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Rebound, das Auftreten von RLS-Symptomen am frithen
Morgen und Augmentation, der vorgezogene Beschwerdebe-
ginn bereits am frithen Abend und die Ausbreitung auf zu-
sdtzliche Korperregionen, stellen wesentliche Komplikationen
der dopaminergen Therapie des RLS dar (a-t 2000; 31: 83-|
4). Nicht nur unter Levodopa, sondern auch unter Dopamin-
agonisten einschliefllich Pramipexol und Ropinirol ist Aug-
mentation beschrieben.!%161? Die kontrollierten Zulassungs-
studien zu den beiden Neuerungen sind jedoch zu kurz, um
Ausmafl und Verlauf dieser Komplikation hinreichend ein-
schitzen zu konnen. Aussagekriftige Vergleichsstudien mit
Levodopa oder auch mit den off label gebrauchten Opioiden
wie Oxycodon (OXYGESIC) und Antikonvulsiva wie Gaba-
pentin (NEURONTIN u.a.) fehlen.

STORWIRKUNGEN: Das fiir Dopaminagonisten typi-
sche Nebenwirkungsspektrum ist zu erwarten (siche
. Auch unter den geringeren Dosierungen bei RLS
tritt bei mehr als jedem Dritten unter Ropinirol und bei bis
zu jedem Fiinften unter Pramipexol Ubelkeit auf. Obwohl
beide Mittel den Schlaf verbessern sollen, sind Somnolenz
(12%) und Erschopfung (8%) unter Ropinirol bzw. Miidig-
keit (bis 11%) und Schlaflosigkeit (8%) unter Pramipexol
ebenfalls haufig. Mit Schwindel muss bei beiden Mitteln bei
jedem zehnten Patienten gerechnet werden. Wie bei der
PARKINSON-Therapie kommen Schlafattacken vor. Unter
Pramipexol wurde auch bei Patienten mit RLS bereits iiber
patholo%ff?f f?]flflcm berichtet (siche auch
56 und|2005; 36: 84]).7-8:21

Dopaminagonisteh beeintrichtigen die Blutdruckregula-
tion. In den Kurzzeitstudien mit Ropinirol ist bei 0,8% der
RLS-Patienten orthostatische Hypotonie beschrieben. Trotz
des Ausschlusses von Patienten mit signifikanten kardiovasku-
laren Erkrankungen kommt es bei 1% zur Synkope.2!

KOSTEN: Die monatliche Therapie mit 2 mg/Tag Ropi-
nirol (ADARTREL) kostet 72 € und damit ungefihr ein
Viertel mehr als mit 0,35 mg/Tag Pramipexol (SIFROL; mo-
natlich 56 €) und mehr als das Sechsfache von 125 mg/Tag
Levodopa plus Benserazid (RESTEX; monatlich 11 €) als
schnell freisetzende Zubereitung. Im Vergleich zur kombi-
nierten Levodopatherapie mit zusitzlichem Retardpriparat
(zusammen 25,86 €) ist fast das Dreifache auszugeben.

ROPINIROL UND PRAMIPEXOL Deutschland  Osterreich

IM KOSTENVERGLEICH (€) OP Monat* OP Monat*
Ropinirol  ADARTREL GSK 84Tbl 2 mg 200,36 71,56 - -
Pramipexol SIFROL Boehr. I. 100 Tbl 0,35 mg 186,55 55,97 196,20 58,86
Levodopa+ RESTEX Roche 100 Tbl 125 mg 36,83 11,05
Benserazid 50 Tbl 125 mg 18,95 11,37
RESTEX Roche 100 RKps 125 mg 49,38 14,81
RETARD 50 RKps 125 mg 19,50 11,70

¥ Bei tiglich 2 mg Ropinirol, 0,35 mg Pramipexol bezichungsweise 125 mg Le-
vodopa plus Benserazid.

B Fiir die seit April und Mai 2006 zur Behandlung des
mittelschweren bis schweren idiopathischen Restless-
Legs-Syndroms erhiltlichen Dopaminagonisten Pramipe-
xol (VSIFROL) und Ropinirol (WADARTREL) zeigt
sich in 12-wochigen Studien nur ein mifliger Zusatznut-
zen im Vergleich zu Plazebo.

