FORTBILDUNG

CGRP: «Weniger Nebenwirkungen
als in der Behandlung mit Plazebo»

PD Dr. med. Andreas Gantenbein ist Chefarzt Neurologie bei RehaClinic Region Aargau und Prasident

der Schweizerischen Kopfwehgesellschaft. Im Interview gibt er Auskunft iiber seine Erfahrungen mit

den neuen CGRP-Antikorpern.

Wie suchen Sie die Patienten fiir die Behandlung mit den
neuen CGRP-Antikdrpern aus?

PD Dr. Andreas Gantenbein: In der Schweiz ist die Indi-
kation aufgrund der hohen Kosten stark eingeschrankt.
Die Betroffenen mussen mindestens acht Migranetage
pro Monat haben, und das, ohne auf andere prophylak-
tische Medikamente anzusprechen. Eine weitere Voraus-
setzung ist zudem, dass die Migrdne mindestens seit
einem Jahr besteht und diese Uber drei Monate in einem
Kopfschmerztagebuch dokumentiert wurde.

Was ist das Ziel der Behandlung?

Gantenbein: Die neuen CGRP-Antikdrper sind wirksam.
Mehrere Studien haben das belegt und auch gezeigt,
dass diese gut vertraglich sind (1-5). Grundsétzlich sind
sie bei allen Migranepatienten anwendbar, wobei uns
Daten aus Langzeitbehandlungen, d. h. Gber finf Jahre,
fehlen. Primares Ziel ist eine Reduktion der Migréane um
50 Prozent nach sechs Monaten. Wird dieses Ziel er-
reicht, Gbernehmen die Krankenkassen die Kosten. Lei-
der werden relevante Kriterien wie Starke, Dauer und
Akutmedikation nicht bericksichtigt, was bei der
Migrdne und hinsichtlich Lebensqualitdt genauso wich-
tig ist.

Wer profitiert nicht von den Migrdneprophylaktika?

Gantenbein: Sowohl Studien als auch die Praxis zeigen,
dass 20 bis 30 Prozent der Migrdnepatienten nicht aus-
reichend darauf ansprechen. Wir wissen nicht, warum.
Einerseits erscheint mir wichtig, dass die Migrane be-
handelt wird und nicht andere Kopfschmerzarten. Ande-
rerseits sprechen Menschen wahrscheinlich auch
unterschiedlich auf die verschiedenen Biologika an. Viel-
leicht aufgrund der Genetik, aber das wissen wir noch
nicht. In anderen Léandern kann unter den drei bisher
zugelassenen Substanzen gewechselt werden. In der
Schweiz ist das leider nicht moglich. Es kdnnte also sein,
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dass ein Patient auf ein Praparat anspricht, aber auf
das andere nicht. Wir kennen das auch aus der Behand-
lung der rheumatoiden Arthritis oder der Multiplen
Sklerose.

Wie sieht es mit den Nebenwirkungen und insbesondere
auch mit den Langzeitnebenwirkungen aus, und sind
CGRP-Rezeptor-Antagonisten wirksamer als andere tra-
ditionelle Migrdneprophylaktika?

Gantenbein: Vertraglichkeit und Sicherheit sind in den
Studien sehr gut. Wir beobachteten sogar mehr Neben-
wirkungen in der Plazebo- als in der Verumgruppe.
Dadurch ist die Compliance sehr gut, und die Drop-out-
Raten waren in den Studien gering. Beim Darm beob-
achteten wir beispielsweise, dass eine Obstipation
etwas haufiger vorkommt, aber wahrscheinlich auch
nicht viel hdufiger als generell bei Migrane oder in der
Allgemeinbevolkerung.

