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Immuntherapie bei Malignen Lymphomen

Klinische Studie mit CAR-T Zelltherapie zeigt ermutigende Ergebnisse

Maligne Lymphome sind bosartige Erkrankungen des lymphatischen Systems, die meist
bei &lteren Patient*innen auftreten. In vielen Féllen ist die Schwellung eines
Lymphknotens erstes Symptom der Erkrankung. Es existieren viele unterschiedliche
Formen von malignen Lymphomen, das sogenannte follikulare Lymphom ist eines der
haufigsten Varianten. Eine internationale Studie mit Beteiligung der Ulmer
Universitatsmedizin zeigt nun eine erstaunliche Wirksamkeit der innovativen CAR-T
Zelltherapie mit dem Medikament Tisagenlecleucel auch bei weit fortgeschrittener
Erkrankung.

Grundpfeiler der Behandlung eines follikuldren Lymphoms ist die Immun-
Chemotherapie, bei der die konventionelle Chemotherapie mit einem monoklonalen
Antikorper kombiniert wird. Chimare Antigenrezeptor-T-Zellen (CAR-T-Zellen) stellen
eine neuvartige zelluldre Form der Immuntherapie in der Behandlung von
Tumorerkrankungen dar. Bei der CAR-T Zelltherapie handelt es sich um eine
individualisierte Behandlung, bei welcher aus dem Blut der einzelnen Patient*innen T-
Lymphozyten gewonnen werden. Diese Zellen werden gentechnisch so verdndert, dass
sie sich gegen spezifische Molekile auf der Oberflaiche von Tumorzellen (sog.
Tumorantigene) richten und diese zerstoren.

Das Medikament Tisagenlecleucelist eines der ersten CAR-T Zellprodukte, das gegen das
sogenannte CD1g Antigen auf malignen Lymphomen gerichtet ist und im Jahr 2018 zur
Behandlung des fortgeschrittenen hochmalignen Lymphoms zugelassen wurde. Eine
internationale Studie mit Beteiligung der Ulmer Universitdtsmedizin untersuchte jetzt
Tisagenlecleucel bei g8 Patient*innen mit follikuldarem Lymphom. Die Studie zeigte eine
erstaunliche Wirksamkeit, mit einem Gesamtansprechen von 86 Prozent bei weit
fortgeschrittener Erkrankung. Hauptnebenwirkung der CAR-T Zelltherapie ist das
sogenannte Zytokin-Freisetzungssyndrom, eine systemische Entzindungsreaktion, die
bei etwa der Halfte der Patient*innen auftrat, aber gut behandelt werden konnte.

»Dieindividualisierte oder personalisierte Medizin mittels der CAR-T Zelltherapie hat sich
in den letzten Jahren vor allem bei den malignen Lymphomen rasant entwickelt. Wir sind
froh, dass wir bei dieser Entwicklung beteiligt sind und vielen unserer Patientinnen und
Patienten diese neue Form der zellularen Immuntherapie im Rahmen von klinischen
Studien anbieten konnen", erldutert Professor Dr. Andreas Viardot, Leitender Oberarzt
an der Klinik fir Innere Medizin Ill und Ko-Autor der klinischen Studie, die jetzt in der
renommierten Zeitschrift Nature Medicine publiziert wurde. ,Aufgrund der Komplexitat
des Behandlungsverfahrens wird die CAR-T Zelltherapie nur an hochspezialisierten
Zentren wie der Ulmer Uniklinik durchgefihrt. Mein Dank gilt insbesondere unserem
gesamten Team, aber auch den beteiligten Kliniken und Instituten, die an diesem
Forschungsprogram beteiligt sind“, ergénzt Professor Dr. Hartmut Déhner, Arztlicher
Direktor der Klinik fir Innere Medizin Il
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Die Erforschung der zelluldren und molekularen Grundlagen der Lymphom- und Leukdmieentstehung
sowie die Entwicklung neuer Medikamente fir eine personalisierte Behandlung von Lymphom- und
Leukdmien-Patient*innen ist seit vielen Jahren ein Schwerpunkt der Ulmer Universitdtsmedizin. ,Die
Immuntherapie von Lymphom- und Leukamieerkrankungen, aber auch von vielen anderen
Krebserkrankungen ist ein relativ neues, aber ein sich sehr dynamisch entwickelndes Gebiet in der
Onkologie. Einmal mehr koénnen wir Uber Fortschritte fir unsere Patientinnen und Patienten
berichten, an denen die Universitdtsmedizin Ulm beteiligt war. Diese Fortschritte zeigen die enorme
Bedeutung dieses klinischen Forschungsschwerpunkts fir unseren Standort", sagt Professor Thomas
Wirth, Dekan der Medizinischen Fakultat an der Universitat Ulm.

»Die Behandlung mithilfe der CAR-T Zelltherapie ist fir unsere Patientinnen und Patienten von
hochster Bedeutung. Wir sind daher sehr stolz, dass das Team der Klinik fir Innere Medizin Il immer
wieder maf3geblich an der Erforschung und Entwicklung solch innovativer Therapieansatze beteiligt
ist und wir diese den Betroffenen sehr frih anbieten kdnnen", erganzt Professor Udo X. Kaisers,
Leitender Arztlicher Direktor und Vorstandsvorsitzender des Universitatsklinikums Ulm.

Die Ergebnisse der Studie wurden in der aktuellen Ausgabe von Nature Medicine verodffentlicht.
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Im Universitdtsklinikum Ulm werden jdhrlich rund 50.000 Patient*innen stationdr behandelt. Hinzu
kommen knapp 300.000 ambulante Quartalsfélle. Rund 6.000 Mitarbeiter*innen leisten an den
Standorten des Klinikums universitdre Spitzenmedizin. Mit 29 Kliniken und 16 Instituten bietet das
Universittsklinikum den Patient*innen eine stationcire und ambulante Krankenversorgung auf hochstem
Niveau. Das Universitdtsklinikum Ulm verfiigt iiber 1.200 Betten und ist das gréfSte Klinikum zwischen
Ost-Wirttemberg, Schwdbischer Alb, Bodensee und Allgdu. An der Ulmer Universitdit absolvieren rund
3.350 Studierende ein Studium an der Medizinischen Fakultdt. Das Universitdtsklinikum Ulm ist eines von
vier Universitdtsklinika in Baden-Wiirttemberg.

Vorschlag Bildunterschrift (Quelle: privat)
Prof. Viardot.jpg: Professor Dr. Andreas Viardot ist Leitender Oberarzt der Klinik fir Innere Medizin IlI
am Universitatsklinikum Ulm und Autor der Studie.
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