensitivi-
tätssyndrome beschrieben, wenngleich seltener als unter Allo-
purinol. Die molekularen Strukturen von Allopurinol und
Febuxostat unterscheiden sich grundlegend, Kreuzreaktionen
sind daher primär nicht zu erwarten, auch wenn in Einzelfällen
Allergien auf beide Präparate aufgetreten sind.
Wechselwirkungen-- Bekannte Wechselwirkungen mit ande-
ren Medikamenten, wie Azathioprin, gilt es für beide Präparate
zu beachten. Eine Erleichterung für das praktische Vorgehen
ist, dass die harnsäuresenkende Therapie aktuellen Daten zu-
folge bereits im akuten Gichtanfall begonnen werden kann, ein
Abklingen der Beschwerden daher nicht mehr abgewartet wer-
den muss [25]. Spätestens mit Beginn einer Harnsäure senken-
den Therapie ist dann auch die Anfallsprophylaxe indiziert (sie-
he oben).
Nicht absetzen!-- Wird bereits eine harnsäuresenkende The-
rapie eingenommen, sollte diese zur Vermeidung zusätzlicher
Harnsäureschwankungen im Anfall nicht abgesetzt, sondern
unverändert weiter eingenommen werden.
Urikosurika-- Neben Allopurinol und Febuxostat werden
auch Urikosurika eingesetzt, in der Regel als Add-on-Therapie
zusammen mit einem der genannten Xanthinoxidasehemmer,
wenn diese alleine nicht ausreichend wirksam sind. Als Mono-
therapie wird der Einsatz von Urikosurika nur empfohlen,
wenn Xanthinoxidashemmer nicht vertragen werden. Kontra-
indikationen von Urikosurika sind vor allem Niereninsuffizi-
enz und Uratnephrolithiasis. Praktische Bedeutung hat neben
Benzbromaron das neu zugelassene Lesinurad [26].
Rekombinante Uricasen-- Ein weiteres interessantes Prinzip
der Harnsäuresenkung sind rekombinante Uricasen. Neben
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kausalen Harnsäuresenkung. Alle drei Teile sind für eine er-
folgreiche Gichttherapie essenziell, greifen ineinander und
dienen vor allem der Verhinderung von Gelenkzerstörungen
mit potenziell irreversiblen funktionellen Defiziten, aber auch
der Reduktion des bei Gicht erhöhten kardiovaskulären Risi-
kos. Neben medikamentösen Maßnahmen sind auch Lebens-
stilmodifikationen und Patientenschulung integrale Bestand-
teile der Therapie. Eine Übersicht über die häufigsten bei der
Gicht eingesetzten Medikamente gibt Tabelle 2.

Anfallstherapie
NSAR/Coxibe, Glukokortikoide und Colchicin werden mit
gleich guter Evidenz zur Therapie des Gichtanfalls empfohlen.
Die Auswahl hängt unter anderem von der Anzahl der betroffe-
nen Gelenke und von individuellen Kontraindikationen der
Patienten ab [16]. Grundsätzlich ist ein rascher Therapiebe-
ginn wichtig, daher kann der geschulte Patient die Anfallsthe-
rapie auch selber einleiten.
NSAR-- Da von einer Wirkäquivalenz der verschiedenen
NSAR auszugehen ist, ist die ausreichende Dosierung im An-
fall wichtiger als die Wahl eines bestimmten Präparats.
Glukokortikoide-- Diese können systemisch zum Beispiel mit
Prednisolon 0,5 mg/kg KG täglich bis zum Sistieren der Be-
schwerden eingesetzt werden. Die intraartikuläre Steroidin-
jektion eignet sich hervorragend für den monartikulären
Gichtanfall, bei Beteiligung großer Gelenke lässt sie sich oft
mit einer diagnostischen Punktion zur Diagnosesicherung
kombinieren.
Colchicin-- Für Colchi-
cin konnten Studien be-
legen, dass eine niedrig-
dosierte Einnahme
ähnlich effektiv ist wie
die hochdosierte, zwei-
stündliche Einnahme,
bei signifikant weniger
Nebenwirkungen, ins-
besondere gastrointesti-
nalen [17]. In praktischer
Modifizierung eines ver-
wendeten Studienproto-
kolls hat sich beim
Gichtanfall bei normaler
Nierenfunktion eine
Aufsättigungsdosis von
zweimal 0,5 mg Colchi-
cin gefolgt von 0,5 mg al-
le acht Stunden bewährt.

Kombinationen-- In schweren Fällen können Anfallsthera-
peutika auch kombiniert werden, vorzugsweise Colchicin und
Glukokortikoide oder Colchicin und NSAR/Coxibe.

Interleukin-1-Hemmung
Ein neues Therapieprinzip ist die Hemmung von Interleukin-
1 (IL-1), das ein proinflammatorisches Schlüsselzytokin beim
Gichtanfall ist (Abb. 2) [18]. Im Vergleich zur intramuskulären
Glukokortikoidinjektion konnte der IL-1-Antikörper Canaki-
numab eine signifikante Überlegenheit in Bezug auf Schmerz,
Gelenkschwellung und Erkrankungsrezidiv nachweisen und
ist seit 2013 zur Therapie bei rezidivierenden Anfällen bei
komplexen Gichtpatienten mit Vorliegen von Kontraindikati-
onen gegen sonstige Therapieoptionen zugelassen [19]. We-
gen der erheblichen Kosten sollte die Indikationsstellung aber
dem Spezialisten vorbehalten bleiben. Ein weiteres IL-1 blo-
ckierendes Prinzip mit Wirksamkeit beim Gichtanfall ist Ana-
kinra, das in Deutschland als Gichttherapie eine Offlabel-The-
rapie ist [20].

