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Uberblick und Zielsetzung

Seitden 1980er-Jahren existieren verschie-

dene Bezeichnungen fiir Erkrankungen

mit dem flihrenden Befund einer steriler

Knochenentziindung (Osteitis), die dem

rheumatologischen Formenkreis zuge-

schrieben wird. In der Padiatrie sind die

Begriffe CRMO (,chronic recurrent multi-

focal osteomyelitis”) und CNO (,chronic

nonbacterial osteomyelitis”) als synonyme

Abkiirzungen bis heute relativ einheitlich

in Verwendung, bei Erwachsenen je-

doch finden sich je nach Lokalisation
und weiterer klinischer Befunde folgende

unterschiedliche Bezeichnungen [1, 2]:

1. SAPHO-Syndrom (Akronym fiir Synovi-
tis, Akne, Pustulosis, Hyperostose und
Osteitis),

2. DSO (diffuse sklerosierende Osteomye-
litis),

3. PAO (,pustulotic arthro-osteitis”, vor
allem im asiatischen Bereich),

4. SCCH (sternokostoklavikuldre Hypero-
stose) bei flihrender Manifestation im
Sternokostoklavikularbereich,

5. SHHP (,spondarthritis hyperostotica
pustulo-psoriatica”: obligate Trias aus

palmoplantarer Pustulose, sternoko-

stoklavikuldrer Hyperostose und einer

[hyperostotischen] Spondylarthritis),
6. ACW-Syndrom (,anterior chest wall”).

Die verschiedenen Namen bezeichnen
iberlappende klinische Phanomene mit
dem Leitbefund der sterilen, nichtbak-
teriellen Osteitis bislang ohne eine ein-
heitliche Entitat. Vor diesem Hintergrund
hat ein internationales Expertengremium
im Rahmen eines Konsensusprozesses
nach standardisiertem Verfahren in den
Jahren 2023 und 2024 Aussagen und
Empfehlungen erarbeitet und kirzlich
publiziert [3]. Der vorliegende Artikel re-
feriert den neu gefundenen Konsens fiir
die Definition der Erkrankung sowie die
Nomenklatur, wie auch die Empfehlun-
gen fiir Diagnose und Therapie auf der
Basis der Originalarbeit. Dabei wird auf
die Besonderheiten der Rheumatologie
in Deutschland eingegangen, und die
16 formulierten Empfehlungen aus der
Originalarbeit [3] werden entsprechend
den Besonderheiten der Rheumatologie
in Deutschland neu formuliert, diskutiert
und besonders im Hinblick auf ihren kli-
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Zusammenfassung

nisch-praktischen Aspekt gewertet; sie

wurden im Text jeweils mit den Empfeh-

lungen aus der Originalarbeit R1-R16 ge-

kennzeichnet. Die zentralen Punkte der

Konsensempfehlungen betreffen:

— die einheitliche Nomenklatur,

- allgemeine Empfehlungen sowie

— Empfehlungen zur Diagnostik und
Therapie der heterogenen Erkran-
kungsgruppe.

Wegweisend ist die grundlegende Emp-
fehlung, die adulte CNO als einheitliche
Bezeichnung fiir alle o.g. Entitaten zu ver-
wenden - eine Empfehlung, die so auch
fiir die deutsche Rheumatologie tibernom-
men werden sollte.

Ausgangssituation

Die sterile Knochenentziindung (,sterile
bone inflammation”, SBI) stellt die kenn-
zeichnende Manifestation der seltenen
und zum Teil sehr heterogen verlaufenden
Erkrankung dar, die sowohl Kinder als auch
Erwachsene betreffen kann [1]. Gerade
die vielen verschiedenen Bezeichnungen
fur die adulten Manifestationsformen, wie
oben kurz skizziert, suggerierten aber
unterschiedliche Krankheitsentitdten. Aus
heutiger Sicht und insbesondere vor dem
Hintergrund der pathognomonischen
Lasion der Osteitis muss aber von einer
einzigen Krankheitsentitat, wenn auch mit
verschiedenen Krankheitsverlaufen und
klinischen Prdsentationen, ausgegangen
werden: der chronischen nicht-bakteri-
ellen Osteitis. Besonders herausfordernd
fir die Diagnose und die Therapie der
adulten CNO ist eine dabei gleichzeitig
bestehende Psoriasisarthritis (PsA) oder
axiale Spondyloarthritis (axSpA).

QR-Code scannen &Beitragonlinelesen
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iberlappende Erkrankung auftritt.

Schliisselworter

graphie - Tumornekrosefaktor-Inhibitoren

Seit den 1980er-Jahren existieren verschiedene Bezeichnungen fiir Erkrankungen
mit dem fiihrenden Befund einer sterilen Knochenentziindung (Osteitis), die dem
rheumatologischen Formenkreis zugeschrieben wird.

Es sind verschiedene Bezeichnungen wie das SAPHO(Synovitis, Akne, Pustulosis,
Hyperostose, Osteitis)-Syndrom, die SCCH (sternokostoklavikuldre Hyperostose) oder
das ACW (,anterior chest wall syndrome”) in Gebrauch, die tiberlappende klinische
Phd@nomene mit dem Leitbefund der chronischen nicht-bakteriellen Osteitis (CNO)
bislang ohne eine einheitliche Entitdt bezeichnen. Vor diesem Hintergrund hat

ein internationales Expertengremium im Rahmen eines Konsensusprozesses nach
standardisiertem Verfahren Aussagen und Empfehlungen erarbeitet, welche die
adulte CNO als die einheitliche Bezeichnung der Erkrankung festlegen. Zudem sind fiir
Diagnose und Therapie 16 Empfehlungen ausformuliert und diskutiert worden. Auf
dieser Grundlage hat die klinisch-praktische Umsetzung der Konsensempfehlungen
das Potenzial, die Behandlungsqualitdt der adulten CNO signifikant zu verbessern. Im
Folgenden wird dies detailliert dargestellt. Wichtig dabei ist, die Eigenstandigkeit der
Entitdt der adulten CNO zu betonen, die keine Subgruppe der axiale Spondylarthritis
(axSpA) oder Psoriasisarthritis (PsA) darstellt, gleichwohl aber in 20-30 % der Flle als

Ein Schwerpunkt der Diagnostik sind klinische Aktivitdtsparameter zur Quantifizierung
der Symptomatik sowie die gezielte radiologische Darstellung der Osteitis der
betroffenen Region, vorzugsweise mittels Magnetresonanztomographie (MRT).

