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Chronische Myeloische Leukamie
Ein Ratgeber fiir Patienten mit CML
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Was konnen
Sie erwarten?

Diese Broschure soll Patienten mit CML helfen. Sie erhalten nutzliche
Informationen zur Erkrankung und ihrer Therapie. AuBerdem bekommen
Sie praktische Tipps und erfahren, was Sie erwartet und wo Sie weitere
Informationen und Unterstitzung erhalten kdnnen.
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CML auf einen Blick

Die chronische myeloische Leukamie (CML) ist eine
seltene Form von Blutkrebs. Bei Patienten mit CML
produziert das Knochenmark zu viele weiBe Blutkor-
perchen (myeloische Zellen).

In Osterreich wird pro Jahr bei etwa 120 Menschen
eine CML diagnostiziert. Damit ist die CML, im Ver-
gleich zu z.B. Brustkrebs mit, im Jahr 2019, 5.748 neu-
diagnostizierten Patienten, relativ selten.

Die CML kann in jedem Alter auftreten, wird jedoch
meistens bei Erwachsenen zwischen 55-65 Jahren
diagnostiziert. Sie kommt etwas haufiger bei Mannern
als bei Frauen vor.

Die CML wird durch eine Veranderung des Erbgutes
(Translokation) von blutbildenden Stammzellen im
Knochenmark verursacht. Diese Translokation ist
dann far die unkontrollierte Vermehrung der weiBen
Blutkorperchen im Knochenmark verantwortlich.

Bei der Therapie der CML wurden in den letzten
Jahren groBe Fortschritte erzielt. Die Therapie mit
sogenannten Tyrosinkinasehemmern (TKI) hemmt
gezielt das Wachstum und die Vermehrung der Krebs-
zellen. Dadurch haben die Patienten eine fast normale
Lebenserwartung bei guter Lebensqualitat.

Leukamien sind weder ansteckend noch kénnen
sie vererbt werden - die genetische Veranderung ist
nicht angeboren und wird auch nicht an die nachste
Generation weitergegeben.




CML verstehen

Wie entwickeln sich Blutzellen?

Bevor man die Leukamie an sich verstehen kann, ist es wichtig, die
Zusammensetzung des Blutes und den Entstehungsprozess der
Blutzellen zu kennen. Unser Blut besteht aus einer Flissigkeit (ge-
nannt Blutplasma) und Blutzellen, den sogenannten roten Blutkor-
perchen (Erythrozyten), Blutplattchen (Thrombozyten) und weiBen
Blutk6érperchen (Leukozyten).
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Blutzellen haben nur eine begrenzte Lebensdauer und mussen daher
im Knochenmark standig aus Stammzellen neu gebildet werden.
Diese Stammzellen werden auch als ,Urzellen® bezeichnet und kdn-
nen sich zu jeder Zellart weiterentwickeln.
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© Blutbildendes Knochenmark findet sich vor allem in den langen
Réhrenknochen und Beckenknochen.

© Die einzelnen Blutzellarten entwickeln sich aus Vorlauferzellen
und diese wiederum aus einer flr alle gemeinsamen Stammzelle.

© Bei der CML kommt es zu einer GibermaBigen Bildung von
bestimmten Blutzellen, wie den Granulozyten, deren Vorstufen
und manchmal auch Thrombozyten. Die Produktion anderer Zell-
reihen kann dadurch beeintrachtigt werden.



Was bedeutet Leukamie?

Das Wort Leukamie bedeutet ,weiBes Blut®, da diese Erkrankung mit
einer zu hohen Anzahl an weiBen Blutkérperchen im Blut einher-
geht. In den meisten Fallen vermehren sich diese Zellen unkontrolliert
und reifen haufig nicht mehr vollstandig aus. Dadurch kann die Bil-
dung anderer Blutzellen unterdrtickt und ihre Funktionsfahigkeit ein-
geschrankt werden.

Es ist wichtig, zwischen den verschiedenen Leukadmieformen zu
unterscheiden. Diese variieren stark, was Haufigkeit, Ausléser, Be-
handlungsoptionen und vor allem Prognosen betrifft.

Die verschiedenen Leukadmieformen schreiten entweder schnell
oder langsam voran - akute (schneller voranschreitende) und chro-
nische (langsamer voranschreitende) Leukamie.
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Eine weitere Unterscheidung betrifft die Zellen, die fur die Entstehung
der Leukamie verantwortlich sind - lymphatische oder myeloische
Leukamie.

Insgesamt unterscheidet man daher zwischen
vier Leukdmieformen:

» Chronische myeloische Leukdmie (CML)

« Akute myeloische Leukdmie (AML)

« Chronische lymphatische Leukédmie (CLL)
« Akute lymphatische Leukdmie (ALL)



Wie entsteht die CML?

Die CML ist charakterisiert durch eine nicht-angeborene Verdnderung im
Erbgut, die Philadelphia-Chromosom genannt wird. Chromosomen sind Be-
standteile des Zellkerns und Trager der Gene, das heiBt der Erbanlagen.

Dieses Philadelphia-Chromosom entsteht durch eine sogenannte Trans-
lokation in den blutbildenden Stammzellen des Knochenmarks (siche
Abbildung). Dadurch wird das BCR-ABL-Fusionsgen gebildet, welches in
gesunden Menschen ohne CML nicht vorkommt. Das neue Fusionsgen ist
dann fur die unkontrollierte Vermehrung von weiBen Blutkérperchen ver-
antwortlich.

