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Personalisierte NSCLC-Therapie

Hohe Anforderungen an die Diagnostik -

gute Therapieerfolge

Das verbesserte Verstandnis der dem
Lungenkarzinom zugrunde liegen-
den genetischen Veranderungen
und die Entwicklung zielgerichteter
Therapien kdnnen die Effektivitat der
Behandlung erh6hen und den Ver-
lauf der Erkrankung verbessern.

Ein Durchbruch bei der Behandlung von
Patienten mit nicht-kleinzelligem Lungen-
karzinom (NSCLC) konnte durch den per-
sonalisierten Einsatz zielgerichteter Thera-
peutika erreicht werden, erwartet Prof. Dr.
Jurgen Wolf, Kéln. Derzeit sind bei etwa

50% der Adenokarzinome des NSCLC ge-
netische Veranderungen bekannt, die Tu-
morwachstum und -vermehrung verstar-
ken. Diese Veranderungen betreffen
beispielsweise das EGFR (Epidermal
Growth Factor Receptor)-Protoonkogen
und das ALK (Anaplastic Lymphoma Kina-
se)-Gen und fithren zu einer erhohten Ty-
rosinkinaseaktivitit. Mit personalisierten
Therapieansitzen koénnen laut Wolf subs-
tanzielle Fortschritte erreicht werden, die
Umsetzung erfordere jedoch eine enge Zu-
sammenarbeit von Grundlagenforschern,
Pathologen, Klinikern und Kostentragern.

Fortgeschrittenes Pankreaskarzinom

Misteltherapie erzielt deutlichen Benefit

Derzeit sind die therapeutischen Moglichkeiten bei Patienten mit spaten Stadien
des Pankreaskarzinoms deutlich begrenzt. Vielversprechende Ergebnisse ergab
eine aktuelle Studie, in der mit der Gabe von Mistelextrakt sowohl die Uberle-
benszeit als auch die Lebensqualitat der Patienten verbessert werden konnte.

Die palliative Therapie bei Patienten mit in-
operablem Pankreaskarzinom ist weiterhin

maximaler CTC-Grad

verlingerung von wenigen Monaten
erreichen.

ca | e[ W aa
krankheitsbedingte
Symptome Kontrolle «——— ———> Mistelextrakt
Schmerzen
Energieverlust
Gewichtsverlust
. i alle: p<0,0001
Ubelkeit/Erbrechen (Cochrane-Mantel-Haenszel-Test)
T T T T T T T 1
100 75 50 25 0 25 50 75 100

Anteil betroffener Patienten (%)

CTC=Common Toxicity Criteria

Reduktion krankheitsbedingter Symptome unter Misteltherapie bei Patienten mit Pankreaskar-
zinom (nach Galun D et al., Ann Oncol 2012, 23 [Suppl 9]:712)

unbefriedigend, so PD Dr. Harald Matthes,
Berlin. Mit dem bisherigen Therapiestan-
dard Gemcitabin lassen sich lediglich An-
sprechraten von 15-30% und eine Lebens-
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Langere Uberlebenszeit

Dass Patienten auch von einer alleinigen
Misteltherapie profitieren, zeigten erste Er-
gebnisse einer prospektiven Phase-III-Stu-

ALK-Genfusion: neue Zielstruktur
Durch eine Translokation auf Chromosom
2 fusioniert das ALK- mit dem EML4 (Echi-
noderm Microtubli Associated Protein Like
4)-Gen. Das EML4-ALK-Fusionsonkogen
wurde bei 3-5% der NSCLC-Patienten - zu-
meist jlingere Patienten und Nichtraucher —
nachgewiesen (Sasaki T et al., Eur ] Cancer
2010, 46:1773-1780). Die konstitutiv aktivier-
te Rezeptortyrosinkinase fithrt zur erh6hten
Tumorzellproliferation. Der in den USA be-
reits zugelassene ALK-Inhibitor Crizotinib
fithrte bei Patienten mit ALK-positivem
NSCLC zu Gesamtansprechraten von 54—
61% und einem medianen progressions-
freien Uberleben von 10 Monaten (Gandhi L,
Janne PA, Clin Cancer Res 2012, 18:3737-
3742). 90% der Patienten erreichten eine Re-

duktion/Stabilisation des Tumors. (aam)
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die in Serbien, die Dr. Marcus Reif, Berlin,
vorstellte. Die Patienten — mit lokal fortge-
schrittenem oder metastasiertem Pankreas-
karzinom - erhielten iiber zw6lf Monate
randomisiert eine Best Supportive Care
(BSC)-Behandlung (symptomatische The-
rapie gegen Schmerzen und gastroenterolo-
gische Beschwerden) mit oder ohne zusétz-
lichen Mistelextrakt (Iscador® Qu spezial
s.c., dreimal wochentlich). Die Kontroll-
gruppe bekam keine weitere antineoplasti-
sche Therapie. Eine Zwischenanalyse mit
Daten von 220 Patienten konnte nun eine
alleinige Wirkung des Mistelpréparats zei-
gen. So iberlebten die Patienten mit der Stu-
dienmedikation im Durchschnitt 2,1 Mo-
nate langer (4,8 versus 2,7 Monate) als im
Kontrollarm. Selbst bei besonders ungiins-
tiger Prognose (Metastasen, hohes Alter,
schlechtes Allgemeinbefinden) zeigte sich
noch ein Uberlebensvorteil (2,0 versus 3,4
Monate). Den grofiten Benefit (7,2 versus
3,2 Monate) hatten Patienten ohne Metas-
tasen. Dass 17 von 110 Verumpatienten die
zwolfmonatige Studiendauer iiberlebt ha-
ben, wertete Reif ebenfalls als ,,harten Para-
meter*.

Weniger tumorbedingte Symptome

Patienten, die das Mistelprodukt erhielten,
berichteten zudem seltener von krankheits-
assoziierten Symptomen, wie z.B. Fati-
gue, Ubelkeit, Schmerzen, Appetitverlust,

Schlaflosigkeit und Gewichtsverlust.  mu
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