Anfallsprophylaxe
An die Anfallstherapie schließt sich grundsätzlich die Anfalls-
prophylaxe an. Nur mit einer konsequenten Anfallsprophylaxe
kann die Wahrscheinlichkeit kurzfristig erneut auftretender
Gichtanfälle bestmöglich reduziert werden. In der Apotheke
sollte der Kunde darauf hingewiesen werden, dass sich parado-
xerweise zu Beginn einer harnsäuresenkenden Therapie zu-
nächst das Anfallsrisiko sogar noch zusätzlich erhöht. Deshalb
muss spätestens mit Beginn der harnsäuresenkenden Therapie
unbedingt eine Anfallsprophylaxe erfolgen. Wenn eine harn-
säuresenkende Therapie ohne Anfallsprophylaxe durchge-
führt wird, wird sich dies bei erneutem Gichtanfall bei den
meisten Patienten fatal auf die weitere Therapieadhärenz aus-
wirken.

Abb. 2: Pathogenese des Gichtanfalls mit dem proinflammatorischen IL-1
 als Schlüsselzytokin (modifiziert nach [18])
-------------------------------------------------------------------------------------------------------

IL-1 IST EIN SCHLÜSSELZYTOKIN BEIM
GICHTANFALL, DAS THERAPEUTISCH
GEHEMMT WERDEN KANN

Colchicin-- Das Alkaolid aus der Herbstzeitlosen hat zur An-
fallsprophylaxe die beste Evidenz. Es bietet bei inzwischen län-
gerfristig empfohlener Prophylaxe bezüglich potenzieller
Langzeitnebenwirkungen entscheidende Vorteile gegenüber
NSAR/Coxiben und Prednisolon. Von der deutschen Leitlinie
wird es in einer Dosis von 0,5 bis 1 mg täglich als Anfallsthera-
pie der Wahl empfohlen [6].
Alternativen-- Wird Colchicin nicht vertragen, können zu-
nächst niedrigdosierte NSAR/Coxibe (NSAR in Kombination
mit einem Protonenpumpeninhibitor) und schließlich niedrig-
dosiertes Prednisolon (< 10 mg täglich) verwendet werden.
Beim Einsatz von Prednisolon müssen Osteoporoseprophyla-
xe mit Vitamin D, ausreichende Calciumzufuhr und körperli-
che Aktivität beachten werden. Gegebenenfalls ist Osteodensi-
tometrie gemäß osteologischer Empfehlung anzuraten.
Therapiedauer-- Die optimale Dauer der Anfallsprophylaxe
ist unklar, je nach Empfehlung werden zwischen drei und sechs
Monate genannt. Vor Beendigung der Anfallsprophylaxe soll-
ten auch folgende Kriterien erfüllt sein: zumindest drei Monate
ohne Gichtanfall, Abwesenheit von Tophi und stabile, durch
wiederholte Bestimmungen dokumentierte Senkung der Se-
rumharnsäure in den Zielbereich < 6 mg/dl (< 360 μmol/l).

Harnsäuresenkung
Spätestens beim zweiten Gichtanfall innerhalb von zwölf Mo-
naten („rezidivierende Anfälle“) ist die medikamentöse Harn-
säuresenkung generell indiziert. Aktuellen Empfehlungen fol-
gend sollte eine harnsäuresenkende Therapie auch schon beim
ersten gesicherten Gichtanfall eingeleitet werden, vor allem bei
jüngeren Patienten unter 40 Jahren, hoher Serumharnsäure >
8,0 mg/dl (> 480 μmol/l) oder Komorbiditäten wie Nierenin-
suffizienz, arterieller Hypertension oder kardiovaskulären Er-
krankungen [5]. Weitere Indikationen sind Tophi, radiologi-
sche Veränderungen einer Gichtarthropathie sowie die
Uratnephrolithiasis. Eine Therapie wird auch bei Gichtanfäl-
len in der Anamnese, Hyperurikämie und eingeschränkter
Nierenfunktion (GFR < 90 ml/min) empfohlen [3, 5, 6].
Kardiovaskuläres Risiko-- Seit Längerem wird über die Hy-
perurikämie als unabhängiger kardiovaskulärer Risikofaktor
spekuliert, größere Kohortenstudien und Metaanalysen legen
diesen Schluß nahe [21]. Letztlich fehlen aber die Daten einer
Interventionsstudie, sodass für die asymptomatische Hyperuri-
kämie in aktuellen Leitlinien keine harnsäuresenkende Thera-
pie empfohlen wird. Maßnahmen der Lebensstilmodifikation
und Therapie von Komorbiditäten haben in dieser Situation
Vorrang.
Wirkstoffe-- Zur Harnsäuresenkung stehen vor allem die Xan-
thinoxidasehemmer Allopurinol und Febuxostat zur Verfü-
gung. Für Allopurinol liegt die meiste Erfahrung vor, sodass es
im Allgemeinen als Mittel der ersten Wahl eingesetzt wird. Als
Startdosis werden bei normaler Nierenfunktion zunächst 100
mg täglich empfohlen, diese sollte dann bei guter Verträglich-
keit alle zwei bis vier Wochen um 100 mg gesteigert werden, bis
das Therapieziel einer ausreichenden Harnsäuresenkung er-
reicht ist (Prinzip „start low, go slow“).

