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Zusammenfassung

Schliisselworter

Ein systematisches Assessment ist entscheidend, um die heutigen Mdglichkeiten
eines optimalen SLE(systemischer Lupus erythematodes)-Managements zu niitzen.
Ohne regelmaBige Aktivitditsmessung sind Treat-to-Target und Remission leere
Begriffe, und die Empfehlungen der EULAR (European League Against Rheumatism)
bestehen deshalb auf diesen Messungen. Sie basieren auf Aktivitdtsscores wie
SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index), ECLAM (European
Consensus Lupus Activity Measurement) und BILAG (British Isles Lupus Assessment
Group) oder neuer EasyBILAG und SLE-DAS (Disease Activity Score). Dazu kommen
organbezogene Messmethoden und die Evaluation des Schadens. Im Studiensetting
sind die Klassifikationskriterien und kombinierte Endpunkte fiir klinische Priifungen
entscheidend sowie die Messung der Lebensqualitat. Dieser Review-Artikel gibt einen
Uberblick tiber den aktuellen Stand des SLE-Assessments.

Krankheitsaktivitat - Schaden - Remission - Niedrige Krankheitsaktivitat - Fatigue

Der systemische Lupus erythematodes
(SLE) stellt aufgrund der Variabilitat seiner
Organbeteiligung wie seiner Serologie
besondere Herausforderungen an die Ent-
wicklung geeigneter Messinstrumente.
Optimale Instrumente sind nicht leicht
zu finden, und auch das hat dazu ge-
fihrt, dass wir auf den verschiedenen
Ebenen weiter mehrere parallel vorhan-
dene Instrumente vorfinden. Zudem gibt
es doch deutliche Unterschiede zwischen
dem Einsatz in klinischen Priifungen und
der klinischen Routine. Insgesamt gab es
Uber die letzten Jahre aber doch klare
Fortschritte.

Klassifikation

Aus Sicherheitsgriinden gibt es weiterhin
keine Diagnosekriterien fiir den SLE - es
ware eine Katastrophe, wenn Patientinnen
oder Patienten mit SLE die notwendige
Therapie verweigert wiirde, weil sie Kri-

terien nicht erfiillen. Auf dem Sektor der
im Wesentlichen wissenschaftlich einge-
setzten Klassifikationskriterien haben die
nun mehr als 3 Jahre alten SLE-Klassifikati-
onskriterien von European League Against
Rheumatism (EULAR) und American Col-
lege of Rheumatology (ACR) [1, 2] die SLE-
Klassifikation aber methodisch und inhalt-
lich auf den letzten Stand gebracht.
Wahrend nur Fieber als wirklich neu-
es Kriterium dazukam, wurden jemals
positive ANA (antinukledre Antikorper)
auf die Position eines obligatorischen
Eingangskriteriums gesetzt, weil sie viel
weniger spezifisch sind als andere Kriterien
(8 Abb. 1). Da innerhalb der Organdoma-
nen klare Zusammenhange zwischen den
Einzelkriterien gezeigt wurden [3], darf
aus einer Domane nur das eine Kriterium
mit der hochsten Punktezahl gewertet
werden. Ganz wesentlich ist die aus der
Diagnosestellung (ibernommene Zuord-
nung (Attribution). Wéhrend die ACR-
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| ANA jemals positiv (21:80 HEp-2 oder dquivalent) obligates Eingangskriterium |

Wenn ANA positiv, kumulative Kriterien
Die Klassifikation benétigt 210 Punkte und ein klinisches Kriterium (inklusive Hamatologie).
Kriterien werden nur gewertet, wenn es dafiir keine wahrscheinliche Erklarung als den SLE gibt.
Kriterien muissen nur einmal aufgetreten sein und nicht simultan auftreten.
Aus jeder Doméne darf nur das héchste gewertete Kriterium gezahlt werden.
g Klasse Ill/IV 10 | § Schmetterlingserythem 6 | 5 Autoimmunhamolyse 4
1 o om
Z Klasse IV 8 % SCLE 4 Thrombopenie 4
4
Proteinurie >0.5 g/d 4 é DLE 4 Leukopenie 8
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= Gelenkbeteiligung 6 Delirium 2| < LAK 2

