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Rivastigmin-Pflaster optimiert die Therapie der Alzheimer-Demenz

Hohe Akzeptanz bei Patienten und
Angehorigen dank einfacher Handhabung

DRESDEN - Einmal taglich aufkleben, kontinuierliche Wirkstofffrei-
setzung iiber 24 Stunden, dabei ein schnelles Erreichen der
wirksamen Zieldosis bei sehr guter Vertraglichkeit - diese Eigen-
schaften zeichnen die transdermale Darreichungsform des
bewahrten Cholinesterasehemmers Rivastigmin aus. Da jede Opti-
mierung der verfiigbaren antidementiven Therapie einen hohen
Nutzen fiir die tagliche Praxis bringt, sei hier ein echter Durchbruch
gelungen, betonten die Experten anlasslich des Nationalen

Demenzsymposiums 2008.

Noch werden Jahre vergehen, er-
lduterten die Experten, bis neue The-
rapiestrategien zur Behandlung der
Alzheimer-Demenz — wie Immuni-
sierung oder Sekretasehemmstoffe —
zur Verfiigung stehen. Deshalb wird
die leitliniengerechte Behandlung
mit Cholinesterasehemmern zur
Erhohung des Acetylcholinspiegels
noch lange Standard bleiben. Durch
die antidementive Therapie mit
Cholinesterasechemmern ldsst sich
der Krankheitsverlauf verlangsamen,
die Selbststindigkeit der Patienten
bleibt linger erhalten.

Breiteste Zulassung
hat Rivastigmin

Wie Professor Dr. Walter Miil-
ler, Frankfurt am Main, erlduterte,
gelten Cholinesterasehemmer wei-
terhin als erste Wahl fiir die Behand-
lung der leichten bis mittelschweren
Alzheimer-Demenz. Jedoch zeigen
die verfiigbaren Cholinesterase-
hemmer deutliche Unterschiede in
pharmakokinetischer und pharma-
kodynamischer Hinsicht — und da-
mit auch unterschiedliche klinische
Wirkungen.

So ist Rivastigmin (Exelon®) als
einzige Substanz zur Behandlung
der Alzheimer-Demenz und der Par-
kinson-Demenz zugelassen. Ausser-

V Dosistitration

dem hemmt Rivastigmin als einziger
Cholinesterasehemmer neben der
Acetylcholinesterase (AChE) auch
Kklinisch relevant die Butyrylcholin-
esterase (BuChE), die im weiteren
Verlauf der Alzheimerkrankheit die
Inaktivierung von synaptischem
Acetylcholin tibernimmt und so als
alternativer Prozess greift, erlduterte
der Pharmakologe.

Die klinische Relevanz der BuChE-
Hemmung wurde bereits mit den
Ergebnissen der EXCEED-Studie'
belegt, einem ersten Langzeitver-
gleich der beiden Cholinesterase-
hemmer Rivastigmin und Donepezil
bei Patienten mit mittlerer bis mo-
derat-schwerer Alzheimer-Demenz.
Die Patienten der Rivastigmin-
Gruppe zeigten nach zwei Jahren
statistisch signifikante Uberlegenheit
im Erhalt der Alltagskompetenz und
im Gesamturteil im Vergleich zu Do-
nepezil, welches lediglich die AChE
hemmt.!

Mit Pflaster zur
therapeutischen Zieldosis

Laut Professor Dr. Alexander
Kurz, Miinchen, werden in der tig-
lichen Praxis bei oraler Gabe die
therapeutischen Dosierungen hiu-
fig nicht erreicht, wodurch auch
die volle Wirksambkeit der Therapie

Dosierschema
Dosierschritte Pflaster (Gelb):
Nur 1 Dosierungsschritt
nach 4 Wochen
Dosierschritte Kapsel (Blau):
Insgesamt 3 Dosierungsschritte
nach jeweils 4 Wochen
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Grafik 2: Die Dosistitration von Rivastigmin gestaltet sich mit dem Patch einfacher

als mit den Kapseln.

nicht ausgeschopft werden kann.
Hier spielen Compliance- und Ver-
traglichkeitsprobleme eine Rolle.
Da klinische Wirkung und typische
Nebenwirkungen bei allen Cholin-
esteraschemmern dosisabhingig
sind, ist eine Eindosierung tber
mehrere Wochen notwendig.