Allopurinol-Hypersensitivitätssyndrom-- Dosierungen über
die Standarddosis von 300 mg Allopurinol täglich hinaus sind
möglich. Wobei für eine zugelassene Höchstdosis bis zu 800
mg täglich verteilt auf mehrere Einzeldosen wenig Erfahrung
bezüglich der Langzeitanwendung vorliegt. Durch die Wahl
einer niedrigen Startdosis kommt es zu einer geringeren Inzi-
denz von Gichtanfällen, weniger Unverträglichkeiten sowie zu
einem geringeren Risiko für das gefürchtete Allopurinol-Hy-
persensitivitätssyndrom [22]. Dabei handelt es sich um einen
Komplex aus unter anderem Eosinophilie, Exanthemen und
gegebenenfalls Multiorganversagen mit einer Letalität von bis
zu 15 Prozent [23].
Febuxostat-- Als Alternative zu Allopurinol wird Febuxostat
üblicherweise in einer Dosis von 80 mg täglich eingesetzt und
kann gegebenenfalls auf 120 mg täglich gesteigert werden. Stu-
dien konnten für Febuxostat 80 mg täglich im Vergleich zu Al-
lopurinol 300 mg täglich eine effektivere Harnsäuresenkung
und auch einen positiven Einfluss auf die Tophuslast nachwei-
sen [24]. Auch für Febuxostat sind teils schwere Hypersensitivi-
tätssyndrome beschrieben, wenngleich seltener als unter Allo-
purinol. Die molekularen Strukturen von Allopurinol und
Febuxostat unterscheiden sich grundlegend, Kreuzreaktionen
sind daher primär nicht zu erwarten, auch wenn in Einzelfällen
Allergien auf beide Präparate aufgetreten sind.
Wechselwirkungen-- Bekannte Wechselwirkungen mit ande-
ren Medikamenten, wie Azathioprin, gilt es für beide Präparate
zu beachten. Eine Erleichterung für das praktische Vorgehen
ist, dass die harnsäuresenkende Therapie aktuellen Daten zu-
folge bereits im akuten Gichtanfall begonnen werden kann, ein
Abklingen der Beschwerden daher nicht mehr abgewartet wer-
den muss [25]. Spätestens mit Beginn einer Harnsäure senken-
den Therapie ist dann auch die Anfallsprophylaxe indiziert (sie-
he oben).
Nicht absetzen!-- Wird bereits eine harnsäuresenkende The-
rapie eingenommen, sollte diese zur Vermeidung zusätzlicher
Harnsäureschwankungen im Anfall nicht abgesetzt, sondern
unverändert weiter eingenommen werden.
Urikosurika-- Neben Allopurinol und Febuxostat werden
auch Urikosurika eingesetzt, in der Regel als Add-on-Therapie
zusammen mit einem der genannten Xanthinoxidasehemmer,
wenn diese alleine nicht ausreichend wirksam sind. Als Mono-
therapie wird der Einsatz von Urikosurika nur empfohlen,
wenn Xanthinoxidashemmer nicht vertragen werden. Kontra-
indikationen von Urikosurika sind vor allem Niereninsuffizi-
enz und Uratnephrolithiasis. Praktische Bedeutung hat neben
Benzbromaron das neu zugelassene Lesinurad [26].
Rekombinante Uricasen-- Ein weiteres interessantes Prinzip
der Harnsäuresenkung sind rekombinante Uricasen. Neben

DIE HARNSÄURESENKENDE THERAPIE
KANN NOCH IM AKUTEN GICHTANFALL
BEGONNEN WERDEN



  apotheke + marketing --- Januar 2019 6 6  apotheke + marketing --- Januar 2019

der beim Tumorlysesyndrom zugelassenen Rasburicase exis-
tiert die pegylierte Uricase Pegloticase und ist zur Therapie der
refraktären Hyperurikämie zugelassen und potentiell sehr ef-
fektiv [27]. In der Praxis kann Pegloticase derzeit aber nicht ein-
gesetzt werden, da trotz Zulassung noch keine Einführung auf
dem deutschen Markt erfolgt ist.

Behandlungsziel
Grundsätzliches Therapieziel ist eine dauerhafte Senkung der
Harnsäure unter 6,0 mg/dl (360 μmol/l), dann ist mittelfristig
ein Sistieren der Gichtanfälle zu erwarten. Bei tophöser Gicht
sollte zur Reduktion der Tophuslast die Harnsäure zumindest
unter 5,0 mg/dl (300 μmol/l) gesenkt werden [3]. Generell gilt,
je niedriger die Harnsäure, desto rascher die Reduktion der To-
phuslast, eine längerfristige Senkung der Harnsäure unter 3,0
mg/dl (180 μmol/l) wird im Allgemeinen aber nicht empfohlen.
Die tophöse Gicht bleibt ein oft langwieriges, für Arzt und Pa-
tienten gleichermaßen frustrierendes therapeutisches Prob-
lem.
Zum Erreichen des Therapieziels sollte gegebenenfalls die
Dosis der harnsäuresenkenden Therapie gesteigert, auf Febu-
xostatbeziehungsweise Allopurinol gewechselt oder eine
Add-on Therapie mit einem Urikosurikum begonnen werden.

