SONDERREPORT

Ovarialkarzinom

Die Rolle von Bevacizumab bel der Behandlung
des Ovarialkarzinoms

In der Schweiz wird jedes Jahr bei rund 600 Frauen ein Ovarialkarzinom diagnostiziert (1). Dabei wird die Krankheit in 80% der Falle
erst im fortgeschrittenen Stadium erkannt, da sie zu Beginn oft mit keinen oder nur leichten Beschwerden verbunden ist. Nach einer
moglichst kompletten chirurgischen Entfernung des Tumors erfolgt in der Front-Line Therapie als Standard eine platin-haltige Chemo-
therapie, die bei Patientinnen mit fortgeschrittener Krankheit durch Bevacizumab erganzt wird (2). Mit Bevacizumab wurde dabei im
Vergleich zur Chemotherapie ein Uberlebensvorteil von 9.5 Monaten beobachtet (3). Auch in der Rezidiv-Therapie wurde im platin-
resistenten und platin-sensitiven Setting mit der Kombination von Chemotherapie und Bevacizumab eine Verlangerung des progres-
sionsfreien Uberlebens (PFS) erreicht (2,4, 5).

Fazit

Die Prognose ist beim Ovarialkarzinom stark vom
Stadium der Erkrankung bei der Diagnose, von Al-
ter und Gesundheitszustand der Patientin sowie
vom Tumorrest nach der Operation abhangig (6).
Bei einem Stadium FIGO IIl/IV zum Zeitpunkt der
Diagnose geht man von einer 5-Jahres Rezidivrate
von ca. 80% aus, bei FIGO /11 liegt diese bei 40%.

Bevacizumab in der Front-Line-
Therapie

Bei Patientinnen mit fortgeschrittenem Ovarial-
karzinom (FIGO-Stadium [lI mit Resttumor >1cm
und FIGO-Stadium V) wurde in der ICON7-Stu-
die mit einer Carboplatin-haltigen Chemotherapie
in Kombination mit Bevacizumab in der Front-Line
Therapie eine signifikante Verlangerung des pro-
gressionsfreien Uberlebens (PFS, 16.0 vs. 10.5
Monate, HR 0.68, p=0.001) und des Gesamt-
Uberlebens (OS, 39.7 vs. 30.2 Monate, HR 0.78,
p=0.03) im Vergleich zur Chemotherapie ohne
Bevacizumab beobachtet (3). Da Bevacizumab
insbesondere bei Patientinnen nach unvollstan-
diger Resektion zu einer Verlangerung des OS
flhrte, spekulieren die Autoren, dass durch den
Resttumor produziertes VEGF (vascular endothe-
lial growth factor) vorhanden sein muss, damit
Bevacizumab seine optimale Wirkung entfalten
kann (3).

Bevacizumab bei einem platin-sensitiven
oder platin-resistenten Rezidiv

Etwa 70% der Patientinnen mit einem Ovarialkar-
zinom erleiden im Zeitraum von drei Jahren nach
der Front-Line Behandlung ein Rezidiv (7). Bei

einer Progression innerhalb von 6 Monaten nach
der Chemotherapie geht man von einem platin-
resistenten Rezidiv aus und bei einem progres-
sionsfreien Intervall von 6-12 Monaten wird der
Tumor als wahrscheinlich platin-sensitiv einge-
stuft. Bei einem rezidivfreien Intervall von tiber 12
Monaten spricht man von einem platin-sensitiven
Rezidiv.

In der randomisierten, Placebo-kontrollierten,
Phase Il OCEANS-Studie wurden 484 Patientin-
nen mit einem platin-sensitiven Rezidiv mit Gem-
citabin/Carboplatin mit oder ohne Bevacizumab
behandelt. Im Vergleich zur alleinigen Chemo-
therapie wurde mit Bevacizumab eine signifikan-
te Verlangerung des PFS beobachtet (12.4 vs. 8.4
Monate, HR 0.484, p<0.0001) (4). Dabei war die
Gesamtansprechrate (ORR) unter Bevacizumab
um 22% hoher als im Chemotherapie-Arm (78.5%
vs. 57.4%, p<0.0001) (4).