Mit Fortschreiten der Erkrankung werden diese Blutzellen in zunehmend
unreiferen Stadien aus dem Knochenmark ins Blut oder Gewebe (z.B. Milz)
abgegeben und kénnen ihre speziellen Aufgaben nicht mehr richtig wahr-
nehmen.

Normales Normales Translokation Philadelphia-
Chromosom9 Chromosom 22 t(9:22) Chromosom
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Beim Menschen gibt es zwei Gene, die ABL und BCR genannt werden und auf Chromosom 9 bzw.
22 liegen. Das BCR-ABL-Gen ensteht durch Umlagerung des ABL-Gens von Chromosom 9 neben
das BCR-Gen des Chromosoms 22. Das neue Chromosom 22 heiBt Philadelphia-Chromosom.



Was sind die Symptome einer CML?

In etwa 50 % der Patienten verursacht die CML zum Zeitpunkt der
Diagnose keine Symptome und ist daher haufig ein Zufallsbefund bei
einer Routineuntersuchung des Blutes.

Durch die unkontrollierte Vermehrung der weiBen und zum Teil un-
reifen Blutkdrperchen kann es zu einer Verminderung der Anzahl der
gesunden Blutzellen wie der roten Blutkérperchen kommen. Infolge-
dessen kdnnen Symptome wie Miidigkeit und bzw. chronische Mii-
digkeit (Fatigue), verminderte Leistungsfihigkeit oder Blasse auf-
treten.

Ein haufiges Symptom bei neu diagnostizierten CML-Patienten ist
auch ein Druck im Oberbauch, der durch eine VergrdéBerung der Milz
verursacht wird.

Weitere mdgliche Symptome (nicht vollstandig) sind in der Tabelle
aufgelistet. Die Symptome sind von Patient zu Patient unterschiedlich
ausgepragt und kdnnen sowohl einzeln als auch in Kombination auf-
treten:

Mogliche Krankheits- Wahrscheinliche

anzeichen der CML Ursachen

« Mudigkeit bzw. chronische Mudig- Anamie: Mangel an roten Blutkérperchen und
keit (Fatigue) dadurch ein reduzierter Sauerstofftransport in

« Verminderte Leistungsfahigkeit die Gewebe.

* Blasse

* Nasenbluten Blutgerinnungsstorung: Blutungsneigung

» Blaue Flecken durch Mangel an Blutplattchen.

< Druck im Oberbauch VergroBerte Milz und/oder Leber durch Blut-

bildung auBerhalb des Knochenmarks.

» NachtschweiB Begleitsymptome von Krebserkrankungen

- Fieber durch Veranderung des Stoffwechsels; zu-
« Appetitlosigkeit satzlich kommt es zur Freisetzung von Stoffen,
« Starker Gewichtsverlust die zu einer Art Entziindungsreaktion fuhren.



Wie ist der Krankheitsverlauf
einer unbehandelten CML?

Bei der CML gibt es drei verschiedene Krankheitsphasen mit jeweils unter-
schiedlichen Anzeichen und Symptomen. Diese sind bekannt als die chroni-
sche Phase, die akzelerierte Phase und die Blastenkrise.

Chronische Akzelerierte

Phase

5-6 Jahre 6-9 Monate

der Patienten mit CML
zum Zeitpunkt der Diagnose

Durchschnittliche Dauer der Krankheitsphasen bei unbehandelten CML-Patienten



Diagnose der CML

Da es keine Symptome gibt, die typisch fir eine CML sind, kann die eindeutige
Diagnose nur anhand einer Blutuntersuchung und einer Knochenmarks-
untersuchung gestellt werden.

lhr Arzt wird Ihnen Blut abnehmen, um die Anzahl und Art der Blutzellen zu
bestimmen. Zusatzlich wird untersucht, ob die charakteristische Verande-
rung des Erbgutes, das Philadelphia-Chromosom und das BCR-ABL-
Fusionsgen, nachweisbar ist.

Zur endgultigen Bestatigung der CML mussen andere Erkrankungen aus-
geschlossen werden, auBerdem kann durch eine Untersuchung des Knochen-
marks das genaue Krankheitsstadium bestimmt werden. Daflir entnimmt
Ihnen lhr Arzt unter einer értlichen Betaubung, normalerweise aus dem Be-
ckenknochen, eine Probe lhres Knochenmarks.

Bevor Sie mit der Behandlung beginnen, wird lhr Arzt einen oder mehrere
Risiko-Scores, wie zum Beispiel den sogenannten ,,Sokal-Score®, berechnen.
Diese Risikobewertung kann Ihrem Arzt helfen, die Wahrscheinlichkeit flr ein
Fortschreiten lhrer Erkrankung nach der chronischen Phase einzuschatzen
und eine geeignete Behandlung fiir Sie zu finden.



Wie wird
die CML behandelt?

Dank moderner Medikamente hat sich die CML von einem lebens-
bedrohlichen Blutkrebs zu einer chronischen, zumeist gut behandel-
baren Erkrankung gewandelt.

