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Eribulin als Erstlinien-Chemotherapie bei fortgeschritte-
nem Brustkrebs fur Patientinnen Uber 70 Jahre (Studie

SAKK 25/14)

Informationen zu den Ergebnissen der Studie

Im folgenden Text informieren wir Sie Uber die wichtigsten Ergebnisse der Studie «Eribulin als

Erstlinien-Chemotherapie bei fortgeschrittenem Brustkrebs fur Patientinnen tGber 70 Jahre».

Studien sind sehr wichtig, damit in Medizin und Wissenschaft Fortschritte erzielt werden kdnnen.

Wenn Sie sich bereit erklaren, sich im Rahmen einer klinischen Studie behandeln zu lassen, leis-

ten Sie einen bedeutenden Beitrag. So helfen sie anderen Patienten, ihre Gesundheitsfragen zu

beantworten, neue Behandlungen fur sie zu entwickeln oder bestehende Behandlungen zu ver-

bessern. Die Schweizerische Arbeitsgemeinschaft fur klinische Krebsforschung (SAKK) dankt

Ihnen daher ganz herzlich fir Ihre Teilnahme und ihr Engagement.

1. Name der Studie

Der vollstandige deutsche Name der Studie lau-
tet:

Eribulin als Erstlinien-Chemotherapie bei
fortgeschrittenem Brustkrebs fir Patientin-
nen dber 70 Jahre: eine multizentrische
Phase-II-Studie.

(Englischer Originaltitel: Eribulin as 1st line treat-
ment in elderly patients = 70 years with ad-
vanced breast cancer: a multicenter phase ||
trial)

Bedeutung der Begriffe:

e Eribulin (Halaven®) ist ein Medikament,
das die Zellteilung hemmt und das
Wachstum von Krebszellen verhindert
(Chemotherapeutikum).

SAKK 25/14: Informationen zu den Ergebnissen der Studie

«Erstlinien» bedeutet in diesem Fall,
dass dies die erste Behandlungsmég-
lichkeit ist, wenn eine fortgeschrittene
Krankheit besteht.

«Chemotherapie»: eine Behandlung mit
Medikamenten, welche die Krebszellen
im Wachstum hemmen oder abtdten
(hier Eribulin).

«Fortgeschrittener Brustkrebs» bedeu-
tet, dass der Krebs sich in der Brust
schon so weit ausgebreitet hat, dass er
nicht mehr operiert werden kann, oder
dass der Krebs Metastasen (Ableger) in
anderen Organen gebildet hat.
«Multizentrisch» bedeutet, dass die Stu-
die an mehreren Spitélern durchgefuhrt
wurde.
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e «Phase lI»: Wirksamkeit und Vertrag-
lichkeit des untersuchten Wirkstoffs wur-
den an einer relativ geringen Anzahl Pa-
tientinnen gepruft.

2. Organisation der Studie

Die Schweizerischen Arbeitsgemeinschaft fir
klinische Krebsforschung (SAKK) hat diese Stu-
die geplant und durchgefihrt.

3. Allgemeine Informationen zur Studie

Es gibt verschiedene Mdglichkeiten, fortgeschrit-
tenen Brustkrebs zu behandeln. Eine Option be-
steht in einer Chemotherapie. Viele Medika-
mente, die zur Chemotherapie eingesetzt wer-
den, verursachen aber erhebliche Nebenwirkun-
gen, besonders bei élteren Patientinnen. Des-
halb suchen Forschende nach neuen Chemo-
therapeutika, die gut wirksam und gleichzeitig
besser vertraglich sind.

Frihere Studien haben gezeigt, dass der Wirk-
stoff Eribulin im Vergleich zu anderen
Chemotherapeutika weniger Nebenwirkungen
auslosen kann. Deshalb wurde die Behandlung
mit Eribulin in dieser Studie untersucht. In der

4. Teilnehmerinnen

f

Weitere Erklarungen zu Fachausdriicken finden

Sie im Glossar am Ende dieses Dokuments.

