Diese Konferenz wird
alle 2 Jahre abgehalten
und behandelt alle
relevanten Themen
der Myelomforschung
(heurige Teilnehmer-
zahl: 1700!).
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Die wichtigsten Ergebnisse lassen sich
in folgenden Schwerpunkten zusam-
menfassen:

Bedeutung der Remission fiir die
Uberlebenszeit:

Seit dem letzten Meeting der American
Society of Hematology (ASH) im De-
zember 2006 ist die Wichtigkeit einer
sog. Vollremission (komplette Remis-
sion, abgekiirzt CR) fiir das Uberleben
von Patienten mit MM ein zentrales
Thema. Bei der aktuellen Konferenz
wurde deshalb auch eine pro- und
kontra-Diskussion zu diesem Thema
von namhaften Experten (Prof. Ha-
rousseau, Nantes, Frankreich; und

Ruth Béhler
Présidentin der MKgS

Liebe Leserin, lieber Leser

Als Patientin und Patient haben Sie
viele Méglichkeiten, sich zu informie-
ren. Sie kdnnen im Internet ,surfen”
oder medizinische Publikationen
walzen. Die Websites sind allerdings
nicht immer frei von finanziellen In-
teressen und die Sprache der Medi-
ziner ist fUr Laien oft schwer zu ver-
stehen. Die Myelom Kontaktgruppe
Schweiz hat eine patientenfreundli-
che Website, besuchen Sie uns un-
ter

www.multiples-myelom.ch.

Mit dem heute zum ersten Mal er-
scheinenden Bulletin mdchten wir
gerne dazu beitragen, Ihnen die In-
formationen zukommen zu lassen,
welche fUr Sie als Betroffene relevant
und interessant sind und dies in
leicht verstandlicher Sprache und
Ubersichtlichem Umfang.

Die heutige Ausgabe ist ganz dem
International Myeloma Workshop
gewidmet, der vom 25. — 29. Juniin
Kos, Griechenland, stattfand. Ich
hatte die Gelegenheit, am Workshop
teilzunehmen und konnte nicht nur
hochinteressante Referate und Dis-
kussionsrunden besuchen, sondern
auch wichtige neue Kontakte zu
Spezialisten aus Belgien und den
Niederlanden kntpfen und diejeni-
gen zu unseren Schweizer Arzten
weiter vertiefen.
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Editorial

Ausserdem vertrat ich in Kos die
EMP (European Myeloma Platform),
welche als einzige Organisation aus-
schliesslich die Interessen der Pa-
tientinnen und Patienten vertritt. Ich
bin stolz darauf, dass die MKgS
Grindungsmitglied der EMP ist und
damit ihre internationale Vernetzung
weiter ausgebaut hat.

Ilch mochte an dieser Stelle auch
unseren Sponsoren — Janssen-Cilag
AG und Novartis Pharma Schweiz
AG - ganz herzlich danken. Ohne
sie wéare das nun erstmals vorlie-
gende Bulletin nicht méglich gewor-
den.

Ihnen, liebe Leserinnen und Leser,
danke ich fUr Ihr Interesse am Bulle-
tin und winsche Ihnen eine interes-
sante Lektlre. Auf Reaktionen von
lhnen freue ich mich.

Herzlich, lhre

Ruth Bahler

Kongress in Kos

Prof. Boccadoro, Turin, ltalien) abge-
halten. Insgesamt war diese Diskus-
sion eine Présentation von Studien- -
ergebnissen aus unterschiedlichen
Blickwinkeln, aber beide Diskutanten
betonten die Wichtigkeit der Vollre-
mission, lediglich die Definition der CR
blieb offen (ist eine negative Immunfi-
xation ausreichend? Welchen Stellen-
wert besitzt die Bestimmung der freien
Leichtketten fur die Definition der Re-
mission? Bendtigen wir eine noch
empfindlichere Diagnostik?).

Die Bedeutung der Vollremission im
Zusammenhang mit der autologen
Stammzelltransplantation ist mittler-
weile gut dokumentiert: Wenn bereits
nach einem Zyklus Hochdosisthera-
pie eine CR vorliegt, ergibt sich kein
Nutzen einer unmittelbar folgenden
zweiten Transplantation. Umgekehrt
pro- fitieren Patienten von einer zwei-
ten Transplantation, wenn nur eine par-
tielle Remission vorliegt.