Hauptziel:

CML

inder
chronischen

Phase
| I stoppen

Chronische
Phase

Fur die Therapie lhrer CML stehen verschiedene Behandlungsmog-
lichkeiten zur Verfugung. So kénnen Sie sich gemeinsam mit lhrem
Arzt fUr diejenige Behandlung entscheiden, die flr Sie personlich die
geeignetste und erfolgversprechendste ist.
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Tyrosinkinasehemmer (TKis)

Im Gegensatz zu anderen Leukdmieformen ist bei der CML der Ent-
stehungsmechanismus (das im Philadelphia-Chromosom enthaltene
BCR-ABL-Fusionsgen) genau bekannt. Basierend darauf konnten
zielgerichtete Therapien dagegen entwickelt werden: die Tyrosin-
kinasehemmer.

Tyrosinkinasehemmer greifen die Krebszellen sehr spezifisch an -
im Gegensatz zu Chemotherapeutika, die unspezifisch auch auf
gesunde Zellen wirken. Daher sind sie einerseits besonders wirksam
und haben andererseits, im Vergleich zu anderen Krebstherapien wie
Chemotherapien, relativ geringe Nebenwirkungen.

Fiur die Behandlung der CML stehen mehrere TKls zur Verfigung.
Individuelle Faktoren spielen jedoch eine wichtige Rolle bei der
Auswahl des richtigen TKI.

Zu diesen Faktoren z3hlen:

« Komorbiditaten (Begleiterkrankungen)
» Krankengeschichte

* Risiko-Scores

« Potentielle Unvertraglichkeiten

» Therapieziele

Wie werden TKis verabreicht?

Je nach Praparat werden TKIls einmal oder mehrmals taglich in Tab-
lettenform eingenommen und in der Regel langfristig eingesetzt. Fur
den Therapieerfolg ist es entscheidend, zuverlassig jeden Tag zur
ungefahr gleichen Uhrzeit die verordnete Dosis einzunehmen.

Sollten Sie aus irgendwelchen Grinden Schwierigkeiten mit der regel-
maBigen Einnahme lhrer Tabletten haben, sprechen Sie mit lhrem
Arzt, um daflr eine Losung zu finden.



Welche Nebenwirkungen kénnen durch TKiIs auftreten?

Wie bei jeder medikamentosen Therapie kann auch die Behandlung
mit TKIs zu Nebenwirkungen fiihren. Schwerwiegende Nebenwir-
kungen treten jedoch selten auf. Ob und welche Nebenwirkungen
auftreten, ist von Patient zu Patient unterschiedlich. Auch die Wahl des
Praparats spielt dabei eine Rolle.

Folgende Nebenwirkungen sind bei der Therapie mit TKls
beobachtet worden:

+ Zu niedrige Anzahl bestimmter Blutzellen (Zytopenie)

« Flissigkeitseinlagerungen im Gewebe (Schwellung, Odeme)

« Muskel- und Knochenschmerzen

« Stérungen im Verdauungstrakt (Ubelkeit, Erbrechen und Durchfall)
« Kopfschmerzen

 Hautirritationen (Hautausschlag, Juckreiz)

« Chronische Mudigkeit (Fatigue)

Eine genaue Auflistung der moglichen Nebenwirkungen finden Sie in
der Gebrauchsinformation des jeweiligen Medikamentes. Es ist wichtig,
dass Sie sich den Beipackzettel anschauen und alle Unsicherheiten,
Angste und Fragen dazu mit lnrem Arzt besprechen.

Informieren Sie lhren Arzt, wenn Sie Nebenwirkungen bei
sich feststellen. Die meisten Nebenwirkungen sind bekannt
und lassen sich meist durch geeignete MaBnahmen bessern.

Weitere Behandlungsmaglichkeiten
der CML

Die Behandlung mit TKls gilt heute als Standardtherapie bei CML. In
den seltenen Fallen, in denen diese Behandlung nicht wirksam oder
nicht wirksam genug ist, kdnnen andere Behandlungsmaoglichkeiten
angewandt werden. Zu diesen zahlen:
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Zytoreduktive Therapien

Diese Medikamente werden vor allem direkt nach der Diagnose kurz-
fristig eingesetzt, um die stark erhohte Anzahl der weiBen Blutkor-
perchen so schnell wie moglich zu reduzieren. In der CML wird flir die
Chemotherapie zum Beispiel Hydroxyurea, auch Hydroxycarbamid
genannt, eingesetzt.

Eine hochdosierte Chemotherapie allein oder in Kombination mit
TKIs kann bei einer TKIl-refraktaren Erkrankung bzw. vor einer allo-
genen Stammzelltransplantation bei Patienten in der akzelerierten
Phase oder Blastenkrise eingesetzt werden.

Interferon alpha (IFN-a)

Die Therapie mit IFN-a war vor der Einfihrung von TKls die Standard-
therapie bei CML. Heutzutage wird IFN-a bei Schwangeren oder im
Rahmen einer Kombinationstherapie in klinischen Studien eingesetzt.

Allogene Stammzelltransplantation

Vor einer allogenen Stammzelltransplantation wird zunachst eine
hochdosierte Chemotherapie durchgefihrt. AnschlieBend werden
gesunde blutbildende Stammzellen eines Spenders Ubertragen. Die-
se Behandlungsformiist risikoreich und auf einen passenden Spender
angewiesen. Haufig wird sie bei Patienten in der akzelerierten Phase
oder Blastenkrise in Betracht gezogen.

Klinische Studien

Klinische Studien ermoglichen manchen CML-Patienten den Zugang
zu Therapien, die noch nicht allgemein verflgbar oder zugelassen
sind. Jede klinische Studie hat spezifische Richtlinien und Bedingun-
gen, die fur die Teilnahme erfullt sein missen. Bitte sprechen Sie mit
Ihrem Arzt, welche Méglichkeiten fur Sie in Frage kommen.



