Hepatitis C

Triple-Therapie erhoht die Heilungschancen

— Der neue Proteasehemmer Boceprevir
verbessert in Kombination mit Peginter-
feron alfa-2b und Ribavirin (peglFNa-2b/
RBV) das dauerhafte virologische Anspre-
chen von Patienten mit chronischer Hepa-
titis-C-Infektion vom Genotyp 1 im Ver-
gleich zur Standardtherapie.

Durch peglFNa-2b/RBV wird nur bei der
Halfte der Patienten mit dem in Europa vor-
herrschenden HCV-Genotyp 1 ein dauer-
haftes virologisches Ansprechen (Sustained
Virologic Response, SVR) erzielt. Mit der Zu-
lassung von Boceprevir (Victrelis®) haben
sich die Heilungschancen deutlich verbes-
sert, wie die Ergebnisse der beiden Zulas-
sungsstudien mit insgesamt 1500 erfolgslos
vorbehandelten bzw. therapienaiven Pati-
enten zeigen [1, 2]. In den Studien erhielten
die Patienten nach einer vierwochigen Lead-
in-Therapie mit peglFNa-2b/RBV zuséatzlich
Boceprevir (800 mg dreimal taglich). Jeweils
ein Verum- und der Placeboarm wurden
Uiber weitere 44 Wochen behandelt, wah-
rend ein dritter Arm eine Response-gesteu-
erte Triple-Therapie erhielt, d. h. wenn die

Schmerzhemmung gestarkt - Schmerzweiterleitung gedampft

Patienten zwischen der 8. und 24. Woche
HCV-negativ blieben (friihes Ansprechen),
konnte die Therapie beendet werden.

In beiden Studien fiihrte die Triple-The-
rapie zu einer signifikanten Steigerung der
SVR-Raten im Vergleich zur Standardthera-
pie, berichtete Prof. Christoph Sarrazin,
Frankfurt. In der RESPOND-2-Studie mit 403
erfolgslos vorbehandelten bzw. Rickfallpa-
tienten erreichten 59% der Patienten unter
der Response-gesteuerten Triple-Therapie
und 66% unter der 48-wdchigen Therapie
eine SVR gegentiber 21% unter der Stan-
dardtherapie (Abb. 1). Fast die Halfte (46%)
der Patienten im Response-gesteuerten
Arm erreichte ein friihes virologisches An-
sprechen zu Woche 8. Diese Patienten
konnten die Behandlung zu Woche 36 be-
enden; ihre SVR-Rate lag bei 86% [1].

Ahnlich gute Ergebnisse lieferte auch
die SPRINT-2-Studie bei 1097 therapie-
naiven Patienten. Unter der Triple-Therapie
sank die SVR-Rate bei Response-gesteu-
ertem Therapieregime auf 63% und unter
48-wochiger Therapie auf 66% gegeniiber

Analgetikum mit Doppelwirkung

— Trotz einer breiten Palette an Analgetika
ist die Schmerztherapie immer noch ver-
besserungsbedurftig. Bei rund 40% der Pa-
tienten mit chronischen Schmerzen ist die
Behandlung unzureichend, berichtete Dr.
Reinhard Sittl, Erlangen. Eine moderne
Schmerztherapie erfordert ein Umdenken
weg von dem klassischen WHO-Stufen-
schema hin zu einer Anwendung mecha-
nismenbasierter Therapiestrategien, so der
Schmerztherapeut. Zudem sollte die me-
dikamentose Behandlung chronischer
Schmerzen grundsatzlich in ein multimo-
dales Therapiekonzept eingebettet sein.
Sowohl bei neuropathischen als auch
bei nozizeptiven Schmerzen — und somit
auch bei dem in der Praxis haufigen Mixed-
Pain-Syndrom - lassen sich laut Sittl mit
Tapentadol (Palexia® retard) gute Erfolge
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erzielen. Der ausgeprdgten analgetischen
Wirksamkeit der Substanz liegen zwei ver-
schiedene Mechanismen zugrunde: Zum
einen fihrt die Inhibition der Noradrena-
lin-Wiederaufnahme zu einer Verstarkung
der Schmerzhemmung uber die abstei-
genden schmerzhemmenden Bahnen. Die-
se Wirkung ist vor allem bei neuropa-
thischen Schmerzen sinnvoll, bei denen
die afferenten Fasern und damit viele der
prasynaptischen spinalen p-Fasern dege-
neriert sind.

Zum anderen dampft Tapentadol durch
die Bindung an p-Opiatrezeptoren die
Schmerzweiterleitung Uber aufsteigende
Bahnen. AuBerdem habe die Substanz ein
geringes Interaktionspotenzial, sei daher
gut mit anderen Medikamenten kombi-
nierbar und somit auch fiir multimorbide

[nach 1]
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Abb. 1 Respond-2-Studien: Rate des
dauerhaften virologischen Ansprechens
(Sustained Virologic Response, SVR).

38% in der Kontrollgruppe. 44% der Pati-
enten erreichten ein friihes Ansprechen
und konnten die Therapie nach 28 Wochen
beenden [2]. In beiden Studien war das In-
terferonansprechen nach der Lead-in-Pha-
se ein Pradiktor fiir die SVR.
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Patienten geeignet. Da keine analgetisch
aktiven Metaboliten anfallen, bestehe kei-
ne Akkumulationsgefahr.

Dr. Kai-Uwe Kern, Wiesbaden, wies da-
rauf hin, dass Tapentadol bei vergleich-
barer analgetischer Wirksamkeit besser
vertrdglich ist als Oxycodon. Auch in Bezug
auf die Lebensqualitat, Vitalitat und die
Funktionsfahigkeit schnitt das neue Anal-
getikum in einer Vergleichsstudie besser
ab als das klassische Opioid. Aufgrund der
besseren Vertraglichkeit war die Rate der
nebenwirkungsbedingten Therapieabbri-
che ca. 50% niedriger als unter Oxycodon.

u Abdol A. Ameri
Quelle: Symposium ,Therapie von chronischen,
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stalter: Griinenthal)

103





