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IN LOCALLY ADVANCED OR METASTATIC UROTHELIAL CARCINOMA

JOEV™ 3t {
i LONGER SURVIVAL

TARGETED ADC THERAPY - WITHOUT BIOMARKER TESTING?3

NOW

reimbursed*

PADCEV™ extended mOS to 12.9 months in patients who previously received platinum-containing
chemotherapy and a PD-1 or PD-L1 inhibitor vs investigator-choice chemotherapy* (mQOS, 12.9 vs
9 months; HR for death=0.70, 95% CI: 0.56-0.89; P=0.001).*2

INDICATION

\
PADCEV™ is indicated for the treatment of adults with locally advanced or metastatic urothelial (A
cancer (mUC) who have received a platinum containing chemotherapy in the neoadjuvant/adjuvant * PA D ‘ E V v
locally advanced, or metastatic setting and who have progressed or relapsed during or after treatment ™

with a programmed death receptor-1 (PD-1) or programmed death-ligand 1 (PD-L1) inhibitor.

]
* Docetaxel, Paclitaxel or Vinflunine, at the discretion of the investigator.? e nfo rtu m a b Ved Otl n

ADC - Antibody-Drug Conjugate; Cl - confidence interval; HR - hazard ratio; LA - locally
advanced; mOS - median overall survival; mUC - metastatic urothelial carcinoma; PD-1 - programmed death-1; PD-L1 - programmed death-ligand 1 |njenti0n for IV infusion 2[] mg & 30 mg vials

References: 1. PADCEV™ Prescribing Information (URL: https://www.swissmedicinfo.ch/) 2. Powles T, Rosenberg JE, Sonpavde GP, et al. Enfortumab vedotinin in
previously treated advanced urothelial carcinoma. N Engl J Med. 2021;384(12):1125-1135. 3. Rosenberg J, Sridhar SS, Zhang J, et al. EV-101: a phase | study of
single-agent enfortumab vedotin in patients with nectin-4-positive solid tumors, including metastatic urothelial carcinoma. J Clin Oncol 2020; 38: 1041-9.

4, Spezialitatenliste (SL), Federal Office of Public Health (URL: https://www.spezialitaetenliste.ch/).

The referenced data and publications can be provided upon request.

Abridged prescribing information PADCEV™: C: Powder for the preparation of an infusion solution. Vials containing 20 mg or 30 mg enfortumab vedotin (EV). I: Padcev is indicated for the treatment of adults with locally advanced or metastatic urothelial
cancer (mUC) who have received a platinum containing chemotherapy in the neoadjuvant/adjuvant locally advanced, or metastatic setting and who have progressed or relapsed during or after treatment with a programmed death receptor-1 (PD-1) or
programmed death-ligand 1 (PD-L1) inhibitor. P/A: The recommended dose of Padcev is 1.25 mg/kg (max 125 mg for patients > 100 kg), as an intravenous infusion over 30 minutes on days 1, 8, and 15 of a 28-day cycle until disease progression or
unacceptable toxicity (DO NOT administer as an IV push or bolus). Please refer to the published, complete prescribing information for information on specific dose adjustments www.swissmedicinfo.ch. The use of Padcev should be avoided in patients with
moderate and severe hepatic insufficiency. The safety and efficacy of Padcev in children under 18 years of age have not been established. CI: Hypersensitivity to the active substance or any of the excipients of the drug. W/P: Please refer to the full prescribing
information published at www.swissmedicinfo.ch. I1A: Formal drug-drug interaction studies with EV have not been conducted. To evaluate the drug-drug interaction potential of unconjugated MMAE, physiologically-based pharmacokinetic (PBPK) modeling was
conducted to predict the drug-drug interaction potential of EV following coadministration with other drugs. Concomitant use of EV with ketoconazole is predicted to increase unconjugated MMAE C-max by 15% and AUC by 38%. Closely monitor for adverse
reactions when EV is given concomitantly with strong CYP3A4 and P-gp inhibitors. Concomitant use of EV with rifampin (a combined P gp and strong CYP3A4 inducer) is predicted to decrease unconjugated MMAE Cmax by 28% and AUC by 53%. Concomitant
use of EV is predicted not to affect exposure to midazolam or digoxin. AE: The safety of Padcev was evaluated as monotherapy in 680 patients with locally advanced or metastatic urothelial cancer who received at least one dose of Padcev 1.25 mg/kg in two
phase 1 studies (EV-101 and EV-102), one phase 2 study (EV-201) and one phase 3 study (EV-301). The most common undesirable effects (= 10%) were alopecia (48.8%), fatigue (46.8%), decreased appetite (44.9%), peripheral sensory neuropathy (38.7%),
diarrhoea (37.6%), nausea (36.0%), pruritus (33.4%), dysgeusia (29.9%), anaemia (26.5%), weight decreased (23.4%), rash maculo-papular (22.9%), dry skin (21.6%), vomiting (18.4%), aspartate aminotransferase increased (15.3%), hyperglycaemia (13.1%),
dry eye (12.8%), alanine aminotransferase increased (12.1%) and rash (10.4%). Serious adverse reactions occurred in 45% of patients. The most common serious adverse reactions (= 2%) were acute kidney injury (7%), pneumonia (4%), urinary infection (4%),
sepsis (3%), diarrhoea (2%) and hyperglycaemia (2%). Nineteen percent of patients permanently discontinued Padcev for adverse events; the most common adverse reaction (= 2%) leading to dose discontinuation was peripheral sensory neuropathy (4%).
Adverse events leading to dose interruption occurred in 62% of patients; the most common adverse reactions (= 2%) leading to dose interruption were peripheral sensory neuropathy (15%), fatigue (7%), rash maculo-papular (4%), aspartate aminotransferase
increased (4%), alanine aminotransferase increased (4%), anemia (3%), diarrhoea (3%), and hyperglycaemia (3%). Thirty-five percent of patients required a dose reduction due to an adverse event; the most common adverse reactions (= 2%) leading to a dose
reduction were peripheral sensory neuropathy (10%), fatigue (5%), rash maculo-papular (4%), and decreased appetite (2%). Adverse reactions observed during clinical studies are listed in this section by frequency category. Frequency categories are defined
as follows: very common (2 1/10); common (= 1/100 to < 1/10); uncommon (= 1/1,000 to < 1/100); rare (= 1/10,000 to < 1/1,000); very rare (< 1/10,000); not known (cannot be estimated from the available data). Enfortumab vedotin monotherapie*
Blood and lymphatic system disorders Very common: Anaemia (26,5%). Common: Neutropenia, febrile neutropenia, neutrophil count decreased. Infections and infestations Common: Pneumonia, urinary tract infection. Respiratory, thoracic and mediastinal
diseases Pneumonitis?, interstitial lung disease? Gastrointestinal disorders Very common: Diarrhoea (37.6%), nausea (36.0%), vomiting (18.4%). General disorders and administration site conditions Very common: Fatigue (46,8%). Common: Infusion site
extravasation. Hepatobiliary disorders Very common: Aspartate aminotransferase increased (15.3%), alanine aminotransferase increased (12.1%). Metabolism and nutrition disorders Very common: Decreased appetite (44.9%), weight decreased (23.4%),
hyperglycaemia (13.1%). Common: Lipase increased. Nervous system disorders Very common: Dysgeusia (29,9%), peripheral sensory neuropathy (38,7%). Common: Gait disturbance, hypoaesthesia, neuropathy peripheral, muscular weakness, paraesthesia,
peripheral motor neuropathy, peripheral sensorimotor neuropathy. Uncommon: Burning sensation, demyelinating polyneuropathy, dysaesthesia, motor dysfunction, muscle atrophy, neuralgia, neurotoxicity, peroneal nerve palsy, polyneuropathy, skin burning
sensation, sensory loss. Eye disorders Very common: Dry eye (12,8%). Skin and subcutaneous tissue disorders Very common: Alopecia (48.8%), pruritus (33.4%), rash maculo-papular (22.9%), dry skin (21.6%), rash (10.4%). Common: Blister, conjunctivitis,
drug eruption, erythaema, eczema, dermatitis bullous, palmar-plantar erythrodysesthesia syndrome, rash erythaematous, rash macular, rash papular, rash pruritic, rash vesicular, skin exfoliation, stomatitis. Uncommon: Blood blister, dermatitis, dermatitis
allergic, dermatitis contact, dermatitis exfoliative generalised, erythaema multiforme, exfoliative rash, intertrigo, pemphigoid, rash maculovesicular, skin irritation, stasis dermatitis. Not known: Epidermal necrosis, Stevens-Johnson syndrome, symmetrical
drug-related intertriginous and flexural exanthaema, toxic epidermal necrolysis?. *Preferred term in MedDRA (v24.0). The above-mentioned listed adverse reactions have been observed during clinical studies (EV-101, EV-102, EV-201 and EV-301). ?Based on
global postmarketing experience. For a detailed description of adverse reactions of special interest and additional information, please consult the full prescribing information published at www.swissmedicinfo.ch. Reporting suspected adverse reactions after
authorisation of the medicinal product is very important. It allows continued monitoring of the benefit/risk balance of the medicinal product. Healthcare professionals are asked to report any suspected adverse reactions online via the EIViS portal (Electronic
Vigilance System). More information about this at www.swissmedic.ch. P: 20 mg & 30 mg vials. Store and transport at 2°C to 8°C, refrigerated and protected from light. DO NOT FREEZE. Dispensing category: A For further information, please refer to the full
prescribing information published at www.swissmedicinfo.ch. Astellas Pharma AG, Richtiring 28, 8304 Wallisellen, www.astellas.ch

This medicinal product is subject to additional monitoring. Please refer to the full prescribing information
published at www.swissmedicinfo.ch.

Please consult the Prescribing Information for full information.
© 2023 Astellas Pharma AG. All rights reserved. Astellas Pharma AG
Date of preparation 06/23 MAT-CH-PAD-2023-00013 Richtiring 28

a Stella S PADCEV™ is a trademark jointly owned by Agensys, Inc., and Seagen Inc. 8304 Wallisellen
Astellas and the flying star logo are registered trademarks of Astellas Pharma Ltd. www.astellas.ch
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«Plus ca

Dieser tolle Satz wird einem franzodsischen Schriftsteller, Journalist
und Kritiker (Jean-Baptiste Alphonse Karr), zugeschrieben, und er
sei 1848 als Epigramm in seiner Wochenzeitschrift «Les Guepes»
erschienen.

Nachdem ich dieses Jahr die 8. Dekade meines Lebens starten durf-
te, finde ich diesen Satz immer wieder sehr hilfreich und fur Vieles
erklarend. Nehmen wir den gerade erlebten Wahlsonntag: Da wer-
den die ja nur geringen Differenzen Uber die letzten drei Wahlen
betrachtet medial ausgelotet, und die Worte «Rutsch» und «histo-
risch» werden inflationar bemuht — genauer betrachtet hat sich aber
kaum wirklich etwas bewegt.

Far uns Mediziner viel gravierender war und ist die lllusion unserer
Politiker der letzten Jahrzehnte, dass das teure Gesundheitssystem
einfach daran kranke, dass es keinen richtigen Wettbewerb gébe,
und dass wir in den Medizinalberufen keinen Unternehmerverstand
hatten. Nur mit Wettbewerb werde sich eine kosteneffiziente moder-
ne Medizin von hoher Qualitat erreichen lassen.

Dieser Glaube an den «freien Markt» hat aber viele Vorgaben, die
fur einen freien Markt unerlasslich sind. Die Politiker, die offensicht-
lich wenig Sachverstand flr die komplexe Materie hatten, liessen
sich von vielen Wirtschaftsgurus und ihren tollen teuren Analysen
und Pradiktionen einseifen. Sie hofften, dass ein leidiges Problem
endlich geldst werden kénnte und Ubersahen, dass der «Medizin-
markt» gerade kein freier Markt war und ist. Dass man das System
zudem so gebaut hat, dass die Zeche dieser Fehlentwicklung mit
immer hoheren Krankenkassenpramien auf die Zwangsversicherten
abgewalzt werden kann, hat den Druck lange von der Politik wegge-
nommen.

Im Spitalbetrieb selbst hat sich Ahnliches abgespielt. Hier waren es
nun die Managementgurus, die sich den lukrativen Spitallandschaf-
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change, plus c'est la méme chose»

ten zuwandten: Jede Klink, jedes Institut und die Spitalleitung wur-
den nun fUr teures Geld durchleuchtet, analysiert und in unzahligen
Sitzungen mit neuen modernen Modellen konfrontiert. Die Umset-
zung hat dann wiederum Heerscharen von Managementleuten, aber
selbstredend auch uns selber, sehr zeitintensiv beschaftigt, in der
Hoffnung, dass alles nun endlich besser werde. Dass die Spitallei-
tungen natirlich neu aufgestellt und ausgebaut wurden, und dass
sie neue Stabseinheiten mit hoher Kadenz kreierten, gehort dazu.
Wenn wir noch die ganzen enormen unkoordinierten Investitionen
in Spitalinformatik, Datenschutz und E-Health auf Spital-, Kantons-
und nationaler Ebene dazu nehmen, kénnen wir langsam ermessen,
wieviel Geld und Arbeit hier mit wie wenig «return on investment»
geleistet wurde. Leider kann niemand nachvollziehbar beziffern, was,
oder besser wie wenig dies letztlich wirklich gebracht hat. Die Finan-
zierung all dieser Kosten musste nattirlich von den Spitalern erwirt-
schaftet werden. Dass die Spitaler dazu noch wettbewerbskonform
hochaufgerlstet haben, und die Medizin eine enorme Verteuerung
in vielen Bereichen (Apparate und Medikamente als Beispiel) erfah-
ren hat, darf nicht unerwahnt blieben.

Somit halte ich fest, dass die grundlegenden Probleme eines finan-
zierbaren hochwertigen Gesundheitssystems fir alle immer noch in
etwa die gleichen geblieben sind — und ich steigere mich zur Aus-
sage, dass die wirklichen Probleme nicht in den Arztpraxen, Spita-
lern und bei weiteren Versorgern liegen, sondern in der weiterhin
nicht koordinierten und widersprichlichen nationalen und fédera-
listisch-kantonalen Gesundheitspolitik selber.

Prof. em. Dr. med. Thomas Cerny



LORVIQUA

LORLATINIB

Lorviqua® verbesserte das Lorviqua® zeigte eine
PFS signifikant vs. Crizotinib? ausgepragte ZNS Aktivitat?

~ ~

73% Reduktion des Risikos fiir 92% der Patienten, welche mit Lorviqua® behandelt
Progression oder Tod* wurden, waren frei von ZNS Progression*
vs. Crizotinib? vs. 38% der Patienten unter Crizotinib?®
HR: 0.27 (95% Kl: 0.18-0.39)** HR: 0.08 (95% Kl: 0.04-0.17)**

* in der ITT Population nach 36 Monaten
** bewertet nach BICR gemé&ss RECIST v1.1.

Lorviqua® wurde gegentber Crizotinib in einer globalen, randomisierten, open-label, multizentrischen Phase Ill Studie mit 296 Patienten mit zuvor
unbehandeltem ALK-positivem metastasiertem NSCLC getestet (CROWN-Studie).?

ALK+: Anaplastische-Lymphom-Kinase-positiv; BICR: Blinded Independent Central Review; HR: Hazard Ratio; ITT: Intention-to-treat; Kl: Konfidenzintervall;
mNSCLC: Metastasiertes NSCLC; NSCLC: Nicht-kleinzelliges Lungenkarzinom (non-small-cell lung cancer); PFS: Progressionsfreies Uberleben; RECIST: Response
Evaluation Criteria in Solid Tumors; ZNS: Zentralnervensystem

Referenzen:

1. Fachinformation Lorviqua® (Lorlatinib) unter www.swissmedicinfo.ch. 2. Shaw AT, et al. First-Line Lorlatinib or Crizotinib in Advanced ALK-Positive Lung Cancer.
N Engl J Med 2020;383:2018-2029. 3. Solomon B et al. Efficacy and safety of first-line lorlatinib versus crizotinib in patients with advanced, ALK-positive
non-small-cell lung cancer: updated analysis of data from the phase 3, randomised, open-label CROWN study. Lancet Respir Med 2023;11(4):354-366. Referenzen
sind auf Anfrage erhaltlich.

