+++ ONKOLOGIE-TELEGRAMM +++

www.onkologie-telegramm.com

First-Line-Therapie des fortgeschrittenen NSCLC
Bevacizumab plus Cisplatin/Gemcitabin auch in der INNOVATIONS-Studie hoch wirksam

13. Januar 2012 — Patienten mit fortgeschrittenem NSCLC, die fiir eine platinhaltige Chemotherapie in
Frage kommen, profitieren vom zusatzlichen Einsatz des VEGF-Antikorpers Bevacizumab (Avastin®).
Dies bestatigen die Ergebnisse der INNOVATIONS-Studie: Mit der Kombination Bevacizumab +
Cisplatin/Gemcitabin erreichten Patienten ohne nachgewiesene EGFR-Mutation ein medianes Gesamt-
iiberleben von 18 Monaten'. Damit belegt nun — nach der AVAIL- und der SAiL-Studie — die dritte
klinische Studie die gute Wirksamkeit von Bevacizumab plus Cisplatin-Dublette.

Die in deutschen Zentren durch die ABC-Studiengruppe durchgefiihrte randomisierte Phase-11-Studie INNO-
VATIONS untersuchte den innovativen Ansatz einer chemotherapiefreien Kombination aus Bevacizumab plus
dem EGFR-Tyrosinkinase-Inhibitor Erlotinib in einem unselektionierten Patientenkollektiv mit neu diagnosti-
ziertem, nicht-squamdsen NSCLC im Stadium IIIB/IV. Im Kontrollarm wurde Bevacizumab mit der in Europa
bevorzugt eingesetzten Dublette Cisplatin/Gemcitabin kombiniert.

Wirksamkeit von Bevacizumab plus Cisplatin/Gemcitabin erneut bestatigt

Das im experimentellen Arm der INNOVATIONS-Studie untersuchte Chemotherapie-freie First-Line-Schema
hatte bei den unselektionierten Patienten keine Vorteile. Jedoch wurde deutlich, dass die Cisplatin-Dublette in
Kombination mit Bevacizumab hoch wirksam ist: Die Auswertung des unselektionierten Gesamtkollektivs
ergab fur den chemotherapiehaltigen Arm (n = 113) ein medianes PFS von 7,7 Monaten und ein medianes OS
von 16,3 Monaten'.

Damit bestatigt die INNOVATIONS-Studie die Ergebnisse vorangegangener Studien. Ein medianes PFS von
6,7 Monaten und ein medianes OS von 13,6 Monaten wurden in der zulassungsrelevanten Phase-IlI-Studie
AVAIL beobachtet”®. Und in der Phase-IV-Studie SAIL zeigten die Daten aus der klinischen Praxis fur das
etablierte Bevacizumab-Schema eine mediane Zeit bis zur Tumor-progression (TTP) von 7,8 Monaten sowie
ein medianes OS von 14,7 Monaten®.

Patienten ohne nachgewiesene EGFR-Mutation profitieren besonders

Von insgesamt 161 der eingeschlossenen 224 Patienten war der EGFR-Mutationsstatus bekannt. Die Aus-
wertung ergab, dass Patienten ohne nachgewiesene EGFR-Mutation noch starker von der Bevacizumab-
Zytostatika-Kombination profitierten als das unselektionierte Gesamtkollektiv: Sie erreichten ein medianes
PFS von 8,4 Monaten (95 %-Konfidenzintervall (KI): 6,7-9,7 Monate) und ein medianes OS von 18,0 Monaten
(95 %-KI: 12,0 Monate — nicht erreicht).

VEGF-Antikdrper verbessert Ansprechen auf Chemotherapie

Bereits die zulassungsrelevanten Phase-llI-Studien zeigten, dass der VEGF-Antikdrper das Therapiean-
sprechen auf eine platin-haltige Chemotherapie signifikant verbesserte’”. Dies konnten die Ergebnisse der
INNOVATIONS-Studie nun bestatigen: Die Ansprechrate betrug im Gesamtkollektiv 37 % und in der Sub-
gruppe der Patienten ohne EGFR-Mutation 41 %". Unter alleiniger Chemotherapie lagen die Ansprechraten in
der E4599- und AVAIL-Studie bei 15 % bzw. 22 % >°.

Fazit

Die Ergebnisse der INNOVATIONS-Studie zeigen, dass Patienten mit fortgeschrittenem NSCLC ohne EGFR-
Mutation von der in Europa haufig eingesetzten Cisplatin/Gemcitabin-haltigen Chemotherapie in Kombination
mit dem VEGF-Antikdrper Bevacizumab deutlich profitieren und ein ausgesprochen gutes medianes Gesamt-
Uberleben von 18 Monaten erreichen kénnen.
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