tivitit der Zellen und damit auch
die Aufnahme von Medikamenten.
Beim Durchdringen des Gewebes
wandeln sich die Schallwellen in
Wirme und Vibrationen um, was
sich positiv auf die Riickbildung
von Narbengewebe auswirkt. Be-
sonders iltere, verhirtete Narben
koénnen durch diese Kombina-
tionstherapie optimal behandelt
werden. Dies bestitigt eine offene
Studie** mit 35 Patienten, in der
die Wirksamkeit von Contrac-
tubex® auf das Erscheinungsbild
und die Ausprigung unterschied-
licher Narben in Kombination mit
einer Ultraschalltherapie unter-
sucht wurde. Zusitzlich zur tag-

* Danneberg DJ. Kosmetische Medizin 2007;
3:133-138

UBERSICHTSAR

BEIT

T

lichen Behandlung erfolgte alle 3
Tage eine Narbengel-Applikation
mit therapeutischem Ultraschall.
Der Zustand der Narben wurde zu
Therapiebeginn, nach 3 und nach
5 Wochen dokumentiert. Beurteilt
wurden anhand der Vancouver
Scar Scale das Erscheinungsbild
der Narbe inklusive GroBe, Farbe
und Konsistenz sowie Schmerzen
und Pruritus.

Bereits nach 3 Wochen verbesserte
sich der mittlere Gesamtscore Si-
gnifikant um 31 % (p<0,001) und
erreichte nach 5 Wochen eine Re-
duktion um 65 %. Die Konsistenz
verbesserte sich durchschnittlich
um 40 %, die Rotung um 37 % und
die Schmerzintensitit um 73 %.
Dabei zeigten sich positive Effek-

te auch bei Narben, die ilter als
ein Jahr waren. Konsistenz bzw.
Rotung verbesserten sich hier um
47 bzw. 63 %. Die Vertriglichkeit
wurde von allen Patienten und von
Arztseite in 91 % der Fille mit
,sehr gut® oder ,gut” beurteilt.
Nebenwirkungen wurden nicht
beobachtet. Die Anwendungsei-
genschaften und die Ultraschall-
behandlung wurden insgesamt als

angenehm empfunden. U
Fabian Sandner,
Niirnberg

Quelle: Vortrag von Dr. med. Dirk-J. Danne-
berg auf dem Seminar ,,Chirurgie des Héu-
figen: Tipps und Tricks aus der Praxis fiir
die Praxis — Privention unphysiologischer
Narben® auf dem Bundeskongress Chirurgie,
01.03.2015 in Niirnberg

Ab sofort verordnungsfahig:
NYDA® Liause- und
Nissenkamm

Der GKV-Spitzenverband hat den
NYDA® Liuse- und Nissenkamm
in das Hilfsmittelverzeichnis auf-
genommen (Nr. 99.17.02.0001).
Ab sofort ist der ergonomische
Metallkamm gleichzeitig mit der

Verordnung eines Pedikulozids
iiber die Krankenkassen erstat-
tungsfihig.

Der NYDA® Liuse- und Nissen-
kamm iiberzeugt durch seine be-
sonders eng stehenden, langen
Metallzinken, die eine zuverldssi-
ge Diagnose und Nachbehandlung
der Pediculosis capitis ermdgli-
chen. Liuse und Nissen werden
mit dem Liuse- und Nissenkamm
schnell aus den Haaren gekdmmt.

Physiotherapeuten  entwickelten
die ergonomische Form des Kam-
mes: Die Durchsuchung auf Kopf-
lausbefall und das Auskdmmen der
Insekten gelingen schneller und
effektiver. Klinische Untersuchun-
gen bestitigten die Wirksamkeit
des Metallkamms.

Nr. 1 im Kopflausmarkt

Das bewihrte Pedikulozid
NYDA®, der Marktfiihrer in der
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Therapie von Kopfldusen und
Kopflauseiern, basiert auf zwel
viskésen Dimeticonen — einem
diinnfliissigen, bei Raumtempe-
ratur leichtfliichtigen und einem
dickfliissigen,  schwerfliichtigen
Dimeticon.

Aufgrund der geringen Oberfla-
chenspannung und der daraus re-
sultierenden guten Kriech- und
Spreiteigenschaft dringt NYDA®
tief in die Atemsysteme der Kopf-
lduse und ihrer Vorstufen ein. Dort
verdringt es die Luft schnell und
zuverldssig. Dann verdampft das
fliichtigere Dimeticon — das Sili-
konol verdickt und verschlieBt die
Atemdffnungen irreversibel.
Ergebnis: Mit diesem physika-
lischen Therapieprinzip erstickt
NYDA® Kopfliuse und ihre Eier.
Bereits nach 5 Minuten zeigen die
Parasiten keine wesentlichen Le-