Lorviqua® (Lorlatinib). Indikationen: Behandlung von erwachsenen Patienten mit Anaplastische-Lymphom-Kinase (ALK)-positivem, metastasiertem
nicht-kleinzelligem Lungenkarzinom (NSCLC). Dosierung: 100 mg einmal tdglich mit oder ohne Nahrung. Dosisanpassungen aufgrund unerwlnschter
Wirkungen, Interaktionen, schwerer Nierenfunktionsstdrung. Kontraindikationen: Uberempfindlichkeit gegeniiber Lorlatinib oder einem der Hilfsstoffe;
gleichzeitige Anwendung von starken CYP3A-Induktoren. Warnhinweise/Vorsichtsmassnahmen: Schwere Hepatotoxizitat bei gleichzeitiger Anwendung
mit starken CYP3A Induktoren; Hyperlipidamie; Wirkungen auf das Zentralnervensystem; kardiale Ereignisse; ILD/Pneumonitis; erhdhte Lipase- und/oder
Amylase; Hypertonie; Hyperglykdmie; Interaktionen zwischen Arzneimitteln; enthalt Laktose und Natrium; Anwendung in Schwangerschaft und Stillzeit
nicht empfohlen; Empfangnisverhitung bei Mannern und Frauen (nicht-hormonell) empfohlen. Massiger Einfluss auf Fahrtlchtigkeit/Bedienen von
Maschinen. Interaktionen: CYP3A-Hemmer; CYP3A-Induktoren; Protonenpumpeninhibitoren, H2-Rezeptorantagonisten oder lokal wirkende Antazida;
CYP3A-Substrate; CYP2C9-Substrate, P-gP-Substrate. Unerwiinschte Wirkungen: Anamie; Hypercholesterindmie, Hypertriglyzeridamie, Gewicht erhdht,
Hyperglykdmie; affektive Effekte, psychotische Effekte, mentale Zustandsdnderungen; periphere Neuropathie, kognitive Effekte, Kopfschmerzen,
Effekte auf Sprache; Sehstoérung; Auswurffraktion verkleinert; Hypertonie, vendse thromboembolische Ereignisse; Pneumonitis; Diarrhd, Obstipation,
Ubelkeit, Lipase erhdht, Amylase erhdéht; AST und ALT erhdht; Ausschlag; Arthralgie, Myalgie; Odem; Ermidung; u.a. Packungen: Filmtabletten 25 mg:
90; Filmtabletten 100 mg: 30. Abgabekategorie: A. Zulassungsinhaberin: Pfizer AG, Scharenmoosstrasse 99, 8052 Zurich. Ausfihrliche Informationen
siehe Arzneimittel-Fachinformation unter www.swissmedicinfo.ch. (V016)
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)TECVAYLI

REACH FOR POWERFUL

OUTCOMES

45,5 % > CR? | 63,0 % ORR? mPFS (> CR) Handhabbares
beim rrMM ab 4. Linie 27 Monate? Sicherheitsprofil**

BCMA B-Cell Maturation Antigen; CD Cluster of Differentiation; CR Vollsténdiges Ansprechen (Complete Response); mPFS Medianes progressions-
freies Uberleben; ORR Gesamtansprechen; rrMM Rezidiviertes und/oder refraktéres Multiples Myelom

* Mit Limitatio — Befristet bis 30.09.2025. Mehr Infos:
1 Spezialittenliste (Stand 13.09.2023) unter: http://www.spezialitaetenliste.ch. 2 Sidana S, et al. Long-Term Follow-Up From MajesTEC-1 of Tec-

listamab, a BCMA*CD3 Bispecific Antibody, in Patients With Relapsed/Refractory Multiple Myeloma. EHA, Juni 2023, P879. 3 Moreau P, et al.

Teclistamab in Relapsed or Refractory Multiple Myeloma. N Engl J Med. 2022; 387(6): 495-505. 4 Fachinformation TECVAYLI® (Juni 2023) unter:
http://www.swissmedicinfo.ch.

Referenzen kdnnen bei der Janssen-Cilag AG angefordert werden.

Tecvayli™: I: Als Monotherapie fiir erwachsene Patienten mit rezidiviertem oder refraktdrem multiplem Myelom, die zuvor mind. 3 Therapielinien erhalten haben, darunter
einen Proteasom-Inhibitor (Pl), einen immunmodulatorischen Wirkstoff (IMiD) und einen monoklonalen Anti-CD38-Antikdrper und welche eine Progredienz zur letzten
Therapielinie gezeigthaben. D: Titrationsschema: Titrationsdosis 1: 0.06 mg/kg am ersten Behandlungstag; Titrationsdosis 2: 0.3 mg/kg, zweibis vier Tage nach Titrationsdosis
1; erste Behandlungsdosis: 1.5 mg/kg, zwei bis vier Tage nach Titrationsdosis 2. Danach 1.5 mg/kg wéchentlich bis zur Krankheitsprogression oder inakzeptablen Toxizitat.
Siehe ausfiihrliche Version der Fachinformation beziiglich Empfehlungen zur Uberwachung der Patienten wéahrend des Titrationsschemas und danach. Fiir weitere Details
zum empfohlenen Dosierungsschema, zur Pramedikation und zu Massnahmen bei UAWs, s. www.swissmedicinfo.ch. KI: Keine. VM: Zytokinfreisetzungssyndrom (CRS),
neurologische Toxizitaten inkl. ICANS, Infektionen, Hepatotoxizitat, Hypogammaglobulindmie, Impfstoffe, Neutropenie, Systemische Reaktionen, lokale Reaktionen und
Hilfsstoffe. UAW: Sehr hdufig: Infektion der oberen Atemwege, Pneumonie, COVID-19 Infektion, Neutropenie, Andmie, Thrombozytopenie, Lymphopenie, Leukopenie,
Hypogammaglobulinamie, Zytokinfreisetzungssyndrom, Hypokalidmie, Verminderter Appetit, Hypophosphatdmie, Hypomagnesamie, Kopfschmerzen, Periphere
Neuropathie, Hypertonie, Blutung, Husten, Dyspnoe, Diarrhd, Ubelkeit, Obstipation, Erbrechen, Schmerzen des Muskel- und Skelettsystems, Fatigue, Reaktionen an der
Injektionsstelle, Pyrexie, Schmerz, Odem, Transaminasenerhdhung, Alkalische Phosphatase im Blut erhht. Héiufig: Sepsis, Cellulitis, Febrile Neutropenie, Hyperkalzamie,
Hyponatriamie, Hypokalzamie, Hyperkaliamie, Hypoalbuminamie, Hyperamylasamie, Enzephalopathie, Immuneffektorzellen-assoziiertes Neurotoxizitatssyndrom,
Hypoxie, Gamma-Glutamyltransferase erhoht, Blutkreatinin erhoht, Lipase erhoht. IA: Vorsicht bei gleichzeitiger Anwendung von CYP450-Substraten mit einem engen
Therapeutischen Index (insbesondere zu Beginn des Titrationsschemas und bis zu 7 Tage nach der ersten Behandlungsdosis oder wahrend eines CRS-Ereignisses). Weitere
Informationen s. www.swissmedicinfo.ch. Packungen: 1 Durchstechflasche zu 30 mg/3 ml (Titrationsdosen); 1 Durchstechflasche zu 153 mg/1.7 ml (Behandlungsdosis).
Abgabekat.: A. Ausfiihrl. Informationen: www.swissmedic.ch oder www.swissmedicinfo.ch. Zulassungsinhaberin: Janssen-Cilag AG, Gubelstrasse 34, 6300 Zug (CP-
407742)

V Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusatzlichen Uberwachung. Fiir weitere Informationen siehe Fachinformation (Tecvayli®) auf www.swissmedicinfo.ch.

CH_CP-328918_09.23
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Management kleiner Nierentumore

PD Dr. med.
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Mit der zunehmenden Anwendung von Schichtbildverfahren stieg die Inzidenz von kleinen Nierentumoren in den letzten Deka-
den deutlich an. Was ist zu tun, wenn ein solcher Befund erhoben wird? In keinem Fall ist eine iiberstiirzte Handlung notwen-
dig und die Beurteilung an einem erfahrenen Zentrum ist der erste sinnvolle Schritt, denn nicht alle diese Befunde sind wirklich
maligne und ein relevanter Anteil der tatsachlich malignen Befunde bedarf keiner unmittelbaren Therapie. Die Minderheit der
wirklich signifikanten Karzinome muss aber identifiziert und therapiert werden. Dementsprechend bestehen mehrere Therapie-
Strategien, welche von Beobachtung bis hin zu verschiedenen aktiven Behandlungen reichen. Die Entscheidung muss im Rah-
men der Gesamtkonstellation, welche Patienten- und Tumor-Faktoren beriicksichtigt, getroffen werden. Dieser Artikel gibt eine
kurze Ubersicht zum Thema.

Due to the increased use of CT / MRI imaging, the incidence of small renal masses (SRM) during the last decades increased substantially. How to
go on in such situations? Usually, there is no rush and an assessment in an experience center is an appropriate first step. Not all SRM are malig-
nant and a relevant proportion of the malignant lesions do not require immediate treatment. However, the minority of significant carcinomas must

be identified and treated. Based on that, there exist various management strategies reaching from surveillance to different active treatment modal-
ities. The decision must be based on the overall situation taking into account patient- as well as lesion-factors. This article gives a short overview

over this topic.

Keywords: small renal masses, selection, active surveillance, ablative techniques, partial nephrectomy

Einleitung

Durch den vermehrten Einsatz von Schicht-Bildgebungen wie CT
oder MRI kam es in den letzten Dekaden zu einem deutlichen
Anstieg der Inzidenz von kleinen Nierenldsionen unklarer Digni-
tét, im angelsdchsischen SRM (small renal mass) genannt (1). Sol-
che sind meist zufillig detektierte, kontrastmittelaufnehmende
Lasionen <4cm, solide oder komplex-zystisch und somit bild-
morphologisch verdichtig auf ein klinisches T1a Nierenzellkarzi-
nom (2). Bei diesen Lasionen handelt es sich um eine heterogene
Gruppe von Tumoren, wobei 20-30% benigne und 70-80% mali-
gne sind (3, 4). Von den bosartigen Tumoren stellt die Mehrzahl
(80%) Niedrig-Risiko Karzinome dar (5) mit entsprechend tiefem
Metastasierungs-Risiko (6), etwa 20% sind aber high grade Karzi-
nome mit Invasions- und Metastasierungs-Potenzial (4). Mit ande-
ren Worten, von zehn dieser inzidentell diagnostizieren kleinen
Nierentumoren sind im Durchschnitt bis zu drei gutartig, von den
sieben Bosartigen haben aber nur ein bis zwei ein hoheres aggres-
sives Potenzial. Das Gesamtrisiko einer Metastasierung in die-
ser Gesamt-Tumorgruppe liegt <2% bei reiner Beobachtung (7).
Somit ist die richtige Selektion an zu treffenden Massnahmen von
grosster Wichtigkeit, um sowohl Uber- als auch Unter-Behand-
lung zu vermeiden; das Management einer SRM ist abhéngig von
mehreren Faktoren, die wesentlichsten sind i) die bildmorpholo-
gischen Charakteristika der SRM, ii) Patientenfaktoren wie Alter,
respektive Lebenserwartung aber auch Patientenpriferenz, iii)
Co-Morbidititen wie vorausgehende oder bestehende Malignome
oder Niereninsuffizienz, iv) Vor-Operationen im Abdomen sowie
v) allfillige Resultate einer bioptischen Abklarung der SRM. Diese
Arbeit soll diese Aspekte im Management einer SRM beleuchten
und die aktuellen Behandlungsstrategien kurz darstellen.

Bildmorphologie der SRM

Die bildgebende Grundlage fiir die Beurteilung einer SRM ist ent-
weder eine qualitativ hochwertige CT oder MRI-Untersuchung nativ
sowie mit Kontrastmittel. Beide Verfahren haben gewisse Vor- und
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Nachteile, eine eindeutige Uberlegenheit der einen gegeniiber der
anderen gibt es nicht (9). Die wichtigen Aspekte hier sind i) der all-
fallige Nachweis von Fettgewebe, welcher richtungsweisend fiir ein
Angio-Myolipom und somit eine gutartige Lision wire, ii) das Kon-
trastmittelverhalten, wobei eine deutliche Anreicherung eine Mali-
gnitit wahrscheinlicher macht, iii) die Charakterisierung allfalliger
zystischer Lisionen basierend auf der Bosniak-Klassifikation (10)
sowie iv) die Beschreibung der Tumor-Komplexitit, z.B. unter Ver-
wendung der RENAL Scores. Aus letzterer Information lasst sich
insbesondere auch eine Einschitzung der Komplexitit einer allfal-
ligen chirurgischen Intervention abschétzen. Tumoren <3cm zeigen
verglichen mit SRM von 3-4cm ein noch geringeres Risiko fiir Mali-
gnitit oder aggressives biologisches Verhalten (6, 11). Liegen bereits
mehrere Bilder vor und erlauben somit eine Aussage {iber die Dyna-
mik, so ist ein rasches Wachstum (>5mm pro Jahr) ebenfalls ein Zei-
chen fiir Malignitat und aggressives Verhalten. Als letzter Aspekt
und somit v) sollte die Klinik berticksichtigt werden, bei Fieber und
Infekt-Zeichen kommt differentialdiagnostisch eine entziindliche
Genese (Abszess/Pyelonephritis) in Betracht. Ansonsten gibt es aber
keine weiteren bildmorphologischen Aspekte, welche eine verlassli-
che Aussage in Hinblick auf die reale biologische Aggressivitit der
SRM ableiten liessen.

Biopsie der Nierentumoren

Die Empfehlungen der fithrenden Guidelines der ASCO, der AUA,
der NCCN und der EAU fiir oder gegen eine Biopsie einer SRM
sind nicht einheitlich. Generell wird die Biopsie der SRM immer
dann empfohlen, wenn die Resultate das weitere Management
beeinflussen wiirden oder abgeraten, wenn die Resultate keinen
Einfluss darauf hitten. Somit wird tbereinstimmend die Biopsie
empfohlen i) bei vorausgegangenen oder gegenwirtig bestehenden
Zweitmalignomen, um eine entsprechende Metastase auszuschlies-
sen oder zu beweisen sowie ii) vor Anwendung eines ablativen Ver-
fahrens (Details hierzu unten). Ubereinstimmend abgeraten wird
von einer Biopsie bei i) co-morbiden und gebrechlichen Patienten,
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welche ohnehin nur fiir ein konservatives Management qualifizie-
ren, ii) bei Tumoren, welche vom Urothel ausgehen (und somit
der Verdacht auf ein Urothelkarzinom besteht), iii) bei mehrheit-
lich zystischen Tumoren und iv), wenn ein chirurgisches Verfah-
ren angewendet werden wird, unabhingig vom Resultat. Das Risiko
einer Zellverschleppung durch die Biopsie (sogenanntes «Seeding»)
wurde lange kontrovers diskutiert, mit moderner Technik (soge-
nannte «co-axial sheath method») ist dieses Risiko aber verschwin-
dend klein und entsprechend vernachldssigbar (12). Der positive
pradiktive Wert der Biopsie ist ausgezeichnet mit 99.8%, eine wich-
tige Limitation ist allerdings der deutlich schlechtere negative pra-
diktive Wert, wobei bei einem Drittel der tumornegativen Biopsien
in der definitiven Pathologie trotzdem Malignitit nachgewiesen
werden kann (13); man spricht hier auch von sogenannt nicht dia-
gnostischen Biopsien. Diese Aspekte miissten bei der Entscheidung
fir oder gegen eine Biopsie klar berticksichtigt werden.

Die Behandlungs-Strategien der SRM

Die Management-Optionen einer SRM beinhalten prinzipiell Beob-
achtungstrategien und aktive Behandlungen. Bei der Beobachtung
wiederum kann eine palliative Ausrichtung im Sinne eines Watch-
ful Waitings und eine kurative Ausrichtung im Sinne einer Active
Surveillance unterschieden werden - analog dem Vorgehen beim
Prostatakarzinom. Bei den aktiven Therapien kommen die Nieren-
teilresektion oder ein thermo-ablatives Verfahren in Betracht, bei
ansonsten inoperablen Patienten zunehmend auch die stereotakti-
sche ablative Radiotherapie. Die verschiedenen Vor- und Nachteile
dieser Strategien miissen im individuellen Einzelfall gut abgewogen
werden und insbesondere der Gesamtsituation angepasst sein.

Nierenteilresektion

Die Nierenteilresektion mit Entfernung des Tumors unter Scho-
nung des gesunden Nierengewebes ist die gegenwirtige Goldstan-
dard-Strategie fiir malignom-verdédchtige SRM und Wunsch nach
definitiver Therapie (14). Der onkologische Outcome ist sehr gut,
das Risiko fiir Niereninsuffizienz klein sowie auch die Komplikati-
onsraten, sofern der Eingriff an einem Zentrum mit entsprechen-
der Erfahrung durchgefiihrt wird. Eine vollstindige Nephrektomie
sollte nur dann durchgefiihrt werden, wenn eine Teilresektion aus
technischen Griinden mit unverniinftigem Risiko verbunden wire
und préoperativ eine normale Gesamt-Nierenfunktion besteht.