Die harnsäuresenkende Therapie erfolgt grundsätzlich als
Dauertherapie. Zu Beginn sind Kontrollen der Serumharnsäu-
re alle vier Wochen sinnvoll, auch zur Überwachung der The-
rapieadhärenz. Tab. 2

Ergänzende Maßnahmen
Hinsichtlich der medikamentösen Maßnahmen sollte auch ge-
prüft werden, ob zusätzlich Losartan eingesetzt werden kann,
zum Beispiel bei koexistenter arterieller Hypertonie. Für Lo-
sartan konnte im Gegensatz zu anderen Sartanen eine milde
urikosurische Wirkung nachgewiesen werden. Gegebenenfalls
können auch Schleifendiuretika beziehungsweise Thiazide, die
die Harnsäure erhöhen, ersetzt werden. Auch ASS wirkt sich
erhöhend auf die Harnsäure aus, wobei die Dosis zur kardiovas-
kulären Prophylaxe von 100 mg täglich als unproblematisch
angesehen wird. Da Gichtpatienten eine erhöhte kardiovasku-
läre Morbidität und Mortalität aufweisen, wird ein Screening
auf Erkrankungen des metabolischen Syndroms beziehungs-
weise kardiovaskulärer Erkrankungen empfohlen [28].

Der Lebensstil
Des Weiteren sind Lebensstilmodifikationen anzuraten. Dazu
zählen unter anderem Gewichtsreduktion und ein reduzierter
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Tab. 2 Übersicht über die bei der Gicht hauptsächlich eingesetzten Therapeutika

Substanz Übliche Dosierungen

(GFR > 60 ml/min)

Wichtige Nebenwirkungen

und Kontraindikationen

Kommentar

Anfallstherapie/-
prophylaxe

Colchicin Anfall: 1 mg als Loading Dose,
dann 3 × 0,5 mg tgl. Prophylaxe:
1-2 × 0,5 mg tgl.*

NW: Diarrhöen, Bauchschmer-
zen, Neurotoxizität KI: fortge-
schrittene Niereninsuffizienz,
gleichzeitige Einnahme mit
CYP3A4-Hemmern

Anfallsprophylaxe der 1. Wahl
Low dose Colchicin effektiv und
verträglich Mit Dosisanpassung
auch bei Niereninsuffizienz mög-
lich

NSAR/Coxibe Anfall: Maximaldosis (lt. Fachinfo)
Prophylaxe: z.B. halbe Maximal-
dosis

NW/KI: Multiple, u.a. Ulzera,
KHK, Niereninsuffizienz

Kombination mit PPI empfohlen
CAVE: Keine Kombination mit
Glukokortikoiden

Glukokortikoide Anfall: 0,5 mg/kg KG Prophylaxe:
< 10 mg tgl.

NW/KI: Multiple, u.a. Diabetes
mellitus, Infektionen, Osteoporo-
se, art. Hypertonus, Glaukom,
Katarakt

Intraartikulär v.a. bei Monarthritis
sehr effektiv CAVE: Keine Kombi-
nation mit NSAR/Coxiben An-
fallsprophylaxe der Reserve

Harnsäure-
senkung

Allopurinol Start: 100 mg tgl. Standard: 300
mg tgl. Maximal: 600-800 mg
tgl.**

NW: u.a. Pruritus, Exantheme,
AHS# KI: fortgeschrittene Nieren-
insuffizienz

Harnsäuresenkung der 1. Wahl
Zu Beginn Titration der Dosis alle
2-4 Wochen Mit Dosisanpassun-
gen auch bei Niereninsuffizienz
möglich

Febuxostat Standard: 80 mg tgl. Maxi-
mal:120 mg tgl.

NW: Lebertoxizität, Exantheme,
Diarrhöen KI: KHK

Bei Allopurinol-Versagen bzw.
-unverträglichkeit bis GFR 30
ml/min keine Dosis-anpassung
nötig

Benzbromaron Start: 25 mg tgl. Standard: 50-
100 mg tgl.

NW: Lebertoxizität KI: Nieren-
oder Leberinsuffizienz, Uratneph-
rolithiasis

Keine Firstline-Therapie Ggf.
Add-on-Therapie mit Allopurinol
oder Febuxostat Mit ausreichend
Flüssigkeit einzunehmen

*Anfallsprophylaxe für (mindestens) 3 Monate empfohlen. **Tagesgesamtdosis in Einzelfällen, keine Erfahrung bei der Langzeitanwendung; #
AHS: Allopurinol-Hypersensitivitäts-Syndrom, u.a. mit Eosinophilie, Hautvaskulitis, Exantheme, toxische Epidermolyse, Stevens-Johnson-
Syndrom; GFR: glomeruläre Filtrationsrate; KHK: koronare Herzkrankheit; siehe auch Text für weitere Erläuterungen.

Alkoholkonsum (v. a. Bier). Bei der Ernährung sollte auf purin-
haltige Nahrungsmittel wie Innereien oder Schalentiere ver-
zichtet werden. Empfehlenswert ist ein vermehrter Konsum
fettarmer Milchprodukte, die das Anfallsrisiko senken.

