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In der worliegenden Arbeit, werden die Ergebnisse aus einer in 8 europaischen Léandern
durchgefihrten  Datensammlung wn  Patienten mit einem  Erstrezidiv einer  akuten
Promyelozytenleukdmie dargestellt, welche als Rezidivtherapie eine Arsentrioxid-basierte Therapie
erhielten. Aufgrund der Seltenheit der Rezidive bei APL lagen bisher nur sparliche Daten aus kleinen
Studien mit geringen Patientenzahlen und kurzer Beobachtungsdauer wor. Daher kommt der
wvorliegenden Arbeit mit einer Gesamtzahl von 155 Patienten und einer medianen Beobachtungsdauer
won 3,2 Jahren eine wichtige Bedeutung zu, um genauere Aussagen zur Therapie mit ATO und der
Prognose der Patienten herleiten zu kénnen. Von besonderem Interesse war der Vergleich der beiden
Untergruppen hamatologisches und molekulares Rezidiv. Anhand unserer Daten mit langer
Verlaufsbeobachtung lieR sich entgegen den urspriinglichen Erwartungen kein prognostischer Vorteil
beim Gesamtiberleben der Patienten mit molekularem Rezidiv darstellen. Jedoch zeigten sich in der
Gruppe der Patienten mit molekularem Rezidiv in der Frihphase der Therapie keine Todesfélle, sowie
bessere Blutbildwerte und deutlich weniger Frihkomplikationen und Nebenwirkungen der Therapie.
Insbesondere fand sich eine deutlich niedrigere Rate wvon Hyperleukozytose sowie des potenziell
lebensbedrohlichen APL-Differenzierungssyndroms. Diese Daten sprechen fir die Durchfiihrung einer
Uberwachung mittels Verlaufskontrollen der RT-PCR (molekulares Monitoring) in erster Remission der
APL, insbesondere bei Patienten mit hohem Rezidiwisiko.

Unsere Daten weisen auch auf eine erhebliche Verbesserung der Prognose der extramedulléaren
Rezidive durch Arsentrioxid hin, welches in den Liquorraum penetriert. Aufgrund der besonderen
Seltenheit der extramedullaren Rezidive (ca. 1-3% der APL-Patienten) konnten auch in unserer
Datenbank nur 11 Patienten (dawon 9 ZNS-Rezidive) rekrutiert werden. Das Uberleben dieser Gruppe
nach drei Jahren lag bei 90% und damit prognostisch eindruckswoll besser als in der Vergangenheit
(ca. 20%).

Als giinstige prognostische Faktoren fir das Uberleben nach dem ersten Rezidiv der APL und fiir das
Leukamiefreie Uberleben konnten eine Erstremissionsdauer von tber 1,5 Jahren, eine negative RT-
PCR nach der Konsolidierungstherapie mit ATO, sowie die Durchfihrung einer
Stammzelltransplantation identifiziert werden. Die kumulative Inzidenz der Rezidive nach drei Jahren
lag bei 44% und die unkontrollierte Leukamie war die haufigste Todesursache im Gesamtwerlauf. Dies
zeigt, dass trotz der mit Arsentrioxid erreichten Verbesserungen eine weitere Optimierung der
Rezidivtherapie notwendig ist. Die worliegenden Daten zeigen den hohen Stellenwert von ATO in der
Rezidivtherapie der APL. Das Uberleben won Patienten im ersten Rezidiv nach drei Jahren lag bei
68%, was etwa um 20 % hoher liegt als in der Vergangenheit mit alleiniger Chemotherapie. Zudem
kénnen mittels ATO-basierter Therapie mit hoher Wahrscheinlichkeit mindestens 50% der Patienten
geheilt werden. Das niedrige Nebenwirkungsspektrum erlaubt einen Einsatz auch bei den alteren und
komorbiden Patienten, welche eine schlechtere Toleranz der in der Vergangenheit eingesetzten
Chemotherapieverfahren aufweisen.