Ablations-Techniken

Thermische Ablations-Techniken (Kryotherapie (Kalte) oder Radio-
Frequenzablation (Hitze)) sind valide und wertvolle Alternativen
zur Nierenteilresektion, optimalerweise fiir SRM <3cm und in all
jenen Fillen, in welchen Patienten nicht fiir eine Nierenteilresektion
qualifizieren oder diese nicht wiinschen. Vor einer Thermo-Ablation
muss eine Biopsie der SRM durchgefiihrt werden. Falls diese nicht
im Vorfeld stattgefunden hat, muss diese spdtestens im Rahmen,
respektive unmittelbar vor der Ablation durchgefiihrt werden. Der
onkologische Outcome ist der Nierenteilresektion insgesamt unter-
legen, hauptsachlich bei Tumoren >3cm; bei Tumoren <2cm ist die
Tumorkontrolle vergleichbar. Eine engmaschige Active Surveillance
nach Ablation ist deshalb zwingend notwendig. Die Ablation kann
aber mehrfach wiederholt werden, was neben der minimalen Invasi-
vitit dieser Methode ein weiterer Vorteil ist.

L s i l
Abb. 1: Kleine, kontrastmittel-aufnehmende Léasion, verdachtig auf ein
Nierenzell-Karzinom

Abb. 2: Kleine Lasion mit typischem Fett-Signal in der Schicht-Bildgebung,
pathognomonisch fur ein Angio-Myo-Lipom.

Stereotaktische ablative Radiotherapie

Dieses Verfahren kann bei ansonsten inoperablen Patienten ange-
wendet werden und erste Studiendaten zeigen eine gute lokale
Kontrolle mit tiber 97% (15). Obwohl diese Resultate vielverspre-
chend sind, werden Daten aus randomisierten Studien bendtigt,
um die Evidenz zu erhérten.

Aktive Uberwachung (Active Surveillance)

Diese Strategie ist eine Alternative fiir eine unmittelbare aktive
Behandlung, insbesondere fiir SRM <2cm und immer dann, wenn
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die Risiken einer Intervention oder die Gesamtsituation mit rele-
vanten Co-Morbidititen den onkologischen Benefit einer aktiven
Therapie in Frage stellen. Die Ausrichtung dieser Beobachtungs-
strategie ist aber prinzipiell kurativ. Basierend auf der hdufig indo-
lenten Natur der SRM und der generell langsamen Wachstumsrate
(16) kann diese Strategie eigentlich auch bei allen therapie-willigen
und -fahigen Patientinnen und Patienten mit SRM <2cm und bei

Take-Home Message

@ Aufgrund der haufig angewendeten Schichtbildverfahren hat die Inzi-
denz von kleinen Nierentumoren (SRM; <4cm) in den letzten Dekaden
massiv zugenommen.

# Die SRM stellen eine heterogene Gruppe von Tumoren dar, wobei
20-30% benigne und 70-80% maligne sind.

# Von den tatsachlich bosartigen Tumoren zeigen nur ca. 20-30% ein
hoher aggressives Verhalten, wahrend die verbliebenen 70-80% nicht
immer einer unmittelbaren Therapie bedirften.

# Basierend hierauf ist die richtige Selektion an Patienten, welche eine
aktive Behandlung brauchen wichtig, genauso wichtig ist aber auch
die Selektion von Patienten, welche dies nicht brauchen und mit einer
aktiven Beobachtung sicher kontrolliert werden kénnen; die richtige
Selektion ist der Schliissel zur Vermeidung von Unter- wie auch Uber-
therapie.

ausgewdhlten Fillen auch bei SRM bis 4cm (14) in Betracht gezo-
gen werden.

Watchful Waiting

Diese Beobachtungsstrategie ist prinzipiell palliativ ausgerichtet
und kommt bei Patienten mit limitierter Lebensdauer in Frage,
respektive immer dann, wenn die therapeutische Intervention und
damit die Optimierung der onkologischen Situation im Gesamt-
kontext keinen Benefit mit sich bringt.

PD Dr. med Martin H. Umbehr
Prof. Dr. med. Michael Miintener

Klinik fur Urologie, Stadtspital Zurich,
Birmensdorferstrasse 497, 8063 Zurich
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Long-term Survivorship bel
padiatrischen Tumoren
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Ehemalige Kinderkrebspatienten/-innen haben ein erhdhtes Risiko, im Laufe ihres Lebens chronische Erkrankungen zu entwi-
ckeln. Auch ihre Mortalitat ist im Vergleich zu Gleichaltrigen erhéht. Die Nachsorge sollte das individuelle Risiko der Survivors
einbeziehen, um Spatfolgen friih zu erkennen und die Lebensqualitdt ehemaliger Kinderkrebspatienten/-innen zu verbessern.

Former childhood cancer patients have an increased risk of developing chronic diseases in the course of their lives. Their mortality is also increased
compared to their peers. Follow-up care should include the individual risk of survivors in order to detect late effects early and improve the quality

of life of former childhood cancer patients.

Key Words: Long-term survivorship, childhood cancer patients, pediatric oncology

Neuerkrankungen und Uberleben

in der Kinderonkologie

Jedes Jahr sind in der Schweiz ca. 300 Kinder und Jugendliche < 20
Jahren von einer onkologischen Neudiagnose betroffen (1). Inten-
sive multimodale Therapieansitze fithren zu einer 10-Jahres Uberle-
bensrate von > 85% (2). Die onkologische Akutbehandlung erfolgt in
einem der neun Zentren der Schweizerischen Péadiatrischen Onko-
logie Gruppe (SPOG; www.spog.ch). Die anschliessende Nachsorge
wird vom jeweiligen onkologischen Team aufgegleist und ist abhén-
gig von den Bediirfnissen der Patienten/-innen und den lokalen
Gegebenbheiten.

Somatische und psychosoziale Spatfolgen

Auf Grund der hohen Uberlebensrate steigt die Anzahl ehemali-
ger Kinderkrebspatienten/-innen stetig an. Aktuell leben > 7000
Survivors in der Schweiz. Diese Patienten/-innengruppe hat ein

erhohtes Risiko fiir therapiebedingte Spitfolgen, welche zu einer
erh6hten Morbiditat und Mortalitéit fithren. Nach Rezidiven und
Zweittumoren folgen kardiovaskuldre und pulmonale Spatfolgen
als hdufigste Todesursachen bei ehemaligen Kinderkrebspatienten/-
innen (Abb.1) (3). Wichtige Spitfolgen sind die Kardiotoxizitét
(nach Anthrazyklinen und thorakaler Bestrahlung), die Pulmoto-
xizitat (nach Bleomycin, Busulfan, Nitrosurea, allogener Stamm-
zelltransplantation und thorakaler Bestrahlung), die Ototoxizitit
(nach platinhaltiger Chemotherapie und kranialer Bestrahlung),
Endokrinopathien (nach kranialer und abdominaler Bestrahlung),
die Infertilitit (nach alkylierenden Substanzen und Bestrahlung
des kleinen Beckens), Nephrotoxizitit (nach Ifosfamid, Cisplatin,
Tumornephrektomie, und Bestrahlung der Nieren), sowie Zweit-
malignome und Fatigue (Abb. 2) (4). Aber auch psychosoziale Spit-
folgen konnen die Lebensqualitdt von ehemaligen Patienten/-innen
beeinflussen, wie z.B. kognitive und psychische Schwierigkeiten,
welche eine Reintegration in Schule,
Ausbildung und das spitere Berufs-
leben erschweren.

Nachsorge Guidelines
Die Nachsorge in der Kinderonko-

logie richtet sich nach internationa-
len Empfehlungen. Hierzu gehéren
die Guidelines der Nordamerikani-
schen Children’s Oncology Group
(www.childrensoncologygroup.
org) (5), der International Guide-
line Harmonization Group (www.
ighg.org), sowie Nachsorge-Emp-
fehlungen in den jeweiligen Thera-
pie-Protokollen.

Vorteile und Probleme

der Nachsorge

Die vielfiltigen Gesundheitspro-
bleme

erwachsener Survivors
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Abb. 1: Mortalitat stratifiziert nach Todesursache bei 5-Jahres Uberlebenden nach Kinderkrebs;

aus Schindler et al, ICJ, 2016 (3)
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: nach Kinderkrebs treten in aty-
pisch jungem Alter auf und héngen
von der erhaltenen onkologischen
Therapie ab. Deshalb braucht es

ein spezifisches Knowhow, um
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diese Menschen optimal zu
betreuen. Dies ist wichtig, um
behandelbare Spitfolgen frith
zu erkennen und der erhéhten

Fatigue

Mortalitit entgegenzuwirken.
Teil eines Nachsorgeangebots
ist auch die umfassende Auf-
klarung tiber die individuellen
Risiken der Survivors. Diese
Informationen  sind

Herzinsuffizienz
Atherosklerose

Pneumopathie

N\

einer-
seits von den Survivors aus-
driicklich erwiinscht, konnen

andererseits aber auch Angste Pramature
16 Menopause —
auslosen. Azoospermie
Infertilitat
Nachsorge-Konzepte
in der Schweiz
Eine Umfrage unter allen Kin-

. : Osteopenie
derkrebsiiberlebenden in der Osteonekrose
Schweiz aus dem Jahr 2010 Wachstumsstirung
zeigte, dass von 985 Survivors
nur 19% regelmdssig zu einer
Nachsorgeuntersuchung  gin- Inkontinenz
gen, 405 (41%) besuchten eine

solche Sprechstunde unregel-
mdssig bei Problemen und
40% gar nicht (6). Es war eine
grosse Anzahl Spezialisten
involviert. In der Zwischenzeit
wurde das Nachsorgeangebot in der Schweiz erweitert und es gibt
verschiedene Modelle (siehe unten). Wahrscheinlich ist aber auch
heute erst eine Minderheit der Survivors risikoadaptiert versorgt
und informiert.

Konzept 1: Ubergabe an Hausarzt

In der Vergangenheit waren junge Survivors fiir die Nachsorge fiir
jeweils fiinf bis zehn Jahre an ein SPOG-Zentrum angebunden. Dies
erfolgte vor allem in Hinblick auf ein mégliches Rezidiv der Grund-
erkrankung. Danach wurden sie als gesund erkldrt und in die haus-
arztliche Betreuung entlassen.

Heutzutage schickt ein Teil der behandelnden Kinderonkolog/-
innen den Hausdrzten und Hausirztinnen einen individuellen
Nachsorgeplan. Je nach Intensitit der erhaltenen Therapie ist die
Betreuung jedoch aufwindig - mit mehreren spezialisierten Routi-
neuntersuchungen (z.B. Dermatologie, Echokardiographie, Audio-
logie). Dies bedeutet, dass die Hausérztinnen und -drzte nebst der
sorgfiltigen Anamnese und dem griindlichen korperlichen Status
auch ihr ganzes Netz an Spezialisten/-innen auf die Problematik der
Survivors sensibilisieren miissen. In einer randomisierten Studie
von Kadan-Lottick N. et al. konnte gezeigt werden, dass in so einem
Setting in den USA nur ein Bruchteil der in den Guidelines empfoh-
lenen Untersuchungen tatsichlich durchgefithrt wurden (7). Fiir die
Schweiz fehlen hierzu die Zahlen.

Konzept 2: Transition Erwachsenen-Hamatologie/Onkologie

Das am weitesten verbreitete Nachsorgemodell in der Schweiz ist
eine Transition von der pidiatrischen Onkologie in die Erwachse-
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Abb. 2: Spektrum der Spatfolgen bei ehemaligen Kinderkrebspatienten/-innen

nenonkologie. An mehreren kinderonkologischen Zentren wird
diese Art der Transition durchgefiihrt. Schwierig ist dabei, dass die
Gesundheitsprobleme der Survivors sehr vielfiltig sind, alle Organe
betreffen und Zweitmalignome in Bezug auf Leidensdruck sowie
Moglichkeit des Screenings nicht im Vordergrund stehen. Zudem
gibt es einen Mangel an Onkologinnen und Onkologen in der
Schweiz, so dass eine lebenslange Nachsorge oft nicht nachhaltig
gewihrleistet werden kann.

Konzept 3: Transition in interdisziplinare allgemeininternisti-
sche Sprechstunden

In Bern, Luzern, Baselland und Lausanne werden die kinderonko-
logischen Survivors in interdisziplindre allgemein-internistische
Sprechstunden transitioniert. Dies erfordert eine gute Zusammenar-
beit mit den péadiatrischen Onkolog/-innen, damit fiir alle Survivors
ein detaillierter Nachsorgeplan bereitgestellt und mit ihnen bespro-
chen werden kann. Auch braucht es ein Konzept, das die Integration
von zusatzlich notwendigen Spezialisten regelt.

Stolpersteine Nachsorge

Leider werden in der Schweiz auch pédiatrische Krankenakten oft
nach ca. 15 Jahren vernichtet. Das bedeutet, dass nicht fir alle Sur-
vivors ein detaillierter Nachsorgeplan erstellt werden kann, da wich-
tige Therapiedaten fehlen.

Eine optimale Nachsorgesprechstunde erfordert einen hohen admi-
nistrativen Aufwand fiir die Vorbereitung und Koordination sowie
lange Konsultationen. Diese Arbeit ist im Tarmed kaum abgebildet,
so dass momentan Absprachen mit den Kostentrdgern sowie Dritt-
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mittel notwendig sind, um eine interdisziplinare Nachsorgesprech-
stunde zu verwirklichen.

Da viele Survivors bis vor wenigen Jahren als gesund aus den regel-
madssigen kinderonkologischen Sprechstunden entlassen wurden,
hat die tiberwiegende Mehrheit von ihnen im Moment keine regel-
massige Nachsorge. Zusétzlich ist die Transition im Alter von 18-20
Jahren heikel, weil die Survivors gerade in diesem Alter oft nichts
mehr von ihrer Krankheit wissen wollen.

Bei asymptomatischen Patienten/-innen kann es problematisch
sein, wenn in der Sprechstunde neue Befunde entdeckt werden. Dies
ist ein Grund, weshalb die COG-Guidelines nicht fiir alle im Kopf-/
Halsbereich bestrahlten Survivors Ultraschalluntersuchungen der
Schilddriise empfehlen, damit nicht zu oft asymptomatische und
nicht-wachsende Noduli entdeckt werden.

Die existierenden Sprechstunden haben noch nicht die Kapazitit,
um die ca. 7000 Survivors, die in der Schweiz leben, zu versorgen.
Es brauchte flichendeckende Angebote und die Selbstverstiandlich-
keit, dass alle Survivors einen Nachsorgeplan inklusive einer kur-
zen Zusammenfassung ihrer onkologischen Therapie (kumulative
Dosen der Chemotherapeutika, Strahlenfelder und Dosen, Details
von Stammzelltransplantationen, Operationen und weiteren onko-
logisch eingesetzten Medikamenten) erhalten und darauf basierend
individualisierte Nachsorgeempfehlungen.

Take-Home Message

@ Nachsorge ist eine wichtige Fortsetzung der intensiven onkologischen
Therapie im Kindesalter, aber der Benefit flir Survivors sowie deren
Lebensqualitat sollte im Mittelpunkt stehen. Zudem benétigt es einen
Ausbau der Ressourcen und eine angemessene Vergitung fur den
erheblichen Aufwand einer professionellen und individualisierten
Nachsorge.
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JOURNAL WATCH

Ausgewahlte Studien zu soliden Tumoren

vorgestellt und kommentiert von Prof. Dr. med. Beat Thiirlimann, Brustzentrum, St. Gallen

beat.thuerlimann@kssg.ch

Prof. Dr. med.
Beat Thirlimann

Sentinel-Lymphknoten-Biopsie vs. keine Axillar-Operation bei Patientinnen mit kleinem
Brustkrebs und negativem Ergebnis der Ultraschalluntersuchung der Axillar-Lymphknoten

Gentilini OD et al J Sentinel Lymph Node Biopsy vs No Axillary Surgery in Patients With Small Breast Cancer and Negative Results on Ultrasonography of Axillary Lymph No-

des JAMA Oncol. 2023 Sep 21 : €233759. doi: 10.1001/jamaoncol.2023.3759 [Epub ahead of print]

Kann bei Patientinnen mit kleinem Brustkrebs (BC) und negativem
Ergebnis der prioperativen axillaren Ultraschalluntersuchung auf
eine Sentinel-Lymphknoten-Biopsie verzichtet werden?

