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Migrane:
Vielschichtiger Schmerz,
viele Therapie-
moglichkeiten
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Zentrum far
klinische Neuro-
wissenschaften

Das Zentrum fiir klinische Neurowissenschaften am Uni-
versitidtsklinikum Carl Gustav Carus Dresden wurde im
Jahr 2006 gegriindet und ist inzwischen eines der grof3-
ten Multiple Sklerose Zentren Deutschlands. Herr Prof. Tjalf
Ziemssen und sein Team leben die Vernetzung von klinischer
Versorgung und Wissenschaft, damit Sie von Innovation und
bester individueller Behandlung Ihrer Erkrankung profitieren
koénnen. Der Fokus wird auf die Kombination von erstklassiger
Kklinischer Versorgung und Wissenschaft gelegt.

Ein grofies, erfahrenes und hoch spezialisiertes Team aus
Arzten, Arztinnen und Pflegenden begleitet Sie von der Erst-
diagnose tiber regelmdfiige Kontrolluntersuchungen und in-
dividuelle therapeutische Mafnahmen bis hin zu sozialme-
dizinischen Fragen und Bedurfnissen. Dabei arbeitet unser
gesamtes Team eng zusammen, so dass Arztgesprache so-
wie spezielle Untersuchungen wie z.B. Bildgebung, Labordia-
gnostik, Hilfsmittelversorgung, Therapieeinstellung und -ap-
plikation in unserem Zentrum erfolgen kénnen.

Uns ist es wichtig, ganzheitlich alle verschiedenen Facetten
Threr Erkrankung zu beleuchten, die uns wichtige Informati-
onen fir das individuelle MS Management liefern kénnen. Im
Rahmen Ihrer Vorstellungen in unserem Zentrum durchlau-
fen Sie dabei verschiedene Stationen, die allesamt fiir die Be-
urteilung Ihrer Erkrankung und deren Management essentiell
sind. Sie kénnen dabei von unserem Ansatz eines individua-
lisierten Managements profitieren, den es in der Regelversor-
gung nicht gibt. Daher sind die Untersuchungen auch nur bei
uns moglich.

Wir freuen uns, Sie bei uns in der Versorgung begleiten zu
kénnen und haben immer ein offenes Ohr fiir Sie.

Um unsere Patienten und Interessierten auf dem neuesten
Stand halten zu kdnnen, bieten wir immer am ersten Dienstag
des Monats einen Podcast an. Sie konnen live tiber Zoom und
Facebook teilnehmen oder sich diesen als Aufzeichnung auf
YouTube ansehen.

Sie mochten mehr tiber unser Zentrum erfahren oder sich fiar
den Newsletter anmelden? Besuchen Sie uns auf der Website:
https://zkn.uniklinikum-dresden.de/

Folgen Sie uns auf Facebook, Instagram und YouTube bleiben
Sie auf dem Neuesten Stand.

Thr Team des MS Zentrum Dresden und Ihr

T %o

Prof. Dr. med. Tjalf Ziemssen
Leiter Zentrum fir klinische Neurowissenschaften

Folgen Sie uns auf Facebook,
Instagram und YouTube
bleiben Sie auf dem neuesten
Stand.

Beide Illus: ©Phil Hubbe



Viele Therapieoptionen

Liebe Leserinnen, liebe Leser,

Migrdne ist anders als ein ,,normaler” Kopfschmerz und
wenn eine Migrane-Attacke beginnt, geht in der Regel nichts
mehr. Betroffene kdnnen iber Stunden nichts weiter tun,
als in einem abgedunkelten Raum darauf zu warten, dass
der Schmerz vorubergeht. Nicht selten gehen Migrdnean-
fille zudem mit Ubelkeit und Erbrechen einher, eine
zusdtzliche Belastung und ein Problem in Bezug auf orale
Medikation. Was kann, was sollte man tun, wann ist der
Besuch in einem Kopfschmerzzentrum ratsam und welche
Therapieoptionen kommen fiir wen in Frage? Uber diese
Aspekte haben wir mit dem Kopfschmerzexperten Dr. Klaus
Koschatzky gesprochen. Dabei richten wir den Blick insbe-
sondere auf die vielen unterschiedlichen Therapiemdéglich-
keiten und gehen auch auf neue und zukiinftige Optionen
ein.

Vielfaltige Behandlungsstrategien stehen auch fiir die MS
zur Verfigung — Thema in der aktuellen Ausgabe ist aber
eher das Auslassen dieser. Denn, je dlter Menschen mit MS
werden, umso mehr ldsst die entziindliche Krankheitsakti-
vitat nach und zunehmend wird diskutiert, ob krankheits-
modifizierende MS-Therapien, die sich primdr gegen
entzindliche Aktivitdt richten, ab einem bestimmten Alter
abgesetzt werden kénnen. Uber das Fiir und Wider spra-
chen wir mit dem MS-Experten Dr. Nicolaj Witt.

Auflerdem blicken wir wieder in die Zukunft: mit unserem
Neurodetektiv Sherlock MS und in einer Ubersicht zum
letzten AAN-Kongress.

Ich wiinsche interessante Einblicke und eine angenehme
Lektilire, bis zum ndchsten Mal...

Thre Tanja Fuchs

Inhaltsverzeichnis <

Migrdne richtig behandeln

Das qudlende Stechen, Pochen, Himmern oder Ziehen im
Kopf kann die Lebensqualitdt stark beeintrachtigen. Noch
immer sind viele Betroffene unterversorgt — obwohl die
Therapievielfalt wachst.

Interview mit Dr. Klaus KoschatzRy

MS-Medikamente im Alter absetzen?

Weil mit zunehmendem Alter die entziindliche Krank-
heitsaktivitdt nachldsst, stellt sich die Frage, ob und bei wel-
chen Patienten ein Auslassversuch moglich ist.

Dr. Nicolaj Witt kldrt auf.

Sherlock MS: Der Fall Frexalimab
Ein Essay von Prof. Tjalf Ziemssen

News vom AAN: Therapien der Zukunft

Auf der Jahrestagung der American Academy of Neurology
(AAN) tauschten sich auch in diesem Jahr wieder Experten
aus aller Welt aus. Eine kurze Ubersicht.

Editorial und Inhaltsverzeichnis
News

Gehirnjogging

Glossar

Vorschau, Impressum und Ritselauflosung
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Fir bessere Migraneversorgung: Aktuelle Studie

START DES GKV-INNOVATIONS- LONG COVID AUF DER SPUR:

FONDSPROJEKTS MIGRA-MD NEUE ERKENNTNISSE UBER
DIE ERKRANKUNG

Die Deutsche Migrane- und iy
Kopfschmerzgesellschaft e.V.

Das Post-Covid-Syndrom, auch bekannt o
(DMKG) startet das derzeit . als Long Covid, ist durch anhaltende
5 ek Deutsche Migrane- und
grofste Versorgungsprojekt  yongernmarzgeselischaft ey Miidigkeit sowie weitere neurologi- = |
zur strukturierten Migrine- sche Beschwerden gekennzeichnet. Die - ‘

behandlung in Deutschland: ,MIGRA-MD - Strukturierte
facharztliche Migraneversorgung — multimodal und
digital“ Das Vorhaben will in den kommenden vier Jahren
mit digitalen Tools, multimodaler Edukation und Verbes-
serung leitlinien-gerechter Therapieentscheidungen die

genauen Ursachen sind bis heute nicht
vollstandig verstanden - es laufen aber
diverse Untersuchungen, die das Ziel haben,
ursachlichen Mechanismen auf den Grund zu
gehen und effektive Therapien zu finden. Jetzt gibt es neue Erkenntnisse:
Forschende (u.a. aus Hamburg) konnten erstmals nachweisen, dass bei
Betroffenen bestimmte Hirnbereiche messbar verandert sind. Vor allem
der Hirnstamm und die Kleinhirnstiele, zustandig fir Koordination,
Kreislauf und Atmung, zeigten bei Long-COVID-Patienten Auffilligkeiten.
Die Forschenden vermuten, dass dadurch viele typische Symptome wie

wichtigsten Liicken in der Migraneversorgung schliefsen.
»MIGRA-MD soll eine leitliniengerechte, patientenzent-
rierte und deutschlandweite Behandlung etablieren, die
sowohl Arztinnen und Arzte als auch Betroffene durch
technologische Innovationen unterstiitzt*, sagt PD Dr.
med. Ruth Ruscheweyh, DMKG-Prasidiumsmitglied und
Leiterin des Projekt-Konsortiums am LMU Klinikum Miin-
chen. Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) fordert
das wissenschaftliche Projekt aus dem Innovationsfonds
der Gesetzlichen Krankenversicherung (GKV) mit mehr als
5 Millionen Euro. Weitere Infos und Teilnahmemaoglichkei-
ten demnachst hier:

www.dmkg.de/patienten/studien

Erschopfung, Schwindel und Konzentrationsstérungen entstehen.
Diese Ergebnisse stiitzen die Hypothese des ,Broken Bridge Syndroms*,
die besagt, dass strukturelle Trennungen zwischen Hirnstamm und
Kleinhirn zur Symptomatik beitragen. Zudem fanden sich beij allen Be-
troffenen kdrpereigene Antikdrper, die Sensoren der Nerven (Rezeptoren)
beeintrachtigen konnten. Weitere Forschung ist notig, um die Erkennt-
nisse zu bestatigen. Langfristig konnte dieser Befund aber helfen, neue

Therapieansatze zu entwickeln, etwa durch Behandlungen, die gegen
Uberschieffende Reaktionen des Immunsystems wirksam sind (Immun-
modulation) oder etwa durch eine Stimulation bestimmter Nerven.

Quelle und weitere Infos: www.medrxiv.org/content/10.1101/2025.04.08.25325108V1
Alzheimer:

SCHWINDEL ALS MOGLICHES
WARNSIGNAL? Aktuelle Erhebung

Eine Analyse der britischen Biobank-Kohorte (mit tber COVID-19 HATTE KEINEN BLEIBENDEN

291.000 Personen) deutet auf eine deutlich hohere Alz- EINFLUSS AUF MS-SYMPTOME UND
heimerprivalenz bei Menschen mit Gleichgewichtspro- BEHINDERUNG

blemen hin. So lassen sogenannte vestibuldre Stérungen
den Hippocampus offenbar besonders schnell schrump-

fen. Der Hippocampus, ein Bereich im Gehirn, der fiir In einer aktuellen US-Studie mit tiber 2.000 Teilnehmenden, die sich
das Gedachtnis und das Lernen zustéandig ist, ist bei der in der Vergangenheit mit Covid-19 infizierten und an MS erkrankt sind,
Alzheimer-Krankheit oft frithzeitig und stark betroffen. wurde untersucht, ob eine Covid-19-Infektion den Verlauf von MS-Symp-
Die Analyse ergab, dass Betroffene mit peripheren ves- tomen oder die Behinderung nachhaltig beeinflusst. Das Ergebnis:
tibuldren Stérungen ein um 70 Prozent erhdhtes Risiko Weder die Schwere der Symptome noch die Behinderung dnderten

fir Morbus Alzheimer aufweisen. Allerdings basiert die sich unmittelbar nach einer Infektion - und auch Gber einen Zeitraum
Analyse auf retrospektiven Daten, eine kausale Bezie- von durchschnittlich 18 Monaten blieb der Verlauf stabil. An der Studie
hung lasst sich damit nicht belegen. nahmen vor allem Menschen mittleren und héheren Alters mit MS teil.
Quelle und weitere Infos: https://tinyurl.com/2zzbuz7k Quelle: https://www.neurology.org/doi/10.1212/WNL.0000000000210149
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Hoffnungstrager bei fortschreitender MS

VIDOFLUDIMUS CALCIUM
ZEIGT VIELVERSPRECHENDE
ERGEBNISSE

In einer aktuellen Studie konnte der Wirkstoff ,Vidofludimus
Calcium* den Fortschritt der Behinderung bei Menschen mit
fortschreitender Multipler Sklerose deutlich verlangsamen.
Nach 24 Wochen war der Behinderungszuwachs in der Be-
handlungsgruppe im Vergleich zur Gruppe mit Scheinmedi-
kament (Placebo) um bis zu 30 Prozent reduziert. Gemessen
wurde dies mit der sogenannten EDSS-Skala (Expanded Disa-
bility Status Scale), einem verbreiteten Messinstrument, das
den Grad der Behinderung bei MS anhand verschiedener kér-
perlicher Funktionen bewertet - von leichten Beeintrachti-
gungen bis hin zur Gehfihigkeit und Selbststandigkeit.

Im Unterschied zu anderen Wirkstoffen kénnte ,Vidofludi-
mus Calcium*“ sowohl bei priméar progredienter als auch bei
sekundar progredienter MS Anwendung finden und dari-
ber hinaus allgemein bei all jenen Patienten mit nicht-aktiver
progressiver MS. Patienten ohne aktive Entziindungsherde
im MRT profitierten sogar besonders und genau dieser Punkt
ist wichtig, denn fir die Gruppe ohne Schiibe und ohne, im
MRT nachweisbare, Krankheitsaktivitdt stehen bisher nur we-
nig Therapieoptionen zur Verfiigung. Nebenwirkungen wa-
ren vergleichbar mit der Placebo-Gruppe. Eine grofere Folge-
studie ist bereits in Planung. Fiir Menschen mit progredienter
MS kénnte ,Vidofludimus Calcium*“ kiinftig eine wichtige
neue Therapieoption werden, die zudem den Vorteil einer
oralen Einnahmeméglichkeit bietet.

Quellen: www.amsel.de/multiple-sklerose-news/medizin/vidofludi-
mus-calcium-reduziert-behinderungszuwachs-bis-zu-30
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Ihre Erfahrungen zahlen — machen Sie mit!