benszeichen mehr. |
F S.
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ie individualisierte Arznei-
Dmitteltherapie ist insbesonde-
re im Bereich der Onkologie
eine wichtige Innovation. Doch
auch auf anderen Gebieten wie
den Herz-Kreislauf-Erkrankungen,
der Schlaganfall-Prophylaxe sowie
Depressionen birgt die Analyse
individueller genetischer Unter-
schiede eine Moglichkeit fiir mehr
Therapiesicherheit. STADA bietet
nun DNA-Tests an, mit deren Hil-
fe die Wirksamkeit, Sicherheit und
Vertriglichkeit von Antidepressi-
va, Statinen, Clopidogrel und Ta-
moxifen bestimmt werden kénnen.
Auf Basis der Tests kann bereits zu
Behandlungsbeginn die fiir den je-
weiligen Patienten geeignete Medi-
kation gewé#hlt und damit auch die
Akzeptanz sowie die Therapietreue
der Patienten verbessert werden.

Enzympool entscheidet iiber
Medikamentenwirkung

Jeder Mensch ist mit einer Viel-
zahl unterschiedlicher Enzyme
und Transportproteine ausgestat-
tet. Dieser individuelle Enzym-
pool entscheidet dariiber, ob ein
Medikament die gewiinschte Wir-
kung zeigt. Die Spannbreite der
mdoglichen unerwiinschten Reakti-
onen reicht von zu stark wirksam
liber unwirksam bis hin zu un-
vertriglich. Jedes Jahr werden in

Mehr Therapiesicherheit
durch DNA-Tests zur

individue

len Wirksamkeit von

Arzneimitteln

Deutschland ca. 200.000 Fille von
Unwirksamkeit oder Unvertrig-
lichkeit von Arzneimitteln erfasst.
Das Ziel, die Therapiesicherheit
zu erhohen, ist Hauptgrund dafiir,
dass die personalisierte Arznei-
mitteltherapie immer stirker in
den Fokus riickt. AuBerdem er-
moglicht das Wissen um die gene-
tische Ausstattung eines Patienten,
die jeweils am besten geeignete,
effektive Therapie auszuwihlen.
Dazu konnen die 4 DNA-Tests
der Produktlinie ,,STADA Dia-
gnostik® beitragen, die iiber die
individuelle Vertriglichkeit und
Wirksamkeit von Antidepressiva,
Statinen, Clopidogrel und Tamoxi-
fen informieren. Als Partner, der
den Labortest durchfiihrt, fungiert
das Biotechnologie-Unternehmen
humatrix, das tiber langjihrige Er-
fahrung bei der Entwicklung und
Anwendung von DNA-Diagnostik
verfiigt.

DNA-Test Antidepressiva:
Erleichterte Therapiefindung

Viele Antidepressiva werden sehr
stark enzymabhingig verstoff-
wechselt, was diese Medikamente
sehr empfindlich fiir Gen-Variabi-
litditen macht. Maf3geblich fiir den
Abbau vieler Antidepressiva sind
die beiden Cytochrom-P450-Enzy-
me CYP2C19 und CYP2D6. Etwa
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jeder zweite Patient trdgt in diesen
wichtigen Abbau-Enzymen funk-
tionell relevante Abweichungen
— von fehlender iiber verminderte
und normale bis hin zu tiberméfBi-
ger Aktivitit.

Istder Patient beispielsweise in Be-
zug auf CYP2D6 ein sogenannter
Poor Metabolizer, weist also eine
stark verminderte Enzymaktivitit
auf, konnen diverse trizyklische
und tetrazyklische Antidepressiva,
aber auch Fluoxetin, Fluvoxamin
und Venlafaxin akkumulieren. Es
treten stark erhohte Plasmaspiegel
auf, obwohl der Patient die Stan-
darddosierung erhélt, und es resul-
tieren massive Nebenwirkungen.
Insgesamt sind rund 7 % der Pati-
enten Poor Metabolizer in Bezug
auf CYP2D6. Sie sollten deshalb
nicht mit den genannten Antide-
pressiva behandelt werden bzw.,
falls es sich nicht vermeiden lisst,
nur in einer sehr niedrigen Dosis.
Umgekehrt ist, wenn der Patient
hinsichtlich CYP2C19 ein Ultra-
rapid Metabolizer ist (bei ca. 5%
der Bevolkerung), mit einem be-
schleunigten Abbau von verschie-
denen trizyklischen Antidepressiva
sowie Citalopram und Escitalo-
pram zu rechnen, was zu vermin-
derter Wirksamkeit oder sogar zu
einem Wirkverlust fiihrt. Alterna-
tivpriparate wiren daher sinnvoll
bzw. es miisste eine hohere Dosis

verwendet werden.
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und Dosie-

Die Anwendungs-
rungsempfehlungen fiir ein Pré-
parat beziehen sich jedoch auf
Patienten, die in beiden Enzymen
eine normale Enzymaktivitit ha-
ben. Das trifft allerdings nur fiir
etwa die Hilfte der Menschen zu.
Die andere Hilfte hat eine Kom-
bination der verschiedenen Meta-
bolisierungstypen fiir diese beiden
Abbauenzyme, woraus sich fir
jeden Patienten ein individuelles
Stoffwechselprofil ergibt. Daraus
resultierende Fehldosierungen und
Therapieversagen sind gerade bei
Therapiebeginn eine groBe Her-
ausforderung.

