KURZ UND BUNDIG 3

Journal Club

Kurz und bundig

Prof. Dr. med. Reto Krapf

Fokus auf...Kontaktlinsen und Augenbeschwerden Praxisrelevant

Nierenfunktion in die Berechnungen des
kardiovaskularen Risikos miteinbeziehen!
Die chronische Nierenerkrankung ist ein unterschatz-

— Weltweit gibt es 140 Millionen Kontaktlinsen-Trager(inn)en.
— Die Erstanfrage bei Problemen mit Kontaktlinsen geht in 40% aller Falle

zuerst an die Hausarztinnen und -arzte.

- Dislozierte Linsen (meist im oberen Fornix) und lokale Irritationen mit €T und selten als solcher wahrgenommener Risiko-

«Fremdkdrpergefiihl» sind die haufigsten Beschwerden. faktor fiir das Auftreten und die Progression einer

— Wichtigste Risikofaktoren fir Keratitis: Atheromatose. Die Nierenfunktion wird denn auch
e schlechte Hindehygiene; traditionell nicht in die Kalkulation des kardiovaskula-

e zu lange Tragedauer (z.B. auch nachts) ren Risikos miteinbezogen. Welcher Parameter der
- - .. - . 5

— Warnzeichen: Schmerzen, Photophobie, gerétete Augen = Verdacht auf Nierenfunktion konnte sich am besten dazu eignen? In
(mikrobielle) Keratitis! der mehr als 440 000 Teilnehmer(inn)en umfassenden
- Wenn Trias vorhanden: notfallméssige augenarztliche Beurteilung am brltlsc.hen «pK Blobank? erw1esn sich die auf einer
gleichenTag Cystatinbestimmung basierte Schédtzung der glomeru-
_ Therapie: ' laren Filtrationsrate (GFRcys) als deutlich besser pra-
. keine K.ontaktlinsen bis zur vollstandigen Heilung; diktiv als eine kreatininbasierte GFR-Berechnung (die
« topische Antibiotika (Fluoroguinolone); ' klassische eGFR). Zusammen mit der Albuminurie ver-
p- L . . ' . besserte die GFRcys klassische Risikoberechnungen
e topische Mydriatika (Zykloplegika) zur Schmerzreduktion. . i . . et
fiir kardiovaskuldre Erkrankungen und die Mortalitat.

BMJ 2019, doi.org/10.1136/bmj.16337; In dieser Arbeit findet sich auch eine gute Anweisung,
wie man schonend Zugang zur oberen Fornix (z.B. flir Fremdkérperentfernung) findet.
Verfasst am 01.12.2019.

Nat Med. 2019, doi.org/10.1038/541591-019-0627-8.
Verfasst am 26.11.2019.

Fiir Arztinnen und Arzte am Spital

Eine «Niederlage» als Basis zum Erfolg

In der kompetitiven biomedizinischen Forschungs-
férderung ist die Situation fiir junge Forscherinnen
und Forscher oft schwierig, denn die Annahme oder
Ablehnung ihres ersten eigenen Forschungsgesuchs

kann dariiber entscheiden, ob die wissenschaftliche
Arbeit fortgesetzt wird. Eine Arbeit zeigt nun, dass
man nicht zu schnell aufgeben sollte, denn: Beobach-
tungen bei fast 1000 jungen Forscherinnen und For-
schern aus verschiedenen Wissenschaftsbereichen
\ zeigte, dass nach Erhalt einer knappen Ablehnung
diese langerfristig — unter anderem am «impact fac-
tor» gemessen — wichtigere Publikationen aufwiesen.
Dies im Vergleich zu den Kolleginnen und Kollegen,

die es bei der Gesuchseinreichung gerade noch knapp
geschafft hatten. Also nicht enttduscht sein, sondern,
wenn man nahe dran ist, es nochmals versuchen oder
«reculer pour mieux sauter»!

Die wichtigsten Risikofaktoren fiir Keratitis sind eine schlechte Handehygiene sowie Harvard Business Review 01.10.2019.
eine zu lange Tragedauer (© Teodororoianu | Dreamstime.com). Verfasst am 26.11.2019.
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Neues aus der Biologie