Bei der Lunge haben wir bisher keine Hinweise auf ne-
gative Nebenwirkungen. In Bezug auf die Hypertonie
lagen bislang nur ungunstige Zusammenhdnge aus
Tierversuchen vor. Kirzlich wurden in der US-amerika-
nischen Fachinfo zu Aimovig® aber erstmals Warnungen
zur Hypertonie aufgenommen. Dort heisst es, dass bei
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Head-to-Head-Vergleiche. Allgemein erscheint die Wirk-

samkeit vergleichbar, auch die Vertraglichkeit und die

Sicherheit. Unterschiede zeigen sich aber in der Appli- Kasten:

kationsart, und das macht es flr die Patienten allenfalls CGRP-Rezeptor-Antagonisten

interessant. Erenumab wird mit einer Dosis von 70 mg

gestartet und kann dann auf 140 mg erhéht werden. Die Blockade des Calcitonin Gene-Related Peptide
Bei Galcanezumab gibt es eine doppelte Loading-Dosis, (CGRP) ist eine spezifische Therapie in der Behand-
danach eine monatliche Einfachdosis. Fremanezumab lung der episodischen, aber auch der chronischen
kann monatlich und dreimonatlich verabreicht werden. Migrane. CGRP besteht aus 37 Aminoséuren und
Das heisst, bei der Applikation alle drei Monate werden kommt in einer o- und f-Unterform vor. CGRP wird

drei Spritzen gegeben. Auch bei der hohen Dosierung
hat es wenig Nebenwirkungen. Ich denke, diese feinen
Unterschiede kdnnen in der aktuellen Situation die Ent-
scheidung fiir einen der Antikorper im Gesprach mit
dem Patienten beeinflussen.

sowohl in zentralen als auch peripheren Neuronen
gebildet und gilt als einer der starksten Vasodilata-
toren. Monoklonale Antikorper nutzen das CGRP-
System als Mechanismus und beugen Migrane-
anféllen spezifisch vor. Vier Substanzen wurden un-

Was zeigt sich in Bezug auf die Wirksamkeit? tersucht, wobei drei an den Liganden CGRP binden

Gantenbein: Ich habe bislang rund 50 Patienten mit den (Eptinezumab, Fremanezumab, Galcanezumab) und
Antikérpern behandelt. Nach sechs Monaten sprechen eine an den CGRP-Rezeptor (Erenumab). Eptinezu-
rund drei Viertel der Patienten ausreichend auf die Be- mab befindet sich noch in der Entwicklungsphase
handlung an. Ein Drittel davon sehr gut. und ist in der Schweiz nicht zugelassen. Es wird in

Studien intravenos verabreicht.
Diskutiert wird der hohe Preis. Ist diese Therapie gerecht-

fertigt?

Gantenbein: Das gute Ansprechen der Patienten ist
sehr erfreulich. Es gibt den Betroffenen ein Gefuhl der
Freiheit zurlick und der Kontrolle Gber das eigene
Leben. Ich denke, die Kosten sind dann gerechtfertigt,
da viele Migranepatienten auch wieder voll arbeiten

Fremanezumab (Ajovy®): Die Fertigspiritze wird
monatlich (225 mg) oder alle drei Monate (675 mg)
subkutan appliziert (6).

Galcanezumab (Emgality®): Die empfohlene Dosis
betragt 120 mg als subkutane Injektion einmal mo-
natlich. Zu Beginn der Behandlung ist eine einma-

kénnen. Aufgrund der Kontrollmechanismen und Uber- lige Anfangsdosis von 240 mg (2 Injektionen) zu

prufung der Qualitét sind diese Antikdrper aber schwe- verabreichen (6).
ren Migranefallen vorbehalten. Die Verordnung liegt Erenumab (Aimovig®): Empfohlen wird eine Dosis
beim Neurologen und/oder beim Kopfschmerzspezia- von 70 mg als subkutane Injektion einmal monat-
listen. Ich denke, das unterstiitzt eine anhaltend gute lich. Bei Patienten, die auf diese Dosierung eine un-
Selektion der Patienten. geniigende Wirkung zeigen, kann die Dosierung auf
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. lange dadurch eine bessere Wirkung nachweisbar
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Sehr geehrter Herr PD Dr. med. Andreas Gantenbein, wir
danken lhnen fiir das Gesprdch!

Das telefonische Interview fiihrte Annegret Czernotta.