Der neue DNA-Test gibt Aufschluss
iiber empfehlenswerte Dosisanpas-
sungen und Ausweichmedikatio-
nen, um eine optimale Behandlung
bereits von Beginn an zu ermogli-
chen. Beriicksichtigt werden dabei
16 verschiedene Substanzen aus
den Wirkstoffklassen selektive Se-
rotonin-Wiederaufnahme-Hemmer
(SSRI), selektive Serotonin-Nor-
adrenalin-Wiederaufnahmehemmer
(SSNRI), Trizyklika und Tetrazyk-
lika (Tab. 1). Alle getesteten Wirk-
stoffe gehoren derzeit zu den am
héufigsten angewendeten Therapie-
optionen bei Depressionen.

DNA-Test Statine:
Individuelle Therapieauswahl

Statine werden verordnet, um
das Risiko fiir Herz-Kreislauf-
Erkrankungen zu senken. Sie
hemmen das Enzym HMG-
CoA-Reduktase und verringern
dadurch die korpereigene Cho-
lesterinsynthese. Man geht heute
davon aus, dass sie die Hiufig-
keit von Todesfillen aufgrund
von Herzinfarkt um mehr als ein
Drittel senken konnten. Doch im
klinischen Alltag zeigen gerade
iltere Patienten, die von Statinen
am stiarksten profitieren, oftmals
eine unzureichende Therapiead-
hirenz. Eine wesentliche Ursa-
che dafiir sind Nebenwirkungen,
die sich hiaufig als Myopathien
manifestieren.

Ursache fiir diese Statintoxi-
zitdt sind in der Regel erhohte
Wirkspiegel, die auf individu-
elle Genvariationen zuriickge-
hen. Betroffen sind mehrere
Transporterproteine, die die Re-
sorption bzw. Ausscheidung der
Statine im Darm regulieren: ein
P-Glykoprotein (ABCB1-Gen),
der organische Anionentrans-
porter OATP1B1 (SLCOI1BI-

Gen) und der ABCG2-Transpor-
ter. Je nachdem, welches Statin
eingenommen wird und welche
Transportprotein-Variationen
beim Patienten vorhanden sind,
ergibt sich ein unterschiedlicher
Effekt bei gleicher Dosis. Fiir
die Elimination von Simvastatin
ist beispielsweise der hepatische
Anionentransporter ~ OATP1B1
wichtig. Ist seine Funktion ver-
mindert, fiihrt dies zu einem er-
hohten Simvastatin-Blutspiegel.
Eine Variation des ABCG2-Gens
hingegen erhoht den Plasmaspie-
gel von Fluvastatin stérker als den
von Simvastatin (Abb. 1).

Die genetische Variabilitdt kann
sich aber auch darin duflern, dass
eine Standarddosis nicht fiir die
gewiinschte  Cholesterinsenkung
ausreicht. Denn auch das Zielen-
zym der Statine, die HMG-CoA-
Reduktase, unterliegt genetischen
Variationen.

Der Test ermittelt das individuel-
le Statin-Wirkprofil des Patienten.
Der Arzt erhidlt anschlieffend de-
taillierte Empfehlungen, welches
Statin in welcher Dosis optimal
wirken kann und zugleich das ge-
ringste Nebenwirkungsrisiko auf-
welist.

Amitriptylin (TZA)
Citalopram (SSRI)
Clomipramin (TZA)
Doxepin (TZA)
Escitalopram (SSRI)
Fluoxetin (SSRI)
Fluvoxamin (SSRI)
Imipramin (TZA)
Maprotilin (Tetrazyklikum)
Mirtazapin (Tetrazyklikum)
Nortriptylin (TZA)
Opipramol (TZA)
Paroxetin (SSRI)

Sertralin (SSRI)
Trimipramin (TZA)
Venlafaxin (SSNRI)

3,5 T'
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1,57

Erhéhung der AUC um Faktor

1,0

Simvastatin Pitavastatin

Einfluss von Variationen in verschiedenen Genen auf die AUC

Atorvastatin

sLcoi1s1 Bl
ascc2

ascei H

Pravastatin ~ Rosuvastatin ~ Fluvastatin

Tabelle 1: Beim DNA-Test Antidepressiva
beriicksichtigte Wirkstoffe.

