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����������	 � ������ ����������� �� ��#�����
 ��3����� ����������	 �������� �� ������3

� ��� ��4��������	 ��� ��& ���� � ���� �� �������� ������&' 5��� �� �& ���� ����

��� ����3� �� ���������� ��#�� ����& ��� �������� ����������' �������� 6��� ��������

�����3��� 6��� ��� 6���� � � �� �& /������������ "����3�� 0�3���& 3�����73�����

3������� 6��� �������� �� � 
)�6��# �� ���������	 �������� ������ �� �& 3�������� ���

����3� �� )** �� 8� ���������� 9��2): ��� ���3��� 9��2): �� ��� 3���� �� ��������

���8 ��3&' 5�� ������& � �3��� ���� �� 6�� �������� ����	 �'�' ��� ���������� ��

�������� 6��� � ;*< ��� 3���� �� ��&� �� �����3��' �� ��� =2 �������� ��������	 >*';<

6��� ������' 5�� �������� �������� ���� ��� ������������������ �������� 92
'*<: 6��

��� ��������3���& �����73����& 9��*'*.;: ������� ���� ���� ��� ���3����������� ��������

9))'*<:' 
� ��73�3& ��������� �������� �����73����& ���6��� ����������	 �?3��� ���

�������� ����� �� ����� 1 9��*'*2;:' "����� ������ 3��3���������� 6��� �� ����

����3���� ���� ��6�� 3��3����������' /� ���� �� �& ���������� 6�� ��� ����3���� ��

���������� ��������	 � � 6�� 6��� ���������' 5���� ��� ��� �� ��� � ����� � ���� ���
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5�� �?�3� ������������ �� �������� ��  �3����' ���

�&�������� �� ���� �������� ���� �� 3� ��� �& ��� �������

�� ��4�������& ��������	 ��������& � �����3� � ���

3��3������ ������������ ������� 9(�%�:	 ���� ��� � ���

���3 ��� �� �����������& ��� ����� �� ��3�3����� ��������

@����� ��� 3������ ���� ������������ 9
-2:' !33������ ��

���� �&��������	 � �����3� � ��� 3�� � ��� ��4��������

��� ��3������ �������@����� �� �������� �����3�� ����

�& ���� ������ 
��
 ��3������ 9;:' 5� �	 
��
 ��3�����

����������� ��& ���� � ���� �� �������� ������&'

���������� �� � �������7���&	 �����������	 3����������


��
 ��3����� ���������� ���� �3�� ���� �����������&

��� 3�������&' /� �� ����3���� �� ��� � ���� ��� ����� ��

� ��� ��4�������� 9;	 .: �� � ���� �� 
 ��A#�	 �������

= � ��� ������ �� ������ �����+ � � �� ������ ������3����

�� �������� �3 �� �������� 9B:' /� �� ���� ����3���� ��

���3#��� ��3#��� ������� � �� ��� ���� ����� �� ���

�������� ���� ��� �� ����� )2 � ����� ������	 ����3�����

�� 3������ ����������� 9=:'

/� ��� 9 �� ������� ����:	 ���������� ��� � �����

����������& �� ������ 3��3����������' /�  ��������

��� ����� 7��� ���� ����������	 � 3� ���� ����������

������� �����������������& ������ 3��3���������� 6���

��3������� ����' 5�� ���������� ����� � ����& ���� ��

2*< �� ��� ���������� 6��� ������ �& ��� ����  ����

��� 3 ��� ��� ������ 3��3���������' 5�� ���� ���� ��


)-)* �' 0����& ����� ������ ��� �������� 6����� � 6��#'

�� �&�������@�� ���� ���������� ������ �� �3 ��

�������� ������& ��3� ��, 9�: � ��� ��4�������� ��&

�� ���� ��������� �� ��������� ��3�  ����6�&+ 9��: ����

���������� ����� �� 3���������� �& ������3 ������

� ���� ��� �������� ����3# �� ���� ������ 3��3������

����� 6��� ��� �73����+ ���A�� 9���: ���������� �& 
��
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�������� ����������' "��3� 6� �� ���� ����& ����� ��

)** �� �� ���������� ��� ���3��� �� ��� ����������

�� �������� �����3��� ���� � 1������ ������'