FORSCHUNG ZUM ALLTAG VON
MENSCHEN MIT ALTERSEPILEPSIE

Flr ein neues Forschungsprojekt am Kompetenzzentrum ,Zukunft Alter”
der Katholischen Stiftungshochschule Miinchen werden Menschen mit
Altersepilepsie (Epilepsie ab 60 Jahren) gesucht, die bereit sind, ihre All-

tagserfahrungen zu teilen. Ziel der Studie ist es, besser zu verstehen, wie
Betroffene ihren Alltag meistern, welche Herausforderungen sie erleben
und welche Wiinsche sie haben. Das vertrauliche Interview dauert etwa

60 bis 90 Minuten - es kann auch bei Teilnehmern
zu Hause stattfinden. Alle Daten werden
werden streng vertraulich behandelt
und anonymisiert ausgewertet.

Bei Interesse bitte die wissen-
schaftliche Mitarbeiterin Theresa
Eberhart kontaktieren.

Tel.: (0)89 480 928 243, E-Mail:
theresa.eberhart@ksh-m.de.

Eine Teilnahme ist bis September

2025 moglich und hilft, kiinftige
Unterstiitzungsangebote zu ver-
bessern.

Ocrelizumab im Test

HOHERE DOSIERUNG BRINGT KEI
ZUSATZLICHEN NUTZEN

©iStockphoto.com/alperguzeler

NEN

Eine aktuelle Studie (MUSETTE) hat untersucht, ob eine héhere Dosie-
rung von Ocrelizumab (Ocrevus®) bei schubférmiger Multipler Sklerose
(RMS) die Krankheitsprogression starker verlangsamen kann als die

bisher empfohlene Standarddosis von 600 mg. Die Ergebnisse zeigen
jedoch, dass eine Verdopplung oder Verdreifachung der Dosis keinen

zusitzlichen klinischen Vorteil bringt.

Dies bestétigt, dass die derzeit empfohlene 600-mg-Dosis von Ocreli-
zumab optimal ist, um die Krankheitsaktivitat bei RMS zu kontrollieren.
Neben der intravendsen Gabe ist seit geraumer Zeit auch die subkutane

Gabe (Spritzen unter die Haut) zugelassen.

Quelle und mehr Infos: https://www.amsel.de/multiple-sklerose-news/medizin/ocrelizu-

mab-hoeher-dosiert
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OECD warnt

DEUTSCHE KINDER VERBRINGEN ZU
VIEL ZEIT VOR BILDSCHIRMEN

Die Organisation fiir wirtschaftliche Zusam-
menarbeit und Entwicklung (OECD) - ein
Zusammenschluss von 38 Industrieldn-
dern - hat eine Studie verdffentlicht,
die zeigt: Kinder in Deutschland ver-
bringen taglich zu viel Zeit vor Bild-
schirmen - mehr als in den meisten
anderen Landern. Besonders fatal:
rund Dreiviertel der 15-Jdhrigen sind
taglich knapp 7 Stunden online. Die-
se hohe Bildschirmzeit kann negative
Folgen fir die geistige und soziale
Entwicklung haben. So wird in der
Studie auch ein Zusammenhang zwischen
intensiver Mediennutzung und einem erhoh-
ten Risiko fiir depressive Symptome bei Kindern
und Jugendlichen genannt. Die OECD fordert Eltern, Schulen und Politik
auf, gemeinsam Mafinahmen zu ergreifen, um die Mediennutzung zu
begrenzen, die Medienkompetenz zu férdern und gesunde Freizeitaktivi-
tdten zu unterstitzen.

Quelle: https://www.tagesschau.de/inland/gesellschaft/oecd-bildschirmzeit-
kinder-100.html

US-Studie

GOLFPLATZE UND
PARKINSON-RISIKO

Menschen, die nahe an Golfplatzen wohnen, haben ein héheres Parkin-
son-Risiko, belegt eine US-Studie. Grund hierflir kdnnte die Belastung
durch Pestizide sein, die auf Golfanlagen eingesetzt werden und GUber
Luft oder Trinkwasser aufgenommen wer-
den, so die Forschenden.

Quelle: https://www.springermedizin.de/
parkinson-krankheit/luftschadstoffe/
was-golfplaetze-mit-dem-risiko-fuer-
parkinson-zu-tun-haben/50982608
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MS-Patienten-Podcast Dresden

NEUE TERMINE 2025

Das Zentrum fur Klinische Neurowissenschaften am
Universitatsklinikum Dresden bietet jeden Monat

einen Patientenpodcast an - live iber Zoom sowie

als Aufzeichnung auf dem YouTube-Kanal.

Die ndchsten Termine:

Di, 12. August | Sexualfunktionsstérungen bei MS
Di, 03. September | MSteris - McDonald reloaded:
Neue Typen, Marker und Mafstdbe

Di, 30. September | ECTRIMS Spezial

Di, 04. November | Multiple Sklerose digital - Ein Update
Di, 16. Dezember | Weihnachtsspecial - Jahresriickblick
Infos, Termine, Themen, Teilnahme:
https://msz.uniklinikum-dresden.de/
pn/patienten-podcast

Alle bisherigen Podcasts finden sich hier:

www.youtube.com/c/zkndd

© Phil Hubbe



Entdecke deinen Plan B:
msundich.de/PlanB

), NOVARTIS

Novartis Pharma GmbH | Niirnberg

Diagnose MS?

ZEIT FUR EINEN
GUTEN PLAN B

Was ware, wenn es eine MS-Therapie gabe, die deine MS
von Beginn an besser kontrollieren und sich gut an deine
individuelle Lebenssituation anpassen kénnte?

Sprich mit deinem*deiner Arzt*in (iber moderne
hocheffektive MS-Therapien (HET)

und die fur dich am besten geeignete Therapie.
Fur eine Zukunft voller Méglichkeiten.

#ZeitFuerPlanB

* Bild mit Hilfe von kinstlicher Intelligenz erstellt

www.msundich.de

@msundich 0
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Viele Optionen,

unzureichende Versorgung —
Migrdne richtig behandeln

Migrane ist eine der haufigsten neurologischen
Erkrankungen. Rund 10 bis 15 Prozent der Gesamt-
bevodlkerung in Deutschland sind davon betroffen.
Viele von ihnen sind nicht ausreichend oder adaquat
versorgt, obwohl es gute Therapieoptionen gibt. Im
ersten Quartal 2025 sind zwei neue hinzugekommen.

enn es im Kopf hiammert, sticht und
pocht, geht in der Regel nichts mehr; au-
fer Schmerztabletten und Ruhe, besten-

falls in einem abgedunkelten Raum.

Doch Migrane ist nicht gleich Migrane, wiahrend man-
che gelegentlich starke Kopfschmerzen haben und
diese mit freiverkduflichen Schmerzmitteln in den
Griff bekommen, leiden andere mehrmals im Monat
darunter — teilweise so massiv, dass sie tagelang nicht
das Haus verlassen konnen. Eine solche , hoherfre-
quente” Migrane fiihrt zu einem bedeutenden Verlust
an Lebensqualitat und Produktivitat.

In der Zeit der Attacke geht es allen Betroffenen aus-
gesprochen schlecht. Daher hat die WHO die Migrdne
auf Platz sechs jener Erkrankungen gesetzt, die den
Menschen am stdrksten behindern.

,Trotz guter Therapieoptionen und einfach zugang-
licher Behandlungsleitlinien gibt es ein grofies Aus-
maf von Unter-, Uber- und Fehlversorgung von Kopf-
schmerzpatienten in Deutschland®, berichtet PD Dr.
Lars Neeb, Prasident der Deutschen Migrdane- und
Kopfschmerzgesellschaft.

Dabei sind die Behandlungsoptionen gut. Es stehen
eine ganze Reihe unterschiedlicher Therapiemdoglich-
keiten zur Verfigung. Neben den freiverkduflichen
Medikamenten, wie den nicht-steroidalen Antirheu-
matika (NSAR) sind eine Reihe von Triptanen und An-
tikdrperpraparaten verfiigbar. Seit Kurzem ist das erste
Medikament aus der Gruppe der Gepante zugelassen
sowie ein Cox-2-Hemmer. Aufierdem verfiigbar: Ein
Neuromodulationsarmband (siehe Seite 11).

Akute Migraneattacken, mit leichter- bis mittelgradig
schwerer Schmerzintensitdt, sollten in erster Linie mit
peripher wirksamen Analgetika bzw. nicht-steroida-
len Antirheumatika (NSAR) behandelt werden. Emp-
fohlen werden Acetylsalicylsaure (ASS, z. B. Aspirin),
Paracetamol, Ibuprofen, Diclofenac und Naproxen.
Auch fir Kombinationen aus ASS, Paracetamol und
Koffein gibt es positive Erkenntnisse aus Studien. Geht
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Migrdne ist nicht
nur schmerzhaft,
sie kann auch psychisch
belastend sein. Durch
die Teilnahme an
Umfragen und
Online-Studien konnen
Betroffene Forschenden
helfen, die Rolle
von bedriickenden
Gedanken, kognitiven
rungen und psychi-
gen besser zu
ehr Infos:
g.de
en

Illu: @iStockphoto.com/sankalpmaya
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Koffein kann bei
Kopfschmerzen
hilfreich sein, da
es die BlutgefifRe
im Gehirn verengt
und somit die
Schmerzvermitt-
lung reduziert.
Es kann auch die
Aufnahme von
Schmerzmitteln
beschleunigen
und deren Wir-
kung verstdrken.

8 > NEUROVISION
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die Migrdne mit Ubelkeit und Erbrechen einher, emp-
fiehlt sich die Einnahme von Antiemetika. Sie dienen
der Bekimpfung von Ubelkeit, kénnen so die Resorpti-
onsfihigkeit steigern und sollten etwa 10 Minuten
vor dem Migrdneprdparat eingenommen werden.

Triptane gibt es in Tablettenform, als Nasenspray
oder als subkutane Injektion. Indem sie an spezi-
fische Rezeptoren (5-HT1B- und 5-HT1D-Rezeptoren)
im Gehirn binden, die an der Entstehung von Mi-

( INFO
Unterschiedliche Wirkung

Betablocker wirken, indem sie die Wirkung von Adre-
nalin und Noradrenalin im Kérper blockieren, was
wiederum die Aktivitdt von Nervenzellen reduzieren
kann, die an Migraneattacken beteiligt sind.

Calcium-Antagonisten hemmen den Einstrom von

Kalzium in die Zellen, was die Entspannung von Ge-
faften und die Reduktion von Entziindungen bewir-
ken kann.

Antiepileptika wirken, indem sie die Aktivitdt von
Nervenzellen im Gehirn reduzieren und so Migra-
neattacken verhindern kénnen.

CGRP-Antikdrper reduzieren die Entstehung und
Auspragung der Migraneattacken, indem sie CGRP
oder dessen Rezeptor blockieren.

CGRP (Calcitonin Gene-Related Peptide) ist ein Pep-
tid, das bei Migraneattacken im Gehirn freigesetzt
wird und die Entstehung der Schmerzen und weite-
ren Symptome beeinflusst. Durch die Blockade wird
die Entstehung und Auspragung der Migrianeatta-
cken reduziert.

grane beteiligt sind, konnen Triptane zur Verengung
der Gefidfde in den Hirnhauten fithren, wodurch Ent-
ziindungen verringert und der Kopfschmerz gelindert
werden kénnen. Zudem tragen sie zur Reduzierung
der Freisetzung von Neurotransmittern wie Neuro-
peptiden bei, die bei Migraneattacken eine Rolle spie-
len. Durch die Aktivierung der 5-HT1D-Rezeptoren
kann die Schmerzwahrnehmung reduziert und einer
Migrdneattacke entgegengewirkt werden.

Migrane-Prophylaxe

Zur Prophylaxe (Vorbeugung) der Migrane stehen
verschiedene Medikamente zur Verfigung. Etabliert
haben sich hier Betablocker wie Metoprolol und Pro-
pranolol, der Calcium-Antagonist Flunarizin sowie

Antiepileptika wie Valproinsdure und Topiramat.
Darliber hinaus stehen derzeit vier unterschiedliche
Antikorpertherapien zur Verfiigung, die auf das Cal-
citonin Gene-Related Peptide (CGRP) oder dessen Re-
zeptor abzielen. Sie werden in der Regel subkutan oder
intravends verabreicht und helfen, die Haufigkeit und
Schwere von Migrdneattacken zu reduzieren. ,Eine
Migrdne-Prophylaxe muss immer individuell mit dem
behandelnden Arzt besprochen werden,” so Dr. Klaus
Koschatzky, ,,da Wirksamkeit und Vertraglichkeit die-
ser Medikamente variieren.”“ In einem Interview (ab
Seite 12) beantwortet der Kopfschmerzexperte wich-
tige Fragen zur Migrdnetherapie.

Wer regelmaflig unter starken Kopfschmerzen leidet,
solle sich am besten an ein Kopfschmerzzentrum
wenden. DMKG-zertifizierte Zentren findet man hier:
https://www.dmkg.de/patienten



Das Spektrum wird
grofder: Zwei neue
Therapie-Optionen

Seit April 2025 ist der COX-2-Hemmer Celecoxib (Han-
delsname Elyxyb®) in Deutschland erhaltlich. Zuge-
lassen zur Akutbehandlung von Migraneattacken mit
oder ohne Aura bei Erwachsenen. Elyxyb unterscheidet
sich von den bisherigen Celecoxib-Fertigarzneimitteln
sowohl in der Indikation als auch in der Darreichungs-
form, es istin Form einer Losung zum Einnehmen im
Einzeldosis-Behaltnis erhdltlich. Durch eine neuar-
tige Technologie wird eine schnellere und héhere Bi-
overfuigbarkeit erzielt: Die maximale Plasmakonzen-
tration ist bereits nach ca. 42 Minuten erreicht, was
eine schnelle Schmerzlinderung beglinstigt. Bedingt
dadurch ist eine niedrigere Dosis erforderlich, um die
gewunschte Wirkstdrke zu erzielen, was, dem Herstel-
ler zufolge, eine bessere Vertrdglichkeit zur Folge hat.
Insgesamt sind die Ergebnisse zweier randomisierter,
doppelblinder und placebokontrollierter Studien mit
1.253 Patientinnen und Patienten vielversprechend:
Nach 2 Stunden erreichten rund 34 % der Betroffenen
Schmerzfreiheit, 71 % Schmerzlinderung und 57 %
Freiheit vom storendsten Begleitsymptom. Bei bis zu
58 % hielt die Schmerzbesserung bis zu 24 Stunden an.
Es wurden keine schwerwiegenden unerwiinschten
Ereignisse beobachtet. Das neue Medikament sei ma-
genfreundlich und fithre nicht zu Benommenheit oder
behandlungsbedingter Ubelkeit. Die Autoren der zwei-
ten Publikation schlussfolgern, dass die Celecoxib-Lo-
sung eine Alternative zu den derzeit verfiigbaren Be-
handlungen darstellen kann. Laut Hersteller kann ein
breites Patientenkollektiv profitieren, z. B. wenn eine
Alternative bei gastrointestinalen Nebenwirkungen
benotigt wird, wenn die Therapie aufgrund unzurei-
chender Schmerzkontrolle umgestellt werden soll, oder
wenn eine Alternative bei zu kurz dauernder Triptan-
wirkung erforderlich ist. Vergleichsstudien liegen der-
zeit nicht vor.

