Azacitidin in der Therapie des MDS/ CMML/ AML In hamatologischen Schwerpunktpraxen
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Einleitung

Vidaza ist ein Cytosin-Analogon, dessen Wirkung u.a. eine Zytotoxizitat

gegen abnorme hamatopoetischen Zellen im Knochenmark sowie eine

Hypomethylierung der DNA umfasst.

Die Europaische Kommission hat Ende 2008 Vidaza als ,orphan drug” zur

Therapie des MDS zugelassen. Die Zulassung umfasst:

* myelodysplastische Syndrome (MDS) mit intermediarem Risiko 2 oder
hohem Risiko nach International Prognostic Scoring System (IPSS),

 chronische myelomonozytare Leukamie (CMML) mit 10 — 29% Knochen-
markblasten ohne myeloproliferative Storung,

» akute myeloische Leukamie (AML) mit 20 — 30% Blasten und Mehr-
linien-Dysplasie gemal’ Klassifikation der World Health Organisation
(WHO).

Ergebnisse

Diese Datensammlung enthéalt 97 Patienten, welche von Marz 2009 bis
Mai 2012 mit Azacitidin in 43 hamatologischen Praxen behandelt wurden.

Patientencharakteristika

Geschlecht: 60 (61,9%) mannlich, 37 (38,1%) weiblich
Allgemeinzustand: median 1 (0-3) nach ECOG

Alter: median 75 (51-94) Jahre

Begleiterkrankungen: 38 (39,2%) keine, 35 (36,1%) Hypertonie,
19 (19,6%) Diabetes, 9 (9,3%) Niereninsuffizienz
Charlson-Komorbiditats-Index: median 0 (0-8), mittel 0,96
Neuropathie vor Therapiebeginn (n =55): 48 (87,3%) Grad O

6 (10,9%) Grad 1, 0 Grad 2, 1 Grad 3

Supportive Therapie vor Therapiebeginn:

60 (61,9%) EK; 26 (26,8%) TK
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Diagnosen: MDS 52 (53,6%), CMML 13 (13,4%), AML 32 (33,0%)

WHO Zytogenetik

Zytogenetik
Prozentuale Verteilung der beobachteten Parameter
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Angaben

Therapien

93 (95,9%) Patienten erhielten Azacitidin 7 Tage, 4 (4,1%) Patienten
5 Tage alle 4 Wochen. Im Median wurden 6 (1-19) Zyklen verabreicht.

1.0.

Projektgruppe
Internistische
Onkologie

Therapien

Charlson Komorbiditats-Index n % Anzahl Zyklen
0 50 51,5 6
1-2 36 37,1 5
3-5 10 10,3 2

1 Patient mit einem Charlson-Index von 8 erhielt 8 Zyklen

Allgemeinzustand wahrend der Therapie

Durchschnittlicher Wert des Allgemeinzustandes im Verlauf aller Therapien
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Zyklus

Nebenwirkungen

Hamatologische Nebenwirkungen

Schema n % Anzahl Zyklen
Azacitidin (75 mg/mz?, 1-5, 8-9), 28d 52 53,6 6 (1-19)
Azacitidin (75 mg/mz2, 1-7), 28d 32 33,0 4,5 (1-12)
Azacitidin (75 mg/mz?, 1-2, 5-9), 28d 9 9,3 6 (1-14)
Azacitidin (75 mg/mz2, 1-5), 28d 4 4,1 1,5 (1-10)
Gesamt 97 100,0 6 (1-19)
Begleiterkrankung n % Anzahl Zyklen
Keine 38 39,2 6
Hypertonie 35 36,1 6
Diabetes 19 19,6 4
Niereninsuffizienz 9 9,3 6

Bel 23 (23,7%) Patienten wurde die Dosis reduziert, beil 48 (49,5%) die
Therapie verschoben. 34 (35,1%) Patienten mussten stationar
aufgenommen werden.

Grad 1-4 Grad 3/4
n % n %
Thrombopenie 86 88,7 69 71,1
Leukopenie 79 81,4 61 62,9
Anamie 84 86,6 36 37,2
Nicht-Hamatologische Nebenwirkungen
Grad 1-4 Grad 3/4
n % N %
Ubelkeit 42 43,3 6 6,2
Fatigue 40 41,2 4 4.1
Infektion 26 26,8 8 8,2
Erbrechen 23 23,7 2 2.1
Reaktionen a.d. Einstichstelle 21 21,6 0 0

Supportive Therapie wahrend der Therapie:
82 (84,5%) EK; 54 (55,6%) TK; 3 (3,1%) Epoetin
4 (4,1%) Eisenchelatoren; 34 (35,1%) Antibiotika

Schlussfolgerung

Auch In der Alltagsversorgung ist eine Therapie mit Azacitidin bel
Patienten mit einem medianen Alter von 75 Jahren (51 — 94) maoglich.
Sechs Zyklen werden trotz vorhandener Begleiterkrankungen im
Allgemeinen durchgefuhrt. Bel Patienten mit einer hohen Komorbiditat
(Charlson-Index 3-5) sank die durchschnittliche Zyklenzahl auf zwel.
Dieser Komorbiditatsindex sollte vor Therapiebeginn auf jeden Fall
erhoben werden, um eine Einschatzung Uber die mogliche Dauer der
Azacitidin-Therapie zu bekommen. Als Applikationsstandard hat sich das
/-Tage-Schema durchgesetzt. Die Datenerhebung wird fortgesetzt.
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