Bei Patientinnen mit einem platin-resistenten Re-
zidiv wurde in der open-label, randomisierten,
Phase Il AURELIA-Studie mit Chemotherapie (pe-
gyliertes liposomales Doxorubicin, Paclitaxel oder
Topotecan) in Kombination mit Bevacizumab eine
Verlangerung des medianen PFS um 3.3 Mona-
te im Vergleich zu Chemotherapie beobachtet (6.7
vs. 3.4 Monate, HR 0.48, p<0.001) (5). Die ORR
nach RECIST betrug im Bevacizumab-Arm 27.3%
(vs. 11.8%, p=0.001). Wie bereits in anderen Stu-
dien beobachtet, traten Hypertension (>2. Grades)
und Proteinurie unter Bevacizumab haufiger auf,
es wurden jedoch keine neuen Sicherheitsaspek-
te festgestellt (5).

Bevacizumab fuhrt sowohl in der Front-Line-
Therapie bei Patientinnen mit fortgeschrittenem
Ovarialkarzinom (3) als auch bei einem platin-re-
sistenten oder platin-sensitiven Rezidiv in Kombi-
nation mit Chemotherapie zu einer Verbesserung
des medianen PFS (5,8). Der Angiogenese-Hem-
mer ist somit die erste Substanz dieser Klasse, die
als Front-Line Therapie und im platin-sensitiven
sowie platin-resistenten Rezidiv-Setting eingesetzt
werden kann (9). Bevacizumab ist als Front-Line
Therapie in Kombination mit Carboplatin/Pacli-
taxel bei Patientinnen mit Resttumor zugelassen.
Beim platin-resistenten Rezidiv ist Bevacizumab
in Kombination mit Paclitaxel, Topotecan oder pe-
gyliertem liposomalem Doxorubicin nach bis zu
zwei vorgangigen Therapielinien und beim platin-
sensitiven Rezidiv in Kombination mit Carboplatin
und Gemcitabin indiziert (9).
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Chemotherapie durchzuftihrenden weiteren Operation nicht potenziell profitieren. In Kombination mit Carboplatin und Gemcitabin zur Behandlung des rezidivierenden, platinsensitiven, epithelialen Ovarialkarzinoms, Eileiterkarzinoms oder priméren Peritonealkarzinoms
(platinfreies Intervall 6 Monate). In Kombination mit Paclitaxel, Topotecan oder pegyliertem liposomalem Doxorubicin zur Behandlung des rezidivierenden, platinresistenten, epithelialen Ovarialkarzinoms, Eileiterkarzinoms oder priméren Peritonealkarzinoms, das mit bis
zu zwei Chemotherapien vorbehandelt wurde (nicht vorbehandelt mit VEGF-Inhibitoren). Zervixkarzinom (CC): In Kombination mit Chemotherapie zur Behandlung des persistierenden, rezidivierenden oder metastasierten Zervixkarzinoms. D: CRC: In der Erstlinie 5 mg/kg
q2w oder 7,5 mg/kg q3w, in der Zweitlinie 5 mg/kg oder 10 mg/kg q2w oder 7,5 mg/kg oder 15 mg/kg g3w, als i.v.-Infusion bis Progression. NSCLC: 7,5 mg/kg g3w als i.v.-Infusion in Kombination mit Cisplatin und Gemcitabin fiir bis zu 6 Zyklen, anschliessend Avastin
bis Progression fortfilhren. BC: 10 mg/kg g2w oder 15 mg/kg q3w als i.v.-Infusion bis Progression. RCC und GBM: 10 mg/kg g2w als i.v.-Infusion bis Progression. OC: Nicht vorbehandelte Patienten: 7,5 mg/kg g3w als i.v.-Infusion in Kombination mit Carboplatin und
Paclitaxel bis zu 6 Zyklen, anschliessend Avastin fiir 15 Monate oder bis Progression, falls diese eher eintritt, fortfiihren. Rezidivierendes, platin-sensitives OC: 15 mg/kg g3w als i.v.-Infusion in Kombination mit Carboplatin und Gemcitabin ftir 6-10 Zyklen, anschliessend