Die Konsensempfehlungen geben relativ dezidierte Therapieempfehlungen beginnend
mit nicht-steroidalen Antirheumatika (NSAR; je nach Therapieansprechen fiir 4 bis

12 Wochen), alternativ bzw. nachfolgend Coxibe, dann i.v.-Bisphosphonate (je

nach Therapieansprechen fiir 3 bis 12 Monate), alternativ bzw. nachfolgend hierzu
Tumornekrosefaktor-Inhibitoren (TNFi; ebenfalls fiir 3 bis 12 Monate), wohingegen
fiir Langzeittherapien keine festgelegten Empfehlungen formuliert sind. Fiir diese
Therapiemodalitaten gibt es spezifische Besonderheiten fiir den Einsatz innerhalb
Deutschlands, die gerade im Hinblick auf den ,off-label use” beriicksichtigt werden
missen. Konventionelle krankheitsverandernde antirheumatische Arzneimittel
(DMARDs) kommen fiir die adulte CNO nicht zum Einsatz, es sei denn bei
entsprechender Indikation fiir eine iberlappende PsA oder axSpA.

Sterile Knochenentziindung - Psoriasisarthritis - Axiale Spondylarthritis - Magnetresonanztomo-

Methodik

Grundintention der Experten-Konsensus-
Empfehlungen zur adulten CNO war die
Unterstiitzung von Arztinnenund Arztenin
den Gesundheitssystemen weltweit, eine
einheitliche Bezeichnung fiir die regelma-
Big heterogen auftretende Erkrankung zu
finden und in Anbetracht der bisher unzu-
reichenden Datenlage fiir evidenzbasierte
Medizin zumindest konsentierte Experten-
empfehlungen fiir das diagnostische und
therapeutische Vorgehen vorzuschlagen.

Experten in internationalen Gremien
fir entzlindlich-rheumatische Erkrankun-
gen und Knochenerkrankungen wie auch
Autoren von relevanten Studien zu ent-
ziindlichen, nicht-bakteriellen Osteitiden
wie SAPHO, SCCH, PAO, DSO, CRMO so-
wie zur padiatrischen CRMO/CNO wurden

zundchst zu Einordnung, Nomenklatur,
Diagnosestellung und Therapiekonzept
der adulten CNO im Rahmen eines hierfir
entwickelten Fragebogens befragt, des-
sen Ergebnisse separat publiziert wurden
[4]. AnschlieBend erfolgte in einem zwei-
stufigen DELPHI-Prozess die konsentierte
Erstellung von Konsensus-Statements
und Empfehlungen zur Diagnose und
Therapie. Die Zusammensetzung des Ex-
pertenpanels nach Fachdisziplinen war
wie folgt: Rheumatologie (n=32), Kinder-
rheumatologie (n=9), Dermatologie (n=
1), Endokrinologie (n=4), Orthopédie (n=
1), Osteologen (n=1), Immunologie (n=
3), Radiologie (n= 1), Nuklearmedizin (n=
1). Die abschlieBenden Empfehlungen
wurden gemal der Likert-Skala von 0-10
evaluiert, bei einem Wert von 8 oder héher



CNO

Abb. 1 A Schema der Uberlappungen der Entititen: adulte CNO, inklusive der Sonderform des
SAPHO-Syndroms, PsA und axSpA. Die GroRe der (liberlappenden) Kreise spiegelt nicht exakt die
prozentuale Haufigkeit wider wegen uneinheitlichen Daten fiir Deutschland, s. auch Flietext
Abschn. ,Zweiterkrankung und tiberlappende Diagnosen” und fiir das SAPHO-Syndrom [3, 6, 14].
CNO adulte chronische nicht-bakterielle Osteitis, axSpA axiale Spondyloarthritis, PsA Psoriasisarthri-
tis, SAPHO Syndrom mit Synovitis, Akne, palmoplantare Pustulose, Hyperostose und Osteitis

wurde die Empfehlung (mit Angabe in %
der Zustimmung) angenommen.

Diese Empfehlungen gelten ausschliel3-
lich fir die adulte CNO und nicht fiir die
padiatrische CNO/CRMO.

Einheitliche Nomenklatur: adulte
CNO (Konsensus-Statement)

Bislang waren und sind mehrere verschie-
dene Krankheitsbezeichnungen bis zum
heutigen Tage in Verwendung, die auch
aufgrund ihrer beschreibenden Funktion
hinsichtlich der Krankheitsmanifestation
eine gewisse Berechtigung haben. Fiir die

Findung des einheitlichen Krankheitsbe-

griffs der adulten CNO allerdings wurden

die Bezeichnungen aus folgenden Griin-
den zuriickgestellt:

— Die SCCH (sternokostoklavikulare
Hyperostose) wurde als iberordnender
Begriff als nicht geeignet gesehen, da
er zu deskriptiv und zu eng gefasst ist,
und die Manifestationen aul3erhalb der
Sternalregion nicht mit einschlieBen
kann.

— Die PAO (pustuldse Arthroosteoitis),
Uiberwiegend als Bezeichnung im
asiatischen Raum verwendet, schlief3t
Krankheitsverldufe ohne pustuldse
Manifestationen aus.

— Die CRMO (als ,chronic recurrent
multifocal ostemyelitis”) ist in der
Form im Erwachsenenalter sehr selten
und kann die vorwiegend unilokular
auftretende pathognomonische Lasion
der Osteitis im Erwachsenenalter nicht
zutreffend bezeichnen.

- Im europdischen und vor allem im
deutschen Sprachgebrauch ist die
Bezeichnung SAPHO-Syndrom héufig
in Verwendung, welches bis heute
weiterhin das Vollbild gemal des
Akronyms Synovitis, Akne, Pustulosis,
Hyperostose und Osteitis dezidiert
darstellt. In mehr als zwei Drittel
der Félle liegt jedoch klinisch ein
inkomplettes oder atypisches SAPHO
vor, welches ganzlich im Unklaren ldsst,
welche der klinischen Phdnomene des
Akronyms vorhanden sind und welche
nicht [5, 6].

Somit ist der Begriff der adulten CNO mit
der Fokussierung auf die magebliche Pa-
thognomie der Osteitis, welche obligat vor-
liegen muss, einheitlicher und verstandli-
cher.

Wichtig fiir die Praxis. Die adulte CNO ist
als einheitliche Bezeichnung empfohlen.
Entsprechend des klinischen Phdnotyps
konnen aber nachgeordnet die verschie-
denen muskuloskeletalen und nichtmus-
kuloskeletalen Manifestationen genannt
werden (z.B. Akne, Arthritis oder palmo-
plantare Pustulosis).

