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Akute Leukamie: Studie belegt den Stellenwert der zeitnahen
Stammzelltransplantation

Behandlungsergebnisse stellen weltweiten Therapie-Standard im Falle eines Riickfalls oder
eines frithen Therapieversagen in Frage.

Wenn zwischen einer Krebsdiagnose, Stammzelltransplantation und Beginn der Nachsorge nur
wenige Monate liegen, werden Patientinnen und Patienten mit Akuter Myeloischer Leukamie (AML)
nicht nur mehrwochige, stationare Chemotherapien erspart. In Zeiten von Ressourcenengpassen
durch Personalmangel und Bettensperrungen profitieren auch die Kliniken und konnen wiederum
anderen Patientinnen und Patienten schneller gerecht werden. Dass dieser Weg einer zeitnahen
Stammzelltransplantation zukunftsweisend ist, zeigte jetzt eine bundesweite Studie* der Unikliniken
Dresden und Miunster, an der Prof. Matthias Stelljes aus Miinster malgeblich beteiligt war. Im
Rahmen des von ihm geleiteten Stammzelltransplantationsprogramm der Medizinischen Klinik A am
UKM (Universitatsklinikum Miinster) werden Patientinnen und Patienten bereits nach der neuen
Therapie-Strategie behandelt.

Herr Prof. Stelljes, aktuell sieht der weltweite Therapie-Standard bei AML vor, dass Patientinnen
und Patienten, die auf die erste Therapie nicht angesprochen haben, durch eine drei bis vierwochige
intensive Chemotherapie mit stationdrem Aufenthalt eine Komplettremission - eine vorldaufige
vollstindige Zurtickdrdingung der Erkrankung - erreicht werden sollte, bevor eine
Stammzelltransplantation erfolgen kann. Sie sprechen sich nun gemeinsam mit den Kolleginnen und
Kollegen des Nationalen Centrums fiir Tumorerkrankungen Dresden fiir eine sofortige
Transplantation aus. Worauf basiert diese Empfehlung?

Wir haben eine Studie mit 281 erwachsenen AML-Patienten gemacht, die nach dem Zufallsprinzip in
zwei Gruppen eingeteilt wurden. Bei Gruppe 1 wurde in Vorbereitung auf die Transplantation
versucht, eine Komplettremission zu erzielen. Bei Gruppe 2 erfolgte bei Vorliegen eines Spenders
eine zwolftagige vorbereitende Therapie und anschliefSende sofortige Stammzelltransplantation. Das
leukémiefreie Uberleben ein Jahr nach der Transplantation zeigte keine signifikanten Unterschiede
zwischen beiden Gruppen (69 % vs. 71,5 %), ebenso wie das Gesamtiiberleben ein Jahr (71,9 % vs.
69,1 %) und drei Jahre nach Studieneinschluss (54,2 % vs. 51 %).

Einmal ganz allgemein gefragt: Welchen Stellenwert hat eine Transplantation mit Blick auf die
Therapieoptionen bei AML?

Die allogene Stammzelltransplantation ist die effektivste Behandlungsmoglichkeit bei Patienten mit
therapieresistenter oder wiederkehrender AML. Die bislang angestrebte vorherige
Komplettremission ist jedoch selbst mit intensiven Chemotherapien nur bei etwa 50 Prozent der
Betroffenen uberhaupt erreichbar. Ist die entsprechende Behandlung nicht erfolgreich, erhalten
Patienten oft weitere Therapien mit ahnlich unbefriedigenden Erfolgschancen statt einer direkten
Transplantation.

Ihre Empfehlung scheint damit nicht nur eine neue Chance fiir viele Patientinnen und Patienten zu
sein, sondern klingt auch weniger belastend. Oder fallt die vorbereitende, wenn auch verkiirzte
Therapie starker aus?
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Nein, es ist quasi die gleiche vorbereitende Therapie, die die Patienten bisher auch direkt vor der
Stammzelltransplantation im Nachgang der konventionellen intensiven Chemotherapie erhalten
haben. Im Regelfall war diese sogenannte Konditionierungstherapie dann sechs bis sieben Tagen
und nur, wenn der Patient nicht darauf angesprochen hat, haben wir sie auf elf Tage gesetzt. Bei
einer sofortigen Transplantation, die wir aufgrund der Ergebnisse nun grundsatzlich empfehlen
wurden, setzen wir diese elf- bis zwolftagige Konditionierungstherapie direkt als Standard an.

Wie verhalt es sich mit der Nachsorge? Ist der neue Ansatz tatsdchlich eine Verkiirzung der
Therapie oder am Ende lediglich eine Verlagerung?