Siisse Traume nach Schlafentzug

Schlafentzug wird fur die Praferenz von «energiedich-
ten» Nahrungsmitteln (Stissspeisen, Fettiges) und da-
mit fir Gewichtszunahmen verantwortlich gemacht.
Im Rahmen eines Cross-over-Design wurden 25
menschliche Proband(inn)en entweder acht Stunden
oder nur vier Stunden schlafen gelassen. Nach Schlaf-
entzug war zwar die eingenommene Gesamtkalorien-
menge im Vergleich zum Tag nach acht Stunden Schlaf
etwa gleich, aber die Proband(inn)en wéhlten aus ei-
nem Buffet deutlich signifikant mehr Siisses und Fetti-
ges. Laut verschiedenen Untersuchungen inklusive
funktionellen MRIs des Gehirns diirfte es sich dabei
um eine Geruchsverdnderung, induziert durch ein ak-
tiviertes endocannabinoides System, handeln. Das en-
docannabinoide System reguliert komplexe Funktio-
nen des Zentralnervensystems, unter anderem auch
den Appetit. Die olfaktorischen Zentren (im Cortex pi-
riformis) wurden durch den Schlafentzug ebenfalls ak-
tiviert. Die Autoren weisen darauf hin, dass in den USA
jeder dritte Erwachsene weniger als sechs Stunden
Schlaf bekommt, dass dieser Mechanismus wohl ne-
ben vielen anderen also die Wahl auf eher ungesunde
Speisen fallen lassen konnte.

Der Schlafentzug in der Studie war aufgezwungen, ob
die Resultate auch bei selbst gewédhlten oder habituel-
len kurzen Schlafzeiten zutreffen, muss offen bleiben.
In kurz und biindiger Beobachtung gibt es unter den
langlebigen, aber auch unter aktiven und kreativen
Mitmenschen sehr viele Kurzschlifer.

eLife 2019, doi.org/10.7554/eLife.49053.
Verfasst am 26.11.2019.

Nach Schlafentzug greift man eher zu siissen und fettigen Speisen
(© Natalia Melikhova | Dreamstime.com).
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ApoE2, ApoE3 und ApoE4: Risiko oder Schutz
vor Alzheimer

Bei einer autosomal-dominanten Form des Morbus
(M.) Alzheimer ist eine Mutation im Prasenilin-1-Gen
ursdchlich und fihrt zu einer Beta-Amyloid42-Uber-
produktion und einem Krankheitsbeginn um das
45. Lebensjahr. In einer mehr als 1000 Individuen um-
fassenden Kohorte (Kolumbien) fiel auf, dass eine ein-
zelne Patientin mit nachgewiesener Prasenilin-1-Muta-
tion erst im Alter von 70 Jahren eine milde kognitive
Dysfunktion aufzuweisen begann. Im PET-CT wies die
Patientin massive Amyloidablagerungen, aber sehr
wenig Tau-Proteine und einen eher tiefen Spiegel des
Neurofilament-L (ein potentieller Biomarker fiir neu-
rodegenerative Erkrankungen) auf. Diese Patientin war
homozygot fiir eine zusdtzliche, inaktivierende Muta-
tion im Lipoprotein ApoE3. Amyloidablagerungen per
se sind also scheinbar nicht mit einer frithen Demenz-
entwicklung assoziiert und ApoE3 konnte ein wichti-
ger Progressionsfaktor sein, dessen Mechanismus aber
noch zu kldren bleibt. Gleichzeitig ist eine Hemmung
dieses Lipoproteins ein lohnendes therapeutisches Ziel
beim M. Alzheimer. Wiahrend das ApoE2* eine gewisse
Risikoreduktion fiir M. Alzheimer bringt, sind ApoE3
(nicht mutiert) und ApoE4 mit erhohtem Risiko und
schnellerer Demenzprogression vergesellschaftet.

*Die Zahlen bedeuten die verschiedenen Allele des ApoE-Lokus.

Nat Med 2019, doi.org/10.1038/541591-019-0611-3.
Verfasst am 26.11.2019.

Immer noch lesenswert

Medizinische Publizistik:

die «Ingelfinger-Regel» wieder aktuell

Vor 50 Jahren publizierte der damalige Chefredaktor
des New England Journal of Medicine die spater nach
ihm benannte Regel, dass medizinische Fachinforma-
tionen zuerst in der die Peer-Review durchfiihrenden
Zeitschrift und erst danach in der Sekundéar- und Laien-
presse publiziert werden dirfen [1]. Frihere, andern-
orts erschienene Publikationen mit dhnlichem Inhalt
durften ebenfalls nicht mehr publiziert werden, wobei
sogenannte «Abstracts» an wissenschaftlichen Kon-
gressen eine Ausnahme bildeten und auch bilden.
Franz Ingelfinger war gemass einem der Nachfolger in
seinem Amt, Arnold S. Relman, ehrlich genug, den Ei-
gennutzen dieser Publikationsexklusivitat auch fur
«sein» Journal zuzugeben [2]. Obwohl die attraktivsten
medizinischen Zeitschriften heute fiir die Weiterver-
breitung ein zeitliches Embargo definieren, ist die In-
gelfinger-Regel de facto oft ausser Kraft gesetzt. Laien-
medien (die von Universitdten und auch Journalen mit
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Vorabdrucken und sogar Zusatzinformationen schon
wahrend der Sperrfrist bedient werden) publizieren
ihre Interpretationen (oder jene der sie bedienenden In-
teressengruppe!) einer Arbeit meist parallel und fast
immer, bevor die auf diesem Gebiet beschlagenen Fach-
experten die neue Arbeit richtig studieren konnten.
Damit wird ein — modern ausgedriickt — medizinischer
«Hype» nicht zuletzt auch in Finanz- und Laienwelten
entfacht. Dieser bedroht nach unserer Einschitzung
den echten Fortschritt fiir die Patient(inn)en zumin-
dest kurz- bis mittelfristig. Die Qualitdtsbeurteilung
(«<Wahrheitsfindung») kann nicht nur die Peer-Review
verantworten (schon gar nicht die voreilige Streuung),
sie wird erst nach griindlicher Diskussion in Experten-
kreisen verlasslicher.

