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Palonosetron beugt effektiv durch hochdosierte Chemotherapie verursachtes
Erbrechen und Ubelkeit bei Patienten vor, die sich einer autologen
Stammzelltransplantation unterziehen

22.09.2009 - 09:30 Uhr, Helsinn Healthcare SA

Lugano/ Berlin, Deutschland (ots) - Eine Einzeldosis Palonosetron erzielt optimale Kontrolle
bei akutem Erbrechen bei Patienten, die sich einer nehrtéagi gen hochdosi erten Chenot herapie
vor einer autologen Stameelltransplantation unterziehen. Die Verabreichung einer zweiten
Dosi s Pal onosetron nach 48 Stunden reduziert die negativen Ausw rkungen von Ubel keit bei
alltaglichen Tatigkeiten in di esem Zusanmenhang er heblich. Préasentation der Daten auf dem
eur opai schen ECCO- ESMO Onkol ogi e- Kongress in Berlin

Di e heute auf dem européi schen ECCO ESMO Onkol ogi e- Kongress in Berlin vorgestellten Daten

zei gen, dass Pal onosetron, ein 5-HT3-Rezeptorantagoni st der zweiten Ceneration, Erbrechen
und Ubel keit bei Patienten, die sich einer nehrté&gi gen hochdosi erten Chenotherapie (HDT) und
ei ner autol ogen Stammeel |l entranspl antati on (ASCT) unterziehen, erheblich |indern kann. Zudem
reduziert die Verabreichung einer zweiten Dosis Pal onosetron 48 Stunden nach der ersten

Dosi s die negativen Ausw rkungen von Ubel keit bei alltéaglichen Tatigkeit erheblich.

Das Ergebnis stamm von einer spontanen Studie, die von demvon Dr. Antonio Pinto

koor di ni erten Team am Hamat ol ogi e-, Onkol ogi e- und Stammeel | entranspl antati onszentrum des
national en Krebsinstituts - | RCCS Fondazi one "Sen. G Pascal e", Neapel, Italien, durchgefihrt
wur de.

"Di e Uberw egende Mehrheit der Patienten, die sich einer nmehrté&gi gen hochdosierten

Chenot herapi e und ei ner Stammezel | entranspl antati on unterzieht, |eidet noch i mer an haufig
auftretender akuter und spater Chenotherapie-induzierter Ubel keit und Erbrechen (CINV), was
zeigt, w e suboptinmal die Linderung von Erbrechen bei autol ogen Stammzel |l entranspl antati onen
noch immer ist," so Dr. Pinto. "Des weiteren wi ssen wir, dass Pal onosetron bei der

Ver nei dung von CI NV bei Patienten, die sich einer noderat oder hoch enetogenen Chenot herapie
unt er zi ehen, sehr effektiv ist," Dr. Pinto weiter. "Zuvor haben wir gezeigt, dass eine

Ei nzel dosi s Pal onosetron ClI NV effektiv vorgebeugt hat, wobei di e Vorbeugungsquoten héher
waren al s bei den historischen 5-HT3-Rezeptorantagoni sten. Ziel dieser Studie war

festzustell en, ob sich eine anschliessende Dosis Pal onosetron als noch effektiver erweisen
wirde al s die Verabrei chung einer Einzeldosis zur Verneidung von CI NV nach nehrt agi gen

Chenot herapien, " erklarte Dr. Pinto. "Und genau das trat ein. Trotz der nit einer Einzeldosis
erzielten Vernei dung von Erbrechen, trat noch bei etwa der Hilfte der Patienten Ubel keit auf.
Di e Verabreichung einer zweiten Dosis mninierte die negativen Ausw rkungen von Ubel keit in
der spaten Phase und fuhrte zu einer deutlichen Verbesserung der Lebensqualitéat des Patienten
wahrend des gesanten Phase," so Dr. Pinto.

60 Patienten hatten eine Lynphom, Melom oder Sarkonendi agnose sow e akute Leukam e und
Brustkrebs. Sie erhielten alle mehrté&gi ge Chenot herapien. Die erste G uppe (30 Patienten)
erhielt eine Einzeldosis Pal onosetron (0,25 ng intravends), plus Dexanethason (8 ng) eine
hal be Stunde vor Begi nn ei ner hochdosi erten Chenotherapie. Die zweite (30 Patienten) erhielt
nach 48 Stunden eine zweite Dosis Pal onosetron plus Dexanet hason.