Weitere Informationen zur SAKK finden Sie auf
der Website www.sakk.ch.

Schweiz ist Eribulin bereits fur die Behandlung
von fortgeschrittenem Brustkrebs zugelassen.
Eribulin wird bisher aber erst nach einer voran-
gegangenen Chemotherapie eingesetzt, also im
spateren Krankheitsverlauf. Im Gegensatz dazu
wurde Eribulin in dieser Studie als erste Chemo-
therapie bei fortgeschrittenem Brustkrebs verab-
reicht (Erstlinien-Chemotherapie). Wie Eribulin
bei Frauen uber 70 Jahre wirkt, war bisher nicht
gut bekannt, denn die meisten Studien mit
Eribulin wurden eher mit jingeren Patientinnen
durchgefihrt. Mit dieser Studie wollte man her-
ausfinden, wie wirksam und vertraglich Eribulin
bei alteren Patientinnen ist.

An der Studie nahmen 77 Frauen in 18 Behandlungszentren der Schweiz teil.
Die Teilnehmerinnen waren mindestens 70 Jahre alt, hatten fortgeschrittenen Brustkrebs und bei allen

war eine Chemotherapie geplant.

5. Ablauf der Studie resp. Studienbehandlung

Alle Teilnehmerinnen erhielten eine Behandlung
mit Eribulin in einer Dosierung von 1,1 mg pro
Quadratmeter Korperoberflache (mg/m?).

In anderen, bisherigen Studien hatten die Teil-
nehmerinnen eine hdhere Dosierung von 1,4
mg/m?2 erhalten.

SAKK 25/14: Informationen zu den Ergebnissen der Studie

Eribulin wurde jeweils Uber eine Infusion verab-
reicht, die 2-5 Minuten dauerte. Die Behandlun-
gen erfolgten jeweils an Tag 1 und Tag 8 in ei-
nem Zeitraum von drei Wochen; diese drei Wo-
chen entsprachen einem Chemotherapie-Zyklus.
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Einschluss in
die Studie

Halaven® Tag 1 und 8 alle 3
Wochen, bis zum
Fortschreiten der Krankheit

Die Behandlung mit Eribulin wurde so lange fort-
gefiihrt, bis die Krankheit fortschritt oder die Pa-
tientin die Behandlung nicht mehr vertrug. Nach

Abschluss der Studientherapie wurden die Pati-

entinnen regelmassig nachkontrolliert.

6. Untersuchte Faktore

n

Im Rahmen der Studie untersuchte man ver-
schiedene Faktoren und Ziele, die mittels der
Studienbehandlung erreicht werden sollten.

Dazu gehorten:

¢ Krankheitskontrolle: (kein Fortschreiten
der Krankheit — das heisst, die Behand-
lung hat eine positive Wirkung): Bei wie
vielen Patientinnen geht der Tumor zu-
rick oder bleibt zumindest wahrend min-
destens 24 Wochen stabil?

e Ansprechen der Krankheit auf die Be-

handlung: Bei wie viele

n Patientinnen,

bei denen die Behandlung eine positive

7. Resultate der Studie

7.1 Krankheitskontrolle

Bei 31 der 77 Teilnehmerinnen

(40%) wurde

eine Krankheitskontrolle erreicht. Vor Beginn der

Studie hatten die Forschenden

aufgrund von Er-

gebnissen anderer Studien erwartet, dass die
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Lebenslange
Beobachtung

Die Studie dauerte rund vier Jahre vom Ein-
schluss der ersten Teilnehmerin bis zum Zeit-
punkt, als die letzte Teilnehmerin die Behand-
lung beendet hatte.

Wirkung hat, geht die Krankheit komplett
und bei wie vielen teilweise zurick?

e Sicherheit und Vertraglichkeit der Be-
handlung: Welche Nebenwirkungen hat
die Behandlung und wie stark sind
diese? Wie viele Patientinnen brechen
die Behandlung wegen den Nebenwir-
kungen ab?

