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Kurz & fundiert

e Phase-IlI-Studie: Fruquintinib versus Placebo bei refraktarem metastasiertem Darmkrebs

e Patienten hatten im Durchschnitt vier Therapien vor der Studienbehandlung

« Signifikant langeres Gesamtiberleben mit Fruquintinib als mit Placebo

e Haufigste unerwinschte Ereignisse Grad = 3 mit Fruquintinib: Bluthochdruck, Asthenie und
Hand-Fuf8-Syndrom

MedWiss - In einer Phase-III-Studie wurde die Wirksamkeit und Sicherheit von
Fruquintinib bei refraktarem metastasiertem Darmkrebs untersucht. Das bereits seit 2018
in China zugelassene Medikament konnte eine neue Behandlungsoption bei stark
vorbehandeltem, metastasiertem Darmkrebs bieten. Die randomisierte, kontrollierte
Studie zeigte ein signifikant langeres Gesamtiiberleben mit Fruquintinib als mit Placebo.
Die haufigsten Grad = 3 Ereignisse waren Bluthochdruck, Asthenie und Hand-FuR-
Syndrom.

Patienten mit inoperablem metastasiertem Darmkrebs haben nur wenige Behandlungsoptionen. Die
Standardtherapie sieht zunachst eine Behandlung mit Chemotherapie und gegebenenfalls
entsprechenden zielgerichteten Therapien vor. Eine spatere systemische Behandlung kann mit der
Zytostatikum-Kombination Trifluridin-Tipiracil oder dem Tyrosinkinasen-Hemmer Regorafenib
erfolgen.

Fruquintinib konnte neue Behandlungsoption bei Darmkrebs darstellen

Das Medikament Fruquintinib konnte bald auch in Europa eine neue Behandlungsoption bei
refraktarem metastasiertem Darmkrebs darstellen. Fruquintinib ist ein hochselektiver und potenter
oraler Tyrosinkinase-Hemmer der Rezeptoren 1, 2 und 3 fur den vaskularen endothelialen
Wachstumsfaktor (VEGFR). Durch die Hemmung dieser drei Rezeptoren wird verhindert, dass neue
BlutgefalSe gebildet werden, die den Tumor mit Nahrstoffen versorgen. Nach einer erfolgreichen
Phase-III-Studie wurde das Medikament bereits 2018 in China zugelassen. Ein Antrag auf
Genehmigung bei der Europaischen Arzneimittelagentur wurde im Juni 2023 gestellt.
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In einer neuen Phase-III-Studie wurde die Wirksamkeit und Sicherheit von Fruquintinib bei stark
vorbehandeltem metastasiertem Darmkrebs untersucht. Fur die Studie wurden 691 Patienten aus 14
verschiedenen Landern inkludiert, die entweder bereits alle genehmigten Standardbehandlungen
erhalten hatten oder refraktar gegenuber Trifluridin-Tipiracil, Regorafenib oder beiden Therapien
geworden waren. Die Teilnehmer wurden randomisiert 2:1 aufgeteilt und erhielten entweder
Fruquintinib (5 mg taglich) oder Placebo fiir je 21 Tage in 28-Tages-Zyklen zusatzlich zu
unterstutzender Behandlung.

Phase-III-Studie zur Wirksamkeit und Sicherheit von Fruquintinib mit 691 Patienten

Die Studie zeigte ein signifikant langeres Gesamtuberleben mit Fruquintinib im Vergleich zu
Placebo.

¢ Medianes Gesamtiiberleben:
o Fruquintinib-Gruppe: 7,4 Monate; 95 % Konfidenzintervall, KI: 6,7 - 8,2
o Placebo-Gruppe: 4,8 Monate; 95 % KI: 4,0 - 5,8
o Hazard Ratio: 0,66; 95 % KI: 0,55 - 0,80; p < 0,0001

Unerwiinschte Ereignisse Grad = 3 traten bei 63 % der Patienten in der Fruquintinib-Gruppe und
bei 50 % in der Placebo-Gruppe auf. Die haufigsten unerwinschten Ereignisse Grad = 3 waren
Bluthochdruck (14 %), Asthenie (8 %) und Hand-Ful3-Syndrom (6 %). In beiden Studiengruppen kam
es zu einem behandlungsbedingten Todesfall.

Langeres Gesamtiiberleben mit Fruquintinib in Phase-III-Studie

Die Autoren schlussfolgerten, dass mit Fruquintinib ein klinisch relevanter Uberlebensvorteil im
Vergleich zu Placebo erreicht worden sei. Dies unterstutze den Einsatz von Fruquintinib als
Behandlungsoption bei refraktarem metastasiertem Darmkrebs.
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