Avastin bis Progression fortftihren. Rezidivierendes, platinresistentes OC: in Kombination mit Paclitaxel, Topotecan (wéchentlich) oder pegyliertem liposomalem Doxorubicin Avastin 10 mg/kg g2w als i.v.-Infusion. In Kombination mit Topotecan, (d1-5) Avastin 15 mg/kg
q3w als i.v.-Infusion. CC: Avastin 15 mg/kg q3w als i.v.-Infusion in Kombination mit Paclitaxel und Cisplatin oder Paclitaxel und Topotecan. Avastin ist fir Patienten unter 18 Jahren nicht zugelassen. KI: Uberempfindlichkeit gegentiber Bevacizumab, Hamster- (CHO)-
Zellprodukte oder andere rekombinante humane oder humanisierte Antikorper. Schwangerschaft. VM: Vorbestehende Hypertonie sollte vor Beginn adéquat eingestellt sein. Bei einem nephrotischen Syndrom oder Lungenembolie Grad 4 sollte Avastin abgesetzt werden.
Avastin kann die Wundheilung beeintrachtigen. Die Inzidenzen von arteriellen und venésen Thrombembolien sowie das Risiko fur Blutungen sind mit Avastin erhoht. Bei Grad 4 vendsen Thrombembolien sollte Avastin abgesetzt, bei < Grad 3 die Patienten engmaschig
Uberwacht werden. Bei Blutungen Grad 3/4 solite Avastin endgiltig abgesetzt werden. Patienten mit kiirzlich aufgetretener pulmonaler Hémorrhagie/Hémoptoe sollten nicht mit Avastin behandelt werden. Vorsicht bei Patienten mit Risikofaktoren fur eine chronische
Herzinsuffizienz. Schwere Neutropenien treten unter Avastin in Kombination mit myelotoxischen Chemotherapien haufiger auf. Mégliches erhohtes Risiko filr gastrointestinale Perforationen und Fistelbildung. Bei Auftreten schwerer Infusions-/Hypersensitivitatsreaktionen
Infusion abbrechen. Hinweise auf erhéhte Infektionsraten in Kombination mit gleichzeitiger Chemo- und Radiotherapie. Fur die intravitreale Applikation ist Avastin nicht zugelassen. UW: Hypertonie, Mtdigkeit oder Asthenie, Diarrhde, Ubelkeit, Abdominalschmerzen,
Laborwertveranderungen (u.a. Neutropenie, Leukopenie, Proteinurie), Wundheilungsstérungen (inkl. schwerwiegende Wundheilungskomplikationen, die in einigen Féllen todlich verliefen), arterielle Thrombembolie (insbesondere bei Patienten >65 Jahren), vendse
Thrombembolien (inkl. Lungenembolien), chronische Herzinsuffizienz, gastrointestinale Perforationen (inkl. Perforation der Gallenblase), Fisteln, Blutungen inkl. pulmonale (Hamoptoe) und zerebrale Hamorrhagien, hypertensive Enzephalopathie, reversibles posteriores
Leukenzephalopathie-Syndrom (RPLS), pulmonale Hypertonie, Nasenseptumperforation, Dysphonie, Hypersensitivitats-/Infusionsreaktionen, gastrointestinale Ulzeration, Kiefernekrose, Ovarialinsuffizienz, nekrotisierende Fasziitis. IA: Keine klinisch relevanten Interakti-
onen auf die Pharmakokinetik von Bevacizumab durch gleichzeitig verabreichte Chemotherapie (IFL, 5-FU/LV, Carboplatin-Paclitaxel, Capecitabin, Doxorubicin, Cisplatin/Gemcitabin, Irinotecan/SN38, Interferon alfa-2a). Von der Kombination mit Sunitinib wird abgeraten.
P: 100 mg Bevacizumab in Durchstechflasche zu 4 ml (25 mg/ml), 400 mg Bevacizumab in Durchstechflasche zu 16 ml (25 mg/ml). Liste A. Kzl (L). Ausfiihrliche Angaben siehe Fachinformation unter www.swissmedicinfo.ch. Stand Juni 2016.
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Fall von Dr. med. Lukas von Rohr, Privatklinik Linde, Biel