Einheitliche Krankheitsdefinition
(Konsensus-Statement)

Es besteht der liberwiegende Konsens,
dass die Definition der adulten CNO
schwierig sein kann in folgenden klini-
schen Situationen:

Zweiterkrankung und tiberlappende
Diagnosen

Auch wenn die 3 Erkrankungen adul-
te CNO, axSpA und PsA mdglicherweise
einen verwandten atiologischen Hinter-
grund durch ihren {iberwiegend autoin-
flammatorischen Charakter haben, sind
sie doch als getrennte Entitdten zu be-
trachten. @ Abb. 1 verdeutlicht, dass die
Uiberwiegende Zahl von Erkrankten mit
adulter CNO (ca. 70%) ohne zeitgleiche
PsA oder axSpA aufzutreten scheint. Ins-
besondere gilt sie nicht als Untergruppe
der axSpA; die iiberwiegende Mehrheit
der adulten CNO HLA-B-27 ist negativ und
weiblich (60-73%; [2]). Dabei entspricht
der HLA-B27-Status der adulten CNO
ohne (berlappende axSpA weitgehend
der Normalbevélkerung, in Deutschland
also zwischen 10 und 16 %. Eine Psoria-
sis vulgaris wie auch eine Akne kdnnen
zusammen mit adulten CNO auftreten,
aber nach gegenwartiger Studienlage in
weniger als 20 % der Falle [2, 7-10]. Noch
seltener treten klinische Phdanomene wie
die Uveitis, die Daktylitis, die Enthesitis
oder eine periphere erosive Arthritis oder
die Hidradenitis suppurativa auf. Auch
eine chronisch-entziindliche Darmerkran-
kung als begleitende bzw. liberlappende
Erkrankung der adulten CNO ist ein relativ
seltenes Phanomen [11-13]. Die meisten
Patienten mit gleichzeitig Psoriasisarthri-
tis und adulter CNO erfiillen formal die
(Klassifikations-)Kriterien der PsA und/
oder der axSpA, wobei auch hier die
Gruppe der adulten CNO ohne axSpA
(oder PsA) die (iberwiegende Mehrheit
darstellt.

Mehrphasig verlaufende
Krankheitsmanifestationen

Neben den Uberlappungssyndromen ist
die zweite Herausforderung zur diagnos-
tischen Zuordnung der adulten CNO die
zeitlich mehrphasig verlaufenden Krank-
heitsmanifestationen, sowohl der Ostei-
tis als auch der typischen extramusku-
loskeletalen Manifestationen [1]. In der
friihen Phase ist oftmals ein unilokuldrer
Verlauf mit schmerzhafter Schwellung im
Bereich der Osteitis auch unter Beteiligung
der Weichteile zu beobachten (hier beson-
ders im Bereich der Brustwand). Monate
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oder gar Jahre spater prasentiert sich die
Primarmanifestation dann nicht mehr als
hochentziindliche Osteitis mit Weichteil-
schwellung, sondern bei manchen Verl3u-
fenals Knochenauftreibung (Hyperostose),
wie wir sie von der SCCH kennen [2]. Die
Hautmanifestationen wie die palmoplan-
tare Pustulose oder die Akne werden nicht
immer simultan, sondern Monate bis Jahre
friiher oder aber gelegentlich auch spater
als die Osteitis diagnostiziert [3].
RegelmafBige klinische Kontrollen fiir
die adulte CNO sind sinnvoll, solange die
Patienten unter spezifischer antirheumati-
scher Therapie stehen oder persistierende
Symptomatik zeigen, vorzugsweise durch
einen Rheumatologen, der dann beiBedarf
die Expertise aus der Orthopddie und der
Dermatologie heranziehen sollte (R7-3).

Padiatrische CNO

Eine Besonderheit ist die Transition der pa-
diatrischen CNO/CRMO in das Erwachse-
nenalter, dierelativseltenistund sich durch
die seltener auftretenden nicht-muskulo-
skeletalen Manifestationen wie Psoriasis
pustulosa palmoplantaris (PPP) und Pso-
riasis auszeichnet, aber andere Lokalisatio-
nen der Osteitis als bei der adulten CNO
favorisiert, hier vorzugsweise in den lan-
gen Rohrenknochen der Extremitdten. Die
aktuellen Aspekte zur Diagnostik und The-
rapie fiir die padiatrische CNO werden in
einem separaten Artikel in dieser Ausgabe
naher dargestellt [15].

Wichtig fiir die Praxis. Die adulte CNO
tritt in der iberwiegenden Mehrzahl der
Félle als isolierte Osteitis, vorwiegend
im Bereich der Brustwand, auf. Nur in
20-309% der Falle ist entweder eine ber-
lappende Erkrankung der PsA/axSpA und/
oder nichtmuskuloskeletale Phdanomene
wie palmoplantare Pustulose, Psoriasis
vulgaris, schwere Akne oder — seltener -
Hidradenitis suppurativa zu finden.

Empfehlungen zur Diagnostik
(Empfehlung R1-R8)

Bei Verdacht auf Vorliegen einer adulten
CNO wird eine Zuweisung zu einem/r
Rheumatologen/in empfohlen, mdglichst
innerhalb eines Zentrums mit Erreichbar-
keit eines multidisziplindren Teams aus
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der Endokrinologie, Dermatologie sowie
Orthopéadie zur optimierten Diagnostik
und Therapieplanung (R7, R2). Weiter ist
die sorgfiltige Ausschlussdiagnostik hin-
sichtlich Uberlappung mit einer axSpA
oder PsA gemaR der Klassifikationskrite-
rien anzuraten. Die klinische Evaluation
der Osteitis sollte den entziindlichen
Schmerzcharakter (nicht bewegungsab-
hangig, wahrend der Nacht- oder Mor-
genstunden) spezifisch beriicksichtigen
wie auch eine mdgliche Traumaanamnese
[16]. Der Schmerzcharakter des entziind-
lichen Riickenschmerzes bei Verdacht auf
axSpA und zeitgleich bestehender Ostei-
tislasion im Wirbelsaulenbereich kann die
Zuordnung der Entitat klinisch erschweren
(R4).

