aktuell

Erfolgreiche Suche nach Targets treibt die Forschung voran

Asthma: Biologika und kein Ende

In den vergangenen Jahren wurden fir die Therapie des schweren Asthma bronchiale
verschiedene Biologika entwickelt, die ein individualisierteres Vorgehen moglich machen.
Und die Suche geht weiter, wie Prof. Buhl, Mainz, mit Verweis auf die Arzneimittelpipeline zeigte.

Brauchen wir noch mehr Biologika? Ja, lautet die Antwort. Denn
lingst nicht alle Patienten und Patientinnen sprechen auf die ver-
fiigbaren Substanzen an. Die Erforschung neuer Targets und The-
rapieoptionen ist dringlich, und sie ist vielversprechend, so Buhl.

Tezepemulab blockt TSLP

Fiir die Therapie des schweren, unkontrollierten Asthmas ist mit
Tezepelumab ein humaner monoklonaler Antikérper gegen das
Alarmin ,,Thymic stromal lymphopoietin“ (TSLP) zugelassen. Er
blockiert TSLP als einen zentralen Player in der Asthma-Patho-
genese. In der multizentrischen, randomisierten, doppelblinden
und placebokontrollierten Phase-III-Studie NAVIGATOR bei Pa-
tienten mit schwerem unkontrollierten Asthma kam es unter Te-
zepelumab seltener zu Exazerbationen und zu einer Verbesserung
von Lungenfunktion, Asthma-Kontrolle und Lebensqualitt [1].

Dupilumab plus Itepekimab: kein additiver Effekt

Buhl prisentierte auch den neuen IL-33-Inhibitor Itepekimab, der
mit Dupilumab, das die beiden Interleukine 4 und 13 hemmt, di-
rekt verglichen wurde. Bis Woche 12 kam es zu einem Verlust der
Asthmakontrolle bei 22 % der Patientinnen und Patienten unter
Itepekimab, bei 27 % unter der Kombination aus Dupilumab und
Itepekimab, bei 19 % unter Dupilumab und bei 41 % unter Place-
bo. Der pri-bronchodilatatorische FEV, verbesserte sich ebenfalls

Beurteilung, Behandlung und Bewertung

unter Itepekimab und unter Dupilumab. Die Kombi brachte kein
zusitzliches Plus. Fazit: Eine Blockade von Interleukin-33 senkt
Asthma-bezogene Ereignisse und verbessert die Lungenfunkti-
on. Itepekimab war Dupilumab nicht tiberlegen [2].

»Schlechter als Placebo”

Ob auch die Interleukin-23-Hemmung mit Risankizumab die
Krankheitskontrolle bei Asthma verbessert, sollte eine Phase-
ITa-Studie zur Wirksamkeit und Sicherheit klaren. Gepriift wur-
de Risankizumab bei Erwachsenen mit schwerem Asthma tiber
einen Zeitraum von 24 Wochen im Vergleich zu Placebo. Das Er-
gebnis: Risankizumab reduzierte weder schwere Asthmaereig-
nisse noch verbessert es die Asthmakontrolle. Im Gegenteil. Die
Zeit bis zur ersten Asthma-Verschlechterung war unter Risanki-
zumab kiirzer, die jahrliche Rate an Asthma-Verschlechterungen
hoher als unter Placebo. ,,Die IL23-Hemmung ist schlechter als
Placebo*, resiimierte Buhl [3]. Dr. Beate Fessler
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Schlusselempfehlungen des GINA 2022 Strategy Reports

Was GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease) fr die COPD, ist GINA (Global Initiative
for Asthma) fur das Asthma bronchiale: eine Initiati-
ve, die Leitlinien fir das Management dieser Erkran-
kungen entwickelt. Prof. Roland Buhl, Uniklinikum
Mainz, verwies auf die aktuellen Schlisselempfeh-
lungen zu Asthma-Prdavention und -Management,
die im aktuellen Executive Summary 2022 der GINA
zusammengefasst sind (www.ginasthma.org).

GINA weist unter anderem darauf hin, dass eine Asthma-Thera-
pie einem kontinuierlichen Zyklus aus Beurteilung, Behandlung
und Bewertung (assessment, treatment, and review) folgt. Diese
Strategie minimiere Symptome und verhindere Exazerbationen.
Zudem solle ein Asthma bronchiale bei Erwachsenen, Jugendli-
chen und Kindern iiber sechs Jahren nicht nur mit kurzwirksa-
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men Beta-2-Agonisten (SABA) behandelt werden. Inhalative Kor-
tikosteroide (ICS) sollten Bestandteil der medikamentosen The-
rapie dieser Patienten sein - je nach Schweregrad der Symptome
und Grad der Asthmakontrolle tiglich oder nur bei Bedarf. Sym-
ptomatische Episoden bei bis zu fiinf Jahre alten Kindern sollten
initial mit inhalativen SABA nur bei Bedarf behandelt werden.

Therapieplan fordert Selbstmanagement

GINA gibt aber auch Empfehlungen jenseits der Medikation.
Zur Forderung des Selbstmanagements sollten etwa alle Patien-
ten mit einem personalisierten schriftlichen Asthma-Therapie-
plan versorgt werden, abgestimmt auf den Grad der individuel-
len Krankheitseinsicht des jeweiligen Patienten, um Verschlech-
terungen der Asthma-Kontrolle frithzeitig zu erkennen und ad-
dquat reagieren zu konnen. Dr. Beate Fessler
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