Die Sentinel-Lymphknotenbiopsie (SLNB) ist das Standardverfah-
ren fiir das axillire Staging von Patientinnen mit Brustkrebs im
Frithstadium, aber ihre Notwendigkeit kann in Frage gestellt wer-
den, da die Operation zur Untersuchung der Axillarknoten nicht in
kurativer Absicht durchgefiithrt wird.

Eine kiirzlich publizierte Studie hatte zum Ziel festzustellen, ob der
Verzicht auf eine axilldre Operation bei Patientinnen mit kleinem
BC und negativem Ergebnis der praoperativen axilliren Lymphkno-
ten-Sonographie einer SLNB nicht unterlegen ist (1).

Design, Setting und Teilnehmerinnen

Bei der SOUND-Studie (Sentinel Node vs. Observation After Axil-
lary Ultra-Sound) (1) handelte es sich um eine prospektive, ran-
domisierte klinische Phase-3-Studie, die in Italien, der Schweiz,
Spanien und Chile durchgefithrt wurde. Insgesamt wurden 1463
Frauen jeden Alters mit einem BC von bis zu 2 cm und einem nega-
tiven Ergebnis der préoperativen axilliren Ultraschalluntersuchung
eingeschlossen und randomisiert. Von diesen wurden 1405 in die
Intention-to-Treat-Analyse aufgenommen.

Die teilnahmeberechtigten Patienten wurden im Verhiltnis 1:1 ran-
domisiert, um eine SLNB (SLNB-Gruppe) oder keine axillire Ope-
ration (keine axillare Operation-Gruppe) zu erhalten.

Der primire Endpunkt der Studie war das metastasenfreie Uber-
leben (DDEFS) nach 5 Jahren, das als Intention to Treat analysiert
wurde. Sekundire Endpunkte waren die kumulative Inzidenz von
Fernrezidiven, die kumulative Inzidenz von axilldren Rezidiven, das
DFS, das Gesamtiiberleben (OS) und die Empfehlungen zur adju-
vanten Behandlung.

Ergebnisse

Von den 1405 Frauen (medianes [IQR] Alter, 60 [52-68] Jahre), die
in die Intention-to-Treat-Analyse einbezogen wurden, wurden 708
in die SLNB-Gruppe und 697 in die Gruppe ohne axillire Operation
randomisiert. Insgesamt betrug die mediane (IQR) Tumorgrofle 1,1
(0.8-1.5) cm, und 1234 Patientinnen (87.8 %) hatten Ostrogenre-
zeptor-positiven ERBB2 (frither HER2 oder HER2/neu), nicht iiber-
exprimierenden BC. In der SLNB-Gruppe hatten 97 Patientinnen
(13.7 %) positive Axillarknoten. Die mediane (IQR) Nachbeobach-
tungszeit zur Beurteilung der Erkrankung betrug 5.7 (5.0-6.8) Jahre
in der SLNB-Gruppe und 5,7 (5,0-6,6) Jahre in der Gruppe ohne
axillare Operation. Die Fiinf-Jahres-DDFS lag in der SLNB-Gruppe
bei 97,7 % und in der Gruppe ohne axilldre Operation bei 98,0 %
(log-rank P = 0.67; Hazard Ratio, 0.84; 90% CI, 0.45-1.54; noninfe-
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riority P =0.02). Insgesamt wurden in der SLNB-Gruppe 12 (1.7 %)
lokoregionale Rezidive, 13 (1,8 %) Fernmetastasen und 21 (3,0 %)
Todesfille beobachtet, wihrend in der Gruppe ohne axilldre Ope-
ration 11 (1,6 %) lokoregionale Rezidive, 14 (2.0 %) Fernmetastasen
und 18 (2.6 %) Todesfille beobachtet wurden.

Schlussfolgerung und Relevanz

In dieser randomisierten klinischen Studie war der Verzicht auf eine
axilldre Operation bei Patientinnen mit kleinem BC und einem nega-
tiven Ergebnis der Ultraschalluntersuchung der axilldren Lymphkno-
ten der SLNB nicht unterlegen. Diese Ergebnisse legen nahe, dass
Patientinnen mit diesen Merkmalen eine axilldre Operation sicher
erspart werden kann, wenn das Fehlen pathologischer Informationen
den postoperativen Behandlungsplan nicht beeintréchtigt.

Kommentar

Das optimale Vorgehen in der Axilla bei der Primérbehandlung
des Mammakarzinoms wird intensiv beforscht und bildet eine
Kontroverse an jedem Brustkrebskongress. Das Gebiet ist stark
in Bewegung und fragmentiert durch die vielen Einflussfakto-
ren. Neben der praoperativen Diagnostik (hier am wichtigsten
der Ultraschall in erfahrenen Héanden), dem histologischen Typ
mit den Schwierigkeiten beim lobuldren Karzinom, den biolo-
gischen Subtypen und dem Ausgangsrisiko fiir axilliren Befall
sind es vor allem der Einfluss der immer haufiger angewandten
neoadjuvanten Therapie und den Optionen der personalisier-
ten und risikoadaptierten, postoperativen adjuvanten Therapie,
welche Einfluss nehmen, ob eine Sentinel-Lymphknotenbi-
opsie einen Nutzen bringt. Immerhin ist der Eingriff rein dia-
gnostisch und schon dadurch ein guter Kandidat fiir weitere
De-eskalation der Chirurgie. Zeigt die SOUND Studie nun, dass
die Sentinel-Lymphknotenbiopsie bei klinisch-sonographisch
unauffilliger Axilla ausgedient hat? Die Antwort heisst wohl:
weitgehend. Ganz neu und iiberraschend sind die Ergebnisse
nicht. Bereits frithere Studien in den 90er Jahren zeigten kaum
einen relevanten Gewinn, sogar wenn nur eine palpatorisch
untersuchte Axilla verlangt wurde. Schweizer Zentren haben
bei der IBCSG 10-93 mitgeholfen die Frage zu untersuchen. In
dieser Studie hatten nur 5 von 473 Patientinnen iiber 65 Jahren
mit Hormonrezeptorpositivem Karzinom einen Riickfall in der
Axilla als ersten event: 2 im Arm mit Axillachirurgie und 3 im
Arm ohne Axillachirurgie. Krankheitsfreies und Gesamtiiber-
leben war wie erwartet nicht unterschiedlich. Bekannt seit bald
20 Jahren. https://ascopubs.org/doi/10.1200/JCO.2005.01.5784
Fazit: Es ist Zeit, bei diesen kleineren Tumoren diese weitere
Deeskalation in die tagliche Routine einzufiihren.

15



JOURNAL WATCH

Phase-3-Studie SONIA

Sonke GS et al. Primary outcome analysis of the phase 3 SONIA trial (BOOG 2017-03) on selecting the optimal position of cyclin-dependent kinases 4 and 6 (CDK4/6) in-

hibitors for patients with hormone receptor-positive (HR+), HER2-negative (HER2-) advanced breast cancer (ABC). J Clin Oncol 41, 2023 (suppl 17; abstr LBA1000)

Die primdre Ergebnisanalyse der Phase-3-Studie SONIA (BOOG
2017-03) zur Auswahl der optimalen Positionierung von Inhibitoren
der Cyclin-abhingigen Kinasen 4 und 6 (CDK4/6) fiir Patientinnen
mit Hormonrezeptor-positivem (HR+), HER2-negativem (HER2-)
fortgeschrittenem Brustkrebs (ABC) wurde am ASCO Annual Mee-
ting 2023 prasentiert.

Die randomisierte, von Priifirzten initiierte, landesweite SONIA-Studie
der Phase 3 untersuchte die Wirksamkeit, Sicherheit und Kosteneftizi-
enz von CDK4/6i als Zusatz zur endokrinen Erst- oder Zweitlinien-
therapie (ET) bei Patientinnen mit HR+, HER2- ABC, die zuvor keine
Therapie fiir ABC erhalten haben. Die Zugabe von CDK4/6i zur ET
verbesserte das progressionsfreie (PFS) und das Gesamtiiberleben (OS)
bei HR+, HER2- ABC, als Erstbehandlung (Erstlinie) und nach vorhe-
riger endokriner Monotherapie (Zweitlinie). Die meisten internatio-
nalen Leitlinien raten zur Erstlinienbehandlung, obwohl die Toxizitét
ldnger anhalt und die Kosten im Vergleich zur Zweitlinienbehandlung
stark ansteigen. Die Uberlegenheit der Erstlinientherapie gegeniiber
der Zweitlinientherapie auf der Grundlage eines direkten Vergleichs ist
nicht bewiesen.

Studienanlage

In 74 niederlindischen Krankenhdusern wurden pra- und post-
menopausale Frauen (N=1050) mit messbarer oder auswertbarer
Erkrankung und WHO-Performance-Status 0-2 aufgenommen,
die zuvor keine ABC-Therapie erhalten hatten. Eine (neo)adju-
vante Therapie war zuldssig (krankheitsfreies Intervall nach
nichtsteroidalen Aromatasehemmern (NSAI) >12 Monate). Die
Patientinnen wurden im Verhaltnis 1:1 randomisiert und erhiel-
ten entweder Strategie A (Erstlinientherapie mit einem NSAI +
CDK4/6i, bei Fortschreiten der Erkrankung gefolgt von Fulvest-
rant (F)) oder Strategie B (Erstlinientherapie mit einem NSAI, bei
Fortschreiten der Erkrankung gefolgt von F + CDK4/6i). Die Wahl
zwischen einem der verfiigbaren CDK4/6i (Abemaciclib, Palbocic-
lib, Ribociclib) war ein Stratifikationsfaktor und lag im Ermessen
des behandelnden Arztes. Der primére Endpunkt war die Zeit von
der Randomisierung bis zum zweiten objektiven Fortschreiten der
Krankheit (PFS2), wie von Priifarzten beurteilt, oder bis zum Tod.
Zu den sekundiren Endpunkten gehorten OS, Sicherheit, Lebens-
qualitit und Kosteneffizienz.

TALKS™®

e

Ergebnisse

Nach einer medianen Nachbeobachtungszeit von 37,7 Monaten
(Stichtag 1. Dezember 2022) betrug das mediane PFS2 bei Strategie
A 31,0 Monate gegeniiber 27,8 Monaten bei Strategie B (Hazard Ratio
0,89; 95 % Konfidenzintervall, 0,75 bis 1,04; P=0,14). Der Behand-
lungseffekt war iiber die Ebenen der vordefinierten Untergruppen
hinweg konsistent. Das Sicherheitsprofil war charakteristisch fiir
ET + CDK4/6i. Die mediane Dauer der Behandlung mit CDK4/6i
betrug 24,7 Monate in Strategie A und 8,3 Monate in Strategie B (A
16,4 Monate). Die Zahl der unerwiinschten Ereignisse von Grad >3
betrug 2778 fiir Strategie A und 1620 fiir Strategie B.

Schlussfolgerung

Der Einsatz von CDK4/6i + ET in der Erstlinie bietet weder einen
statistisch signifikanten noch einen klinisch bedeutsamen PFS-Vor-
teil im Vergleich zum Einsatz in der Zweitlinie bei Frauen mit HR+,
HER2- ABC. Der Einsatz in der Erstlinie verldngert die Zeit, in der
CDK4/6i eingesetzt wird, um 16,4 Monate und erh6ht die Toxizi-
tat und die Kosten. Die Zweitlinientherapie konnte daher fiir die
Mehrheit der Patientinnen die bevorzugte Option sein. (Finanziert
von der niederldndischen Organisation fiir Gesundheitsforschung
und -entwicklung und den niederldndischen Krankenkassen; Cli-
nicalTrials.gov-Nummer, NCT03425838). Informationen zur klini-
schen Studie: NCT03425838.

Kommentar

Dieses paradigmatische Beispiel zeigt, dass nicht jedes neue,
innovative, in der ersten Therapieline getestete und wirksame
Medikament, auch so verschrieben werden muss, auch wenn es
in der (Zulassungs-)Studie mit einem OS Vorteil verkniipft war.
Diese Interpretation ist wie die Studie zeigt nicht korrekt, von
der vermehrten Toxizitdt und den Kosten abgesehen. Zeit unsere
Verschreibungspraxis zu iiberdenken.

Die Platiform fur Themen rund um

Onkologie & Hamatologie in der Schweiz
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und auch kontroverse Themen!

www.oncotalks.ch

16

yer fachliche, politische

07 _2023 _info@oNco-sulsse



JOURNAL WATCH

Ausgewahlte Studien aus der Hamato-Onkologie

vorgestellt und kommentiert von Prof. Dr. med. Christoph Renner
Klinik fiir Himatologie und Onkologie Hirslanden Ziirich
Christoph.Renner@Hirslanden.ch
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Prof. Dr. med.
Christoph Renner

Daratumumab, Lenalidomid, Bortezomib und Dexamethason zur Therapie des neu diag-
nostizierten Multiplen Myeloms bei transplantationsfahigen Patienten (GRIFFIN): Finale
Analyse einer offenen, randomisierten Phase-2-Studie

Peter M Voorhees et al., Lancet Haematol 2023; 10: e825-37. https://doi.org/10.1016/S2352-3026(23)00217-X

Hintergrund

Die Zugabe von Daratumumab zu Lenalidomid, Bortezomib und
Dexamethason (D-RVd) in der GRIFFIN Studie verbesserte die
Rate des vollstindigen Ansprechens am Ende der Konsolidierung
bei Patienten/innen mit neu diagnostiziertem Multiplem Myelom
(MM), die fiir eine Transplantation in Frage kommen. Aktuell pu-
bliziert werden die Ergebnisse der vordefinierten Abschlussanalyse.

Methoden

GRIFFIN war eine offene, randomisierte, aktiv-kontrollierte Phase-
2-Studie. Die Patienten/innen hatten ein neu diagnostiziertes MM
(ndMM), waren zwischen 18 und 70 Jahre alt und kamen fiir eine
autologe hamatopoetische Stammzellentransplantation (HSCT) in
Frage. Die Patienten wurden nach dem Zufallsprinzip (1:1) vier D-
RVd- oder RVd-Induktionszyklen zugewiesen, gefolgt von einer au-
tologen HSCT, zwei D-RVd- oder RVd-Konsolidierungszyklen und
Lenalidomid mit oder ohne Daratumumab Erhaltungstherapie fiir 2
Jahre. Der primére Endpunkt war die Rate des vollstindigen Anspre-
chens bis zum Ende der Konsolidierung. Berichtet wird die aktuali-
sierte Analyse der Ansprechraten und sekundire Endpunkte wie das
Progressions-freie Uberleben (PFS) und Gesamtiiberleben (OS).

Ergebnisse

Es wurden 104 Patienten nach dem Zufallsprinzip der D-RVd-Gruppe
und 103 der RVd-Gruppe zugewiesen. Bei einer medianen Nachbeob-
achtungszeit von 49,6 Monaten verbesserte D-RVd die Rate des strin-
genten vollstindigen Ansprechens (sCR) auf 67% vs. 47% (p=0,0079).
Das 4-Jahres PES betrug 87,2% fiir D-RVd vs. 70,0% fiir RVd mit einer
Hazard Ratio (HR) von 0,45 fiir das Risiko eines Fortschreitens der Er-
krankung oder des Todes bei D-RVd. Das mediane OS wurde fiir bei-
de Gruppen nicht erreicht. Die hiufigsten unerwiinschten Ereignisse
in den D-RVd- und RVd-Gruppen waren Neutropenie (46% vs. 23%),

info@nNco-suisse _07 _2023

Lymphopenie (23% vs. 23%), Leukopenie (17% vs. 8%) und Lungenent-
ziindung (12% vs. 14%). Schwerwiegende unerwiinschte Ereignisse, die
zu einer Behandlung fiihrten, traten bei 46% in der D-RVd-Gruppe und
bei 52% in der RVd-Gruppe auf.

Schlussfolgerungen

Die Zugabe von Daratumumab zu RVd verbesserte die Tiefe des
Ansprechens und das PFS bei Patienten/innen mit neu diagnosti-
ziertem MM, die fiir eine Transplantation in Frage kommen.

Die Studie wurde von Janssen Oncology finanziert und ist bei ClinicalTrials.gov
(NCT02874742) registriert.

Diskussionspunkte

1. Die GRIFFIN Studie belegt die Uberlegenheit des D-RVd
Regimes gegeniiber dem bisherigen Standard RVd in der
Erstlinientherapie von ndMM Patienten/innen

2. Mit einem 4-Jahres PFS von 87,2% weist D-RVd in der The-
rapie von ndMM Patienten/innen die bisher besten publi-
zierten Daten mit einer sCR Rate von 67% auf.

