Paroxysmale nachtliche Himoglobinurie (PNH)

C5-Inhibitoren der nachsten Generation

C5-Inhibitoren (C5i) haben sich
Uber 15 Jahre als effektive und
sichere Therapie zur Behandlung
von PNH erwiesen. Nun sprechen
zwei Phase-llI-Studien fir Crova-
limab, einen C5i der ndchsten
Generation.

In der Studie COMMODORE 2 war Cro-
valimab (Crova) im Vergleich zum Erstge-
nerations-C5i Eculizumab (Ecu), bei C5i-
naiven Patientinnen und Patienten mit

PNH in den kopriméren Endpunkten Ha-
molysekontrolle und Transfusionsvermei-
dung Ecu nicht unterlegen. Auch bei der
Durchbruchhdmolyse und Himoglobin-
stabilisierung gab es keine Unterschiede.
Die FACIT-Fatigue-Scores waren gegen-
tiber der Zeit vor der Therapie in beiden
Armen verbessert, im Crova-Arm nume-
risch deutlicher [Roth A et al. EHA. 2023;
A181]. Die Behandlungsumstellung von
Ecu auf Crovain COMMODORE 1 beein-
trachtigte nicht die Krankheitskontrolle.

Multiples Myelom mit Hochrisiko-Zytogenetik
Hohe MRD-Negativitatsrate unter
Viererkombination in der Erstlinie

Die Addition von Isatuximab zum
KRd-Regime (Isa-KRd) fihrte bei
mehr als die Halfte der Behandelten
mit neu diagnostiziertem multiplen
Myelom (NDMM) und Hochrisiko-
Zytogenetik nach der Konsolidie-
rungstherapie zu MRD-Negativitét.

Die Therapie beim Myelom mit Hochrisi-
ko-Zytogenetik ist nach wie vor herausfor-
dernd, da diese oft frith rezidivieren. In
der Phase-II-Studie CONCEPT wurde da-
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her ein intensiverer Behandlungsansatz in
der Erstlinie gepriift. Die Viererkombina-
tion aus dem CD38-Antikorper Isatu-
ximab (Sarclisa®) und KRd (Carfilzomib,
Lenalidomid, Dexamethason) wurde so-
wohl in der Induktions- als auch in der
Konsolidierungstherapie eingesetzt, in der
Erhaltungstherapie wurde dann auf die
Steroidgabe verzichtet. In einer geplanten
Interimsanalyse der Studie erreichten
67,7 % der transplantationsgeeigneten und
54,2 % der nicht transplantationsgeeigne-

Kommt Innovation in der Versorgung an?

Eine durch breite molekulargene-
tische Diagnostik abgesicherte
Krebstherapie halt bei immer mehr
Tumorentitaten Einzug. Die Um-
setzung in der Versorgung gestaltet
sich aber oft schwierig — auch
wegen regulatorischer Hirden.

»Wir blicken auf eine Welle biomarkerba-
sierter Therapien, die tiber die onkologi-
sche Versorgung hinwegrollen wird“
erklirte Benedikt Westphalen von der
LMU Miinchen. Das Schlagwort ,,Prézisi-

onsonkologie“ beschreibe diese Welle.
Doch kommt diese Prizisionsonkologie
auch in der Versorgung an? Nicht unein-
geschriankt, so Westphalen: ,Unser
Gesundheitssystem und dessen Struktu-
ren sind auf den medizinischen Wandel in
vielen Bereichen nicht ausreichend einge-
stellt.“ Eine der Problemzonen in der
Onkologie sei die Umsetzung einer erwei-
terten molekularen Diagnostik. Sie werde
langst nicht bei allen Tumorarten bzw. in
allen Tumorstadien erstattet. Dabei seien
viele Krebsmediziner schon lingst der
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Bestitigt wurde auch das giinstige Nut-
zen-Risiko-Profil von Crova, einschlief3-
lich der Moglichkeit der SC-Verabrei-
chung mit der Option der Selbstverabrei-
chung [Scheinberg P et al. EHA. 2023;
A183]. Aus Patientensicht, so Jens Panse,
Aachen, hitten drei Griinde fiir Crova
gesprochen: Einfacherer Applikationsweg,
weniger therapiebedingte Krankenhaus-
besuche und kiirzere Zeit fiir die Verabrei-
chung der Therapie.
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ten Patientinnen und Patienten eine
MRD(,,minimal residual disease®)-Nega-
tivitit am Ende der Konsolidierungsthe-
rapie [Weisel K et al. Blood. 2022; https://
doi.org/kh89]. ,Der Einsatz von Isa-KRd
ist damit eine geeignete Strategie, um die
schlechte Prognose von Hochrisikopatien-
tinnen und -patienten mit NDMM zu ver-
bessern®, kommentierte Hartmut Gold-
schmidt, Heidelberg, die Ergebnisse.
Besonders ermutigend sei dass auch nicht
transplantationsgeeignete  Erkrankten
deutlich profitierten. Silke Wedekind
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Ansicht, dass Next Generation Sequencing
Standard bei der Versorgung sein und
auch nicht zu lange hinausgezogert wer-
den sollte. Ein politischer Hemmschuh sei
das im Jahr 2022 verabschiedete GKV-Fi-
nanzstabilisierungsgesetz. Es habe neue
Preisdeckel und Zwangsrabatte u.a. fiir
Kombinationstherapien mit innovativen
Medikamenten gebracht. Durch den
Kombinationsrabatt, so Ralf Zerbes,
Roche, werde einer der wichtigsten Fort-
schrittstreiber in der Krebstherapie gezielt
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