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Agenda 

 

- B-Zelldepletion (Ocrelizumab / Ofatumumab) 

- Cladribin 

- Siponimod 

- Biotin (Vitamin B7) 



B-Zelldepletion  

 

B-Zellen und T-Zellen tauschen Signale aus 

und aktivieren sich so gegenseitig 

B-Zelle T-Zelle 



Ocrelizumab (OCREVUS™) 

 

 schubförmige MS (RRMS)   primär progrediente MS (PPMS) 



Fragestellung:  Ist eine Entfernung der B-Zellen mit dem Antikörper 

Ocrelizumab zur Schubprophylaxe der MS wirksam? 

Design: Insgesamt mehr als 1600 Patienten weltweit 

 Testung gegen Interferon-beta (Rebif®) 

Ziel: Bessere Reduktion der jährliche Schubrate als Rebif®  

Dauer: 2 Jahre 

Ocrelizumab bei RRMS (OPERA I und OPERA II)  
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Schubratenreduktion: 47% 
p<0.0001 

Schubratenreduktion: 46% 
p<0.0001 

Ocrelizumab bei RRMS (OPERA I und OPERA II)  

 



Patienten mit Zunahme der Behinderung [%] 

Ocrelizumab bei RRMS (OPERA I und OPERA II)  

 



Ocrelizumab bei PPMS (ORATORIO)  

 

Fragestellung:  Ist eine B-Zelldepletion mit Ocrelizumab zur Therapie 

der primär progredienten MS wirksam? 

Design: Ocrelizumab vs Placebo (Verhältnis 2:1) 

 732 Patienten 

  

Ziel: Verminderung der Behinderungsprogression 

 

Dauer:  mindestens 120 Wochen 



Ocrelizumab bei PPMS (ORATORIO)  

 

Patienten mit Zunahme der Behinderung [%] 



Ocrelizumab - Sicherheit und Nebenwirkungen 

- Alle Ereignisse: 

                 Ocrelizumab:      83%                      Rebif®:      83% 

- Alle Infekte:  

                 Ocrelizumab:      59%                      Rebif®:      53% 

- Schwere Infekte:  

                Ocrelizumab :     1,3%                     Rebif®:      2,9% 

- Bösartige Tumore:  

                Ocrelizumab ges.:  4                      Rebif® ges.:  2 



Ofatumumab (Phase II)  

 



Ofatumumab (Phase III) 

 



Ofatumumab (Phase III) 

 

Einschluss: 

- schubförmige MS 

- Alter: 18-55 Jahre 

- Eines der folgenden Kriterien: 

 - mind. 1 Schub im letzten Jahr  

 - mind. 2 Schübe in den letzten 2 Jahren 

 - mind. 1 Kontrastmittelherd im letzten Jahr 
 

- EDSS 0-5.5 Punkte 

  

Ausschluss 

- Krankheitsdauer > 10 Jahre  und  EDSS < 2.0 

- Chronische Infektionen (Hepatitis, HIV, TBC…) 

- jegliche vorausgehende B-Zelldepletion  

- Vortherapie mit Alemtuzumab, Mitoxantron, 

Knochenmarktransplantation, bzw. „starke 

Immunsuppression“ 

- KEIN Ausschluss für die meisten anderen MS-

Therapeutika nach Einhalten einer 

Auswaschphase (einschl. Natalizumab)  



Cladribin bei RRMS (CLARITY-Studie) 

 

 1326 Patienten weltweit 

 Testung in 2 Dosierungen gegen 

Scheintherapie (Placebo) 

 Ziel: Reduktion der MS-Schübe 

 Dauer: 2 Jahre 



jährliche Schubrate Zunahme der Behinderung 

Cladribin bei RRMS (CLARITY-Studie) 

 



- Alle Infekte: 

                  Cladribin:    48%                        Placebo:    43% 

Nebenwirkungen / Sicherheit 

- Schwere Infekte:  

                  Cladribin:    2,6%                       Placebo:    1,6% 

- Kopfschmerz:  

                  Cladribin:    22%                        Placebo:    17% 

- Neubildungen – bösartig und gutartig:  

                  Cladribin:      1%                          Placebo:     0% 

Cladribin / CLARITY-Studie 

 



- Alle Infekte: 

                   Kein Unterschied zwischen Cladribin und Placebo 

Nebenwirkungen / Sicherheit 

- Schwere Infekte:  

                   allenfalls etwas häufiger bei Cladribin 

- Neubildungen – bösartig und gutartig:  

                   Kein Unterschied zwischen Cladribin und Placebo 

Cladribin / Alle Studien 

 



Siponimod (BAF312) bei SPMS 

 

“ 



Siponimod bei SPMS (Expand-Studie) 

 

Ectrims 2015 



- Reduktion einer bestätigten Behinderungsprogression um 21% 

gegenüber Placebo. 

Ectrims / DGN 2016 

Siponimod bei SPMS (Expand-Studie) 

 

- Risikoreduktion auch in vorgegebenen Untergruppen, z.B. 

Patienten, die keine unterlagerten Schübe haben 

- MRT-Befunde des Schädels waren ebenfalls besser in der 

Siponimod-Gruppe 



Biotin bei PPMS und SPMS  

 

Epub 1. September 2016 



Biotin ≙ Vit. B7 ≙ Vit. B8 ≙ Vit. H 

 

Vitamin B Präparate enthalten 

meist kein Biotin 



Biotin bei PPMS und SPMS  

 

Fragestellung:  Kann die hochdosierte Gabe von Biotin die Symptome 

bei MS lindern? 

Patienten:  Mittleres Alter um 50 Jahre 

 Körperlich schwer beeinträchtigt (EDSS um 6.0) 

 

Design: Placebo-kontrollierte Studie  

 154 Patienten an 17 Zentren in Frankreich 

 

Ziel: Verbesserung der Behinderung  

Dauer:  1 Jahr 



Biotin bei PPMS und PPMS  

 



Diskussion 

 

B-Zelldepletion (Ocrelizumab / Ofatumumab) 

 schubförmige MS und primär progrediente MS 

Cladribin 

 schubförmige MS 

Siponimod 

 sekundär progrediente MS 

Biotin 

 primär progrediente MS und sekundär progrediente MS  