&
	����

���
��

5�� ������ �� ��� �� �& �� ���6� �� D��' 
' 5��� 6��

� 1������	 �������@�� �� ���������	 ���������������	

���3����3��������� �� �&' �������� 6�� ��� �� �& ��3� �

���� ��� �?3� ���� 3������� ��� 6�� ������ �� /����� �

������ �����6 �������������� �������� 3������ 6���

������� ���� ��� �����' �������� 6��� �� ����� 
= &���� ���

6��� �� ����� � 
�&��� ������& �� �������� 9>:' D�� ��

����� 1 ������ ����� �� ����&	 �������� ��� ����� ��

����� �������� �����3��� ��� �����	 � � �� ���� ����


; ��&� �� �����3�� ��� �����' ����� 3� �� ���

�� �������� �� ��3������' �������� ��3����� 2 6��#� ��

������������ ���3��� ��������� ����� �� �������@�����	

���� ��3����� ���� ����� �� ���������� �� ���3��� ���

 � �� 1 ������' �������� ��3����� �������� �����3���	

�����3�� �������&	 � ������	 ����3����� �&������ ���

�������&	 ��� ��������� �� � �������� ����&' /� �����

����	 ������� ������ ���� ����� 9���:	 (����3�� ������

/��������� 9(�/:	 ��� !33���������& 6��� �������� ��

����� ; �� �� ��� ���3����� ����� �����'

C��� ��������� � ������ ��� ��� 0&����� !������

���� ��� !�������� 90!!: 8 ����������� 9
*: 6���

3����3��� �� ����& ����� �� ������ ������� ������' 5��

0!! ����3��� ������� ������ ��3� ���� �����	 ��������	

����������������	 3��������3 ���	 �� ������3	 ��� ������

����3����� 6��� ���  �� �� �������	 �������������

�������4�������& �� ��	 ��� 3������ ����� � �&����

��������� ������' E���� ����� 6��� ��3����� �� ���

������' ���������& ����� 9��3� ���� ����������&	 3����3��

3�������& ���  �����&���: 6��� ���� �� ������ 
	 )	 1	

2	 ��� ; �� �� ��� ���� �� ���3����� �����' ������

���������� 3��3��������� 6�� �������� �� ������ 1	 2	

��� ;	 �� �� ���� �� ���3����� �����' ! 
)����� �(�

6�� �������� �� ������ 
 ��� ; �� �� ���3����� �����'

#�
�
��
	
� 
�
���
�

0����� ��@� 6�� ��������� �� �� 1= �������� ��

��3� ��������� ��� � 3��������� �� ����� 
 ����� ��

�� �& �� � ������&	 ��������� =*< ��6�� �� ��� *'*;

����� ���������' 5��� 6�� �����  ��� � ���������&���

�� ����������� ��' ���3��� ����3����� � ��� 3���� ��

�������� ���8 ��3& �� 21< ��� 
2<	 �����3�����& 9

:'

%������� �� ��7��� �� � ��3����� �� ��������

���8 ��3& 93����3��� ��� � 1*���& �����: �� �� �����

;*< ���� ��������' %������� ����� 6��� ��������

 ���� ��� (�3����-F�����-"����@�� ��������3	 ������7��

�& ������������' 5���� �� ��������� ����3�� ��� ��73�3&

��������� 6��� �6������� 9D��' ):'

Visit 1 Visit 2 Visit 3 Visit 4 Visit 5

Randomization

21 – 35 days 21 – 35 days 21 – 35 days 21 – 35 days

Placebo

Placebo

Lanepitant 200 mg (qd)

Study period I Study period II

Single blind
baseline period

Double blind therapy period

'�(�#
 
 0� �& ������'

Month

1 2 3

R
es

p
o

n
se

 r
at

e 
(%

)

(b)

50

40

30

20
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0

P=0.199 P=0.876

P=0.045

1 2 3

M
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n
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u
m

b
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m
ig

ra
in

es
(a)

6

5

3

2

1

0

4

0

'�(�#
 � 9�: F��� � ���� �� �������� ����3#� 9���������@��
�� 1*���& �������: �& �����' 9�: F��� �����3�� �������� ����
9;*< ��� 3���� �� �������� ���8 ��3& ���� ��������: �& �����'
�	 ���������� )** ��+ �	 ���3���'
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5�� �3� �� ���� �������� 6�� 3����3��� �� � 1*���&

�����' D�� �?�����	 �� � �������G� �������� ���� ����� 2

�� ����� ; 6�� )) ��&�	 ���� ���8 ��3& �� ���������

� ���� ��� )) ��&� 6�� � �������� �& 1*A)) �� 3����3�

�� ���������@� ��� ���� �� � ���8 ��3& �� ���������

��� 1*���& �����'

5�������� 3��������� ����� �� ��� ���3��� ��� 3����

���������	 ���	 ��� ����������� (�/ ��� ���� � �6��

6�& ����&��� �� ������3� ����� 9!
�E!: ��3� ����

������������ ��� ��������� ����3��' /������������

�&���������� ������3����� 6��� 7��� ������ �� � � ��

����� ��� 6��� �� �� �� �� ��� ��������3���& �����73���'

