
Chronische Insomnie 

Erstmals Medikament für unbefristete 
Langzeittherapie zugelassen

Für Patienten und Patientinnen mit chro-
nischer Insomnie steht mit Daridorexant 
(Quviviq®) ein Medikament zur Verfü-
gung, das für die Langzeit- und Dauer-
therapie zugelassen ist. Auch der Ge-
meinsame Bundesausschuss (GBA) hat in 
einem Beschluss die für Schlafmittel üb-
liche zeitliche Anwendungsbeschrän-
kung für Daridorexant außer Kraft ge-
setzt, was eine unbefristete Langzeitthe-
rapie ermöglicht.

Schätzungsweise 9 % der Bundesbürger 
weisen eine chronische Insomnie auf, das 
heißt, sie leiden über mindestens drei 
Monate an drei oder mehr Tagen in  
der Woche an Ein- und Durchschlafstö-
rungen, die ihre Tagesfunktion beein-
trächtigen. 

Die medikamentöse Therapie war bis-
her oft unbefriedigend, da alle eingesetz-
ten schlaffördernden oder -anstoßenden 
Medikamente wegen des Abhängigkeits-
risikos nur für eine Kurzzeittherapie von 

höchstens vier Wochen zugelassen waren, 
erklärte Prof. Dr. Göran Hajak, Klinik 
für Klinik für Psychiatrie und Psychothe-
rapie an der Sozialstiftung Bamberg. 
Meist sei das Problem dann aber nicht ge-
löst, sodass häufig off label auf andere 
Mittel zurückgegriffen werde, die gar 
nicht für die Behandlung von Schlafstö-
rungen zugelassen sind. 

Daridorexant habe einen völlig ande-
ren Wirkmechanismus als andere Schlaf-
mittel, so Hajak weiter. Es blockiere den 
normalerweise nur am Tag im Hypotha-
lamus gebildeten körpereigenen „Wach-
macher“ Orexin und setze damit an der 
Ursache von chronischen Schlafstörun-
gen an. Arousal und Wachantrieb in der 
Nacht würden reduziert, was einen 
 natürlichen Schlaf ermögliche.  

Die Wirksamkeit wurde in zwei multi-
zentrischen randomisierten Phase-III-
Studien bei Patienten und Patientinnen 
mit chronischer Insomnie belegt. Den 

Ergebnissen zufolge verkürzten sich die 
Gesamtdauer der Wachphasen nach 
Schlafbeginn und die Einschlaflatenz im 
Vergleich zu Placebo nach ein und drei 
Monaten signifikant [Mignot, E. Lancet 
Neurol. (2022);21:125-39]. 

Wie Hajak erläuterte, müssen die Pati-
enten darüber aufgeklärt werden, dass 
sich – anders als beispielsweise bei Zolpi-
dem – die Wirkung erst allmählich ent-
faltet und erst nach etwa sechs Wochen 
ein Plateau erreicht wird. Die Behand-
lung sollte deshalb für mindestens drei 
Monate fortgeführt werden. Bei einem 
Absetzen nach einem Jahr trete bei circa 
80 % der Betroffenen keine Rebound- 
Insomnie auf. Nebenwirkungen beim 
Absetzen der Therapie seien nicht zu be-
fürchten, und das Medikament müsse 
auch nicht langsam ausgeschlichen 
 werden.  
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Morbus Pompe

Umstellung von Alglucosidase alfa auf 
Avalglucosidase alfa

Patientinnen und Patienten mit Late On-
set Pompe Disease (LOPD) zeigen nach 
Beginn der Enzymersatztherapie mit 
 Alglucosidase alfa (Myozyme®) im Mittel 
einen deutlichen Anstieg der forcierten 
Vitalkapazität (FVC). Nach einigen Jah-
ren setzt jedoch eine schleichende Ab-
nahme ein [Schoser B et al. J Neurol. 
2017;264:621-30]. „Viele unserer Patien-
tinnen und Patienten befinden sich mitt-
lerweile in dieser Phase, in der wir kli-
nisch wieder einen Krankheitsprogress 
nachweisen können“, berichtete Dr. Ale-
xander Mensch, Oberarzt am Neuromus-
kulären Zentrum des Universitätsklini-
kums Halle. Der Progress werde teilweise 
der suboptimalen Aufnahme von Alglu-
cosidase alfa in die Muskelzellen zuge-
schrieben. Mit der Entwicklung der seit 
Juni 2022 in Deutschland zugelassenen 

Enzymersatztherapie der zweiten Gene-
ration mit Avalglucosidase alfa (Nexvia-
dyme®) konnte die Aufnahme maßgeb-
lich verbessert werden [Pena LDM et al. 
Neuromuscul Disord. 2019;29:167-86].

In der zulassungsrelevanten Phase-III-
Studie COMET zeigten sich bei therapie-
naiven Patientinnen und Patienten mit 
LOPD unter Avalglucosidase alfa hin-
sichtlich Atemfunktion und Gehvermö-
gen klinisch bedeutsame Verbesserungen 
im Vergleich zur Standardtherapie mit 
Alglucosidase alfa [Diaz-Manera J et al. 
Lancet Neurol. 2021;20:1012-26]. An die 
49-wöchige Doppelblindphase schließt 
sich eine offene Extensionsstudie an, zu 
deren Beginn die mit Alglucosidase alfa 
behandelten Patientinnen und Patienten 
auf Avalglucosidase alfa umgestellt wur-
den. Patientinnen und Patienten, die seit 

Beginn der Studie Avalglucosidase alfa 
erhielten, zeigten eine anhaltende Ver-
besserung der klinischen Endpunkte, 
während diese Verbesserung in der 
Switch-Population geringer ausfiel  
[Kishnani PS et al. JAMA Neurol. 
2023;80:558-67]. 

Am Neuromuskulären Zentrum in 
Halle seien inzwischen alle 13 der 19 dort 
betreuten Patientinnen und Patienten 
mit LOPD, die einen Wechsel favorisier-
ten, von Alglucosidase alfa auf Avalglu-
cosidase alfa umgestellt worden, berich-
tete Mensch. Bei denjenigen mit Heim-
infusion erfolgen die Erstinfusion und 
die ersten zwei Folgeinfusionen am Zen-
trum, um neue unerwünschte Ereignisse 
erfassen zu können. Die Umstellung er-
wies sich aber als unkompliziert. 
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