Gicht und Niere
Die Niere ist auf vielfältige Weise bei der Gicht involviert. Zu-
nächst ist in den meisten Fällen eine reduzierte renale Harnsäu-
reausscheidung primäre Ursache der Hyperurikämie. Mutati-
onen in Genen, die für tubuläre Harnsäuretransporter wie
URAT1 oder OAT kodieren, scheinen ursächlich [29]. Aus Stu-
dien ergeben sich zudem Hinweise, dass die Hyperurikämie ein
unabhängiger Risikofaktor für Entstehung und Progression ei-
ner Niereninsuffizienz sein könnte, insbesondere bei hyper-
tensiven Patienten und Patienten mit vorbestehender diabeti-
scher Nephropathie.

Nutzt die Harnsäuresenkung?
Der renoprotektive Nutzen einer harnsäuresenkenden Thera-
pie ist weiterhin umstritten. Zwar liegen bereits Interventions-
studien für Allopurinol und Febuxostat vor, die einen signifi-
kanten Nutzen zeigen konnten, allerdings war der absolute
Effekt auf die GFR jeweils eher gering, die Fallzahl klein und
der Beobachtungszeitraum kurz [30]. Auch wenn die Therapie
der asymptomatischen Hyperurikämie im Allgemeinen nicht
empfohlen wird (siehe oben), kann eine harnsäuresenkende
Therapie in Einzelfällen bei asymptomatischer Hyperurikä-
mie und Frühstadien einer chronischen Niereninsuffizienz er-
wogen werden, vor allem bei Patienten mit arteriellem Hyper-
tonus und bei Patienten mit diabetischer Nephropathie. Bei
fortgeschrittener chronischer Niereninsuffizienz jeder Ursa-
che sollte hingegen keine Therapie in dieser Indikation erfol-
gen, da der Nutzen in dieser Situation als gering einzustufen ist.

Stichwort Niereninsuffizienz
Aus der häufig bei Gichtpatienten vorliegenden Niereninsuffizienz
ergeben sich schließlich auch Konsequenzen für die bei der Gicht
eingesetzten Therapeutika, die dann entweder gänzlich kontrain-
diziert sind, wie NSAR, oder in einer an die glomeruläre Filtrati-
onsrate (GFR) angepassten Dosis eingesetzt werden müssen.
Colchicin-- So kann Colchicin beim Vorliegen einer Nieren-
insuffizienz im Allgemeinen bis zu einer GFR von 30 ml/min
noch in einer Dosis von 0,5 mg täglich eingenommen werden,
bei einer GFR von 15 bis 30 ml/min und bei Dialysepatienten
sind in der Praxis meist noch 0,5 mg alle zwei bis drei Tage
möglich, sofern engmaschig klinische und laborchemische
Kontrollen vor allem des Blutbilds und der Transaminasen er-
folgen.
Allopurinol-- Für Allopurinol werden bei einer GFR < 30
ml/min eine Startdosis von nur noch 50 mg täglich und eine
vorsichtige Dosissteigerung um 50 mg alle vier Wochen unter
engmaschiger Beachtung von Unverträglichkeitsreaktionen
empfohlen [3]. Da das Risiko des Allopurinol-Hypersensitivi-
tätsyndroms direkt mit der Startdosis zusammenhängt, hat
diese reduzierte Startdosis eine besondere Bedeutung [22].

Unter Beachtung der Dosierungsschritte kann Allopurinol of-
fenbar auch bei Niereninsuffizienz aufdosiert werden, ohne
dass unerwünschte Nebenwirkungen häufiger auftreten [31].
Febuxoatat-- Für Febuxostat ist bis zu einer GFR von 30
ml/min keine Dosisanpassung nötig. Unter einer GFR von 30
ml/min liegen wenig Erfahrungen vor, für eine GFR von 15 bis
30 ml/min hat sich in der Praxis eine Dosis von zunächst 40 mg
täglich bewährt, beispielsweise durch Teilen einer Tablette à
80 mg oder Einnahme einer Tablette à 80 mg alle zwei Tage.
Glukokortikoide-- Diese sind bezüglich einer Niereninsuffi-
zienz unproblematisch und werden gerade bei fortgeschritte-
ner Niereninsuffizienz mit einer GFR < 30 ml/min häufig als
Anfallstherapie beziehungsweise -prophylaxe eingesetzt. Al-
lerdings limitieren andere allgemein bekannte Kontraindika-
tionen in der Regel ihren längerfristigen Einsatz.

Zusammenfassung
Die Gicht zählt zu den häufigen Erkrankungen und ihre Inzi-
denz und Prävalenz nehmen weiter zu. Durch die Assoziation
der Gicht mit Erkrankungen des metabolischen Syndroms so-
wie mit kardiovaskulären Erkrankungen geht die Gicht oft mit
einer erheblichen Krankheitslast einher. Mit Hilfe einer früh-
zeitigen Diagnose und konsequentem Einsatz der verfügbaren
Therapeutika, Lebensstilmodifikationen und Patientenschu-
lung kann die Gicht im Prinzip geheilt werden. Irreversible
Folgeschäden an Gelenken lassen sich dadurch verhindern.
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der beim Tumorlysesyndrom zugelassenen Rasburicase exis-
tiert die pegylierte Uricase Pegloticase und ist zur Therapie der
refraktären Hyperurikämie zugelassen und potentiell sehr ef-
fektiv [27]. In der Praxis kann Pegloticase derzeit aber nicht ein-
gesetzt werden, da trotz Zulassung noch keine Einführung auf
dem deutschen Markt erfolgt ist.