(Quellen: Launch-Fachpressemeldung betapharm; www.pharmazeu-
tische-zeitung.de/erste-celecoxib-trinkloesung-im-handel-155188/)

INFO
Celecoxib

Celecoxib, ein selektiver COX-2-Hemmer, gehort zur
Gruppe der nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAR)
und wird zur Behandlung von Schmerzen, Entziindun-
gen und Fieber eingesetzt. Celecoxib hemmt spezi-
fisch die Cyclooxygenase 2 (COX-2), ein Enzym, das an
der Bildung von Entziindungsmediatoren beteiligt ist.
Im Gegensatz zu anderen NSAR, die sowohl COX-1 als
auch COX-2 hemmen, wirkt Celecoxib vorwiegend auf
COX-2 (Selektiver COX-2-Hemmer). Es wird seit vielen
Jahren zur Behandlung rheumatischer Schmerzen ein-
gesetzt. Im Vergleich zu anderen NSAR kann Celecoxib
weniger Nebenwirkungen im Magen-Darm-Trakt ver-
ursachen, da es die COX-1-vermittelte Produktion von
Magenschleimhautschutzstoffen nicht beeinflusst.
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Im europdischen Ausland und in den USA sind sie
schon langer erhdltlich, seit Mdrz dieses Jahres ist
nun auch das erste Medikament aus der Gruppe der
Gepante in Deutschland verfiigbar: Atogepant (Han-
delsname Aquipta®) ist hierzulande somit der erste
orale CGRP-Rezeptorantagonist zur Migraneprophy-
laxe bei Erwachsenen mit mindestens vier Migrdne-
tagen pro Monat. Das Medikament wird in Form ei-
ner Tablette tiglich (10 mg oder 60 mg) unabhdngig
von den Mahlzeiten eingenommen. Die Zulassung, die
bereits im August 2023 erfolgte, basiert auf den Pha-
se-III-Studien ADVANCE und PROGRESS. Darin re-
duzierte Atogepant im dreimonatigen Behandlungs-
zeitraum die monatlichen Migrianetage (MMD) bei
Patienten mit episodischer Migrane im Mittel um 4,2
Tage versus 2,5 Tage unter Placebo. Dies entspricht ei-
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ner Reduktion der MMD von circa 53 Prozent gegen-
Uber dem Ausgangswert (33 Prozent unter Placebo).
Bei der chronischen Migrdne erzielte die Behandlung
eine Reduktion der MMD von 35,9 Prozent binnen
drei Monaten gegeniiber dem Ausgangswert (27 Pro-
zent unter Placebo). Hiufigste Nebenwirkungen wa-
ren Obstipation, Ubelkeit und Infektionen der obe-
ren Atemwege. Atogepant wirkt, indem es selektiv
und mit hoher Affinitit an den CGRP-Rezeptor bin-
det und diesen so blockiert.

Neuromodulation: Wirksame,
nicht-medikamentdse Akut-Therapie

Eine relativ neue, nichtinvasive Therapieform bei Mi-
grane heiflt Nerivio. Dabei handelt es sich um ein
Neuromodulations-Armband, das den Mechanismus
der Remote Electrical Neuromodulation (REN) nutzt,
um die korpereigene konditionierte Schmerzmodu-
lation (CPM) zu aktivieren. Bei dieser Methode wer-
den elektrische Impulse genutzt, um die Weiterlei-
tung von Schmerzsignalen im Gehirn zu beeinflussen.
Dies geschieht durch die subjektiv schmerzfreie Sti-
mulierung nozizeptiver (schmerzempfindlicher) Ner-
venrezeptoren am Oberarm, welche die nattirliche
Schmerzlinderung im Hirnstamm aktivieren. Der Her-
steller hat eine Studie mit 248 Teilnehmenden vorge-
legt, Vergleichsstudien gibt es derzeit noch nicht.

Nerivio kann sowohl in einer Akutsituation als auch
prophylaktisch verwendet werden — unabhdangig da-
von, ob eine Aura vorangeht oder nicht. Die Selbst-
behandlung dauert 45 Minuten und wird akut bei ei-
ner beginnenden Migraneattacke oder praventiv jeden
zweiten Tag durchgefiihrt. Nicht geeignet ist das Gerdt
fr Patienten mit aktiven Implantaten oder Epilepsie.
Zu Schwangeren oder Kindern unter zwolf Jahren gibt
es bislang keine Studiendaten.

Nerivio ist verschreibungspflichtig, ab 12 Jahren zu-
gelassen und wird uber eine Handy-App gesteuert.
Derzeit miissen Anwendende Nerivio noch komplett
selbst bezahlen. 18 Mal kann das Armband zum Ein-
satz kommen, eine Anwendung kostet rund 33 Euro.
Weitere Kostensenkungen sollen folgen, auch arbei-
tet man an einer neuen Produktgeneration, bei der
die Elektroden austauschbar sind und das Gerdt wie-
derverwendet werden kann. Bestellt werden kann das
Medizinprodukt ausschliefflich tiber die zugehorige
Website: https://www.nerivio.de/de

Weitere nicht-medikamentdse Optionen

Von besonderer Bedeutung flir viele Patienten sind die
nicht-medikamentdsen Verfahren zur Migranepro-
phylaxe. Dazu gehoért zum einen das Vermeiden von
Triggerfaktoren (z.B. kein abrupter Kohlenhydratent-
zug, ein regelmafiiger Schlaf-Wach-Rhythmus, evtl.
regelmafiger Koffeinkonsum). Zum anderen gibt es
einige Verfahren, die in kontrollierten Studien ihre
Wirksamkeit zur Migraneprophylaxe belegt haben
oder fiir die Metaanalysen von mehreren Studien eine
Wirksambkeit nahelegen. Eine positive Evidenz gibt es
dabei fiir die progressive Muskelrelaxation nach Ja-
cobson, Biofeedbackverfahren wie z.B. das Vasokons-
triktionstraining, die kognitive Verhaltenstherapie und
Sporttherapie (Ausdauerbelastung). Hochste Wirk-
samkeit wird mit der Kombination solcher Verfahren
erzielt (insbesondere Kombination von Biofeedback
und Muskelrelaxation). Wissenschaftlichen Studien
zufolge ist auch Akupunktur in der Migraneprophylaxe
effektiv, kann Zahl und Starke der Attacken nachweis-
lich reduzieren und ist zudem nebenwirkungsarm.

( INFO
Hilfreiche Apps
DMKG-App: Elektronischer Kopf-
schmerzkalender fiir die personliche
Kopfschmerzdokumentation ""':""'
———

Zur Planung und Verlaufsbeobachtung
der Behandlung ist ein Kopfschmerz-
kalender oft hilfreich, oder sogar
notwendig. Um Betroffenen die fach-
gerechte Dokumentation ihrer Kopf-
schmerzen zu ermdglichen, hat

die Deutsche Migrane- und Kopf-
schmerzgesellschaft (DMKG) die
DMKG-App jetzt frei verfligbar
gemacht.

Eine weitere App ist die Migrine-App,
die von Experten der Schmerzklinik
Kiel, der Techniker Krankenkasse
und Kopfschmerz-Selbsthilfegrup-
pen entwickelt wurde. Sie hilft An-
wendenden dabei, ihre Migrane zu
beobachten, indem der Verlauf von
Migrane und Kopfschmerzen doku-
mentiert wird.




Attacke auf die
Migrane statt auf
dein Leben

UND SPRICH MIT
DEINEM ARZT ODER
DEINER ARZTIN!

Informationen und Tipps
zum Umgang mit Migrane

finden Sie unter:
www.kopf-klar.de/service

UNSER SERVICE FUR
MIGRANEPATIENT:INNEN

Entdecken Sie unser Serviceangebot:

« Broschiren » Podcasts

« Migrane-Magazin « Videos

« Migrane-Selbsttest « Fakten zur Migrane
« Migranetagebuch « Tipps & Tricks

- Checklisten

Teva GmbH e Graf-Arco-Str. 3 « 89079 Ulm, German y
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»Insgesamt haben wir viele

Medikamente zur Verfigung, die gut
wirksam und vertraglich sind.«

INTERVIEW

mit Dr. med. univ. Klaus Koschatzky, Facharzt fir

Neurologie, Spezielle Schmerztherapie und Palliativmedizin,
Kopfschmerzexperte der DMKG und Oberarzt an der Klinik
fur Schmerztherapie und Palliativmedizin im DRK

Krankenhaus Chemnitz-Rabenstein

Das ist richtig.

Es gibt viele Menschen, die sich nie beim Arzt vor-
stellen und sich jahrelang selbst behandeln. Pro-
blematisch wird es, wenn man irgendwann in einen
Schmerzmittel-Ubergebrauch reinrutscht. Das ist der
Fall, wenn mehr als 10 Tage im Monat Schmerzmit-
tel eingenommen werden. Denn es fiihrt irgendwann
dazu, dass der Kopfschmerz deutlich hdufiger auftritt
und moglicherweise zu einem Dauerkopfschmerz
wird. Allerdings kann es Monate bis Jahre dauern,
bis das passiert. Ein anderes Problem entsteht, wenn
die Wirkpotenz der freiverkduflichen Schmerzmittel
nicht hoch genug ist und diese die Migrdneattacke
nicht beenden, sondern nur abschwachen. Dariiber
hinaus geht Migrine hiufig mit Ubelkeit und Erbre-
chen einher. Das kann dazu fithren, dass die einge-

Dr. Klaus Koschatzky

nommenen Tabletten nicht im Magen bleiben und der
Wirkstoff gar nicht erst aufgenommen werden kann.
In solchen Situationen sollten andere Darreichungs-
formen zum Einsatz kommen.

Hier gibt es z. B. Nasenspray oder auch Fertigpens fiir
subkutane Injektionen, die den Weg iiber den Ma-
gen umgehen.

Wer regelmafig Schmerzmittel aufgrund von Kopf-
schmerzen einnimmt, sollte prinzipiell einen Arzt
aufsuchen. Die Kopfschmerzen sollten immer dia-
gnostisch abgekldrt und effektiv therapiert werden.
Am besten wdre es, sich an ein Kopfschmerz-Zent-
rum zu wenden.



Triptane sind generell sehr gut vertrdgliche Medi-
kamente. Es handelt sich dabei nicht um klassische
Schmerzmittel, Triptane wiirden z. B. nicht gegen Ri-
ckenschmerzen helfen, sie sind nur hilfreich, wenn
eine Migrdne oder ein Cluster-Kopfschmerz vorliegt.
Hier wirken sie deutlich besser als die frei verkaufli-
chen Schmerzmittel. Wenn man sie hdufig anwendet,
gibt es jedoch auch hier das Risiko fiir einen Schmerz-
mitteliibergebrauch.

Was die Nebenwirkungen betrifft, so haben Triptane,
im Vergleich zu Ibuprofen etwa, keine Langzeit-Fol-
gen, was beispielsweise die Schadigung der Magen-
schleimhaut oder der Nieren angeht. Sie sind sehr gut
vertrdglich und haben ein ausgeglichenes Risikopro-
fil. Im Vergleich zu den frei verkduflichen Schmerz-
medikamenten konnen Triptane Miidigkeit verursa-
chen und mitunter auch innere Unruhe, Herzrasen
und Beklemmungsgefiihle in der Brust erzeugen.
Es ist wichtig zu wissen, dass es sich hierbei um
harmlose Nebenwirkungen handelt, die von alleine
verschwinden und die zudem sehr selten auftreten.
Zuriickhaltend sollte man mit der Einnahme von
Triptanen sein, wenn z. B. eine Gefdfderkrankung
vorliegt, und es bereits zu einem Herzinfarkt oder
Schlaganfall gekommen ist. Es muss dann gemein-
sam mit dem behandelnden Arzt sorgfdltig abgewo-
gen werden, ob und inwieweit ein solches Mittel ein-
gesetzt werden darf.

Es gibt zwei Triptane, die ab 12 Jahren zugelassen
sind. Eines davon als Nasenspray. Sie sind gut wirk-
sam und vertrdglich. Prinzipiell gibt es keine Hinweise
darauf, dass Kinder und Jugendliche andere Neben-
wirkungen durch die Einnahme hdtten. Grundsatz-
lich ist es aber eher selten, dass Kinder und Jugend-
liche Triptane benétigen.

Ja, sie werden nur bei einem Anfall genommen und
im Vergleich zu den freiverkduflichen haben sie den
Vorteil, dass es sie in verschiedenen Applikations-
formen gibt. Sie stehen als normale Tablette oder
als Schmelztablette zur Verfiigung, in Form von Na-
senspray und auch eine subkutane Applikation zur
Selbstverabreichung in einem Fertigpen ist verfiig-
bar. Damit wird der Weg tiber den Magen umgangen,
was wie gesagt, gerade bei Ubelkeit und Erbrechen in
der Attacke sehr sinnvoll ist.