Di e Ergebni sse zeigten hinsichtlich der akuten Cl NV-Bewertung kei ne signifikanten
Unt er schi ede zwi schen den bei den Gruppen, da es bei 98% der Patienten zu ei ner konpletten
Reni ssi on kam (kein Erbrechen, keine Notwendigkeit der Einleitung von |ebensrettenden
Massnahnen). Nur 17 Patienten (28% Ilitten unter einer noderaten Ubel keit.

Bei der zweifachen Dosis Pal onosetron wurde ein Trend hin zu einer besseren Vermei dung von
Ubel keit festgestellt, die bei 77% der Patienten auftrat gegeniber 53% der Patienten, die mt
ei ner Einzel dosis behandelt worden waren (p=0.0581). Hi nzu kommt, dass die zweifache Dosis
Pal onosetron eine deutlich hohere Auswi rkung auf Ubel keitsbedi ngte Ver&anderungen in
Zusamenhang nit alltéglichen Tatigkeiten hatte, die von den Patienten Uber 120 Stunden seit
dem Begi nn der hochdosi erten Chenot herapi e an sich sel bst beobachtet wurden.

I nfor mati onen Uber chenot herapi ei nduzi erte Ubel keit und Erbrechen (ClNV)

Chenot her api ei nduzi erte Ubel keit und Erbrechen gehért zu den neist gefirchteten Nebenw rkungen
i m Anschl uss an ei ne Krebsbehandl ung. Trotz Prophyl axe |eiden 30-45 Prozent der Patienten im
Zusamenhang nit der Chenotherapi e an Ubel keit und Erbrechen bzw. benéti gen nach Durchf thrung
besti mter Arten von enetogener Chenotherapi e ei ne Behandlung mit Antienetika. Der 5-HT3-
Rezeptor spielt eine entscheidende Rolle bei der Entstehung von Ubel keit und Erbrechen, und

W rkstof fe zur Bekanpfung di eser Nebenw rkungen beruhen all e auf der Bl ocki erung dieser
Rezept or subt ypen. Nachdem in den spéaten 80er- und frihen 90er-Jahren nmit Ondansetron und

Grani setron die erste Generation von 5-HT3-Rezept orantagoni sten entw ckelt worden war, sind

in den | etzten Jahren neue Wrkstoffe zur Vorbeugung von CI NV, darunter Pal onosetron, auf
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den Mar kt gekonmmen.
I nformati onen zu Pal onosetron (Al oxi ® Onicit® Pal oxi ®)

Pal onosetron (Pal onosetron-Hydrochlorid) ist ein 5-HT3- Rezeptorantagonist der zweiten

Gener ati on zur Vorbeugung chenot her api ei nduzi erter Ubel keit und Erbrechen (Cl NV) bei
Krebspatienten nmit einer |angen Hal bwertzeit von 40 Stunden und ei ner rezeptorbi ndenden
Affinitat, die mndestens 30-nal hbher ist als bei gegenwdrtig erhdltlichen Pré&paraten.

Pal onosetron zei gt sowohl in klinischen Studien als auch imklinischen Alltag eine

ei nzigartige, |anganhaltende Wrkung bei der Vorbeugung von CINV. We sich gezeigt hat,
kénnen mit dem Préaparat bei der Vorbeugung von akuter und spater CINV bei Patienten, die sich
i m Rahnmen ei ner Krebsbehandl ung ei ner néissi g enet ogenen Chenot herapi e (MEC) unterziehen, gute
Erfolge erzielt werden. Die einmalige intraventése Gabe von 0,25 ng Pal onosetron schitzt die
Patienten in den ersten finf Tagen nach der Chenotherapi e besser vor CINV als 5-HT3-
Rezept or ant agoni sten der ersten Ceneration.*