Behandlung bei 55% der Teilnehmerinnen eine
Krankheitskontrolle bewirken wiirde. Die Re-
sultate dieser Studie entsprachen daher nicht
den Erwartungen.
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7.2 Ansprechen der Krankheit auf die Behandlung

Bei den 31 Teilnehmerinnen, bei denen die Be-
handlung eine positive Wirkung hatte, war die
Wirkung wie folgt:
e Bei 2 von 31 (6%) ging der Tumor zeit-
weise komplett zurtick.
e Bei 15 von 31 (48%) nahm die Grosse
des Tumors ab.
e Bei5von 31 (16%) blieb die Krankheit
wahrend mindestens 24 Wochen stabil.
e Bei9von 31 (29%) blieb die Krankheit
langer als 24 Wochen stabil.

7.3 Therapiedauer

Im Durchschnitt erhielten die Teilnehmerinnen
die Therapie wahrend 7,7 Zyklen von je 3 Wo-
chen, insgesamt also 23 Wochen. Bei 9 der 77
Teilnehmerinnen (12%) wurden 15 Zyklen
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@
’ Krankheitskontrolle (40%)

Keine Krankheitskontrolle (60%)

Betrachtet man diese Ergebnisse in Bezug auf
alle Teilnehmerinnen der Studie, sieht die Wir-
kung wie folgt aus:
e Bei 2 von 77 (3%) ging der Tumor zeit-
weise komplett zurtick.
e Bei 15 von 77 (19%) nahm die Grosse
des Tumors ab.
e Bei5von 77 (6%) blieb die Krankheit
wahrend mindestens 24 Wochen stabil.
e Bei9von 77 (12%) blieb die Krankheit
langer als 24 Wochen stabil.
e Bei 46 von 77 (60%) hatte die Behand-
lung keine Wirkung.

oder sogar mehr verabreicht, bei ihnen dauerte
die Behandlung also 45 Wochen oder sogar lan-
ger. Diese Patientinnen vertrugen die Behand-
lung sehr gut.
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40+

Anzahl Patientinnnen

1-5 6-10 11-15 16 -20

Anzahl Zyklen

21-25

Die haufigsten Griinde fir einen Therapieabbruch waren:

e Fortschreiten der Krankheit (57%),
e Wunsch der Patientin (14%),

7.4 Nebenwirkungen

Bei 48 der 77 Teilnehmerinnen (62%) trat min-
destens eine schwere oder lebensbedrohliche
Nebenwirkung auf. Bei den meisten Teilnehme-
rinnen konnten diese Nebenwirkungen aber gut
behandelt werden.

Die haufigste Nebenwirkung war eine Neutrope-
nie, das heisst eine Reduktion der weissen Blut-
korperchen im Blut. Eine Neutropenie kann das
Risiko fur Infektionskrankheiten erhéhen. Bei 7
der 77 Teilnehmerinnen (10%) kam es zu einer
schweren Neutropenie, bei 9 (12%) sogar zu ei-
ner lebensbedrohlichen Neutropenie.
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e Schwere Nebenwirkungen (11%).

Grund fur Therapieabbruch

. Fortschreiten der Krankheit
. Anderer Grund

Wunsch der Patientin

Schwere Nebenwirkungen

Bei 27 der 77 Teilnehmerinnen (35%) musste
die Dosierung von Eribulin wahrend der Studie
gesenkt werden, meistens wegen einer Neutro-
penie.

Bei 17 der 77 Teilnehmerinnen (23%) wurden
die Nerven geschadigt, was zu Geflihlsstorun-
gen an Handen und Fissen wie Kribbeln, Bren-
nen oder Ameisenlaufen fuhrte (Neuropathie).
Bei den meisten Betroffenen waren diese Symp-
tome mild. Es gab aber drei Patientinnen, wel-
che die Behandlung deswegen abbrachen.
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Besonders vulnerable Studienteilnehmerinnen
Vulnerabel bedeutet, dass jemand wegen Vorer-
krankungen, hohem Alter oder schlechtem Ge-
sundheitszustand besonders anfallig dafir ist,
dass sich eine Krankheit verschlechtert oder Ne-
benwirkungen einer Behandlung auftreten.