1 NEJM 1969, doi.org/10.1056/NEJM196909182811208.

2 NEJM 1981, doi.org/10.1056/NEJM198110013051408.

Verfasst am 02.12.2019, angeregt durch eine Diskussion mit Herrn
Prof. Th. Heidegger, Chefarzt Departement Andsthesie, Spitalregion
Rheintal Werdenberg Sarganserland.

Das hat uns gefreut

Schweizerisches Gesundheitswesen

im internationalen Vergleich

Im Vergleich zu anderen Lindern, ebenfalls mit eher
komfortablen Durchschnittseinkommen, wurden fiir
die Schweiz interessante Daten aus dem Jahre 2017 pu-
bliziert: Die Pro-Kopf-Gesundheitsausgaben betrugen
in der Schweiz 7147 US-Dollar eine Zunahme um 1818
Dollar seit 2010 und nur tbertroffen durch die USA.
Einen zusitzlichen Drittel oder fast 1400 Dollar pro
Kopf berappten Schweizer/innen aus der eigenen Ta-
sche: Hier ist die Schweiz einsame Spitzenreiterin!
Man sollte also zu dieser offensichtlichen Eigenverant-

wortung der Schweizer/innen vermehrt Sorge tragen
und ihr - vielleicht sogar — Respekt entgegenbringen.
Gleichzeitig ist dies ein Markt, der vielen Anbietern als
lohnender Jagdgrund erscheint...

Etwa ein Viertel aller Schweizer Arztinnen und Arzte
war entweder mit dem Einkommen oder der pro Pati-
ent zur Verfiigung stehenden Zeit unzufrieden, was ei-
nem Mittelfeldplatz entspricht. Bei 68% aller Erstkon-
sultationen standen 15-25 Minuten zur Verfiigung,
zusammen mit Frankreich (72%) ein Spitzenwert, das
heisst, in der Mehrzahl der anderen Linder steht
durchschnittlich weniger Zeit zur Verfiigung. Beruhi-
gend, wenn auch die Zeit fiir eine Erstkonsultation ge-
nerell als zumindest sportlich beurteilt werden
konnte. Als indirekter Qualitdtsparameter wurde —un-
ter anderen - noch die Zahl vermeidbarer Hospitalisa-
tionen (pro 100 000 Einwohner iiber 15 Jahre und Jahr)
geschdtzt: Mit 73 «unndtigen» Hospitalisationen fiir
Diabetes mellitus respektive deren 111 fir chronisch
obstruktive Lungenerkrankungen (COPD) sind diese
Werte in der Schweiz am tiefsten.

BM]J 2019, doi.org/10.1136/bmj.16326.
Verfasst am 01.12.2019.

Auch noch aufgefallen

Ein Thyromimetikum zur Behandlung der
nichtalkoholischen Steatohepatitis (NASH)

Die nichtalkoholische Fettleber hat in der westlichen
Welt epidemische Ausmasse erreicht und ist der wich-
tigste Grund fir Steatohepatitis (sieche Abbildungen),
Leberfibrose/Leberzirrhose, aber auch fiir die Progres-
sion der mit ihr assoziierten Atheromatose. Auf der Basis
der Beobachtung, dass die Fettleber mit einer hepati-
schen Thyroxinresistenz vergesellschaftet ist, wurden

B
¥

Histologie der Steatohepatitis mit Steatose (Leberzellverfettung), Mallory-Kérpern (Zytoplasmaeinschliisse), Entziindung
und Fibrose (HE-Farbung). Wir danken Herrn Prof. Dr. med. Gieri Cathomas, Chefarzt Pathologie am Kantonsspital Baselland,

Liestal, herzlich fur die zur Verfligung gestellten Bilder.
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in einem sogenannten 2:1-Design 84 Patient(inn)en mit
Steatohepatitis 36 Wochen lang mit dem Thyromime-
tikum Resmetirom (41 Patient[inn]en mit Plazebo) be-
handelt. Die Resmeritom-Behandlung fiihrte zu einer
signifikanten Riickbildung der Fettleber und Reduktion
der Leberfibrose. Zusatzlich verbesserte sich das «pro-
atherogene» Lipidprofil. Resmetirom ist ein leberselek-
tiver Thyroxinrezeptor-Beta-Agonist. Dieser wurde in
der Studie gut toleriert, namentlich ohne Symptome ei-
ner Hyperthyreose.

