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Der PD-1-Inhibitor Nivolumab (Opdivo®) ist seit 2015 in Deutschland als Monotherapie zur Behandlung
fortgeschrittener Tumorerkrankungen verfiigbar [1]. Die bewihrte Therapie erdffnet Patienten iiber
verschiedene Entitidten hinweg die Chance auf ein Langzeitiiberleben bei guter Vertriglichkeit [2, 3]. Dies
wird nun auch durch aktuelle Daten aus dem klinischen Versorgungsalltag unterstiitzt [4-7].

Immunonkologische Therapie

Aktuelle Real-World-Daten bekraftigen Nutzen

von Nivolumab

Die Nivolumab-Monotherapie hat sich
bei einem breiten Spektrum an onkolo-
gischen Indikationen als wirksame und
vertrdgliche Behandlungsoption be-
wahrt. Patienten mit fortgeschrittenen
Tumorerkrankungen erhalten durch die
Behandlung mit Nivolumab die Chance
auf Langzeitiiberleben. So zeigen etwa
Langzeitdaten bei Patienten mit fortge-
schrittenem malignem Melanom und
fortgeschrittenem nicht-kleinzelligem
Lungenkarzinom (NSCLC) einen Uber-
lebensvorteil bei insgesamt guter Ver-
traglichkeit im Vergleich zu bisherigen
Therapiestandards [2, 3]. Mit Uber
50.000 behandelten Tumorpatienten
in den vergangenen 5 Jahren alleine in
Deutschland [8] weist Nivolumab zu-
dem die ldngste klinische Erfahrung in
der Wirkstoffklasse der Checkpoint-In-
hibitoren (CPI) vor: Im Juni 2020 steht
das 5-jahrige Jubilium der Zulassung
von Nivolumab als erstem in Deutsch-
land verfiigbaren PD-1-Inhibitor zur Be-
handlung des fortgeschrittenen (nicht
resezierbaren oder metastasierten)
Melanoms bei Erwachsenen bevor [1].
Der mit der gewdhlten Medikation
einhergehenden Lebensqualitdt kommt
insbesondere in der fortgeschrittenen
Erkrankungssituation ein noch hohe-
rer Stellenwert zu. Auch unter diesem
Aspekt konnte die Monotherapie mit

Nicht-kleinzelliges Lungenkarzinom (NSCLC): Plattenepithelkarzinom
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Nicht-kleinzelliges Lungenkarzinom (NSCLC): Nicht-Plattenepithelkarzinom
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* nicht dargestellt; ** Studien sind nicht vergleichbar, Daten aus der CheckMate 017/057 wurden nur zur lllustration
eingefligt; KI = Konfidenzintervall; OS = Gesamtiiberleben (Overall Survival); Datenschnitt: 31. Oktober 2019;
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Abbildung 1 2-Jahres-Gesamtiiberleben (2-Jahres-0S) unter Nivolumab bei Patienten mit plattenepithelia-
lem (oben) und nicht-plattenepithelialem NSCLC (unten) in der NIS ENLARGE-Lung (modifiziert nach [4])



Nivolumab in Zulassungsstudien indi-
kationstibergreifend durch eine gute
Vertraglichkeit Uberzeugen, die mit
dem Erhalt oder gar der Verbesserung
der Lebensqualitat der Patienten ein-
herging [9-12]. Die immunonkologi-
sche Behandlung mit Nivolumab ist
demnach dazu geeignet, bei fortge-
schrittenen Tumorerkrankungen ne-
ben dem Langzeitiiberleben fiir einige
Patienten auch den Erhalt der Lebens-
qualitat erreichbar zu machen.