Seros-papillares Adenokarzinom des

Ovars mit Peritonealkarzinose*

Steckbrief der Patientin

Alter 71 Jahre (Jahrgang 1942)

Diagnose

— Platin-sensitives Rezidiv

— Seros papillares Adenokarzinom (high-grade) des Ovars mit fokalem Nachweis von
Psammomkdrpern, mindestens FIGO 1IC, Peritonealkarzinose, Omental Cake

— Diagnostische Laparoskopie nach Induktions-Chemotherapie: ypT3c ypNO(0/68)
LOVO G3. Adenokarzinom max. Tumorgrésse 1.3cm, Peritonealkarzinose <0.1cm
Tube und Uterus, Multiple kleine Herde bis 0.5cm im Omentum und Appendix

Behandlung

— Induktions-Chemotherapie: Carboplatin/Paclitaxel dose-dense

— Mediane Langslaparotomie, Hysterektomie, Adnexektomie beidseits, Omentektomie,
Appendektomie, pelvine und paraaortale Lymphonodektomie

— Palliative Antikdrper-Therapie: Carboplatin/ Gemcitabin/Bevacizumab

— Erhaltungstherapie mit Bevacizumab

— Palliative Chemotherapie: Carboplatin/Doxorubicin

Ansprechen

— Sehr gutes partielles Tumoransprechen nach Induktions-Chemotherapie
— Komplette Remission nach palliativer Immun-Chemotherapie

Hintergrund: Die 71-jahrige Patientin (Jahrgang
1942) wurde im Dezember 2013 wegen rasch
progredienten, diffusen Abdominalschmerzen
und einem CA-125 von 290 kU/I vorstellig. Das
CT (Abbildung 1) und eine laparoskopische Un-
tersuchung bestéatigten das Vorliegen eines sero-
sen papillaren Adenokarzinoms des Ovars (FIGO
[IC) mit fokalen Psammomkérpern und massi-
vem Aszites, einer Peritonealkarzinose und eines
Omental-Cakes.

Therapie: Nach 5 Zyklen der Induktions-Chemo-
therapie mit Carboplatin/Paclitaxel (dose-den-
se) zeigte sich klinisch, laborchemisch und im
CT ein sehr gutes partielles Tumoransprechen.
Es folgte eine diagnostische Laparoskopie mit
anschliessender medianer Langslaparotomie,
Hysterektomie, Adnexektomie, Omentektomie,
Appendektomie sowie pelviner und paraaorta-
ler Lymphonodektomie. Der 6. Chemotherapie-

4. Dezember 2013 — Erstdiagnose

Zyklus wurde nach dem chirurgischen Eingriff
durchgefuhrt, wobei Paclitaxel an Tag 8 und 15
aufgrund progredienter sensorischer Polyneuro-
pathie ausgesetzt wurde.

Nach sechs Monaten wurde im CT und laborche-
misch ein platin-sensitives Rezidiv festgestellt und
eine palliative Antikorper-Therapie mit Carbopla-
tin/Gemcitabin/Bevacizumab initiiert. Im Verlauf
der Therapie litt die Patientin unter progredienter
Neurotoxizitat und Fatigue. Nach dem 8. Zyklus
kam es zu einem Divertikulitis-Schub, der konser-
vativ therapiert wurde. Die Therapie fuhrte zu ei-
ner kompletten Remission (CT) und einer raschen
Normalisierung der CA-125-Werte. Im Anschluss
wurde die Behandlung mit Bevacizumab als Er-
haltungstherapie wahrend 5 Monaten bis zur Pro-
gression weitergefuhrt.

