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Notizen

Wie lautet die Zulassung?
Ein neues Anwendungsgebiet für Du-
pilumab lautet:
Add-on-Erhaltungstherapie bei Er-
wachsenen und Jugendlichen ab 
12 Jahren mit schwerem Asthma mit 
Typ-2-Inflammation, gekennzeichnet 
durch eine erhöhte Anzahl der Eosi-
nophilen im Blut und/oder erhöhtes 
FeNO, das trotz hochdosierter ICS 
plus einem weiteren zur Erhaltungs-
therapie angewendeten Arzneimittel 
unzureichend kontrolliert ist.
Im Folgenden werden Jugendliche 
von 12 bis 17 Jahren (A) und Erwach-
sene (B) getrennt betrachtet.

Wie lautet der Beschluss des 
G­BA?
A: Ein Zusatznutzen ist nicht belegt.
B: Ein Zusatznutzen ist nicht belegt.

Was war die zweckmäßige Ver­
gleichstherapie?
A: Jugendliche
■	 hochdosiertes ICS und LABA und 

LAMA oder
■	 hochdosiertes ICS und LABA und 

ggf. LAMA und Omalizumab, so-
fern die für die Anwendung von 
Omalizumab notwendigen Kriteri-
en erfüllt sind

B: Erwachsene
■	 hochdosiertes ICS und LABA und 

LAMA oder
■	 hochdosiertes ICS und LABA und 

ggf. LAMA und Omalizumab, so-
fern die für die Anwendung von 
Omalizumab notwendigen Kriteri-
en erfüllt sind oder

■	 hochdosiertes ICS und LABA und 
ggf. LAMA und Mepolizumab 
oder Reslizumab oder Benrali-

zumab, sofern die für die Anwen-
dung der jeweiligen Antikörper 
notwendigen Kriterien erfüllt sind

Wie ist die Studienlage?
Der Hersteller legte Daten einer Pha-
se-IIb- und zweier Phase-III-Studien 
(DRI12544, QUEST und VENTURE) 
vor (alle randomisiert, doppelblind, 
Placebo-kontrolliert).
DRI12544: 776 erwachsene Patienten 
mit unkontrolliertem mittelschweren 
bis schweren Asthma, die bereits mit-
tel- oder hochdosierte ICS und LABA 
erhielten. Verglichen wurden vier un-
terschiedliche Dosierungen von Du-
pilumab gegenüber Placebo. Primärer 
Endpunkt war die Veränderung der 
FEV1 zu Woche 12.
QUEST: 1902 Patienten ab 12  Jahren 
mit unkontrolliertem mittelschweren 
bis schweren Asthma, die bereits mit 
mittel- oder hochdosierten ICS und 
ein bis zwei weiteren Kontrollmedi-
kationen behandelt werden. Unter-
sucht wurden zwei verschiedene Do-
sierungen von Dupilumab gegenüber 
Placebo. Primäre Endpunkte waren 
die jährliche Rate schwerer Exazer-
bationen und eine Veränderung des 
FEV1 zu Woche 12.
VENTURE: 210 Patienten ab 12 Jah-
ren mit unkontrolliertem schweren 
Asthma, die eine bestehende Asth-
matherapie mit hochdosierten ICS 
und ein bis zwei weiteren Kontroll-
medikationen in stabiler Dosis auf-
wiesen sowie regelmäßig mit OCS 
behandelt wurden. Verglichen wur-
den 300 mg Dupilumab mit Placebo. 
Der primäre Endpunkt war die Do-
sisreduktion der regelmäßig ange-
wendeten OCS.

Warum hat der G­BA so 
 entschieden?
In die Nutzenbewertung wurden nur 
Teilpopulationen der Studien einbe-
zogen, die die zulassungskonforme 
Dosierung erhielten.
A: Es wurden nur sehr wenige Daten 
von jugendlichen Patienten vorgelegt, 
nämlich nur 15 Personen aus zwei der 
Studien. Zudem bestehen große Unsi-
cherheiten bezüglich der Umsetzung 
der zweckmäßigen Vergleichsthera-
pie für diese Patientengruppe. Daher 
kommt der G-BA zu dem Schluss, 
dass keine relevanten Daten zur Be-
wertung des Zusatznutzens vorgelegt 
wurden.
B: Es herrschen hohe Unsicherhei-
ten bezüglich der Umsetzung der 
zweckmäßigen Vergleichstherapie. 
Beispielsweise waren in den Studien 
keine als zweckmäßige Vergleichs-
therapie angesehenen Eskalationsbe-
handlungen erlaubt wie Omalizumab 
oder Tiotropium. Daher stuft der 
G-BA den Zusatznutzen als nicht be-
legt ein.

Quelle
G-BA. Beschluss „Arzneimittel-Richtlinie/Anlage XII:
Dupilumab (neues Anwendungsgebiet: Asthma bron-
chiale)“. https://www.g-ba.de/beschluesse/4175/ (Zu-
griff am 01.04.2020).

G­BA­Beschluss

Dupilumab bei Asthma bronchiale

Solvejg Langer, Stuttgart

Glossar

FeNO Fraktioniertes exhaliertes 
Stickstoffmonoxid

FEV1 Einsekundenkapazität

ICS inhalative Glucocorticoide

LABA Langwirksame Beta-2-Sym-
pathomimetika

LAMA Langwirksame Muskarinant-
agonisten

OCS Orale Glucocorticoide


