Eosinophiles Asthma:
Was bringt Benrali-
zumab als Zusatz-
therapie?
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Eosinophilie ist ein Kennzeichen des
schweren, unkontrollierten Asthmas.
Trotz der verfiigbaren Therapien be-
steht bei vielen der betroffenen Pa-
tienten ein hohes Risiko von Exazer-
bationen. Daher sind weitere thera-
peutische Optionen gefragt. Kana-
dische Spezialisten untersuchten im
Rahmen der CALIMA-Studie, ob be-
troffene Patienten von einer Zusatz-
therapie mit dem monoklonalen An-
tikérper Benralizumab profitieren.

Die bei Patienten mit schwerem eosino-
philem Asthma eingesetzten hohen Do-
sen inhalierter Kortikosteroide plus lang-
wirkende B,-Agonisten sind oft unzurei-
chend. Der Anti-Interleukin-5-Rezeptor-
alpha-monoklonale Antikdrper Benrali-
zumab bewirkt einen nahezu vollstandi-
gen Abbau eosinophiler Zellen und redu-
ziert nach Erkenntnissen aus Phase-I-II-
Studien die Haufigkeit von Exazerbatio-
nen. |. Mark Fitzgerald aus Vancouver,
Kanada, und Kollegen bestimmten die
Wirksamkeit und Sicherheit von Benra-
lizumab in ihrer randomisierten doppel-
blinden und plazebokontollierten Pa-
rallelgruppenstudie bei Patienten mit

schwerem Asthma, das nicht durch die
Standardtherapie kontrollierbar war. Die
Patienten wiesen eine erhéhte Eosino-
philenzahl im Blut auf (300 Zellen/ul Blut
oder mehr) und hatten im vorangegan-
genen Jahr zwei oder mehr Exazerbatio-
nen erlitten.

Ergebnisse

Die Prifer rekrutierten 2505 Patienten

im Alter zwischen 12-75 Jahren, wovon

sie 1306 Patienten randomisiert drei

Gruppen zuteilten, die iber 56 Wochen

folgende subkutane Injektionen erhiel-

ten:

= alle vier Wochen (q4w) 30mg
(n=425)

= alle acht Wochen (q8w) 30 mg
Benralizumab (n=441) oder

= Plazebo-Losung (n=440)

In die primdre Analyse konnten die Priifer
728 Patienten einschlieRen. Sowohl un-
ter Benralizumab g4w (n=241; Rate 0,6)
als auch q8w (n=239; Rate 0,64) erga-
ben sich im Vergleich zu Plazebo (n=
248, Rate 0,93) signifikant niedrigere
Exazerbationsraten. Die jdhrlichen Raten
lagen unter Benralizumab damit entspre-
chend um 36% bzw. 28% niedriger als
unter Plazebo. Der prd-bronchodilatato-
rische FEV,-Wert verbesserte sich eben-
falls signifikant und anhaltend unter
beiden Dosierungsschemata, der totale
Asthma-Symptomenscore hingegen nur
unter Benralizumab q8w. Bei Patienten
mit einer erhéhten Eosinophilenzahl ver-
ringerte die Therapie mit Benralizumab
die Zellzahlen von 470/ul Blut (q4w)
bzw. 480/l Blut in kurzer Zeit bis hin zur
Nachweisbarkeitsgrenze.

& Thieme

Die haufigsten Nebenwirkungen bestan-
den in Nasopharyngitis (21 % unter q4w,
18 % unter q8w und 21% unter Plazebo).
Das Asthma verschlechterte sich bei 14 %
in der g4w-Gruppe, bei 11% in der q8w-
Gruppe und bei 15% in der Plazebo-
gruppe.

FAZIT

Nach den Ergebnissen dieser Studie
ist der Nutzen einer Therapie mit
Benralizumab bei Patienten mit
schwerem, unkontrollierbarem Asth-
ma und Eosinophilie evident. Nach
Ansicht der Autoren validiert die Stu-
die den Ansatz, mit Benralizumab
direkt auf den Interleukinrezeptor a
abzuzielen, um eine Apoptose der
Eosinophilen zu bewirken. Dadurch
verbessern sich die klinischen Ergeb-
nisse bei diesen schwer zu behan-
delnden Patienten deutlich. Eine Ver-
ldngerung der CALIMA-Studie, zu-
sammen mit Patienten aus einer wei-
teren Studie (SIROCCO) um weitere
zwei Jahre soll Daten zur Wirksamkeit
und Vertraglichkeit in der Langzeit-
therapie mit Benralizumab liefern.
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