Die transdermale Anwendungs-
form von Rivastigmin (Exelon®
Patch) fithrt zu einer langsamen
Anflutung des Wirkstoffs nach Auf-
kleben des Pflasters und zu einem
konstanten Serumspiegel und er-
moglicht dadurch ein schnelles Er-
reichen der Zieldosis bei sehr guter
Vertriglichkeit.?

Uberzeugend bei Wirkung
und Vertraglichkeit

Das bestdtigen die Ergebnisse
der grossen, randomisierten, dop-
pelblinden IDEAL-Studie? bei 1195
Patienten mit mittelgradiger Alzhei-
mer-Demenz. Im Vergleich zur hoch-
dosierten Kapsel (12 mg/d) zeigte
das Rivastigmin-Pflaster (9,5 mg/d)
eine vergleichbar gute Wirksambkeit
fiir die kognitive Leistungsfihigkeit
(ADAS-cog), Alltagsbewiltigung
(ADCS-ADL) und das drztliche Glo-
balurteil (ADCS-CGIC) mit jeweils
signifikanter Verbesserung gegen-
tiber Placebo. Das Pflaster (9,5 mg/
d) war jedoch besser vertriglich als
die hochdosierte Kapsel.?

»Fir die Patienten liegt ein ent-
scheidender Vorteil der transder-
malen Anwendung in der spiirbar
hoheren Therapieeffizienz durch
gute Vertriglichkeit mit schnellem
Zugang zur Zieldosis (nur ein Auf-
dosierungsschritt), unterstrich Prof.
Kurz.

In der Studie erreichten 96 % der
Patienten mit dem Rivastigmin-
Pflaster die Zieldosis von 9,5mg/
d.? ,Auch erste Erfahrungen in der
praktischen Anwendung bestitigen
diese Ergebnisse fiir das Rivastigmin-
Pflaster, ergidnzte der Experte.

Nebenwirkungen auf
Placeboniveau

In der Studie zeigte das Rivastigmin-
Pflaster eine gute Vertraglichkeit. Bei
der Hiufigkeit von unerwiinschten
Nebenwirkungen ergab sich kein
statistisch signifikanter Unterschied
gegeniiber Placebo.? Besonders auf-
fallig war die gute gastrointestinale
Vertriglichkeit des Pflasters, die auf-
grund der konstanten systemischen
Wirkstoffspiegel auf dem Niveau von
Placebo lag (Grafik 1).?
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Grafik 1: Die Haufigkeit von Ubelkeit und Erbrechen lagen bei den mit dem
Rivastigmin-Pflaster behandelten Patienten statistisch auf Placeboniveau.

Gute Hautvertraglichkeit
und Hafteigenschaften

Neben der klinischen Wirksam-
keit spielt auch die Hautvertrag-
lichkeit bei Alzheimer-Patienten
eine wichtige Rolle. Hier tiberzeugte
das Pflaster durch eine gute Haut-
vertriglichkeit, die in der Studie re-
gelmaissig durch einen Arzt gezielt
untersucht wurde.

Nur selten wurden Schmerz,
Juckreiz oder Rotung beobachtet
und wenn, dann in iiberwiegend
milder Ausprigung.? Ebenso zeigte
das Pflaster gute Hafteigenschaften
und wurde auch beim Baden oder
Duschen nicht gelst.?

Hohere Compliance,
Entlastung fiir Pflegende

Etwa drei Viertel der Alzheimer-
Patienten benoétigen Hilfe bei der
Medikamenteneinnahme, erliu-
terte Professor Dr. Georg Adler,
Mannheim. Non-Compliance kann
deshalb fiir Demenzpatienten gra-
vierende Folgen haben, die iiber
verstirkte kognitive Einschrin-
kungen und Verhaltensstorungen
bis hin zu vorzeitiger Aufnahme
in stationdre Pflegeeinrichtungen
reichen.

