verbesserte sich der EDSS-Wert bei deutlich mehr Menschen
mit HSCT als DMT (19 % vs. 4 %).

Noch geringer waren die Unterschiede beim Vergleich mit
Ocrelizumab und einer medianen Nachbeobachtungsdauer von
35 Monaten. Mit dem CD20-Antikorper lag die jahrliche Schub-
rate etwa dreifach hoher als unter der HSCT (0,067 vs. 0,026),
jeweils 18 % und 10 % hatten neue Schiibe entwickelt. Keine si-
gnifikanten Unterschiede zwischen beiden Gruppen lielen sich
bei der bestitigten Behinderungsprogression und EDSS-Verbes-
serung beobachten. Allerdings mahnte Scalfari bei der Interpre-
tation zur Vorsicht. Die Nachbeobachtungsdauer unter Ocreli-
zumab war deutlich kiirzer als unter Alemtuzumab, auch sei der
CD20-Antikdrper doch etwas héufiger bei weniger aktiver MS
zum Einsatz gekommen. Der Neurologe sieht daher eher Alem-
tuzumab als geeigneten Vergleichspartner fiir eine HSCT, und
bei diesem Vergleich habe sich die Stammzelltransplantation

aktuell

dann doch in allen Punkten bis auf die Behinderungsprogres-
sion als wirksamer erwiesen. Dass es unter der HSCT 4hnlich
oft zu einer EDSS-Progression kam, fithrt Scalfari auch auf den
bereits sehr hohen EDSS-Wert zu Beginn der Eskalation zurtick.
Bei solchen Patientinnen und Patienten sei mit einem hohen
Maf3 an entziindungsunabhingigen Krankheitsprozessen zu
rechnen.

Wie immer bei retrospektiven Analysen kénnen diverse Fak-
toren die Resultate verzerren. Moglicherweise hatten trotz aller
Adjustierungen MS-Kranke mit HSCT einen aggressiveren Ver-
lauf und damit ein hoheres Progressionsrisiko. Thomas Miiller
MSMilan2023: Gemeinsamer Kongress des Americas Committee for Treat-
ment and Research in Multiple Sclerosis (ACTRIMS) und des European Com-
mittee for Treatment and Research in Multiple Sclerosis (ECTRIMS). Mailand,
11.-13.10.23. Session 5: ,Efficacy of different treatment algorithms for MS"

Deeskalation der MS-Therapie kann sich lohnen

Was passiert, wenn MS-Kranke bei der Therapie
einen Gang zuriickschalten? Nach einem Wechsel
auf eine weniger wirksame Therapie bleibt rund
die Halfte frei von neuer Krankheitsaktivitat. Vor
allem dltere Personen und Manner scheinen eine
Deeskalation zu vertragen.

Nicht wenige MS-Kranke brechen eine hochwirksame krank-
heitsmodifizierende Therapie (DMT) nach einiger Zeit wieder
ab und wechseln auf eine weniger wirksame, aber besser
vertragliche Alternative. Jeder zweite MS-Kranke scheint damit
zurechtzukommen, drei Viertel entwickeln mit der weniger
wirksamen Therapie auch keine EDSS-Progression - zumindest
nicht im Laufe von rund zwei Jahren nach dem Wechsel. Darauf
hat Dr. Frederik Elberling vom Dénischen Multiple-Sklerose-
Zentrum hingewiesen.

Auf der Tagung der beiden MS-Gesellschaften ACTRIMS und
ECTRIMS in Mailand prisentierte Elberling eine Analyse zu
333 Personen, die von einer hochwirksamen auf eine moderat
effektive DMT gewechselt hatten. Zu den hochwirksamen DMT
zéhlte der Neurologe monoklonale Antikérper sowie S1P-Ana-
loga, zu den moderat wirksamen die iiblichen Basistherapeuti-
ka (Interferone, Dimethylfumarat, Glatirameracetat, Terifluno-
mid). Fiir die Analyse beriicksichtigt wurden nur Personen, die
mehr als ein Jahr lang hochwirksame Mittel bekommen hatten
und die Therapie nicht aufgrund einer Schwangerschaft
deeskalierten.

Im Schnitt waren die Betroffenen zu Beginn der hochwirksa-
men Therapie 43 Jahre alt, die Behandlung dauerte im Mittel 2,3
Jahre, der Frauenanteil betrug 76 %. Die allermeisten hatten Fin-
golimod oder Natalizumab bekommen. Hauptgriinde fiir den
Wechsel waren Nebenwirkungen sowie ein JC-Virus-Nachweis,
ein kleiner Teil wechselte aufgrund von Antikorpern gegen das
Medikament. Rund die Hélfte nahm nach dem Wechsel Di-
methylfumarat. Zum Zeitpunkt der Deeskalation hatten die
MS-Kranken einen mittleren EDSS-Wert von 3,3, ein Drittel

zeigte im Jahr vor dem Wechsel auch unter der hochwirksamen
Therapie eine MS-Aktivitat.

45 % mussten reeskalieren

Im Laufe von knapp zwei Jahren entschieden sich 45 % erneut
fiir eine hochwirksame Therapie — zumeist aufgrund neu auf-
tretender MS-Aktivitét — eine solche wurde bei 49 % beobach-
tet. 26 % zogen einen lateralen Switch auf eine andere moderat
wirksame DMT vor, nur 18 % blieben beim urspriinglich ge-
wihlten Basistherapeutikum, 11 % brachen die DMT ganz ab.
Ein lateraler Switch oder eine Reeskalation war vor allem bei
jungeren MS-Kranken nétig (mittleres Alter 45 Jahre), dagegen
blieben Altere eher beim zuerst gewéhlten Basistherapeutikum
(54 Jahre) oder brachen die Therapie ganz ab (50 Jahre). Auch
hier zeigt sich also: Die Deeskalation gelingt vor allem bei
alteren Menschen mit zuriickgehender entziindlicher Erkran-
kungskomponente.

Immerhin erlitt nur ein Viertel nach der Deeskalation eine
EDSS-Progression, 57 % blieben schubfrei und 51 % entwickel-
ten weder Schiibe noch MRT-Lisionen noch eine Behinderungs-
progression. Neben dem Alter war auch das Geschlecht
entscheidend: Die Deeskalation schien bei Mdnnern besser zu
klappen, bei ihnen war das Risiko fiir eine erneute MS-Aktivi-
tat um ein Drittel geringer als bei Frauen.

Gerade fiir 4ltere Menschen und Méanner mit MS, welche ihre
hochwirksamen DMT nicht gut vertragen, konne eine Deeska-
lation ein geeigneter Weg sein, so das Fazit von Elberling. Aller-
dings wurden die MS-Kranken im Mittel lediglich zwei Jahre
nachuntersucht. Wie viele nach der Deeskalation unter der
Basistherapie lingerfristig gut fahren, werden erst Analysen
tiber lingere Zeitraume zeigen. Thomas Miiller
MSMilan2023: Gemeinsamer Kongress des Americas Committee for
Treatment and Research in Multiple Sclerosis (ACTRIMS) und des European
Committee for Treatment and Research in Multiple Sclerosis (ECTRIMS).
Mailand, 11.-13.10.2023. Scientific Session 10: ,Safety of different treatment
algorithms for MS"
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