3. Die Toxizitat des D-RVd Regimes entspricht den bekannten
Nebenwirkungen

4. Mit Spannung zu erwarten sind die Daten der prospektiv
randomisierten Phase III Studie (PERSEUS) mit D-RVd vs.
RVd. Anschliessend werden wir wissen, ob sich der im Rah-
men der GRIFFIN Studie gesehene Vorteil von D-RVd auch
in einem grosseren Kollektiv bestatigen lésst.

5. Falls die PERSEUS Studie positiv verlauft, wird D-RVd ein
neuer Standard in der Erstlinientherapie von transplantati-
onsfihigen ndMM Patienten/innen werden.
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Zweitmalignome bei Patienten/innen mit Lymphomerkrankung nach Hochdosis-Chemo-
therapie und autologer hamatopoetischer Stammzellentherapie in Danemark

Trine Trab et al., Lancet Haematol 2023; 10: e838-48. https://doi.org/10.1016/S2352-3026(23)00212-0

Hintergrund

Zweitmalignome (SPM) sind bekannte Komplikationen nach einer
Chemotherapie, aber das Risiko fiir Patienten/innen mit Lympho-
men, die mit einer Hochdosis-Chemotherapie und autologer hima-
topoetischer Stammzelltransplantation (HSCT) behandelt werden
ist nur unzureichend bekannt. Die vorliegende Studie analysiert die
Haufigkeit von SPMs in dieser Population im Vergleich zu Kon-
trollpersonen aus der Allgemeinbevolkerung.

Methoden

In dieser retrospektiven, bevolkerungsbasierten Kohortenstudie
wurden Patienten/innen im Alter von 18 Jahren oder dlter mit ei-
nem aggressiven Lymphom, die eine Hochdosis-Chemotherapie
und eine autologe HSCT erhalten hatten aus dem dénischen Lym-
phomregister aufgenommen und mit Kontrollpersonen der Allge-
meinbevolkerung abgeglichen. Der wichtigste Endpunkt war die
SPMs Inzidenz, die bei allen Studienteilnehmern untersucht wurde.
Die Auswirkung der Behandlung auf SPMs wurde auch bei Patien-
ten/innen untersucht, die ab der ersten Lymphomdiagnose weiter-
behandelt wurden, wobei eine hochdosierte Chemotherapie und
autologe HSCT als zeitabhédngige Exposition erfasst wurde.

Ergebnisse

803 Lymphom-Patienten/innen wurden in die Studie eingeschlos-
sen. Die mittlere Nachbeobachtungszeit betrug 7,76 Jahre. Die
SPM-Rate war hoher bei Patienten/innen, die eine Hochdosis-Che-
motherapie und eine autologe HSCT erhielten, als bei den entspre-
chenden Kontrollpersonen (bereinigte Hazard Ratio [HR] 2,35
(p<0,0001)). Patienten/innen mit Hochdosis-Chemotherapie und
autologer HSCT hatten eine hohere Rate Nicht-Melanom beding-
ter Hauttumoren (p<0,0001), eines myelodysplastischen Syndroms
(MDS) oder einer akuten myeloischen Leukdmie (AML; p<0,0001).
Es ergab sich jedoch kein signifikanter Unterschied bzgl. der Rate
solider Tumore (p=0,24). Das kumulative Risiko fiir SPMs nach
10 Jahren betrug 20% im Vergleich zu 14% bei Kontrollperso-
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nen. Hochdosierte Chemotherapie und autologe HSCT waren mit
einem erhohten Risiko fiir SPMs verbunden, wenn sie als zeitab-
hingige Exposition ab der ersten Lymphomdiagnose analysiert
wurde (p=0,0054).

Schlussfolgerungen

Eine Hochdosis-Chemotherapie und autologe HSCT ist mit einem
erhohten Risiko fiir nicht-melanozytire Hautmalignome, MDS und
AML aber nicht einem erhéhten Risiko fiir solide Tumore bei Lym-
phom-Patienten assoziiert. Diese Ergebnisse sind fiir kiinftige in-
dividualisierte Risiko-Nutzen-Bewertungen bei der Wahl zwischen
Hochdosis-Chemotherapie und autologer HSCT und chimérer An-
tigenrezeptor-T-Zelltherapie in dieser Situation relevant.

Die Studie wurde von der Danish Cancer Society finanziert.

Diskussionspunkte

1. Diese grosse Populationstudie bestitigt nochmals, dass eine
Chemotherapie mit anschliessender Hochdosistherapie
(HDT) mit Stammzellersatz (ASCT) bei Lymphompatien-
ten/innen mit einem erhéhten SPM-Risiko fiir bestimmte
Tumoren wie MDS, AML und nicht-melanozytire Hautma-
lignome einhergeht.

2. Es bestitigt sich zudem, dass das Risiko fiir solide Tumoren
nicht ansteigt.

3. Diese Ergebnisse sollten in Zukunft Beriicksichtigung fin-
den, wenn eine Abwéigung zwischen HDT + ASCT vs. einer
CAR T Zelltherapie getroffen wird.

4. Esistjedoch zu beriicksichtigen, dass langfristige Daten zur
SPM Inzidenz bei CAR T Zellbehandlung nicht vorliegen.

07_2023_ info@onco-sulsse
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/usammenhang zwischen Ibrutinib bzw. Venetoclax und
progressiver multifokaler Leukenzephalopathie

David Haefliger, MD; Prof. Dr. med. Francois Girardin, MSc, eMBA

Regionales Pharmacovigilance-Zentrum, Abteilung Klinische Pharmakologie, Universitatsspital Lausanne (CHUV), Schweiz

Einleitung

Die progressive multifokale Leukenzephalopathie (PML) ist eine
opportunistische Infektion des zentralen Nervensystems (ZNS),
die durch das JCPolyomavirus verursacht wird (1). Die Mehrzahl
der PML-Fille tritt bei Patienten auf, die gleichzeitig mit HIV in-
fiziert sind. Weitere Risikofaktoren sind hamatologische Maligno-
me, Autoimmunerkrankungen (z. B. Multiple Sklerose, Sarkoidose,
rheumatoide Arthritis) oder Inmunsuppression nach Organtrans-
plantationen. Einige Medikamente wurden mit einem erhdhten
PML-Risiko in Verbindung gebracht, z. B. solche mit B-Zell-Deple-
tion (Rituximab) und VLA4-Integrin-Antagonisten (Natalizumab).
Bei anderen Arzneimitteln ist der Zusammenhang mit PML nicht
eindeutig nachgewiesen (1-4). Fille von arzneimittelinduzierter
PML manifestieren sich meist mit motorischen und/oder kogni-
tiven Defiziten mit radiologisch nachweisbaren Lisionen vorwie-
gend im Frontal- und Parietalbereich (5). In der Onkologie tritt eine
arzneimittelinduzierte PML im Durchschnitt 14 Monate nach erst-
maliger Gabe des betreffenden Arzneimittels auf (5). Wir berichten
tiber einen Patienten, der im Rahmen einer chronischen lymphati-
schen Leukdmie (CLL) eine PML mit wahrscheinlicher Beteiligung
von Ibrutinib und Venetoclax entwickelte.

Fallbericht

Bei einem Patienten in seinen Siebzigern mit einer 2014 diagnos-
tizierten CLL wurde nach 15 Zyklen Rituximab und Bendamustin
(letzte Verabreichung im September 2019) angenommen, dass er
sich in Remission befindet. Aufgrund eines hamatologischen Riick-
falls wurde im Januar 2022 eine Behandlung mit Venetoclax (Ven-
clyxto®) 400 mg 1 x tdglich und Ibrutinib (Imbruvica®) 280 mg 1 x
taglich begonnen. Die Standarddosis von Ibrutinib ist 420 mg 1 x
taglich, der Patient erhielt jedoch eine niedrigere Dosis aufgrund ei-
ner Wechselwirkung zwischen Ibrutinib und CYP3A4-Inhibitoren
(d. h. Amiodaron und Diltiazem gegen Vorhofflattern). Weite-
re verschriebene Medikamente waren Apixaban, Olmesartan und
Cholecalciferol/Calcium. Im Dezember 2022 wurde eine schnell
einsetzende kognitive Beeintrichtigung mit Gedachtnisverlust und
exekutiver Dysfunktion gemeldet. Mitte Februar 2023 wurde der Pa-
tient zur Untersuchung eines Hemineglect-Syndroms eingewiesen.
Vitalparameter bei der Aufnahme: Blutdruck 140/73 mmHg, Herz-
frequenz 67 min-1, O,-Séttigung 95 %, Korpertemperatur 36,8°C.
Bei der neurologischen Untersuchung war der Patient desorientiert
und zeigte rechts einen multimodalen Hemineglect, eine Labial-
Ptosis, Schlaftheit der rechten Extremitét und Babinski-Reflex beim
rechten Fuss. Die Labortests zeigten eine stabile Nierenfunktion mit
einem Kreatininwert von 136 pmol/l (N 62-106 pmol/lI) und mit
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Leberwerten, einschliesslich der Transaminasen, im Normbereich.
Das Blutbild zeigte keine Anomalien beziiglich neutrophiler Gra-
nulozyten. Lymphozyten-Zellzahlen: Die Zellzahl lag fiir BZellen
bei 8 Zellen/mm? (N 80-490 Zellen/mm?), fiir CD4+ T-Zellen bei
359 Zellen/mm?® (N 490-1640 Zellen/mm?) und fiir CD8+ T-Zel-
len bei 1709 Zellen/mm? (N 170-880 Zellen/mm?). Der serologische
HIV-Test war negativ. Die zerebralen MRT-Befunde bestitigten die
PML-Merkmale: Es wurden multifokale periventrikulidre und sub-
kortikale Bereiche mit hyperintensen Signalen bei T2-Gewichtung
festgestellt, hauptsichlich bilateral in den Frontal-, Parietal- und
Okzipitalregionen. Eine Lumbalpunktion ergab erhohte Proteine
von 707 mg/l (N 150-460 mg/1), aber Glukose und Laktate blieben

Swissmedic Vigilance-News | Edition 30 - Mai 2023 11 im Norm-
bereich. Die zytologische Untersuchung ergab keine Tumorzellen,
und die Zellularitit war normal. Bei der mikrobiologischen Un-
tersuchung des Liquors wurde das JC-Polyomavirus nachgewiesen
(PCR mit 900 Kopien/ml). Die Reaktivierung des JC-Virus wurde
auf die mit der CLL verbundene Immunsuppression und auf die Be-
handlung mit Venetoclax und Ibrutinib (beide abgesetzt) zurtick-
gefithrt. Der Krankheitsverlauf war ungiinstig und es wurde eine
palliative Behandlung eingeleitet. Der Patient starb vier Wochen
nach der Einweisung.

Diskussion

Der Patient entwickelte eine PML im Zusammenhang mit CLL ein
Jahr nach Beginn der Behandlung mit Venetoclax und Ibrutinib.
Venetoclax ist wie Navitoclax ein selektiver Inhibitor des antia-
poptotischen Proteins BCL-2 (B-Zell- Lymphom): Es hemmt das
BCL-2-Protein, was zur mitochondrialen Apoptose durch Akti-
vierung der Caspasen fiihrt, einer Familie von Proteasen, die eine
wesentliche Rolle beim programmierten Zelltod spielen. Die im-
munsuppressive Wirkung von Venetoclax ist letztlich auf anhal-
tende Zytopenien zuriickzufithren (6). Haufige unerwiinschte
Ereignisse sind Neutropenie und Lymphopenie mit Atemwegs-
und Harnwegsinfektionen. Opportunistische Infektionen (wie z.
B. die Reaktivierung des JC-Virus) werden jedoch nicht als uner-
wiinschte Arzneimittelwirkungen gemeldet, auch nicht langfristig.
In der Datenbank der Europdischen Arzneimittel-Agentur sind
finf Fille von PML in Zusammenhang mit Venetoclax verzeich-
net. Gemadss einer Untersuchung der European Society of Infec-
tious Diseases entwickeln 3,6 % der Patienten, die mit Venetoclax
behandelt werden, opportunistische Infektionen (einschliess-
lich Aspergillose, Pneumocystis, Nocardiose, Toxoplasmose). Die
Autoren berichten jedoch nicht iiber einen Zusammenhang zwi-
schen Venetoclax und PML (7). Uns ist kein Fallbericht bekannt,
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bei dem ein Zusammenhang zwischen Venetoclax und PML be-
schrieben wird. Hingegen existiert ein Fallbericht zu einem Pa-
tienten mit CLL, der eine PML iiberlebte. Etwa sieben Jahre nach
der PML-Diagnose wurde bei ihm ein Rezidiv seiner malignen
Erkrankung festgestellt. Die Behandlung mit Venetoclax fiihrte
nicht zu einer Reaktivierung des JC-Virus (8). Ibrutinib ist ein In-
hibitor der Bruton-Tyrosinkinase (BTK), die an der Pathogenese
verschiedener B-Zell-Malignome beteiligt ist. Die BTK spielt eine
Rolle bei der Proliferation, dem Uberleben und der Differenzie-
rung von B-Zellen. Das mogliche Auftreten von PML wihrend ei-
ner Ibrutinib-Behandlung ist in der Fachinformation aufgefiihrt.
Die Datenbank der Europiischen Arzneimittel-Agentur enthdlt
derzeit 31 Fille von PML im Zusammenhang mit einer Ibruti-
nib-Behandlung. In der Literatur wurde Ibrutinib mit einem er-
hohten Risiko fiir PML in Verbindung gebracht. In einer Studie
auf der Grundlage von Postmarketing-Daten der FDA wurde das
Auftreten von PML bei verschiedenen Biologika- und Krebsbe-
handlungen beobachtet. Es wurden dabei 10 Félle von PML im
Zusammenhang mit Ibrutinib-Behandlungen identifiziert (9). In
einer Fallserie wurden fiinf CLL-Patienten beschrieben, die nach
der Behandlung mit Ibrutinib (n = 1), Ibrutinib + Rituximab (n
= 3) oder Ibrutinib + Rituximab + Bendamustin (n = 1) an PML
starben. Der Median der Ibrutinib-Behandlungsdauer betrug 11
Monate (Intervall: 1,5-24 Monate), und die PML trat im Durch-
schnitt acht Jahre nach der CLLDiagnose auf (Intervall: 3-17 Jah-
re) (10). Als Mechanismus, der den Zusammenhang zwischen dem
Auftreten der PML und der Ibrutinib-Behandlung erklart, wird die
Hemmung der B-Zell-Proliferation durch Ibrutinib vorgeschlagen.
Es wird angenommen, dass B-Zellen und die humorale Immunant-
wort eine entscheidende Rolle bei der Kontrolle der
JC-Virus-Replikation spielen (Zusammenspiel von B- und T-Zel-
len bei der antiviralen Antwort) (5, 11). Im vorliegenden Fall er-
folgte die letzte Verabreichung von Rituximab und Bendamustin
im September 2019. Ihre Beteiligung am Auftreten der PML er-
scheint unwahrscheinlich. Die Mehrzahl der PMLFille mit einer
Rituximab-Behandlung entwickelt sich innerhalb von zwei Jahren
nach Behandlungsbeginn (12). Ein Zusammenhang zwischen Ben-
damustin und PML ist in der Literatur nicht nachgewiesen, und die
lange Zeitspanne seit der letzten Verabreichung macht den ursach-
lichen Zusammenhang sehr unwahrscheinlich (13-14).

Schlussfolgerungen

PML ist eine seltene Erkrankung, die vor allem im Zusammenhang
mit spezifischen immunsuppres siven Bedingungen auftritt, wie sie
bei HIV oder bei Behandlungen mit VLA4-Integrin-Antagonisten
vorliegen. Im hier beschriebenen Fall konnten Venetoclax und Ibru-
tinib, die nur in wenigen Fallberichten erwéihnt werden, als Ausloser
in Frage kommen. Da es sich bei PML um ein sehr seltenes Ereig-
nis handelt, liegen noch zu wenig Daten vor, um einen Kausalzusam-
menhang mit einem der beiden Arzneimittel (Ibrutinib, von der FDA
seit 2013 zugelassen, und Venetoclax, von der FDA seit 2016 zuge-
lassen) formal auszuschliessen oder zu bestitigen. Aufgrund der im-
mer hiufigeren Kombination eines selektiven BCL-2-Inhibitors mit
einem BTK-Inhibitor sollte jedoch deren Beitrag beim Auftreten von
PML sorgfiltig beobachtet werden.
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Die folgenden Multiple-Choice-Fragen beziehen sich auf die Fortbildungsbeitrage in diesem Heft. Bitte geben Sie — je nach Frage-
typ — eine oder mehrere richtige Antworten an. Senden Sie lhre unten angekreuzte Losung an den Aerzteverlag medinfo AG

Gesamte Fortbildung auch online unter
www.medinfo-verlag.ch mit zertifiziertem

E-Learning

oder flllen Sie den Fragebogen online aus unter www.medinfo-verlag.ch.