Abb. 1 A EULAR(European League Against Rheumatism)/ACR(American College of Rheumatology)-
SLE(systemischer Lupus erythematodes)-Klassifikationskriterien 2019. ANA antinukleére Antikorper,
HEp-2 ,human epithelioma-2*, Ak Antikorper, Sm Smith-Antigen, dsDNA doppelstrangige Desoxy-
ribonukleinsdure, Seros Serositis, M muskuloskeletal, SLCE subakut kutaner Lupus erythematodes,
DLEdiskoiderLupuserythematodes, ZNS Zentralnervensystem, Kkonstitutionell, APLA Antiphospho-
lipidantikorper, ACLA Anticardiolipinantikdrper, 2gpl 32-Glykoprotein |, LAK Lupus-Antikoagulans

Kriterien [4] und die Kriterien der Sys-
temic Lupus International Collaborating
Centers(SLICC)-Gruppe [5] fiir einzelne Kri-
terien Ausnahmen definierten, gilt jetzt fiir
alle Kriterien eine einfache Regel: Gewer-
tet werden durfen nur Kriterien, die nicht
besser durch eine andere Ursache erklart
werden [6]. Fieber bei Infektionen gilt
daher genauso wenig wie eine Polyarthri-
tis bei Anti-CCP(zyklisches citrulliniertes
Peptid)-positiven Patientinnen und Pati-
enten, die weit wahrscheinlicher durch
eine rheumatoide Arthritis erkldrt ist.

» Gewertet werden dirfen nur
Kriterien, die nicht besser durch eine
andere Ursache erklart werden

Zudem sind die einzelnen Kriterien nicht
mehr gleich gewichtet. Die SLICC-Kriteri-
en bewerteten die histologisch gesicherte
Nephritis de facto mit der 3fachen Wich-
tung eines klinischen Kriteriums [5]. Die
EULAR/ACR-Kriterien haben fiir jedes Ein-
zelkriterium Punkte hinterlegt. Statistisch
schneiden die EULAR/ACR-Kriterien sehr
gutab.Sieerreichen (fast) die hervorragen-
de Sensitivitdt der SLICC-Kriterien, halten
aber gleichzeitig die hohe Spezifitdt der
ACR-Kriterien aufrecht, die bei den SLICC-
Kriterien etwas verloren ging [1]. Dafiir ist
jedoch die korrekte Anwendung der Zu-
ordnungsregel entscheidend [7], die bei
manchen der externen Validierungsstudi-
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en offenbar untergegangen ist [8]. Die Re-
gel ist bei individuellen Patientinnen und
Patienten auch deutlich intuitiver als bei
Daten aus einer Datenbank. Dennoch be-
statigt die externe Validierung global die
gute Sensitivitat und Spezifitdt der neuen
Kriterien, die entsprechend auch zuneh-
mend fiir klinische Priifungen eingesetzt
werden.

Globale Aktivitatsmessung

Auch wenn es gute Griinde gibt, dem SLE
Activity Measure (SLAM) oder dem SLE In-
dex Score (SIS) ein wenig nachzuweinen,
werden real nur noch 3 der ,alten” SLE-Ak-
tivitdtsscores [9] verwendet. Am haufigs-
ten eingesetzt wird der SLE Disease Acti-
vity Index (SLEDAI), heute meist in seiner
Uberarbeitung aus dem Jahr 2000 (SLEDAI-
2K)[10]. Der SLEDAI wird weltweit verwen-
det und ist rasch und einfach auszufiillen.
Er hat sich daher auch fiir die Definitionen
von Remission und niedriger Krankheits-
aktivitdt durchgesetzt (weiter unten). Im
SLEDAI gibt es aber nur Vorhandensein
oder Nicht-Vorhandensein von einzelnen
Symptomen im Sinne einer Ja/Nein-Ent-
scheidung. Eine schrittweise Verbesserung
bildet sich nicht ab. Weil gerade neurolo-
gische Symptome sehr hohe Punktzahlen
erzielen, konnen zudem Unterschiede in
der Bewertung zu grof3en Spriingen fiih-
ren.

