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Brentuximab Vedotin bereichert

die Lymphomtherapie

— Mit dem Antikérper-Wirkstoff-Konjugat
(ADC) Brentuximab Vedotin wird voraussicht-
lich ab Sommer 2012 unter dem Handelsna-
men Adcetris® erstmals seit 30 Jahren eine
neue Substanz fiir die Behandlung des Hodg-
kin-Lymphoms (HL) zur Verfiigung stehen.
Auch beim anaplastischen groBzelligen Lym-
phom (ALCL) hat ADC auBBergewdhnlich gute
Ergebnisse gezeigt.

Aufgrund der starken Uberexpression des
CD30-Antigens auf HL-Zellen bei weitgehend
fehlender Expression auf gesunden Zellen
bietet sich dieses Lymphom laut Prof. Andre-
as Engert, Klinikum der Universitat zu Koln,
fur eine ,targeted therapy” an. Erstmals rea-
lisiert wurde diese Strategie jetzt mit Bren-

tuximab Vedotin, bei dem der anti-CD30-

Antikorper Brentuximab lber einen in der
Blutbahn stabilen Linker an das Zytostatikum
Monomethyl-Auristatin E (MMAE) gekoppelt
ist. Erst nach Internalisierung in die Lym-
phomzelle wird der Linker gespalten und
MMAE freigesetzt. So gelingt eine selektive
Elimination CD30-positiver Tumorzellen,
wdhrend andere Zellen geschont und to-
xische Effekte auf gesundes Gewebe mini-
miert werden.

Nach Engerts Worten ist Brentuximab Vedo-

tin vermutlich die ,aktivste Einzelsubstanz”

bei HL. Dafiir sprechen Ergebnisse einer
Phase-II-Studie bei 102 rezidivierten oder
refraktaren Patienten mit durchschnittlich

Innovative Paclitaxel-Galenik erlaubt deutlich

hohere Dosiserungen

— Taxane zdhlen zu den wirksamsten Che-
motherapeutika, etwa bei Mammakarzinom.
Allerdings limitiert ihre Toxizitdt die Dosie-
rung. Mit einer neuartigen Galenik von Pa-
clitaxel sind wesentlich héhere Dosen er-
reichbar und damit auch mehr Remissionen
und hohere progressionsfreie Uberlebens-
zeiten.

In der neuen Galenik ist Paclitaxel an Albu-
min-Nanopartikel gekoppelt (nab-Paclitaxel,
Abraxane®) und reichert sich selektiv im Tu-
mor an. Dies erlduterte Prof. Stefan Glick,
Miami. Man bendétigt daher keine Lésungs-
vermittler, und die maximale tolerierte Dosis
ist fast doppelt so hoch wie bei herkbmm-
lichem Paclitaxel. Nab-Paclitaxel istin der EU
seit zweieinhalb Jahren beim metastasierten
Mammakarzinom nach Versagen der Primar-
therapie oder bei Kontraindikationen gegen
Anthrazykline zugelassen.

In der Zulassungsstudie wurde bei 460 Pati-
entinnen mit metastasiertem Mammakarzi-
nom die neue Galenik (260 mg/m? alle drei
Wochen) randomisiert gegen herkdmmliches
Paclitaxel (175 mg/m?) getestet [Gradishar
WJ et al. J Clin Oncol 2005; 23: 7794-803]. Die
Ansprechrate nahm unter nab-Paclitaxel von
19% auf 33% zu (p =0,001), die mediane Zeit
bis zur Progression von 16,9 auf 23,0 Wochen
(p = 0,006). Patientinnen, die zuvor bereits
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mindestens eine Chemotherapie erhalten
hatten, Gberlebten auch signifikant langer
(56,4 vs. 46,7 Wochen; p = 0,024). Trotz der
hoéheren Dosierung unterschied sich das Si-
cherheitsprofil nicht wesentlich; Hdmatoto-

xizitat war unter nab-Paclitaxel seltener,

3,5 Vortherapien, in der eine Gesamtrespon-
serate von 75 % und eine Rate kompletter
Remissionen (CR) von 34 % erreicht wurde
[Brentuximab Vedotin. Drugs 2011;11:85-95].
,Es ist Uberraschend, bei diesen refraktadren
Patienten tiberhaupt noch komplette Remis-
sionen erzielen zu kdnnen’, kommentierte
Engert. Das Nebenwirkungsprofil des ADC
bezeichnete der Onkologe in dieser Situation
bei aggressiv vorbehandelten Patienten als
Lbemerkenswert gut”. Die Substanz wird jetzt
in einer Pilotstudie der Deutschen Hodgkin-
Studiengruppe bei Patienten mit fortge-
schrittenem HL in Kombination mit dem
Standardregime BEACOPP gepriift.
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periphere Neuropathien vom Grad 3 zwar
haufiger (10% vs. 2%, p < 0,001), aber inner-
halb von median 22 Tagen reversibel.
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Kostenloses e-Magazine zur chronischen

myeloischen Leukamie

— Fiir Arzte, die sich fir die chronische
lymphatische Leukdmie (CML) interessie-
ren, bietet das Internet neuen Lesestoff: Die
erste Ausgabe von ,Weiter wissen! — Das
e-Magazine fiir CML-Experten” ist ab sofort
kostenlos auf www.sprycel.de verfiigbar.
Das neue e-Magazine bietet Hintergrund-
informationen zur therapeutischen Situa-
tion der CML. Aktuelle Nachrichten von
Kongressen sind direkt integriert. Die Ser-
vice-Rubrik hélt Informationsmaterial zum
Download bereit. Ziel der von Bristol-Myers
Squibb herausgegebenen Online-Publika-
tion ist es, Uber aktuelle Entwicklungen
rund um die CML zu informieren.

Schwerpunktthema der ersten Ausgabe ist
die klinische Relevanz der Therapieadha-
renz. Neben neuen Erkenntnissen vom
Jahreskongress der Deutschen Gesellschaft
fir Hdmatologie und Onkologie (DGHO)
enthalt das e-Magazine neue Daten zu
Wirksamkeit und Vertraglichkeit von Tyro-
sinkinaseinhibitoren in der First-Line-The-
rapie und informiert tiber aktuelle Publika-
tionen zu Dasatinib (Sprycel®).
Folgeausgaben des e-Magazines konnen
Interessenten kostenlos abonnieren.

Nach Informationen von Bristol-Myers
Squibb
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