> Bitte beachten Sie: Diese Dienstleistung steht lhnen nur als Abonnent/in zur Verfiigung!
Teilnahmeschluss ist der 27.11.2023. Die Auflésung werden wir in Heft 08/2023 angeben.

M In wie vielen Prozent der Falle mit
inzidentell diagnostiziertem kleinen,
kontrastmittel-anreicherndem Nie-
rentumor ist der Befund im Durch-
schnitt letzten Endes benigne:

(Eine Antwort richtig)

In 5% der Falle

In 20-30% der Félle
In 40 % der Falle

In Uber 75% der Félle

O 0 W >

A Die bioptische Abkldrung einer SRM:
(Mehrere Antworten richtig)

A Gibt immer eindeutig Auskunft Uber die
Dignitat

B  Sollten in jedem Fall angewendet werden
Soll dann angewendet werden, dann das
Resultat das weitere Management beein-
flussen wirde

D Zeigt einen fast perfekten positiven pra-
diktiven Wert, der negative pradiktive
Wert ist allerdings deutlich schlechter.

IEN Welches sind die Behandlungsstrate-

O 0O W >

gien beim SRM?
(Mehrere Antworten richtig)
Wait and watch
Thermoablation
Nephrektomie

OO0 W >

Radiotherapie

IEM Welches sind die Probleme bei der

Nachsorge von padiatrischen Tumor-
patienten?

(Mehrere Antworten richtig)

Die Mehrheit hat keine regelmaéssige
Nachsorge

Die Betroffenen wollen nichts von ihrer
Krankheit wissen

Die Moglichkeit neuer Befunde ist bei
asymptomatischen Patienten problema-
tisch

Die Kapazitat der existierenden Sprech-
stunden ist nicht ausreichend

A B cC D Einsenden per E-Mail an info@medinfo-verlag.ch oder online teilnehmen

unter www.medinfo-verlag.ch

1 Aerzteverlag medinfo AG « Seestrasse 141 « 8703 Erlenbach

2

3 Name

4
Strasse, Nr.

5
PLZ, Ort
Datum

Il Welches sind die Spatfolgen bei
ehemaligen Kinderkrebspatientinnen
und -patienten?

(Mehrere Antworten richtig)

Kardiale Probleme

Verlangerte Wadenmuskulatur

Kognitive Einschrankungen
Endokrinologische Stérungen
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Die richtigen Losungen:
1.AC
2. B
3.A,B,C,D

4. A, B, D
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Nicht-kleinzelliges Lungenkarzinom
Lorlatinib in der Erstlinienbehandlung des metastasierten
ALK-positiven NSCLC

Fiir Patient:innen mit einem metastasierten, nicht-kleinzelligen Lungenkarzinom (NSCLC) und ALK-Translokation gibt es zielge-
richtete Therapieansatze, die auf der Hemmung der ALK-Tyrosinkinase beruhen [1-5]. Analysen aus der Langzeitnachverfolgung
der Phase-llI-Studie CROWN bekraftigen die Wirksamkeit der Erstlinienbehandlung mit Lorlatinib (Lorviqua®), einem Tyrosin-
kinaseinhibitor (TKI) der dritten Generation, hinsichtlich des medianen progressionsfreien Uberlebens (mPFS) und der Zeit bis zur
intrakraniellen Progression bei Patient:innen mit und ohne Hirnmetastasen zu Studienbeginn [6].

Bei 3-7% der Patient:innen mit NSCLC
findet sich eine Translokation der ana-
plastischen Lymphom-Kinase (ALK) [7].
In der Erstlinienbehandlung bei ALK-posi-
tiven NSCLC stehen ALK-TKI der ersten
Generation wie Crizotinib (Xalkori®) und
ALK-TKI der zweiten Generation wie Alec-
tinib und Brigatinib zur Verfugung [8-10].
Lorlatinib ist ein potenter TKI der dritten
Generation, der im Vergleich zu Crizoti-
nib eine signifikante Uberlegenheit beim
mPFS und ein signifikant verringertes
Risiko einer intrakraniellen Progression
zeigt [6].

CROWN: Aktuelle Datenlage

Die globale, randomisierte Phase-III-Stu-
die CROWN belegte die berlegene Wirk-
samkeit von Lorlatinib gegenlber Crizoti-
nib bei der Erstlinienbehandlung von
Patient:innen mit metastasiertem ALK-
positiven NSCLC [11]. Bei der laufen-
den Langzeitnachbeobachtung ist das
MPFS (bestimmt mittels BICR*) im Lorla-

tinib-Arm nach einem medianen Follow-
up von 36,7 Monaten noch nicht erreicht
und liegt bei 9,3 Monaten im Crizotinib-
Arm (medianer Follow-up 29,3 Monate)
(HR 0,27; 95% Cl 0,18-0,39) [6]. Nach
ca. drei Jahren Follow-up zeigten 64%
der Patient:innen mit metastasiertem ALK-
positiven NSCLC im Lorlatinib-Arm (n =
149) keine Krankheitsprogression, vergli-
chen mit 19% unter Crizotinib (n = 147)
(Abbildung 1) [6]. Von den Personen mit
Hirnmetastasen zu Studienbeginn erreich-
ten dies 50% unter Lorlatinib vs. 0% unter
Crizotinib; bei Personen ohne Hirnmetas-
tasen zu Studienbeginn waren es 68%
vs. 23% [6]. Mit Lorlatinib verzogerte sich
auch die Zeit bis zur intrakraniellen Pro-
gression: Nach drei Jahren zeigten 73%
der Patient:innen mit Hirnmetastasen bei
Studienbeginn keinen intrakraniellen Pro-
gress, verglichen mit 0% unter Crizotinib
[6]. Auch Patient:innen ohne Hirnmetas-
tasen zu Studienbeginn profitierten: In
der Lorlatinib-Gruppe entwickelten 99%

der Teilnehmenden bis zur aktuellen
Analyse nach drei Jahren keine Hirnme-
tastasen. Dies war nur bei 50% der Per-
sonen im Crizotinib-Arm der Fall [6].

Lorlatinib: Vertraglichkeit und
Therapiemanagement

Die haufigsten Nebenwirkungen unter
Lorlatinib, die bei = 20% der Teilnehmen-
den der CROWN-Studie auftraten, waren
Hypercholesterinamie (70%), Hyper-
triglyceridamie (64%), Odem (55%),
Gewichtszunahme (38%), periphere Neu-
ropathie (34%), kognitive Effekte (21%)
und Diarrh6 (21%) [11]. Bei Patient:innen
unter Lorlatinib-Therapie sind eine proak-
tive Beratung sowie das Monitoring und
die wirksame Behandlung etwaiger
Nebenwirkungen wichtig [12]. Unter-
stitzende Massnahmen wie Lipidsen-
ker, Anpassung des Lebensstils bzw. der
Erndhrung, ein Behandlungsunterbruch
sowie Dosismodifikationen sind Optionen
zum Therapiemanagement der Lorlatinib-

(PFS, BICR)
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Hazard Ratio=0.27 (95% CI: 0.18-0.39)*

Patienten mit progressionsfreiem Uberleben

Monate
Patienten unter Risiko

Lorviqua®

*Bewertet nach BICR geméass RECIST v1.1.
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Ereignisse 49 92
Medianes PFS, Monate (95% CI) NE (NE-NE) 9.3(7.6-11.1)
HR (95% CI) 0.27 (0.18-0.39)
Lorviqua® Mit Hir (zu Studienbeginn)
(n=149) Crizotinib
(n=37) (n=39)
Ereignisse 16 27
Medianes PFS, Monate (95% CI) NE (18.2-NE) 7.2(3.79.2)
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Abb. 1: Progressionsfreies Uberleben unter Behandlung mit Lorlatinib (lila) oder Crizotinib (grau) in der globalen, randomisierten Phase-11I-Studie CROWN; adaptiert nach [6]

ITT-Population

Lorviqua® Crizotinib
(n=149) (n=147)
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Behandlung [13]. Im Langzeit-Follow-up
der CROWN-Studie hatten nur 7% der
Patient:innen die Lorlatinib-Behandlung
aufgrund von Nebenwirkungen beendet,
21% erhielten im Verlauf der Therapie
eine reduzierte Dosis [6].

Langzeitdaten zur intrakraniellen
Sicherheit

Nebenwirkungen im zentralen Nerven-
system (ZNS), meist vom Schweregrad 1
oder 2, traten bei 39% der Patient:innen
(58/149) unter Lorlatinib auf [6]. Die hau-
figsten Nebenwirkungen jeglichen Grades
im ZNS, die unter Lorlatinib in der CROWN-
Studie beobachtet wurden, waren kogni-
tive Effekte (26%) sowie Auswirkungen
auf die Stimmung (17%), die Sprache
(5%) oder die Psyche (5%) [6]. In einer
Post-hoc-Analyse erforderten 59% der
behandlungsbedingten Nebenwirkungen
im ZNS in der Lorlatinib-Gruppe keine
Intervention, wahrend 15% mit einer
Dosis-Unterbrechung gehandhabt wur-
den und 14% eine zusétzliche Medikation
notwendig machten [6].

Progression unter Lorlatinib

Unter Lorlatinib wurden im Follow-Up der
CROWN-Studie Aberrationen in by-pass
Signalwegen als haufigster Resistenz-
mechanismus beschrieben, wobei neu
auftretende Resistenzmutationen nach
Beendigung der Lorlatinib-Behandlung
nicht entdeckt wurden [14]. In der
CROWN-Studie zeigten 24,2% der Patien-
ten im Lorlatinib-Arm (95% KI, 11.1%-
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42.3%; n=33) und 15,5% im Crizotinib-
Arm (95% Kl, 9.1%-24.0%; n=103) nach
Ende der Behandlung ein Ansprechen
auf nachfolgende systemische Krebsthe-
rapien wie andere ALK-TKIs oder Che-
motherapie [15]. Bei 30,3% respektive
45,6% der Patienten war die nachfolgende
Behandlung zum Zeitpunkt der Analyse
noch laufend [15]. Das PFS unter der
Erst- und Folgelinienbehandlung (PFS2)
wies in der Langzeitnachverfolgung der
CROWN-Studie dabei auf einen anhal-
tenden klinischen Benefit der Lorlatinib-
Therapie auch wahrend der Behandlung
in der zweiten Linie hin. So wurde das
PFS2 im Lorlatinib-Arm nicht erreicht und
betrug 39,6 Monate (95% Kl; 27,4-NE) im
Crizotinib-Arm (HR 0,45; 0,30-0,67) [15].

Fazit

Die Erstlinienbehandlung mit Lorlati-
nib bei Patient:innen mit metastasier-
tem ALK-positiven NSCLC zeigt in der
CROWN-Studie eine signifikante Verlan-
gerung des mPFS und eine gute intrakra-
nielle Wirksamkeit im Vergleich zu Crizo-
tinib, was sich im Langzeit-Follow-up
bestéatigt [6, 11]. Die Analyse zur Wirk-
samkeit bei Patient:innen mit und ohne
Hirnmetastasen zu Studienbeginn weist
auf einen moglichen protektiven Effekt
von Lorlatinib gegen die Entwicklung von
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,Die Vielfalt verfUgbarer
Substanzen zur Behand-
lung des ALK-positiven
NSCLC betrachte ich mit
einer gewissen Zufrie-
denheit, auch wenn eine
vollumfangliche Heilung
ALK-mutierter Patien-
or. med - ten im Stadium IV wei-
I. med. ter unerreicht bleibt
Wolt-Dieter Janthur 1 Neben Brigatinib
und Alectinib ist nunmehr Lorlatinib meine
bevorzugte Option aufgrund der in meiner
Erfahrung effektiven und nachhaltigen kli-
nischen Wirkung [16]. Es deckt die meis-
ten ALK-Mutationen und einige Resistenzen
ab und entwickelt sich so von einer rescue-
Option in die erste Linie [3]. Die Datenlage
wird grundsétzlich besser und mit dem jlings-
ten Update der Phase Il Studie CROWN sind
nun auch fur Lorlatinib Langzeitdaten zugéang-
lich [6]. Lorlatinib ist im Grunde ordentlich
vertraglich, die Mehrheit der Patienten muss
keine Modifikationen der Dosierung anbrin-
gen [3]. Laborchemisch und insgesamt ist
die Ausbildung einer Dyslipiddmie am rele-
vantesten [3]. Diese spezielle Nebenwir-
kung bedingt ein enges Monitoring und
umgehende medikamenttse Intervention im
Bedarfsfall [3]. Auch Ubrige Phdnomene wie
Odembildung, Diarrhoe und etwaige neurolo-
gische Unzulénglichkeiten missen bedacht
werden — gelingt eine frihzeitige Aufdeck-
ung, kann zumeist eine rasche Besserung
erreicht werden [12, 13]. Bei einer Progres-
sion wahrend/nach Lorlatinib sollte eine
neuerliche Gewebeprobe entnommen wer-
den, um mogliche Resistenzen zu definie-
ren und die Option alternativer ALK-Inhibito-
ren zu prifen [16]. Sicherlich bleibt die allei-
nige konventionelle Chemotherapie, ggf. eine
spatere weitere ALK-Inhibition aufgrund einer
etwaigen klonalen Selektion [16]. Bei oligo-
metastasierter Progression sollten zuvorderst
Konzepte bzgl. der Metastasen Anwendung
finden (Stereotaxie/OP) und die Lorlatinib-
Therapie Fortsetzung erfahren [16].“
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Studie wirft Kosten-Nutzen-Frage bei Car-T-Therapien wie von Novartis auf

Eine neu publizierte Studie zum Kosten-Nutzen-Verhiltnis
personalisierter Zelltherapien bei Krebspatienten diirfte die
anhaltenden Diskussionen um die Preissetzung fiir Krebs-
therapien allgemein einmal mehr anheizen. Konkret geht
es um die Folgekosten nach einer CAR-T Zelltherapie zur
Behandlung des grosszelligen B-Zell Lymphoms (LBCL).

So wurde eine neue Studie im «Swiss Medical Weekly» veroffentlicht, die
sich erstmals mit den Gesundheitsausgaben sowie dem Gesamtiiberleben
von Patientinnen und Patienten nach einer CAR-T Behandlung befasst,
wie aus einer Medienmitteilung der Krankenkasse Swica hervorgeht.

Was in der Studie vor allem beméngelt wird, sind die hohen Folgekos-
ten nach der ohnehin nicht billigen Therapie. So kostet die einmalige
Zelltherapie bereits um die 350'000 Franken. Der nun verdffentlichten
Studie zufolge gesellen sich weitere Kosten von bis zu 215'000 Franken
hinzu. Die gesamten durch die obligatorische Krankenversicherung
und die Kantone bezahlten Ausgaben zwischen einem Monat vor bis 24
Monate nach der CAR-T Behandlung betrugen demnach rund 215'000

Franken pro behandelte Person - die Ausgaben fiir die CAR-T Zellthe-
rapie selbst nicht eingerechnet.

Dabei betrug die geschitzte Uberlebenswahrscheinlichkeit nach 24
Monaten 48 Prozent. Dies bestitigt in etwa die Erwartungen aus den
Zulassungsstudien. Sie liegt damit deutlich héher als die Uberlebens-
wahrscheinlichkeit von 17 Prozent bei alteren Therapiealternativen.
Aus Sicht der Krankenversicherer bestitig die Studie zwar, dass CAR-T
Zelltherapien fir die betroffenen Patienten einen Nutzen bringen.
Gleichzeitig zeigten die hohen Kosten in den Folgemonaten aber auch,
dass die Krankheitslast fiir einen Grossteil der Patientinnen und Pati-
enten erheblich bleibe.

Basis fiir die Studie waren anonymisierte Abrechnungsdaten aus
der obligatorischen Krankenversicherung. Die Studie wurde unter der
Federfiihrung von Swica durch die Krankenversicherer Concordia,
CSS, Groupe Mutuel, Helsana, OKK, Sanitas, SWICA, Sympany, und
Visana durchgefiihrt. (AWP)

cash.ch 102.10.2023

Risikofaktoren: 2000 neue Krebsfélle pro Jahr wegen Ubergewicht

Gemass der Internationalen Agentur fiir Krebsforschung sind in der
Schweiz 4,4 Prozent der Krebserkrankungen auf Ubergewicht zuriickzu-
fithren. Das sind rund 2000 neue Falle pro Jahr, so die Schweizer Krebs-
liga. Ubergewichtige hitten ein erhohtes Risiko fiir Krebserkrankungen
des Darms, der Nieren, der Speiserdhre, Bauchspeicheldriise und der
Gallenblase und bei Frauen der Brust, der Gebarmutterschleimhaut und
der Eierstocke.