Eine relativ neue Modifikation ist der
SLEDAI-2K-Glukokortikoid-Index (SLEDAI-
2KG) [11]. Dabei wird zum SLEDAI-2K
die  Prednisolon-Aquivalenz-Dosis  als
0,32x(mg Prednisolon)-0,0031 x (mg
Prednisolon)? hinzugefiigt. Uber die Re-
duktion der Prednisolon-Dosis ist der
SLEDAI-2KG-Index sensitiver im Aufzeigen
einer Verbesserung der SLE-Aktivitat [12].

Der European Consensus Lupus Activity
Measure(ECLAM)-Score [13] ist der zweite
noch durchaus tbliche globale SLE-Aktivi-
tatsscore. Die Einzelgewichte beim ECLAM
sind geringer, und bei einem Maximalwert
von 10 ist das Ergebnis auch gut interpre-
tierbar. Wéhrend es fiir die Zunahme der
Symptomatik zum Teil Zusatzpunkte gibt,
istauch im ECLAM-Score die Verbesserung
nur Uber das vollige Verschwinden eines
Symptoms abbildbar.

Der British Isles Lupus Activity Group
(BILAG)-Score wird derzeit v. a.in der Uber-
arbeitung aus dem Jahr 2004 [14] einge-
setzt. Der BILAG hat den Vorteil, dass er
praktisch alle denkbaren SLE-Symptome
abbildet und bis zu einem gewissen Grad
auch Verbesserung zeigt. Mit der Uberar-
beitung kann er auch in eine numerische
Angabe umgewandelt werden. Das alles
macht den BILAG-Score zu einem wich-
tigen Werkzeug fiir klinische Priifungen.
Fiir die klinische Routine ist er hingegen
aus unserer Sicht viel zu aufwendig und
kompliziert.

Doch relevant besser in dieser Hinsicht
ist der Easy-BILAG [15], der erstens die vie-
len seltenen Items auf eine zweite Seite
verbannt und andererseits auf einer A4-
Seite den kompletten Score-Algorithmus
darstellt. Damitbleiben auf der ersten Seite
31 Items Uiber, die wieder in 5 Abstufungen
von nievorhanden bis neu aufgetreten ein-
geteilt werden. Zumindest ldsst sich der
BILAG damit fehlerarm einsetzen — und mit
dem verminderten Zeitaufwand sind die
Vorteile des Scores realistischer geworden,
insbesondere die objektive Dokumentati-
on von Verbesserung und Verschlechte-
rung.

Mit dem SLE-Disease Activity Score
(SLE-DAS) [16] gibt es zudem eine kom-
plette Neuentwicklung. Am Muster des
DAS(Disease Activity Score)28 fiir die
rheumatoide Arthritis ergibt sich im SLE-
DAS ein kontinuierlicher Wert mit ei-
nem theoretischen Maximum von knapp
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SLE-DAS = 0,366

+ 3,132 x Arthritis + 0,454 x (Zahl geschwollener Gelenke)

+ 4,409 x mucocutane Vaskulitis

+ 3,138 x lokalisierter Lupusausschlag + 3,887 x generalierter Lupusausschlag

+ 0,973 x Alopezie + 2,769 x Schleimhautulzera

+ 0,754 x Hypokomplementamie + 0,956 x positive Anti-dsDNA-Antikérper

- 7,584 x Proteinurie (>500 mg/Tag) + 3,811 x Proteinurie x In (Proteinurie in mg/Tag)

+ 26,105 x Thrombopenie -5,577 x Thrombopenie x In (Thrombozytenzahl in 10%/L)