Behandlungsziel
Grundsätzliches Therapieziel ist eine dauerhafte Senkung der
Harnsäure unter 6,0 mg/dl (360 μmol/l), dann ist mittelfristig
ein Sistieren der Gichtanfälle zu erwarten. Bei tophöser Gicht
sollte zur Reduktion der Tophuslast die Harnsäure zumindest
unter 5,0 mg/dl (300 μmol/l) gesenkt werden [3]. Generell gilt,
je niedriger die Harnsäure, desto rascher die Reduktion der To-
phuslast, eine längerfristige Senkung der Harnsäure unter 3,0
mg/dl (180 μmol/l) wird im Allgemeinen aber nicht empfohlen.
Die tophöse Gicht bleibt ein oft langwieriges, für Arzt und Pa-
tienten gleichermaßen frustrierendes therapeutisches Prob-
lem.
Zum Erreichen des Therapieziels sollte gegebenenfalls die
Dosis der harnsäuresenkenden Therapie gesteigert, auf Febu-
xostatbeziehungsweise Allopurinol gewechselt oder eine
Add-on Therapie mit einem Urikosurikum begonnen werden.

Die harnsäuresenkende Therapie erfolgt grundsätzlich als
Dauertherapie. Zu Beginn sind Kontrollen der Serumharnsäu-
re alle vier Wochen sinnvoll, auch zur Überwachung der The-
rapieadhärenz. Tab. 2

Ergänzende Maßnahmen
Hinsichtlich der medikamentösen Maßnahmen sollte auch ge-
prüft werden, ob zusätzlich Losartan eingesetzt werden kann,
zum Beispiel bei koexistenter arterieller Hypertonie. Für Lo-
sartan konnte im Gegensatz zu anderen Sartanen eine milde
urikosurische Wirkung nachgewiesen werden. Gegebenenfalls
können auch Schleifendiuretika beziehungsweise Thiazide, die
die Harnsäure erhöhen, ersetzt werden. Auch ASS wirkt sich
erhöhend auf die Harnsäure aus, wobei die Dosis zur kardiovas-
kulären Prophylaxe von 100 mg täglich als unproblematisch
angesehen wird. Da Gichtpatienten eine erhöhte kardiovasku-
läre Morbidität und Mortalität aufweisen, wird ein Screening
auf Erkrankungen des metabolischen Syndroms beziehungs-
weise kardiovaskulärer Erkrankungen empfohlen [28].

Der Lebensstil
Des Weiteren sind Lebensstilmodifikationen anzuraten. Dazu
zählen unter anderem Gewichtsreduktion und ein reduzierter
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Tab. 2 Übersicht über die bei der Gicht hauptsächlich eingesetzten Therapeutika

Substanz Übliche Dosierungen

(GFR > 60 ml/min)

Wichtige Nebenwirkungen

und Kontraindikationen

Kommentar

Anfallstherapie/-
prophylaxe

Colchicin Anfall: 1 mg als Loading Dose,
dann 3 × 0,5 mg tgl. Prophylaxe:
1-2 × 0,5 mg tgl.*

NW: Diarrhöen, Bauchschmer-
zen, Neurotoxizität KI: fortge-
schrittene Niereninsuffizienz,
gleichzeitige Einnahme mit
CYP3A4-Hemmern

Anfallsprophylaxe der 1. Wahl
Low dose Colchicin effektiv und
verträglich Mit Dosisanpassung
auch bei Niereninsuffizienz mög-
lich

NSAR/Coxibe Anfall: Maximaldosis (lt. Fachinfo)
Prophylaxe: z.B. halbe Maximal-
dosis

NW/KI: Multiple, u.a. Ulzera,
KHK, Niereninsuffizienz

Kombination mit PPI empfohlen
CAVE: Keine Kombination mit
Glukokortikoiden

Glukokortikoide Anfall: 0,5 mg/kg KG Prophylaxe:
< 10 mg tgl.

NW/KI: Multiple, u.a. Diabetes
mellitus, Infektionen, Osteoporo-
se, art. Hypertonus, Glaukom,
Katarakt

Intraartikulär v.a. bei Monarthritis
sehr effektiv CAVE: Keine Kombi-
nation mit NSAR/Coxiben An-
fallsprophylaxe der Reserve

Harnsäure-
senkung

Allopurinol Start: 100 mg tgl. Standard: 300
mg tgl. Maximal: 600-800 mg
tgl.**

NW: u.a. Pruritus, Exantheme,
AHS# KI: fortgeschrittene Nieren-
insuffizienz

Harnsäuresenkung der 1. Wahl
Zu Beginn Titration der Dosis alle
2-4 Wochen Mit Dosisanpassun-
gen auch bei Niereninsuffizienz
möglich

Febuxostat Standard: 80 mg tgl. Maxi-
mal:120 mg tgl.

NW: Lebertoxizität, Exantheme,
Diarrhöen KI: KHK

Bei Allopurinol-Versagen bzw.
-unverträglichkeit bis GFR 30
ml/min keine Dosis-anpassung
nötig

Benzbromaron Start: 25 mg tgl. Standard: 50-
100 mg tgl.

