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Neuer NK,;-Rezeptorantagonist sicher

Rolapitant ist ein langwirksamer Neurokinin-1-Rezeptorantagonist (NK;-RA),
Mit Blick auf potenzielle Wechselwirkungen ist es eine sichere Komponente
bei der antiemetischen Prophylaxe mit der Dreierkombination aus NK;-RA,
5-HT;-Rezeptorantagonisten (RA) und Dexamethason.

m das Sicherheitsprofil von Rolapi-

tant nachzuzeichnen, wurden die
Daten von 4 randomisierten Studien mit
dem NK;-RA hinsichtlich unerwiinsch-
ter Effekte untersucht. Speziell ging es
um Wechselwirkungen mit Substanzen,
die von CYP2D6, einem Enzym aus der
Cytochrom-P450-Familie, sowie dem
Effluxtransporter BCRP (,,breast cancer
resistance protein“) umgesetzt werden.
Im Gegensatz zu anderen NK;-RA
hemmt oder induziert Rolapitant nim-
lich nicht CYP3A4, sondern inhibiert
CYP2D6 und BCRP. Die Patienten er-
hielten randomisiert entweder 180 mg

Rolapitant oder Placebo 1-2 Stunden vor
der Chemotherapie, jeweils in Kombina-
tion mit einem 5-HT;-RA und Dexame-
thason. Nebenwirkungen wihrend der
Therapie widerfuhren 64 % der Patienten
in der Rolapitant- und 65% in der Kon-
trollgruppe, in beiden Gruppen am hau-
figsten Fatigue und Obstipation.

53% der Patienten erhielten ein
CYP2D6-Substrat (Ondansetron, Meto-
clopramid, Ranitidin). Unterschiede zwi-
schen Verum- und Kontrollgruppe in der
Haufigkeit von Nebenwirkungen waren
nicht festzustellen — auch nicht beztiglich
Effekten wie einer febrilen Neutropenie.

Kognitives Training nach Chemotherapie

Kénnen die von den Patienten nach einer Chemotherapie oft erlebten
kognitiven Einschrankungen durch eine Intervention verringert werden?
In einer Studie wurde ein webbasiertes Trainingsprogramm getestet.

is zu 70 % der Patienten mit einer ma-

lignen Erkrankung leiden nach Che-
motherapie unter kognitiven Beein-
trachtigungen. In die aktuelle Studie
wurden 242 Patienten mit priméarer ma-
ligner Erkrankung (ohne ZNS-Tumo-
ren) einbezogen, die in den vorangegan-
genen 6-60 Monaten > 3 Zyklen adju-

vanter Chemotherapie bekommen hat-
ten und iber anhaltende kognitive
Symptome klagten. Alle Teilnehmer er-
hielten eine 30-miniitige Telefonbera-
tung und wurden anschlieflend auf eine
15 Wochen dauernde heimbasierte Inter-
vention mithilfe eines neurokognitiven
Lernprogramms per Computer oder
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Abb. 1: Patienten der Kontrollgruppe empfanden starkere kognitive Einschrankungen
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Das galt ebenso fiir Substrate von BCRP
wie Doxorubicin, Fluorouracil, Doceta-
xel, Epirubicin, Etoposid, Irinotecan,
Methotrexat und Topotecan.

Mit dem NK;-RA Rolapitant steht fiir
Tumorpatienten, die sich einer Chemo-
therapie mit hoherem emetogenen Po-
tenzial unterziehen miissen, ein Wirk-
stoff zur Verfiigung, der insbesondere
verzogerte Chemotherapie-induzierte
Ubelkeit und Erbrechen effektiv verhin-
dert. 5-HT;-RA und Dexamethason
schiitzen vor allem in der akuten Phase
der ersten 24 Stunden.

Fazit: Diese Resultate untermauern die
Sicherheit von Rolapitant als Teil einer
antiemetischen Dreierprophylaxe.
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Standardbetreuung randomisiert. Pri-
mairer Endpunkt der Studie war die
selbstberichtete kognitive Funktion
(»Perceived Cognitive Impairment®
[PCI]-Subskala des FACT-COG) nach
der Intervention (Zeitpunkt T2) und 6
Monate spiter (Zeitpunkt T3).

Tatsichlich zeigten sich zum Zeit-
punkt T2 in der Interventionsgruppe
laut FACT-COG-PClI signifikant seltener
kognitive Einschrankungen (p < 0,001).
Dieser Unterschied bestand nach 6
Monaten noch (T3; p < 0,001; Abb. 1).
Die von den Patienten erlebten kogniti-
ven Fihigkeiten waren in der Interventi-
onsgruppe signifikant besser zu T2
(p <0,001) und T3 (p < 0,001; Abb. 1). In
allen FACT-COG-Subskalen bestanden
zu T2 signifikante Unterschiede zuguns-
ten der Intervention.

Fazit: Eine gezielte Intervention mittels
eines webbasierten kognitiven Rehabili-
tationsprogramms kann die kognitiven
Symptome bei Patienten nach Chemo-
therapie gegeniiber Standardbetreuung
verbessern. Kathrin von Kieseritzky
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