Gegenwartige Situation: Im November 2015
zeigten sich im CT ein 4-Quadranten-Aszites,

5. Dezember 2014 — platinsensitives Rezidiv

Dr. med.
Lucas von Rohr

mesenteriale Lymphknotenmetastasen, eine Pe-
ritonealkarzinose und der Verdacht auf Leber-
metastasen. Eine palliative Chemotherapie mit
Carboplatin/Doxorubicin wurde initiiert. Anfang
Dezember 2015 wurde die Patientin mit Ver-
dacht auf einen abdominalen Infekt hospitalisiert
und mit Meropenem behandelt. Im Anschluss
lehnte die Patientin samtliche weiteren Therapi-
en ab und verstarb im Januar 2016.
Kommentar: Bei der Patientin zeigte die The-
rapie des platin-sensitiven Rezidivs mittels der
Standard Kombinationstherapie mit Carbopla-
tin, Gemcitabine und Bevacizumab einen hohen
Nutzen in Form einer bildgebend kompletten Re-
mission, womit tumorassoziierte Beschwerden
und die Lebenserwartung im vorliegenden Fall si-
cherlich positiv beeinflusst werden konnten. Bei
der erfolgreichen Anwendung von langdauern-
den Therapien stehen die Vertraglichkeit und die
kumulativen Toxizitdten wie Neurotoxizitat ver-
mehrt im Vordergrund. Das Auftreten der akuten
Divertikulitis unter laufender Bevacizumab-The-
rapie war eine potentiell bedrohliche Situation,
welche erfreulicherweise mittels konservativer
Therapie beherrschbar war. Bei Patientinnen mit
vorbestehender Divertikulose mussen neu auf-
tretende Symptome eines lokal entziindlichen
Geschehens rasch diagnostisch und therapeu-
tisch angegangen werden.

* Die Verantwortung fur den Fall liegt beim Experten.

18. Mai 2015 — komplette Remission

Abb. 1: Krankheitsverlauf von Erstdiagnose bis zur kompletten Remission unter Carboplatin/Gemcitabin/Bevacizumab (CT).
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Fortgeschrittenes Zervixkarzinom

Bevacizumab im persistierenden, rezidivierten
oder metastasierten Setting

Dank regelmassigen Vorsorgeuntersuchungen konnte die Schweizer Inzidenz des Zervixkarzinoms in den letzten 20 Jahren um fast die
Halfte auf 6.4/100000 Personenjahre (Rohrate) reduziert werden. Die Mortalititsrate liegt aktuell bei 2.0/100000 Personenjahre
(Rohrate) (1). Die Behandlungsoptionen sind beim persistierenden, rezidivierten oder metastasierten Zervixkarzinom limitiert. Die in-

dividuellen Bediirfnisse der Patientin und ein moglichst gutes Ansprechen ohne Beeintrachtigung der Lebensqualitat stehen in dieser

meist palliativen Situation im Vordergrund.

Die Therapie ist in der persistierenden, rezidi-
vierten oder metastasierten Situation aufgrund
limitierter Optionen eine Herausforderung. Die
systemische Therapie nimmt hier einen zent-
ralen Stellenwert ein, besonders falls eine chi-
rurgische Intervention oder eine Radiotherapie
nicht durchftihrbar sind. Da die Therapie meist
nicht kurativ ist, stehen ein moglichst gutes An-
sprechen sowie die Linderung von Schmerzen
und anderen Beschwerden im Vordergrund
(2,4).

Mit Cisplatin plus Paclitaxel wurde in der GOG-
0204 Studie im persistierenden, rezidivierten
oder metastasierten Setting ein verbessertes
Ansprechen (RR), progressionsfreies Uberleben
(PFS) und Gesamttiberleben (0S) im Vergleich
zur Kombination von Cisplatin mit Topotecan,
Gemcitabin oder Vinorelbin beobachtet (5).
Unter Cisplatin/Paclitaxel und Carboplatin/
Paclitaxel zeigten sich in der JcOG-0505 Studie
vergleichbare OS-Daten (6).

