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Multiple Sklerose (MS)

Ocrelizumab bei schubformiger und primar

progredienter MS

Dr. Anja Schafer, Heppenheim

Mit dem humanisierten monoklonalen Anti-CD20-Antikérper Ocrelizumab kann

nachweislich die Krankheitsaktivitat bei der schubférmig verlaufenden multiplen

Sklerose (RMS) und erstmals auch bei der priméar progredienten multiplen Sklerose

(PPMS) verringert werden. Dies belegen Daten des klinischen Phase-llI-Entwick-

lungsprogramms ORCHESTRA. Die Anwendung von Ocrelizumab und erste Erfah-

rungen aus der Praxis erérterten Experten bei einem von Roche veranstalteten

Symposium im Rahmen der Neurowoche 2018.

Ocrelizumab (Ocrevus®) bindet ge-
zielt an das CD20-Antigen auf
B-Zellen, die eine entscheidende Rolle
beim Krankheitsgeschehen der MS ein-
nehmen. Da CD20 von B-Zellen nur in
bestimmten Entwicklungsphasen expri-
miert wird, bleiben bei der Behandlung
mit Ocrelizumab aber sowohl die Fahig-
keit zur B-Zell-Rekonstitution als auch
das immunologische Langzeitgedacht-
nis weitestgehend erhalten [4].

Die Wirksamkeit und Sicherheit von
Ocrelizumab bei MS wurde in dem
klinischen Phase-III-Entwicklungs-
programm ORCHESTRA untersucht,

Dosierung von Ocrelizumab

Die Initialdosis von 600 mg
Ocrelizumab wird in Form von
zwei getrennten intravendsen
Infusionen von jeweils 300 mg
im Abstand von zwei Wochen
verabreicht.

Folgedosen werden als intra-
vendse Einmalinfusionen von
600 mg Ocrelizumab alle sechs
Monate gegeben (Mindestab-
stand 5 Monate). Dabei soll die
erste Folgedosis sechs Monate
nach der ersten Infusion der Initi-
aldosis gegeben werden.
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das die beiden identischen Studien
OPERA I und OPERA II bei Patienten
mit RMS [4] und die ORATORIO-Stu-
die an PPMS-Patienten beinhaltet [6].

Schneller Wirkbeginn mit
Ocrelizumab

In den Studien OPERA I und II wurde
Ocrelizumab bei RMS-Patienten ge-
geniiber Interferon beta-1a (Rebif”) ge-
priift. Der Antikorper verringerte dabei
signifikant die Krankheitsaktivitat und
Behinderungsprogression  verglichen
mit dem Basistherapeutikum [4]. Des
Weiteren belegen die Studien einen ra-
schen Wirkeintritt von Ocrelizumab
bezogen auf die klinische Aktivitdt der
MS. Der Effekt der Antikorpertherapie
zeigte sich bereits in den ersten acht Wo-
chen nach Behandlungsbeginn (Kasten)
durch eine signifikante Reduktion der
jahrlichen Schubrate verglichen mit
dem etablierten Interferon [3].

An die zweijahrige doppelblinde Prif-
phase der OPERA-Studien schloss sich
eine offene Verlangerungsphase (OLE)
an, in der Patienten aus dem Vergleichs-
arm zu Ocrelizumab wechseln konnten.
Bei diesen Patienten ging die Anzahl
Kontrastmittel-aufnehmender Lésionen
auf das Niveau zuriick, welches die An-
tikorper-Gruppe schon zuvor erreicht
hatte. Durch den Wechsel zu Ocreli-

zumab wurden auflerdem neue und
sich vergrofiernde T2-Lésionen bei den
Patienten, die vorher Interferon erhalten
hatten, schon im ersten Jahr der OLE si-
gnifikant reduziert [1].

Bedeutende Weiterentwicklung
fiir die PPMS-Therapie

In der ORATORIO-Studie wurde Ocre-
lizumab zur Therapie der PPMS im
Vergleich zu Placebo untersucht. Das
Risiko fiir eine Behinderungsprogres-
sion (bestitigt nach 12 Wochen) in der
mindestens 120-wochigen Studiendauer
konnte dabei mit dem Antikérper um
24% reduziert werden (p=0,03) [6].
Bei Patienten, deren Zustand sich vor
Studienbeginn stirker verschlechtert
hatte, war der positive Effekt durch die
Therapie mit Ocrelizumab sogar noch
grofer (Risikoreduktion 48 %) [5]. Auch
das Volumen von T2-Lisionen nahm
unter Ocrelizumab um 3,4% ab, wih-
rend es mit Placebo um 7,4% zunahm
(p<0,001) [6]. Ein weiterer wichtiger
Faktor fur PPMS-Patienten ist die Fa-
tigue. Wahrend diese unter Placebo
starker wurde, konnte die Fatigue mit
Ocrelizumab sogar leicht verringert
werden [2].
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