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§ Zwei aktuelle Studien der ABCSG

Mit der ABCSG-26 Study of Letrozole Extension (SOLE) werden Behand-
lungsansatze endokriner Therapien bei hormonrezeptorpositiven Brust-
krebspatientinnen untersucht, wie Prof. Christian Marth, Univ.-Klinik far
Gynikologie und Gebursthilfe, Innsbruck, im Interview erléduterte. Die AB-
CSG-18-Studie testet hingegen den Einsatz des Antik6rpers Denosumab ge-
gen therapieinduzierte Osteoporose bei Mammakarzinompatientinnen.
Prof. Franz Kainberger, Univ.-Klinik fiir Radiodiagnostik, Wien, sprach tliber

tlrlich krankheitsfrei sein mussen. Die Vorbe-
handlung unterscheidet sich je nach Art der
endokrinen Therapie. Auch chemotherapierte
Patientinnen kénnen in die Studie eingehen,
denn nach fiinf Jahren spielt das im Grunde
keine Rolle mehr,

die radiologischen Gesichtspunkte der Studie.

Herr Prof. Marth, konnen Sie kurz die
grundsatzliche Fragestellung der
ABCSG-26-Studie zusammenfassen?

C. Marth: Was wir wissen, ist, dass es bei
hormonrezeptorpositiven Tumorpatientinnen
in den ersten finf Jahren nach der Behand-
lung zu deutlich weniger Rezidiven kommt als
bei jenen mit harmonrezeptornegativen Tu-
moren. Spater dreht sich das Bild allerdings
um. Hier gibt es Hinweise darauf, dass hor-
monrezeptorpositive Patientinnen sogar hau-
figer rezidivieren. Das bedeutet, dass selbst
nach fiinf Jahren endokriner Therapie ein jéhr-
liches Rezidivrisiko von 2 bis 5% relativ kons-
tant bestehen bleibt.

Nun gibt es Hinweise darauf, dass man dieses
Rezidivrisiko durch Verldngerung der Gabe
von endokrinen Therapien verringern kann.
Das bedeutet allerdings, dass die Patientinnen
unter Umstanden zehn Jahre lang endokrine
Therapien erhalten und dass in-

Wie viele Patientinnen

mataseinhibitors, in diesem
Fall von Letrozol, fiir fiinf Jah-
re; andererseits verabreicht
man Letrozol intermittierend,
d.h., auf eine neunmonatige
Einnahme folgen drei Monate
Pause (ber eine fiinfjahrige
Behandlungsdauer hinweg.
Die Hypothese ist, dass durch
die intermittierende Gabe das
krankheitsfreie Uberleben verlédngert wird und
es letztlich vielleicht auch zu einer Verbesse-
rung der Nebenwirkungsrate kommt.

Wie heterogen ist die inkludierte Pati-
entinnenpopulation, was Alter und Vor-
behandlung betrifft?

C. Marth: Insgesamt ist diese Population sehr
homogen ausgewdhlt. Natirlich handelt es
sich ausschlieBlich um postmenopausale, hor-

C. Marth, Innsbruck

sind in dieser Studie ein-
geschlossen, auf welchen
Zeitraum ist sie angelegt
und welche priméren und
sekundéren Endpunkte
wurden definiert?

C. Marth: Insgesamt sollen
4.800 Patientinnen von der
Studie erfasst werden. Die
Studie lauft bereits interna-
tional und es sind bereits anndhernd 2.000
Frauen inkludiert. Insofern ist das ein sehr
erfolgreiches internationales Projekt.

Primdrer Endpunkt ist das krankheitsfreie
Uberleben als wichtigster zu eruierender Fak-
tor. Wichtig ist es auch, adaquate sekundére
Endpunkte anzusetzen, denn wenn man ei-
ner Patientin eine derart lange Therapie zu-
mutet, sollte natiirlich auch ein Gesamtiiber-
lebensvorteil bestehen. Es gibt auch eine
Reihe anderer sekundarer Endpunkte wie die
Unterscheidung von Fernme-

nerhalb dieses Zeitraums auch
Probleme mit Resistenzent-

Studiendesign

tastasen, Orten des ersten The-
rapieversagens und Zweitmali-

wicklungen entstehen kdnnen.
Die verléngerte Phase eines Os-
trogenentzuges, den man mit
Aromataseinhibitoren bewirkt,
kann zudem zu einer Hypersen-
sibilisierung von Mammakarzi-
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bitor nicht kontinuierlich, son-
dern intermittierend zu verab-
reichen.

