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Die Atemwegs-Forschungs-Pipeline ist prall gefullt

Mit hoher Intensitat forscht
Boehringer Ingelheim an neuen
Therapien fiir Erkrankungen der
Atemwege. In den nédchsten Jahren
werden neue Therapieoptionen
gegen COPD, Asthma, Lungenkrebs
und idiopathische pulmonale Fibro-
se erwartet.

— Boehringer Ingelheim investiert mit
24% seiner Umsdtze mehr als viele andere
Pharmafirmen in die Forschung und Ent-
wicklung neuer Arzneimittel, berichtete
der Vorstandsvorsitzende Prof. Thomas
Barner. Die Firma beschéftigt 7000 For-
scher. Uber 200 sind alleine damit beschéf-
tigt, neue Wirkstoffe gegen Erkrankungen
der Atemwege zu finden.

Der wissenschaftliche Output ist se-
henswert: In den letzten zehn Jahren hat
Boehringer Ingelheim 1348 Studien in 111
Landern durchgefiihrt. Obwohl die For-
schung komplexer und die Hirden fiir eine
Marktzulassung immer héher werden, set-
zen die Ingelheimer auch in Zukunft ihre
ganze Kraft und Zuversicht in die Entwick-
lung innovativer Arzneimittel aus der eige-
nen Forschung, sagte Barner.

COPD
Gegen COPD forscht Boehringer Ingelheim
nach einem idealen Kombinationspartner
flir Tiotropium (Spiriva®), der in Fixkombi-
nation einmal tdglich gegeben werden
kann. ,Wir sind Gberzeugt, dass wir eine
optimale Bronchodilatation erreichen,
wenn wir den weltweit fihrenden LAMA
(lang wirksamer Muskarin-Antagonist) mit
einem ideal passenden LABA (lang wirk-
samer Beta-2-Agonist) kombinieren”, er-
klarte Prof. Florian Gantner, Leiter der For-
schungsabteilung Atemwege.

24-stiindige Wirksamkeit, schneller Wirk-
eintritt, mindestens so sicher wie die verfiig-
baren LABAs mit 12-stiindiger Wirksamkeit,
applizierbar mit dem Respimat - so lauten
die Anforderungen. Der Wirkstoff Olodaterol
erfillt dieses Profil: Zusammen mit Tiotro-
pium verabreicht bessert sich die Lungen-
funktion deutlich mehr als unter der Tiotro-
pium-Monotherapie, berichtete Gantner.
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Einstweilen bleibt Tiotropium die Basis-
therapie. Wie die vorletztes Jahr publizierte
groBe POET-COPD-Studie (Vogelmeier C.
et al. N Engl J Med 2011; 364; 1093-1103)
zeigte, war der LAMA (1 x 18 pg) gegen-
Uber dem LABA Salmeterol (2 x 50 ug) bei
7376 Patienten mit mittelschwerer bis
schwerer COPD im direkten Vergleich ein-
deutig Uberlegen in Bezug auf die Verhin-
derung von akuten Exazerbationen.

Neben dem Ansatz an der glatten
Muskelzelle in den Bronchien erforscht
Boehringer Ingelheim neun weitere Wirk-
stoffe, die bei COPD die Inflammation re-
duzieren oder den COPD-typischen Lun-
genumbau (Fibrose, Emphysem) aufhalten,
erganzte Gantner.
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Asthma bronchiale
Auch bei Asthma erweist sich Tiotropium

als wirksam. Boehringer Ingelheim testet
den LAMA nun bei allen Asthma-Schwere-
graden und in allen Altersgruppen, erklar-
te Dr. Bernd Disse, Boehringer Ingelheim.
Zwei wichtige Studien sind bereits abge-
schlossen und publiziert.

So zeigten die kirzlich publizierten
PrimoTinA-Asthma-Studien (Kerstjens H, et
al. N Engl J Med 2012; 367: 1198-1207) mit
912 Patienten, dass der LAMA das Risiko
fir Exazerbationen signifikant mindert, die
Bronchien erweitert und die Lungenfunk-
tion verbessert, wenn das Asthma durch
inhalative Steroide in Kombination mit
LABAs nicht kontrolliert ist.

In der sog. TALC-Studie (Peters SP, et al.
N Engl J Med 2010; 363: 1715-26) waren

bei 210 Asthmapatienten mit schlechter
Krankheitskontrolle unter inhalativen Ste-
roiden drei Strategien verglichen worden:
Steroiddosis-Verdopplung, zusatzliche
Therapie mit Salmeterol, zusatzliche Thera-
pie mit Tiotropium. Der LAMA verbesserte
dabei signifikant Lungenfunktion und
Symptomkontrolle, wenn er zusétzlich zu
ICS gegeben wurde. Die Wirksamkeit war
Salmeterol ebenbiirtig und deutlich besser
als bei Dosiserhohung der ICS.

Dariuiber hinaus hat Boehringer Ingel-
heim einen sog. CRTH2-Rezeptor-Blocker
in klinischer Entwicklung. CRTH2 ist ein
wichtiger Rezeptor an der Oberfldche von
Leukozyten, der in der Pathogenese
des Asthmas eine Rolle spielt und bei
Mastzellen z.B. die IgE-Degranulation ver-
mittelt.

Lungenfibrose

Zur Behandlung der idiopathischen Lun-
genfibrose (IPF) wurde der Tyrokinase-
Hemmer Nintedanib entwickelt. In einer
Phase-lI-Studie mit 432 Patienten (Richeldi
L et al. N Engl J Med 2011; 365: 1079-87)
konnte die Substanz den Verlust der Lun-
genfunktion mildern, Exazerbationen ver-
hindern und die Lebensqualitat besser er-
halten als Placebo. Phase-lll-Ergebnisse
werden 2014 erwartet.

Bronchialkarzinom

Afatinib ist der erste Tyrosin-Kinase-Hem-
mer, der irreversibel samtliche EGFR-Kina-
sen blockiert. Die Substanz kann gezielt
bei 25% aller Patienten mit nicht-kleinzel-
ligen Bronchialkarzinomen eingesetzt wer-
den, die EGFR-Mutationen aufweisen. In
der Erstlinientherapie konnte Afatinib in
der LUX-Lung-3-Studie die Progression der
Erkrankung gegeniiber einer Standardche-
motherapie in einem bisher unerreichten
AusmafB verzégern sowie die Symptome
und Lebensqualitat verbessern. Die Zulas-
sung ist beantragt.

» Dr. med. Dirk Einecke
Quelle: 3th International Respiratory Research
& Development Press Conference, Living,
Breathing, Advancing’, Biberach, Oktober 2012
(Veranstalter: Boehringer Ingelheim)
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