Nutzen der Nivolumab-
Monotherapie im klinischen
Alltag bestatigt

Real-World-Daten aus prospektiven
nicht-interventionellen Studien (NIS)
stellen eine wichtige Erginzung zu den
Erkenntnissen aus Zulassungsstudien
dar. Da diese Beobachtungsstudien
eine nicht vorselektionierte Patienten-
population reprdsentieren, spiegeln sie
den klinischen Alltag besser wider. Pro-
spektive Ergebnisse aus solchen Studi-
en konnen dadurch wertvolle Daten
zur Wirksamkeit und Vertréglichkeit ei-
ner Therapie in der tiglichen Behand-
lungsroutine liefern.

Deutschen
Krebskongress (DKK) in Berlin wur-
den aktuelle Auswertungen verschie-

Beim  diesjdhrigen

dener nicht-interventioneller Studien
als Posterprasentationen vorgestellt,
die die Wirksamkeit und Sicherheit
einer Nivolumab-Monotherapie im
deutschen Klinikalltag bei verschiede-
nen Tumorentititen evaluieren. Die
aktuellen prospektiven Real-World-
Daten zu den Indikationen NSCLC
(NIS ENLARGE-Lung), Kopf-Hals-Tu-
moren (NIS HANNA), Nierenzellkar-
zinom (NIS NORA) und malignes Me-
lanom (NIS NICO) bekriftigen den
Nutzen der Nivolumab-Monotherapie
in der Versorgungsroutine und unter-
mauern damit die Evidenz fiir diese
immunonkologische Behandlung im
Praxisalltag [4-7].
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Plattenepithelkarzinom des Kopf-Hals-Bereichs (SCCHN)
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KI = Konfidenzintervall; NE= nicht erreicht; OS= Gesamtiiberleben (Overall Survival); RCT = Radiochemotherapie

* Mit Progress wihrend oder nach platinbasierter adjuvanter oder primirer Therapie (z. B. Radiochemotherapie);
# 4. Interimsanalyse; ** Die Studien sind nicht vergleichbar, Daten aus der CheckMate 141 wurden nur zur lllustration eingefiigt.

Abbildung 2 Interimsauswertung der NIS HANNA: 1-Jahres-Gesamtiiberleben (1-Jahres-OS) unter
Nivolumab in der Erstlinie nach platinbasierter Therapie bei Patienten mit rezidivierten/metastasierten

Kopf-Hals-Tumoren (modifiziert nach [5] und 2[13])

Die NIS ENLARGE-Lung erfasst
prospektive Real-World-Daten von
Patienten mit lokal fortgeschrittenem
oder metastasiertem NSCLC, die un-
ter Alltagsbedingungen eine Mono-
therapie mit Nivolumab erhalten. Das
mediane Gesamtiiberleben (median
Overall Survival, mOS) bei NSCLC mit
nicht-plattenepithelialer
betrug 16,4 Monate und bei platten-
epithelialer Histologie 10,4 Monate,
mit 2-Jahres-Gesamtiiberlebensraten
(OS-Raten) von 44,9 % bzw. 29,9 %
(Abb. 1) [4].

Die Ergebnisse waren damit mindes-
tens vergleichbar mit denen der jeweili-
gen Zulassungsstudien, die entspre-
chend 2-Jahres-OS-Raten von 28,7 %
(CheckMate 057; Nicht-Plattenepithel-
karzinom) bzw. 23,0 % (CheckMate
017; Plattenepithelkarzinom) ergeben
hatten [4]. Somit konnte erstmals
durch prospektive Real-World-Daten
bestatigt werden, dass NSCLC-Patien-
ten in Deutschland unabhangig von ih-

Histologie

rer Tumorhistologie auch in der Versor-
gungsroutine in vergleichbarem Aus-
mafd von einer Monotherapie mit dem

CPI Nivolumab profitieren wie in inter-
ventionellen Studien [4].

