PRESSEAUSSENDUNG

STARTSCHUSS FUR INNOVATIVE BRUSTKREBS-IMPFSTUDIE ABCSG-34

Neuartige Immuntherapie mit Stimuvax® soll Ansprechen der
neoadjuvanten Tumortherapie bei Brustkrebs verbessern

400 pra- und postmenopausale Patientinnen werden in dieses innovative
Studienprogramm der Austrian Breast & Colorectal Cancer Study Group (ABCSG)
eingeschlossen. Die Randomisierung hat bereits begonnen und die erste Patientin
nimmt bereits an der Studie teil.

Wien, 9. Mai 2012.- ,Eine Impfung gegen Brustkrebs“ — was lange Zeit scheinbar
unmaglich erschien, riickt nun in greifbare Nahe. Die ABCSG testet in ihrer Studie-34
weltweit erstmals eine neuartige Immuntherapie zur Behandlung des
Mammakarzinoms. Nach einem aufwandigen internationalen Auswahlprozess kann
nun diese erste Impfstudie in Angriff genommen werden. Die erste Studienpatientin
konnte bereits gewonnen und in die Studie eingeschlossen werden.

,Das Studienprotokoll stellt extrem hohe wissenschatftliche Anspriiche an die
Osterreichischen Zentren®, erlautert ABCSG-Préasident und Trial Chair der Studie,
Univ.-Prof. Dr. Michael Gnant. ,Nur der hohe Standard der ABCSG-Zentren
ermdglicht uns die erfolgreiche Durchfiihrung. Vor allem im Interesse der
teilnehmenden Patientinnen muss ein reibungsloser Ablauf dieser hochinnovativen
Behandlung gewéhrleistet werden.”

Zu den ersten Studienzentren, die mit der Randomisierung von Patientinnen starten,
gehdren die Universitatskliniken fur Chirurgie, Gynakologie und Innere Medizin an
der MedUni Wien, die Universitatsklinik fur Gynakologie in Innsbruck sowie die
Chirurgische und Interne Abteilung des Krankenhauses Feldkirch.

Erste Studienpatientin

Die Universitatsklinik fur Chirurgie und Innere Medizin | an der MedUni Wien haben
bereits aktiv mit der Studiendurchfiihrung begonnen und dieser Tage die erste
Patientin eingebracht. Die Wienerin, die Mitte 50 ist, wurde in den Chemotherapie-
Arm eingeschlossen.

Vollig neues Konzept

ABCSG-34 wird insgesamt 400 pra- und postmenopausale Patientinnen mit
primarem Mammakarzinom einschliel3en. Die Studienteilnehmerinnen werden eine
moderne praoperative Standardtherapie erhalten, die entweder eine endokrine
Behandlung mit Letrozol oder eine Chemotherapie mit EC+T in reverser oder
normaler Sequenz beinhaltet. Zusatzlich erhalt die Halfte der Patientinnen den
Wirkstoff L-BLP25 (Stimuvax®). ,Diese Vakzinierung im neoadjuvanten Setting stellt
ein vollig neues therapeutisches Konzept dar”, zeigt sich Univ.-Prof. Dr. Christian
Singer, MedUni Wien, Uber die Herausforderung, die diese neue ABCSG-Studie
darstellt, erfreut.



Zweifache Wirkung

L-BLP25 besteht aus einem MUC1 Glykoprotein, einem kinstlich hergestellten
Peptid. Die Impfung ruft im Idealfall eine Immunantwort auf MUC1-exprimierende
Tumorzellen hervor. MUCL1 wird zu tiber 90 Prozent auf Mammatumoren exprimiert.
Das Protein wird vor der Verabreichung in ein Liposom verkapselt. Diese liposomale
Hulle fordert die Erkennungsrate des Antigens durch das menschliche Immunsystem.
Bisherige Studien mit L-BLP25 an Patientinnen mit Lungenkrebs konnten
nachweisen, dass das Peptid das Anbinden zytotoxischer T-Lymphozyten an
Tumorzellen mit Gberexprimiertem MUCL1 auslésen und damit das Tumorwachstum
hemmen kann. Die Impfung soll also nicht nur die Wirkung der neoadjuvanten
Therapie verstarken, sondern auch direkt zur Hemmung des Tumorwachstums
beitragen.

Zwolf Impfungen erhalten die Teilnehmerinnen bei dieser prospektiven,
randomisierten, offenen, zweiarmigen, multizentrischen Phase-II-Studie. Nach einer
einmaligen Infusion von Cyclophosphamid zur Anregung des Immunsystems, erfolgt
drei Tage spater die erste Impfung. Danach wird — Giber einen Zeitraum von zwei
Monaten — jede Woche eine weitere Dosis des Impfstoffs verabreicht. Drei weitere
Impfungen erfolgen im Abstand von jeweils sechs Wochen. Eine Woche vor der
Operation des Primartumors wird die letzte Impfung verabreicht. ,Wir erwarten uns
natdrlich auch ein immunologisches Signal von der Impfung®, hélt Professor Christian
Singer fest. Der primare Endpunkt der Studie ist die Response Rate der
Standardtherapie mit und ohne Vakzine, gemessen anhand des Residual Cancer
Burden (RCB) bei der Operation.

Neues Verfahren

,Dieses neuartige Therapieverfahren wird in Osterreich und weltweit zum ersten Mal
im Rahmen einer neoadjuvanten Brustkrebsstudie angewendet — der langjahrige
Traum von einer ,Brustkrebsimpfung’ kdnnte damit greifbar werden®, erlautert
ABCSG-Prasident Michael Gnant. ,ABCSG-34 erfordert auch eine enge
Zusammenarbeit der beteiligten Prufzentren und Studyteams mit ihren
pathologischen Instituten.” Das vom amerikanischen Pathologen William Fraser
Symmans entwickelte RCB-Verfahren verbessert die Aussagekraft der
entnommenen Gewebeproben als etwa das Konzept der kompletten pathologischen
Remission. Die teilnehmenden Abteilungen fur Pathologie wurden vom Entwickler
des Scores, William Fraser Symmans, in eigens organisierten Kursen in das
Verfahren eingewiesen.

Insgesamt werden nach und nach 20 6sterreichische Brustkrebszentren an dieser
innovativen Studie teilnehmen. Die Randomisierung soll bis Mai 2014 abgeschlossen
sein. Mit ersten Ergebnissen wird bis Ende 2014 gerechnet.
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