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Das Multiple Myelom ist eine Form von Lymphdrusenkrebs (malignes Lymphom) und geht von
bestimmten weilen Blutkorperchen, den Plasmazellen, aus, deren Funktion die Bildung von
Antikorpern ist. Das Multiple Myelom ist durch eine unkontrollierte Vermehrung von Plasmazellen
im Knochenmark charakterisiert, wodurch gesunde, blutbildende Zellen verdrangt werden.
Selinexor ist ein neuartiges Prufmedikament zur Behandlung des Multiplen Myeloms. Dabei ist nicht
nur der Wirkstoff an sich, sondern auch der Wirkmechanismus neu. Selinexor blockiert einen
bestimmten EiweiSstoff (Exportin 1, XPO1), der haufig in Krebszellen vorkommt. Durch diese
Blockade bleiben wichtige, gegen den Tumor gerichtete EiweifSstoffe (Tumorsuppressor-Proteine)
langer aktiv, was letztlich zum Absterben der Krebszellen fithrt.

In einer frihen Studie zur Wirksamkeit und Sicherheit des Wirkstoffs wurden 81 Patienten mit
schwerem Multiplen Myelom mit Selinexor behandelt. Die Therapie erfolgte in unterschiedlichen
Dosen (3-60 mg/m®) mit und ohne immununterdriickendem Dexamethason.

Die Ergebnisse der Studie zeigten, dass 4 % der Patienten, die nur Selinexor erhielten, auf die
Therapie ansprachen. Die Ansprechrate stieg auf 22 % bei den Patienten, die mit einer Kombination
aus Selinexor und Dexamethason behandelt wurden. Bei allen Patienten, die ein Ansprechen
aufwiesen, lag die Medikamentendosis bei 45 mg/m’ Selinexor plus 20 mg Dexamethason. Fast 40 %
der Patienten mit Ansprechen auf Selinexor/Dexamethason wurden zuvor erfolglos mit Wirkstoffen
fiir die Behandlung von schwerem Multiplen Myelom therapiert (Bortezomib, Carfilzomib,
Lenalidomid oder Pomalidomid). Die haufigsten, schweren unerwunschten Ereignisse betrafen das
blutbildende System, wie z. B. Thrombozytopenie (verminderte Anzahl der Blutplattchen). Zu den
weniger schweren unerwunschten Ereignissen, die nicht das blutbildende System betrafen, zahlten
Ubelkeit, Fatigue (Erschopfungssyndrom), Anorexie (Appetitlosigkeit), Erbrechen, Gewichtsverlust
und Durchfall.

Mit dieser Studie wird Selinexor in Kombination mit Dexamethason als wirksame Therapie fir
Patienten mit Multiplem Myelom prasentiert. Selinexor hat einen neuen, bisher nicht genutzten
Wirkmechanismus und weist ahnliche Nebenwirkungen wie andere Wirkstoffe auf. Insbesondere fur
Patienten mit ruckfalligem und schwer behandelbarem Multiplen Myelom kann Selinexor in Zukunft
eine vielversprechende Behandlungsmoglichkeit sein.
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