Eine Migraneprophylaxe ist angezeigt, wenn Migrdne
hdufig, also mehrmals im Monat auftritt. Ab vier Mi-
granetagen im Monat kann eine Prophylaxe grund-
sdtzlich angeboten werden. Aber niemand, der vier
Tage im Monat mit einem Akutschmerzmittel gut be-
handelbar ist, wird auf eine Prophylaxe wechseln und
taglich etwas einnehmen wollen.

Es kommt immer auf die individuelle Situation an. Es
gibt Patienten, die vier oder finf schwere Migrdne-
tage monatlich haben, an denen sie komplett ausfal-
len, weil sie ihre Wohnung nicht verlassen konnen. In
solchen Fallen, wdre auch bei wenigen Tagen monat-
lich eine Prophylaxe gerechtfertigt. Damit ldsst sich
zweierlei erreichen: Zum einen lisst sich die Haufig-
keit der Attacken, also die Migranetage im Monat, re-
duzieren, zum anderen kann die Schmerz-Intensitat
verringert werden. Die Schmerzen sind dann nicht
mehr so stark, so dass die Akutmittel besser helfen.
Ich personlich biete das Patienten an, die mit Akut-
schmerzmitteln generell schlecht zurechtkommen
und an sehr vielen Tagen im Monat an Migrdne lei-
den — meist sechs bis acht Tage und dariiber.

Die einen sind kiinstlich hergestellte Antikorper, die
das CGRP im Blut binden und inaktivieren bzw. im
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Der Umgang mit
Migrdne in der
Schwangerschaft
und die mogliche
Einnahme von
Schmerzmitteln,
sollte immer mit
dem Arzt bespro-
chen werden.
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Falle des Antikdrpers Erenumab den Rezeptor des
CGRP blockieren. Gepante sind Arzneistoffe, die di-
rekt am CGRP-Rezeptor binden und diesen blockie-
ren. Der Wirkmechanismus ist etwas anders, aber das
Ziel, den Botenstoff CGRP wirkungslos zu machen, ist
dasselbe. Wahrend Antikorper im Abstand von vier
Wochen subkutan oder alle drei Monate intravends

INFO
CGRP

Das Neuropeptid CGRP wirkt entziindungsférdernd
und stark gefdflerweiternd. Es wird im peripheren und
im zentralen Nervensystem exprimiert (d.h. es kommt
zum Ausdruck und tritt in Erscheinung), und ist maR-
geblich an der Entstehung der Migrdne sowie anderer
neurogener Schmerzen und Entziindungen beteiligt.
Zur Verfiigung stehen vier CGRP-Antikdrper, davon ein
Rezeptorblocker (Erenumab) und drei direkte CGRP-Blo-
cker (Ligandenblocker).

Der neue Wirkstoff Atogepant zur Prophylaxe von Mi-
graneanfdllen zeigt zu mehreren Rezeptoren der Cal-
citonin-/CGRP-Rezeptorfamilie Affinitdt. Man geht da-
von aus, dass die Reduktion der Anfallshdufigkeit und
-schwere durch Atogepant in erster Linie auf hem-
menden Effekten an CGRP-Rezeptoren beruht.

Der monoklonale Antikérper Erenumab bindet eben-
falls an den CGRP-Rezeptor. Sobald Erenumab die Bin-
dungsstelle blockiert, kann CGRP den Rezeptor nicht
mehr aktivieren. Die Migrane-Attacken treten dann
seltener auf, weil die Blutgefdfie nicht erweitert und
keine Entziindungen ausgelost werden. Erenumab hat
eine lange Halbwertszeit, das Medikament muss nur
alle vier Wochen gespritzt werden.

Calcitonin Gene-Related Peptide (CGRP, gelb)
gebunden an Rezeptor (links); monoklonale
Antikorper (rot) die den CGRP-Rezeptor
blockieren
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appliziert werden missen, werden Gepante oral als
Tablette eingenommen. Das in Deutschland verfig-
bare Atogepant wird einmal tdglich eingenommen.

Fiir welche Patienten kommen welche CGRP-Hem-
mer in Frage?

In Deutschland ist es so, dass monoklonale Antikor-
per seit 2019 auf dem Markt verfiigbar sind und mitt-
lerweile als gut etablierte, wirksame und vertragli-
che Therapie gelten. Was die Gepante betrifft, so gibt
es seit April dieses Jahres ,,Atogepant®, welches auch
als Prophylaxe zugelassen ist. Es ist bislang das ein-
zige hier zugelassene Medikament aus der Gruppe
der Gepante.

Atogepant ist eine neue Option, bisher haben wir in
Deutschland mit Gepanten aber noch wenig Erfah-
rung. Sowohl der Antikérper als auch das Gepant sind
gut wirksame und vertrdgliche Substanzen. Inwieweit
das eine dem anderen uberlegen ist, ldsst sich der-
zeit nicht sagen.

Insgesamt haben wir viele Medikamente zur Ver-
fliigung, mit denen wir jahrelange Erfahrung haben,
die gut wirksam und vertrdglich sind. Die neuarti-
gen, spezifischen Mittel sind gut fiir Patienten, die
sehr schwer einstellbar und schwer eingeschrankt
sind. Ich habe z. B. Patienten, die 8 bis 10 Tage, man-
che auch 25 oder mehr Tage im Monat an Migrdne
leiden. Sie kdnnen sehr von Gepanten und Antikor-
pern profitieren.

Ganz neu ist die Celecoxib-Trinkl6sung — ein Cox-2-
Hemmer und in der Migrdne-ARkuttherapie bisher
untiblich. Was ist das Besondere an Celecoxib?

Das Medikament selbst gibt es bereits seit Jahren
auf dem Markt. Es wirkt dhnlich wie Ibuprofen oder
Naproxen, wirkt aber selektiver und greift die Magen-
schleimhaut nicht an. Mit anderen Worten: Das was
es machen soll, macht es gut, bei deutlich geringeren
Nebenwirkungen. Der Wirkstoff Celecoxib war bislang
nur als Kapsel verfiigbar und kommt bei rheumati-
schen Erkrankungen und Gelenkschmerzen zum Ein-
satz. Beim neuen fliissigen Celecoxib ist — durch eine
spezielle Technologie — die Aufnahme im Korper be-
schleunigt worden. Dadurch flutet das Medikament
innerhalb von ca. 45 Minuten an und baut eine hohe
Konzentration im Korper auf. Das ist etwas, was bei
Migrdne wesentlich ist. Es braucht bei Migrdne eine
schnelle Wirksamkeit und das funktioniert bei diesem
Medikament sehr gut. Durch die fliissige Formulie-
rung wird auch weniger Wirkstoff benotigt.



»Eine Migrdne, die mehrere

Stunden unbehandelt anhalt, kann
man auch mit starken Medikamenten

Ja, ich habe diese bereits eingesetzt und bislang keine
negativen Rliickmeldungen bekommen. Es funktioniert
—nach dem was ich bisher gesehen habe - sehr gut.

Ich halte sehr viel davon. Es handelt sich dabei um
eine, so gut wie nebenwirkungsfreie Therapieform,
die ich bereits mehrfach eingesetzt habe und die
wirklich gut funktionieren kann. Nicht bei jedem Pa-
tienten; aber bei vielen gelingt es, durch die Nerven-
stimulation eine Migrane-Attacke zu beenden oder
diese zumindest abzuschwachen. Es ist also eine gute
und nebenwirkungsfreie, nicht-medikamentdse The-
rapieoption, die man auch bei Kindern und Schwan-
geren einsetzen kann.

Prinzipiell ist die Einnahme von Ibuprofen und Ace-
tylsalicylsdure (ASS) in den ersten beiden Trimestern
der Schwangerschaft erlaubt, sollte jedoch nur erfol-
gen, wenn unbedingt nétig. Im letzten Schwanger-
schaftsdrittel muss vollstindig auf ASS (wie in As-
pirin) und andere NSAR (wie Ibuprofen) verzichtet
werden. Die Einnahme von Paracetamol ist wahrend
der gesamten Schwangerschaft das Mittel der ers-
ten Wahl, von der Wirksamkeit her bei Migrdane aber
nicht immer zufriedenstellend. Triptane sind in der
Schwangerschaft eigentlich nicht empfohlen, aber
zu Sumatriptan gibt es Daten. So hatte man Schwan-
gere, die das Medikament eingenommen hatten, re-
trospektiv untersucht und bei tiber tausend Frauen
keinen Hinweis darauf finden kénnen, dass die Ein-
nahme wihrend der Schwangerschaft zu irgendwel-
chen Komplikationen oder Entwicklungsstérungen
flihrt. Konsens ist daher, dass Triptane in der Schwan-

schlecht bandigen.«

PACAP als neuer Angriffspunkt

Das Signalmolekiil PACAP (Pituitary Adenylate Cycla-
se-activating Peptide) ist wie CGRP an der Pathophy-
siologie der Migrane beteiligt. Die Vermutung liegt
nahe, dass eine Hemmung der PACAP-Signallibertra-
gung ein wirksamer neuer Ansatz zur Migranepra-
vention ist. Einen Beleg fiir diese Hypothese lieferte
kiirzlich die Phase-Ila-Studie HOPE mit dem PA-
CAP-Inhibitor Lu AG09222, ein experimenteller Wirk-
stoffkandidat und humanisierter monoklonaler Anti-
korper, der an beide Isoformen von PACAP bindet und
deren rezeptorvermittelte Signaliibertragung hemmt.
Der Machbarkeitsstudie mit wenigen Teilnehmenden
und kurzer Nachbeobachtung miissen weitere, gro-
Rere Studien folgen.

(Quelle und weitere Infos zur Studie: www.pharmazeutische-zei-
tung.de/neues-signalmolekuel-pacap-im-visier-149902/ und ht-
tps://link.springer.com/article/10.1007/515005-024-4218-y:)

gerschaft prinzipiell genommen werden kénnen, al-
lerdings immer nach Riicksprache mit dem Arzt und
am besten untersucht ist hier Sumatriptan.

Interessant ist z. B. ein weiteres Gepant, das soge-
nannte Rimegepant, das sowohl als Prophylaxe oder
im Anfall als Akutmedikation zum Einsatz kommen
kann. In Osterreich und Italien ist es bereits verfiig-
bar, in Deutschland jedoch noch nicht.

Dariiber hinaus sind weitere Antikérper untersucht
worden, die ein anderes therapeutisches Ziel haben
als CGRP, also eine andere Zielstruktur als die bislang
verfliigbaren Antikdrper und Gepante. Das ist deshalb
interessant, weil ein Teil der Patienten nicht auf die
CGRP-Beeinflussung anspricht und somit nicht davon
profitiert. Vielversprechend ist in diesem Zusammen-
hang das Signalmolekiil PACAP (Pituitary Adenylate
Cyclase-activating Peptide).
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Fahrzeuge zdahlen

Zihlen Sie schnell nach, ohne einen Stift zu verwenden: Wie viele der am Rand eingekreisten Symbole
befinden sich jeweils im Kasten? (Die Auflésung finden Sie auf Seite 33)
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Seit der Griindung im Jahr 1909 bietet Grifols
innovative Arzneimittel, Produkte und
Dienstleistungen an, um die Gesundheit

und das Wohlbefinden von Menschen

auf der ganzen Welt zu verbessern.

Weitere Informationen uber Grifols
auf www.grifols.com
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MS-Medikamente im Alter
absetzen - ja oder nein?




Mit dem Alter sinkt in der Regel
auch die Schubaktivitait. Bedeutet
dies, dass MS-Therapien eines
Tages abgesetzt werden sollten?
Der niedergelassene Neurologe

Dr. Nicolaj Witt erklart, was es zu
bedenken gibt und spricht tiber
aktuelle Forschungsergebnisse.

e alter Menschen mit MS werden, umso mehr lasst
]die entzlindliche Krankheitsaktivitdt nach. Statt-
dessen dominiert die schubunabhdngige Progression,
was die Frage aufwirft, ob krankheitsmodifizierende
MS-Therapien (DMT), die sich primar gegen die ent-
ziindliche Aktivitdt richten, ab einem bestimmten Al-
ter abgesetzt werden kénnen oder sollten.

»In den letzten Jahren wird zunehmend dariiber dis-
kutiert, ob Medikamente ab einem bestimmten Al-
ter gefahrlos abgesetzt werden kénnen®, bestdtigt Dr.
Nicolaj Witt. Der MS-Experte praktiziert seit mehr als
30 Jahren und erklart: ,,MS-Therapien gibt es seit 1994
und die Medikamente haben wir damals iberwiegend
bei jungen Erkrankten eingesetzt. Jetzt sind die ersten
dieser Behandelten alt und so krankheitsstabil, dass
wir uns verstdrkt fragen mussen, bis zu welchem Al-
ter eine Weiterbehandlung sinnvoll ist.

< INFO
Kanadische Studie:
Basistherapeutika im Alter absetzen?

Forschende von der Universitit in Toronto haben in die-
sem Jahr Daten aus einem grof3en MS-Zentrum der ka-
nadischen Stadt ausgewertet. Sie fanden knapp 1.250
Personen im Alter von (iber 55 Jahren, die zwischen 2015
und 2024 behandelt wurden. Diese waren im Schnitt

63 Jahre alt und seit rund 40 Jahren an MS erkrankt.

Der Frauenanteil betrug 75 Prozent, etwas mehr als die
Hilfte zeigte noch einen schubférmigen Verlauf.

* Einzelheiten: Im Beobachtungszeitraum setzten 253
Erkrankte (20 Prozent) ihre Medikamente ab. Haupt-
griinde waren der Ubergang in eine progressive MS-
Form (bei 23 Prozent), der Patientenwunsch (16 Pro-
zent) sowie Vertraglichkeitsprobleme (14 Prozent).
Die MS-Patienten waren {iberwiegend mit Basisthe-
rapeutika behandelt worden, so hatten 41 Prozent In-
terferone erhalten, 22 Prozent Glatirameracetat und
18 Prozent Dimethylfumarat oder Teriflunomid. Le-
diglich 6 Prozent nahmen Fingolimod und 12 Prozent
andere krankheitsmodifizierende Therapien.