Zudem steige bei einer Krebserkrankung das Sterberisiko. Die Gefahr
geht oft vom Bauchfett aus, das die inneren Organe umgibt. Es produ-
ziert Botenstoffe, die zu Entziindungen fithren kénnen, die wiederum
Krebs fordern. In der Schweiz sind drei von zehn Menschen iibergewich-
tig, eine von zehn Personen ist fettleibig.

saldo.ch | Eric Breitinger | 24.10.2023

VD — Falscher Krebsarzt in Lausanne verurtellt

Justiz - Ein falscher Arzt ist gestern im Kanton Waadt zu einer sechs-
monatigen Gefingnisstrafe und einer Geldstrafe von 100°000 Fran-
ken verurteilt worden. Er hatte seinen Patientinnen und Patienten
in einer Geheimklinik in Bussigny VD zweifelhafte Produkte ver-
abreicht. Der 70-jahrige Brite war zwischen 2014 und 2015 im
Westschweizer Kanton aktiv. In dieser Zeit empfing er 63 Personen
in Bussigny. Unter seinen Kunden befanden sich keine Schweizer,
sondern Briten, von denen die meisten an Krebs im fortgeschritte-
nen Stadium erkrankt waren. Die Patientinnen und Patienten
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wurden mit verdachtigen Produkten behandelt, die angeblich
Krebs und zahlreiche andere Krankheiten heilen sollten, deren
Wirksambkeit jedoch nie nachgewiesen wurde. Diese Pseudo-
medikamente enthielten Blutplasma, das fiir Forschungszwecke
bestimmt war und nicht an Menschen verabreicht werden
durfte. Ausserdem waren sie unter mangelhaften hygienischen
Bedingungen hergestellt worden. (SDA)

Tages-Anzeiger | 20.10.2023
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Gesundheitskosten:

Der Einfluss des Alters wird stark Uberschatzt

Die steigenden Krankenkassenpramien offenbaren den dringli-
chen Reformbedarf im Gesundheitswesen.

Ein Ablenkungsmanéver, mit dem jemand auf eine falsche Fahrte ge-
lockt wird, bezeichnet man in der englischen Sprache als «red herring».
Im Gesundheitswesen ist ein solcher «roter Hering» die Aussage, dass die
Gesundheitskosten unaufhaltsam nach oben klettern, weil die Lebenser-
wartung steigt. Weil wir immer alter wiirden und mehr Behandlungen
brauchten, rolle eine riesige Kostenlawine auf uns zu, die es immer schwie-
riger mache, das Gesundheitswesen zu finanzieren, so die Uberlegung.
«Ich hore das stindig», sagt der Gesundheitsokonom Stefan Felder von
der Universitat Basel. «Und das seit vielen Jahren, auch von Fachleuten.»
Die standige Wiederholung argert ihn. Geht man nimlich davon aus,
dass die Alterung der Gesellschaft ein wesentlicher Grund fiir die stei-
genden Kosten im Gesundheitswesen ist, verfallt man leicht in Fatalis-
mus. Da sich an der Alterung nichts andern ldsst. Genau das ist aber nach
Ansicht von Felder falsch. Der Einfluss des Kalenderalters auf die Ge-
sundheitskosten wird seiner Meinung nach deutlich iiberschitzt. Bereits
vor zwanzig Jahren hat der Gesundheitsékonom versucht, der Sache auf
den Grund zu gehen.

Hohe «Sterbekosten»

Seine Analyse zeigte, dass vor allem das Lebensende teuer ist, sprich die
letzten zwei Jahre vor dem Tod. In der Fachterminologie spricht man
unsentimental von «Sterbekosten». So sind die Behandlungskosten un-
abhingig vom Alter in den letzten zwei Lebensjahren gemdss Felder
zwolfmal so hoch wie bei einem gleichaltrigen Menschen, der noch min-
destens fiinf Jahre zu leben hat.

Umgekehrt werden fiir einen Senior, der noch fiinf Jahre zu leben hat, mit
80 nicht exorbitant hohere Behandlungskosten fillig als fiir einen 60-Jih-
rigen. Das ist auch deshalb der Fall, weil die Menschen heute anders altern
als frither. Wer heute 85 Jahre alt ist, ist fitter als jemand im selben Alter vor
dreissig Jahren. Ab 80 nehmen dann die Sterbekosten stark ab, weil gewisse Be-
handlungen im hohen Alter nicht mehr oder seltener durchgefiihrt werden.
Fiir die Gesundheitspolitik ist diese Beobachtung wichtig. Sie zwingt sie,
sich auf jene Faktoren zu konzentrieren, welche die Kosten in der Ge-
sundheitsversorgung treiben. Dazu gehoren steigende Anspriiche der Be-
volkerung, einen ausufernden Leistungskatalog in der obligatorischen
Grundversicherung und mangelnde Anreize bei den Versicherten und
Leistungserbringern, Kosten zu senken.

So wachsen die Anspriiche der Bevolkerung an das Gesundheitswe-
sen auch mit steigendem Einkommen. Zudem werden mit dem me-
dizinisch-technischen Fortschritt neue und teurere Diagnose- und
Therapiemdglichkeiten verfiigbar. Das beste Beispiel dafiir ist die Trans-
plantationsmedizin, die vor fiinfzig Jahren noch nicht existierte und fiir
die heute Milliarden ausgegeben werden.

Stefan Spycher, ehemaliger Vizedirektor des Bundesamtes fiir Gesund-
heit und heutiger CEO der Bildungsgruppe Careum, pladiert angesichts
des Argers iiber die Kosten fiir einen Perspektivenwechsel. Anstatt im-
mer nur auf diese zu schauen und sich zu fiirchten, solle man den Blick
fiir das 6ftnen, was man an Leistungen bekomme, und diese Leistungen
sollten effizient bereitgestellt werden.

Wer die Gesundheitssysteme in anderen Landern kennt, weiss, wie
hoch die Qualitdt der Versorgung in der Schweiz ist. Hoch sind aller-
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dings auch die Erwartungen. Alles soll jederzeit moglich sein. Dass eine
solche Qualitit und ein solcher Anspruch mit hohen Kosten verbunden
sind, versteht sich von selbst.

Anreize zum Sparen fehlen

Damit soll aber nicht gesagt sein, dass es keine tiberfliissigen Leistungen
gibt. Da die Finanzierung des Gesundheitssystems via Krankenversiche-
rungspramien in der Grundversicherung Zwangscharakter hat, braucht
es eine sinnvolle Verwendung. Okonomen driingen deshalb vor allem da-
rauf, falsche finanzielle Anreize zu korrigieren. Das Problem sei, dass die-
se in der heutigen Form die Ausweitung der Leistungen begiinstigten,
sagt der Gesundheitsokonom Willy Oggier. Das habe einen wesentlich
grosseren Effekt auf die Gesundheitskosten als die demografische Ent-
wicklung an sich.

Konkret heisst das: Ein vorhandenes Spitalbett ist auch ein gefiilltes Bett.
Denn nur dann kann es verrechnet werden. Ein Spital oder ein Pflege-
heim mit jeder Menge leerer Betten arbeitet nicht kostendeckend und
wird langfristig nicht iiberleben. Deshalb wird das Spital darum besorgt
sein, moglichst wenige Betten leer zu lassen. Hinzu kommen Behandlun-
gen, die nicht zwingend notwendig sind. «In einer wohlhabenden Ge-
sellschaft hat die Medizin immer auch eine Luxuskomponente», meint
Oggier. Dies ist besonders problematisch, weil die Kosten potenziell
tiberfliissiger Behandlungen wegen der Versicherungsdeckung weitge-
hend auf die Allgemeinheit abgewalzt werden koénnen.

Entscheidend fiir die Finanzierbarkeit ist seiner Ansicht nach, dass das
Gesundheitssystem auf eine élter werdende Bevolkerung ausgerichtet
wird. Wihrend Medizin und Psychiatrie als Folge von vermehrten chro-
nischen Erkrankungen wie etwa Diabetes, Bluthochdruck, aber auch
Schlaganfillen und Demenz zunehmen, verliert die Chirurgie tenden-
ziell an Bedeutung.

Ein selten erwahnter Punkt ist, dass die zunehmende Erwerbstatigkeit
der Frauen dazu fiihrt, dass weniger Pflegebediirftige von den eigenen
Angehorigen zu Hause gepflegt werden. Private Care-Arbeit wird so
durch kostenpflichtige Profistunden ersetzt.

Gleich doppelt schlecht ist auch, dass heute hiufig an den Wiinschen
und Bediirfnissen élterer Menschen vorbeigesteuert wird. Sehr viele &l-
tere Menschen méchten moglichst lange in den eigenen vier Winden le-
ben. Ein Drittel der Patienten in den Pflegeheimen brauche weniger als
eine Stunde Betreuung pro Tag, sagt Willy Oggier. Solche Leute konnte
man auch zu Hause betreuen. Doch weil die ambulanten Strukturen feh-
len und finanzielle Verzerrungen vorherrschen, landet manch einer ohne
Not in einem teuren Pflegeheim. Das ist auch deshalb fiir die Allgemein-
heit teuer, weil die finanziellen Mittel der Pflegebediirftigen meist nicht
ausreichen, um die Kosten zu decken bzw. tiberhaupt den eigenen Kos-
tenanteil zu bezahlen. Laut offiziellen Schitzungen erhalten rund 60 Pro-
zent der Menschen in Pflegeheimen Ergédnzungsleistungen.

«Die Medizin muss nach Hause kommen, damit die Patienten nicht ins
Spital miissen», fordert Oggier. Um das zu erreichen, muss allerdings
die ambulante Pflege ausgebaut werden. Die Herausforderung besteht
also darin, die Versorgung altersgerecht anzupassen. «Wenn wir das
tun, wird die lingere Lebenserwartung nicht zur Kostenbombe», meint
Oggier. «<Machen wir jedoch im bisherigen Rhythmus weiter, wird es
immer teurer.»

Neue Zurcher Zeitung NZZ | Christin Severin | 29.09.2023
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Ausschreibung
Preis Innovation Qualité der FMH/SAQM

Oncosuisse fungiert als Partner des Prix Innovation Qualité,
mit welchem die Schweizerische Akademie fiir Qualitat in der
Medizin der FMH (SAQM) erfolgreiche, praxiserprobte Quali-
tatsprojekte des Schweizer Gesundheitswesens auszeichnet.
Die Innovation Qualité macht das umfassende Qualitatswissen
unseres Landes sichtbar, vernetzt Wegbereitende der medizi-
nischen Qualitdt und verschafft der Fachdiskussion zukunfts-
weisende Impulse. Die Auszeichnung tragt der Vielfalt der
Schweizer Qualitatsarbeit mit drei Preiskategorien Rechnung.

1)

2)

Digitale Innovation (dotiert mit 15 000 Fr.) - Um gezielt Innova-
tionen in immer wieder anderen, aktuellen Qualitidtsbereichen zu
fordern, wahlt die SAQM bei jeder Verleihung ein anderes Quali-
tatsthema als Themenschwerpunkt. Mit dem Themenschwerpunkt
2024 «Digitale Innovation» sollen Qualitétsprojekte ausgezeichnet
werden, die mit Hilfe neuer digitaler Technologien zur Verbesse-
rung des Wohls von Patientinnen und Patienten im Gesundheits-
wesen beitragen.

Qualititsprojekte in dieser Kategorie miissen von einer Gesund-
heitsfachperson eingereicht werden.

Patientensicherheit (dotiert mit 15 000 Fr) - In dieser Preiskate-
gorie werden Projekte zur Forderung der Patientensicherheit und
zur Pravention vermeidbarer unerwiinschter Ereignisse pramiert.

oncauisse

& FORUMONCOSUISSE

Michael
Rothlisberger

Gewihlt wird das Gewinnerprojekt von der SAQM gemeinsam
mit dem Juryvorsitzenden Prof. Dr. David Schwappach, Leiter des
Forschungsschwerpunktes Patientensicherheit am Institut fiir So-
zial- und Praventivmedizin (ISPM) der Universitat Bern.

3) Sonderpreis der Jury (dotiert mit 10 000 Fr.) - Haben Sie ein

Qualitatsprojekt, das weder in die erste Preiskategorie (Themen-
schwerpunkt «Digitale Innovation») noch in die zweite (Patien-
tensicherheit) passt? Dann bewerben Sie sich fiir den Sonderpreis
der Jury. Uberraschen Sie uns!

Der Sonderpreis ist Qualitétsprojekten von Arztinnen und Arzten
vorbehalten. Das heisst, die Projekte miissen von diesen durchge-
fithrt oder von ihnen in Auftrag gegeben worden sein.

Jetzt Projekt einreichen!

Hat Thre kluge Qualititsidee den Praxistest mit Bravour bestan-
den? Dann bewerben Sie sich damit fiir die Innovation Quali-
té! Prasentieren Sie Thr Projekt einer hochkardtigen Jury und
einem interessierten Fachpublikum. Die Anmeldefrist lduft
bis 4. Dezember 2023, die Preisverleihung findet am 24. Mai
2024 in Bern statt.

Weitere Informationen finden Sie auf
www.innovationqualite.ch

SAQM
ASQM

¢FMH

Jetzt Projekt einreichen - bis 04.12.2023

Zukunftsweisende Qualitatsarbeit im Gesundheitswesen gehért aufs Podest: Gewinnen Sie
die Innovation Qualité, den Preis fir Qualitat in der Medizin! Melden Sie |hr Projekt an auf

www.innovationqualite.ch.

28

07 _2023 _info@onco-sulsse



FORUM ONCOSUISSE

Oncosuisse unterstitzt die Kampagne
«Rauchfreier Monat November»

Gemeinsam mit dem Rauchen aufhdren ist erfolgreich! Der
Rauchfreie Monat wird im November 2023 erneut durchge-
fithrt. Dieses Angebot unterstiitzt Rauchende auf vielféltige
Weise und ermutigt sie, einen Monat lang ein rauchfreies Le-
ben auszuprobieren und im besten Fall rauchfrei zu bleiben.
Raucherinnen und Raucher kdnnen sich auf der Webseite www.
rauchfreiermonat.ch anmelden.

Personliche Erfahrungen von zahlreichen Raucherinnen und Rauchern
sowie internationale Studien zeigen: Gemeinsam gelingt es deutlich
einfacher und besser, mit dem Rauchen aufzuhéren. Das kostenlose
und einzigartige 40-Tage-Programm ermoglicht den Teilnehmen-

den, gemeinsam eine Herausforderung anzunehmen und die ersten
Schritte in ein rauchfreies Leben zu wagen. Die Teilnehmenden be-
reiten sich in den ersten 10 Tagen auf den bevorstehenden Rauch-
stopp vor. Der gemeinsame Start am 1. November ist wichtig, um
als Gemeinschaft den Rauchfreien Monat erfolgreich zu meistern.

Der Rauchfreie Monat bietet den Teilnehmenden zahlreiche und ein-
fache Unterstiitzungsangebote. Das gegenseitige Motivieren und der
Austausch von Erfahrungen unter den Teilnehmenden im privaten
Online-Raum stehen im Vordergrund. Zudem steht allen angemel-
deten Personen ein praktischer Leitfaden zur Verfiigung. Dieser ent-
halt tagliche Tipps und Tricks. Weiter erhalten die Teilnehmenden
wihrend des ganzen Monats professionelle Unterstiitzung von Fach-
personen auf den sozialen Medien und tiber einen privaten Zoom-
Austausch. Ebenso profitieren sie von personlichen und kostenlosen
Telefon-Beratungsgesprichen durch die Rauchstopplinie und finden
Unterstiitzung durch die Stop-Smoking-App.

Bei der letztjahrigen Durchfiihrung des Rauchfreien Monats im No-
vember 2022 haben tiber 8000 Rauchende die Herausforderung an-
genommen.

Die Anmeldung fiir den Rauchfreien Monat 2023 ist iiber die
Webseite www.rauchfreiermonat.ch moglich.
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Korperliche Freizeitaktivitaten bei Brustkrebspatientinnen

Vergessen, dass man krank ist

Bisherige Studien zu den Erfahrungen von Brustkrebspatientinnen mit kérperlicher Aktivitdt haben den Fokus auf spezifische
Interventionen und Behandlungsphasen gelegt. Der nachfolgende Artikel soll dazu motivieren, den Blickwinkel auszuweiten: Das
Thema «Bewegung» bewegt die Patientinnen von der Diagnose bis iiber die Nachsorge hinaus — und das vor allem in ihrer Freizeit.

