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Die Alzheimer-Krankheit ist die häu-
figste Ursache einer Demenz. Die der-
zeit verfügbaren Therapien sind rein 
symptomatisch und können die zugrun-
de liegende Erkrankung nicht beeinflus-
sen. Die Krankheit ist unter anderem 
durch die Akkumulation neurotoxischer 
Amyloid-β(Aβ)-Peptide charakterisiert. 
Da die Oligomerisierung dieser Amylo-
id-Proteine zum Teil durch Zink- und 
Kupfer-Ionen gefördert wird, besteht 
ein therapeutischer Ansatz darin, durch 
den Komplexbildner PBT2 die Zink- 
und Kupfer-Ionen abzufangen und da-
durch die Bildung von Aβ-Oligomeren 
zu hemmen.

Studiendesign
In die doppelblinde, randomisierte, Pla-
zebo-kontrollierte Phase-II-Studie, die 
im Dezember 2006 begann, wurden Pa-
tienten > 55 Jahre aufgenommen. Vo-
raussetzungen waren ein frühes Alz-
heimer-Stadium (MMSE[Mini-mental 
state examination]-Score: 20 bis 26 
Punkte; ADAS-cog[Alzheimer’s di-
sease assessment scale – cognitive sub-
scale]-Score: 10 bis 25 Punkte), die 
Einnahme einer seit mindestens 4 Mo-
naten konstanten Dosis eines Cholin-
esterasehemmers, ≤ 4 Punkte auf der 
modifizierten Hachinski-Skala und ein 
entsprechender Befund in der Magnet-
resonanz- (MRT) oder Computertomo-
graphie (CT). Die symptomatische Be-
handlung mit Cholinesterasehemmern 
durfte während der Studie nicht verän-
dert werden.
Die Patienten erhielten 12 Wochen lang 
entweder 50 mg PBT2 (n = 20), 250 mg 
PBT2 (n = 29) oder Plazebo (n = 29).  
Primäre Endpunkte der Studie waren Si-

cherheit und Verträglichkeit. Sekundäre 
Endpunkte waren Biomarker für Alzhei-
mer-Krankheit in Plasma und Liquor so-
wie die kognitive Leistungsfähigkeit. 

Ergebnisse
Von den 78 in die Studie eingeschlossen 
Patienten beendeten 74 die 12-wöchige 
Behandlungsphase.
Mit 50 % entsprach die Nebenwirkungs-
rate bei Einnahme von 50 mg PBT2 der 
unter Plazebo (48 %) und war niedriger 
als unter 250 mg PBT2 (62 %). Die häu-
figste Nebenwirkung von PBT2 waren 
Kopfschmerzen. Schwere Nebenwir-
kungen traten während der Einnahme 
von PBT2 nicht auf.
Die Plasma-Biomarker für Alzheimer-
Krankheit sowie die Plasmakonzentra-
tionen von Kupfer und Zink wurden 
durch PBT2 nicht beeinflusst. Aller-
dings kam es im Liquor zu einer dosis-
abhängigen signifikanten Reduktion der 
Konzentration von Aβ42, einem Marker 
für drohende Alzheimer-Krankheit.

Es wurde eine Vielzahl kognitiver Tests 
durchgeführt. In zwei Testkomponenten 
(Category fluency test und Trail making 
part B) der Neuropsychological Test 
Battery (NTB), die die Exekutivfunkti-
onen prüfen, schnitten die Patienten, die 
250 mg PBT2 einnahmen, signifikant 
besser ab als die Plazebo-Gruppe. 

Kommentar
Die relativ kleine Phase-II-Studie 
legt nahe, dass PBT2 bei Patienten 
mit beginnender Alzheimer-Krank-
heit mit einem guten Sicherheitspro-
fil eingesetzt werden kann. Die Tatsa-
che, dass ein wichtiger Biomarker der 
Alzheimer-Krankheit im Liquor posi-
tiv beeinflusst wurde, rechtfertigt die 
Durchführung weiterer, größerer Stu-
dien. Da die Fallzahl der Studie sehr 
klein gewählt wurde und darüber hi-
naus auch die Studiendauer sehr kurz 
war, sind die Ergebnisse jedoch nur 
eingeschränkt aussagekräftig. Wei-
tere Studien mit größeren Fallzahlen 
und längerer Studiendauer sind erfor-
derlich, um die hier gezeigten Effekte 
auf Biomarker und kognitive Fähig-
keiten noch weiter zu untersuchen.
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Demenz

PBT2 zur Behandlung der AlzheimerKrankheit: 
Eine PhaseIITherapiestudie

PBT2 ist ein Komplexbildner, der Kupfer und ZinkIonen abfängt und so die 

bei der AlzheimerKrankheit relevante, durch Kupfer und Zink vermittelte 

Oligomerisierung von Amyloidbeta (Aβ) hemmt. Sicherheit und Verträglich

keit von PBT2 sowie dessen Einfluss auf verschiedene Biomarker der Alzhei

merKrankheit wurden in einer kleinen, randomisierten, doppelblinden, Plaze

bokontrollierten PhaseIIStudie untersucht.

Bei der postherpetischen Neuralgie 
handelt es sich um chronisch neuro-
pathische Schmerzen, die als Kompli-
kation eines Zosters (Gürtelrose) auf-

treten. Die postherpetische Neuralgie 
kommt vor allem bei älteren und ab-
wehrgeschwächten Personen vor und ist 
schwierig zu behandeln. Üblicherwei-

Schmerztherapie

CapsaicinPflaster bei der Behandlung der 
postherpetischen Neuralgie wirksam

In einer multizentrischen, doppelblinden, randomisierten Studie führte die 

60minütige Anwendung eines hoch dosierten CapsaicinPflasters (NGX4010, 

QutenzaTM) bei postherpetischer Neuralgie zu einer schnellen und lang anhal

tenden Schmerzreduktion. Mit Ausnahme von Lokalreaktionen zeigten sich 

keine relevanten Nebenwirkungen.