NW: Lebertoxizität KI: Nieren-
oder Leberinsuffizienz, Uratneph-
rolithiasis

Keine Firstline-Therapie Ggf.
Add-on-Therapie mit Allopurinol
oder Febuxostat Mit ausreichend
Flüssigkeit einzunehmen

*Anfallsprophylaxe für (mindestens) 3 Monate empfohlen. **Tagesgesamtdosis in Einzelfällen, keine Erfahrung bei der Langzeitanwendung; #
AHS: Allopurinol-Hypersensitivitäts-Syndrom, u.a. mit Eosinophilie, Hautvaskulitis, Exantheme, toxische Epidermolyse, Stevens-Johnson-
Syndrom; GFR: glomeruläre Filtrationsrate; KHK: koronare Herzkrankheit; siehe auch Text für weitere Erläuterungen.

Alkoholkonsum (v. a. Bier). Bei der Ernährung sollte auf purin-
haltige Nahrungsmittel wie Innereien oder Schalentiere ver-
zichtet werden. Empfehlenswert ist ein vermehrter Konsum
fettarmer Milchprodukte, die das Anfallsrisiko senken.

Gicht und Niere
Die Niere ist auf vielfältige Weise bei der Gicht involviert. Zu-
nächst ist in den meisten Fällen eine reduzierte renale Harnsäu-
reausscheidung primäre Ursache der Hyperurikämie. Mutati-
onen in Genen, die für tubuläre Harnsäuretransporter wie
URAT1 oder OAT kodieren, scheinen ursächlich [29]. Aus Stu-
dien ergeben sich zudem Hinweise, dass die Hyperurikämie ein
unabhängiger Risikofaktor für Entstehung und Progression ei-
ner Niereninsuffizienz sein könnte, insbesondere bei hyper-
tensiven Patienten und Patienten mit vorbestehender diabeti-
scher Nephropathie.

Nutzt die Harnsäuresenkung?
Der renoprotektive Nutzen einer harnsäuresenkenden Thera-
pie ist weiterhin umstritten. Zwar liegen bereits Interventions-
studien für Allopurinol und Febuxostat vor, die einen signifi-
kanten Nutzen zeigen konnten, allerdings war der absolute
Effekt auf die GFR jeweils eher gering, die Fallzahl klein und
der Beobachtungszeitraum kurz [30]. Auch wenn die Therapie
der asymptomatischen Hyperurikämie im Allgemeinen nicht
empfohlen wird (siehe oben), kann eine harnsäuresenkende
Therapie in Einzelfällen bei asymptomatischer Hyperurikä-
mie und Frühstadien einer chronischen Niereninsuffizienz er-
wogen werden, vor allem bei Patienten mit arteriellem Hyper-
tonus und bei Patienten mit diabetischer Nephropathie. Bei
fortgeschrittener chronischer Niereninsuffizienz jeder Ursa-
che sollte hingegen keine Therapie in dieser Indikation erfol-
gen, da der Nutzen in dieser Situation als gering einzustufen ist.

Stichwort Niereninsuffizienz
Aus der häufig bei Gichtpatienten vorliegenden Niereninsuffizienz
ergeben sich schließlich auch Konsequenzen für die bei der Gicht
eingesetzten Therapeutika, die dann entweder gänzlich kontrain-
diziert sind, wie NSAR, oder in einer an die glomeruläre Filtrati-
onsrate (GFR) angepassten Dosis eingesetzt werden müssen.
Colchicin-- So kann Colchicin beim Vorliegen einer Nieren-
insuffizienz im Allgemeinen bis zu einer GFR von 30 ml/min
noch in einer Dosis von 0,5 mg täglich eingenommen werden,
bei einer GFR von 15 bis 30 ml/min und bei Dialysepatienten
sind in der Praxis meist noch 0,5 mg alle zwei bis drei Tage
möglich, sofern engmaschig klinische und laborchemische
Kontrollen vor allem des Blutbilds und der Transaminasen er-
folgen.
Allopurinol-- Für Allopurinol werden bei einer GFR < 30
ml/min eine Startdosis von nur noch 50 mg täglich und eine
vorsichtige Dosissteigerung um 50 mg alle vier Wochen unter
engmaschiger Beachtung von Unverträglichkeitsreaktionen
empfohlen [3]. Da das Risiko des Allopurinol-Hypersensitivi-
tätsyndroms direkt mit der Startdosis zusammenhängt, hat
diese reduzierte Startdosis eine besondere Bedeutung [22].

Unter Beachtung der Dosierungsschritte kann Allopurinol of-
fenbar auch bei Niereninsuffizienz aufdosiert werden, ohne
dass unerwünschte Nebenwirkungen häufiger auftreten [31].
Febuxoatat-- Für Febuxostat ist bis zu einer GFR von 30
ml/min keine Dosisanpassung nötig. Unter einer GFR von 30
ml/min liegen wenig Erfahrungen vor, für eine GFR von 15 bis
30 ml/min hat sich in der Praxis eine Dosis von zunächst 40 mg
täglich bewährt, beispielsweise durch Teilen einer Tablette à
80 mg oder Einnahme einer Tablette à 80 mg alle zwei Tage.
Glukokortikoide-- Diese sind bezüglich einer Niereninsuffi-
zienz unproblematisch und werden gerade bei fortgeschritte-
ner Niereninsuffizienz mit einer GFR < 30 ml/min häufig als
Anfallstherapie beziehungsweise -prophylaxe eingesetzt. Al-
lerdings limitieren andere allgemein bekannte Kontraindika-
tionen in der Regel ihren längerfristigen Einsatz.

