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Bluteosinophile konnen bei der Wahl einer
ICS/LABA-Therapie helfen

Die COPD ist eine heterogene Erkran-
kung, bei der die Therapie an den Phdno-
typ der Patienten angepasst werden soll-
te. Bei Patienten mit Entziindungsge-
schehen in der Lunge und hohem Exazer-
bationrisiko werden neben Bronchodila-
tatoren auch inhalative Kortikosteroide
(ICS) empfohlen. Maglicherweise kann
kiinftig der Einsatz von ICS noch zielge-
richteter durch Bestimmung der Bluteo-
sinophilen erfolgen.

ICS haben in der COPD-Therapie zur Pro-
phylaxe von Exazerbationen einen hohen
Stellenwert, betonte PD Dr. Christian Gef3-
ner, Leipzig, auf einem Presseworkshop'.
ICS in Kombination mit langwirksamen
Beta-2-Mimetika (LABA) werden von der
GOLD (Global Obstructive Lung Disease)-
Expertengruppe bei COPD-Patienten mit
mind. 2 Exazerbationen im vergangenen
Jahr unter alleiniger symptomatischer
Therapie bzw. mind. einer schweren Exa-
zerbation, die eine Klinikeinweisung erfor-
derte, empfohlen; i. d. R. sind es Bronchiti-

ker mit starkem Husten oder ausgepragter
Sputumproduktion, sagte GefRner. Auch
ein vermehrter Verbrauch von Bedarfsme-
dikamenten weise auf Risikopatienten hin.
Kandidaten fiir eine ICS/LABA-Kombinati-
on sind aufSerdem Patienten mit Mischfor-
men von COPD und Asthma (ACOS) oder
einer eosinophilen, asthmadhnlichen Ent-
ziindung. Rund 20% aller COPD-Patienten
haben eine eosinophile Bronchitis mit ei-
nem Eosinophilenanteil im Blut >2 %.

Je hoher die Eosinophilenzahl im Blut,
desto wahrscheinlicher ist es, das ICS zur
Reduktion der Exazerbationsrate beitra-
gen, betonte Dr. Thomas Voshaar, Moers.
Bereits in etlichen retrospektiven Unter-
suchungen wurde belegt, dass mit zuneh-
mender Bluteosinophilie das Exazerbati-
onsrisiko unter rein symptomatischer
Therapie steigt. Voshaar verdeutlichte
dies anhand der FORWARD-Studie? bei
1200 Patienten mit schwerer COPD, die
48 Wochen mit Beclometason/Formoterol
400/24 ng® oder nur mit Formoterol 24 pg

PD1-Inhibitor zugelassen

Der Checkpoint-Inhibitor Nivolumab'
hat die europdische Zulassung fiir die
Therapie des lokal fortgeschrittenen
oder metastasierten nicht-kleinzelligen
Lungenkarzinoms (NSCLC) mit platte-
nepithelialer Histologie nach Chemo-
therapie erhalten. Mit der Imnmunthera-
pie lasst sich das Einjahresiiberleben na-
hezu verdoppeln.

Lange herrschte Stillstand in der Therapie
des squamosen lokal fortgeschrittenen
oder metastasierten NSCLC. Mit dem
PD1-Inhibitor Nivolumab, dem ersten im-
munonkologischen Wirkstoff zur Be-
handlung von Lungenkrebs, wurde nach
mehr als einem Jahrzehnt endlich ein
Fortschritt erreicht.

Die Zulassung basiert im Wesentlichen
auf den Ergebnissen der Phase-III-Studie
Check-Mate -017. Eingeschlossen waren
Patienten mit fortgeschrittenem nicht-
kleinzelligen Plattenepithelkarzinom der
Lunge, bei denen es wiahrend oder nach

Pneumologie 2016; 70

einer platinbasierten Kombinationsche-
motherapie zu einem Progress gekom-
men war. Sie erhielten entweder alle 2
Wochen Nivolumab (3mg/kg KG) oder
alle 3 Wochen Docetaxel (75 mg/m?). Das
Ergebnis: Unter der Immuntherapie war
das Mortalitdtsrisiko um 41% reduziert?.
Die Einjahresiiberlebensrate verdoppelte
sich nahezu von 24 % unter Docetaxel auf
42 % unter Nivolumab. ,Dabei gehen die
Kurven von Beginn an auseinander®, er-
lduterte Prof. Christian Schumann, Kemp-
ten auf einem Pressegesprach?. Das medi-
ane Gesamtiiberleben lag bei 6,0 Mona-
ten gegeniiber 9,2 Monaten. Der Uberle-
bensvorteil war unabhdngig von der PD1-
Expression.

Der Blick auf die sekunddren Endpunkte
wie die objektiven Ansprechraten und
das progressionsfreie Uberleben belegt
ebenfalls den Vorteil der Inmuntherapie.
Behandlungsbedingte unerwiinschte Er-
eignisse einschlieBlich hdmatologischer

behandelt wurden. Wdhrend unter der
ICS/LABA-Fixkombination die Zahl der
Exazerabationen unabhdngig von der Eo-
sinophilenzahl bei nur rund 0,8 Ereignisse
pro Patient und Jahr lag, stieg die Exazer-
bationsrate mit zunehmender Eosinophi-
lie im Formoterol-Arm stetig bis auf 1,4
Ereignisse pro Patient und Jahr bei Patien-
ten mit Eosinophilen > 280/ul (>4-5%).
Die Konsequenz aus diesen Daten ist, eine
Monotherapie mit Bronchodilatatoren bei
Patienten mit erhohter Eosinophilie in
Frage zu stellen, betonte Voshaar. Das
Pneumonierisiko unter ICS sei dosisab-
hdngig und unter einer niedrigen Dosis
wie 400 pg Beclometason tdglich gering.
Die Fixkombination Beclometason/For-
moterol mit extrafeiner Partikelformulie-
rung bietet zudem den Vorteil einer guten
Wirkstoffdeposition auch in den kleinen
Atemwegen, laut Voshaar der Hauptort
fiir die Atemflussobstruktion bei COPD-
Patienten.
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und nicht-hdmatologischer Toxizitdten
waren unter Nivolumab insgesamt selte-
ner als unter Docetaxel. Unabhdngig vom
Schweregrad traten sie bei 58 gegeniiber
86% der Patienten auf, schwere Neben-
wirkungen bei 6,9% (Grad 3-4) gegen-
iiber 55% (Grad 3-5). 3 gegeniiber 10%
brachen die Therapie infolge von Neben-
wirkungen ab. Einen ,klarer Benefit*, so
Schumann, zeigt Nivolumab auch beim
NSCLC mit Adenokarzinom-Histologie
(Checkmate-057). Noch gibt es dafiir
aber keine Zulassung.
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