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Am 30. August 2017 wurde Tisagenlecleucel (CTL019) als neuartige Behandlung von Blutkrebs in
den USA zugelassen. CTL019 gehort zu den CAR-T-Zelltherapeutika und vereint die personalisierte
Immuntherapie mit Ansatzen der Gentherapie. Ziel dabei ist es, Blutkrebszellen fur das
Immunsystem eines Patienten sichtbar zu machen. Dazu werden T-Zellen des Immunsystems aus
dem Blut eines Patienten gewonnen und gentechnisch so verandert, dass sie das kiinstliche
Oberflachenmerkmal CAR (Chimeric Antigen Receptor) tragen. Diese neuen CAR-T-Zellen werden
dann im Labor vermehrt und dem Patienten als Infusion verabreicht. Uber CAR konnen diese Zellen
das Oberflachenmerkmal CD19, das iiberwiegend auf Blutkrebszellen vorhanden ist, erkennen und
die Krebszellen so zerstoren.

Die Wirksamkeit von CTL019 konnte bereits in fruheren Studien bei Patienten mit wiederkehrender
und schwer behandelbarer B-Zell akuten lymphatischen Leukamie (ALL) und chronisch
lymphatischer Leukamie (CLL) gezeigt werden. In einer neuen Studie haben US-Wissenschaftler die
Eigenschaften der Behandlung mit CTL019 in einer grofSeren Gruppe von 103 Patienten mit ALL und
CLL weiterfuhrend untersucht.

Die Anzahl der CTL019 Zellen erreichte ihre hochste Konzentration im Blut der Gefalse (peripheres
Blut) 10 bis 14 Tage nach der Infusion und nahm dann langsam wieder ab. Patienten, die ein
vollstandiges Ansprechen auf CTL019 aufwiesen, hatten eine deutlich hohere Konzentration an
CTLO19 im peripheren Blut als Patienten ohne Ansprechen. Die veranderte Erbinformation (CAR-
Gen) der CTL019 Zellen war noch bis zu 780 Tage im peripheren Blut nachweisbar. Die CTL019
Zellen selber verteilten sich bis ins Knochenmark und die Gehirn-Riickenmark-Fliissigkeit (Liquor).
Bei Kindern mit ALL und hoher Tumorlast (Anwesenheit von vielen Krebszellen) fihrte die
Ausweitung von CTL019 im Korper zum teils schweren Zytokin-Freisetzungs-Syndrom (CRS, engl.
Cytokine Release Syndrome). Dabei handelt es sich um eine schwere entziindliche Immunreaktion
im ganzen Korper.

Die in dieser Studie prasentierten Ergebnisse dokumentieren die zellularen Eigenschaften der
CTLO19 Therapie bei Patienten mit ALL und CLL. Die Erforschung der Eigenschaften dieser
neuartigen Immuntherapie ist von grofSer Bedeutung, da sich so die Wirksamkeit und die Starke von
Nebenwirkungen wie CRS verstehen lassen.
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