Was Sie von der
Behandlung mit TKils
erwarten konnen

Wie wird der Behandlungserfolg
gemessen?

Es gibt verschiedene Wege, das Ansprechen eines Patienten auf die
Behandlung mit TKls, also den Behandlungserfolg, zu untersuchen.

Blut

Hamatologische Untersuchungen

In hamatologischen Untersuchungen werden regel-
maBig die Arten und Anzahl der verschiedenen
Blutkdrperchen Uberpruft.

Zytogenetische Untersuchung

Um den Behandlungserfolg besser beurteilen zu
konnen, wird in groBeren Abstanden eine Chromo-
somenanalyse durchgefuhrt.

Dafur entnimmt Ihr Arzt von Zeit zu Zeit eine Probe
Ilhres Knochenmarks.



Molekulargenetische Untersuchung

Die héaufigste Kontrolluntersuchung ist eine mo-
lekularbiologische Untersuchung, die sogenannte
Polymerase-Kettenreaktion (engl. Polymerase
Chain Reaction, PCR), die mithilfe einer geringen
Menge Blut durchgefuhrt wird.

Dabei wird gepruft, ob oder in welcher Menge sich
noch Leukamiezellen im Koérper befinden, die das
BCR-ABL-Fusionsgen tragen.

Diese auBerst empfindliche Messmethode gibt zum
einen Aufschluss tliber den Erfolg und den Ver-
lauf der Therapie und zum anderen ermdglicht sie
zu einem sehr frihen Zeitpunkt das Erkennen von
Veranderungen, die eine Therapieoptimierung not-
wendig machen kénnen.

Deshalb sollte sie unbedingt alle
drei Monate durchgefuhrt werden.




Ziele der Behandlung mit TKils

Bei der Behandlung mit TKls gibt es mehrere Meilensteine, die nach
einem bestimmten Zeitraum erreicht werden sollten:

Hamatologische Remission und friihes molekulares Ansprechen
Der Begriff ,Remission” beschreibt das Nachlassen von Krankheits-
anzeichen. Hamatologische Remission bedeutet, dass sich die Anzahl
der Blutzellen wieder normalisiert hat und bei der mikroskopischen
Untersuchung auch keine unreifen Blutkérperchen im Blutausstrich
gefunden wurden. Idealerweise geht die hamatologische Remission
mit einer Reduktion der BCR-ABL-positiven Zellen auf unter 10 % ein-
her. Diese Reduktion wird frihes molekulares Ansprechen genannt.

Dieser Meilenstein sollte innerhalb von 3 Monaten
nach Therapiebeginn erreicht werden.

Zytogenetische Remission

Wird die zytogenetische Remission erreicht, kann bei einer Chromo-
somenanalyse des Knochenmarks kein Philadelphia-Chromosom
mehr nachgewiesen werden. Die zytogenetische Remission geht mit
einer Reduktion des BCR-ABL-Werts auf unter 1% einher.

Idealerweise sollte dieser Meilenstein spatestens 6 Monate nach
Therapiebeginn erreicht werden.

Gutes molekulares Ansprechen

(Major Molecular Response; MMR)

Man spricht von einer MMR, wenn die BCR-ABL-Werte unter 0,1%
gesunken sind.

Die MMR sollte innerhalb von 12 Monaten
nach Therapiebeginn erreicht werden.
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Meilensteine der Behandlung

>

Diagnose 3 Monate 6 Monate 12 Monate
Frihes Vollstandiges Gutes
molekulares zytogenetisches molekulares
Ansprechen Ansprechen Ansprechen
(EMR) (CCyR) (MMR)
BCR-ABL BCR-ABL BCR-ABL
<10% 1% <0,1%

>

>18 Monate
MR4,5: Tiefes
molekulares
Ansprechen
(DMR)

BCR-ABL
=0,0032%

Manche Patienten erreichen sogar ein tiefes molekulares Anspre-
chen, eine MR4,5. Das bedeutet, dass fast oder gar keine Leukamie-

zellen inihrem Blut mehr nachgewiesen werden kénnen.

Ihr Arzt wird mit Ihnen lhr Ansprechen auf die
Behandlung besprechen und lhnen erklaren,
was jeder dieser Meilensteine fiir Sie bedeutet.
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Langfristige Ziele und
therapiefreie Remission

Klinische Studien zeigten, dass einige Patienten mit stabilem tiefem
molekularem Ansprechen die TKI-Behandlung absetzen konnten,
ohne dass ihre Erkrankung wiederkehrte. Das bedeutet, dass diese
Patienten in einer Phase der Remission sind, in der sie keine weitere
CML-Therapie benotigen.

Die therapiefreie Remission (TFR) bezeichnet den lang-
’ fristigen Erhalt eines guten molekularen Ansprechens

(MMR) bei CML-Patienten, die eine TKI-Behandlung gezielt
beendet haben.

Die Dauer der therapiefreien Remission kann von Patient zu Patient
sehr verschieden sein und schwankt zwischen einigen Wochen und
mehreren Jahren.

TKI-Behandlung Therapiefreie Remission (TFR)
%

%

)]

TKI Monitoring Kein TKI RegelmiaBige
Kontrolle
(BCR-ABL)
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Nur wenige Patienten erreichen die sehr strengen Kriterien,
’ die fUr ein sicheres Absetzen der Behandlung erreicht werden

mussen. Von diesen Patienten bleiben etwa 50 % liber 1 Jahr
nach dem Absetzen in Remission.