Zusammenfassung
Die Gicht zählt zu den häufigen Erkrankungen und ihre Inzi-
denz und Prävalenz nehmen weiter zu. Durch die Assoziation
der Gicht mit Erkrankungen des metabolischen Syndroms so-
wie mit kardiovaskulären Erkrankungen geht die Gicht oft mit
einer erheblichen Krankheitslast einher. Mit Hilfe einer früh-
zeitigen Diagnose und konsequentem Einsatz der verfügbaren
Therapeutika, Lebensstilmodifikationen und Patientenschu-
lung kann die Gicht im Prinzip geheilt werden. Irreversible
Folgeschäden an Gelenken lassen sich dadurch verhindern.
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Welcher Körperteil ist am häufigsten von Gicht betroffen?
Großzehgrundgelenk
Bursa olecrani
Mittelfuß

Zu welcher Wirkstoffgruppe gehört der Arzneistoff Cana-
kinumab?

rekombinante Uricasen
Xanthinoxidase-Hemmer
IL-1-Antikörper

Welche Aussage zur Therapie des akuten Gichtanfalls ist die
zutreffendste?

Verschiedene NSAR zeichnen sich durch eine deutlich unter-
schiedliche Wirksamkeit aus.
Intraartikuläre Glukokortikoide haben keinen therapeutischen
Stellenwert.
Niedrig dosiertes Colchicin ist genauso wirksam wie hoch-
dosiertes Colchicin bei deutlich weniger Nebenwirkungen.

Welche der folgenden Aussagen zur Anfallsprophylaxe ist die
zutreffendste?

Sie wird mit Colchicin 0,5 bis 1,0 mg täglich für mindestens
drei Monate empfohlen.
Sie ist bei Einleitung einer medikamentösen harnsäuresenken-
den Therapie nicht nötig.
Eine Anfallsprophylaxe für vier Wochen ist im Allgemeinen aus-
reichend.

Welche Aussage zur Therapie mit Allopurinol ist die
zutreffendste?

Auch bei asymptomatischer Hyperurikämie wird im Allgemei-
nen eine medikamentöse Harn-säuresenkung empfohlen.
Grundsätzlich sollte Allopurinol niedrigdosiert begonnen und
die Dosis im Verlauf in Abhängigkeit von Verträglichkeit und
Höhe der Serumharnsäure gesteigert werden.
Das Risiko für ein Allopurinol-Hypersensitivitäts-Syndrom kann
durch eine niedrige Startdosis nicht gesenkt werden.

Ein Patient nimmt täglich 300 mg Allopurinol ein. Aktuell geht
es ihm gut, der letzte Gicht-anfall liegt einige Monate zurück.
Die Serumharnsäure liegt bei 7,3 mg/dl. Welche der folgenden
Aussagen ist die zutreffendste?

Der Patient ist den aktuellen Empfehlungen entsprechend
behandelt.
Eine Steigerung der Allopurinoldosis ist nicht möglich.
Vor einer Anpassung der medikamentösen Therapie sollte zu-
nächst eine mangelnde Therapieadhärenz erwogen werden.

Welche der folgenden Aussagen zur Niereninsuffizienz ist die
zutreffendste?

Eine Niereninsuffizienz ist bei der Gicht selten.
Durch GFR-abhängige Adaption der Medikamentendosis ist
der Einsatz vieler Therapeutika (z. B. Colchicin) auch bei Nie-
reninsuffizienz noch sicher möglich.
Die Nierenfunktion hat keinen Einfluss auf das Risiko eines Al-
lopurinol-Hypersensitivitäts-Syndrom.

Welche der folgenden Aussagen zu häufigen Komedikationen
ist die zutreffendste?

Losartan weist eine urikosurische Wirkung auf.
Schleifendiuretika weisen eine urikosurische Wirkung auf.
ASS erhöht die Harnsäure und sollte bei Gichtpatienten immer
abgesetzt werden.

Welche Aussage zu neuen Therapieoptionen ist die
zutreffendste?

Canakinumab ist zur Therapie der Gicht bislang nicht
zugelassen.
IL-6 spielt eine zentrale Rolle bei der Pathogenese des akuten
Gichtanfalls.
IL-1-Blocker stehen in komplexen Einzelfällen bei chronisch-
rezidivierender Gicht mit Vorliegen von Kontraindikationen bzw.
bei Unverträglichkeiten konventioneller Therapie zur Verfügung.

Welche Aussage zu allgemeintherapeutischen Maßnahmen
bei Gicht ist die zutreffendste?

Der Konsum von fettarmen Milchprodukten erhöht die
Wahrscheinlichkeit für Gichtanfälle.
Erkrankungen des metabolischen Syndroms sind bei der Gicht
häufig und sollten entspre-chend mitbehandelt werden.
Innereien und Meeresfrüchte sind vergleichsweise purinarme
Nahrungsmittel.

Die Gicht richtig diagnostizieren und behandeln
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