C������� ���� ��� 6���  ��� �� 3��������� �� ��� �����

&��� �� ��������� ��� 6��3� � 3����� ���� ��������

3� �� �� 3��� ��� 9!
(�E!:' ����� �8 ���� 9�0: �����

��� ��������� �� �������� �� ���������3 �����' 5�� �0

����� ��� ��H ���� ��� ��� �������3� �� ������ ��@�

��� ��������� ��� � �3���� ������������� �����	 ��� ��

������� � ������ �������� �� ��������� ����3�� ����

3��������� �� ��� ����� �� �������� ���� ��� !
(�E!'

5����������������� ����� ��� �&������ 95�00: 6���

��7��� �� ��& ����� �������� � ���� ��� �� ���������

������� �� ��� �� �& 9�� �& ������ //: ���� �33 ���� ���

��� 7��� ���� ����� �������� �� 6������� �� �������&

�������� �� ��������' 5�� ���8 ��3& ��� ���3��� �� 5�00	

������� ��� �� �& ���3����� �����	 ��� ��� 0!! 6���

��������� ��� ��3� ��������� ��� � ��� 3�������  ����

�������G� �) ����'

 
���	�

�
�
��� 	�
�
	���
��
	�

5���� 
 � �����@�� �������� ����������3 3����3����

����3� ��� ��� =2 �������@�� ��������' 5���� 6��� ��

�����73��� ��� � ��������3�� �� ��& �� ��� ��������

�������� ���������'

7�'	
	� �������

5�� �������� �������� ���� ������ 9��*'*.;: �� ��

������� ��� ���������� 92
'*<: ���� ��� ���3��� 9))'*<:'

!���� �� ��� �����73��� ��� ��� 7��� �� ��3��� ������	

��� �������� ���� �� 1 ������ 6�� ��������3���& �����7�

3����& 9��*'*2;: ������� ��� ���������� 92*'.<: ���� ���

���3��� 9
B'2<: 9D��' ):' 5�� 3������������ ��� 3���� ��

���� �������� ���8 ��3& 6��� *'2; ��� ���������� ���

*'2* ��� ���3���' 5�� ������� �������� ���� ��� 1 ������

6�� ���� � ����3���& ������� 9��*'111: ��� ����������

9)*'*<: ���� ��� ���3��� 9

'2<:' 
������ �� �����

��������3�� 6�� ��������3���& �����73���'

"�6����	 ����� 6�� �� ��������3���& �����73��� ����3�

�� ���������� ���� ���3��� 95���� ): �� ���3��� ��� 3����

�� �������� ���8 ��3&	 ������ ��� �������� ���8 ��3&

����&��� 9��*';B*: �� ��� ��� ������� ���8 ��3& ���

������ 
 ���� �� 1 9��*'
>
:' 5���� 6�� �� ��������3���&

�����73��� ��������� ��������3� �� �������� ���8 ��3& ��

����� 1 9��*'>BB:' !� ����� 1 ����� 6�� � ��������3���&

�����73��� ��3����� �� ��� ���� ���3��� �� ���������

6��� � �� ��� ������������������ �������� 9�0 �����



< ��' )1<	 �����3�����&+ ��*'*2*: ��� � � ����3��

��3����� �� ��� ���� ���3��� �� ��������� ��������

�����3��� ��� ��� ������������������ �������� ��������

�� ���3����������� �������� 9�0 ����� B
< ��' =)<	

�����3�����&+ ��*'*>):'

5���� 6�� �� ��������3���& �����73��� ��������� ����

�����3� �������� ��� (�/ 0������&	 (�/ ��73�3& /���?

�� ���'

D ���������	 �� ��� ��������� ���� �33 ���� �����

6�� �� ��������3���& �����73��� ��������3� �� ���������

����3����� 3��������� 9���������&	 � ������	 �����������	

�� ���	 �� �������� �������&:' "�6����	 � ������ ��

��������� ���� �33 ���� 6��� �� ������� �� 1'
= �

9����� �� ����� �8 ���� �����: ������� �� ��� �����������

������� ��� � ���� �� ��� ���3����������� ��� �

9��*'*>.:'

0����&������ ������ 3��3���������� 6��� ����������

���� ������� 3����3��� �� ������ 1	 2	 ��� ;' 5����

6�� � ���& ����� ���� ������ ��� ������������ 9������


>'> ��� ����� ���� �*'
 �� )=;'* ��A��: ����������&'

5���� 6�� �� ������������ ���6��� ����3� ��� ������

3��3���������'
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