Um auch bei Patienten mit rezi-
divierten oder metastasierten Kopf-
Hals-Tumoren (SCCHN) Informatio-
nen lber die Wirksamkeit und Sicher-
heit von Nivolumab in der klinischen
Versorgung zu erhalten, wurde die
NIS HANNA aufgesetzt [5]. Diese
schliefdt nicht vorselektionierte Patien-
ten mit rezidiviertem oder metastasier-
tem SCCHN ein, die unter Alltagsbedin-
gungen eine Nivolumab-Monotherapie
nach platinbasierter Therapie erhalten.
Auf dem DKK wurden Interimsdaten
dieser nicht-interventionellen Studie
vorgestellt, u.a. zur 1-Jahres-OS-Rate,
zum medianen OS und zur Vertraglich-
keit: In einer Subgruppenanalyse bei
Patienten, die Nivolumab in der Erstli-
nie nach Platin erhalten hatten, lagen
die 1-Jahres-OS-Rate bei 42 % und das
mOS bei 9,0 Monaten (Abb. 2) [5].

Die Interimsdaten aus dem Praxisall-
tag erwiesen sich damit als mindestens
vergleichbar mit den Ergebnissen, die in
der Zulassungsstudie CheckMate 141
fir die Patienten in der Erstlinienbe-
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handlung nach Platin erreicht worden
waren [5]. In der interventionellen Stu-
die waren eine 1-Jahres-OS-Rate von
39 % sowie ein mOS von 7,7 Monaten
dokumentiert worden [13].

Uber alle Patienten hinweg lag die
1-Jahres-OS-Rate in dieser prospekti-
ven Studie bei 43,3 % bei einem mOS
von 10,3 Monaten. Auch diese Daten
waren mindestens vergleichbar mit
den Ergebnissen der Zulassungsstudie,
in der entsprechend eine 1-Jahres-
OS-Rate von 34 % und ein mOS von
7,7 Monaten erreicht worden waren
[11]. Die Monotherapie mit Nivolumab
erwies sich im Versorgungsalltag zu-
dem als gut vertraglich bei stabiler Le-
bensqualitit [5].

Vielversprechender Ausblick
auch beim Nierenzellkarzinom
und Melanom

Auch in einer vorliufigen Analyse der
NIS NORA, die die Wirksamkeit und
Sicherheit einer Nivolumab-Monothe-
rapie beim lokal fortgeschrittenen
oder metastasierten Nierenzellkarzi-
nom (RCC) unter Alltagsbedingungen
evaluiert, wurde mit 26,9 Monaten ein
medianes OS erreicht, das in etwa
dem der Zulassungsstudie CheckMate
025 entsprach (25,0 Monate) [6].
Schliefdlich ergab auch die Auswer-
tung einer Kohorte von Patienten mit
fortgeschrittenem oder metastasier-
tem Melanom, die in der NIS NICO
eine Nivolumab-Monotherapie in der
Erstlinie erhalten hatten, eine der Zu-
lassungsstudie CheckMate 067 ver-
gleichbare 1-Jahres-OS-Rate von 72,0 %
vs. 73,1 % [7].

Real-World-Daten bestatigen
Chance auf Langzeitiberleben
bei guter Vertraglichkeit
Insgesamt bestdtigen die beim DKK

prasentierten prospektiven Real-World-
Daten zur Nivolumab-Monotherapie die

Ergebnisse der Phase-Ill-Zulassungsstu-
dien. Sie untermauern damit weiterhin
den Stellenwert der immunonkologi-
schen Therapie mit dem PD-1-Inhibitor
im Praxisalltag. Die aktuellen Real-
World-Daten legen nahe, dass Patien-
ten mit fortgeschrittenen oder metas-
tasierten NSCLC, SCCHN, RCC oder
malignen Melanomen, die in Deutsch-
land jenseits von interventionellen Stu-
dien mit einer Nivolumab-Monothera-
pie behandelt werden, eine individuelle
Chance auf ein Langzeitiiberleben bei
guter Vertraglichkeit und stabiler Le-
bensqualitdt ermdglicht wird. Damit er-
offnet Nivolumab betroffenen Patien-
ten auch im klinischen Versorgungsall-
tag die Chance auf ein Langzeitiiberle-
ben bei guter Vertraglichkeit.
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