+ 6,118 x Leukozytopenie — 5,058 x Leukozytopenie x In (Leukozytenzahl in 10°/L)

+ 18 x aktive neuropsychiatrische Beteiligung + 18 x systemische Vaskulitis

+ 18 x cardiopulmonale Beteiligung + 9 x Myositis + 6 x Serositis + 9 x Himolyse

Abb. 2 A Formel des SLE-Disease Activity Score (SLE-DAS). Dichotome Variablen (vorhanden/
aktiv=1, nicht vorhanden/nicht aktiv=0) blau, numerische Variablen rot. dsDNA doppelstrangi-
ge Desoxyribonukleinsdure, In natiirlicher Logarithmus (Logarithmus naturalis)

unter 160. Insgesamt 17 Manifestatio-
nen werden gewichtet einbezogen, auch
hier meist in Form einer dichotomen Ja/
Nein-Entscheidung. Die Ausnahmen sind
Messwerte fiir synovitisch geschwollene
Gelenke, Leukozytenzahl, Thrombozyten-
zahl und Proteinurie. Wahrend der SLE-
DAS Verbesserung besser erkennt als
der SLEDAI, machen die Notwendigkeit
des Einbezugs aller Laborparameter und
die Komplexitdt der Formel (@ Abb. 2)
das Vorgehen nicht ganz unkompliziert.
Aus unserer Sicht hangt das Routinema-
nagement auch nicht von Messwerten,
sondern von der Organbeteiligung ab.
Der Messwert des SLE-DAS ist wie der des
Easy-BILAG aber klar belastbarer als der
des SLEDAI — und es gibt einen Online-
Rechner (http://sle-das.eu/).

Weiter Ublich als grobes MaB fiir die
Krankheitsaktivitat ist zudem die visuelle
Analogskala (VAS) fiir die arztliche Ein-
schatzung der globalen Krankheitsaktivi-
tét, die erst mit den Laborparametern end-
giiltig getroffen werden kann. Im Gegen-
satz zur sonst Ublichen 10 cm VAS mit An-
kern an beiden Enden wird fiir den SLE
meist eine VAS mit insgesamt 4 Ankern,
namlich an den Enden bei 0 und 3 und
dazwischen bei 1 und 2 [17] eingesetzt.

Treating-to-Target, Remission und
niedrige Krankheitsaktivitat

Erst in SLE-spezifischen Treat-to-target-
Empfehlungen publiziert [18] und in der
Folge in die EULAR-Empfehlungen fiir den
SLE [19] lbernommen, sind die Remis-
sion des SLE und alternativ die niedrige
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Krankheitsaktivitat definierte Therapiezie-
le. Fiir beides gibt es mittlerweile auch
Konsensusdefinitionen.

Dabei wurde zundchst die niedrige
Krankheitsaktivitat im Lupus Low Disease
Activity State (LLDAS) [20] in einer aus-
tralopazifischen Arbeitsgruppe definiert
(@Tab. 1). Die LLDAS-Definition erlaubt
einen SLEDAI von maximal 4 ohne kriti-
sche Organbeteiligung und eine drztliche
Globaleinschdtzung von maximal 1 auf
einer Skala von 0 bis 3, um seltene
schwere Manifestationen auszuschlie3en.
Zudem begrenzt sie immunsuppressive
Medikamente auf gut vertragene Dauer-
medikamente und zugelassene Biologika
und erlaubt Glukokortikoide mit nicht
mehr als 7,5mg Prednisolondquivalent
tdglich. Fiir den SLE-DAS wurde wieder
in Analogie zum DAS28 ein Cut-off-Wert
fiir niedrige Krankheitsaktivitat (SLE-DAS
Low Disease Activity [LDA]) ermittelt [21],
der bei <2,48 liegt und sehr gut mit dem
LLDAS korrespondiert.