Bevacizumab in Kombination

mit Chemotherapie

Die GOG-240 Studie untersuchte bei 452 Patien-
tinnen die Chemotherapie (Cisplatin/Paclitaxel
oder Topotecan/Paclitaxel) mit oder ohne Beva-
cizumab (7). Im Vergleich zur Chemotherapie
alleine fuhrte die Zugabe von Bevacizumab zu ei-
ner Verbesserung des medianen OS um 3.7 Mo-
nate (17.0 vs. 13.3 Monate, HR 0.71, p=0.004)
und zu einer Ansprechrate von 48% (vs. 36%,
relative Wahrscheinlichkeit far Ansprechen 1.35,
p=0.008). Die Kombination mit Bevacizumab
hat dabei die Lebensqualitat der Patientinnen
nicht beeintrachtigt (7,8). In den Gruppen un-
ter Bevacizumab wurden Bluthochdruck >2.
Grades (25% vs. 2%, p<0.001), gastorintestina-
le oder genitourinare Fisteln >3. Grades (6% vs.
0%, p=0.002) und Thromboembolien >3. Gra-
des (8% vs. 1%, p=0.001) haufiger beobachtet
als unter Chemotherapie. Die Bevacizumab-as-
soziierten unerwinschten Wirkungen entspra-

Studie N | Behandlung e L, pre
(Monate)
GOG-0204 | 513 | Cisplatin/Paclitaxel 29 12.9 5.8
(2009)° Cisplatin/ Topotecan 23 10.3 4.6
Cisplatin/Gemcitabin 22 10.3 4.7
Cisplatin/Vinorelbin 26 10.0 4.0
JCOG-0505 | 253 | Cisplatin/Paclitaxel n/a 18.3 6.9
(2015)° Carboplatin/Paclitaxel n/a 17.5 6.2
GOG-240 452 | Cisplatin/Paclitaxel 45 14.3 7.6
(2014)7 Cisplatin/Paclitaxel /Bevacizumab 50 175
Topotecan/Paclitaxel 27 12.7 5.7
Topotecan/Paclitaxel/Bevacizumab 47 16.2
Chemotherapie alleine 36 13.3 5.9
Chemotherapie/Bevacizumab 48 17 8.2

Diese Daten entsprechend nicht einem Head-to-Head Vergleich.
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Fazit

Die Behandlung des persistierenden, rezi-
divierten oder metastasierten Zervixkarzi-
noms ist kompliziert und sollte geméass den
individuellen Bedurfnissen der Patientin er-
folgen. Dabei besteht immer noch ein Be-
darf an wirksamen Therapien. Bevacizumab
ist seit Jahren die erste Therapie, die in die-
sem Setting einen Uberlebensvorteil bringt
und dabei die Lebensqualitat der Patientin-
nen nicht beeintrachtigt (7,8). Der Einsatz
von Bevacizumab in Kombination mit Che-
motherapie wird zur Behandlung des persis-
tierenden, rezidivierten oder metastasierten
Zervixkarzinoms daher als Option in den S3-
Leitlinien (2014) diskutiert und in den NCCN
2015-Guidelines (Version1.2015) empfoh-
len (2,3).

chen somit den Erwartungen aus Studien mit
anderen Tumortypen. Neutropenie, febrile Neu-
tropenie und Schmerzen traten in allen Gruppen
mit vergleichbarer Haufigkeit auf (7).
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Fall von Dr.med. Marcus Vetter und Prof. Dr. med. Viola Heinzelmann-Schwarz,
Gynéakologisches Tumorzentrum, Unispital Basel, Basel

