
Tumoren der Haut

PD-1-Blocker bei Melanompatienten mit 
Autoimmunerkrankung oder irAE?

Anti-PD-1-Antikörper sind klinisch aktiv bei zahlreichen Tumorerkrankungen. 
In alle bisherigen Studien mit diesen Checkpointinhibitoren wurden nur 
 Patienten ohne signifkante vorbestehende Autoimmunerkrankungen (AD) 
aufgenommen.

Nach Kenntnisstand der Wissen-
scha�ler gab es nur eine Studie, an 

der auch  wenige Patienten mit schwer-
wiegenden immunbezogenen uner-
wünschten Ereignissen (irAE) nach Be-
handlung mit dem CTLA-4-Hemmer 
Ipilimumab teilnahmen. Eigene Ergeb-
nisse von ihnen legen nahe, dass Ipili-
mumab auch bei Patienten mit AD be-
deutende antitumorale Aktivität hat.

Anti-PD-1-Antikörper erwiesen sich 
als e�ektiver und weniger toxisch als Ipi-
limumab. Bisher existierten keine oder 
nur spärliche Daten zur Sicherheit und 
Wirksamkeit einer PD-1-Inhibition bei 
Krebspatienten mit vorbestehender AD 
oder signi�kanten Toxizitäten nach Ipi-
limumab-�erapie. 

Ihre retrospektive Analyse stützten 
die Forscher auf die Krankenblätter von 
119 Patienten, die zwischen 2012 und 
2015 in 13 internationalen Melanom-
Zentren trotz AD und/oder irAE nach 
Ipilimumab-�erapie PD-1-Hemmer er-
halten hatten.

33 % der Patienten mit vorbestehender 
AD sprachen auf die �erapie mit dem 
Checkpointhemmer an. 20 erlitten einen 

AD-Flare (Tab. 1) und bedur�en einer 
immunsuppressiven Behandlung. Pati-
enten mit gastrointestinalen oder neuro-
logischen Krankheitsbildern blieben von 
Flares verschont, und nur insgesamt 2 
Patienten beendeten die Behandlung Fla-
re-bedingt. Die Ansprechrate von Pati-
enten mit irAE erreichte 40 %. Im gesam-
ten Patientenkollektiv kam es zu keinem 
�erapie-assoziierten Todesfall.

Fazit: Die PD-1-Inhibition zur Behand-
lung des fortgeschrittenen Melanoms 
induziert bei Patienten mit vorbestehen-
den AD oder irAE infolge einer Ipili-
mumab-Behandlung vermehrt immu-
nologische Toxizitäten. Diese verlaufen 
aber o� mild, sind leicht beherrschbar 
und führen selten zum vorzeitigen �e-
rapieabbruch. Die Forscher sehen darin 
die Bestätigung der Sicherheit und des 
klinischen Nutzens einer Anti-PD-
1-�erapie auch für solche Melanompa-
tienten. Wolfgang Zimmermann

Menzies AM et al. Anti-PD-1 therapy in patients 
with advanced melanoma and preexisting au-
toimmune disorders or major toxicity with ipili-
mumab. Ann Oncol. 2017;28(2):368-76.

Tab. 1: Toxizität der PD-1-Hemmer bei Patienten mit Autoimmunerkrankung

Reaktion Patientenzahl (%) (n = 52)

Aufflammen der AD unter PD-1-Hemmung

Nein 32 (62 %)

Ja 20 (38 %)

Grad des Aufflammens

G1–2 17 (33 %)

G3 3 (6 %)

G4 0

Tage bis zum Aufflammen (range) median 38 (8–161)
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