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Neutropenie-Prophylaxe: G-CSF-Praparate im Vergleich

G-CSF (,granulocyte-colony stimulating factor”) beugt schweren
Neutropenien unter Chemotherapie vor. Was ist effektiver: Filgrastim
mit taglicher Gabe oder die Einmalgabe von Pedfilgrastim?

ur Prophylaxe der Neutropenie unter

Chemotherapie stehen Pegfilgrastim
(pegyliertes G-CSF) zur einmaligen Ap-
plikation pro Zyklus oder Filgrastim fiir
die tagliche subkutane Gabe an den Ta-
gen 2-7 zur Auswahl. Head-to-Head-Ver-
gleichsstudien beider Optionen sind
nicht selten interessengesteuert, fiir einen

objektiveren Vergleich wurde daher re-
trospektiv auf Daten von Studien zuriick-
gegriffen, in denen urspriinglich andere
Zielparameter als der direkte Vergleich
vorgesehen waren. Bei den 1.058 Brust-
krebspatientinnen waren die Endpunkte
febrile Neutropenie (FN), Grad-3/4-Neu-
tropenie sowie CT-Regime-Anderungen

Tab.1: Vergleich einiger Variablen unter den beiden Substanzen

Filgrastim (n = 529)

Febrile Neutropenie 3,4%

Schwere Neutropenie 32,3%
Therapieverzogerung (> 2 Tage) 42,0%
Dosisreduktion 18,5%

Pedfilgrastim (n=529)  p-Wert
4,3% 0,500

10,4% < 0,001
27,6% <0,001
10,8% <0,001

Harnsaureblocker gegen Tumorlysesyndrom

Der Xanthinoxidase-Blocker Febuxostat ist zur Behandlung der Gicht zuge-
lassen. Womaglich kdnnte er daher auch dem vor allem bei hamatologisch-
onkologischen Erkrankungen gefiirchteten Tumorlysesyndrom vorbeugen.
Hier gehort der Serum-Harnsaurespiegel zu den Warnsymptomen.

as Tumorlysesyndrom (TLS) tritt

besonders hiufig bei hdmatologi-
schen Malignomen auf. Dabei kommt es
durch den Zerfall vieler Tumorzellen zu
metabolischen Entgleisungen bis hin zu
Nierenversagen und kardialen Arrhyth-
mien, neurologischen Komplikationen
sowie plotzlichen Todesfillen. Warn-
symptom ist eine starke Erhohung des
Serum-Harnsédurespiegels. Die aktuelle
Richtlinie empfiehlt die Gichtmittel Al-
lopurinol und Rasburicase zur Vorbeu-
gung. Bei der Behandlung einer durch
die Gicht bedingten Hyperurikimie
scheint der neue Xanthinoxidase-Inhi-
bitor Febuxostat aber zumindest Allopu-
rinol @iberlegen zu sein. Ob er sich auch
besser zur Prophylaxe des TLS eignet,
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sollte in der internationalen, multizen-
trischen Phase-III-Studie FLORENCE
untersucht werden.

Dafiir wurden Patienten mit himato-
logischen Malignomen und mittlerem
bis hohem Risiko fiir ein TLS randomi-
siert. Sie erhielten ab zwei Tage vor der
Induktionstherapie fiir 7-9 Tage dop-
pelblind entweder 120 mg Febuxostat
oder Allopurinol. Primire Endpunkte
waren die Harnsaurekonzentration im
Serum (AUC) sowie Serumkreatinin-
Veranderungen, sekundire Endpunkte
Ansprechrate, Inzidenz des TLS und Si-
cherheit der Therapie.

346 Patienten wurden randomisiert.
Von ihnen hatten 82,1 % ein mittleres Ri-
siko fiir ein TLS. Die mittlere AUC der

erfasst worden. Von 18 Episoden einer FN
(3,4%) in der Filgrastim- und 23 (4,3 %)
in der Pegfilgrastim-Gruppe (p= 0,50)
traten iiber die Hilfte in den ersten 4 Zy-
klen auf. Die Patientinnen hatten unter
Filgrastim ein fast 3-fach hoheres Risiko
fiir eine schwere Neutropenie (Tab. 1) als
unter Pegfilgrastim und die Chemothe-
rapie-Dosis musste signifikant haufiger
reduziert werden (18,5 vs. 10,8%;
p < 0,001). Der Anteil der Patientinnen,
die ihr Regime wie geplant erhielten, war
unter Filgrastrim signifikant geringer
(58,0 vs. 72,4 %; p < 0,001).

Fazit: Pegfilgrastim beugt im Vergleich
zu Filgrastim effizienter schweren, nicht-
febrilen Neutropenien vor und reduziert
CT-Behandlungsverzogerungen und
Dosisreduktionen.  Barbara Kreutzkamp

Kourlaba G et al. Comparison of filgrastrim and
pedfilgrastrim to prevent neutropenia and
maintain dose intensity of adjuvant chemothe-
rapy in patients with breast cancer. Support
Care Cancer. 2015;23(7):2045-51.

Harnséure lag bei 514,0 gegeniiber 708,0

zugunsten von Febuxostat (p < 0,0001).
Die mittleren Serumkreatinin-Verénde-
rungen betrugen unter Febuxostat -0,83

und unter Allopurinol -4,92 (p = 0,0903).
Zwischen den sekundiren Endpunkten

ergaben sich keine Unterschiede. Neben-
wirkungen zeigten sich bei 6,4 % der Pa-
tienten in beiden Armen.

Fazit: In der bisher grofiten Studie zur
Pravention des TLS bei Erwachsenen
senkte Febuxostat die Harnsdurekon-
zentration signifikant besser als Allo-
purinol. Die Inzidenz des TLS war
allerdings unter beiden Therapien gleich
hiufig. Die renale Funktion war in
beiden Behandlungsarmen ebenso ver-
gleichbar wie das Nebenwirkungsprofil.
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