Metastasiertes Zervixkarzinom FIGO [VB
bel einer jungen Frau®

Steckbrief der Patientin
Alter 37 Jahre (Jahrgang 1975)
Diagnose — Zervixkarzinom FIGO IVB (Plattenepithelkarzinom)
— 18 Monate spéter 1. Rezidiv: Lymphknotenmetastasen medistinal
— 11 Monate spéter: 2. Rezidiv: Lymphknotenmetastasen supraklavikulér, paratracheal
und neben der Aorta
Behandlung |- Kombinierte Radiochemotherapie mit Cisplatin plus zusatzliche Bestrahlung der
Tumorlokalisation und Brachytherapie
— Chemotherapie mit Cisplatin und Radiotherapie mediastinal
— Cisplatin/Paclitaxel/Bevacizumab
— Weiterfihrung der Therapie mit Bevacizumab
Ansprechen |- 1% Line (Radiochemotherapie): CR
— 2" Line (extraabdominelle Radio- und Chemotherapie): CR
— 31 Line Therapie: PR
— Unter Bevacizumab-Erhaltungstherapie dann Progression (Lunge)

Hintergrund: Bei der Patientin wurde bereits in
jungem Alter ein lokal fortgeschrittenes Zervix-
karzinom (initiales Stadium FIGO IVB) diagnos-
tiziert.

Therapie: Nach einer kombinierten Radioche-
motherapie mit Cisplatin (48.8gy) plus zusatzli-
cher Bestrahlung der Tumorlokalisation (Boost,
10gy) und Brachytherapie (35gy) zeigte sich ein
erstes gutes Ansprechen mit einer kompletten
Remission. Nach 18 Monaten traten mediastina-
le Lymphknotenmetastasen auf, worauf die Pa-
tientin eine erneute Chemotherapie mit Cisplatin
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und mediastinaler Strahlentherapie erhielt. Die
Patientin sprach auf die Therapie wiederum sehr
gut an und zeigte eine komplette Remission.

Gegenwartige Situation: Im April 2015, 9 Mo-
nate nach der letzten Therapie, zeigte sich ein
weiteres Rezidiv (Lymphknotenmetastasen su-
praklavikuldr, paratracheal und neben der
Aorta). Die Patientin wurde mit Cisplatin/Pac-
litaxel/Bevacizumab behandelt. Die Therapie
wurde anschliessend mit Bevacizumab weiter-
gefuhrt, auf welches die Patientin gut ansprach.
Ein Jahr nach Beginn der Chemotherapie wur-

Abb.1 zeigt eine zunehmendes
Weichteilplus am medialen und
lateralen Bronchus des Unterlap-
pens links. Die Zytologisches
Sicherung ergab eine Metastase
des bekannten Zervixkarzinoms.
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de eine Krankheitsprogression in der linken Lun-
ge festgestellt. Aufgrund des jungen Alters und
der langen progressionsfreien Intervalle wurden
die Metastasen in der Lunge reseziert, leider mit
mikroskopischem Restbefund. Die Patientin er-
litt postoperative Komplikationen mit ungendgen-
der Wundheilung, so dass eine initial angedachte
Radiotherapie der Restbefunde nicht erfolgte.
Drei Monate nach dem Eingriff war die Krank-
heit erneut progredient und hatte sich dorsal in
die Blase und das Rektum ausgebreitet. Zudem
wurde eine Peritonealkarzinose, eine Progression
der zervikalen Lymphknotenmetastasen (rechts),
neue Lasionen im oberen rechten Lungenlap-
pen sowie eine bilaterale Obstruktion des Ureters
(Grad 2) festgestellt.

Kommentar: Die junge Patientin lebt seit
2% Jahren mit einem metastasierten Zervixkar-
zinom und hat in dieser Zeit mehrere Therapie-
linien durchlaufen. Nach der Metastasierung
der Krankheit in den rechten Lungenfllgel wur-
de die Patientin einer Operation unterzogen von
der sie sich nach postoperativen Komplikationen
erholte. Nach erneuter Progredienz und einge-
hender Prifung wurde die urspriinglich aus Spa-
nien stammende Patientin in Barcelona in eine
immuntherapeutische Phase | Studie mit Check-
point-Inhibitoren aufgenommen.

* Die Verantwortung fur den Fall liegt bei den Experten.
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