Abbildung 1 Variationen der Transportproteine beeinflussen die Bioverfiigbarkeit von

Statinen.
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DNA-Test Clopidogrel:
Metabolisierungstyp
entscheidend

Clopidogrel hemmt die Blutgerin-
nung und wird zur Prophylaxe ge-
gen Herzinfarkt und Schlaganfall
eingesetzt. Dafiir muss das Pro-
drug Clopidogrel zunéchst in der
Leber umwandelt werden. Maf-
geblich ist hier insbesondere die
genetische Variante das Enzyms
CYP2C19. Zeigt diese eine ver-
minderte Aktivitit, ist von einer
verringerten Effektivitit der Clo-
pidogrel-Therapie auszugehen und
es besteht ein erhohtes kardiovas-
kulédres Risiko. Die FDA hat aus
diesem Grund eine ,,Black-Box-
Warnung* herausgegeben, erachtet
die Testung als hilfreich und emp-
fiehlt ggf. einen Wirkstoffwechsel.
Auch eine Variabilitit des Gens fiir
das  Transporter-P-Glykoprotein
(ABCB1) kann zum Wirkverlust
fithren. Der Test ermittelt die Ak-
tivitit des Transporterproteins
ABCB1 und informiert zudem
dariiber, wie gut das Prodrug von
CYP2C19 in die aktive Form um-
gewandelt wird.

Eine verringerte Resorptionsrate
im Darm lésst sich mit einer er-
hohten Clopidogrel-Dosis meist
recht gut kompensieren. Bei ei-
nem Funktionsverlust des Enzyms
CYP2C19 eriibrigt sich dagegen
eine — ineffektive — Behandlung
mit Clopidogrel. Der Patient kann
ein alternatives Medikament wie
etwa Prasugrel erhalten, das von
den genetischen Abweichungen
nicht beeintréchtigt wird (Abb. 2).

DNA-Test Tamoxifen:
Optimierte Therapie

Die Mehrzahl der an Brustkrebs
erkrankten Frauen weist einen hor-
monabhéngigen Tumor auf und

S e
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CYP2C19-Metabolisierungstypen

5% keine Enzymaktivitat
Poor Metabolizer, PM
2 ALLELE CYP2C19 #2, +3, 4

¢ - 25% verminderte Enzymaktivit&t
Intermediate Metabolizer, ilvi
1 ALLEL CYP2C19 #2, =3, 4

65% normale Enzymaktivitat
Extensive Metabolizer, EM
CYP2C19 +1

5% erhdhte Enzymaktivitét

Ultrarapid Metabolizer, UM
CYP2C19 +17

Therapieoptionen
Wechsel zu Alternativmedikament

(z.B. Prasugrel)

Wechsel zu Alternativmedikament
(z. B. Prasugrel)

Behandlung mit Clopidogrel

Behandlung mit Clopidogrel
bei auftretenden Blutungen
Dosissenkung

Abbildung 2: Bei 3 der 4 Metabolisierungstypen fiir Clopidogrel empfiehlt sich eine Anpassung

der Therapie.

erhilt nach der operativen Entfer-
nung des Tumors adjuvant eine
antihormonelle Therapie. Viele
Arzte setzen dazu den Hormonre-
zeptorblocker Tamoxifen alleine
oder kombiniert mit Aromatase-
hemmern ein.

Tamoxifen ist ein Prodrug, das in
der Leber in den aktiven Metaboli-
ten — Endoxifen — umgebaut wird.
Dieser Schritt hingt vom Enzym
CYP2D6 ab. Dessen genetischer
Bauplan weist jedoch hiufig Vari-
anten auf, die sich auf die Aktivitit
des Enzyms auswirken. Daraufhin
ist bei ca. 40 % der Frauen der Um-
bau von Tamoxifen zu Endoxifen
nur eingeschrinkt moglich. Bei
etwa 7 % der Patientinnen erfolgt
so gut wie gar kein Umbau des
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Abbildung 3: Die maBgeblichen Metabolisie-
rungstypen von Tamoxifen:

e Poor Metabolizer (PM): ca. 7 %. Die
Aktivitit des Enzyms CYP2D6 ist so
schwach, dass die Tamoxifengabe so gut
wie wirkungslos bleibt, weil nicht genug
Endoxifen gebildet wird.

Intermediale Metabolizer (IM): ca. 40 %.
Eine verminderte Enzymaktivitéit kann bei
unangepasster Dosis die Tamoxifenwir-
kung beeintréchtigen.

Extensive Metabolizer (EM): ca. 50 %.
Diese profitieren uneingeschrinkt von der
Standarddosis von 20 mg Tamoxifen/Tag.
Ultrarapid Metabolizer (UM): ca. 3 %. Die
CYP2D6-Aktivitdt unter der Standard-
dosis ist so hoch, dass es durch die zu
schnelle Metabolisierung zu erheblichen
Nebenwirkungen kommen kann.

Prodrugs, 3 % zeigen dagegen eine
erhohte Enzymaktivitit, die zu ge-
steigerten Nebenwirkungen fiihren
kann (Abb. 3).