Bei Erstdiagnose der CNO ist eine
Basislabordiagnostik empfohlen, zudem
sind folgende spezielle Parameter (nur bei
Erstdiagnose) zu bestimmen: alkalische
Phosphatase, Kalzium, 25-Hydroxy-Vita-
min D, Parathyreoidhormonspiegel und
Phosphat jeweils im Serum/peripheren
Blut. Nicht routineméaBig, aber bei hin-
weisenden klinischen Befunden fiir eine
axSpA oder rheumatoide Arthritis noch:
HLA-B-27 bzw. Rheumafaktor und Anti-
CCP (Antikorper gegen zyklisch citrulli-
nierte Peptide; @ Abb. 2) (R5).

Die bildgebende Diagnostik fiir die
Primdrdiagnose der adulten CNO ist
von hoher Relevanz, bei einer singu-
ldren Osteitis-verdachtigen Region ist die
MRT préferenziell zu empfehlen, alter-
native Bildgebungen sind nachrangig
die Positronen-Emissions-Tomographie/
Computertomographie (PET/CT) oder ei-
ne SPECT (Single-Photon-Emissions-CT
mit gleichzeitig durchgefiihrtem Radio-
nuklid-Tracer, z.B. mit 99mTc) [17]. Die
Starken der MRT sind eine Detektie-
rung von beteiligen Weichteilstrukturen
im Rahmen der Osteitis wie auch die
Evaluation des Inflammationsgrads der
Osteitis mit Beurteilung von Synovitis-/
Periostitis- und Knochenmarkodemen,
auch wenn einschrankend gerade im
Bereich des Sternums Artefakte durch
benachbarte Gewebe erwdhnt werden
miissen (B Abb. 3). Zwar bringen leis-
tungsstarke MRT-Sequenzen heutzutage
ebenso strukturelle Veranderungen von
Knochen- und Knorpelverdnderungen,
wie z. B. Erosionen im Sternokostoklaviku-

largelenk gut zur Darstellung, allerdings
ist hierfir die CT-gestiitzte Darstellung
(auch mit SPECT, PET/CT) immer noch der
MRT Uberlegen (R6).

Bei Erstdiagnose, aber nicht routine-
maRig in der Verlaufskontrolle, ist ein wei-
teres Untersuchungsverfahren zum Aus-
schluss okkulter Osteitislokalisationen zu
erwdgen — i. S. eines Primdrstagings, um
die Krankheitsschwere einzuordnen und
Lasionen im Bereich der Wirbelsaule aus-
zuschlieBen, die gelegentlich stabilitats-
gefdhrdenden Charakter haben; hier wére
die Ganzkorper-MRT préferenziell vorzu-
schlagen, wegen oftmals eingeschrankter
Verfligbarkeit ist aber auch die reguldre
Skelettszintigraphie in 2 Phasen ausrei-
chend (oder alternativ dazu eine SPECT/CT
oder PET/CT) (R7, knapper Konsens: 86 %;
[18-21]).

In eher seltenen Fallen ergeben die kli-
nischen Befunde in Zusammenschau mit
der Bildgebung ein unklares Bild, insbe-
sondere bei untypischer Lokalisation, zys-
tischer Struktur der Lésion oder starker
Gréflenzunahme sowie in Fallen ausge-
pragter systemischer Inflammation und/
oder B-Symptomatik, weshalb in diesen
Situationen eine Biopsie erfolgen sollte
(R8). In den meisten Féllen ist dies aller-
dings nicht erforderlich.

Zusétzlich wurde eine Auflistung mit
wesentlichen Differenzialdiagnosen vom
Expertenpanel zusammengetragen, die
vor der Diagnose der adulten CNO aus-
geschlossen werden sollten (B Tab. 1).

Wichtig fiir die Praxis.

— Die adulte CNO zeigt keine Assoziation
mit HLA-B27, auBer bei liberlappender
axSpA.

— Die MRT stellt fiir die bildgebende
Primardiagnostik der adulten CNO das
empfohlene Untersuchungsverfahren
dar.

— Bei Erstdiagnose ist eine Screening-Un-
tersuchung auf weitere Osteitisherde
mit Skelettszintigraphie in 2 Phasen (al-
ternativ Ganzkorper-MRT oder PET/CT)
je nach klinischem Verdacht sinnvoll.

— Bei der adulten CNO fiihrt in der Regel
der/die Rheumatologe/in ,die Regie”
fiir Diagnose und Therapie, aber die
Einbindung eines interdisziplindren
Teams fiir besondere Manifestationen
ist empfohlen.
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Erwachsene Patienten mit Verdacht auf CNO

¥

) R4: Klinische Bewertung
Uberprufung von Merkmalen und klinischer Uberlappungen mit axSpA und/oder PsA.
Diagnostische Beteiligung relevanter medizinischer Fachdisziplinen in Betracht ziehen.

¥

R5: Laboruntersuchung
Bestimmung von vollstdndigem Blutbild und Differentialblutbild, Entziindungsmarkern, Nierenfunktion, alkalischer
Phosphatase, Kalzium, Parathormon, 25-Hydroxy-Vitamin D, Phosphat.
Je nach Einzelfall in Betracht ziehen: Knochenstoffwechselmarker, Anti-CCP, RF, HLA-B27.

h 4

R6,7: Bildgebung
Bildgebung der verdachtigen Region mittels MRT (bevorzugt) oder alternativ mit
[*99mTc]Tc-HDP SPECT/CT oder PET/CT mit einem knochensuchenden Radiotracer.
Ganzkdrperbildgebung in Betracht ziehen, um klinisch stumme, aber radiologisch aktive Lasionen zu erfassen.

4

Integrierte (multidisziplindre) Bewertung

¥ ¥ A 4 *

CNO ausgeschlossen CNO bestitigt Unklar Weitere Untersuchungen in
oder andere Diagnose Betracht ziehen
gestellt einschlieRlich

Knochenbiopsie (R8)

Behandlung beginnen (Abbildung 3)

Uberweisung an ein spezialisiertes Zentrum in Betracht ziehen (R1)

Abb. 2 A Diagnostisches Prozedere fiir die adulte CNO. Empfehlungen (R4-8) im Flussdiagramm nach klinischen Befunden,
Labortestung und Bildgebung zu Diagnosesicherung inklusive Ausschlussdiagnose der Differenzialdiagnosen hinterlegt.
CNO chronische nicht-bakterielle Osteitis, axSpA axiale Spondyloarthritis, PsA Psoriasisarthritis, Anti-CCP Autoantikorper
gegen zyklisch-citrullinierte Proteine, RF Rheumafaktor, MRT Magnetresonanztomographie, SPECT Single-Photon-Emissi-
ons-Computertomographie, PET Positronen-Emissions-Tomographie. (Mod. nach [3])
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(Mod.nach[ 1)

Tab.1 Differenzialdiagnosen zur adulten chronischen nicht-bakteriellen Osteitis (CNO), sor-
tiert nach dem tibergeordneten Formenkreis entziindlich-rheumatischer und nicht-entziind-
licher rheumatischer Erkrankungen mit den relevantesten Beispielen an mdglichen Entitéten.