Projektbeschreibung

Die Bedeutung von korperlicher Aktivitit bei Brustkrebspatientin-
nen ist wissenschaftlich hinreichend belegt (1, 2). Nichtsdestotrotz
erleben die meisten von ihnen einen signifikanten Riickgang ihrer
koérperlichen Aktivititen wahrend und nach der Krebstherapie (3).
Zahlreiche Studien zur Forderung der korperlichen Aktivitdt von
Brustkrebspatientinnen zeigen, dass strukturierte und oftmals auf-
wendige Bewegungsangebote nach Studienende nicht fortgefiithrt
wurden (4). Im Zuge dessen wurde das Potenzial von niederschwel-
ligen korperlichen Freizeitaktivititen (z.B. Spazierginge, Vereins-
sport) erkannt (5).

In der TANGO-Studie begleiteten wir zwolf Frauen von der Diag-
nose bis zur Nachsorge (vier bis zw6lf Monate). Die Studie besti-
tigt, dass diese lange Begleitung ein umfassendes Verstdndnis von
derer Erfahrungen ermoglicht (6). Dies veranlasste uns dazu, die
reichhaltigen Daten des Projekts fiir eine Sekundéranalyse zu nut-
zen. Ziel war es, herauszufinden, welche Bedeutung korperliche
Freizeitaktivititen im Behandlungspfad von Brustkrebspatien-
tinnen haben und welche Erfahrungen die Betroffenen in die-
sem Zusammenhang machen. Dazu haben wir eine qualitative
Inhaltsanalyse der insgesamt 44 Interviews und der zahlreichen
tagebuchartigen, digitalen Chatnachrichten der TANGO-Studie
durchgefiihrt.

Ergebnisse

Mehrere Teilnehmerinnen bezeichneten sich als «Bewegungsmen-
schen», denen korperliche Freizeitaktivititen enorm wichtig waren.
Das Ausloten von Méglichkeiten und Grenzen hinsichtlich der eige-
nen korperlichen Aktivitit beschéftigte alle Frauen tiber den gesam-
ten Behandlungsweg.

Diagnose

Auf eindriickliche Art und Weise beschrieben die Frauen die tiefgrei-
fende Erschiitterung, die der Erhalt der Brustkrebsdiagnose bei ihnen
ausloste — eine Erschiitterung der Selbstverstindlichkeit, dass der
eigene Korper unversehrt und gesund ist. Ein Telefonat 16ste aus, dass
man als kerngesunder, aktiver Mensch von der einen auf die andere
Sekunde schwer krank war. Einige versuchten, sich mit bisher ausge-
tibten korperlichen Aktivititen fit zu halten und sich abzulenken.

Neoadjuvante Behandlung

Die Teilnehmerinnen wurden von Fachpersonen darauf aufmerksam
gemacht, dass korperliche Aktivitét eine Rolle bei der Krebstherapie
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spielen kann. Gleichzeitig beschrieben sie jedoch eine ausgeprégte
Energie- und Antriebslosigkeit im Alltag — vor allem gegen Ende der
Behandlungsphase. Aktivitit erforderte Uberwindung, steigerte im
Nachhinein jedoch das Wohlbefinden. Niederschwellige Freizeitakti-
vititen riickten in den Vordergrund, so z.B. Spazierginge im Wald.
Dabei stand auch der Aspekt der Ablenkung im Vordergrund.

«Ich bin nicht fit, aber die Bewegung verhindert, dass du zu sehr spiirst,
was nicht gut geht. Und ich vergesse, dass ich krank bin.» (TN G, 211102)

Operation

Vor allem in der postoperativen Phase waren die Frauen verun-
sichert, welche korperlichen Aktivitdten iiberhaupt erlaubt waren.
Meist gab es keine gezielten Hinweise der Fachpersonen. Wegen
Schmerzen im Operationsgebiet oder Angst vor einer beeintrach-
tigten Wundheilung verhielten die Patientinnen sich eher vorsich-
tig und zuriickhaltend. Einige recherchierten selbst im Internet,
welche korperlichen Aktivititen erlaubt waren.

Adjuvante Behandlung

Nach der postoperativen Zuriickhaltung tiberwog in der Bestrah-
lungsphase héufig der Drang nach korperlicher Aktivitit. Dieser
wurde jedoch mit Verboten durch Fachpersonen unterbunden,
welche die Frauen Uberraschten und einschriankten (z.B. nicht
Schwimmen zu gehen). Bei einigen machten sich Ungeduld und
Enttauschung breit, und Verbote wurden nicht immer eingehalten.

Nachsorge

«Die Zeit danach» (TN Q) war fiir die Patientinnen damit verbun-
den, zuriickzufinden bzw. sich neu zu finden im Alltag. Korperli-
che Aktivititen stellten sich als bedeutsame Komponente der alten
und neuen Normalitdt heraus. Der gesellschaftliche Aspekt von
korperlicher Freizeitaktivitit kam dabei vermehrt zum Ausdruck.
Es wurde eine gezielte Unterstiitzung fiir den Wiederaufbau der
Gesundheit und der korperlichen Leistungsfihigkeit gewiinscht.
«Ich habe immer noch diese Atemnot, die es mir nicht erlaubt,
mich kérperlich zu sehr anzustrengen. Es gibt also keine Moglich-
keit, Sport zu treiben, wie ich es gerne tun wiirde. Moralisch ist das
nicht immer einfach.» (TN E, 221108)
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Fazit

Im Rahmen der Sekundiranalyse konnten wir die physische, psy-
chische und soziale Bedeutung von korperlichen Freizeitaktivita-
ten bei Frauen mit Brustkrebs aufzeigen. Fachpersonen konnen
helfen, diese zu férdern, und bei Einschrankungen Moglichkeiten
aufzeigen. Es zeigte sich, dass viele Frauen wihrend und nach der
Erkrankung fiir gewohnte und neue korperliche Freizeitaktivita-
ten bereit waren.

Daniela Bernhardsgriitter, daniela.bernhardsgruetter@ost.ch
MScN, wissenschaftliche Mitarbeiterin

Prof. Dr. Phil. Antje Koller, antje.koller@ost.ch

Co-Leiterin Kompetenzzentrum OnkOs

Institut fir Angewandte Pflegewissenschaft

OST - Ostschweizer Fachhochschule
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Mit diesem Weiterbildungslehrgang erweitern Sie Ihr
Repertoire an fachlicher Expertise, Strategien und
Methoden zum WirkungSVO”en Managemen’[ dermato- entscheiden, an welchen Tagen Sie

Weiterbildungslehrgang Dermatologische
Reaktionen in der Onkologiepflege

Veranderungen an Haut, Schleimhaut, Nageln und Haaren unter medikamentdser Tumor-
therapie, sowie in Kombination mit Radiotherapie, sind zunehmend, klinisch relevant und
fordern einen multidisziplinaren Managementansatz.
Pflegefachpersonen im Bereich Onkologie, Radioonko-
logie, Wund- und Stomapflege, Breast Care nehmen

Lehrgang 2024

7.-8. Marz 2024
17.-18. April 2024
14. Juni 2024

12. September 2024

Die insgesamt 6 Kurstage werden
in hybrider Form durchgefihrt. Sie

online oder in Prasenz (Zlrich) teil-
nehmen.

Programm & Anmeldung:
www.onkologiepflege.ch
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Detaillierte Programme: www.onkologiepflege.ch Programme détaillé: www.soinsoncologiesuisse.ch

Cancer colorectal, foie et pancréas
02 02.02.2024 Lausanne Prévention — Thérapie - Suivi
Mammakarzinom Basiskurs
15.02.2024 Olten Grundlagen zur Betreuung von Brustkrebsbetroffenen
22.02.2024 Zurich Digitale Medien in der Onkologiepflege - Up to date auf allen Kanalen
29.02.2024 Zirich Patientenempowerment - Forderung der Selbstwirksamkeit von Betroffenen
o Tag 1: Grundlagen
. Lehrgang Dermatologische Reaktionen in der Onkologie
03 Start 07.03.2024 Hybrid Teilnahme in Zurich und/oder via Zoom mdoglich. Insgesamt 6 Kurstage
14.03.2024 Webinar Supportive Care 2 — Schmerzen und Notfallsituationen in der Onkologie
Gynakologische Tumoren
04 04.04.2024 Olten Diagnose- Behandlung- Unterstitzung
L Erndhrung in der Onkologie
10.04.2024 Zurich Fakten und Trends
11.04.2024 Webinar Supportive Care 3 - Periphere Neuropathie, Schleimhauttoxizitat, Qualitat und Sicherheit
o in der Onkologie
18.04.2023 Olten Zusammenarbeit in komplexen Situationen - Interprofessionalitat, Kommunikation,
R Entscheidungsfindung und ACP
Einfiihrungskurs in die Onkologie
17.-18.04. +03.05.2024 Olten Basiswissen der onkologischen Behandlung und Pflege
Sexualitat und Fertilitat
25.04.2024 Olten Intimitat, Fortpflanzung und Partnerschaft
26.04.2024 Lausanne Lymphome, myélome, leucémie Lymphome, myélome, leucémie
o Prévention — Thérapie - Suivi
26.04.2024 Luzern Fachtagung der padiatrischen Onkologiepflege Schweiz
05 02.05.2024 Webinar Supportive Care 4 — Krebsassoziierte Fatigue und kognitive Dysfunktion / Lymphodem /
e Narben und maligne Wunden
. Patientenempowerment - Forderung der Selbstwirksamkeit von Betroffenen
16.05.2024 Zrich Tag 2: Anwendungen
23.05.2024 Zirich Hamatologische Tumoren | — Maligne Lymphome, Multiples Myelom,
o Stammzelltransplantation und Survivorship
Mammakarzinom - Vertiefung
06 05.06.2024 Olten Fachwissen zur Betreuung von Brustkrebsbetroffenen
06.06.2024 Zirich Kolorektale Tumoren und Pankreaskarzinom
e Pravention, Therapie, Nachsorge
13.06.2024 Zirich Ressourcen stirken und bewahren - Wie erkenne und foérdere ich meine Resilienz im
o beruflichen Alltag?
20.06.2024 Zirich NEU: Medikamentdse Tumortherapie von A-Z

Tumorbiologie — Medikamentdse Tumortherapie — Immunonkologie

Terminanderungen vorbehalten.

Onkologiepflege Schweiz - Hirstigstrasse 13 - CH-8451 Kleinandelfingen - info@onkologiepflege.ch - +41 52 301 21 89
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ZUGANG ZU

TIEFE

REMISSION

Unabhangig der Therapielinie3: Elrexfio® fiir erwachsene
Patienten mit r/r MM nach drei Therapieklassen**:

Tiefe Remission’ Progressionsfreies Einfache, subkutane

I 1 ; 2
92% >VGPR bei Uberleben Verabreichung

ansprechenden Medianes PFS nach 15 Gebrauchsfertige
Patienten (61% ORR)* Monaten nicht erreicht*$ Losung

Die Abbildung zeigt eine fiktive Person.

* Originaltext Indikation: Elrexfio® ist indiziert als Monotherapie zur Behandlung des rezidivierten oder refraktaren multiplen Myeloms bei erwachsenen Patienten, deren multiples
Myelom gegeniiber mindestens einem immunmodulatorischen Wirkstoff, einem Proteasom-Inhibitor und einem monoklonalen Anti-CD38-Antikorper refraktar ist, und welche

eine Progredienz zur letzten Therapie gezeigt haben*

* In der MagnetisMM-3 Zulassungsstudie erreichte eine Mehrheit (57.3%; n = 43 / 75) der ansprechenden BCMA-naiven Patienten in Kohorte A (n = 123) eine CR oder besser’

# Evaluiert gemdss BICR (Blinded ind dent central review) und Anprechenskriterien der International Myeloma Working Group’

§ Die Kaplan-Meier-Wahrscheinlichkeit fiir progressionsfreies Uberleben betrug nach 15 Monaten 50.9% (95% KI, 40.9-60.0)"

* Elrexfio® ist ausschliesslich fiir die subkutane Anwendung durch eine medizinische Fachperson bestimmt. Pramedikationsempfehlungen beachten. Titrationsdosierung

mit stationérer Uberwachung notwendig*

CR = Complete Response; ORR = Obective response rate; PFS = Progression free survival; r/r MM = Rezidiviertes oder refraktares Multiples Myelom; VGPR = Very good partial response.

Referenzen: 1. Lesokhin AM, Tomasson MH, Arnulf B, et al. Elranatamab in relapsed or refractory multiple myeloma: phase 2 MagnetisMM-3 trial results. Nat Med. 2023 Aug 15. doi: 10.1038/s41591-023-
02528-9. Online ahead of print. 2. Zugelassene Humanarzneimittel, abgerufen unter https://www.swissmedic.ch/swissmedic/de/home/services/listen_neu.html|#-257211596, Stand September 2023.
3. Bird SA, Boyd K. Multiple myeloma: an overview of management. Palliat Care Soc Pract. 2019 Oct 9;13:1178224219868235. doi: 10.1177/1178224219868235. 4. Aktuelle Fachinformation von Elrexfio®
unter www.swissmedicinfo.ch. Referenzen sind auf Anfrage erhaltlich.

Elrexfio® Injektionslosung (Elranatamab). Indikationen: Als Monotherapie des rezidivierten oder refraktaren multiplen Myeloms bei erwachsenen Patienten, deren multiples Myelom gegentiber mindes-
tens einem immunmodulatorischen Wirkstoff, einem Proteasom-Inhibitor und einem monoklonalen Anti-CD38-Antikorper refraktér ist, und welche eine Progredienz zur letzten Therapie gezeigt haben.
Dosierung: Pramedikationsempfehlungen beachten. Subkutane Verabreichung. Titrationsdosierung (12 mg an Tag 1 und 32 mg an Tag 4) mit stationdrer Uberwachung notwendig; dann 76 mg an
Tag 1 der Wochen 2-24, danach Tag 1 alle 2 Wochen (Voraussetzungen beachten). Empfehlungen zur Wiederaufnahme nach Dosisverzogerung beachten. Dosisanpassung abhangig von individueller
Sicherheit und Vertraglichkeit. Kontraindikationen: Uberempfindlichkeit gegentiiber Elranatamab oder Hilfsstoffen. Warnhinweise/Vorsichtsmassnahmen: Zytokin-Freisetzungssyndrom (CRS), neuro-
logische Toxizitaten einschliesslich ICANS, Infektionen, Hepatotoxizit4t, Neutropenie, Hypogammaglobulinédmie, Lebendvirusimpfstoffe, von der Zulassungsstudie ausgeschlossene Patientengruppen.
Verhiitung, Schwangerschaft/Stillzeit, embryofetale Toxizitat. Fahrtiichtigkeit. Enthélt Natrium. Interaktionen: CYP-Substrate mit engem therap. Index wéhrend Titrationsdosierung und bis 7 Tage
nach einem CRS aufgrund Freisetzung von Zytokinen. Unerwiinschte Wirkungen: Pneumonie, Sepsis, Infektion obere Atemwege, Harnwegsinfektionen, progressive multifokale Leukenzephalopathie,
Neutropenie, Andmie, Thrombozytopenie, Lymphopenie, Leukopenie, febrile Neutropenie, CRS, Hypogammaglobulindmie, verminderter Appetit, Hypokaliamie, Hypomagnesiamie, Hypophosphata-
mie, Hyponatridmie, periphere Neuropathie, Kopfschmerzen, Enzephalopathie, motorische Funktionsstérung, ICANS, sensorische Neuropathie, Guillain-Barré-Syndrom, Dyspnoe, Diarrhoe, Ubelkeit,
Transaminasen erhoht, akute Nierenschadigung, Kreatin im Blut erhdht, Hautausschlag, trockene Haut, Arthralgie, Reaktion an der Injektionsstelle, Fieber, Ermiidung, u.a. Packungen: 44 mg/1.1 ml:
1 Durchstechflasche, 76 mg/1.9 ml: 1 Durchstechflasche. Abgabekategorie A. Zulassungsinhaberin: Pfizer AG, Scharenmoosstrasse 99, 8052 Ziirich. Ausfiihrliche Informationen siehe Arzneimittel-
Fachinformation unter www.swissmedicinfo.ch (V003)
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v Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusétzlichen Uberwachung. Fiir weitere Informationen siehe Fachinformation Elrexfio® auf www.swissmedicinfo.ch.

Pfizer = ELREXFIO

Oncology (elranatamab)