Die Grenzen der Remission sind von
der Definition of Remission in SLE(DORIS)-
Gruppe [22] auf fast allen Sektoren noch
strenger gezogen worden als die LLDAS-
Definition. Erforderlich fiir das Erreichen
der Remission sind ein klinischer SLEDAI
(ohne Wertung von Komplement und Anti-
dsDNA-Antikdrpern) von 0, eine Arzt-Glo-
baleinschatzung von <0,5 auf der Skala
von 0 bis 3 und eine Prednisolon-Aqui-
valenzdosis von nicht mehr als 5mg tag-
lich. Allerdings sind auch nicht zugelassene
Biologika erlaubt. Beide Ziele sind ehrgei-
zig, aber nicht unerreichbar und fiihren
zu besseren Langzeitergebnissen, wobei

die Remission naturgemaR strenger, aber
noch etwas giinstiger ist. Sie waren auch
in der Sekundaranalyse klinischer Priifun-
gen in der Lage, Verum und Placebo zu
unterscheiden.

Zusammengesetzte Endpunkte fiir
klinische Priifungen

Fir klinische Prifungen haben sich mit
den erfolgreichen Biologikastudien von
Belimumab und zuletzt Anifrolumab 2
zusammengesetzte Endpunkte durch-
gesetzt, namlich SLE Responder Index
(SR1)[23] und BILAG-based Composite Lu-
pus Assessment (BICLA) (B Tab. 2, [24]).
Die 3 wesentlichen Komponenten, SLEDAI,
BILAG und arztliche Globaleinschatzung,
sind bei beiden gleich und beruhen letzt-
lich auf Vorgaben durch die U.S. Food and
Drug Administration (FDA). Der entschei-
dende Unterschied ist das Messinstrument
fiir die Verbesserung, also der SLEDAI fiir
den SRI und der BILAG fiir den BICLA
(@Tab. 2). Wie bereits oben erwahnt,
kann der BILAG in Grenzen Verbesserung
zeigen, wahrend der SLEDAI nur ein Ver-
schwinden der Symptomatik bemerkt.
Insgesamt macht das den BICLA zum fiir
klinische Priifungen noch etwas besseren
Werkzeug. In der klinischen Routine haben
hingegen beide keinen Platz.

Organspezifische
Aktivitatsmessung

Ergdnzend zur Abschdatzung globaler
Krankheitsaktivitat mit all ihren Limitatio-
nen ist die quantitative Abschatzung der
Aktivitdt der einzelnen Organbeteiligung
wesentlich. Historisch hat sich das zuerst
fiir die Lupusnephritis entwickelt. Aus
den Euro-Lupus-Studien war abzuleiten,
dass ein deutlicher Riickgang der Prote-
inurie um zumindest 25 % innerhalb von
3 und um zumindest 50% innerhalb von
6 Monaten [25] sowie auf Dauer eine
Reduktion auf maximal 0,7-0,89 pro Tag
(oder g Protein/g Kreatinin) mit einem sehr
guten Langzeitergebnis einhergeht [26,
27]. Daher wurden die Proteinurie im 24-
h-Urin und in der Folge die praktisch iden-
te Protein-Kreatinin-Ratio im Morgenurin
zu wesentlichen Parametern fiir Lupus-
nephritis-Studien [28, 29]. Dazu kommen
zum Teil ergdnzend fehlender Abfall der
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Tab.1 Definitionen fiir Lupus Low Disease Activity State (LLDAS) und Remission

valent

LLDAS DORIS-Remission
SLEDAI Gesamt-SLEDAI <4 Klinischer SLEDAI* =0
Ausschluss Schwere Organbeteiligung -
Arzt-Globalein- <1 <05
schédtzung (0-3)
Prednisolon-Aqui- | <7,5mg tiglich <5mg taglich

Erlaubte Immun-

modulation zugelassene Biologika

Gut vertragene Dauertherapie,

Gut vertragene Dauertherapie, (Biolo-
gika auch ,off label”)

tosus Disease Activity Index

Antikorpern

DORIS Definition of Remission in Systemic Lupus Erythematosus, SLEDAISystemic Lupus Erythema-