Im Rahmen des SOLE-Studien-
protokolls behandeln wir Pa-
tientinnen, wie bisher (iblich,
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tren sind international be-
teiligt?

C. Marth: Derzeit sind bereits
mehr als 150 Institutionen in
Europa, Australien, Stidamerika,

vier bis sechs Jahre lang adju- =
vant mit einer endokrinen The- ~ APP:

rapie. Danach werden jene Patientinnen, die
sich entschlieBen, die Therapie fortzusetzen, in
zwei Studienarme randomisiert: Einerseits er-
folgt eine kontinuierliche Weitergabe des Aro-
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monrezeptorpositive Patientinnen mit Lymph-
knotenbefall. Das ist demnach eine Gruppe
von Patientinnen mit hoherem Risiko, die zum
Zeitpunkt ihres Einschlusses in die Studie na-

Stidafrika, Russland, Japan und
demnéchst auch Indien aktiv
daran beteiligt. Unser Interesse ist es natiir-
lich, auch mit den dsterreichischen Behand-
lungszentren im Rahmen der ABCSG an erster
Stelle vertreten zu sein.
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Fiir wann rechnen Sie mit ersten Ergeb-
nissen bzw. fiir wann sind Studien-Up-
dates angedacht?

C. Marth: Ihrer statistischen Methodik ent-
sprechend handelt es sich um eine Studie,
die von Events getriggert wird, daher bedarf
es einer bestimmten Anzahl an Events fir
die Auswertung. Aufgrund der gewahlten
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Studienkohorte und -dauer wird es sicher-
lich einige Jahre dauern, bis erste Ergeb-
nisse vorliegen. Von heute an gerechnet
wird das vermutlich friihestens in fiinf Jah-
ren der Fall sein.

Besteht fiir niedergelassene Arzte noch
die Méglichkeit, Patientinnen in die Stu-
die einzubringen?
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C. Marth: Ja, natiirlich. Viele Patientinnen wer-
den im Rahmen der Nachbehandlung von nie-
dergelassenen Kolleginnen und Kollegen be-
treut. Wir bitten um Zuweisung dieser Patien-
tinnen an ein Studienzentrum. In enger Abstim-
mung mit den Priférzten kann dann die Stu-
dienbehandlung erfolgen. Wir sind iberzeugt,
dass man damit einen Schritt nach vorne tun
und eine wichtige Frage beantworten kann.

Herr Prof. Kainberger, was ist, vom
radiologischen Standpunkt aus
betrachtet, das Besondere an der
ABCSG-18-Studie?

F. Kainberger: Fir eine Studie mit diesem
Volumen ist es in der Radiologie eine véllige
Novitat, dass das Central Review Committee
(CRQ) in Osterreich angesiedelt wurde. Die
zweite Novitat besteht darin, dass es sich
um eine national ausgerollte Studie handelt,
d.h., es ist dies ein hochst gelungenes Bei-
spiel daftir, wie man wissenschaftliche For-
schung auBerhalb der Universitaten, aber
unter deren Einbindung umsetzen kann.

Wir sind als Radiologen dankbar, in diese
Studie eingebunden zu werden, denn fiir uns
war das eine auBerordentlich wichtige Basis
fir weiterfiihrende Projekte. Wir arbeiten
derzeit in ganz anderen Bereichen als der
onkologischen Bildgebung, aber mit ahn-
lichen Instrumenten daran, osterreichweite
Qualitdtsstandards fiir digitale Bildgebung
zu schaffen. Dass uns das gelungen ist, war
far mich der allergroBte Erfolg, den diese
Studie bisher bereits erbracht hat. Denn oh-
ne die ABCSG-18 ware es sicherlich nicht
mdglich gewesen, diesen Weg zu beschrei-
ten und nun auf andere Fragestellungen im
Bereich der Rheumatologie oder der Bildge-
bung des Gehirn-, Kopf- und Hals-Bereiches
entsprechend anzuwenden.