Das Konzept der therapiefreien Remission

TKI-Behandlung Therapiefreie Remission TKI-Behandlung
(TFR)

o
=
)

0,01

BCR-ABL (%)

0,0032 1

Nicht
detektierbar Zeit

Molekulares

Stabile MR4,5 <MMR
Ansprechen

Kontrolle/ Alle 3 Monate Haufigere Kon‘trollen
Besuche notwendig

Bestatigter
molekularer Rickfall
(>MMR)



Kann ich eine therapiefreie
Remission erreichen?

Das Absetzen der Therapie nach Erreichen einer dauerhaften, tiefen
Remission ist eine sehr individuelle Entscheidung, die immer zu-
sammen mit lhrem behandelnden Arzt getroffen werden muss.

Mehrere Faktoren miissen dabei beachtet werden, z.B.:

Ilhre CML-Phase (waren Sie in der chronischen Pha-
se, als Sie mit der TKI-Behandlung begonnen haben?)
und die Tiefe des molekularen Ansprechens.

Wie lange Sie mit einem TKI behandelt wurden und
wie lange Sie ein tiefes molekulares Ansprechen ge-
zeigt haben.

Ihre Motivation und Bereitschaft, haufiger untersucht

@ zu werden und sofort wieder mit der Behandlung zu

T beginnen, wenn das gute molekulare Ansprechen ver-
loren geht.

Esistsehrwichtig, dass Sie niemals eigenméachtig lhre Medikamente
absetzen. Wenn Sie Fragen und Winsche zu lhrer Therapie haben,
sprechen Sie mit lhrem Arzt darUber.
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Wie sicher ist das Absetzen
der TKI-Behandlung?

Das Absetzen ist ein sicherer nachster Schritt, wenn Sie die Voraus-
setzungen dafiir erfiillen und regelmaBig arztlich untersucht wer-
den.

Das Absetzen der Behandlung bedeutet nicht, dass Sie geheilt sind, da
es unwahrscheinlich ist, dass alle Zellen mit Philadelphia-Chromosom
komplett verschwunden sind. Deshalb ist eine langfristige Uberwachung
unerlasslich.

FUr manche Patienten ist es allerdings méglich, die Behandlung ohne
einen Riickfall der Erkrankung abzusetzen.

Nach dem Absetzen kann es bei manchen Patienten zu Entzugs-
erscheinungen kommen. Dabei kdnnen Symptome wie Muskel-, Ge-
lenk- oder Knochenschmerzen auftreten. In den meisten Fallen sind
die Symptome leicht und konnen mit Schmerzmitteln gut behandelt
werden. Die Dauer der Symptome ist sehr unterschiedlich. Sie kdn-
nen einige Wochen oder, was eher selten vorkommt, einige Monate
andauern. Im Allgemeinen klingen sie von selber wieder ab.

Einige Patienten, die die Behandlung erfolgreich abgesetzt haben,
weisen immer noch vereinzelt BCR-ABL-Gene in ihrem Kdrper auf,
wodurch es zu Schwankungen bei den Ergebnissen der PCR-Analysen
kommen kann. Diese Schwankungen sind normal.

Obwohl PCR-Analysen sehr empfindlich sind, gibt es eine Grenze der
noch messbaren Menge an BCR-ABL. So bedeuten negative PCR-
Ergebnisse nicht unbedingt, dass restlos alle Zellen mit Philadelphia-
Chromosom verschwunden sind.

Sie mUssen erst dann wieder mit der Behandlung beginnen, wenn
eine MMR verloren geht (BCR-ABL Uber 0,1%). Fast alle Patienten,
die die TKI-Behandlung wieder aufnehmen mussten, konnten erneut
eine MMR erreichen.
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Eine therapiefreie Remission ist eines der Therapie-
ziele bei der CML. Sie sollten es niemals als ein Versagen
betrachten, wenn Sie daflir nicht in Frage kommen oder die
Therapie nach einem Absetzversuch wieder aufgenommen
werden muss.

Klaren Sie alle Fragen und Bedenken liber die Test-
ergebnisse sowie jeden anderen Gesichtspunkt lhrer
Therapie mit lhrem Arzt.
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Umgang mit
Nebenwirkungen und
Therapietreue

Manche CML-Patienten haben durch die Therapie Nebenwirkungen.
Es ist wichtig, sich dessen bewusst zu sein. Erzahlen Sie lhrem Arzt
von allen Nebenwirkungen, die Sie bei sich beobachten, denn die
meisten sind bekannt und lassen sich haufig durch geeignete MafB-
nahmen bessern.

Wichtig:

’ Sie sollten niemals Ihre TKI-Behandlung aufgrund von Neben-
wirkungen eigenmachtig unterbrechen oder die Dosis
reduzieren, da dies den Therapieerfolg beeintrachtigen kann.

Was Sie bei Nebenwirkungen
unternehmen konnen

Es gibt einige Dinge, die Sie unternehmen kénnen, um Nebenwirkun-
gen zu kontrollieren:

 Fiihren Sie ein Tagebuch iiber lhre Beschwerden. Notieren Sie,
wann und wie haufig sie auftreten und wie stark sie ausgepragt
waren. Uberlegen Sie, ob irgendwelche Veranderungen in lhrem
Tagesablauf oder Behandlungsplan mit dem Auftreten der Neben-
wirkungen zusammenfielen.
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« Erzahlen Sie lhrem Arzt alle unangenehmen und unerwiinschten
Wirkungen, die Sie bei sich feststellen, auch wenn Sie sich nicht
sicher sind, ob diese mit der Therapie zusammenhangen. Nehmen
Sie in der Zwischenzeit trotzdem Ihre Medikation, wie sie Ihnen Ihr
Arzt verschrieben hat.