Formenkreis Differenzialdiagnose

Entziindliches Rheu- | PsA

ma axSpA
RA
Arthrose Arthrose des Sternokostoklavikulargelenks

Infektion Osteomyelitis

Malignom Sarkome (Osteosarkom, Chondrosarkom u.a.)
Skelettmetastase

Stoffwechsel Hypophosphatasie
Paget-Erkrankung

Sonstige Tietze-Syndrom
Tuberdse Sklerose

Trauma (Post)traumatische Gelenkdeformation

axSpA axiale Spondyloarthritis, PsA Psoriasisarthritis, RA rheumatoide Arthritis

Tab.2 Medikamentdse Therapien mit Angaben zur Dosis und Applikation fiir die Behandlung
der adulten chronischen nicht-bakteriellen Osteitis (CNO) gemaf den Konsensempfehlungen

Substanzklasse | Praparat Dosis Verabreichung
NSAR/COXIBE Naproxen 1000-1250 mg/Tag p.0s, 2- bis 3-mal tagl.*
Diclofenac 150mg/Tag p.os 1- bis 2-mal tagl.*
Ibuprofen 1800 mg/Tag p.os 1- bis 3-mal tagl.*
Celecoxib 200-400 mg/Tag p.os 1- bis 2-mal tagl.*
Etoricoxib 90-120mg/Tag p.os 1-mal tagl.
Piroxicam 20mg/Tag p.os 1-mal tagl.
Meloxicam 15mg/Tag p.os 1-mal tagl.
Bisphosphonate | Pamidronat (1) | 30 mg/Applikation i.v. Tag 1-3 alle 4 Wochen
Pamidronat (2) | 45-90 mg/Applikation i.v. 1-mal alle 4-12 Wochen
Zolendronat 4mg/Applikation i.v. 1x alle 4-12 Wochen
TNF-Inhibitoren Infliximab* 3-5mg/kg KG i.v.Wo 0, 2,6, dann alle 6-8 Wo
Etanercept 50mg/Applikation sc. wochentlich
Adalimumab 40 mg/Applikation sc. 2-wochentlich
Golimumab 50-100 mg/Applikation | sc.4-wochentlich
Certolizumab | 200 mg/Applikation sc. 2-wochentlich

tdgl. taglich, Wo in Woche; sc. subkutan

“Finzeldosen sollen die Tageshéchstdosis nicht tiberschreiten

“kein Statement zur Komedikation mit Methotrexat (MTX) vorliegend
NSAR nichtsteroidale Antirheumatika, COXIBE Cox-2(Cyclooxigenase-Il)-Inhibitoren, p.os per os,

Therapieempfehlungen
(Empfehlungen R9-R16)

Allgemeine Empfehlungen zur
Therapie

Vor Therapieinitiierung sollten Therapie-
ziele und Outcomeparameter fiir die be-
handlungspflichtige adulte CNO festgelegt
werden. Als klinische Parameter zur wei-
teren Einordnung des fiihrenden Symp-
toms ,Knochenschmerz” eignen sich hier

Evaluationsbdgen wie z.B. der Brief Pain
Interventory oder der Health Assessment
Questionnaire Disability Index (HAQ-DI);
klinische Osteitis-Scores kdnnen zur An-
wendung kommen, auch wenn sie bis da-
to nicht ausreichend validiert sind [22].
Zusatzlich ist die Osteitis hinsichtlich Ak-
tivitat inkl. GroBenausdehnung und Kno-
chendestruktion obligat mit bildgebender
Diagnostik, vorzugsweise mittels MRT, un-
ter Beriicksichtigung des Knochenmark-
6dems und der Synovitis wichtig, auch

wenn es hier noch keine Studien zur Va-

lidierung der radiographischen Intensitédt

insbesondere des Knochenmarkddems bei
adulter CNO gibt (R9).

Fiir die Therapieentscheidung sind die
vier folgenden Befundkonstellationen zu
beriicksichtigen (R10):

— aktive CNO bei korrespondierenden
klinischen Symptomen mit radiologi-
schen Befunden: Therapieindikation,

- inaktive CNO weder mit klinischen
Symptomen noch radiologischer
Aktivitat (z.B. im Falle einer mil-
den Hyperostose bei friiher nicht
erkannter Krankheitsmanifestation als
bildgebender Zufallsbefund): keine
Therapieindikation,

- klinische Symptomatik mit entziindli-
chem Schmerz einer Osteitis, aber ohne
radiologische Zeichen einer Krank-
heitsaktivitat (primar MRT): Indikation
zur Schmerztherapie und weiteren
Abkldrung/Verlaufsbeobachtung,

- radiologische Aktivitat fiir eine Os-
teitis ohne klinische Symptomatik:
unklare, aber eher nicht vorliegende
Therapieindikation, ggf. in Absprache
mit dem Patienten/in und seiner/ihrer
Vorgeschichte [23].

Klinische Symptomatik und radiographi-
sche Befunde sind die wesentlichen zwei
Modalitaten fiir die Therapieindikation, der
klinische Verlauf dientim Wesentlichen zur
Beurteilung des Outcomes bei der adulten
CNO, die Notwendigkeit einer bildgeben-
de Verlaufskontrolle kann anhand der Stu-
diendaten bisher nicht bestatigt werden,
aber durchaus hilfreich sein. Allerdings
konnen zur Therapieentscheidung auch
signifikantverdnderte Laborparameter wie
z.B. erhéhte humorale Entziindungszei-
chen (aber eher selten vorliegend) heran-
gezogen werden, insbesondere bei nicht
eindeutiger Therapieindikation (R77).

