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IMELDA-Studie - Bevacizumab plus Capecitabine zur Erhaltungstherapie (*):

Neue Daten zu Vertraglichkeit, Lebensqualitat
und Uberleben (2,3)

In der IMELDA-Studie zeigte die Zugabe von
Capecitabin (CAP) zur Erhaltungstherapie mit
Bevacizumab (BEV) (*) eine statistisch und
klinisch relevante Verbesserung sowohl des
progressionsfreien Uberlebens (PFS, priméarer
Endpunkt: HR=0.38(0.27-0.55), p<0.0001)
als auch des Gesamtiiberlebens (0S, sekun-
direr Endpunkt: HR 0.43 (0.26-0.69),
p=0.0003) bei Patientinnen, welche in der
Erstlinientherapie mit BEV plus Docetaxel
(DOC) bei HER2-negativem lokal rekurrentem,
metastatischem Brustkrebs (LR/mBC) behan-
delt wurden (1). Am San Antonio Breast Can-
cer Symposium (SABCS) wurden nun Daten
zum Gesamtiiberleben, Vertraglichkeit und Le-
bensqualitat vorgestellt (2, 3).

Die gepoolte mediane Dauer des Follow-up
(seit Randomisierung) betrug 31.6 Monate. Der
Nutzen der Kombinationstherapie wurde er-
reicht, obwohl die geplante Patientenanzahl in-
folge des vorzeitigen Rekrutierungsabbruches
geringer ausfiel. Der signifikante Gesamttiber-
lebensvorteil ab Beginn der First-Line-Therapie
ist in der Abbildung wiedergegeben (1, 2).

Zweijahres 0S-Raten in praspezifi-
zierten Subgruppen (2)

Die hohen 2-Jahres OS-Raten mit BEV-CAP,
insbesondere bei Patientengruppen, die in
der Regel eine schlechte Prognose haben,
sind bemerkenswert. Sie betrugen 69% insge-
samt: 62% bei Patienten mit tripelnegativem
Brustkrebs; 69% bei Patienten mit >3 meta-
stasierten Organlokalisationen; und 74% bei
Patienten mit viszeralen Metastasen.

Die OS Raten waren fast in allen Subgrup-
pen unter BEV-CAP deutlich besser. Ausnah-
men waren >65 Jéhrige, <3 metastatische
Organe, keine viszeralen Metastasen, LDH
>1.5x ULN (BEV allein besser).

Unerwiinschte Arzneimittelwirkungen
(UAW) der Kombinationstherapie

Bei den 183 Patienten, die mindestens eine Do-
sis der Erhaltungstherapie erhielten, war die
Inzidenz an >3 Grad UAW im BEV-CAP Kombi-
nationstherapie-Arm hoéher als im Arm der The-
rapie mit BEV allein. Dies war vor allem auf die
hoéhere Inzidenz an Grad 3 Hand-Fuss-Syndrom
zurtickzufthren (31% der Patienten im BEV-CAP
Arm vs 0% im BEV-allein Arm). Neun Patienten
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(10%) brachen die CAP Therapie wegen Hand-
Fuss-Syndrom ab. Schwere UAW kamen bei 7
Patienten (8%) in der BEV-Gruppe und bei 10
(11%) in der BEV-CAP Kombinationsgruppe vor.

Einfluss der assoziierten Toxizitdten
auf die Lebensqualitit (3)
Als sekundarer Endpunkt wurden Patient Re-
ported Outcomes (PRO) erfasst, welche beim
Screening (vor BEV-DOC), zu Beginn (vor der
Randomisierung zu CAP vs kein CAP), sowie
alle 3 Zyklen bis zur Krankheitsprogression
mittels des EORTC Quality of Life Question-
naire (EORTC-QLQ-C30) abgefragt wurden.
Die Einhaltung der Questionnaire Beant-
wortung betrug zwischen 65-91% Uber alle
Zeitpunkte wahrend des ersten Jahres der Er-
haltungstherapie. Die praspezifizierte Analyse
des allgemeinen Gesundheitsstatus/Lebens-
qualitat zeigte keinen Unterschied zwischen
den beiden Behandlungsgruppen. Eine bes-
te PRO Antwort von >10 Punkte Verbes-
serung im allgemeinen Gesundheitsstatus/
Lebensqualitat wurde bei 45% (33-57%) der
Patienten in der BEV-CAP-Gruppe und bei
30% (19-42%) der Patienten in der BEV al-
lein Gruppe beobachtet. Nur 7% bzw 9% hat-
ten eine Verschlechterung von >10 Punkten
als beste PRO Antwort.

Fazit

e Die Analyse der PROs deuten daraufhin, dass
ein klinisch bedeutsamer PFS- und OS-Nut-
zen durch die Zugabe von CAP zu BEV er-
zielt wird. Dies erfolgte unter Erhaltung der

(*) Die Kombinationstherapie Bevacizumab mit Capecitabin ist in der Schweiz nicht zugelassen.
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Lebensqualitat ohne Unterschied zwischen
den BEV und BEV-CAP Behandlungsarmen.

* Die Analyse des Ansprechens Uber die Zeit
ergab einen verbesserten Gesamtgesund-
heitszustand/Lebensqualitadt bei der Mehr-
zahl der Patienten zu jedem Zeitpunkt in
beiden Behandlungsarmen.

e Diese Untersuchungen sind limitiert durch
ihre post hoc exploratorische Art und das Feh-
len einer validierten Skala zur Messung des
Einflusses des Hand-Fuss-Syndroms, welches
den haufigsten Unterschied auf die PROs zwi-
schen den Behandlungsgruppen ausmachte.
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