« Fur manche Patienten kdnnen Ansatze aus der Komplementar-
medizin die Nebenwirkungen reduzieren und dazu fihren, dass die
Erkrankung im Allgemeinen besser bewaltigt wird. Fragen Sie Ihren
Arzt nach Moglichkeiten.

 Teilen Sie lhrem Arzt mit, welche Medikamente Sie zusatzlich zu
Ilhrem CML-Medikament noch einnehmen (eingeschlossen Kom-
plementarmedikamente und Naturprodukte). Medikamente kénnen
miteinander interagieren, was ihre Wirkungsweise beeinflussen und
zu einer Verschlimmerung von Nebenwirkungen fuhren kann.

Vergessen Sie nicht, dass viele Symptome und Neben-
’ wirkungen sich mit der Zeit verbessern werden.

Wenn nicht, kann Ihr Arzt Ihnen durch geeignete
MaBnahmen helfen.
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lhre Therapietreue
unterstiitzt lhren Behandlungserfolg

Damit es gelingt, die CML Uber viele Jahre unter Kontrolle zu halten, ist
es besonders wichtig, dass Sie die Therapie konsequent einhalten
und lhre Laborwerte regelmasig liberpriifen lassen.

Gerade wenn eine medikamentdse Behandlung Uber einen lange-
ren Zeitraum oder ein Leben lang erfolgt, ist es nicht immer einfach,
regelmaBig an die Einnahme der Tabletten zu denken.

Die folgenden Tipps
konnen lhnen dabei helfen:

@
©

Legen Sie eine Liste aller Medikamente an, die
Sie einnehmen. Sie kdnnen auch lhre behandeln-
den Arzte nach einer solchen Liste fragen (Medi-
kamentenplan). Teilen Sie die Liste mit allen invol-
vierten Arzten.

Nehmen Sie lhre Medikamente
jeden Tag in etwa zur gleichen Zeit.

VerwendenSieeinenTages-oder Wochen-Medika-
mentenbehélter oder notieren Sie das Start- und
Enddatum direkt auf der Tablettenschachtel und
zahlen Sie bei Bedarf nach.

Nutzen Sie die Erinnerungsfunktion lhres Tele-
fons, Handys, Weckers, Tablets oder Computers.
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— Bitten Sie Ihre Familie oder Freunde, Sie an lhre
@ Medikamente zu erinnern.

Heutzutage sind auch Apps verfligbar, die Sie bei lhrer Therapie
unterstitzen kénnen. Ein Beispiel daflr ist ,,CML Today*“. Diese App
wurde vondem ,CML Advocates Network", einem globalen Netzwerk
von CML-Patientenorganisationen, entwickelt und ist in zahlreichen
Sprachen flr iOS- und Android-Systeme verflgbar.”

2 Available on the N Getiton
® App Store Google play

Die App kannlhnen auBerdem helfen, Ihre Therapiemeilensteine und
lhr Ansprechen auf die Therapie im Blick zu behalten (weitere Infor-
mationen dazu finden Sie im Kapitel ,,Ziele der Behandlung mit TKIls").

* Diese App wird von Dritten erstellt. Novartis ibernimmt daher keine Haftung fur die Inhalte, Verfugbarkeit und
Verwendung dieser App. Bitte kontaktieren Sie Ihren behandelnden Arzt, falls Sie Fragen zu lhrer Therapie haben.
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Praktische Tipps
fliir das Leben mit CML

EsistfurSieundlhre Angehorigenvermutlich nichtleicht, die Diagnose
CML anzunehmen. Vielleicht hilft es lhnen zu wissen, dass dank der
modernen Medizin die Lebenserwartung von CML-Patienten meist
diejenige von gesunden Personen erreicht.

Geben Sie sich ausreichend Zeit

Um sich mit der neuen Lebenssituation zu arrangieren, sollten Sie sich
ausreichend Zeit geben und sich nicht selbst unter Druck setzen.
Vielleicht hilft es Ihnen auch, wenn Sie mit lhrer Familie, Freunden oder
einem Psychoonkologen Uber lhre Situation sprechen. Das alles kann
Ihnen bei der Bewaltigung dieser schwierigen Situation helfen.

Integrieren Sie lhre Behandlung

in lhren Alltag

Nach der ersten Orientierungsphase geht es vor allem darum, die ver-
ordnete Therapie in lhren Alltag zu integrieren. Auch wenn es zu Be-

ginn undenkbar erscheint, kdbnnen Sie im Lauf der Zeit eine Routine
entwickeln, sodass Sie gut mit lhrer Erkrankung leben kénnen.

29



Was kann ich selbst fiir mich tun?

Eine gute und bewusste Erndhrung ist wichtig. Durch die Auswahl
Ihrer Lebensmittel und durch lhre Essgewohnheiten kdnnen Sie Ihrem
Korper die bendtigten Nahrstoffe zufiihren, Ubergewicht vorbeugen
und lhre Gesundheit positiv beeinflussen.

