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5-HT3-Antagonisten der zweiten Generation erdffnen neue Perspektiven bei der
Vorbeugung von Erbrechen

30.06.2009 - 12:19 Uhr, Helsinn Healthcare SA

Rom (ots) - Das Internationale Synposi um 2009 der MASCC
(Mul'tinational Association of Supportive Care in Cancer) eroffnet
heute in Rom Italien - chenotherapieinduzierte Ubel keit und
Erbrechen (CINV), Schnerzbehandl ung und Lebensqualitéat von
Uber | ebenden unter den Topt henen der diesj&hrigen Konferenz

Supportive Betreuung bei der Krebsbehandlung ist ein Feld von
zunehnmender Rel evanz sowohl fur onkol ogi sche Patienten als auch fur
di e klinische Forschung," so Maurizio Tonato, Co-Vorsitzender des
I nternati onal en Synposi uns 2009 der MASCC, das heute in Rom beginnt.
Tonato erkl arte, wi e unterstitzende Versorgung in Verbindung nit der
Kr ebsbehandl ung di e Lebensqualitéat von Patienten deutlich steigern
kann, insbesondere bei der Bekanpfung der gefirchtetsten Fol gen und
Konpl i kati onen, vor allem Schnerzen und Erbrechen.

"Di e 1990 gegrindete multinational e Gesellschaft zur supportiven
Betreuung bei Krebspatienten (MASCC - Miltinational Association of
Supportive Care in Cancer), ist eine berufsibergreifende
Organisation, die alle Aspekte der Krebsbehandl ung tber direkte
anti neopl asti sche Ansatze hinaus unfasst", erklarte Fausto Roil a,
ebenfal | s Co-Vorsitzender des International en Synposi uns 2009 der
MASCC. "Signifikante Fortschritte in der Krebsbehandl ung wurden in
den vergangenen zwei Jahrzehnten aufgrund grofer Leistungen in der
supportiven Betreuung nbglich," so Roila weiter.

Chenot her api e-i nduzi erte Ubel keit und Erbrechen (CINV) zahlen zu
den am haufigsten auftretenden Nebenw rkungen i m Anschl uss an eine
Krebst herapie. "Trotz der Prophyl axe am Tag der Chenot herapie
erl eiden 30% bis 45% der Patienten Ubel keit oder Erbrechen oder
bendti gen ei ne Rescuet herapi e i m Anschluss an bestimte Arten der
enet ogenen Chenot herapie," so Richard Galla, Vice President Cancer
Servi ces, North Shore University Hospital und LIJ Mnter Cancer
Center, Lake Success, NY, USA. Der 5-HT3-Rezeptor spielt im
Er br echensprozess ei ne Schl isselrolle und Medi kamente, di e gegen
di ese Rezeptor-Subtypen wirken, basieren auf der Kontrolle dieser
Wrkung. Auf die Entw cklung von 5-HT3- Rezeptorantagoni sten, we
Ondansetron und Grani setron, Ende der 1980er Jahre und Anfang der
1990er Jahre folgten in den vergangenen Jahren neue Wrkstoffe, die
zur Vor beugung von CI NV, darunter Pal onosetron, verfigbar gemacht
wur den.

"Weiterhin wird kontrovers diskutiert, ob es einen per klinischer
Leitlinie bevorzugten 5-HT3- Ant agoni sten geben soll," erl&uterte
Gralla. "5HT3-Antagoni sten bilden weiterhin den Eckpfeiler fir
anti eneti sche Behandl ungen von Krebspatienten, die sich einer
enet ogenen Chenot herapi e unterzi ehen. Richtliniengruppen weisen
darauf hin, dass bei keinemder friheren selektiven 5HT3-

Ant agoni st en bedeut ende Unterschi ede in Bezug auf der Kontrolle von
Er brechen ausgenacht werden. Pal onosetron hingegen zeigte in nehreren
ver gl ei chenden Studi en gegenuber friuheren Wrkstoffen ei ne bessere
Kontrol Il e von Erbrechen an.

Tat sachlich denonstrierten groRe klinische Studien die Vorteile
von Pal onosetron gegenuber fruheren 5-HT3-Wrkstoffen zur Vorbeugung
von Erbrechen bei chenot herapeuti schen Behandl ungen, doch wurden bei
di esen Studien unterschiedliche Dosen Pal onosetron verabreicht:
entweder 0,25 ng oder 0,75 ng pro Tag. "Wr fudhrten eine Meta- Anal yse
auf der Basis abstrakter Daten durch, um zu sehen, ob bei diesen
Pal onoset r on- Dosi erungen Unterschi ede festgestellt wirden," erklé&rte
Galla. Acht Versuche mt 1926 Patienten unfassten alle
randoni si erten, doppelt verblindeten Studien nmt diesen
unt er schi edl i chen Pal onosetron- Ver abrei chungen - vier davon nit hoch
enet ogener und vier nmit maRi g emet ogener Chenotherapie (sechs mt
intravends und zwei mt oral verabreichten Pal onosetron). Bei beiden
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Pal onoset r on- Dosi erungen zei gten di e Befunde bei allen w chtigen
Aspekt en di esel ben Ergebni sse, darunter alle 5-Tage voll stéandi ge
Kontrol Il e und verzdgertes Erbrechen, sow e vollstandi ge Kontrolle und
vol | standi ge Kontrolle plus kei ne Anwendung von Rescue- Medi kati on.

