
APL chemotherapiefrei behandeln

In der APL0406-Studie wurde die Überlegenheit einer chemotherapiefreien Behand-
lung der akuten Promyelozytenleukämie (APL) mit all-Trans-Retinsäure (ATRA) und 
Arsentrioxid (ATO) gegenüber der damaligen Standardtherapie mit ATRA plus einer 
anthrazyklinbasierten Chemotherapie (AIDA) belegt. Jetzt stellte Laura Ciccioni, Rom, 
Italien, die 72-Monats-Daten der Studie vor [Cicconi et al. EHA. 2018;Abstr S115]. Danach 
sind die Raten des ereignisfreien und Gesamtüberlebens (EFS, OS) im chemotherapie-
freien Arm mit 96,6 % und 98,3 % immer noch sehr hoch. Im AIDA-Vergleichsarm liegt 
das EFS dagegen bei 77,4 % (p < 0,001 versus ATRA-ATO), das OS bei 89,8 % (p = 0,004). 
Die kumulative Rezidivinzidenz beträgt nach ATRA-ATO-Therapie 1,7 %, nach ATRA-
Chemotherapie-Behandlung 15,5 % (p = 0,00015). Zwei sekundäre Malignome wurden 
bislang im ATRA-Chemotherapie-Arm verzeichnet (zwei myeloide Neoplasien), noch 
keine im ATRA-ATO-Arm. Auswertungen zur Langzeitlebensqualität und zu Spätfolgen 
der Therapien laufen. Friederike Klein
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Doppelt immunmodulatorischer Ansatz 
bei follikulärem Lymphom

Bei Patienten mit fortgeschrittenem follikulärem Lymphom (FL) könnte die 
Kombination von Lenalidomid und Rituximab (R²) einer Standardchemo-
immuntherapie zur Induktion Konkurrenz machen.

W ie Franck Morschhauser, Lille, 
Frankreich, berichtete, sind ersten 

Ergebnissen der Phase-III-Studie RELE-
VANCE zufolge das Ansprechen und das 
progressionsfreie Überleben (PFS) bei 
den insgesamt 1.030 nicht vorbehandel-
ten Patienten mit fortgeschrittenem FL 
unter beiden �erapieoptionen vergleich-
bar, die Toxizitätspro�le unterschieden 
sich aber deutlich [Morschhauser F et al. 
EHA. 2018;Abstr S154]. Im Arm mit 
 Rituximab plus Chemotherapie wurde 
ein Schema nach Wahl des behandelnden 
Arztes eingesetzt (R-CHOP, R-Benda-
mustin, oder R-CVP, gefolgtvon 12 Zyk-
len Rituximab. 

Koprimäre Endpunkte der Studie wa-
ren die Raten des bestätigten oder unbe-
stätigten Komplettansprechens (CR oder 
CRu) nach 120 Wochen und das PFS bei 
der Interimsanalyse nach Erreichen ei-
ner Ereignisrate von 50 %. Nach einer 
medianen Beobachtungszeit von 37,9 
Monate waren die CR/CRu-Raten nach 
120 Wochen �erapie in beiden Armen 
vergleichbar mit 48 % in der R²- und 

53 % in der R-Chemotherapie-Gruppe. 
Auch die auf drei Jahre bezogenen PFS-
Raten zeigten mit 77 % und 78 % keinen 
Unterschied. Die 3-Jahres-Gesamtüber-
lebensrate sei mit 94 % identisch, diese 
Daten seien allerdings für die Analyse 
noch nicht reif, sagte Morschhauser. 

Wichtig waren ihm die Unterschiede 
hinsichtlich der Sicherheit: Im R-Che-
motherapie-Arm waren Grad-3/4-Neu-
tropenien und febrile Neutropenien 
deutlich häu�ger als im R²-Arm (50 vs. 
34 % bzw. 6 vs. 2 %). Die Immuntherapie-
kombination ging dagegen mit mehr 
Hautreaktionen der Grade 3 und 4 ein-
her (7 % gegenüber 1 % bei R-Chemothe-
rapie). Sekundärmalignome traten ver-
gleichbar häu�g auf (R²: 7 %, R-Chemo: 
9 %). Die vergleichbare Wirksamkeit des 
immunmodulatorischen Ansatzes ge-
genüber der Immunchemotherapie 
nannte Morschhauser einen wirklichen 
Fortschritt. Friederike Klein
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phozytendepletierende Chemotherapie 
erhalten.

Ein Zytokin-Freisetzungs-Syndrom 
(ZFS) entwickelten 58 % (14 % Grad 3, 
8 % Grad 4), neurologische Nebenwir-
kungen 21 % (7 % Grad 3, 5 % Grad 4). 
Todesfälle durch die Medikation oder 
durch ein ZFS oder ein Hirnödem gab es 
dank eines entsprechenden Nebenwir-
kungsmanagements nicht.

Die Gesamtansprechrate (ORR) lag 
bei 52 %. 40 % der Patienten erreichten 
ein komplettes Ansprechen (CR). Die 
1-Jahres-Überlebensrate betrug 49 %, bei 
denjenigen mit CR 85 %. Das mediane 
Gesamtüberleben lag bei 11,7 Monaten. 
Von denjenigen, die zunächst partiell an-
gesprochen hatten (PR), entwickelten im 
Verlauf noch 54 % eine CR. 83 % der 
 Patienten mit PR oder CR drei Monate 
nach Infusion waren zum Auswertungs-
zeitpunkt noch progressionsfrei.

ZUMA-1: Weitere CAR-T-Zell-Studie
Auch Axicabtagen Ciloleucel ist ein au-
tologes CAR-T-Zell-Produkt, das gegen 
CD19 gerichtet ist. Olalekan O. Oluwole, 
Nashville, TN/USA, stellte Ergebnisse 
der Phase-I/II-Studie nach median 15,4 
Monaten vor [Locke FL et al. EHA. 2018; 
Abstr S801]. An der Studie nahmen Pa-
tienten mit rezidiviertem/refraktärem 
DLBCL, mit primär mediastinalem 
 B-Zell-Lymphom sowie mit transfor-
miertem follikulärem Lymphom teil.

Für 99 % der 108 behandelten Patienten 
konnte ein CAR-T-Zell-Produkt herge-
stellt werden, 91 % erhielten die entspre-
chende Infusion. Die Patienten waren 
ebenfalls stark vorbehandelt, jedoch war 
eine Bridging-Chemotherapie im Vorfeld 
nicht erlaubt. Die ORR lag nach median 
15,4 Monaten bei 82 %, die CR-Rate bei 
58 %, 42 % der Ansprechen waren anhal-
tend [Neelapu SS et al. N Engl J Med. 
2017;377(26):2531-44]. Die Zahl der vor-
angegangenen �erapielinien war nicht 
relevant für die Chance auf ein PR oder 
CR. Die Raten eines ZFS Grad ≥ 3 waren 
in etwa vergleichbar, es gab aber einen 
Trend zu mehr schweren Nebenwirkun-
gen Grad ≥ 3 und mehr Neurotoxizität 
bei Patienten mit ≥ 5 vorangegangenen 
�erapien. Friederike Klein
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