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Referiert & kommentiert

Interferons machte den Patienten nichts  
aus.
Auch die Drei-Jahres-Daten bestäti­
gen den Vorteil der frühzeitigen Inter­
feron-beta-1b-Behandlung. So entwi­
ckelten im dreijährigen Verlauf in der 
ursprünglichen Plazebo-Gruppe 51 % 
der Patienten eine klinisch manifeste 
MS gegenüber nur 37 % bei initialer In­
terferon-beta-1b-Gabe. Die Wahrschein­
lichkeit des Fortschreitens zur klinisch 
manifesten MS kann somit durch die 
Frühtherapie reduziert werden. Auch 
für die Entwicklung des Behinderungs­
grads hatte die frühzeitige Behandlung 
Vorteile: So wurde unter Plazebo bei 
24 % der Patienten eine Progression des 
EDSS gesehen gegenüber nur 16 % un­
ter der Interferon-Gabe. Das entspricht 

einer Risikoreduktion um 40 %, wenn 
die Patienten bereits initial gezielt be­
handelt werden. Die Chancen einer ver­
passten Frühtherapie können demnach 
nicht wieder aufgeholt werden.
Die integrierte Drei-Jahres-Analyse der 
BENEFIT-Studie belegt somit, dass ei­
ne sofortige Behandlung mit Interferon 
beta-1b im Vergleich zur später einset­
zenden Therapie das Fortschreiten der 
neurologischen Schädigung nach drei 
Jahren hinauszögert und das Risiko der 
Progression zu einer klinisch manifesten 
MS reduziert.
Geplant ist die Fortsetzung der BENE­
FIT-Studie im Rahmen einer Beobach­
tungsstudie, um weitere Daten zum 
Krankheitsverlauf und zur Relevanz der 
Frühtherapie zu gewinnen.
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Interferon beta ist eine etablierte im­
munmodulatorische Behandlung der 
schubförmigen multiplen Sklerose. Im 
Moment stehen in Deutschland drei Prä­
parate zur Verfügung nämlich Avonex® 
und Rebif® (Interferon beta-1a) sowie 
Betaferon® (Interferon beta-1b). Ein 
Teil der Patienten entwickelt neutrali­
sierende Antikörper, die den Therapie­
erfolg minimieren und zum Teil sogar 
aufheben. Die amerikanische neurolo­
gische Gesellschaft hat daher einen Be­
richt verfasst, in dem sie zu den neutrali­
sierten Antikörpern bei der Behandlung 
mit Interferon beta Stellung nimmt. 
Die Angaben zur Häufigkeit neutrali­
sierender Antikörper schwanken bei 
den subkutanen Applikationsformen 
zwischen 14 % und 62 % und bei den 
intramuskulären Applikationsformen 
zwischen 2 % und 18 %. Neutralisieren­

de Antikörper reduzieren die Wirksam­
keit von Interferon beta. Dies betrifft 
sowohl den klinischen Verlauf wie das 
Auftreten neuer Herde im Kernspinto­
mogramm. Insgesamt treten bei einer 
Behandlung mit Interferon beta-1a we­
niger neutralisierende Antikörper auf 
als bei einer Behandlung mit Interfe­
ron beta-1b. Über alle Studien hinweg 
ist die intramuskuläre Applikation we­
niger immunogen als die subkutane 
Gabe. Leider gibt es bisher noch unge­
nügende Informationen, die eine klare 
Empfehlung erlauben würden, ab wel­
chen Titern über welchen Zeitraum ge­
messen eine Behandlung mit Interferon 
beta beendet und auf eine andere Thera­
pieform umgestellt werden sollte. Hinzu 
kommt noch, dass bei einigen Patienten 
die Antikörper bei fortgesetzter Thera­
pie wieder abnehmen.

Kommentar
Die immunmodulatorische Behand­
lung mit Interferon beta ist teuer und 
aufwendig. Die Deutsche Gesell­
schaft für Neurologie empfiehlt im 
Gegensatz zu den amerikanischen 
Kollegen relativ dezidiert, nach etwa 
einem Jahr neutralisierende Antikör­
per zu bestimmen und wenn diese 
hochtitrig sind, die Behandlung um­
zustellen. Neutralisierende Antikör­
per sollten auch gemessen werden, 
wenn es nach klinischen Kriterien 
zu einem Therapieversagen kommt. 
Welche Titer tatsächlich einen 
Grenzwert darstellen, um die Thera­
pie umzustellen, ist bisher aber nicht 
endgültig geklärt.
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Multiple Sklerose 

Neutralisierende Antikörper bei der Behandlung 
mit Interferon beta

Der Erfolg einer Interferon-beta-Therapie der multiplen Sklerose kann durch 

die Bildung neutralisierender Antikörper beeinträchtigt werden. Die amerika-

nische neurologische Gesellschaft hat unlängst zu diesem Problem Stellung 

genommen.