Korperliche Aktivitat verbessert die Lebensqualitét. Friher sollten
Leukamie-Patienten korperliche Aktivitaten eher meiden, um kein
Blutungsrisiko einzugehen. Heutzutage wird lhnen lhr Arzt zu Bewe-
gung raten - inder richtigen Dosierung, d. h. ohne zu groBen Ehrgeiz
oder Stress. Sport und Bewegung sind eine Méglichkeit, aktiv gegen
Ihre Erkrankung anzugehen und lhre Selbstbestimmung zurtickzu-
gewinnen.

Familienplanung und Schwangerschaft
Manche CML-Patienten wollen eine Familie grinden.

Fiir Manner:

Es sind nur wenige Erkenntnisse Uber die Zeugung von Kindern wéah-
rend einer TKI-Behandlung verfigbar und abhangigvomverwendeten
TKI. Daher sollten Sie mit lhrem Arzt sprechen, um die optimale
Losung, die eventuell eine geplante therapiefreie Remission beinhal-
tet, fir Sie zu finden. Wichtig ist: Die CML kann nicht vererbt werden.

Fiir Frauen:

TKls kénnen die Plazenta passieren und, wenn sie wahrend der
Schwangerschaft eingenommen werden, lhrem Baby moglicher-
weise schaden. lhr Arzt wird lhnen dabei helfen, eine effektive Ver-
hitungsmethode zu finden, damit eine Schwangerschaft wahrend
der TKI-Behandlung verhindert wird. Falls Sie jedoch trotzdem den
Wunsch haben, schwanger zu werden, gibt es Alternativen wie
eine geplante therapiefreie Remission oder eventuell eine Interferon-
alpha-Behandlung.
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Letztlich gibt es auch MaBnahmen zum Erhalt der Fruchtbarkeit fiir
Frauen und Manner. Diese kdnnen eine Option flir manche Patienten
sein, insbesondere wenn eine intensive Behandlung notwendig ist
(Chemotherapie und/oder Stammzelltransplantation).

Dies ist eine sehr individuelle Entscheidung, die Sie unbedingt mit
Ilhrem Arzt besprechen sollten.

Wichtig ist es, nicht zu vergessen, dass die CML-Therapie nicht
bedeutet, dass Sie keine Kinder bekommen koénnen. Jedoch
mussen in Absprache mit lhrem Arzt individuelle L6sungen gefunden
werden.
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Weiterfiihrende
Informationen und Hilfe

www.krebshilfe.net

(Link: https://www.krebshilfe.net/)

Die osterreichische Krebshilfe bietet Hilfe, Beratung und Betreuung
in Uber 60 Beratungsstellen in ganz Osterreich mit ausgebildeten
Betreuern, die fur alle Ihre Fragen - auf Wunsch auch anonym - zur
Verfligung stehen. Neben den allgemeinen Themen, die fir Krebser-
krankte wichtig sind und die Sie hier adressieren kénnen, wird auch
eine psycho-onkologische Beratung und eine Berufsberatung an-
geboten. Weiters bietet die dsterreischise Krebshilfe auch Informa-
tionsmaterial (z.B. Leukamie Broschiire, Infobroschire zu gesunder
Erndhrung, Bewegung, Sexualitat, Krankheitsbewéaltigung und zum
gelingenden Wiedereinstieg ins Berufsleben, etc.) an, das man utber
die Internetseite direkt herunterladen kann oder auch als Druck be-
stellen kann.

a

www.krebshilfe.de

(Link: https://www.krebshilfe.de/informieren/ueber-krebs/infothek/)
Die blauen Ratgeber der Deutschen Krebshilfe und des Krebsinfor-
mationsdienstes sind ausgezeichnete Broschuren, die in Kooperation
von Selbsthilfegruppen und Arzt*innen entstehen. Hier findet man
auch eine Reihe von allgemeinen Lebensbereichen abgedeckt (Er-
nahrung, Bewegung und Sport, Kinderwunsch und Krebs) sowie
haufige Probleme wie die Fatigue - chronische Mudigkeit.

a

www.novartis.com

(Link: https://www.novartis.com/at-de/patientinnen-angehoerige/
erkrankungen-therapien/haematologie)

Novartis hat eine Seite fir hamatologische Erkrankungen eingerichtet,
auf der Sie weiterfihrende Informationen zur CML aber auch zu ande-
ren hamatologischen Erkrankungen finden kénnen. Aus aktuellem An-
lass sind auf dieser Seite auch wichtige Informationen bezlglich der

32



Covid-19 Pandemie flr Patientinnen und Patienten mit hamatologi-
schen Erkrankungen angefihrt.
a

www.krebsliga.ch

Die Krebsliga ist eine nationale gemeinnlitzige Organisation, die die Krebs-
pravention oder -friherkennung aktiv unterstitzt. Sie stellt umfassen-
de Informationen und Hilfestellungen flr Krebspatienten undihre Angehd-
rigen bereit und férdert Forschungsvorhaben. Diese Organisation umfasst
19 kantonale und regionale Organisationen.

a0

www.knochenmark.ch

Das Ziel der Stiftung zur Foérderung der Knochenmarktransplantation
(SFK) ist es, Patienten mit Krebserkrankungen, die das Knochenmark
betreffen, mit Informationen rund um ihre Erkrankung und Knochenmark-
transplantationen im Allgemeinen zu versorgen. Es gibt ein Netzwerk von
Patientengruppenin sieben Schweizer Stadten/Regionen, die sich monat-
lich treffen. Die SFK unterstltzt auBerdem die aktuelle Forschung aktiv.

