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Multiple Sklerose: Reduktion der Hirnatrophie und der 
BehinderungsprogressionunterTeriflunomid

Anlässlich des 8. Workshops „MS Special(ists) – MS-Pa tient*innen im Blick“ erörterten 
Experten der Neurologie moderne Therapieaspekte der Multiplen  Sklerose (MS). Die 
Schwerpunkte der Vorträge waren die Relevanz des Hirnvolumens in der MS-Therapie 
und wie der Wirkstoff Teriflunomid bei dem Erhalt des Hirnvolumens unterstützen kann. 

Die modernen Therapieziele bei Multipler 
Sklerose (MS) reichen von der Reduk tion 
der Schubaktivität, der Progression und 
der Entzündungsherde (Läsionen) bis hin 
zum fehlenden Nachweis einer Krankheits
aktivität (No Evidence of Disease  Activity; 
NEDA). „Nach einer  erfolgreichen Reduktion 
von Entzündungsaktivität und Krankheits
progression besteht darüber  hinaus das 
 Potenzial zur  Regeneration bzw. zu Verbesse
rungen – mit entsprechenden  Maßnahmen 
zur Rehabilitation“, erläuterte Prof. Dr. 
Peter Rieckmann, Facharzt für  Neurologie 
aus  Bischofswiesen. Da der Verlauf der MS 
individuell unter schiedlich sei, werde stets 
 pa tien tenzentriert eine  adäquate  Therapie 
angeboten, die zum  Erhalt der Lebens
qualität der  MSPa tient*in nen beitragen 
soll.

Überzeugende Evidenz zu 
Teriflunomid
Rieckmann wies darauf hin, dass Terifluno
mid in den bisherigen klinischen Studien 
eine signifikante Reduktion der jährlichen 
Schubrate und der Behinderungsprogres
sion im Vergleich zu Placebo gezeigt habe 
[1, 2]. Dabei seien die Langzeitergebnisse 
über 12 Jahre hinweg hinsichtlich stabiler 
EDSSMittelwerte (EDSS: Expanded Disabi
lity Status Scale) konsistent. Das belegten 
Analysen der Kern und Extensionsstudien 
aus TEMSO, TOWER und TENERE [3].

Bedeutung des Hirnvolumens 
bei Multipler Sklerose
Für alle MSPa tient*innen stellt, unab
hängig von ihrem jeweiligen Krankheits
verlauf, auch der Erhalt des Hirnvolumens 
einen relevanten Therapieaspekt dar. 
Laut Rieckmann deutet eine zunehmen
de Evidenz darauf hin, dass das Ausmaß 
der  Hirnatrophie bei MS mit der Behinde
rungsprogression (EDSS) korreliert [4]. Bei 
MSPa tient*innen in der  Frühphase habe 
Teriflunomid (Aubagio®, 14 mg, 1mal tgl.) 
im Vergleich zu Placebo in den Jahren 1 und 
2 den Verlust der kortikalen grauen Sub
stanz und des Hirnvolumens statistisch 
 signifikant verlangsamt [5]. „Die Effekte 
von Teriflunomid auf die Behinderungs
progression können somit auch durch den 
Schutz des Hirnvolumens vermittelt wer
den“, schlussfolgerte Rieckmann.

Überzeugende Daten: 
 Teriflunomid im Vergleich
Auch im Vergleich zu anderen krank
heitsmodifizierenden Therapien habe 
Teriflunomid überzeugende Effekte  erzielt, 
sagte der Experte. So habe der Wirkstoff in 
einer global angelegten RealWorld Studie 
mit Daten aus dem MSBaseRegister im 
Vergleich zu Dimethylfumarat (DMF) über 
einen FollowupZeitraum von 2,5 Jahren 
vergleichbare Ergebnisse hinsichtlich der 

jährlichen Schubrate und der Behinderungs
akkumulation demonstriert [6]. Die Num
bers needed to treat, um einen  MSSchub 
zu verhindern, sind laut Rieckmann nach 
den Ergebnissen der jeweiligen Zulas
sungsstudien von Teriflunomid und DMF 
(TEMSO, TOWER, DEFINE und CONFIRM) 
vergleichbar hoch und  liegen zwischen 
5,3 und 5,9 [7]. In einer retrospektiven, 
monozen trischen Beobachtungsstudie 
(n = 120 MSPa tient*in nen) sei zudem ein 
höherer Schutz für den Erhalt der grauen 
Sub stanz unter Teriflunomid im Vergleich 
zu DMF beobachtet worden (▶Abb. 1) [8]. 
So sei die Abnahme der  grauen Sub stanz 
innerhalb des 1. Jahres unter Teriflunomid 
geringer gewesen als unter DMF (p = 0,044, 
▶Abb. 1). Im 2. Beobachtungsjahr sei  dieser