Kénnen Sie den Umfang, die Charakte-
ristik und die Endpunkte der Studie
beschreiben?

F. Kainberger: Vor Kurzem wurde die
zweitausendste Patientin eingeschlossen,
das bedeutet, dass dieses am Anfang sehr
skeptisch betrachtete Modell, eine qualitativ
hochwertige Studie unter Einbeziehung von
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105 radiologischen Abteilungen und pri-
vaten Instituten durchzufiihren, aufgegan-
gen ist. Nun ist es durch die gréBere Anzahl
an einzuschlieBenden Patientinnen notwen-
dig, die Dauer zu verlangern. Als primarer
Endpunkt wurde die Wirbelfraktur angesetzt,
das ist einer der wenigen
von der US-amerikanischen
FDA anerkannten radiolo-
gischen Surrogat-Biomarker.

Worin bestehen die ra-
diologischen Aspekte, die
sich durch eine Anderung
oder Verlangerung der
Studie ergeben?

F. Kainberger: Die groBe
Herausforderung dieser Studie war es zu-
néchst, einen klaren Standard fiir die Quali-
tat der Rontgenaufnahmen zu definieren.
Das mag simpel klingen, diese Kriterien
mussten allerdings neu geschaffen und von
allen asterreichischen inkludierten Spitalsab-
teilungen und Instituten akzeptiert werden.
Hinzu kam der noch viel schwierigere Aspekt
der Bildkommunikation. Die Bilder wurden
zu Beginn aus ganz Osterreich als Réntgen-
filme an die Universitat Wien gesandt. Mitt-
lerweile erhalten wir nun die Mehrzahl der
Bilddokumente auf CD-ROM. Der nachste
Schritt ist nattrlich, diese Bilddaten mittels
verschliisselter E-Mail-Verbindungen zu
{ibertragen und auszuwerten.

Die Standards der Bildgebung haben vor
allem zwei Dinge betroffen: zunachst die Art
und Weise, wie Aufnahmen getatigt werden,
etwa durch Patientenpositionierung, und die
Art der Untersuchung. Sogar bei so simplen
Aufnahmen wie Bildern der Wirbelsdule gibt
es keinen alleinigen Standard, sondern welt-
weit sechs verschiedene Mdglichkeiten, die-

F. Kainberger, Wien

se Aufnahmen zu generieren. Daher war es
hier notwendig, zu einer klaren Vereinheitli-
chung zu kommen. Das ist selbst im kleinen
Osterreich gar nicht so einfach.

Fiir teilnehmende Radiologen war es
relevant, eine einheit-
liche Losung anzustre-
ben, wie die Untersu-
chungen ésterreichweit
abgerechnet werden
konnen. Wie wurde diese
Frage geklart?

F. Kainberger: Grundsatz-
lich erhalten sowohl die in-
volvierten Radiologen als
auch die Nuklearmediziner
im Rahmen dieser Studie keine gesonderte
finanzielle Abgeltung. Insofern sind wir die-
sen Kolleginnen und Kollegen sehr zu Dank
verpflichtet, denn sie machen das, weil sie
an die Bedeutung und den Erfolg dieses Pro-
jektes glauben.

Vielen Dank fiir das Gesprach!

Die Interviews fuhrte Mag. Alice Kment

Unsere Interviewpartner:

Univ.-Prof. Dr. Christian Marth

Univ.-Klinik ftr Gynékologie und Geburtshilfe
Medizinische Universitat Innsbruck

Univ.-Prof. Dr. Franz Kainberger
Klinische Abteilung fiir Neuroradiologie
und muskuloskelettale Radiologie
Univ.-Klinik fur Radiodiagnostik
Medizinische Universitat Wien
onk110224

25 |

Zum eigenen Gebrauch nach §42a UrhG. Anfragen zum Inhalt und zu Nutzungsrechten bitte an den Verlag.

/

Seite: 2/2



	05.05.2011, JATROS Hämatologie & Onkologie