Spezifische Empfehlungen zur
medikamentdsen Therapie

Als Erstlinientherapie fiir die adulte CNO
ist die Einnahme von nicht-steroidalen An-
tirheumatika (NSAR; alternativ Coxibe) in
der empfohlenen Tagesdosis (B Tab. 2) zu
empfehlen. Bei Therapieansprechen sollen
diese nach 2 bis 4 Wochen fiir insgesamt
12 Wochen und bei guter klinischer Kon-
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trolle anschlieBend ausschleichend oder
mit bedarfsweiser Einnahme fortgefiihrt
werden. Im Fall eines unzureichenden The-
rapieansprechens soll ein Klassenwechsel
z.B. auf Coxibe (oder auf NSAR umgekehrt
nach Coxiben) mit gleichem Prozedere vor-
genommen werden — ein Vorgehen, das
der initialen Behandlung bei axSpA ent-
lehnt ist (R73). Bei unzureichender Wirk-
samkeit von NSAR und Coxiben nach kli-
nischen (und ggf. auch) radiographischen
Kriterien ist der Einsatz von parenteralen
Bisphosphonaten [24-34] oder — nachran-
gig — von TNF-Inhibitoren (TNFi, [35-49])
anzuraten (@ Abb. 4). Nur ausnahmswei-
se sollen Glukokortikoide kurzfristig syste-
misch oder als Injektion zur Lokaltherapie
zum Einsatz kommen. TNFi sollten bevor-
zugt werden vor den Bisphosphonaten,
wenn Uberlappend eine axSpA und/oder
PsA, eine Uveitis, eine periphere Arthri-
tis und/oder eine chronisch-entziindliche
Darmerkrankung vorliegt (8 Abb. 4) (R74).

Die fiir den Einsatz empfohlenen par-
enteralen Bisphosphonate und TNFi sind
mit den jeweiligen Dosierungen in @ Tab. 2
aufgelistet.

Sowohl fiir Bisphosphonate als auch fiir
TNFi empfiehlt sich eine Mindesttherapie
fiir 3 (bis 6) Monate, bei positiver Evaluation
hinsichtlich Wirksamkeit fiir weitere 3 bis
6 Monate. Anschlieend ist ein versuchs-
weises Tapering bzw. eine Intervallstre-
ckung sowie nachfolgend ein Auslassver-
such vertretbar und anzuraten. Im Falle ei-
nes fehlenden Therapieansprechens nach
3 (bis 6) Monaten ist ein Klassenwechsel
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Abb. 3 <« Magnet-
resonanztomogra-
phie (MRT) des Ster-
nokostoklavikular-
gelenks (links) einer
55-jahrigen Pati-
enten mit Darstel-
lung der (7) Ostei-
tis, (2) Synovitis und
(3) minimalem Ge-
lenkerguss sowie
ohne detektierbare
Erosionen/Usurenin
der protonendich-
tegewichteten fett-
gesattigten (PD-fs)
Modalitat

von i.v.-Bisphosphonaten auf TNFi (bzw.
umgekehrt) empfohlen (@ Abb. 4). (R14).

Der Einsatz von konventionellen
DMARDs (wie z.B. Methotrexat [MTX],
Sulfasalazin oder Leflunomid) scheint
keine wesentliche Wirksamkeit auf die
Osteitisaktivitdit zu haben, weshalb ein
Versuch vor Bisphosphonaten oder TNFi
nur gerechtfertigt ist, wenn aus anderer
Indikation heraus die konventionellen
DMARDs indiziert sind (z.B. bei (ber-
lappender PsA). Auch die Kombination
konventioneller DMARDs mit Bisphospho-
naten oder TNFi ist in dieser Konstellation
mdoglich (R14).

Im Falle hochflorider Osteitisherde im
Bereich des axialen Skeletts, vor allem
wenn sie total bzw. subtotal einen oder
mehrere Wirbelkorper betreffen, ist der
Einsatz primar von Bisphosphonaten i.v.
(ggf. auch in Kombination mit TNFi) zu
erwdgen, um durch Inflammation stabi-
litdtsgefdhrdenden Wirbelkdrperfrakturen
vorzubeugen (R13) [50, 51].

Wichtig fiir die Praxis. Therapie der adul-

ten CNO ohne (iberlappende Rheumaer-

krankung nach Stufenmodell:

1. NSAR (12 Wochen), Alternative: Coxibe
(12 Wochen)

2. Bisphosphonate i.v. (12 bis 52 Wochen)

3. TNFi (12 bis 52 Wochen)

Konventionelle Basistherapeutika
(csDMARDs) alleine oder als Add-on-
Therapie sind nur bei (iberlappender

entziindlich-rheumatischer  Erkrankung
zusétzlich zur adulten CNO sinnvoll.

Langerfristige Therapieplanung

Grundsatzlich sollte die Therapie mit Bis-
phosphonaten oder TNFi fiir die adulte
CNO zunéchst auf 12 Monate in der je-
weils reguldren Dosis begrenzt werden, um
anschlieBend je nach Therapieansprechen
reduziert oder ausgeschlichen zu werden;
die jeweilige Behandlung kann aber im
Fall eines Erkrankungsrezidivs wieder auf-
genommen werden. Nur bei wiederholten
Riickfallen ist eine ldngerfristige Therapie
bzw. Dauertherapie zu erwdgen (R74).

Als Therapieansprechen ist eine klare
Verbesserung der klinischen Symptoma-
tik entscheidend, in diesem Fall ist keine
reguldre Verlaufs-MRT (oder CT-gestlitztes
Verfahren, abhangig von der Primardiag-
nostik) erforderlich, im Falle unverander-
ter klinischer Krankheitsaktivitat erscheint
es jedoch sinnvoll. Bei fehlender und nur
geringer Verbesserung der Symptomatik
innerhalb von 3 bis 6 Monaten, aber fort-
bestehenden bildgebenden Entzlindungs-
zeichen muss von einem Therapieversa-
gen ausgegangen und die Anpassung der
medikamentdsen Therapie vorgeschlagen
werden. Gelegentlich gibt es divergieren-
de Befunde von der Auspragung der Be-
schwerden und der Aktivitdt in der Bildge-
bung; hier kann nur ein individualisiertes
Vorgehen vorgeschlagen werden (R77).

Zusétzlich zur medikamentdsen The-
rapie sind zusatzlich allgemeine MaB-
nahmen sinnvoll, um die Prognose der
adulten CNO zu verbessern. Dazu geho-
ren Lifestyle-Empfehlungen zur gesunden
Lebensweise mit Rauchverzicht, Gewichts-
kontrolle und kdrperlicher Aktivitat. Weiter
ist eine zahnarztliche Kontrolle empfohlen,
sowohl einer moglichen Assoziation der
CNO-Aktivitat mit schlechtem Zahnstatus
(vor allem nachgewiesen in der asiati-
schen Bevolkerung) entgegenzuwirken
als auch zur Prophylaxe der Komplikation
der Kieferknochennekrose vor bzw. unter
Therapie mit Bisphosphonaten (R72, R16)
[52-54].