Lancet 2019, doi.org/10.1016/S0140-6736(19)32517-6.
Verfasst am 25.11.2019.

Ketogene Diat und Verlauf der autosomal-domi-
nanten polyzystischen Nierenerkrankung

Die polyzystische Nierenerkrankung ist die hdufigste
Ursache einer durch eine Einzelgen-Mutation beding-
ten chronischen Nierenerkrankung. Sie wird verur-
sacht durch Mutationen im PKDI-(«polycystic kidney
disease 1»-) oder im PKD2-Gen. Die intrazelluldren
Mechanismen, die zum Zystenwachstum und damit
zum Untergang von Nierengewebe fiithren, sind
schlecht charakterisiert. Der sogenannte mTOR-Stoff-
wechsel spielt jedoch eine wichtige Rolle. Dessen Hem-
mung durch das Immunsuppressivum Rapamycin
fiihrte aber zu keiner Anderung des klinischen Ver-
laufs beim Menschen, wohl weil die dazu notwendi-
gen, hohen Rapamycindosen vom Menschen nicht to-
leriert werden. Die einzige therapeutische Option zur
Progressionsverlangsamung dieser Erkrankung bleibt
unter gewissen Vorbedingungen die Hemmung der
Vasopressinwirkung via Hemmung des Vasopressin-
2-Rezeptors durch sogenannte «Vaptane». Dadurch
wird das Wachstum der Zysten und der Wassertrans-
port in diese gehemmt. Eine andere Modulation dieses
mTOR-Stoffwechsels konnte durch Ketokorper erreicht
werden. Kalorienreduktionen, ketogene Didten und
die direkte Applikation eines der Ketokdrper (Beta-Hy-
droxy-Buttersdure) fihrten alle in Modellen von drei
verschiedenen Tierspezies zu einer eindriicklichen
Hemmung der Zystenbildung und des Zystenwachs-
tums. Somit konnte die therapeutische Zufuhr von
Ketonen eine lohnende therapeutische Strategie auch
fiir den Menschen sein.

Cell Metab. 2019, doi.org/10.1016/j.cmet.2019.09.012.
Verfasst am 01.12.2019.
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Medizinische Depeschenagentur

Baclofen

Baclofen (Lioresal®), ein haufig verordnetes Muskelre-
laxans, kann bei einer chronischen Niereninsuffizienz
eine enzephalopathische Entgleisung induzieren.

JAMA 2019, doi.org/10.1001/jama.2019.17725.
Verfasst am 02.12.2019

Neuer LDL-Zielwert in der Sekundarprophylaxe
In der Verhinderung weiterer Ereignisse nach Schlag-
anfall oder transitorischer ischdmischer Attacke (TIA)
ist gemass einer franzosisch/stidkoreanischen Studie
ein therapeutisch induzierter Zielwert fiir das LDL-
Cholesterin von unter 1,8 mmol/l einem Zielwert zwi-
schen 2,3 und 2,8 mmol/l tiberlegen.

N Engl ] Med. 2019, doi.org/10.1056/NEJMoa1910355.
Verfasst am 02.12.2019.

Wussten Sie?

Welche sind je die vier wichtigsten Ausloser einer
akuten hypertensiven Entgleisung (akute schwere
Hypertonie)

— in der Praxis?

— im Spital?

Antworten:

In der Praxis:

1. Zu hohe diatetische NaCl-Einnahme

2. Medikamente und Drogen (nichtsteroidale Antirheumatika,
Kokain, Amphetamine, Sympathomimetika, hohe Glukokorti-
koiddosen)

3. Angst/Panik

4. Schlaganfall/Myokardinfarkt (sowohl Ursache als auch Folge
einer akuten Hypertonie!)

Im Spital:

1. Exzessive Volumenzufuhr

2. Absetzen der Antihypertensiva

3. Schmerzen

4. Harnretention (immer auch daran denken!)

NEJM 2019, doi.org/10.1056/NEJMcp 1901117,
Verfasst am 01.12.2019.

Das «Kurz und biindig» gibt es noch aktueller «online first» und
neu auch als Podcast unter medicalforum.ch oder direkt unter
emh.ch/podcast!
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