Ahnlich stellt sich das Bild fir eine Er-
haltungstherapie mit Thalidomid nach
autologer Transplantation dar: Wenn
eine CR erreicht wurde, ergibt sich
kein Nutzen aus einer Thalidomid-Er-
haltungstherapie; bei einer partiellen
Remission hingegen wird die progres-
sionsfreie Zeit signifikant unter Thali-
domid verlangert (Ergebnisse der fran-
z6sischen Studiengruppe, von M. At-
tal prasentiert). Die Thalidomid-Dosis
ist dabei besonders wichtig, da nur
niedrige Thalidomid-Dosen (50 — 100
mg téglich) Uber langere Zeit gut tole-
riert werden.

Induktionstherapie
vor Stammzelltranplantation:

Im Zusammenhang mit der Diskus-
sion Uber das Erreichen einer CR hat
die Wahl der Therapie vor Hochdosis-
therapie einen besonders hohen Stel-
lenwert erlangt. Daher wird in aktuel-
len Studien der Effekt einer Indukti-
onstherapie unter Verwendung von
Bortezomib (Velcade) bzw. Lenalido-
mid (Revlimid) gepruft. Die franzdsi-
sche Studiengruppe untersucht dabei
die Kombination Bortezomib/Dexa-

methason im Vergleich zu VAD; bis-
lang zeigen die Ergebnisse eine Ver-
dopplung der CR-Rate bei Therapie
mit Bortezomib/Dexamethason, was
sich auch in einer Verbesserung der
Remissionsraten nach autologer Trans-
plantation niederschlagt. Weitere Da-
ten sind natUrlich erforderlich, aber die
Daten bestéatigen auch andere Studi-
endaten, welche besonders hohe Voll-
remissionen unter Verwendung von
Bortezomib-haltigen Kombinations-
therapien belegen.

Studiendaten zu Revlimid:

Lenalidomid (Revlimid) stellt eine Wei-
terentwicklung von Thalidomid dar.
Dabei ist die Wirksamkeit erhdht, wah-
rend das Nebenwirkungsprofil deut-
lich verbessert wurde (insbesondere
verringerte Mudigkeit und periphere
Neuropathie; jedoch héhere Rate an
Blutbild-Nebenwirkungen). Die Wirk-
samkeit der Therapie mit Lenalido-
mid/Dexamethason beim rezidivierten
und Chemotherapie-refrakta- ren MM
ist mittlerweile gut dokumentiert; fur
diese Erkrankungsphase wurde Revli-
mid mittlerweile auch von der euro-
paischen Zulassungsbehdrde EMEA
im Juni 2007 zugelassen.

Ganz aktuelle Daten betreffen vor al-
lem die Erstlinientherapie mit Lenali-
domid/Dexamethason, wobei die Re-
duktion der Dexamethason-Dosis in
einer grossen amerikanischen Studie
geprUft wurde. Konkret wurde eine
monatliche Dexamethasondosis von
160 mg mit 480 mg verglichen, bei
beiden Behandlungen wurde eine
idente Dosis von Revlimid (25 mg tag-
lich fur 3 Wochen) angewandt. Die
Kombination von Revlimid mit niedri-
gem Dexamethason war dabei in allen
Punkten Uberlegen, sowohl betreffend
Wirksamkeit als auch Vertraglichkeit.
Das Einjahres-Uberleben betrug 94%
(gegeniber 82% bei Revlimid/hoch-
dosiertem Dexamethason). Insgesamt
zeigen diese Ergebnisse, dass fur die
Behandlung mit den neuen Substan-
zen nicht unbedingt die maximale Do-
sierung anzustreben ist, sondern die
Balance zwischen Wirksamkeit und



Vertraglichkeit mehr und mehr in den
Vordergrund riickt.

Wiederholt wurde auf die weiterhin be-
stehende Thrombose-Rate (ventse
Blutgerinnsel) unter Lenalidomid-halti-
ger Kombinationstherapie hingewie-
sen. Eine Thromboseprophylaxe ist
unbedingt erforderlich (z.B. niedermo-
lekulares Heparin oder Acetyl-Salicyl-
saure).