°SLEDAI ohne Wertung von Komplement und Anti-dsDNA(doppelstrangige Desoxyribonukleinsaure)-

Tab.2 SLE(SystemicLupus Erythematosus) ResponderIndex (SRI) und BILAG(British Isles Lupus
Assessment Group)-based Composite Lupus Assessment (BICLA)

SRI

BICLA

serung mehr Punkten)

Messung der Verbes- | SLEDAI (Reduktion von 4 oder

BILAG(Azu<B,Bzu<()

Fehlende Ver-
schlechterung

Kein BILAG A, <1BILAGB

Kein BILAGA, <1 BILAGB

VAS Globaleinschat-

Keine Zunahme auf VAS (0-3) um

Keine Zunahme auf VAS (0-100) um

zung Arzt mehrals 0,3 mehr als 10%
- - Keine Zunahme SLEDAI
Sonstiges - Kein Therapieversagen

SLEDAI Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index, VAS visuelle Analogskala

Nierenfunktion und das Urinsediment.
Ganz einfach sind naturgemal8 auch die
Blutzellreihen im Verlauf beobachtbar.
Die héufigsten Manifestationen in
nichtrenalen SLE-Studien sind aber mus-
kuloskeletale und mukokutane Manifes-
tationen, wobei Erstere sich im Wesent-
lichen auf die Lupus-Gelenkbeteiligung
beziehen. Hier sind die von der rheuma-
toiden Arthritis hinreichend bekannten
Joint Counts, also die Zahl der synovitisch
geschwollenen und die der druckschmerz-
haften Gelenke, wichtig [30], auch in der
klinischen Routine. Fiir Studien werden
die beiden zum Teil simpel addiert. Wah-
rend bei der Entwicklung des SLE-DAS
den geschwollenen Gelenken der Vorrang
gegeben wurde [16], zeigte sich bei der
Entwicklung der EULAR/ACR-Klassifika-
tionskriterien, dass die SLICC-Definition
Uberlegen war [1], die alternativ auch
Druckschmerz iiber dem Gelenkspalt in
Kombination mit einer Morgensteifigkeit
akzeptiert [5]. Auch klinisch ist bei der
Lupusarthritis im Gegensatz zur rheu-
matoiden Arthritis die Sonographie klar
sensitiver als der synovitische Tastbefund
[31]. Weil bei der Lupusarthritis also im

Gegensatz zur rheumatoiden Arthritis die
Schwellung nicht sicher tastbar ist, diirf-
te die Zahl druckschmerzhafter Gelenke
tendenziell der bessere Parameter sein.

» In nichtrenalen SLE-Studien sind
muskuloskeletale und mukokutane
Manifestationen am haufigsten

Fiir die ebenfalls haufige mukokutane SLE-
Beteiligung gibt es mit dem Cutaneous Lu-
pus (Erythematosus Disease) Area and Se-
verity Index (CLASI) [32] und dem revised
CLASI (RCLASI) [33] als leicht modifizier-
ter Variante ein spezifisches Instrument,
das relativ Gbersichtlich ist und Aktivitdt
und Schaden trennt. Naturgemaf ist das —,
wie auch der Psoriasis Area and Severity In-
dex (PASI) - ein typisch dermatologisches
Werkzeug. Aus rheumatologischer Sicht ist
der CLASI eher ein Studieninstrument —
das aber auch in der Routine funktioniert,
wenn die Verbesserung der mukokutanen
Situation objektiviert werden soll.