Mit dem DNA-Test wird der je-
weilige Metabolisierungstyp der
Patientin bestimmt und daraufhin
eine individuelle Therapieempfeh-
lung fiir eine Mono- oder Kombi-
nationstherapie ausgesprochen.

Ablauf, Durchfiihrung und
Abrechnung der Tests

Bei den Tests handelt es sich um
IGeL-Leistungen des behandeln-
den Arztes. Die Laborleistung kon-
nen Patienten direkt in der Apothe-
ke kaufen. Nach einer genetischen
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Informationen zur stratifizierten Therapie mittels DNA-Tests

Was steckt hinter dieser innovativen DNA-Diagnostik fur Arzneimittel, welche Evidenz besitzt sie in den
jeweiligen Indikationen und wie lassen sich die Tests fir eine individuell optimierte Therapie in den
Praxisalltag integrieren? Hierzu informiert der STADA Diagnostik Newsletter. Jede Ausgabe beleuchtet
als Schwerpunkt ein aktuelles Thema aus diesem relativ neuen und innovativen Gebiet. Ein kostenfreies

Abonnement des Newsletters erhalten Sie unter: diagnostik@stada.de.

Einen umfassenden Einblick in die Pharmakogenetik erlauben auch regelméaBige Live-Webinare. Sie
greifen die Bedeutung genetischer Polymorphismen, wichtige Targets und Enzyme sowie deren Aus-
wirkung auf die Metabolisierung auf. Neben allgemeinen Hintergriinden der stratifizierten Therapie
informieren sie jeweils ausfuhrlich zu einer der Indikationen und dem entsprechenden Test. Dabei
kénnen Uber eine Chat-Funktion auch Fragen direkt an die Referenten gestellt werden. Registrierung
unter: www.stada-diagnostik.de/webinare.

Beratung durch den behandelnden
Arzt entnimmt dieser eine Blut-
probe (1 ml gerinnungsgehemmtes
Blut aus der Vene) und sendet die-
se an das humatrix-Labor. Dort er-
folgt die DNA-Analyse. Anschlie-
Bend werden die Ergebnisse an den

Arzt tbermittelt, der die weitere
individualisierte Therapie mit dem
Patienten bespricht.

Seit Januar tibernimmt die Bran-
denburgische BKK als erste gesetz-
liche Krankenkasse die Kosten fiir
den DNA-Test Statine. Zukiinftig

konnen betroffene Versicherte die
Gesamtrechnung iiber die Arzt- und
Laborleistung fiir den Statin-Test
im Rahmen einer Erprobungsrege-
lung zur Erstattung einreichen. [
Fabian Sandner,

Niirnberg

Patienten reagieren aufgrund
ihrer genetischen Ausstattung
oder der individuellen Auspri-
gung ihrer Erkrankung oft sehr
unterschiedlich auf  Arznei-
mittel. So stellt sich etwa die
Therapie mit Statinen, Gerin-
nungshemmern, Antidepressi-
va oder Tamoxifen hinsichtlich
der Therapiesicherheit teils als
problematisch dar — sei es nun
in Bezug auf die Nebenwirkun-
gen oder die Wirksamkeit des
Medikaments an sich. Fiir diese
Indikationen bietet STADA in-
nerhalb der neuen Produktlinie

DNA-Tests im Praxisalltag:
Vorteile, Ablaufe und
Beratung

Gesprach mit Dr. med. Jorg Odewald

»STADA Diagnostik* DNA-Tests
der humatrix AG, Frankfurt, zur
individuellen Optimierung der
Therapie an. Wir sprachen mit
Herrn Dr. Jorg Odewald, haus-
drztlicher Internist in Steinbach/
Taunus, iiber seine Erfahrungen
mit den DNA-Tests im Praxis-
alltag.

Herr Dr. Odewald, welchen Stel-
lenwert besitzen Nebenwirkungen
und mangelnde individuelle Wirk-
samkeit in der Therapie chroni-
scher Erkrankungen in Ihrem Be-
rufsalltag?

Dr. med. Jorg Odewald, Facharzt
fiir Innere Medizin, hausirztliche
Versorgung, Pneumologie und Not-
fallmedizin, Steinbach/Taunus

Dr. Odewald: Als Hausarzt
kommt mir die besondere Auf-
gabe zu, die Gesundheit und
Lebensqualitit des Patienten als
Ganzes und dauerhaft im Blick
zu behalten. Folglich gilt es,
belastende Nebenwirkungen zu
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minimieren und die Compliance
zu fordern. Hiufig stellen auch
individuell sehr unterschiedlich
wirksame Medikationen ein
Problem dar. Die Befragung der
Patienten iiber Medikamenten-
einnahme und -wirkung sowie
eine genaue Dokumentation sind
daher sehr wichtig. SchlieBlich
kann jedes Arzneimittel Ne-
benwirkungen haben oder un-
zureichend schiitzen. Leider ist
ein sorgfiltiges Monitoring per
Anamnese und klassischer Diag-
nostik haufig nicht méglich oder
zumindest aufwendig. Verldssli-
che Daten zur individuellen The-
rapiesicherheit kénnen da eine
groB3e Hilfe sein.

