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Kurz & fundiert

Phase-II-Studie: Kombination aus Venetoclax und Chemotherapie mit abwechselnd Cladribin/
Cytarabin (CLAD/LDAC) und 5-Azacitidin (5-AZA) bei älteren AML-Patienten
Ansprechrate von 93 %, keine messbare Resterkrankung bei 84 %
Medianes Gesamtüberleben und krankheitsfreies Überleben wurden nach 22,1 Monaten nicht
erreicht

 

MedWiss – In einer Phase-II-Studie wurde die Wirksamkeit und Sicherheit einer AML-
Therapie für ältere Patienten untersucht. Die Teilnehmer der Studie erhielten Venetoclax
und eine Chemotherapie aus abwechselnd Cladribin mit Cytarabin (CLAD/LDAC) und
Azacitidin (5-AZA). Es wurde eine Ansprechrate von 93 % erreicht. Bei 84 % der Patienten
war keine Resterkrankung mehr nachweisbar. Das mediane krankheitsfreie- und
Gesamtüberleben wurde nach einer medianen Nachbeobachtungszeit von 22,1 Monaten
noch nicht erreicht.

Bei akuter myeloischer Leukämie (AML) wird normalerweise eine Behandlung mit intensiver
Chemotherapie und einer allogenen Stammzelltransplantation angestrebt. Diese Behandlungen sind
jedoch mit einer hohen Rate therapiebedingter Komplikationen verbunden und führen bei älteren
Patienten zu weniger Erfolg. Der Einsatz von weniger intensiven Therapien, die ältere Patienten
besser vertragen, führt dafür oft zu nur geringen Remissionsraten.

Ältere AML-Patienten: Verträglichkeit und Wirksamkeit durch Kombitherapie steigern?

Studien haben gezeigt, dass die Kombination des Medikaments Venetoclax mit einer Chemotherapie
geeignet ist, um höhere Remissionsraten zu erreichen. Bei Venetoclax handelt es sich um einen
sogenannten BcL-2-Hemmer. Das Medikament hemmt ein bestimmtes Enzym (B-cell-lymphoma 2),
das an der Unterdrückung des programmierten Zelltods beteiligt ist. Das Enzym wird u. a. bei AML
in den kanzerösen Zellen überexprimiert und sorgt so dafür, dass die Zellen nicht absterben. Durch
die Hemmung mit Venetoclax wird der Signalweg für den Zelltod wiederhergestellt.

In einer Phase-II-Studie wurden die Wirksamkeit und Sicherheit einer weniger intensiven
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Chemotherapie in Kombination mit Venetoclax untersucht. Ziel war ein Therapiekonzept, das
insbesondere für Patienten geeignet ist, die z. B. aufgrund fortgeschrittenen Alters keine intensive
Therapie erhalten können. Für die Studie erhielten die Patienten eine Induktionstherapie mit
Venetoclax und Cladribin/ Cytarabin (CLAD/LDAC). Für die Konsolidierungstherapie erhielten die
Patienten Venetoclax und jeweils abwechelnd CLAD/LDAC und 5-Azacitidin (5-AZA). Durch das
Zusammenwirken der einzelnen Wirkstoffe soll eine höhere Wirksamkeit erzielt werden.

Höherer Therapieerfolg für ältere Patienten mit Venetoclax

Das Durchschnittsalter der 60 Teilnehmer lag bei 68 Jahren. Die Teilnehmer hatten noch keine
vorherige Therapie erhalten. Nach einer medianen Nachbeobachtungszeit von 22,1 Monaten wurde
eine hohe Ansprechrate von 93 % erreicht. Bei 84 % der Patienten ließ sich nach der Behandlung
keine Resterkrankung mehr nachweisen. Das mediane Gesamtüberleben und krankheitsfreie
Überleben wurden noch nicht erreicht. Die häufigsten nicht-hämatologischen unerwünschten
Ereignisse des Grades 3 oder 4 waren febrile Neutropenie (33 Patienten) und Pneumonie (14
Patienten).

Hohe Ansprechrate durch Kombinationstherapie

Die Autoren schlussfolgerten, dass Venetoclax mit abwechselnd CLAD/LDAC und 5-AZA eine
effektive Behandlung für ältere Patienten darstelle.
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