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Hamophilie A: Bidirektionaler Antikorper
ubernimmt Faktor-VIlI-Funktion

— Etwa 30% der Patienten mit schwerer
Hamophilie A entwickeln neutralisierende
Antikorper gegen den substituierten Faktor
VI (FVIII). Diese miissen mit Medikamenten
behandelt werden, die diesen Weg in der
Gerinnungskaskade umgehen. Diese soge-
nannten Bypass-Medikamente, aktivierter
Prothrombin-Komplex (aPCC) und/oder
aktivierter Faktor VI, sind eine aufwendige
und nicht hundertprozentig wirksame Be-
handlung.

Ein neues Molekil konnte nun fir diese
schwer betroffenen Patienten eine deut-
lich einfachere und effektivere Behand-
lungsoption werden. Emicizumab ist ein
rekombinant hergestellter, bispezifischer
Antikorper, der an Faktor IX und Faktor X
bindet. Damit Gbernimmt er die Funktion
von Faktor VIII als Kofaktor in der Gerin-
nungskaskade, ohne dass die Struktur ho-
molog mit Faktor VIII ist und ohne dass
vorhandene neutralisierende Antikdrper
Emicizumab erkennen. Zudem muss der

neue Wirkstoff nur einmal woéchentlich
subkutan injiziert werden.

In der Phase-lll-Studie HAVEN 1 war es auf
diese Weise gelungen, bei Jugendlichen
und Erwachsenen mit Hamophilie und Inhi-
bitoren gegen Faktor VIII die Blutungsrate
signifikant zu senken, verglichen mit der
intravendsen Bedarfstherapie mit Bypass-
Medikamenten [Oldenburg J et al. N Engl J
Med 2017; July 10]. Insgesamt waren 109
Patienten in die offene Studie aufgenom-
men worden. Jene, die episodisch Bypass-
Medikamente erhalten hatten, waren 2:1in
die Emicizumab-Gruppe (Gruppe A) oder
eine Gruppe B ohne Prophylaxe randomi-
siert worden.

In Gruppe A betrug die jahrliche Rate be-
handlungsbediirftiger Blutungen durch-
schnittlich 2,9, in Gruppe B dagegen 23,3.
Dies entspricht einer signifikanten Redukti-
on therapiebedirftiger Blutungen um 87 %
(p < 0,001). 22 Teilnehmer in Gruppe A
(63 %) hatten Uberhaupt keine Blutungen,

Lebenslanges Impfen: Praventionsmedizin

bis ins hohe Alter

— Von unseren ersten Lebensmonaten an,
Uber Auffrischimpfungen im Kinder- und
Jugendalter hinweg begleitet uns der Impf-
schutz in vielen Lebenslagen. Beim Jahres-
kongress der der European Society for Pae-
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diatric Infectious Diseases (ESPID) wurde
deutlich, dass Impfungen auch jenseits der
Kinder- und Jugendmedizin tber die ge-
samte Lebensspanne hinweg ein wichtiger
Bestandteil der Gesundheitspravention
sind. Prof. Dr. Pier Luigi Lopalco, Institut flr
Hygiene und Praventionsmedizin an der
Universitat Pisa (Italien), fasste als aktuali-
siertes Praventions-Paradigma zusammen:
»Rauche nicht, erndhre Dich verniinftig,
bewege Dich und lass’ Dich impfen.” Bei der
Umsetzung der Programme fungieren Pad-
iater als vorbildliche Botschafter des Imp-
fens in der Praventionsmedizin - darin wa-
ren sich die Referenten einig.

Wie Dr. Thomas Breuer, Chief Medical Of-
ficer, Vaccines, GlaxoSmithKline (Belgien)
erlduterte, verandern sich mit dem demo-
grafischen Wandel auch die Impfstrategien,
etwa fur Risikogruppen wie Schwangere,
Menschen mit eingeschranktem Immunsys-
tem, chronischen Erkrankungen und auch

in Gruppe B war es ein Teilnehmer (6 %). Das
Medikament wurde gut vertragen. Am
haufigsten kam es zu Reaktionen an der
Injektionsstelle, bei zwei Teilnehmern zu
einer thrombotischen Mikroangiopathie
und Thrombose. Zu beachten seien mogli-
che Interaktionen mit hochdosiertem aPCC,
sagte Prof. Dr. Johannes Oldenburg vom
Hamophilie-Zentrum der Universitat Bonn
und Erstautor der Studie.
Interimsdaten aus HAVEN 2 bei Himophilie-
A-Patienten im Alter von unter 12 Jahren
bestatigen die Ergebnisse bei Erwachsenen.
In zwei weiteren Teilstudien wird der bidi-
rektionale Antikorper Emicizumab nun
auch auch bei Patienten ohne Hemmkérper
sowie in verschiedenen Dosisintervallen
geprift. Nach Meinung von Oldenburg
zeichnet sich mit dem Medikament ein Pa-
radigmenwechsel in der Therapie von Pati-
enten mit Hamophilie A ab.
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fur dltere Menschen. Dabei ist Impfen im
Alter kein neues Konzept — auch wenn viele
Menschen mit dem Bild von Impfungen im
Kindesalter aufwuchsen. Impfenim Alter ist
ein wichtiges Praventionswerkzeug bei In-
fluenza, bei Keuchhusten oder auch bei
Gurtelrose, die ja nur bei dlteren oder bei
immunkompromittierten Menschen auf-
tritt.

Breuer erlduterte: ,Wir haben heute neue
Technologien, beispielsweise neue Adju-
vantien, die in klinischen Studien bei Alte-
ren eine Wirksamkeit von tiber 90 % zeigen.
Der Impfstoff gegen Herpes zoster, der sich
im Zulassungsverfahren befindet, ist hier
ein Beispiel fur neue Impfstoffe, die spezi-
fisch fir Senioren entwickelt werden.” Er
restimierte das Konzept des lebenslangen
Impfens: ,Impfungen sollten in allen Alters-
gruppen als wichtiges Werkzeug zur Pra-
vention eingesetzt werden.” Martina Freyer
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