23 der 77 Teilnehmerinnen (30%) dieser Studie

8. Bedeutung der Studienresultate

Die Studie zeigt folgendes:

e Eine reduzierte Anfangsdosis von 1,1
mg/m2 Eribulin kann sicher angewendet
werden, auch bei alteren Patientinnen
und Uber einen langeren Zeitraum.

e Bei 31 der 77 Teilnehmerinnen (40%)
wurde mit dieser Therapie eine Krank-
heitskontrolle erreicht — das ist weniger,
als man sich aufgrund von anderen Stu-
dienresultaten erhofft hatte.

e Die Dosierung von Eribulin kann nicht
unter 1,1 mg/m? gesenkt werden, da das
Medikament dann nicht mehr wirkt.

In der Studie war Eribulin bei Teilneh-
merinnen, bei denen die Dosis unter 1,1
mg/m? herabgesetzt werden musste,
nicht mehr wirksam.

SAKK 25/14: Informationen zu den Ergebnissen der Studie
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wurden als vulnerabel eingeschétzt. 47 Teilneh-
merinnen (62%) litten zusatzlich zum Brustkrebs
noch an weiteren schweren Erkrankungen. Bei
den vulnerablen Frauen wurde mit der Therapie
aber gleich haufig eine Krankheitskontrolle er-
reicht wie bei den anderen Patientinnen.

Eribulin I6ste in dieser Studie weniger Neuropa-
thien aus als andere Chemotherapie-Medika-
mente, insbesondere die sogenannten Taxane.
Bei einer Therapie mit Taxanen miissen mehr
Patientinnen die Behandlung wegen einer Neu-
ropathie abbrechen als bei einer Therapie mit
Eribulin. Ob eine reduzierte Dosis Eribulin bei al-
teren Patientinnen die optimale Behandlungsop-
tion ist, lasst sich aufgrund der Studienresultate
nicht sagen. Um dies herauszufinden, misste
man weitere Studien durchfiihren. Dank der Stu-
die weiss man nun aber mehr dariber, wie
Eribulin bei alteren Patientinnen mit fortgeschrit-
tenem Brustkrebs wirkt.

Diese Kenntnisse sind wichtig fir zuklnftige Pa-
tientinnen mit dieser Krankheit und ihre behan-
delnden Arztinnen und Arzte. Ihnen stehen nun
fur Therapieentscheide bessere Informationen
zur Verfligung.
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Anhang: Glossar

e Chemotherapie: Behandlung mit Medikamenten, welche Krebszellen im Wachstum hemmen oder
abtoten.

e Eribulin: Medikament, das die Zellteilung hemmt und das Wachstum von Krebszellen verhindert
(Chemotherapeutikum).

e Erstlinien-Therapie: Behandlung, die in einer bestimmten Situation die beste Behandlungsoption ist.

e Krankheitskontrolle: Von Krankheitskontrolle bei Krebs spricht man, wenn die Krankheit zurlickgeht
oder stabil bleibt.

e Multizentrisch: An vielen Zentren (hier: Spitélern).

e Neuropathie: Schadigung der Nerven, die zu Gefiihlsstérungen an Handen und Fussen fiihren kann,
zum Beispiel Kribbeln, Brennen oder Ameisenlaufen.

e Neutropenie: Reduktion der weissen Blutkdrperchen im Blut.

e Phase-ll-Studie: Studie, bei der die Sicherheit und Wirksamkeit einer Behandlungsmethode an einer
relativ geringen Anzahl Personen geprift werden. Oft werden in einer Phase-II-Studie auch unter-
schiedliche Dosierungen untersucht.

¢ Vulnerabel: lateinisch fUr «verletzlich»; bedeutet in der Medizin «anféllig» — beispielsweise, dass je-
mand wegen Vorerkrankungen oder hohem Alter besonders anféllig dafur ist, dass bei einer Behand-
lung Nebenwirkungen auftreten.