« Ergebnisse: Im Laufe einer mittleren Nachbeobach-
tungsdauer von acht Jahren nach dem Absetzen ent-
wickelten 13 Prozent neue Schiibe — im Schnitt nach
drei Jahren. 28 Prozent zeigten neue MRT-Lésionen,
diese traten im Mittel nach 1,6 Jahren auf.

* Fazit der Forschenden: Die Studienleiterin hilt die
Zahl der Erkrankten mit neuer MS-Aktivitat tiber
den relativ langen Beobachtungszeitraum hinweg
flr recht gering, was aus ihrer Sicht dafiir sprechen
wiirde, dass MS-Patienten, die mit Basistherapeu-
tika eingestellt sind, ab etwa 60 Jahren einen Ab-
setzversuch wagen kdnnen. Externe Experten gaben
auf dem AAN-Kongress zu bedenken, dass aus ihrer
Sicht eine neue Schubaktivitadt bei 13 Prozent sowie
neue MRT-Ldsionen bei 28 Prozent der Untersuchten
nicht unerheblich seien.

« Einschrankungen: In der Analyse wurden die Schub-
und Lasionsraten nicht mit MS-Patienten verglichen, die
ihre Medikamente beibehielten, sodass unklar bleibt,
wie sehr sich das Risiko nach dem Absetzen tatsachlich
erhdht. Zudem setzten die Patienten vor allem &ltere,
niedrigwirksame Therapeutika ab - ob sich auch eine
Behandlung mit hoher wirksamen Arzneien ohne gro-
ere Risiken stoppen ldsst, bleibt unklar.

(Quelle: MS Clinical Trials. Wendy Tsai: Disease-modifying Therapy Discon-
tinuation and Outcomes of Older People with Multiple Sclerosis (MS) at a
Large Academic MS Center in Toronto, Canada.)
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Ob ein Absetzen
von MS-Arzneien
im Alter sinn-
voll ist, entschei-
den Arzt und Pa-
tient zusammen.
Internationale
Leitlinien geben
unterschied-
liche Empfeh-
lungen: Wahrend
ECTRIMS etwa
eine umsichtige
Deeskalation oder
vollstandiges
Absetzen ab 55
Jahren empfiehlt,
rat die DGN zur
Erwdgung einer
Therapiepause
nach finf Jah-
ren ohne Krank-
heitsaktivitat
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Mit dieser Frage steht der Facharzt nicht allein da: Es
gibt immer mehr dltere Patienten, die sich bei Behand-
lern erkundigen, ob flr sie ein Absetzen der Thera-
pie in Frage kommt — etwa, um nicht mehr spritzen
zu miissen und dadurch ihre Lebensqualitdt zu erh6-
hen oder um durch Wirkstoffe aufgetretene Neben-
wirkungen zu vermeiden.

Auf dem diesjdhrigen Neurologenkongress AAN in
San Diego (siehe auch Seite 26 ff) ist diese Frage eben-
falls von internationalen Wissenschaftlern heif? dis-
kutiert worden. Anlass dafiir war auch eine aktuelle
Analyse aus Kanada (siehe Infobox rechts), die zu dem
Schluss kam, dass ein Absetzen ab dem Alter von 63
Jahren grundsatzlich mit eher geringen Risiken ver-
bunden sei.

Warum Absetzen auch eine
Typ-Frage ist

,Ob MS-Therapien im Alter abgesetzt werden oder
nicht, das entscheiden Patient und Arzt gemeinsam,

2

berichtet Witt. ,,Es gibt Menschen, die sagen, sie sind
jetzt schon so lange stabil, sie wollen kein Risiko ein-
gehen und ihre Medikamente weiter einnehmen. Und
es gibt andere, die nicht mehr regelmafig an ihre The-
rapie denken mochten, vielleicht unter anhaltenden
Nebenwirkungen leiden und zum Absetzen tendie-
ren.” Beides sei vertretbar, erklart der Arzt.

In seiner Praxis handhabt Witt es so, dass er mit Pa-
tienten ab einem Alter von 60 Jahren das Gesprach
sucht: ,Die Voraussetzung fiir einen Absetzversuch
ist, dass Erkrankte schon mindestens finf, besser sie-
ben Jahre frei von jeglicher Krankheitsaktivitit sind”,
sagt er. Das bedeutet, dass weder MS-Schiibe noch
neue MRT-Lidsionen beobachtet werden konnten. ,,Die
Frage ist: geht die MS in Rente?*, so Witt. Er antwortet:
,Man kann sagen: Ja, schon. Und trotzdem kommt es
immer wieder vor, dass selbst tiber-60-Jdhrige plétz-
lich eine massive Entzlindungsaktivitdt aufweisen.”
Witt berichtet von einer hochbetagten MS-Patientin,
deren Fall kiirzlich wihrend einer drztlichen Fortbil-
dungs-Veranstaltung vorgestellt wurde. Die Seniorin
hatte sich entschieden, ihre Therapie abzusetzen und
dann waren bei ihr im Alter von 72 Jahren plétzlich

S



US-amerikanische Studie:
Ist ein Therapie-Abbruch im Alter
der Fortfiihrung unterlegen?

In der 2023 durchgefiihrten DISCOMS-Studie ging es
darum, die Nicht-Unterlegenheit des Abbruchs der
MS-Therapie bei dlteren MS-Patienten zu untersuchen.
Das Durchschnittsalter der Patienten betrug 62 Jahre,
sie waren innerhalb der letzten fiinf Jahre unter The-
rapie schubfrei und hatten in den letzten drei Jahren
auch keine neuen Lisionen im MRT.

« Einzelheiten:

259 MS-Patienten (jeden MS-Subtyps) waren zwi-
schen 2017 und 2020 in diese Studie eingeschlossen
worden. Sie waren (iber 55 Jahre alt. Bei 128 (49 Pro-
zent) wurde die medikament6se Behandlung fort-
geflihrt, bei 131 (51 Prozent) nicht.

* Ergebnisse:

Bei sechs Personen der Therapie-Gruppe (4,7 Pro-
zent) zeigte die MRT innerhalb von zwei Jahren
neue oder zunehmende Lisionen, in der Gruppe
ohne Fortfiihrung der Medikamente hingegen bei
16 von 131 Personen (12,2 Prozent). In Bezug auf die
Nicht-Unterlegenheit im MRT konnte der primdre
Endpunkt nicht erreicht werden, in Hinblick auf
die Schubrate allerdings schon (jeweils 1 klinischer
Schub in beiden Gruppen). Die Rate der uner-
wiinschten Ereignisse war in beiden Gruppen ver-
gleichbar, allerdings traten mehr schwerwiegende
unerwiinschte Ereignisse (40 vs. 30) in der Gruppe
auf, die die Therapie nicht fortgesetzt hatte. Am
hdufigsten handelte es sich dabei um Infektionen
der oberen Atemwege, die jedoch nicht im direkten
Zusammenhang mit der Multiplen Sklerose
stehen.

» Fazit der Forschenden:

Die Studienautoren schlussfolgerten, dass die
Studie eine Nicht-Unterlegenheit des Absetzens
nicht zeigen konnte. Dennoch halten sie einen
Absetzversuch der medikamentdsen Behandlung
bei dlteren, stabilen MS-Patienten fiir eine erwa-
genswerte Option, da er nur mit einem geringfiigig
erhéhten Krankheitsaktivitatsrisiko assoziiert war.
Es gab keine Unterschiede zwischen den Gruppen
im Hinblick auf eine Zunahme im Grad der
Behinderung.

(Quelle: https://tinyurl.com/3zy6y366)

mehrere neue MS-Herde im MRT zu sehen. ,,Solche
Situationen sind natiirlich sehr tiberraschend”, kom-
mentiert der Facharzt erklart aber, dass die Patienten
dartiber aufgekldrt werden missen, dass es nach dem
Absetzen wieder zu einer Krankheitsaktivitdt kom-
men kann. Dennoch kénne es die richtige Entschei-
dung sein, sagt Witt.

Je dlter der Patient, desto geringer
die Risiken

Relativ sicher sei ein Auslassversuch aus Witts Er-
fahrung ab einem Alter von 65 Jahren. In diesem Zu-
sammenhang verweist er auf die viel diskutierte DIS-
COMS-Studie (siehe Kasten), die untersucht hat, ob
ein Absetzen der MS-Therapie im hoheren Alter mit
besonderen Risiken verbunden ist und einer Fortfiih-
rung der Behandlung unterliegt. ,,Es zeigte sich, dass
ein Absetzen nie vollig risikofrei ist®, berichtet der Arzt
aus Hamburg. Tatsdchlich wurde in der Absetz-Gruppe
eine geringfligig hohere MS-bedingte Entzlindungsak-
tivitdt beobachtet als bei den Patienten, die ihre The-
rapie fortsetzten. Besonders wichtig: Das Risiko war
bei jingeren Studienteilnehmern am stdrksten aus-

gepragt.

Neuauswertung von DISCOMS
und weiterer Studie

Die Studie DISCOMS legt Arzten und MS-Patienten
eine gewisse Vorsicht beim Absetzen von DMT nahe.
Verstdrkt wird diese Vorsicht noch durch die Studie
,DOT-MS* mit deutlich jingeren MS-Patienten. Hier
kam es nach dem Absetzen vermehrt zu Schiiben
und neuen MRT-Lasionen, sodass die Studie vorzei-
tig abgebrochen wurde. Auf dem diesjdhrigen Friih-
jahrsforum der nordamerikanischen MS-Gesellschaft
ECTRIMS in Palm Beach versuchte Professor John Cor-
boy vom MS-Zentrum der Universitdt in Denver auf
neue Sichtweisen aufmerksam zu machen. Corboy
hatte die DISCOMS-Studie seinerzeit geleitet und warf
auf der Tagung einen kritischen Blick auf die Daten. Er
fiigte einen neuen Aspekt hinzu: Die Zufriedenheit der
MS-Patienten nach dem Absetzen war deutlich héher
als mit fortgefiihrter Therapie, betont er.

Corboy legte zudem erste Resultate einer Verlinge-
rungsstudie vor: 74 MS-Betroffene aus DISCOMS, die
bei der urspringlichen Strategie geblieben waren,
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Absetzen
bedeutet fir
einige MS-
Patienten auch
ein Plus an
Lebens qualitat:
Insbesondere
nicht mehr ans
Spritzen denken
zu missen,
empfinden viele
als befreiend

wurden nach rund 40 Monaten erneut untersucht. Es
hatte weder bei den Teilnehmern mit DMT noch bei
jenen ohne diese Therapie neue Schiibe gegeben, und
lediglich eine von 30 Personen mit DMT sowie zwei
von 44 hatten nach dem Absetzen in der Verldnge-
rungsphase neue MRT-Ldsionen entwickelt — fiir Cor-
boy ein Hinweis, dass sich solche Ereignisse vor allem
in den ersten Wochen und Monaten nach dem Abset-
zen entwickeln. ,Wer in dieser Zeit von neuer Krank-
heitsaktivitat verschont wird, hat offenbar gute Chan-
cen, auch weiterhin keine neuen Schiibe und Lisionen
zu entwickeln”, vermutet er.

Quelle: Verldngerungsstudie von Corboy: ACTRIMS Forum 2025. Palm Beach, 27. Fe-
bruar bis 1. Mdrz 2025. Session S2. Connecting Aging to MS Pathology and Progres-
sion. John Corboy: Therapy Discontinuation in Older Adults with MS.

Was fiir ein Absetzen im
Alter spricht

Insgesamt sollte griindlich abgewogen werden, ob Pa-
tienten von einem Absetzen ihrer MS-Medikamente
profitieren. ,,Es ist natlirlich so, dass die Therapien
auch Nebenwirkungen haben®, gibt Dr. Nicolaj Witt zu
bedenken und erklart, dass diese im Alter teils schwer-
wiegender sind. Auch Begleiterkrankungen und an-
dere Therapeutika spielen eine Rolle: ,Wenn Patienten
etwa zusdtzlich rheumatologisch behandelt werden

22> NEUROVISION
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oder Magen-Darm-Probleme ein Thema sind, dann
konnte das bei einigen Praparaten ein Argument sein,
die Medikation zu beenden.”

Auch chronische Herzkreislauferkrankungen kénnten
ein Grund sein, etwa Therapeutika, die zu den S1P-Mo-
dulatoren gehdren, abzusetzen, da diese mit Her-
zerkrankungen assoziiert sein konnen. Witt: ,Be-
gleiterkrankungen, Nebenwirkungen, psychische
Aspekte, also insgesamt Auswirkungen auf die per-
sonliche Lebensqualitdt, zdhlen zu den Faktoren,
die im Arzt-Patienten-Gesprdch intensiv diskutiert
werden.”

Sofort absetzen oder langsam
ausschleichen lassen?

,Bei Kategorie-1-Medikationen mit einem Interfe-
ron, Glatirameracetat, Teriflunomid, Dimethylfuma-
rat oder Diroximelfumarat, wiirden wir eine Therapie
sofort beenden, erkldrt Dr. Witt. ,,Stopp, letzte Spritze,
das war s, sagt er. Ein Ausschleichen gdbe es hier-
bei nicht, dafiir aber engmaschige Kontrollen: ,Wir
erstellen nach sechs Monaten ein MRT-Bild und an-
schlieflend, je nachdem, wie alt die Patienten sind,
ein weiteres MRT pro Jahr” Wenn drei MRT-Bilder in
Folge unauffillig sind und Patienten Uber 63 Jahre alt,
dann brauche es keine weiteren bildgebenden Unter-
suchungen. ,Wir fihren dann in der Praxis weitere
Kontrollen durch®, so der Neurologe.

