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Nichtkleinzelliges Lungenkarzinom

Welche Therapiesequenz passt bei
EGFR-mutierten Tumoren?

Die zielgerichtete Therapie beim nichtkleinzelligen Lungenkarzi-
nom (NSCLC) stellt den Therapeuten zunehmend vor neue Her-
ausforderungen, insbesondere im Hinblick auf die

Therapiesequenz.

Von den distinkten molekularen Aberra-
tionen mit Treibercharakter sei die EG-
FR-Mutation beim NSCLC die haufigste,
erklarte Chefarzt Prof. Thomas Wehler
von der Klinik fiir Himatologie, Onko-
logie und Pneumologie am Evangeli-
schen Krankenhaus in Hamm. Dabei
stiinden fiir die zielgerichtete Therapie
des EGFR-mutierten NSCLC derzeit Ty-
rosinkinaseinhibitoren (TKI) aus drei
Generationen zur Verfiigung: Erlotinib
und Gefitinib (1. Generation), Afatinib
(Giotriff®) und Dacomitinib (2. Genera-
tion) sowie Osimertinib (3. Generation).
Relevante Unterschiede dieser TKI be-
treffen die Art der Bindung, die Menge
der Rezeptoren, an die gebunden wird so-
wie weitere Faktoren wie etwa die ZNS-
Penetration. Daher, so Wehler, sei es wie

in der aktuellen S3-Leitlinie gefordert,
Pflicht, bei jedem Patienten vor der The-
rapie — auch bei einem Rezidiv - moleku-
larpathologische Tests vorzunehmen.

Die Optionen, die einem im Rezidiv
zur Verfiigung stehen, so Wehler, diffe-
rierten abhingig von der Initialtherapie
erheblich. Denn ein initial sehr treiben-
der Tumor wird abhéngig vom therapeu-
tischen Spektrum des gewahlten TKI sei-
ne klonale Zusammensetzung verdndern.
Kommt es zum Progress hat der Tumor
einen vollkommen neuen molekularpa-
thologischen Charakter. Dies sollte nach
Wehler schon bei der Wahl der Erstlini-
entherapie beriicksichtigt werden.

In diesem Zusammenhang stellte er
eine Post-hoc-Analyse der Studien Lux-
Lung 3, 6 und 7 vor, in der die Patienten

Neues zur chronisch-obstruktiven Lungenerkrankung

Kardiovaskulare Komorbiditaten bei
COPD-Patienten selten im Fokus

Die hdufigsten Komorbiditdten von Patienten mit chronisch-
obstruktiver Lungenerkrankung (COPD) sind kardiovaskuldrer Art.
Dem DACCORD-Register zufolge treten Herz-Kreislauf-Erkrankun-
gen bei 51,9 % der Betroffenen auf [1]. An zweiter Stelle steht der
Diabetes mellitus Typ 2 mit einer Pravalenz von rund 14 %.

Aus den aktuellen Daten der deutschen
COSYCONET-Kohorte zur COPD und
systemischen Begleiterkrankungen geht
hervor, dass 15 % der Patienten eine
echokardiografisch diagnostizierte systo-
lische Herzinsuffizienz (HI) aufwiesen
und 54,1 % eine arterielle Hypertonie [2].
Entgegen den Erwartungen der Autoren
fiel jedoch die Gesamtrate an HI-spezifi-
scher Medikation - Diuretika (21,8 %),
RAAS-Inhibitoren (50,2 %) und Betablo-
ckern (31,8 %) gering aus. ,,Bei einem si-
gnifikanten Anteil an COPD-Patienten
scheint eine bestehende Linksherzinsuf-
fizienz nicht detektiert zu werden und so-
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mit unbehandelt zu bleiben®, folgerte
Prof. Michael Dreher, Direktor der Klinik
fir Pneumologie und Internistische In-
tensivmedizin der Uniklinik Aachen.

Bei COPD ist Dyspnoe triggerbar

Des Weiteren zeigen neue Daten, dass be-
sonders bei COPD-Patienten eine Dys-
pnoe durch viele Umwelteinfliisse und
andere externe Faktoren getriggert wer-
den kann [3]. In der Patientenbefragung
berichteten deutlich mehr COPD- als HI-
Patienten ohne Atemwegsobstruktion
iiber Dyspnoe bei fast allen Wetter- und
Umwelteinfliissen, sagte Dreher. So klag-

in der Erstlinie mit Afatinib behandelt

worden waren [1]. Dabei habe sich ge-

zeigt, dass 80 % der Patienten, die in der

Erstlinie mit Afatinib behandelt worden

waren, nach vier Jahren noch lebten und

das mediane Gesamtiiberleben bis zum

Zeitpunkt der Auswertung noch nicht er-

reicht war. ,,Ein optimistischer Blick in

die Zukunft®, kommentierte Wehler. Fiir
die Patienten, die einen Progress erlebten,
war in zweiter und dritter Therapielinie
neben der platinbasierten Chemothera-
pie abhidngig von molekularpathologi-
schen Testung auch eine erneute TKI-

Therapie eine Option. Doris Berger
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ten signifikant mehr COPD- als HI-Pati-
enten bei Faktoren wie Pollenflug, Regen,
Frost und hohen Ozonwerten iiber eine
schwere bis sehr schwere Dyspnoe - au-
Ber bei sonnigem Wetter. Bei der Mehr-
heit der COPD-Patienten wurde eine
schwere Dyspnoe auch durch Nebel und
Parfiimduft ausgelost, aber nur bei weni-
gen HI-Patienten.

Wie der niedergelassene Pneumologe
Dr. Mark Voss-Dirks, Hannover, betonte,
besteht ein Problem darin, eine COPD
moglichst frith zu diagnostizieren, denn
die Dunkelziffer ist hoch. Eine frithzeiti-
ge Therapie kann den Krankheitsverlauf
positiv beeinflussen. Auch sei es wichtig,
immer wieder die Inhalationstechnik der
Patienten zu iberpriifen.

Dr. Ralph Hausmann
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