Sie haben die neue DNA-Dia-
gnostik bereits im Praxisalltag
eingesetzt. Welchen Vorteil bie-
ten diese Tests?

Dr. Odewald: Ohne den DNA-
Test bendtigt man oft viel Zeit
fiir eine gute Therapieeinstellung
hinsichtlich Wirksamkeit und
Vertriglichkeit — bei Statinen
teils 3—5 Monate. In dieser Zeit
kann die Wirksamkeit geringer
sein und es konnen vermehrt
Nebenwirkungen auftreten. Fiir
Patienten bedeutet die neue Di-
agnostik folglich eine bessere
Lebensqualitit und weniger ge-
sundheitliche Risiken wihrend
dieser Phase. Die Tests sind
eine niitzliche Therapieergin-
zung und ein Baustein fiir mehr
Sicherheit. Zudem werden Kos-
ten und Aufwand durch Probe-
verschreibungen, zusétzliche
Laboruntersuchungen von Blut-
und Stoffwechselparametern
und vermehrte Konsultationen
vermieden. Wenn der Test das
Einstellungsprozedere verkiirzen
kann, profitieren demnach alle
Beteiligten.

Und was bedeutet dies fiir Sie kon-
kret im Praxisalltag?

Dr. Odewald: Statt mit einer
Probemedikation zu starten und
ggf. immer wieder Anpassungen
vorzunehmen, kann ich direkt zu
Beginn das richtige Medikament
und die passende Dosierung wih-
len. Die Zeit, die ich in Nach-
besserungen investieren miisste,
bleibt mir fiir ein ausfiihrlicheres
Patientengespriach. Der Trend
geht somit weg von ,.trial and er-
ror*, hin zur individuell evidenz-
basierten Therapie auf Basis der
DNA-Diagnostik und detaillierter
Aufkldrung bzw. Beratung. Statt
Arbeitsschritte zu wiederholen,
kann ich die Patientenversorgung
ausbauen. Wenn ich individueller
behandle und schneller zum Ziel
komme, resultiert dies nicht zu-
letzt in einer besseren Patienten-
bindung.

Welchen Aufwand stellt die Tes-
tung fiir den Arzt dar?

Dr. Odewald: Bei Gentests gibt
es besondere Auflagen hinsicht-
lich der Beratung, doch diese geht
schnell in Fleisch und Blut iiber.
Die Abwicklung mit dem Labor-
unternehmen, das den Test durch-
fiihrt, dhnelt einem Standardlabor-
auftrag und die IGeL-Abrechnung
gemiB GOA iiber das dem Testset
beiliegende Formular verliuft rei-
bungslos, somit entfillt der GKV-
typische Verschreibungsaufwand.
Beriicksichtigt man noch die Ar-
beitsersparnis an anderer Stelle
und den nach einschneidenden
gesundheitlichen Problemen gene-
rell hohen Beratungsbedarf — die
Test-Beratung kann ja in das Ge-
sprich mit einflieBen — sehe ich
keinen Grund, die Tests zu scheu-
en. Und die Gewdhrleistung einer
erfolgreichen Therapie bedeutet
letztendlich sowohl fiir den Patient

als auch den Arzt ein grofes Stiick
mehr Sicherheit.

Fiir welche Patienten empfehlen
Sie die Tests?

Dr. Odewald: Ich selbst habe
die Tests bisher erst bei Patienten
mit bekannten Nebenwirkungen
durchgefiihrt, gerade bei poly-
pharmazierten Patienten mit dif-
fusen Beschwerden und einem
hohen Risiko durch Begleiter-
krankungen. Vor dem Hintergrund
oft aufwendiger und langwieriger
Einstellung bei Statinen oder dem
Unsicherheitsfaktor bei Clopi-
dogrel sollte es meiner Meinung
nach das mittelfristige Ziel sein,
jeden Neupatienten zu testen —
am besten so frith wie moglich.
Auch wire eine Beriicksichtigung
bei der initialen Versorgung im
Krankenhaus vorteilhaft und eine
flichendeckende Aufnahme als
Kassenleistung  wiinschenswert.
Wenn die Hiirde der Eigenfinan-
zierung durch die Patienten weg-
fallt, werden mehr Betroffene von
der Testung profitieren. Aus mei-
ner Sicht ist das eine ,,Win-win-
Situation® fiir Kassen und Pati-
enten. Bereits jetzt empfehle ich
meinen Patienten, eine Erstattung
zu beantragen. Hierfiir gebe ich
ihnen ein Begleitschreiben mit, in
dem ich den Patientennutzen und
das Einsparpotenzial fiir die Kas-
se darlege.

Wurden die Tests bei Ihnen bereits
von Patientenseite nachgefragt?