Geht es um das Absetzen, spielt auch die Verlaufs-
form eine Rolle: ,, In der Discoms-Studie hatten 80 bis
90 Prozent der Untersuchten eine schubférmige Ver-
laufsform. Bei der sekunddr chronisch progredienten
Verlaufsform, wiirde ich dhnlich vorgehen wie bei der
schubférmigen MS.“ Dr. Witt berichtet, dass es immer
wieder Falle von Patienten gibt, die um die 62 Jahre alt
sind, ihre Medikamente schon zwei bis drei Jahre ab-
gesetzt haben und bei denen sich dann plétzlich wie-
der eine massive Aktivitdt zeigt: ,Zum Teil mit finf
bis sieben Kontrastmittel-aufnehmenden MS-Herden!
Betrachten wir jemanden mit primdr progredienter
MS, der auf Ocrelizumab eingestellt ist, dann wiir-
den wir irgendwann auch im Alter sagen, dass wir
jetzt absetzen konnen . Hier gelten aber andere Vorge-
hensweisen, da das Arzneimittel nach der Gabe einen
mindestens sechsmonatigen Schutz bietet, welcher
langsam nachlésst. Es gebe hierzu bereits Studien,
die priifen, wie sich ein verldngertes Intervall von
einem Jahr oder mehr auswirkt. Bei vielen Testper-
sonen habe sich gezeigt, dass sie nach Jahren immer



noch aktivitdtsfrei sind. Zusatzlich biete sich das Ka-
tegorie-2-Medikament Cladribin flir eine Exit-Strate-
gie bei Menschen mit einer hoher effektiven Therapie
wie beispielsweise Fingolimod oder Natalizumab sehr
gut an. Witt: ,Gerade in einem Alter, in dem eine ho-
here Entziindungsaktivitdt nach dem Absetzen drohen
kann, 1asst sich Cladribin anschlieffRen und so das Ri-
siko minimieren.” Wichtig: Wahrend bei Natalizumab
das wash-out-Verfahren greift (abruptes Absetzen +
Einhalten einer Wartezeit vor Beginn einer Anschluss-
therapie, z. B. mit einem Mittel der Wirkstoffklasse 1),
kann bei Fingolimod alternativ auch Tapering (lang-
sames Ausschleichen) erfolgen.

Fazit von Dr. Nicolaj Witt

»,Ganz gefahrlos ist ein Therapieende nie®, sagt Nico-
laj witt. Die Entscheidung miisse immer individuell
abgewogen werden. Nehmen Patienten ein Katego-
rie-1-Medikament und sind {iber Jahre stabil sowie
uber 60 Jahre alt, dann spricht der Facharzt die Mog-

lichkeit des Absetzversuchs proaktiv bei Patienten
an. ,,Und wenn die Patienten dann sagen, sie wol-
len nicht mehr spritzen und das Restrisiko eingehen,
dann ist das vertretbar. Ab einem Alter von 63 Jah-
ren wirde ich ein Absetzen durchaus empfehlen, ab
65 Jahren erst recht.” Durch engmaschige Kontrollen
lieRe sich schnell einschreiten, wenn es doch wieder
zu einer Aktivitdt kommen sollte, so der Neurologe.
,Bei hoher aktiven Therapien wie den S1P-Modula-
toren oder Natalizumab, wiirde ich immer die bespro-
chene Exit-Strategie vorschlagen.”

INFO

Welchen Einfluss haben die
Wechseljahre auf MS?

Hieriiber gibt es einen ausfiihrlichen
Bericht in der NEUROVISION
aus dem Juli 2022 ab Seite 6:

https://tinyurl.com/3zehwhjh
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Wenn Magen-
Darm-Beschwer-
den oder andere
Leiden im Alter
Thema werden,
kann dies

ein Grund sein,
iber das Absetzen
von MS-Therapien
nachzudenken.
Denn ineinigen
Fdllen konnen die
Medikamente
solche Symptome
verstarken
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von Prof. Tjalf Ziemssen
auch bekannt als »Sherlock MS«

Der Fall Frexalimab - eine neue Spur in der

Immuntherapie der MS

Es war einer dieser typisch diisteren Nachmittage
in der Baker Street — der Tee dampfte, der Regen
tropfte monoton gegen die Fensterscheibe, und
mein Cortex war bereit fiir ein neues Rdtsel. Das
Dossier, das mir vorgelegt wurde, trug den Namen
Frexalimab — ein monoklonaler Antikorper, der sich
in einer Phase-II-Studie zur Multiplen Sklerose be-
merkenswert geschlagen hatte. Mein Interesse war
geweckt.

Frexalimab ist kein gewdhnlicher Wirkstoff. Er blo-
ckiert ein Ziel, das bislang nur selten im Rampen-
licht stand: CD40L, ein Oberflichenprotein, das auf
aktivierten T-Zellen zu finden ist. Und genau hier
beginnt die eigentliche Geschichte.

Man stelle sich das Immunsystem wie einen Si-
cherheitsdienst mit einer doppelten Zugriffskon-
trolle vor. Wenn eine Immunzelle — sagen wir eine
T-Zelle — in Alarmbereitschaft versetzt werden soll,

braucht es zwei unabhingige Signale. Das erste
kommt vom sogenannten Antigen — dem ,,Feind-
bild“, das von anderen Zellen prasentiert wird. Doch
dieses Signal allein reicht nicht. Damit die T-Zelle
wirklich aktiv wird, braucht es ein zweites, besta-
tigendes Signal: die Kostimulation.

In vielen Féllen 13uft diese tiber das Zusammen-
spiel von CD40 auf antigenprdsentierenden Zel-
len und CD40L auf T-Zellen. Es ist gewissermafien
ein zweiter Zeuge, der sagt: ,,Ich habe das gleiche
Ziel gesehen.” Erst dann riistet sich die T-Zelle zur
vollen Aktivitat.

Doch bei Autoimmunerkrankungen wie der MS ge-
schieht genau hier ein tragischer Fehler: Die T-Zel-
len erhalten ihr doppeltes ,Ja“ — obwohl sie sich
gegen korpereigenes Gewebe richten. Es ist, als
wirde das Sicherheitssystem die eigene Schalt-
zentrale angreifen.



Und genau an dieser Stelle setzt Frexalimab an: Der
Antikorper blockiert CD40L und damit die zweite
Bestdtigung. Das Gesprach zwischen Immunzellen
wird unterbrochen, bevor es zur Eskalation kommt
— zielgerichtet, ohne das Immunsystem komplett
auszuschalten.

Was mich besonders aufhorchen lief2: In einer kli-
nischen Studie mit 129 Personen, die an schubfor-
miger MS erkrankt waren, konnte Frexalimab die
Entziindungsaktivitit im Gehirn stark senken. In
der Hochdosisgruppe sank die Zahl neuer entziind-
licher Lasionen im MRT um satte 89 Prozent. Auch
die niedrigere Dosis zeigte einen starken Effekt.
Das ist nicht alltdglich — und es geschah ganz ohne
das, was wir sonst oft bei wirksamen Immunthe-
rapien sehen: einen merklichen Riickgang der Im-
munzellen im Blut.

Doch damit nicht genug. Die Blockade von CD40L
war in friheren Ansdtzen nicht ganz ungefdhr-
lich. Frihere Wirkstoffe hatten das Risiko erhoht,
dass sich Blutgerinnsel in den Gefdflen bilden —
sogenannte thromboembolische Komplikationen.
Frexalimab hingegen wurde so entwickelt, dass er
genau dieses Risiko vermeidet. In der aktuellen Stu-
die gab es keine entsprechenden Nebenwirkungen
— ein vielversprechendes Signal.

,Die kleinen Dinge sind am wichtigsten®, sagte
mein Bruder Holmes einst — und auch in diesem
Fall lohnt sich der Blick auf die Details. Frexalimab
zeigt Wirkung, ohne das Immunsystem gleich kom-
plett lahmzulegen. Fir viele Patientinnen und Pa-
tienten konnte das ein echter Fortschritt sein, vor
allem fiir jene mit Begleiterkrankungen oder einem
erhohten Infektionsrisiko.

Besonders interessant: Dieser Antikorper konnte
nicht nur bei MS helfen. Auch bei anderen Autoim-
munerkrankungen wie Typ-1-Diabetes, Lupus oder
dem Sjogren-Syndrom wird er derzeit in Studien
untersucht. Der Wirkstoff hat also Potenzial, weit
uber die MS hinaus.

Naturlich gilt wie immer: Die bisherigen Ergebnisse
stammen aus einer frithen Studie. Bevor Frexali-
mab tatsdchlich zugelassen wird, miissen grofiere
und ldngere Studien zeigen, dass sich Wirkung und
Sicherheit bestdtigen lassen. Doch die Richtung

stimmt — und es sieht ganz danach aus, als hdtten
wir es hier mit einem ernstzunehmenden Kandi-
daten zu tun.

,Wenn man das Unmogliche ausgeschlossen hat,
muss das, was ubrigbleibt, die Wahrheit sein — so
unwahrscheinlich sie auch klingen mag.“ Dieser
Satz war uns stets Leitfaden. Vielleicht gilt er auch
fir dieses unscheinbare Molekiil namens CD40L
— und fir den Antikorper, der es stumm schal-
ten kann.

Mit kollegialem Gruf’

Sherlock MS

Neurodetektiv & Beobachter inmunologischer
Gesprdche

Sherlock MS <
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News vom AAN-Kongre
Therapien der Zukunft ~— === =

—

Im April fand der weltweit gréf3te Neurologie-Kongress der ,,AAN“
in San Diego statt. Es ging um Innovationen, welche die Vorsorge und
Behandlung von neurologischen Erkrankungen zukiinftig verbessern
kénnten. Uber neue Biomarker, Wirkstoffe, Gehirn-Chips und mehr.

Internationale Forschende erzielen aktuell grof3e Fort-
schritte, um Erkrankungen des Nervensystems noch
besser zu behandeln sowie frither zu erkennen. Wel-
che neuen Therapien kiinftig Patienten mit Multipler
Sklerose, Parkinson, Demenz oder Myasthenia gravis
zur Verfiigung stehen kénnten, darum geht es auf den
folgenden Seiten.

Neue Behandlungen fiir
Multiple Sklerose

Therapie gegen schubférmige MS zeigt Wirkung

Auf dem diesjdhrigen AAN ist ein neuer monoklonaler
Antikérper (Frexalimab) vorgestellt worden, der bei
schubférmiger Multipler Sklerose vielversprechende
Ergebnisse' zeigte. Frexalimab wurde an Patienten

mit schubférmiger MS getestet. Die Studienteilneh-
mer erhielten entweder 1200 mg des Wirkstoffs alle
vier Wochen intravends, 300 g alle zwei Wochen sub-
kutan (gespritzt unter die Haut) oder ein Scheinmedi-
kament (Placebo). Nach zwolf Wochen konnten auch
die MS-Patienten in der Placebogruppe das Medika-
ment erhalten. Das Ergebnis: Besonders die hohere
Dosis wirkte gut. Nur noch acht Prozent der Betrof-
fenen hatten nach zwei Jahren einen neuen Krank-
heitsschub — in den Vergleichsgruppen (niedrige Do-
sis, Placebo) waren es knapp 25 Prozent. Das Mittel
wurde insgesamt gut vertragen. Derzeit laufen grofRe
Folgestudien, um die Ergebnisse zu bestdtigen. Mehr
iber den Wirkmechanismus findet sich im Essay auf
Seite 24.

CAR-T-Zelltherapie bei fortschreitender MS
Eine neue Behandlungsmethode flir Patienten mit



progredienter MS zeigt gute Ergebnisse. Bei der so-
genannten CAR-T-Zelltherapie werden korpereigene
Abwehrzellen (T-Zellen) gentechnisch so verdndert,
dass sie krankheitsverursachende Immunzellen aus-
schalten konnen.

Studien zeigen, dass diese spezialisierten Zellen er-
folgreich ins Gehirn gelangen, sich dort vermehren
und moglicherweise krankheitsrelevante Prozesse be-
einflussen. Besonders interessant: In ersten Studien*
verschwand bei einigen Patienten ein bestimmtes Ei-
weiffmuster im Nervenwasser, das als oligoklonale
Banden bekannt und ein Zeichen fiir Entzindungen
im zentralen Nervensystem ist. Gleichzeitig lief auch
die Fatigue (chronische Erschépfung) nach.

Obwohl es sich um ein noch frithes Forschungssta-
dium handelt, stimmen die ersten Ergebnisse hoff-
nungsvoll.

Tolebrutinib bei SPMS?

Fir eine seltene und besonders schwer behandel-
bare Form der MS — die nicht schubférmig sekundar
progrediente MS (SPMS) — gibt es bislang fiir einige
Patienten keine wirksame Therapie. Nun sorgt der
Wirkstoff Tolebrutinib flir einen Hoffnungsschimmer
(wir berichteten: https://tinyurl.com/5n85dnka).

In einer grofien Studie® konnte der BTK-Hemmer das
Fortschreiten der Erkrankung im Vergleich zu Placebo
um rund ein Drittel verlangsamen. Allerdings: Hei-
len kann das Medikament nicht, es kann die Krank-
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Nervenzelle, die Dopamin empfangt

‘>\'/< American Academy

N of Neurology*

AAN steht fiir American Academy of Neurology — der
weltweit gréften Organisation von Neurologen. Das

AAN Annual Meeting gilt als der grofite neurologische
Kongress weltweit und findet einmal jdhrlich, meist im
Frithjahr statt.

https://www.aan.com

heit nur verzégern — und das auch nur begrenzt. Ein
AAN-Experte sagte: ,,Das ist nicht viel, aber besser als
alles, was wir bisher haben.” Problematisch sind aber
mogliche Nebenwirkungen an der Leber; in einem Fall
war sogar eine Lebertransplantation nétig.

Fazit: Tolebrutinib kénnte flr Betroffene mit SPMS,
bei denen keine der bestehenden Therapieoptionen in
Frage kommt, eine neue Behandlungsoption werden.
Wegen der begrenzten Wirkung und moglicher Neben-
wirkungen ist jedoch weitere Priifung nétig.