0
0–12 Monate

■ Teriflunomid
■ Dimethylfumarat

n = 60

−0,24

Vo
lu

m
en

än
de

ru
ng

 d
er

gr
au

en
 S

ub
st

an
z 

(%
)

−1

−2

−3

−4

n = 57

−1,71

p = 0,044

0–24 Monate
n = 48

−0,44

n = 46

−3,12

p = 0,015

▶Abb. 1 Überlegene Effekte von 
Teriflunomid auf den Schutz der grauen 
Sub stanz im Vergleich zu Dimethyl
fumarat [8].
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 Effekt sogar noch ausgeprägter gewe sen 
(p = 0,015, ▶Abb. 1). Darüber  hinaus habe 
Teriflunomid gegenüber DMF zu einer 
 geringeren  Abnahme des  kortikalen Volu
mens über 24  Monate (p = 0,004) und zu 
einer numerisch  geringeren Rate der Hirn
atrophie geführt (p = 0,077).

HeadtoHeadVergleiche mit 
Ofatumumab und Ponesimod
Auch im Vergleich mit anderen MSThe
rapeutika, wie Ofatumumab (AntiCD20
Antikörper) und Ponesimod (S1P1Modu
lator), konnten für Teriflunomid gute Daten 
gezeigt werden, sagte Rieckmann.

I m  H e a d  t o  H e a d  Ve r g l e i c h  m i t 
Ofatumumab (ASCLEPIOS I und II) habe 
Teriflunomid zu vergleichbaren Hirnvolu
menverlustraten nach 12 und 24 Mona ten 
(▶Abb. 2) geführt, wobei der Hirn volumen
verlust in der Teriflunomid- Gruppe nume
risch geringer gewesen sei [9]. In der Phase
III Studie OPTIMUM habe Teriflunomid 
 gegenüber Ponesimod eine vergleichbare 
bestätigte Behinderungsprogression über 
12 und 24 Wochen hinweg gezeigt.

Selektiv und reversibel mit 
 einem positiven Nutzen 
RisikoVerhältnis
„Der Immunmodulator Teriflunomid hemmt 
bevorzugt hochaffine autoreak tive TZel
len, während niedrigaffine TZellen weit
gehend verschont bleiben und  begünstigt 

das bisher  beschriebene  positive Nutzen 
RisikoVerhältnis“, erläuterte PD Dr. 
med. Tobias Ruck,  Neurologe in Düssel
dorf. Teriflunomid weise ein konsisten
tes Sicher heits- und Verträglichkeitsprofil 
auf, das keine erhöhten  Risiken für Infek
tionen oder schwerwiegende Lympho
penien (Grad 3 und 4) berge und mit einem 
guten Impfansprechen z. B. auf Grippe- und 
COVID19Vakzine einher gehe, fasste Ruck 
zusammen [11–13].

Unter Teriflunomid bleiben die mittleren 
Lymphozyten und Neutrophilenzahlen 
auch in der Langzeitbehandlung im Allge
meinen im Normbereich, so die Erfahrung 
von Ruck. „Die Grundfunktion der Immun-
abwehr bleibt unter Teriflunomid erhalten 
und die MSErkrankung wird gut stabili
siert, was mit einer hohen Behandlungs
zufriedenheit einhergeht“, lautet das Fazit 
von Ruck. So seien MSPa tient*innen nach 
einem Wechsel von DMF zu Teriflunomid 
laut Real-World-Auswertungen signifikant 
zufriedener als vorher gewesen [14].
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▶Abb. 2 Ähnlicher Hirnvolumenverlust bei Pa tient*innen unter Teriflunomid nach 12 und 
24 Monaten wie bei Pa tient*innen unter Ofatumumab [9].

INFO
In den hier gezeigten Daten  waren 
ausschließlich Patient*innen über 
18  Jahre eingeschlossen.
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