www.leukaemie-online.de

Leukamie-Online ist eine unabhangige deutsche Informations- und
Kommunikationsplattform zum Thema ,Leukamie®. Sie wird von Leuka-
miepatienten geleitet und wird als gemeinntitzige Organisation geftihrt.

http://sakk.ch

Die Schweizerische Arbeitsgemeinschaft fur Klinische Krebsfor-
schung (SAKK) ist eine gemeinnltzige Organisation, die klinische
Studien durch ein nationales Netzwerk und in Kooperation mit interna-
tionalen Zentren und Arbeitsgruppen durchfuhrt. Ihr Ziel ist die Erfor-
schung neuer Krebstherapien und die Verbesserung der bestehenden
Therapieoptionen.

an%
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Weiterfiihrende
Informationen und Hilfe

www.lmc-france.fr

LMC (Leucémie Myéloide Chronique) Frankreich hilft Patienten
und ihren Familien im Kampf gegen die Erkrankung. Die Organisa-
tion unterstutzt Forschungsvorhaben und stellt Informationen und
Schulungen rund um die CML zur Verfugung.

0

GMO Suisse romande

Kontakt: Ligue valaisanne contre le cancer

+4127 322 99 74, info@Ilvcc.ch

Diese Organisation unterstutzt vor allem Patienten, die eine Stamm-
zelltransplantation erhalten werden oder bereits erhalten haben.
Zusatzlich stellt sie Informationen rund um das Thema Stammzell-
spende zur Verfligung.

0

www.cmladvocates.net

Das ,CML Advocates Network" ist ein aktives Netzwerk von 119 CML-
Patientenorganisationen in 89 Landern weltweit. Es wurde und wird
von CML-Patienten und -Betreuern geleitet. Sein Ziel ist es, den welt-
weiten Austausch zwischen Patientenvertretern zu erleichtern und zu
unterstutzen.

dlb.
b
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Glossar

BCR-ABL (Gen):

Ein neues Gen wird durch die Verbindung/Fusion der beiden Gene
BCR und ABL gebildet. Dieses Gen stellt dann das Protein BCR-ABL
her, welches die Philadelphia-positive (Ph+) CML verursacht.

Blutplattchen:
Blutplattchen sind eine bestimmte Zellart des Blutes, die bei der Blut-
gerinnung eine wichtige Rolle spielen.

Chromosom:

Die Erbinformation (DNA) ist sehr lang. Damit sie in jede Zelle des Kor-
pers passt, wird sie zu Chromosomen ,gepackt“. Die Chromosomen
liegeninden Zellkernen.

Gene:

Gene sind die Einheiten der DNA. Jedes Gen enthélt die ,,Bauanlei-
tung” fur ein bestimmtes Protein und beeinflusst so das Verhalten
einer Zelle.

Gutes molekulares Ansprechen (MMR/MR3):

Ein gutes molekulares Ansprechen (oder MR3) bedeutet, dass das
krebsauslésende BCR-ABL-Gen in weniger als 1 pro 1.000 Zellen
(entspricht einem BCR-ABL-Wert von unter 0,1 %) gefunden wird. Dies
ist einer der Meilensteine der CML-Therapie und sollte innerhalb der
ersten 12 Monate nach Therapiebeginn erreicht werden.

Knochenmark:

Das weiche, schwammartige Gewebe befindet sich in den Hohlrau-
men verschiedener Knochen des Korpers. Das Knochenmark ist der
Ort im Korper, an dem rote und weiBe Blutkérperchen und Blutplatt-
chen aus Stammzellen gebildet werden.

MR4,5:

Ein tiefes molekulares Ansprechen von MR4,5 bedeutet, dass das
krebsauslésende BCR-ABL-Gen in weniger als 1 pro 32.000 Zellen
(entspricht einem BCR-ABL-Wert von unter 0,0032 %) gefunden wird.
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Philadelphia (Ph+)-Chromosom:

Das Philadelphia-Chromosom enthalt das BCR-ABL-Gen und
ist damit verantwortlich flr die unkontrollierte Vermehrung der
weiBen Blutkdrperchen (myeloische Zellen).

Polymerase-Kettenreaktion (PCR):

Die Polymerase-Kettenreaktion ist ein Test, mit dem die Menge
eines bestimmten Gens (im Fall der CML des BCR-ABL-Gens)
gemessen werden kann.

Rote Blutkorperchen:
Diese Blutzellen transportieren Sauerstoff zu den Organen des
Korpers.

Stammazellen:
Aus diesen Zellen kdnnen sich die unterschiedlichen Zellarten
entwickeln.

Therapiefreie Remission

(englisch: treatment-free remission, TFR):

TFR steht fur die Moglichkeit (flr geeignete Patienten mit tiefem
molekularem Ansprechen), die TKI-Therapie gezielt zu been-
den. Ein Absetzen darf nur unter intensiver arztlicher Kontrolle
durchgefuhrt werden und geht mit einer regelmaBigen Uberwa-
chung einher.

Tyrosinkinasehemmer

(englisch: tyrosine kinase inhibitor, TKI):
Tyrosinkinasehemmer sind Medikamente, die zur Behandlung
der CML eingesetzt werden. Sie hemmen die Wirkung von BCR-
ABL inden Leukamiezellen.

WeiBe Blutkdrperchen:
Diese Blutzellen sind fur die Abwehr von Krankheitserregern
verantwortlich.
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