Innovative Parkinson-Therapien

Neue Wirkstoffe in der Diskussion
Ein neues Medikament namens Tavapadon kénnte

dopaminerges Neuron

Vesikel

Nervenzellen kommuni-
zieren miteinander, indem
Impulse am Nervenende
(der Synapse) weitergege-
ben werden. Dort befinden
sich kleine Bldschen (Vesi-
kel), die Botenstoffe (etwa
Dopamin) enthalten. Beim
Eintreffen eines Signals
entleert sich das Vesikel
und der Botenstoff Dopa-
min erreicht die empfan-
gende Nervenzelle. Bei Par-
kinson ist dieser Ablauf im
Gehirn beeintrachtigt, da
die Dopaminkonzentration
reduziert ist

= Dopamin-
.+ Abbauprodukt
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zukinftig die Therapie von Parkinson verbessern —
vor allem in frithen Krankheitsstadien und in Kom-
bination mit dem Medikament Levodopa (auch
L-Dopa genannt). Tavapadon ist ein neuartiger Do-
pamin-Agonist (ein Stoff, der die Wirkung von Dopa-
min im Gehirn nachahmt), der Parkinson-Symptome
wie Bewegungsstérungen lindern kann — aber weni-
ger Nebenwirkungen hat, als bisherige Medikamente.
Auf dem AAN wurden die Ergebnisse drei aktueller Stu-
dien* diskutiert. TEMPO-1: Bei Patienten im Frihstadium
zeigte Tavapadon eine signifikante Verbesserung der Be-
weglichkeit und Alltagsfahigkeit im Vergleich zu Placebo.
TEMPO-2: Auch eine individuell angepasste Dosis (5
bis 15 mg taglich) fiihrte zu einer deutlichen Besserung.
TEMPO-3: Bei Patienten mit Levodopa-Therapie verldn-
gerte Tavapadon die symptomfreie Zeit (,ON-Zeit“) um
1,1 Stunden pro Tag und reduzierte die Zeit mit einge-
schrankter Beweglichkeit (,,OFF-Zeit").

Tavapadon zeigte in allen Studien tiberwiegend milde
bis moderate Nebenwirkungen. Experten hoffen, dass
es eine vielversprechende Behandlungsoption fiir Par-
kinson-Patienten darstellt, obwohl es noch nicht zu-
gelassen ist.

Erste erfolgreiche Testung einer
Antisense-Therapie

Bei der Antisense-Therapie kommen winzige gene-
tische Bausteine zum Einsatz, die gezielt die Herstel-
lung eines Proteins namens LRRK2 im Gehirn blo-
ckieren. Dieses Eiweifd steht im Verdacht, an der
Entstehung von Parkinson beteiligt zu sein. In einer
ersten Studie® konnten Forscher mit dem Wirkstoff
IONB859 zeigen, dass sich der Spiegel von LRRK2 sen-
ken ldsst und sich die ,,Reinigungsfunktion” der Zellen
verbessert — ein wichtiger Schritt, um das Fortschrei-
ten der Erkrankung aufzuhalten.

Das Medikament wurde gut vertragen und zeigte bis-
lang keine schweren Nebenwirkungen. Weitere Stu-
dien sind notwendig.

WISSEN
Was ist Beta-Synuclein?

Beta-Synuclein ist ein kdrpereigenes Eiweif, das vor
allem in Nervenzellen des Gehirns vorkommt. Bei Al-
zheimer werden Nervenzellen geschadigt. Das fiihrt
dazu, dass Beta-Synuclein freigesetzt und im Blut
messbar wird.

Frithe Diagnostik und innovative Therapien sollen
verhindern, dass Erinnerungen verlorengehen

Demenzielle Erkrankungen:
Vorbeugen und behandeln

Neue Option zur Linderung Alzheimer-

bedingter Unruhe

Alzheimer fiihrt oft auch zu Verwirrtheit und Unruhe,
was fiir Erkrankte sehr belastend ist. Ein Kombinati-
onsmedikament aus zwei etablierten Substanzen na-
mens AXS-05 kdnnte diese psychischen Begleiter-
scheinungen zukinftig vermindern, berichtete eine
Arbeitsgruppe. Eine Studie® zeigte, nach achtwdchiger
Behandlung mit AXS-05, dass das Medikament die Zeit
verldngerte, bis die Unruhe zurtickkehrte, und verhin-
derte, dass sich die Symptome verschlechterten. Zu-
dem konnte bei vielen Studienteilnehmern ein Riickfall
in die Unruhe sogar komplett verhindert werden. Das
Medikament wurde gut vertragen, und es traten keine
neuen Sicherheitsprobleme auf. In den USA ist das
Arzneimittel bereits seit iber einem Jahr zugelassen.

Vorbeugen und friih erkennen

Die Forschung an Biomarkern (messbare Stoffe im
Korper, die frithzeitig Hinweise auf Krankheiten geben
kénnen) macht grofe Fortschritte. Bei Alzheimer wére
eine frithe Diagnose wichtig, um neue Medikamente,
die krankhafte Eiweiflablagerungen im Gehirn besei-
tigen und den Verlauf verlangsamen konnen, recht-
zeitig einsetzen zu konnen.

Auf dem diesjahrigen AAN-Kongress wurden neue
Daten’ iber den Biomarker ,Beta-Synuclein“ vor-
gestellt (siehe Infokasten). Aktuelle Studien zeigen:
Schon etwa elf Jahre bevor erste Symptome wie Ver-
gesslichkeit auftreten, ldsst sich ein Anstieg von Be-
ta-Synuclein im Blut von Risiko-Patienten (mit gene-
tischer Veranlagung) nachweisen.

Auflerdem wurde die BioRAND-Studie vorgestellt.
Diese soll priifen, ob sich der Verlauf von Demenz oder



INFO
Die Chancen von ,,Gehirn-Chips“

Forschende arbeiten seit Jahren daran, Gehirn-Compu-
ter-Schnittstellen (BCls) zu entwickeln. Das sind kleine
Gerdte, die ins Gehirn eingesetzt werden und dort elek-
trische Signale verarbeiten. Im Rahmen von Studien sind
BClIs an ersten Erkrankten getestet worden. Es ist etwa
gelungen, dass Behandelte mit Lihmungen dank BCls
tiber ihre Gedanken einen Roboterarm oder Computer-
cursor steuern oder Menschen mit Sprachstérungen ge-
dachte Worter per BCls in Schrift sowie gar in gespro-
chene Sprache umwandeln - teils mit vertrauter Stimme
der Person, wenn alte Tonaufnahmen existierten. Beson-

ders bewegend war der Moment, als ein Patient mit amy-
otropher Lateralsklerose (ALS) mit BCI zum ersten Mal
mit seiner vierjdhrigen Tochter sprechen konnte.

Parkinson durch gezielte Vorsorgemafinahmen und
gesunde Lebensgewohnheiten beeinflussen ldsst. Die
Teilnehmenden werden regelmafig daraufhin unter-
sucht, ob sich bestimmte Biomarker im Blut durch die
Mafinahmen verdndern. Erste Ergebnisse zeigen: Ge-
zielte Vorsorgestrategien konnten sich positiv auf die
Krankheitsanzeichen auswirken.
Zusammengefasst: Neue Bluttests und Biomar-
ker kénnten es in Zukunft ermdéglichen, Alzheimer
und Parkinson deutlich frither zu erkennen sowie
rechtzeitig mit passenden Behandlungen zu begin-
nen und damit den Verlauf positiv zu beeinflussen.
(Mehr zur BioRAND-Studie: https://tinyurl.com/yn9pytru)

Neue Optionen fiir
Myasthenia Gravis

Drei innovative Therapieansitze

Myasthenia gravis ist eine Erkrankung, bei der in-
folge eines autoimmunen Entziindungsprozesses die
Signaltibertragung zwischen Nerven und Muskeln
gestort ist. Das fihrt zu belastungsabhdngiger Mus-
kelschwiche — oft an Augen, im Gesicht oder beim

Sprechen und Schlucken. Auf dem diesjdhrigen AAN
sind gleich drei neue Behandlungsoptionen fur die
seltene Autoimmunerkrankung vorgestellt worden.
Eine ist Telitacicept — ein Medikament, das bestimmte
Abwehrzellen (B-Zellen) bremst, die an der Krank-
heitsentstehung beteiligt sind. In einer Studie® bes-
serten sich die Beschwerden der Patienten unter Teli-
tacicept spirbar starker als unter Placebo. Telitacicept
ist derzeit noch nicht offiziell fir die Behandlung von
Myasthenia gravis zugelassen.

Ein weiterer Wirkstoff, Inebilizumab, reduziert gezielt
besagte B-Zellen. Auch hier zeigten sich in einer grofien
Studie® deutliche Verbesserungen bei den Patienten. In-
elizumab wird bereits zur Behandlung von Neuromye-
litis-optica-Spektrum-Erkrankungen (NMOSD) einge-
setzt. Bei Myasthenia Gravis ist er fir eine bestimmte
Erkrankungsuntergruppe vorgesehen (AChR-AB"MG),
die etwa 80 Prozent aller Fdlle ausmacht. Die Neben-
wirkungen waren insgesamt gut beherrschbar. Die Zu-
lassung fiir diese Indikation steht noch aus.

Als dritte Moglichkeit wurde ein v6llig neuer The-
rapieansatz'® vorgestellt: korpereigene Abwehrzel-
len (T-Zellen) werden im Labor so verdndert, dass sie
krankheitsauslosende Zellen gezielt ausschalten kon-
nen. Diese CAR-T-Zell-Behandlung zeigte in einer ersten
groReren Studie ebenfalls vielversprechende Ergebnisse.

Quellen:

1. https://www.springermedizin.de/aan-jahrestagung-
2025/multiple-sklerose/neuartige-antikoerperthera-
pie-bremst-ms-ueber-zwei-jahre-hinweg/50860136

2. https://www.springermedizin.de/aan-jahrestagung-
2025/multiple-sklerose/erste-daten-zur-car-t-zellthera-
pie-bei-progredienter-ms/50860142

3. https://www.aerzteblatt.de/news/multiple-sklerose-to
lebrutinib-moglicherweise-erstes-therapeutikum-bei-selte
ner-form-6547a854-47af-4dd3-a44f-fa7467264f66

4. https://www.aerzteblatt.de/news/selektiver-dld5-partial-
dopamin-agonist-tavapadon-zur-parkinsontherapie-be-
wahrt-sich-in-phase-3-studie-5022ee24-aeb8-4da8-b48c-
01d0c9280cla

5. https://www.springermedizin.de/aan-jahrestagung-
2025/parkinson-krankheit/antisense-therapie-gegen-par-
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7. https://www.aerzteblatt.de/news/demenz-bedeutung-
von-biomarkern-bei-diagnose-und-therapie-46660c39-
d94c-4fbc-8446-951a387a8d46

8. https://www.aerzteblatt.de/news/telitacicept-verbessert-
symptome-bei-generalisierter-myasthenia-gravis-c003e33
c-f4b2-41a3-8cle-a4574607ab7c

9. https://www.aerzteblatt.de/news/cd19-antikorper-inebi
lizumab-hilft-bei-myasthenia-gravis-b94f641la-5512-
444d-a4d2-f494563lalcc

10. https://www.springermedizin.de/aan-jahrestagung-
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Kurz erklart

Liebe Leserinnen und Leser, im unten stehenden Glossar haben wir die wichtigsten Begriffe, die im Zusammenhang

mit einer neurologischen Erkrankung (und insbesondere in dieser Ausgabe) auftauchen, fiir Sie zusammengestellt und kurz
erldutert. Die Liste erhebt keinen Anspruch auf Vollstandigkeit und gibt den jeweils aktuellen Stand der Forschung

und Behandlungsmethoden wieder. Unterstrichene Worter verweisen auf weitere Erlduterungen.

u Alemtuzumab

(Handelsname Lemtrada®)
Monoklonaler Antikorper, der als
intravenose Infusion zur Behand-
lung chronischer lymphatischer
B-Zell-Leukdmie und MS einge-

setzt wird. Die Indikation wurde auf-
grund einer Risiko-Neubewertung am
271.2020 eingeschrankt (Rote Hand-
Brief). Alemtuzumab bindet an das
CDS52-Glykoprotein an der Zellober-
fliche von Lymphozyten und fihrt zu
einer Auflosung der Zellen.

Analgetika

Als Analgetika bezeichnet man Arz-
neimittel, die eine schmerzstillende
oder schmerzlindernde Wirkung be-
sitzen. Sie werden zur Behand-
lung von akuten oder chronischen
Schmerzen eingesetzt.

Aubagio
(Siehe Teriflunomid)

Atrophie

Gewebeschwund.

Autoimmunerkrankung

Oberbegriff fir Krankheiten, deren
Ursache eine Uberreaktion des
Immunsystems gegen korpereigenes
Gewebe ist.

Axon

Als Axon oder Neurit wird der Fortsatz
einer Nervenzelle (Neuron) bezeich-
net, der elektrische Nervenimpulse
vom Zellkorper (Soma) weg leitet. Die
Einheit aus Axon und den ihm an-
liegenden Hillstrukturen (Axolemm)
nennt man Nervenfaser.

30> NEUROVISION

E Beta-Interferone (Interferon)

Medikamente fir die Langzeittherapie
der schubférmigen MS. Derzeit sind
finf Beta-Interferone in Deutschland
zugelassen: Avonex, Rebif, Betaferon,
Extavia und Plegridy. Sie werden sub-
kutan (ins Unterhautfettgewebe) oder
intramuskuldr (in den Muskel)
gespritzt.

B-Zell-Depletion

B-Zellen tragen entscheidend zum
Krankheitsgeschehen der MS bei. The-
rapien, die B-Zellen gezielt entfernen,
kénnen die Schubrate reduzieren und
die Progression unterdriicken. Die
Wirkstoffe der B-Zelltherapie erkennen
die CD20-positiven B-Zellen und kén-
nen diese, durch Bindung, zielgerichtet
entfernen. Zu diesen Therapien zdhlen
z.B. Ocrelizumab (Ocrevus) und Ofatu-
mumab (Kesimpta).

Cladribin

(Handelsname Mavenclad®)
Cladribin (Mavenclad) ist ein Arznei-
stoff mit immunmodulierenden Wir-
kungen, der u.a. fiir die perorale (in
Tablettenform) Behandlung der Mul-
tiplen Sklerose zugelassen ist. In
Deutschland ist das Medikament seit
Dezember 2017 fir Patienten mit akti-
ver schubformiger Multipler Sklerose
zugelassen.