Glukokortikoide sind als Krankheitskon-
trolle kurzfristig als erfolgversprechend
einzustufen, sowohl oral als auch als in-
traartikuldre Applikation im Bereich der
Osteitis, allerdings definitiv nur als kurz-



Erwachsener mit aktiver CNO (R10)

¥

R12: Allgemeine Empfehlungen
In allen Behandlungsphasen: Patientenschulung und Empfehlungen zur Lebensfiihrung bereitstellen.
Physiotherapie, zahnérztliche Untersuchung und lokale Glukokortikoidinjektionen oder kurze orale
Prednisolonzyklen als Uberbriickende Malinahmen in Betracht ziehen.

Direkt Zweitlinienbehandlung bei aktiven spinalen
Lasionen oder erheblichen Skelettschaden in
Betracht ziehen.

R13: Erstlinienbehandlung
NSAR oder Coxibe in maximal vertréglicher und zugelassener Dosierung.

) 4

Bewertung des Ansprechens nach 2—4 Wochen (R11)

) 4 )\ 4

Unzureichend Ausreichend
— Rotation von NSAID/COXIB in Betracht ziehen — Dosisreduktion/Umstellung auf Bedarfstherapie

bei anhaltend ausreichendem Ansprechen nach 12
R14: Zweitlinienbehandlung

Wochen in Betracht ziehen.
Ergénzen oder ersetzen durch i.v.-Bisphosphonate (erste Wahl) oder TNFi.

h 4

Bewertung des Ansprechens nach 3—-6 Monaten (R11)

A 4 h 4

Unzureichend Ausreichend
— Ergénzen oder ersetzen durch TNFi bzw. IVBP. — Dosisreduktion (einzeln) bei anhaltend
ausreichendem Ansprechen nach 6—12 Monaten

unter Einzel- oder Kombinationstherapie in

‘ Betracht ziehen.

Unzureichendes Ansprechen auf Kombination aus i.v.-Bisphosphonaten und TNFi

R15: Drittlinienbehandlung

Uberweisung an ein spezialisiertes Zentrum (falls noch nicht geschehen) zur Priifung von Drittlinienoptionen
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Abb. 4 « TherapiealgorithmusderadultenCNO
mit Einsatz verschiedener Medikation je nach
Therapieansprechen entsprechend den Emp-
fehlungen R10-R15 (s. FlieBtext). CNO chro-
nisch nichtbakterielle Osteitis, /VBP intravendse
Bisphosphonate, TNFi Tumornekrosefaktor-In-
hibitoren. (Mod. nach [3])

fristige Uberbriickende MaBnahme bis
zur Initiierung der spezifischen Therapie
vorgesehen (R12) [22].

Limitationen und kritische Aspekte
der Konsensempfehlungen zur
Diagnose und Behandlung der
adulten CNO aus Perspektive der
deutschen Rheumatologie

Therapieempfehlungen und ,off-
label use”

Die empfohlenen Therapielinien der i.v.-
Bisphosphonate wie auch der TNFi stellen
bei adulter CNO einen ,off-label use”
dar, ein Kosteniibernahmeantrag soll-
te vor Therapiebeginn gestellt werden.
Bei gleichzeitig vorliegender PsA oder
axSpA kann dabei oftmals auf einen An-
trag zumindest fiir ein ¢s- oder bDMARD
verzichtet werden. Beide Erkrankungen
decken die Therapie mit DMARDs in den
meisten Fdllen indikationsgerecht ab.
Wichtig ist die differenzierte Darstellung
der jeweiligen Krankheitsmanifestatio-
nen, so dass bereits fiir den Behandler
selbst das Therapieansprechen der ein-
zelnen Erkrankungen gewertet werden
kann. Zunachst sollte der ,off-label use”
fir 6 bis 12 Monate beantragt werden,
da eine limitierte Therapiedauer das Ge-
nehmigungsverfahren erfahrungsgemaf
erleichtern kann und dem empfohlenen
Therapiealgorithmus Rechnung tragt. Auf
der einen Seite erschwert das Fehlen
kontrollierter randomisierter prospektiver
Therapiestudien den Off-label-Antrag so-
wohl fiir die Therapie mit TNFi als auch fiir
Bisphosphonate. Auf der anderen Seite
gibt es keine zugelassene Therapie bei
hohem Leidensdruck und ausgepragter
Krankheitslast durch die adulte CNO [55],
weshalb eine Therapiepflichtigkeit auch
unter dem Aspekt des Erhalts der Kno-
chengesundheit, aber auch der Teilhabe
im Alltag und im Beruf zur Begriindung an-
gefiihrt werden kann. Immerhin existiert
eine Vielzahl von Fallberichten und Fall-
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serien, zum Teil auch mit vergleichsweise
hohen Patientenzahlen vor dem Hin-
tergrund der Seltenheit der Erkrankung
(s. Abschn. ,Spezifische Empfehlungen
zur medikamentdsen Therapie”).

Verlauf mit Komplikationen

Weniger bei akuten als bei langwierig ver-
laufenden Fallen mit adulter CNO gibt
es neurovaskulare Komplikationen im Be-
reich der vorderen Brustwand, indem Kno-
chenauftreibungen im Rahmen der Ostei-
tis und Hyperostose GefaBe und Nerven
komprimieren. Daraus erwachst nicht nur
eine dringliche Therapieindikation, son-
dernindem Fall auch die Notwendigkeit ei-
ner regelmaBigen bildgebenden Verlaufs-
kontrolle, wobei als Ultima Ratio operative
MaBnahmen wie die Arthroplastik mit Syn-
ovektomie erwogen werden kénnen (R76)
[5, 56].

Refraktdre Therapieverldufe

Langerfristige Verlaufe mit unzureichen-
dem Therapieansprechen bergen nicht nur
die Gefahr einer hohen Krankheitslast und
einer sekunddren Schmerzerkrankung, z. B.
im Sinne einer sekundéren Fibromyalgie,
sondern auch die Frage nach therapeu-
tischen Alternativen jenseits der Bisphos-
phonate und der TNFi. Hierzu ist die Da-
tenlage noch unzureichender als fiir die
genannten Wirkstoffe; es gibt einzelne Fall-
serien zu biological DMARD aus dem Be-
handlungsspektrum der axSpA und der
PsA, dieden Einsatzvon Interleukin(IL)-17-,
IL-12/23- bzw. IL-23-inhibierenden Sub-
stanzen wie auch Januskinase-Inhibitoren
dokumentieren [57, 58]. Einheitliche Emp-
fehlungen hierzu kénnen aber gegenwar-
tig nicht formuliert werden, fir IL-17-In-
hibitoren ist wohl ein Ansprechen auf die
Osteitis zu vermuten, allerdings mit gele-
gentlich paradoxer Reaktion bei den die
adulte CNO begleitenden Hautmanifesta-
tionen[59,60]. FiirIL-12/23 ist die Datenla-
ge bei kleinen Fallserien sehr uneinheitlich
(R15).

