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NSCLC/Urothelkarzinom:
PD-L1-Inhibitor zugelassen

Seit Ende September 2017 ist mit Atezo-
lizumab (Tecentriq®) in der Europii-
schen Union erstmals ein Inhibitor von
PD-L1 (,,programmed cell death-ligand
1“) zur Behandlung von Patienten mit
nichtkleinzelligem Lungenkarzinom
(NSCLC) sowie zur Therapie von Pati-
enten mit Urothelkarzinom zugelassen.

Die Zulassung gilt in beiden Indika-
tionen fiir Tumoren, die fortgeschritten
oder metastasiert sind. Beim NSCLC
bezieht sich die Zulassung auf Patienten,
die zuvor mit einer Chemotherapie be-
handelt worden sind (bzw. mit einer ge-
zielten Therapie, sofern entsprechende
Mutationen vorliegen). Beim Urothel-
karzinom ist Atezolizumab zugelassen
fur Patienten, die sich einer Cisplatin-
basierten Chemotherapie unterzogen
haben bzw. fiir die eine solche Therapie
nicht infrage kommt. Atezolizumab
blockiert die Interaktion von PD-L1
mit PD-1 sowie die mit B7.1. red.

Nach Informationen von Roche

Erstes Pharmakon speziell
flir das MCC zugelassen

Mit Avelumab (Bavencio®) hat die Eu-
ropéische Kommission erstmals eine
pharmakologische Therapie speziell fiir
das Merkzellkarzinom (MCC) zugelas-
sen. Die Zulassung gilt fiir erwachsene
Patienten, deren Erkrankung metasta-
siert ist. Avelumab war im Dezember
2015 der Status eines ,,Arzneimittels fir
seltene Leiden® (,,orphan drug®) zuge-
schrieben worden. Die jetzige Zulas-
sung erfolgte unter Auflagen (,,condi-
tional approval®), die zulassungsrele-
vante Studie JAVELIN Merkel 200 dau-
ert zurzeit noch an. Die Ansprechrate
von 29 MCC-Patienten, denen Ave-
lumab lénger als sechs Wochen verab-
reicht worden war und die zuvor keine
systemische Behandlung erfahren hat-
ten, lag bei 62,1 % (95 %-Konfidenzin-
tervall 42,3-79,3%). Davon wiesen
13,8 % der Patienten eine Vollremission
auf, 48,3 % eine Teilremission. In einer
zweiten Kohorte mit 88 Patienten, die
bereits chemotherapeutisch behandelt
worden waren, sprachen 33% an.  red.

Nach Informationen von Merck und Pfizer
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Therapie von Patienten mit chronischer lymphatischer Leukdamie (CLL)

Ibrutinib ,first line” in der CLL-Therapie

In einer Phase-lI-Studie wurde der Brutontyrosinkinaseinhibitor Ibru-
tinib (Imbruvica®) als Erstlinientherapie fir CLL-Patienten gepriift.

Stephan Stilgenbauer, Ulm, stellte die Da-
ten der Studie RESONATE-2 vor, in der
die Wirksambkeit von Ibrutinib im Ver-
gleich zu Chlorambucil bei 269 nicht vor-
behandelten CLL-Patienten (Alter: > 65)
ohne 17p-Deletion untersucht worden war
[BurgerJA etal. N Engl] Med. 2015;373(25):
2425-37]. Nach einem Follow-Up von 18,4
Monaten hatte Ibrutinib die Wirkung
von Chlorambucil hinsichtlich des pro-
gressionsfreien Uberlebens (primirer
Endpunkt) tbertroffen (Median noch
nicht erreicht vs. 18,9 Monate; Hazard
Ratio [HR] 0,16; p < 0,001). Dabei, so Stil-
genbauer, habe der Status der Immunglo-
bulinschwerketten-Gene (IgHV) seine
prognostische Bedeutung weitgehend
verloren. Auch in Hinblick auf die sekun-
ddren Endpunkte Gesamtansprechrate

(86 vs. 35%; p < 0,001) und die Gesamt-
iiberlebensrate (24-Monats-Uberleben:
98 vs. 85%; HR 0,16; p < 0,001) war Ibru-
tinib iiberlegen.
Grad-3/4-Nebenwirkungen  gemif3
Common Terminology Criteria for Ad-
verse Events (CTCAE) waren unter der
Ibrutinib-Monotherapie: Neutropenie
(10-16 %), Andmie (4-6 %), Pneumonie
(4-7 %) und Diarrh6 (4 %). Weitere kli-
nisch relevante Nebenwirkungen waren
intrakutane Blutungen und Vorhoftlim-

mern. Maren Mundt

Symposium ,Neues und Altbewahrtes in der The-

rapie der Lymphome und myeloischen Erkran-
kungen’, anldsslich der Jahrestagung der DGHO,
0eGHO, SGMO und SGH, 29. September 2017,
Stuttgart; Veranstalter: Janssen-Cilag

Checkpointhemmung in der Himatoonkologie

Perspektive flir Langzeitliberleben?

Immunonkologische Therapien erweitern die bisherigen Therapie-
maoglichkeiten fir Patienten mit klassichem Hodgkin-Lymphom.

Bei einem Teil der Tumorpatienten zeigt
die Checkpointhemmung im Unter-
schied zu konventionellen Therapieopti-
onen das Potenzial fiir ein anhaltendes
Therapieansprechen [Sharma P, Allison
JP. Cell 2015;161(2):205-1]: Dafiir spricht
der plateauartige Verlauf der Uberlebens-
kurve, wie er z.B. beim malignen Mela-
nom bei bis zu 20 % der Patienten beob-
achtet wurde, die mit dem Checkpointin-
hibitor Ipilimumab behandelt wurden
[Schadendorf D et al. J Clin Oncol. 2015;
33(17):1889-94].

Beim klassischen Hodgkin-Lymphom
(cHL) betrug die objektive Ansprechrate
(ORR) auf den PD-1(,,programmed cell
death protein 1“)-Hemmer Nivolumab
(ORR) in Kohorte B der Studie Check-
Mate-205 nach median 23 Monaten Fol-
low-up 68 %. Die Patienten mit rezidivie-
rendem oder refraktiarem cHL waren in-
tensiv vorbehandelt worden und hatten

zuvor eine autologe Stammzelltransplan-
tation sowie eine Behandlung mit Bren-
tuximab Vedotin erhalten (n = 80, Ko-
horte B) [Engert A etal. EHA. 2017;Abstr
S412]. Das mediane progressionsfreie
Uberleben betrug 22 Monate, der Medi-
an fiir das Gesamtiiberleben wurde noch
nicht erreicht.

Die Einfiihrung des immunonkologi-
schen Therapiekonzepts stellt eine wich-
tige Erweiterung der bisherigen Therapie-
moglichkeiten dar, zumal die cHL-Pati-
enten auch von einer messbaren Verbes-
serung ihrer Lebensqualitét profitierten
[Engert A et al. ASH. 2016;Abstr 1831].

Yuri Sankawa

Symposium ,A Look Ahead: The Next Chapter of
Immuno-Oncology Research in Hematologic Ma-
lignancies”, anldsslich der EHA-Jahrestagung,

22. Juni 2017, Madrid; Veranstalter: Bristol-Myers
Squibb.