Patienten erhalten nach der Transplantation die iibliche intensivere Nachsorge, mindestens fur drei
Jahre nach Transplantation, wie sonst auch. Die bisher vorangegangene zusatzliche Chemotherapie
bei initialen Therapieversagen oder Ruckfall der Leukamie entfallen ganzlich. Dies bedeutet, dass
die Dauer der stationaren Therapie um etwa vier Wochen verringert wird.

Wenn die Ergebnisse, wie Sie mit Ihren Kolleginnen und Kollegen sagen, weltweit die Therapie
verandern werden: Wo wird es zu den grofSten Auswirkungen kommen?

Mit dieser Studie ist klar belegt, dass bei Chemotherapie-refraktarer AML eine schnelle
Transplantation angestrebt werden sollte und damit ist das Ergebnis hochst relevant fur alle
Kliniken und Zentren weltweit. In den USA wird sie zum Beispiel grofSen Einfluss haben. Dort
werden Patienten derzeit nur selten transplantiert, wenn keine Komplettremission gelungen ist. Wir
konnten jetzt zeigen, dass es falsch ist, betroffenen Patienten eine Stammzelltransplantation
vorzuenthalten, die vielfach die einzige Chance auf Heilung bedeutet. Das wird zu einem Umdenken
fuhren.

Und wie werden diese Auswirkungen generell in Kliniken spurbar sein?

Das Wichtigste ist in der heutigen Zeit, in der wir aufgrund diverser Faktoren im Krankenhaus
begrenzte Ressourcen wie Fachkrafte und Betten haben, dass wir diese bestmoglich einsetzen, um
dem Behandlungsbedarf aller Patienten gerecht zu werden. Wenn wir auf eine drei bis vierwochige
stationare Chemotherapie verzichten konnen, wird eindrucksvoll klar, dass wir Betroffenen nicht nur
viel Leid ersparen, sondern welche Kapazitaten sich daraus fiir die schnellere Behandlung anderer
Patienten ergeben.

Apropos Schnelligkeit: Wie lange dauert eigentlich eine Spendersuche?

Wir in Munster kalkulieren mit zwei bis drei Wochen. Diese kurze Suchdauer ist dadurch moglich,
dass wir am UKM eine eigene Sucheinheit haben. Deshalb ist meine klare Empfehlung: Die
Spendersuche muss standardisiert mit der Erstdiagnose erfolgen, das wird aktuell vielerorts leider
noch nicht gemacht.

Die vorbereitende Therapie beginnt aber dennoch erst, wenn der Spender gefunden ist.

Das ist richtig. Aufgrund der erfreulicherweise hohen Matching-Quote nach wenigen Tagen schaffen
wir es mit den elf bis zwolf Tagen der vorbereitenden Therapie eine Transplantation innerhalb eines
Monats ab Indikationsstellung. Das ist bei einer Krebsdiagnose nicht nur medizinisch gesehen

sensationell, sondern vor allem auch fur die Patienten ein nicht zu unterschatzender Vorteil, weil die
schockierende Erstnachricht schnell von der Therapie und anschlieSenden Nachsorge abgelost wird.

Da in einigen deutschen Krebszentren und auch in Munster nun bereits nach diesen Erkenntnissen
gehandelt wird: Konnen Sie noch einen Ausblick geben, ab wann Patientinnen und Patienten
flachendeckend von diesen Ergebnissen profitieren oder miissen noch weitere, méglicherweise
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grofSere Studien folgen?

Unsere Studie war ja nicht die erste Studie, wir hatten schon gute Belege, die auf eine
gleichberechtige Wirksamkeit hingedeutet haben. Bisher lag aber noch keine randomisierte
klinische Studie vor, also in der die allein zufallsbedingte Zuweisung der individuellen Therapie
erfolgte. Es ist aber unter wissenschaftlicher Betrachtung keine weitere Studie notwendig, um das
Ergebnis zu bestatigen, sodass davon auszugehen ist, dass die internationalen Therapie-Standards
moglichst bald an die neuen Erkenntnisse angepasst werden.

* M. Stelljes et al.: In Patients with Relapsed/Refractory AML Sequential Conditioning and
Immediate Allogeneic Stem Cell Transplantation (allo-HCT) Results in Similar Overall and Leukemia-
Free Survival Compared to Intensive Remission Induction Chemotherapy Followed By Allo-HCT:
Results from the Randomized Phase I1I ASAP Trial

Die Studie wurde vom Universitatsklinikums Carl Gustav Carus Dresden und am Nationalen
Centrum fir Tumorerkrankungen Dresden (NCT/UCC) geleitet, von der DKMS als
arzneimittelrechtlicher Sponsor ermoglicht und organisiert und von der Studienallianz Leukamie
(SAL) und der Kooperativen Deutschen Transplantationsstudiengruppe getragen.
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