Empfehlungen in Kiirze

Mit der Publikation zu den internationa-
len Experten-Konsens-Empfehlungen fiir
Diagnose und Behandlung der adulten

CNO [3] sind wichtige Vereinheitlichungen
und Klarstellungen zur Bezeichnung der
Erkrankungsentitdt wie auch fiir die Dia-
gnose und Therapie formuliert worden.
Derhiervorgelegte Artikel hatdie Konsens-
empfehlungen fiir die adulte CNO in den
deutschen klinisch-praktischen Behand-
lungsalltag Gbersetzt, um ihren Mehrwert
fiir die Behandlungsqualitat auch fiir die
deutsche Rheumatologie nahezulegen.

Grundlage fiir die Empfehlungen sind zu-

grundeliegenden Daten aus zahlreichen,

aber nicht-randomisierten Fallserien der
adulten CNO sowie Expertenwissen, dasim

Rahmen eines DELPHI-Prozesses erhoben,

ausgewertet, diskutiert und in Konsensus-

Statements sowie Empfehlungen (ber-

setzt worden ist. Die adulte CNO ist eine

seltene Erkrankung, die aber meist eine
dringliche Therapieindikation aufweist. Zu
den wichtigsten Aspekten, die von dem

Expertengremium formuliert worden sind,

gehoren folgende:

1. Vereinheitlichung der Bezeichnung als
adulte CNO statt PAO, SAPHO, CRMO,
DSO, ACW oder SCCH

2. Eigenstandigkeit der Entitat der adul-
ten CNO, insbesondere nicht als Sub-
gruppe der axialen SpA oder PsA -
dennoch zeitgleiches Auftreten in
20-309% der Flle

3. Schwerpunkt der Diagnostik: klini-
sche Aktivitdtsparameter zur Quan-
tifizierung der Symptomatik und
radiologische Bildgebung der Osteitis
(vorzugsweise mittels MRT), zusatzlich
Ausschlussdiagnostik hinsichtlich der
rheumatologischen Zweiterkrankung
PsA oder SpA

4. Relativ dezidierte Therapieempfeh-
lungen beginnend mit NSAR (je nach
Therapieansprechen fiir 4 bis 12 Wo-
chen), alternativ bzw. nachfolgend
Coxibe, dann i.v.-Bisphosphonate (je
nach Therapieansprechen fiir 3 bis
12 Monate), alternativ bzw. nachfol-
gend hierzu TNFi (ebenfalls fiir 3 bis
12 Monate). Langzeittherapien aber
ohne festgelegte Empfehlungen.

Fazit fiir die Praxis

—~ Die adulte chronische nicht-bakterielle
Osteitis (CNO) ist eine seltene Erkrankung.
= Besonders herausfordernd fiir Diagnose
und Therapie der adulten CNO ist eine
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gleichzeitig bestehende Psoriasisarthritis
(PsA) oder axiale Spondyloarthritis (ax-
SpA)

- Diagnostisch kommen verschiedene bild-
gebende Verfahren zum Einsatz; insbe-
sondere ist hier die Magnetresonanzto-
mographie (MRT) zu nennen, aber auch
die Positronen-Emissions-Tomographie/
Computertomographie (PET/CT) und die
Single-Photon-Emissions-CT (SPECT) spie-
len eine Rolle in der Erkennung und Diffe-
renzierung der CNO.

-~ Fiir die Therapie stehen verschiedene
medikamentose Behandlungsoptionen
zur Verfiigung, wie nicht-steroidale An-
tirheumatika (NSAR) oder Coxibe in der
Erstlinientherapie sowie Tumornekrose-
faktor-Inhibitoren und Bisphosphonate
als Zweitlinientherapie.

- Die Konsensempfehlungen leisten einen
wichtigen Beitrag zur genauen Bezeich-
nung und Definition der CNO sowie auch
fiir die Diagnose und Therapie.

= Durch die Vereinheitlichung und Klarstel-
lung dieser Krankheitsentitat haben die
Empfehlungen das Potenzial, die Behand-
lungsqualitét der adulten CNO signifikant
zu verbessern.
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Diagnosis and treatment of chronic nonbacterial osteitis (CNO) and
SAPHO syndrome. Implications of the current consensus
recommendations of an international commission of experts for
German rheumatology

Since the 1980s, various terms have been used to describe diseases with the
primary finding of sterile bone inflammation (osteitis), which is attributed to the
rheumatological spectrum. Various terms, such as SAPHO (synovitis, acne, pustulosis,
hyperostosis, osteitis) syndrome, SCCH (sternocostoclavicular hyperostosis), and ACW
(anterior chest wall syndrome), are in use to describe overlapping clinical phenomena
with the leading finding of sterile, nonbacterial osteitis that have not yet been
classified as a uniform entity. Against this background, an international panel of experts
developed statements and recommendations in 2023 and 2024 as part of a consensus
process using a standardized procedure. These establish adult chronic nonbacterial
osteitis (CNO) as the uniform name for the disease. In addition, 16 recommendations
for diagnosis and therapy were formulated and discussed. On this basis, the clinical
implementation of the consensus recommendations has the potential to significantly
improve the quality of treatment for adult CNO. This is described in detail below.

It is important to emphasize the independence of adult CNO as an entity, which

is not a subgroup of axial spondyloarthritis (axSpA) or psoriasis arthritis (PsA), but
nevertheless occurs as an overlapping disease in 20-30% of cases. Diagnosis focuses
on clinical activity parameters for quantifying symptoms and targeted radiological
imaging of osteitis in the affected region (preferably with magnetic resonance
imaging). The consensus recommendations provide relatively specific treatment
recommendations, starting with NSAIDs (for 4-12 weeks, depending on therapy
response), alternatively or subsequently coxibs, then intravenous bisphosphonates (for
3-12 months, depending on therapy response), alternatively or subsequently TNFi
(also for 3-12 months), whereas no specific recommendations are formulated for long-
term therapies. There are specific features for the use of these therapeutic modalities
in Germany that must be taken into account, particularly with regard to off-label use.
Conventional DMARDs are not used for adult CNO, unless there is an indication for this
in patients with overlapping PsA or axSpA.
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