Schaden/Damage

Nicht nur mukokutan ist der Schaden im
Rahmen des SLE und seiner Behandlung
ein wichtiges Thema. Schaden ist unter an-
derem ein Pradiktor fiir weiteren Schaden
und Tod - und daher ein Endpunkt, der
moglichst vermieden werden soll. Das da-
fiir etablierte Werkzeug ist der ACR/SLICC
SLE Damage Index (SDI)[34], der in 12 Do-
manen insgesamt 38 Einzelmerkmale ab-
bildet, von Hautnarben bis zum Nieren-
versagen. Nicht alle Formen von Schaden
haben die gleichen Implikationen — so ist
auch die Katarakt ein Punkt. Weil die Kata-
raktbildung aber wie andere Komponen-
ten direkt durch Glukokortikoide begiins-
tigt wird, ist nicht verwunderlich, dass der
SLICC-SDI gut funktioniert. Dennoch wird
er derzeit iberarbeitet. Die Hauptanwen-
dung des SLICC-SDI sind sicher prospekti-
ve Studien und Kohorten. In der Routine
erfiillt er, jéhrlich erhoben, am ehesten
die Funktion der jahrlichen Rontgenauf-
nahmen von Héanden und Vorfiien im
Management der rheumatoiden Arthritis.
Schaden ist direkt nicht mehr beeinfluss-
bar; eine Schadenszunahme spricht aber
fiir relevante SLE-Krankheitsaktivitét oder
zu hohe Glukokortikoiddosen im vorher-
gehenden Zeitraum.

Lebensqualitat und Fatigue

Lebensqualitdt und Miidigkeit sind nicht
unmittelbar mit der SLE-Aktivitdt assozi-
iert, verbessern sich aber unter erfolg-
reicher Therapie und sind daher fiir kli-
nische Priifungen wesentliche Parameter.
Wie auch bei anderen Erkrankungen wird
beim SLE generisch oft die Medical Out-
comes Survey Short Form 36 (SF-36) ver-
wendet, die in nahezu allen Dimensionen
deutliche Einschrankungen fiir Patientin-
nen und Patienten mit SLE zeigt und auch
fiir den SLE sehr gut evaluiert ist [35, 36].
Alternativ wird das EuroQol five-dimensio-
nal (EQ-5D) Questionnaire verwendet, das
insbesondere mitder ,physical component
scale” (PCS) des SF-36 gut korreliert.

Es gibt aber neben diesen generischen
Messinstrumenten fiir die Lebensqualitét
auch eine Reihe SLE-spezifischer Lebens-
qualitatsbogen. Am besten etabliert undin
klinischen Priifungen eingesetzt ist der Lu-
pusQoL [37]. Alternativ existieren noch das
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SLE-specific Quality of Life Questionnaire
(SLE-Qol), das Lupus Quality of Life Ques-
tionnaire (L-Qol), ,lupus patient-related
outcomes” (LupusPRO) und Lupus Impact
Tracker (LIT) [38].

Fatigue, bleischwere Miidigkeit, ahnlich
wie am Beginn einer Influenza, ist ein ex-
trem hdufiges Symptom von Patientinnen
und Patienten mit SLE [39, 40]. Mit der Aus-
nahme des SLEDAI kommt Fatigue auch
inallen der bekannten SLE-Aktivitatsscores
vor. Dort existiert aber nur Vorhandensein
oder Abwesenheit von Fatigue als Parame-
ter. Mit dem von anderen Erkrankungen
Uibernommenen Functional Assessment of
Chronic lliness and Therapy Fatigue(FACIT-
F)-Score konnten die Belimumab-Studien
parallel zum Riickgang des Komplement-
verbrauchs eine Verbesserung der Fatigue
nachweisen [41]. Seitdem ist der FACIT-F-
Score das am haufigsten verwendete Fa-
tigue-Instrument auch beim SLE.

Sowohl fiir die globale Aktivitats-
einschdtzung durch die Patientinnen
und Patienten als auch fiir die Fatigue
(und natiirlich Schmerzen) haben sich in
der klinischen Routine ebenfalls visuelle
Analogskalen bewahrt, die mit wenig
Aufwand durchaus relevante Aussagen
ermdglichen. Weil die Patientensicht der
globalen SLE-Aktivitdt im Gegensatz zur
arztlichen Einschdtzung nicht gut mit
der durch Scores gemessenen Aktivitat
Ubereinstimmt, werden alle 3 Parame-
ter als zusdtzliches relevantes Mal, aber
nicht zur direkten Aktivitatseinschatzung
verwendet.