Dr. Odewald: Bisher noch nicht,
dies kann sich mit zunehmendem
Bekanntheitsgrad jedoch #ndern.
Ich sehe es ganz klar im Aufgaben-
bereich des Arztes, die Patienten
im Rahmen der Therapieplanung
iiber diese Option zu informieren
und die Tests ggf. auch zu empfeh-
len. Ich rate Kollegen, diese Mog-
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lichkeit fiir mehr Therapiesicher-
heit zu nutzen.

Und wie werden die Tests von
den Patienten angenommen?

Dr. Odewald: Wenn Patienten
das Wort DNA-Test horen, haben
sie oft Bedenken, die es auszu-
rdumen gilt, etwa beziiglich der
Aufdeckung von Krankheitsrisi-
ken oder zum ,glésernen Men-
schen® zu werden. Der Arzt sollte
die genaue Funktion und die Vor-
teile des Tests erkldren und deut-
lich machen, dass es sich nicht
um die Aufdeckung von Krank-
heitsrisiken, sondern um eine
Optimierung bei der Arzneiwahl
geht. humatrix verpflichtet sich,
sdmtliche Genomdaten streng
vertraulich zu behandeln und
Proben nur auf Wunsch aufzube-
wahren. Zufallsbefunde werden
nicht mitgeteilt. Bisher haben

sich meine Patienten bei Empfeh-
lung stets fiir den Test entschieden.
Vor allem Patienten mit diffusen
Beschwerden nehmen die neue Di-
agnostik sehr gut an.

Worauf kommt es Ihnen bei der
Darstellung des Testergebnisses
an?

Dr. Odewald: Kurz gesagt: auf
Praxistauglichkeit. Das FErgebnis
ist nutzerfreundlich aufbereitet
mit einer detaillierten Ubersicht
und konkreten Empfehlungen fiir
den Arzt sowie den Kernaussagen
flir das Patientengesprach. Damit
geht die Therapieanpassung leicht
von der Hand.

Welche Erfolge haben Sie mit der
empfohlenen Anpassung erzielt?

Natlirlich kann man durch die
Tests nicht alle Nebenwirkungen
eliminieren. Muskelbeschwerden

gingen nach der Anpassung je-
doch zuriick und teils wurde eine
deutliche Besserung von Labor-
parametern erreicht. Diffuse Be-
schwerden sind oft schwer zuzu-
ordnen. Mit den Tests lassen sie
sich besser eingrenzen und haufig
verbessern. Dennoch ist der Nut-
zen individuell und nicht immer
messbar, da auch das personliche
Befinden der Patienten eine Rolle
spielt. So sinkt etwa die Aversion
der Patienten gegen die (Sekun-
dér-)Prophylaxe und die Therapie
wird besser angenommen. Sicher
kann man auch mit dem bishe-
rigen Einstellungsprozedere Er-
folge erzielen, aber mithilfe der
DNA-Tests kommt man schneller
und sicherer ans Ziel.

Herr Dr. Odewald, haben Sie
vielen Dank fiir das informative
Gesprdch.

Exzessive Tageschléfrigkeit bei
Narkolepsie:

Therapie mit Modafinil hat
sich bewahrt

Exzessive Tageschlifrigkeit ist bei
Narkolepsie-Patienten eines der
meist verbreiteten Symptome -
in der Regel verbunden mit einer
hohen Einschrinkung der Lebens-
qualitit. Denn die Schlafattacken
treten nicht nur in ,eintdonigen”
Situationen auf, in denen auch bei
gesunden Menschen die Konzent-
ration nachlésst, sondern auch bei
Tétigkeiten wie Essen oder Spre-
chen. Wach zu bleiben ist fiir die
Betroffenen keine Frage des Wol-

lens, sie konnen das Einschlafen
hiufig einfach nicht verhindern.
Bisher existieren nur symptomati-
sche Therapieansitze. Mit Moda-
finil (Vigil®), das zur Behandlung
der Narkolepsie mit und ohne
Kataplexie bei Erwachsenen zu-
gelassen ist, steht eine sinnvolle
Behandlungsoption zur Verfiigung.
Es induziert die natiirliche Wach-
heit, ohne den Schlaf zu beeinflus-
sen und zeichnet sich durch eine
gute Vertréglichkeit aus, ohne dass
Gewohnungs- oder Abhéngigkeits-
effekte auftreten.

