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Therapie APL (M3)

Lo Coco et al., NEJM 2013
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AML ≠ AML

Ley et al., NEJM 2013
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TKIs der 1. Generation in Kombination mit Chemo

1. Stone RM, et al. N Engl J Med 2017;377:454–64; 2. Röllig C, et al. Blood 
2017;130:721

ARA-C, cytarabine; DA, daunorubicin; HAM, high-dose cytarabine and mitoxantrone; 
HiDAC, high-dose cytarabine; SORA, sorafinib
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Stone et al., NEJM 2017

Signifikante Überlebensverlängerung mit 
Midostaurin (RATIFY trial)
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Konjugierter CD33 Antikörper: 
Gemtuzumab Ozogamicin

Tsuchikama & An, Prot Cel 2016
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Gemtuzumab Ozogamicin plus Chemotherapie
verlängert EFS und RFS bei AML

Lambert et al., Haematologica 2018

EFS RFS
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Patienten mit ungünstigem Risiko profitieren nicht
(EFS in ALFA-0701)

Lambert et al., Haematologica 2018
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GO bei NPM1-mutierter AML

Schlenk et al., J Clin Oncol 2019
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ICE plus GO: 
mehr Frühtodesfälle, weniger Rezidive

Schlenk et al., J Clin Oncol 2019
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Frühtodesfälle v.a. bei älteren Patienten vermehrt
Cave: Kombination mit ICE!

Schlenk et al., J Clin Oncol 2019
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Meta-Analyse über 5 randomisierte Studien (ohne AML-SG 09-09):

Gemtuzumab Ozogamicin plus Chemotherapie verlängert das Überleben
bei AML mit Günstig- und Intermedär-Risiko

Hills et al., Lancet Oncol 2014
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Liposomale Formulierung von Cytarabin (5 mol) und 
Daunorubicin (1 mol): CPX-351

Cytarabin (5 Teile)

Daunorubicin (1 Teil)

DaunorubicinDistearylphosphatidyl-
glycerol

Phosphatidylcholin

CholesterolAktuelle AML-Therapie
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CPX-351 versus Standard 7+3 Chemo: Studiendesign 

Lancet et al., J Clin Oncol 2018
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Signifikant längeres Überleben gegenüber Standard-
Chemotherapie bei tAML, sAML, AML-MDS  >60 J

OS EFS

Zulassung September 2018

Lancet et al., J Clin Oncol 2018
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Die genetische Risikogruppe bestimmt die 
Postremissionstherapie 

-> Chemo-Konsolidierung

-> allogene Transplantation

-> allogene Transplantation

Röllig et al., Onkopedia-LL AML 2019
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Wahl der Postremissionstherapie in Abhängigkeit 
von FLT3 and NPM1 CR

FLT3-ITD + NPM1wt

Allogeneic
stem cell transplantation
(+sorafenib maintenance)

FLT3-TKD FLT3-ITD low + NPM1mut

NPM1-MRD
<1–2%

NPM1-MRD
>2%

Chemo-consolidation
with HDAC + midostaurin
Midostaurin maintenance

Röllig et al., Onkopedia-LL AML 2019
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Therapie-Stratifikation bei fitten AML-Patienten
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Röllig et al., Onkopedia-LL AML 2019
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Intensive Therapie

gefolgt von

Rezidiv/
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Best

Supportive

Care

oder

Onkopedia-Leitlinie AML 2019
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Keine Heilung ohne allogene SZT

Armistead et al., BBMT 2009
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Rezidiv-Therapien: Eine Menge Kombinationen, aber keine direkten 
Vergleiche. 
Cytarabin ist ein Muss…

Thol et al., Blood 2015
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… aber ein Anthracyclin sollte auch dabei sein…

Megias-Vericat et al., Ann Hematol 2018
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AML-Rezidiv
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Hypomethylierende Substanzen (HMA) im Rezidiv

Stahl et al., Blood Adv 2018
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Zweit-Generations-TKI Quizartinib and Gilteritinib haben
Monowirksamkeit bei r/r AML mit FLT3-ITD- (+TKD-) 

Mutationen

1. Cortes JE, et al. Blood. 2018;132(6):563-607.
2. Perl AE, et al. Abstract presented at AACR 2019; CT184 SOC, standard of care

OS quizartinib vs SOC in r/r FLT3-ITD AML
(QuANTUM-R)1

OS gilteritinib vs SOC in r/r FLT3mut AML
(ADMIRAL)2

EMA Zulassung
24. Oktober 2019
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Kombination aus Venetoclax mit HMA oder LDAC führt zu 
hohen Remissionsraten in der Primärtherapie von unfitten 

AML-Patienten

Pollyea DA, et al. Blood 2018;132:285.

Wei A, et al. Blood 2018;132:284.

HMA plus venetoclax LDAC plus venetoclax 

CR/CRi for combination 

FDA approval
November 2018Aktuelle AML-Therapie
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FDA-Zulassung von 8 neuen Substanzen: 
5 davon mit Implikationen fürs Rezidiv
Substanz Indikation Zulassung

Midostaurin1,2 De novo AML with FLT3 mutation
FDA: 2017
EMA: 2017

Gemtuzumab ozogamicin3,4 De novo CD33+ AML (also R/R AML in the US)
FDA: 2017
EMA: 2018

CPX-3515,6 De novo t-AML or MRC-AML
FDA: 2017
EMA: 2018

Ivosidenib7 De novo R/R AML with IDH1 mutation FDA: 2018

Enasidenib8 R/R AML with IDH2 mutation FDA: 2017

Gilteritinib9 R/R AML with FLT3 mutation
FDA: 2018
EMA: 2019

Glasdegib10 (+LDAC) De novo AML in patients ≥75 years old or who have 
comorbidities precluding use of intensive chemotherapy

FDA: 2018

Venetoclax11 (+LDAC/HMA) De novo AML in patients ≥75 years old or who 
have comorbidities precluding use of intensive chemotherapy

FDA: 2018

1. Novartis Pharmaceuticals. RYDAPT® (midostaurin) Prescribing Information. 2017; 2. Novartis Pharmaceuticals. RYDAPT® (midostaurin) summary of product characteristics. 2018; 3. Pfizer. MYLOTARG™ (gemtuzumab 
ozogamicin) Prescribing Information. 2017; 4. Pfizer. MYLOTARG™ (gemtuzumab ozogamicin) summary of product characteristics. 2018; 5. Jazz Pharmaceuticals. VYXEOS™ (daunorubicin and cytarabine) Prescribing 

Information. 2017; 6. Jazz Pharmaceuticals. VYXEOS™ (daunorubicin and cytarabine) summary of product characteristics. 2018; 7. Agios Pharmaceuticals, Inc. TIBSOVO® (ivosidenib) Prescribing Information. 2018;
8. Agios Pharmaceuticals, Inc. IDHIFA ® (enasidenib) Prescribing information. 2017; 9. Astellas. XOSPATA® (gilteritinib) Prescribing Information. 2018; 10. Pfizer. Daurismo™ (glasdegib) Prescribing information. 2018; 

11. AbbVie Inc. Venclexta® (venetoclax) Prescribing Information. 2018
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Studien! Einzelfallanträge:
 Ivosidenib/Enasidenib
 GO 
 Venetoclax

FLT3mut:
 Gilteritinib
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