Chemokine

Bei Chemokinen handelt es sich um
spezielle Signalproteine, die das Im-
munsystem steuern. Sie locken Ab-
wehrzellen zu Entziindungs- oder
Infektionsherden und spielen eine
wichtige Rolle im Kontext von MS.

Copaxone (Siehe Glatirameracetat)
Cortison

Ein in der Nebennierenrinde gebil-
detes Hormon, das fiir Medikamente
kiinstlich hergestellt wird. Es wird
bei Entzlindungen eingesetzt.

E Differenzialdiagnose

Die Gesamtheit aller Diagnosen,

die alternativ als Erkldrung fiir

die erthobenen Symptome (Krank-
heitszeichen) oder medizinischen
Befunde in Betracht zu ziehen sind oder
in Betracht gezogen worden sind (auf
Befundschreiben abgeklirzt DD).

ﬂ Fingolimod

(Handelsname Gilenya®)
Fingolimod gehort zur Gruppe der
Immunsuppressiva und ist eine syn-
thetische Nachbildung des nattirli-
chen Wirkstoffs Myriocin, der aus
dem Pilz Isaria sinclairii stammt.
Fingolimod ist in der EU zur Behand-
lung hochaktiver, schubférmig-
remittierender MS als Alternativthe-
rapie nach einer Behandlung mit
Interferon-Beta oder bei rasch fort-
schreitender MS zugelassen.

Fumarsdure
(Handelsname Tecfidera®)

Fumarsdure ist eine in der Natur vor-
kommende organisch-chemische
Substanz. Sie wird seit einigen Jahr-
zehnten bereits gegen Schuppen-
flechte eingesetzt. Dimethylfumarat
(DMF) ist ein neue chemische Ver-
bindung, ein sogenannter Ester der
Fumarsdure. Siehe auch Tecfidera.




mHoméostase Gleichgewicht

Humorale Immunantwort

Als humorale Immunantwort wird

die Produktion von Antikérpern durch
die B-Lymphozyten bezeichnet, da die
Antikorper ins Blut abgegeben wer-
den. Von der humoralen Immunant-
wort unterschieden wird die zelluldre
Immunreaktion: sie erfolgt durch Zel-
len, vor allem Uiber T-Lymphozyten.

5-HTIB- und 5-HTID-Rezeptoren

sind zwei eng verwandte Subtypen von
Serotoninrezeptoren (5-HT-Rezepto-
ren), die eine wichtige Rolle bei der Si-
gnalweiterleitung im Nervensystem
spielen. Sie sind insbesondere an der
Regulierung der Migrane beteiligt.

diagnostisch abgrenzbares Krank-
heitsbild oder Syndrom (also eine
Kombination diverser, zeitgleich auf-
tretender Krankheitszeichen), das zu-
satzlich zu einer Grunderkrankung
vorliegt. Es kdnnen auch mehrere
Komorbiditdten hinzukommen.
Ubersetzt bedeutet der Begriff , Beglei-
terkrankung”.

Kortison-Stof-Therapie

Eine Stof3therapie mit hochdosiertem
Kortison wird allgemein als Standard-
therapie des akuten MS-Schubs emp-
fohlen. Sie wird Gblicherweise an drei
bis finf aufeinander folgenden Tagen
morgens als intravendse Infusion
gegeben. In den ersten 3-5 Tagen
500-1000 mg, bei Wiederholung 2 g.

u Inflammatorisch

entziindlich/entzindungsbedingt/ent-
zindungsférdernd.

Infratentoriell

Infratentoriell bedeutet ,unterhalb des
Tentoriums®, Das Tentorium ist eine
straffe Haut im Inneren des Kopfes.
Diese Haut hat eine Form wie ein Zelt-
dach. Sie befindet sich im hinteren Be-
reich des Kopfes. Dort ist sie quer aus-
gespannt. Sie trennt Kleinhirn und
Grofshirn voneinander.

Immunmodulatorisch

Beeinflussung des Immunsystems —
zum Beispiel durch Interferone. Dabei
werden Teile des Immunsystems mo-
duliert. Immunmodulatorische Eiweifde,
die bei Entziindungsreaktionen im
Koérper ausgeschiittet werden, kénnen
die Immunreaktionen sowohl ver-
starken als auch verringern.

Immunsuppressiva

Medikamente, die die nattiirliche Ab-
wehrreaktion des Korpers unterdriicken.

m Komorbiditdt

Eine Komorbiditat ist ein weiteres,

Lisionen

Stellen im Gehirn oder Riickenmark,
an denen eine Zerstérung der Myelin-
scheiden stattgefunden hat. Sichtbar
werden Ldsionen im Gehirn im (MRT).

Lemtrada (Siehe Alemtuzumab)

Lumbalpunktion (Liquoranalyse)

Entnahme von Gehirn-Riickenmark-
Fliissigkeit (auch Liquor cerebrospinalis
genannt) aus dem Spinalkanal im Len-
denwirbelbereich. In der Flissigkeit
kann eine Entziindung im Zentralner-
vensystem nachgewiesen werden. Der
Liquor schiitzt das ZNS und dient der
Versorgung des Nervengewebes.

Lymphozyten

(B- und T-Lymphozyten)
Die kleinsten der weifien Blutkérperchen
(Leukozyten), die als Abwehrzellen fun-
gieren. Es gibt B-Lymphozyten (B-Zellen)
und T-Lymphozyten (T-Zellen). Sie sind
darauf programmiert, Viren und Fremd-
stoffe zu bekdampfen. Dies tun sie, nach-
dem ein entsprechendes Signal gesen-
det wurde. Genau so ein Signal erhalten
die T-Zellen auch bei MS — nur werden
sie hier angespornt, gesunde Myelin-
scheiden zu attackieren.

Glossar<

m Magnet-Resonanz-Tomographie
(MRT)

Untersuchungsmethode, die mit Hilfe
von Magnetfeldern genaue Bilder vom
Gehirn liefert. Mit ihr kdnnen frithzeitig
durch MS verursachte Krankheitsherde
nachgewiesen und der Krankheitsver-
lauf dokumentiert werden.

Monoklonal

Antikdérper mit einer identischen mo-
lekularen Struktur und der damit ver-
bundenen Spezifitdt fir eine bestimmte
Determinante eines Antigens. Im Ge-
gensatz zu polyklonalen Antikdrpern
gehen alle monoklonalen Antikorper
einer Art auf nur eine Ursprungszelle
zurick und sind daher vollig
identisch.

Myelinscheide

Eine Art Isolationsschicht, die

die Nervenzellfortsitze (Axone)
umgibt. Sie sorgt dafiir, dass elektri-
sche Nervenimpulse sehr schnell von
einer Zelle zur ndchsten Zelle gelan-
gen. Wird sie beschadigt, verlangsamt
sich die Reizleitung der Nerven.

m Natalizumab

(Handelsname Tysabri®)

Ein humanisierter Antikorper, der
den Ubertritt von T-Lymphozyten aus
dem Blut in das Gehirn verhindert.

Notchl siRNA

Der Rezeptor Notchl siRNA kénnte
dazu beitragen, Entziindungsreakti-
onen bei MS zu bremsen. Er hemmt
einen Signalweg, der Immunantwor-
ten steuert.

NSAR

NSAR steht fiir nichtsteroidale An-
tirheumatika, eine Gruppe von
schmerzlindernden, fiebersenkenden
und entzindungshemmenden Medi-
kamenten (z.B. Ibuprofen)
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E Ocrelizumab

(Handelsname Ocrevus®)
Ocrelizumab ist ein humanisierter
monoklonaler Antikdrper gegen das
B-Lymphozytenantigen CD20, der zur
Behandlung von MS eingesetzt wird.
Ocrelizumab wurde im Januar 2018
unter dem Handelsnamen OCREVUS
in Deutschland zugelassen und
kann auch zur Therapie der primar
progredienten MS zum Einsatz
kommen.

Ofatumumab
(Handelsname Kesimpta®)

Ofatumumab ist nach Ocrelizumab
(Ocrevus) der zweite B-Zell-Antikdrper
in der MS-Behandlung. Die EMA
empfahl die Zulassung bei aktiver
schubférmiger MS. Der vollhumane
Antikorper wird monatlich subkutan
vom Patienten selbst appliziert.

Ozanimod
(Handelsname Zeposia®)

Ozanimod ist ein immunmodu-
lierender Wirkstoff aus der Gruppe

der Sphingosin-1-phosphat-Rezeptor-
Modulatoren fiir die Behandlung der
MS. Die Effekte beruhen auf der
Hemmung des Ubertritts von Lympho-
zyten in das periphere Blut durch
Bindung an S1P1- und S1P5-Rezeptoren.
Die Einnahme erfolgt oral mit Kapseln,
die einmal tdglich eingenommen
werden.

ﬂ Pathomechanismus

Eine Kausalkette von Kérpervorgan-
gen, die in ihrer Gesamtheit zu einer
Krankheit fihren.

Primdr Progrediente MS (PPMS)

Bei etwa 10-15% aller MS-Patien-

ten verlduft die Erkrankung nicht in
Schiiben, sondern langsam, konti-
nuierlich fortschreitend (progredient).
Dieser Verlauf wird primdr progre-
diente MS genannt (Primary Progres-
sive MS- PPMS). Im Gegensatz zum
schubweisen Verlauf, bei dem die
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neurologischen Probleme nach dem
Schub haufig wieder komplett ab-
klingen, ist das Fortschreiten bei
PPMS zwar deutlich langsamer, aller-
dings kommt es nicht mehr zur Riick-
bildung der einmal entstandenen
neurologischen Schdden.

n Rho-Inhibitoren

Rho-Kinase ist an der Regulation ver-
schiedener Zellfunktionen beteiligt,
u.a. der Zytokinese, der Zellvermeh-
rung und der Wanderung von Ent-
zindungszellen. Rho-Inhibitoren
kénnten bei MS das Rho-Proteinsys-
tem hemmen (inhibieren) und so da-
bei helfen, das Einwandern von Im-
munczellen ins Gehirn zu verhindern.

Remyelinisierung

Langsame und nicht immer voll-
standige Erholung der bei einem MS-
Schub geschddigten Myelinscheiden
des Nervengewebes.

RXR-Agonisten

Wirkstoffe, die die Aktivitat des Re-
zeptors RXR verstdarken und so bei MS
das Voranschreiten der Erkrankung
bremsen koénnen.

B schubférmig remittierende MS

Die schubférmig remittierende Mul-
tiple Sklerose (Relapsing Remitting
Multiple Sclerosis, RRMS) ist dadurch
gekennzeichnet, dass die Symptome
plotzlich auftreten (schubférmig), ei-
nige Tage bis Wochen andauern und
sich dann mehr- oder weniger voll-
standig zurtickbilden.

Sekunddr Chronisch Progredient

Die sekunddr chronisch progrediente
MS zeichnet sich dadurch aus, dass
sich die Erkrankung initial schubartig
darstellt und erst ,,sekundar” in eine

chronisch progrediente Form ibergeht.

Siponimod (Handelsname Mayzent)
Siponimod (oder BAF312) ist ein

oral einzunehmender selektiver
Sphingosin-1-Phosphat(S1P)-
Rezeptormodulator, der selektiv an
zwei der finf SIP-Rezeptoren des
Menschen bindet. Als funktionel-
ler Gegenspieler des S1P1-Rezeptors
in Lymphozyten verhindert Siponi-
mod den Austritt der Lymphozyten
aus dem Lymphknoten, reduziert die
Riickkehr von T-Zellen ins zentrale
Nervensystem und begrenzt dadurch
die zentrale Entziindung.

Tecfidera (Siehe Fumarsdure)

Dimethylfumarat (DMF) (Tecfidera®)
ist in Deutschland zur Behandlung
von Erwachsenen mit schubformig
remittierender Multipler Sklerose
(RRMS) zugelassen.

Teriflunomid
(Handelsname Aubagio®)

Wirkstoff aus der Gruppe der Immun-
modulatoren, der zur Behandlung

der schubférmig verlaufenden Multi-
plen Sklerose eingesetzt wird. Teriflu-
nomid ist der aktive Metabolit von
Leflunomid (Arava®). Das Arzneimittel
ist in Form von Filmtabletten im
Handel (Aubagio®). In Deutschland
wurde es im September 2013 zuge-
lassen.

Tysabri (Siehe Natalizumab)

E Zytokine

Botenstoffe des Immunsystems, die
Entziindungen steuern und Abwehr-
zellen aktivieren. Bei MS spielen be-
stimmte Zytokine eine Schlisselrolle:
IL-1 (interleukin-1) férdert Enziindun-
gen im Gehirn und tragt zur Schadi-
gung der Nervenzellen bei und CCL2
(ein Chemokin) lockt Immunzellen ins
zentrale Nervensystem. Viele MS-The-
rapien zielen darauf ab, diese Zytokine
zu hemmen.

Zerebrovaskular

Die Blutgefdfe des Gehirns betreffend.
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22 Fahrzeuge gefunden?
Hier ist die Aufldsung von Seite 16. MS und Sport?

Eine gute Sache!

Korperliche Aktivitat und Sport sind auch fir
Menschen mit MS wichtig. RegelmafRige Bewe-

§

Jronr) G0 gung kann dazu beitragen, Symptome zu ver-
bessern, die Anzahl der Schiibe zu reduzieren
und das Risiko fiir Begleiterkrankungen zu sen-

= ken. Welches Training fiir wen geeignet ist und
wie es sich auswirkt, worauf man achten sollte
@ und wie man sich und andere motivieren kann,

lesen Sie in der ndchsten Neurovision.
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Neue wissenschaftliche Erkenntnisse
erklé@ren, warum sich MS-Symptome im
Laufe der Zeit verschlechtern kénnen -
auch unabhé&ngig von Schiben.

Erfahre mehr Uber die Prozesse hinter
der MS - fUr ein besseres Verstdndnis
und einen aktiveren Umgang

mit der Erkrankung.

ms-perspektivwechsel.de
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