Vor diesem Hintergrund sind
die Ergebnisse der Einschitzung
von pflegenden Angehorigen zur
Behandlungspriferenz, die un-
ter doppelblinden Studienbedin-
gungen erhoben wurde, von hohem
Stellenwert.” Bei den Angehdrigen
fand das Pflaster hohe Akzeptanz
aufgrund einfacher Handhabung,

Exelon® Patch: Z: Runde transdermale Pflaster: Exelon® Patch 5: 5cm?2 9mg Rivastigmin; Wirkstoffabgabe: 4,6 mg/24h. Aufdruck: «<AMCX»; Exelon® Patch 10: 10cm2 18 mg Rivastigmin; Wirkstoffabgabe: 9,5 mg/24h. -Aufdruck: «BHDI». I: Zur symptomatischen Behandlung von
Patienten mit leichter bis mittelschwerer Demenz vom Typ der Alzheimer-Krankheit. D: Exelon® Patch wird 1/d auf eine geeignete Hautstelle geklebt. Beginn der Therapie mit Exelon® Patch 5, nach mindestens 4 W kann bei gutem Tolerieren auf Exelon® Patch 10 gewechselt werden.
Weitere Angaben zur Dosierung: siehe Arzneimittel-Kompendium der Schweiz. KI: Bekannte Uberempfindlichkeit gegeniiber Rivastigmin, anderen Carbamat-Derivaten, oder anderen Bestandteilen des Arzneimittels. Die Wirksamkeit/Vertraglichkeit bei schwerer Leberinsuffizienz wurde
nicht untersucht. VM: Sick-Sinus-Syndrom o.a. Storungen des Reizleitungssystems des Herzens, anamnestische Ulkuserkrankung, Asthma oder andere obstruktive Lungenerkrankungen, Harnstau, Krampfanfalle; Sicherheit in Schwangerschaft und Stillzeit nicht belegt. Gleichzeitige
Behandlung mit NSAR. Anstieg der Serum-Amylase und -Lipase méglich. Falls die Behandlung fiir mehr als 3 d unterbrochen worden ist, sollte sie mit dem Exelon® Patch 5 wieder aufgenommen werden. 1A: Nicht zusammen mit anderen Cholinomimetika und Anticholinergika
verabreichen. Wirkungsverstarkung von Muskelrelaxantien vom Succinylcholin-Typ: deshalb Absetzen des Exelon® vor einer Anésthesie. UW: Haufig: Ubelkeit, Erbrechen, Diarrhoe, Bauchschmerzen, Appetitlosigkeit und Anorexie, Schwindel, Dyspepsie, Gewichtsverlust, Verwirrtheit,
Kopfschmerzen, Tremor, Miidigkeit, Astenie, Unwohlsein, Erythem und Pruritus an der Applikationsstelle. Gelegentlich: Kontakt-Dermatitis, Agitiertheit, Somnolenz, Schlaflosigkeit, Schwitzen, Depression, Delirium, Halluzinationen, Zerebrovaskulére Ereignisse, Synkope, Herz-Arrhyth-
mien. Seltene/sehr seltene unerwiinschte -Wirkungen: s. Arzneimittel-Kompendium der Schweiz. Bei Therapieunterbruch von mehr als 3 Tagen sollte bei Wiederaufnahme mit Exelon® Patch 5 begonnen werden, um das magliche Auftreten von unerwiinschten Wirkungen zu verhindern.
P: Exelon® Patch 5: 30*; Exelon® Patch 10: 30* und 60*. Verkaufskategorie: B. Weitere Informationen entnehmen Sie bitte dem Arzneimittel-Kompendium der Schweiz®. *kassenzuléssig

besserer Durchfiihrbarkeit des Me-
dikationsplans (Grafik 2) und guter
Vertraglichkeit.*
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' Fazit fur die Praxis

Die Datenlage zeigt, dass mit dem
Rivastigmin-Pflaster (Exelon® Patch)
die Demenzbehandlung deutlich
optimiert werden kann. Das Pflaster
verbessert die Compliance bei der
Behandlung von Alzheimer-Patienten
durch erhohte Zufriedenheit von
Patienten und Pflegenden, ist gut
vertraglich, ermdglicht eine bessere
Ausschdpfung des therapeutischen
Dosisbereichs und ist denkbar einfach
anzuwenden (einmal Kleben in 24
Stunden). Diese Vorteile ermdglichen
eine wirksame Langzeittherapie und
insgesamt einen glinstigeren
Langzeitverlauf.
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