Assessment im Routine-
management

Wie bei der rheumatoiden Arthritis ist es
bei jeder Visite notwendig, die Krankheits-
aktivitdt moglichst objektiv einzuschatzen.
Wichtig dabei in Anbetracht der Variabi-
litdt der Erkrankung ist der systematische
Rundumblick. Die EULAR-Empfehlungen
[19] und die darauf basierenden Qualitats-
indikatoren [42] geben dafiir zumindest
einen standardisierten SLE-Aktivitatsscore
vor. Am ehesten werden das ECLAM und/
oder SLEDAI sein. Wichtig ist aber nicht
so sehr der numerische Wert, der eher
wissenschaftlich relevant ist, sondern die
systematische Erfassung aller relevanten
Krankheitssymptome.
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Aus unserer Sicht hat es sich zu-
dem bewdhrt, visuelle Analogskalen fir
Schmerz, Fatigue und Patienten-Global-
einschatzung hinzuzufiigen. Die arztliche
Globaleinschatzung darf ohnedies nicht
fehlen. Auch die jahrliche Erhebung des
SLICC-SDI wird empfohlen. AuBerhalb
wissenschaftlicher Anwendungen ist die
Schadenserhebung allerdings wie die
jahrlichen Rontgenaufnahmen bei der
rheumatoiden Arthritis diskutierbar. Wenn
eine Zunahme des Schadens nachweisbar
ist, muss das zur kritischen Re-Evaluation
fihren — und das grundsétzliche Wissen
um bereits vorhandene Schaden ist wert-
voll, auch weil das ein erhohtes Risiko
bedeutet.

Fazit fiir die Praxis

-~ Bei den einzelnen Messinstrumenten ist
der Fortschritt begrenzt - vielleicht auch,
weil sie im Wesentlichen funktionieren.

= Hingegen wurden sowohl fiir die klinische
Zielsetzung durch LLDAS (Lupus Low Dis-
ease Activity State) und Remission klare
Kriterien etabliert und validiert, als auch
Endpunkte etabliert, die in klinischen Prii-
fungen wiederholt erfolgreich verwendet
wurden. Dazu kommen noch die jetzt
3 Jahre alten Klassifikationskriterien.

- Fiir die Routine ist es wichtig, jedes Mal
die Krankheitsaktivitat in Bezug auf alle
wesentlichen Manifestationen struktu-
riert zu erfassen — am einfachsten mittels
SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus
Disease Activity Index) oder ECLAM (Euro-
pean Consensus Lupus Activity Measure-
ment), wobei die Antworten ausreichen,
wahrend der numerische Score nicht so
entscheidend ist. Der Zeitaufwand hierfiir
ist gut investiert.

= Auch Treat-to-Target sollte klinische Reali-
tat sein.

—~ Erkennbar durch die relativ einfachen
Scores und mit den verfiigbaren medi-
kamentosen Maglichkeiten ist auch Re-
mission oder zumindest niedrige Krank-
heitsaktivitat bereits heute in aller Regel
erreichbar.
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Abstract

Assessment tools for systemic lupus erythematosus

A systematic assessment is critical for taking advantage of the current options for
optimizing systemic lupus erythematosus (SLE) management. Without regular SLE
activity measurements, treat to target and remission are empty words, and the
EULAR recommendations therefore insist on these assessments. They rely on activity
scores, such as SLEDAI, ECLAM and BILAG or more recently, EasyBILAG and SLE-DAS.
Assessment is completed by organ-specific measurement methods and the evaluation
of damage. In the study setting the classification criteria and combined endpoints for
clinical testing are crucial, as is measurement of the quality of life. This review article
provides an overview of the current state of SLE assessments.
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