"I m Rahnen unserer Meta-Anal yse zei gten Pal onosetron-Dosi erungen von
0,25 ng oder 0,75 ng eine sehr &ahnliche Wrksankeit und Sicherheit
sowohl bei der hohen als auch bei der maRi gen enetogenen

Chenot her api e. Aus di esen Befunden geht hervor, dass unabhangi g von
der verabreichten Dosis die Wrksankeit von Pal onosetron erhalten

bl ei bt und dass di e gegeniliber jedem der bislang eingesetzten alteren
5- HT3- Rezept or ant agoni st en guten Ergebni sse nmit Pal onosetron auf alle
Studien erweitert werden kénnen, bei denen eine dieser

Pal onoset r on- Dosi erungen ver abrei cht wurden", schloss Galla.

Uber Pal onosetron (Al oxi ® Onicit® Pal oxi®)

Pal onosetron (Pal onosetron-Hydrochlorid) ist ein selektiver 5-HT3-
Rezept or ant agoni st zur Vor beugung chenot her api ei nduzi erter Ubel kei t
und Erbrechen (CINV) bei Krebspatienten mt einer |angen Hal bwertzeit
von 40 Stunden und einer rezeptorbindenden Affinitéat, die m ndestens
30-mal héher ist als bei gegenwartig erhédltlichen Praparaten.

Pal onosetron ist ein 5-HT3-Rezeptorantagoni st der zweiten Generation,
der in klinischen Studien und imklinischen Alltag eine einzigartige,
| anganhal t ende Wrkung bei der Vorbeugung von CINV zeigt. We sich
gezei gt hat, koénnen nmit dem Préaparat bei der Vorbeugung von akuter
und verzogerter CINV bei Patienten, die sich imRahnmen einer

Kr ebsbehandl ung ei ner nmaRi g enet ogenen Chenot her api e unt er zi ehen,
gute Erfolge erzielt werden. Die einnmalige intravenése Gabe von 0, 25
nmg Pal onosetron schitzt die Patienten in den ersten finf Tagen nach
der Chenot herapi e besser vor CINV als 5-HT3- Rezept or ant agoni sten der
ersten Generation. Das bedeutet, dass eine Ei nmal gabe von

Pal onoset ron auch besser zur Vorbeugung von verzdgerter CINV geei gnet
i st.

Pal onosetron 0,075 ng |V ist ferner von der FDA als intravendse
Ei nmal dosi s zugel assen worden, die unmttel bar vor der Anasthesierung
zur Vor beugung postoperativer Ubel keit und Erbrechen (PONV) fir bis
zu 24 Stunden nach der Operation verabreicht wird.

Patienten, die eine Unvertréglichkeit gegenuber Pal onosetron
auf wei sen oder auf einen der |nhaltsstoffe von Pal onosetron
Uberreagi eren, wird von der Ei nnahne abgeraten. Di e haufigsten
Nebenwi r kungen (mehr als 2 Prozent der Falle), die bei Versuchen nmit
Pal onosetron zur Behandl ung von CI NV aufgetreten sind, waren ebenso
wi e bei den Vergl ei chsprodukten Kopfschmerzen (9 Prozent) und
Ver stopfung (5 Prozent). Bei PONV-Versuchen waren die am weitesten
verbreiteten Nebenw rkungen &hnlich wi e bei den Pl aceboprodukten QT-
Ver| angerung (5 Prozent), Bradykardie (4 Prozent), Kopfschnerzen (3
Prozent) und Verstopfung (2 Prozent).

Pal onosetron wurde von der Schwei zer Firmengruppe Hel sinn
entwickelt und wird heute in Formder Arzneimttel Al oxi® Onicit®und
Pal oxi ® in mehr als 40 Landern weltweit vertrieben. Pal onosetron ist
in Formvon Al oxi ® erhdltlich, der fihrenden Marke zur Bekanpfung von
CINV in den USA, die auch in Europa i mer nehr Marktanteile
hi nzugewi nnt. Weiterfuidhrende Infornationen zu Pal onosetron erhal ten
Sie auf der Website: ww. al oxi.com

I nf ormati onen uber Hel sinn G oup

Hel sinn i st ein Privatunternehnen aus dem Phar masektor, das seinen
Hauptsitz i m schwei zeri schen Lugano hat und Uber Ni ederlassungen in
Irland und den USA verfigt. Helsinn ist der weltweit einzige
Li zenzgeber von Pal onosetron.

Das einzigartige Geschaftsnodell von Helsinn ist auf die
Li zenzi erung pharnmazeuti scher und nedi zi ni scher Produkte in
t herapeuti schen N schen ausgerichtet. Die Guppe erwirbt in der
frihen Entw ckl ungsphase Lizenzen fir neue chem sche Substanzen und
entwi ckelt diese dann weiter, von der Durchfihrung von
vor kl i ni schen/ kl i ni schen Studi en und CMC-Verfahren bis hin zur
Beant ragung und dem Erhalt der internationalen Vertriebszul assung.

Di e Produkte von Hel sinn werden direkt von den Ni ederl assungen der
G uppe vertrieben oder gegebenenfalls von | okal en Marketing- und
Geschaftspartnern des Hel sinn-Netzes, an die aufgrund ihrer
unf assenden Markt kenntnis und -erfahrung Vertriebslizenzen vergeben
wurden. Fur den Vertrieb steht eine breite Palette an
Di enst| ei stungen des Produkt- und W ssenschaftsmanagenents
unterstidtzend bereit, zu der unter anderemdie Beratung in
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kauf méanni schen, behordlichen, finanziellen und rechtlichen
Angel egenheiten sowi e in Bezug auf medi zini sches Marketing zahlt.

Di e Phar mawi rkst of fe und di e endgll ti gen Darrei chungsformen der
Medi kamrent e werden in den cGWP-Einrichtungen von Hel sinn in der

Schwei z und in Irland hergestellt und an Kunden in der ganzen Wit
geliefert..

Weitere Informati onen zu Hel sinn G oup erhalten Sie auf der
Website des Unternehnmens: www. hel sinn.com
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