Studiendaten
zu Bortezomib (Velcade):

Zu Bortezomib wurden insbesondere
Daten in der Kombinationstherapie fur
Patienten im Rezidiv vorgestellt. Neue
Studiendaten betreffen vor allem die
Kombination von Bortezomib mit Cy-
clophosphamid (plus einem Kortison-
Praparat), wobei vor allem von G. Mor-
gan (London) sehr vielversprechende
Ergebnisse einer solchen Kombinati-
onstherapie vorgestellt wurden. Wei-
ters zeigen die Daten von Orlowski,
dass Bortezomib mit Doxil (einer spe-
ziellen Zubereitung von Doxorubicin)
nicht nur bessere Remissionsdaten im
Vergleich zu Bortezomib alleine liefert,
sondern auch die progressionsfreie
Zeit deutlich verlangert. Hervorzuhe-
ben ist in diesem Zusammenhang,
dass diese Kombination eine Korti-
son-freie Behandlung darstellt.

Die gleiche Strategie wird bei einer
Kombination von Bortezomib mit Le-
nalidomid verfolgt. Richardson (Bo-
ston, USA) zeigte erste Daten dieser
Kombinationstherapie bei einem Kol-
lektiv von stark vorbehandelten Mye-
lompatienten, wobei bei mehr als 60%
dieser Patienten ein objektives An-
sprechen erreicht wurde (von Ri-
chardson wdrtlich als ,robuste und an-
dauernde Remissionen” bezeichnet).
Diese Ergebnisse zeigen das Potential
der sog. neuen Substanzen auf. All-
gemein lassen diese Daten Behand-
lungsergebnisse erwarten, welche bis-
lang lediglich unter Verwen- dung von
hochdosierter Chemotherapie erreicht
wurden.

Substanzen
in friiher klinischer Erprobung:

Erfreulich ist auch die Tatsache, dass
die Entwicklung weiterer neuer Sub-
stanzen zur Behandlung des MM
rasch voranschreitet. So z. B. ergibt
sich eine neue zielgerichtete Therapie
aus der Erkenntnis, dass sog. ,Hitze-
schock-Proteine” in entscheidende
Ablaufe des Stoffwechsels von Mye-
lomzellen involviert sind. Eine Hem-
mung dieser Hitzeschock-Proteine ist
insbesondere bei gleichzeitiger Borte-
zomib-Therapie ein vielversprechen-
der Therapieansatz. Eine solche Kom-
binationstherapie wird auch in Oster-
reich noch im Laufe dieses Jahres im
Rahmen einer klinischen Studie ver-
fugbar sein.

Weiter in Entwicklung sind neue Pro-
teasomen-Inhibitoren, welche —im Ge-
gensatz zu Velcade — noch weitere
Elemente des Proteasoms blockieren,
und somit moglicherweise noch wirk-
samer sind (Substanzen mit den Na-
men PR171 und NP10052).
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Schliesslich haben auch die Erkennt-
nisse Uber die genetischen Grundla-
gen des MM dazu geflhrt, dass be-
stimmte Zielstrukturen als Angriffs-
punkte flir neue Medikamente erkannt
wurden. Diese Substanzen stehen
aber erst am Anfang der Entwicklung.
Fur deren Einsatz wird auch die ge-
naue Charakterisierung von Patienten-
gruppen, welche von einer solchen, sehr
gezielten, Behandlung profitieren kén-
nen, von grosser Bedeutung sein.
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MM INTERVIEW

Vor Bisphosphonat-Behandlung
Zahne uberprufen lassen

Bisphosphonate sind fiir die Kno-
chengesundheit von Patienten mit
Multiplem Myelom wichtig. In der
letzten Zeit wurden jedoch Fille
von Kiefernekrosen als schwere
Nebenwirkung dieser Substanzen
beschrieben. Dr. med. Christian
Taverna, Leitender Arzt Onkologie
am Kantonsspital Miinsterlingen
erklart, worauf Patienten deshalb
achten sollten.

Herr Dr. Taverna, weshalb kann es
naotig sein, dass Myelom-Patienten
Bisphosphonate bekommen?

