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Internationalen Studien zufolge leiden etwa 30 % aller Patien-
ten mit rheumatoider Arthritis (RA) an einer Anämie, viele
klagen über Allgemeinsymptome wie Leistungsschwäche und
Müdigkeit. Die Ursache für diese Anämie, die mit einer star-
ken Beeinträchtigung der Lebensqualität einhergeht, dürfte
eine direkte Folge der krankheitsbedingt stark erhöhten Kon-
zentration von proinflammatorischen Zytokinen wie Inter-
leukin- (IL-) 6 sein. Denn IL-6 gilt als Hauptstimulator für
Akute-Phase-Proteine wie C-reaktives Protein (CRP) und
auch für Hepcidin, die in der Leber gebildet werden [1]. Hep-
cidin wiederum hemmt die intestinale Resorption von Eisen
sowie die Ausschüttung von Eisen aus Makrophagen, was die
Entwicklung einer Anämie bei chronischer Entzündung be-
günstigt. Zudem moduliert IL-6 zahlreiche weitere kardiovas-
kuläre, metabolische und immunologische Prozesse und spielt
eine zentrale Rolle bei der Entwicklung der artikulären und
systemischen RA-Symptome.

!!!!! Therapeutische Inhibition von Interleu-

kin-6

Eine therapeutische Inhibition von IL-6 könnte daher dazu
beitragen, sowohl den artikulären Destruktionen entgegenzu-
wirken, als auch die mit RA assoziierten extraartikulären Ma-
nifestationen und systemischen Prozesse zu beeinflussen. Mit
Tocilizumab wurde im vergangenen Jahr der erste humanisier-
te, monoklonale Antikörper gegen IL-6-Rezeptoren zugelassen.
Die Substanz bindet sowohl an lösliche als auch an membran-
gebundene IL-6-Rezeptoren (sIL-6R und mIL-6R), was zu einer
Unterbrechung der nachgeschalteten entzündlichen Kaskade
führt. Die klinische Wirksamkeit und Sicherheit dieses Inter-
leukin-6-Rezeptor-Inhibitors wurde in 5 großen doppelblinden
Phase-III-Studien mit > 4200 Patienten eindrucksvoll bestä-
tigt: OPTION [2], TOWARD [3], RADIATE [4], AMBITION
[5] und LITHE [6]. In allen Studien kam es übereinstimmend
in den Tocilizumab-Armen zu einer signifikant höheren
DAS28-Remission, verglichen mit den Kontrollgruppen
(DMARDs; „disease modifying anti-rheumatic drugs“).

!!!!! Anstieg des Hämoglobinspiegels

Darüber hinaus konnte in den Studien eindeutig nachgewiesen
werden, dass Tocilizumab zu einer Verbesserung des Hämoglo-
binspiegels und damit zu einer Verringerung der Anämie führt.
Aus der TOWARD-Studie geht hervor, dass Tocilizumab in
Kombination mit DMARDs zu einem Anstieg des mittleren
Hämoglobinspiegels bereits nach 2 Wochen und danach kon-
tinuierlich bis Woche 24 führt. Nach 24 Wochen kam es im
Tocilizumab-Arm zu einer mittleren Verbesserung des Hämo-
globinwerts um 0,98 g/dl, während in der DMARD-Monothe-
rapiegruppe sogar eine weitere Reduktion (–0,13 g/dl) beob-
achtet wurde (p < 0,0001).

RoACTEMRA® (Tocilizumab) – Hochwirksam
lokal und systemisch

Signifikante Verbesserung der Anämie bei rheumatoider Arthritis

In einer anderen Untersuchung wurden die Daten aus 2 der
internationalen Phase-III-Studien gepoolt und gezielt hin-
sichtlich Veränderungen im Hämoglobinspiegel und im FA-
CIT-Fatigue-Score ausgewertet [7]. Berücksichtigt wurden
insgesamt 1008 Patienten aus den Tocilizumab-Gruppen so-
wie 617 Kontrollpatienten, die jeweils über einen Zeitraum
von 24 Wochen behandelt worden waren.

!!!!! Weniger Anämie, weniger Müdigkeit

Die Ergebnisse untermauern die systemische Wirksamkeit von
Tocilizumab: Die mittlere Änderung der Hämoglobinspiegel
vom Ausgangswert bis Woche 24 war in der Tocilizumab-
Gruppe signifikant größer als in der Kontrollgruppe. Während
der Hämoglobinspiegel in der Tocilizumab-Gruppe im Beob-
achtungszeitraum um 1,04 g/dl anstieg, kam es in der Kon-
trollgruppe zu einem weiteren Abfall (–0,11 g/dl; p < 0,0001).
Zudem erreichten 51,7 % der Patienten aus der Tocilizumab-
Gruppe bis Woche 24 häufiger eine Hämoglobinzunahme
≥ 1,0 g/dl, hingegen nur 17,1 % aus der Kontrollgruppe
(p < 0,0001). Die Erhöhung des Hämoglobinwerts korrelierte
mit einer deutlichen Besserung der Müdigkeitssymptomatik.
Jene Patienten aus der Tocilizumab-Gruppe mit einer Hämog-
lobinzunahme ≥ 1,0 g/dl verzeichneten signifikant größere
Verbesserungen im FACIT-Fatigue-Score als jene, deren Hä-
moglobinwerte nicht über diesen Schwellenwert angehoben
werden konnten. Zwar zeigte sich auch in der Kontrollgruppe
eine Besserung im FACIT-Fatigue-Score, wenn der Hämog-
lobinspiegel entsprechend zunahm, jedoch nicht in dem signi-
fikanten Ausmaß wie unter Tocilizumab.
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