Laut den Richtlinien des Verbands der Krebsforschungszentren NCCN (National Conprehensive
Cancer Network) ist Pal onosetron der bevorzugte 5-HT3-Rezeptorantagoni st, der in Konbination
mt ei nem NK- 1- Ant agoni st en und Dexanet hason zur Vorbeugung von durch ei ne hoch enetogene
Chenot herapi e (HEC) induzierte Ubel keit und Erbrechen zum Ei nsatz komt. Pal onosetron 0, 075
ng i.v. ist ferner von der FDA als intraventse Ei nnal dosis zugel assen worden, die unmittel bar
vor der Anasthesierung zur Verbeugung postoperativer Ubel keit und Erbrechen (PONV) fir bis zu
24 Stunden nach der Operation verabreicht wird. Patienten, die eine Unvertraglichkeit
gegeniber Pal onosetron aufwei sen oder auf einen der Inhaltsstoffe von Pal onosetron

Uberreagi eren, wird von der Einnahne abgeraten. Di e haufigsten Nebenw rkungen (nmehr als 2
Prozent der Falle), die bei Versuchen mt Pal onosetron zur Behandl ung von CI NV aufgetreten
sind, waren ebenso wi e bei den Vergl ei chsprodukten Kopfschnerzen (9 Prozent) und Verstopfung
(5 Prozent). Bei PONV-Versuchen waren die am weitesten verbreiteten Nebenw rkungen ahnlich

wi e bei den Pl aceboprodukten QT- Verl angerung (5 Prozent), Bradykardie (4 Prozent),

Kopf schnerzen (3 Prozent) und Verstopfung (2 Prozent).

Pal onosetron ist von der Schwei zer Pharnmagesel |l schaft Hel sinn Healthcare SA entw ckelt

worden und wird heute weltweit in Uber 40 Landern in Formder Arzneinmttel Aloxi® Onicit® und
Pal oxi ® vertri eben. Pal onosetron ist in Formvon Al oxi® erhaltlich, der fihrenden Marke zur
Bekanpfung von CINV in den USA, die auch in Europa inmer nehr Marktanteile hinzugew nnt.

Wei terfihrende Informationen zu Pal onosetron erhalten Sie auf der Wbsite: ww. al oxi.com

*Bei mAssi g enmet ogener Chenot herapi e (MEC)
I nf ormati onen Gber die Hel sinn G oup

Hel sinn ist ein Privatunternehnen aus dem Pharmasektor, das seinen Hauptsitz im

schwei zeri schen Lugano hat und Uber Ni ederlassungen in Irland und den USA verfigt. Helsinn ist
der weltweit einzige Lizenzgeber von Pal onosetron. Das einzigarti ge Geschaftsnodell von

Hel sinn ist auf die Lizenzierung pharmazeutischer und nedi zi ni scher Produkte in

t her apeuti schen Ni schen ausgerichtet. Die Gruppe erwirbt in der frihen Entw ckl ungsphase

Li zenzen fiur neue cheni sche Substanzen und entwi ckelt diese dann weiter, von der Durchfdhrung
von vorkl i ni schen/kl i ni schen Studien und CMC-Verfahren bis hin zur Beantragung und zum

Erhalt der internationalen Vertriebszul assung. Di e Produkte von Hel sinn werden direkt von

den Ni ederl assungen der G uppe vertrieben oder |etztendlich von | okal en Marketing- und
Geschaftspartnern des Hel sinn-Netzes, an die aufgrund i hrer unfassenden Marktkenntnis und -
erfahrung Vertriebslizenzen vergeben wurden. Fir den Vertrieb steht eine breite Palette an

Di enstl ei stungen des Produkt- und W ssenschaftsnanagenents unterstitzend bereit, zu der unter
anderem di e Beratung in kauf médnni schen, behordlichen, finanziellen und rechtlichen

Angel egenheiten sowi e in Bezug auf nedizini sches Marketing z&hlt. Di e Pharnmaw rkstoffe und

di e endgul tigen Darrei chungsfornmen der Medi kanente werden in den cGWP-Einrichtungen von

Hel sinn in der Schweiz und in Irland hergestellt und an Kunden in der ganzen Welt geliefert.
Weitere Informationen zur Helsinn Goup erhalten Sie auf der Wbsite des Unternehnens:

www. hel si nn. com
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