Bei den meisten Myelom-Patienten
fuhrt die Erkrankung zu Veranderun-
gen an den Knochen. Es kommt zu
Osteolysen, d.h. der Knochen verliert
an Substanz und wird dadurch bri-
chig. Aus Studien weiss man jedoch,
dass durch eine intravense Behand-
lung mit Bisphosphonaten Knochen-
Komplikationen vermindert werden
kénnen. Ereignisse wie Knochenbru-
che lassen sich dadurch eindeutig re-
duzieren. Patienten, die diese Sub-
stanzen bekommen, bendtigen zudem
seltener eine Radiotherapie im Bereich
der Knochen. Es kommt bei ihnen
auch weniger haufig zu Kompressio-

nen des Ruckenmarks und Operatio-
nen sind seltener erforderlich. Ausser-
dem beeinflussen Bisphosphonate die
Knochenschmerzen positiv. Aus all
diesen Grunden werden Bisphospho-
nate in der Regel auch dann weiter
verabreicht, wenn die Ubrigen Be-
handlungsmassnahmen unterbrochen
werden.

Welche Nebenwirkungen kénnen
Bisphosphonate haben?

In der Regel sind Bisphosphonate gut
vertraglich. In den ersten 48 Stunden
nach der Infusion kann es aber zu aku-
ten Nebenwirkungen in der Form von
grippedhnlichen Symptomen wie Glie-
der-, Muskel- oder Gelenkschmerzen
oder auch zu leichtem Fieber kom-
men. Erst seit kurzem ist bekannt,
dass intravends verabreichte Bisphos-
phonate auch zu einer Nekrose der
Kieferknochen fuhren kdénnen. Dies
betrifft nicht nur Myelom-Patienten,
sondern wurde auch bei Patienten mit
anderen Tumorarten wie z. B. Brust-
krebs beobachtet. Im Gegensatz dazu
sind Kiefernekrosen bei Patienten, die
Bisphosphonate zur Behandlung ei-
ner Osteoporose bekommen, nur in
Einzelfallen beobachtet worden. Bei
Osteoporose-Patienten werden Bis-
phosphonate meist in Form von Ta-
bletten und nicht von Infusionen ver-
wendet.

Wie erkldrt man sich das Entstehen
der Kiefernekrosen?

Bisher liegt leider keine definitive Er-
kl&rung daftir vor.

Auf welche Symptome sollten
Patienten mit Bisphosphonaten
besonders achten?

Die Patienten sollten sich auf jeden
Fall bei ihrem behandelnden Arzt mel-
den, falls sie irgendwelche Beschwer-
den im Bereich von Kiefer, Zdhnen
oder Zahnfleisch feststellen. Also zum
Beispiel wenn Schmerzen auftreten
oder man den Eindruck hat, die Zéhne
sitzen weniger fest. Auch eine Zahn-
behandlung, die nicht so verlauft, wie
es eigentlich zu erwarten ist, kann ein
Hinweis auf eine Kiefernekrose sein.

Was lésst sich tun, um das Risiko ei-
ner Kiefernekrose mdglichst zu
reduzieren?

Dazu ist leider bisher noch recht wenig
bekannt. Man weiss aber, dass eine
gute Mund- und Zahnhygiene das Ri-
siko fur eine Kiefernekrose vermindert.
Wichtig finde ich, dass ein Myelom-
Patient vor Beginn einer Bisphospho-
nat-Behandlung den Gesundheitszu-
stand seiner Zahne bei seinem Zahn-
arzt Uberprifen lasst.

Was ist zu tun, wenn wéhrend einer
Bisphosphonat-Behandlung eine zahn-
drztliche Behandlung ndtig wird?

Es gibt auch hier keine generellen
Empfehlungen. Lasst es aber der Zu-
stand der Knochen zu, so unterbreche
ich in solchen Féllen die Bisphospho-
nat-Behandlung fur eine Weile und
fUhre sie erst nach Abschluss der
zahnérztlichen Behandlung weiter.

Herr Dr. Taverna, wir danken Ihnen

herzlich fir das Gespréach.

Das Gesprach fuhrte
Dr. Therese Schwender, Hinenberg
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