Modafinil unterliegt nicht dem Be-
tdubungsmittelgesetz und kann somit
in der drztlichen Routine unkompli-
ziert eingesetzt werden. Es ist laut
laut Leitlinien der Deutschen Ge-
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sellschaft fiir Schlafforschung und
Schlafmedizin (DGSM) das Mittel
der Wahl, um die Tagesschléfrigkeit
in den Griff zu bekommen.
Die empfohlene Tagesdosis betrigt
zu Beginn der Therapie 200 mg, die
entweder als Einzeldosis am Mor-
gen oder auf 2 Dosen verteilt (mor-
gens und mittags) eingenommen
werden konnen. Bei Patienten mit
unzureichendem Ansprechen kann
die Tagesdosis auf bis zu 400 mg
erhoht werden. Neben der bewéhr-
ten 100-mg-Dosis steht auch eine
200-mg-Tablette zur Verfiigung.
Fiir die Betroffenen bedeutet dies,
dass sie nur noch 1-2 Tabletten am
Tag einnehmen miissen und sich die
Zuzahlungskosten reduzieren. M
ES.
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S3-Leitlinie zur ,,Palliativme-

dizin fiir Patienten mit einer
nicht heilbaren Krebserkrankung*
zur Verfiigung [1]. Unter der Fe-
derfithrung der Deutschen Gesell-
schaft fiir Palliativmedizin e.V.
(DGP) wurden fachiibergreifend
Empfehlungen fiir die Versorgung
von Tumorpatienten in der palli-
ativen Phase erarbeitet, die u.a.
die Themengebiete Obstipation,
Atemnot, Schmerz und Depression
aufgreifen. Beim Tumorschmerz
wird explizit auch auf die Prob-
lematik der in vielen Fillen auf-
tretenden  Durchbruchschmerzen
eingegangen. Hier empfiehlt die
Leitlinie neben den oralen schnell
freisetzenden Opioiden als Zu-
satzmedikation transmukosale
Fentanyl-Darreichungsformen wie
z.B. Effentora® Buccaltabletten.
Die Leitlinie geht noch weiter und
weist darauf hin, dass in einigen
Fidllen die transmukosalen Dar-
reichungsformen aufgrund ihres
schnelleren Wirkeintritts vorzuzie-
hen seien [1].

Seit Mai 2015 steht die neue

Schmerzexazerbationen
benétigen spezifische Therapie

Plotzlich eintretende, kurze
Schmerzattacken, die trotz eines
analgetisch gut eingestellten Dau-
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S3-Leitlinie der AWMEF zur palliativen Behandlung von Krebspatienten:

Empfehlung von
transmukosalem Fentanyl
bei tumorbedingten
Schmerzexazerbationen

erschmerzes auftreten (sog. tu-
morbedingte Durchbruchschmer-
zen, tDBS), stellen eine Belastung
fiir den Tumorpatienten dar. Die
Leitlinien-Empfehlungen  beziig-
lich einer addquaten Schmerzthe-
rapie bei Patienten mit einer nicht
heilbaren Krebserkrankung gehen
explizit auch auf die tumorbeding-
ten Durchbruchschmerzen ein.
Schmerzexazerbationen, die trotz
einer ausreichenden Opioid-Dau-
ermedikation auftreten, sollen laut
Leitlinie mit schnell freisetzenden
oralen Opioiden behandelt werden.
Dabei wird darauf hingewiesen,
dass oral-transmukosales Fentanyl
wirksamer ist als schnell freiset-
zendes orales Morphin [1]. Letz-
teres wird aber in der Praxis im-
mer noch auch aus Kostengriinden
vermehrt eingesetzt, obwohl klar
ist, dass der Wirkeintritt zu spit
erfolgt. Bei derartigen Schmerz-
attacken ist eine Therapieoption
angezeigt, deren Wirkung sich in-
nerhalb weniger Minuten entfaltet
und die entsprechend kurz anhilt,
um die Patienten nicht unnétig zu
sedieren.

Bukkales Fentanyl
in der Praxis bewahrt

Effentora® Buccaltabletten haben
aufgrund einer innovativen Ga-
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lenik (OraVescent®-Technologie)
einen sehr schnellen Wirkeintritt
und eine starke Wirkung. Der
Wirkstoff Fentanyl wird innerhalb
weniger Minuten iiber die Mund-
schleimhaut resorbiert, sodass der
analgetische Effekt bei tumorbe-
dingten DBS bereits 3—-5 Minuten
nach der Anwendung eintritt [2,
3, 4]. Zudem ermoglicht Fentanyl
in der vorliegenden Tablettenform
eine einfache Anwendung — buk-
kal in die Wangentasche oder su-
blingual unter die Zunge — und ist
gut titrierbar. Sowohl in klinischen
Studien als auch beim Einsatz in
der tiglichen Praxis hat Effentora®
in der Behandlung von Tumorpati-
enten mit tDBS zu einer schnellen
und starken Schmerzreduktion ge-
fiihrt.

Steigerung der Lebensqualitat

Dass sich die Lebensqualitéit von
Patienten mit tumorbedingten
Durchbruchschmerzen durch die
Therapie mit Effentora® giins-
tig beeinflussen ldsst, belegt eine
aktuell publizierte europiische
Studie mit 330 Patienten [5]. Bei
85,5 % waren die Grundschmerzen
durch die Tumorerkrankung und
bei 11,8 % durch die Therapie be-
dingt. Die mediane Intensitit der
Grundschmerzen von 4,0 blieb im
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