B Mit Wirksamkeitsverlust nach lingerer Einnahme ist
zu rechnen. Langzeitdaten hierzu fehlen, ebenso Ver-
gleichsstudien mit Levodopa plus Benserazid (RESTEX).
B Eine wesentliche Komplikation langfristiger dopami-
nerger Therapie des RLS, die Verstirkung (Augmenta-
tion) der Beschwerden, ist auch unter Pramipexol und
Ropinirol beschrieben. Ausmafd und zeitlicher Verlauf las-
sen sich aufgrund der beschrinkten Zulassungsdaten bei
beiden Agonisten derzeit nicht iiberblicken.

B Mit den typischen Storwirkungen von Dopaminago-
nisten ist zu rechnen, insbesondere Ubelkeit und Erbre-
chen sowie Schlifrigkeit.

B Die Nutzendokumentation aller drei zugelassenen
dopaminergen Arzneimittel bei RLS ist unzureichend,
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insbesondere im Hinblick auf die Langzeitwirksamkeit
und -sicherheit.

B DPatienten, fiir die eine Behandlung in Betracht gezo-
gen wird, sind iiber diese Situation aufzukliren.

M Da cin Vorteil der Dopaminagonisten nicht belegt ist,
bleibt unseres Erachtens das preiswertere Levodopa/Ben-
zerazid Mittel der ersten Wahl.

(R = randomisierte Studie)
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Ubersicht

IMMUNTHERAPIE (HYPOSENSIBILISIERUNG)
ALLERGISCHER ERKRANKUNGEN (II)

Im ersten Teil der Ubersicht (a-t 2006; 37: 56-8) haben
wir allgemeine Therapieprinzipien und die Datenlage zum In-
dikationsbereich Heuschnupfen dargestellt. Jetzt folgt die Be-
wertung des Nutzens der Immuntherapie bei allergischem
Asthma und bei Insektengiftallergien sowie ein Uberblick
iiber die Storwirkungen der Behandlung.

B Asthma bronchiale: Die Immuntherapie zur Behand-
lung des allergischen Asthma bronchiale ist umstritten, da
schweres Asthma als Risikofaktor fir bedrohliche Schadwir-
kungen gilt. Die aktuelle deutsche ,,Nationale Versorgungs-
leitlinie Asthma™ gibt eine zuriickhaltende Empfehlung ab.
Hingegen wird die Immuntherapie in der Leitlinie der
deutschen Allergologen als gut untersuchte empfehlenswerte
Therapieoption neben Allergenkarenz und Pharmakotherapie
bezeichnet, zumindest fiir junge Patienten mit Mono- oder
Oligosensibilisierung und klarem Bezug der Symptome zur
Allergenbelastung.? Wichtigste Grundlage der positiven Be-
wertung ist eine 2003 aktualisierte systematische Ubersicht
der COCHRANE Collaboration, in die 75 Studien mit ins-
gesamt 3.188 Asthmapatienten mit vorwiegend milder Er-
krankung eingeschlossen sind.> Als Allergenquellen dienen
unter anderem Hausstaubmilben (33 Studien), Pollen (20
Studien) und Tierhaare (10 Studien). An mehreren Untersu-
chungen haben auch Kinder und Jugendliche teilgenommen.
Die Autoren berechnen auf Grundlage von 28 Studien eine
Besserung in Symptomscores um 34%. In 22 Studien wird
lediglich erfasst, ob sich Asthmasymptome bessern oder ver-
schlechtern. Anhand dieser Arbeiten wird berechnet, dass je
nach Allergen drei (Pollen) bis sechs (Hausstaubmilben) Pa-
tienten behandelt werden miissen, um bei einem ecine Ver-
schlechterung von Asthmasymptomen zu verhindern (Num-
bers needed to treat) oder fiinf Patienten, um eine Eskalation
der Asthmamedikation zu verhindern. Ein Einfluss auf die
Lungenfunktion kann jedoch nicht gesichert werden.

Die Datenbasis flir die insgesamt positive Bewerung ist

fragwiirdig: 30 (40%) der 75 Studien erreichen im JADAD-
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