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Was konnen
Sie erwarten?

Diese Broschure soll Patienten mit CML helfen. Sie erhalten nutzliche
Informationen zur Erkrankung und ihrer Therapie. Ausserdem bekom-
men Sie praktische Tipps und erfahren, was Sie erwartet und wo Sie
weitere Informationen und Unterstitzung erhalten konnen.
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CML auf einen Blick

Die chronische myeloische Leukdmie (CML) ist
eine seltene Form von Blutkrebs. Bei Patienten mit
CML produziert das Knochenmark zu viele weisse
Blutkdrperchen (myeloische Zellen).

In der Schweiz wird pro Jahr bei etwa 120 Men-
schen eine CML diagnostiziert. Damit ist die CML,
im Vergleich zu z.B. Brustkrebs mit 6.500 neu dia-
gnostizierten Patienten pro Jahr, 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 fur die unkontrollierte Vermehrung der weis-
sen Blutkorperchen im Knochenmark verantwortlich.

Bei der Therapie der CML wurden in den letzten
Jahren grosse Fortschritte erzielt. Die Therapie mit
sogenannten Tyrosinkinasehemmern (TKI) hemmt
gezieltdas Wachstumund die Vermehrung der Krebs-
zellen. Dadurch haben die Patienten eine fast nor-
male 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 nachs-
te 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 weissen
Blutkérperchen (Leukozyten).
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Blutzellen haben nur eine begrenzte Lebensdauer und mussen daher
im Knochenmark stdandig aus Stammzellen neu gebildet werden.
Diese Stammzellen werden auch als ,Urzellen” bezeichnet und kbnnen
sich zu jeder Zellart weiterentwickeln.
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0 Blutbildendes Knochenmark findet sich vor allem in den langen
Réhrenknochen und Beckenknochen.

e Die einzelnen Blutzellarten entwickeln sich aus Vorlauferzellen
und diese wiederum aus einer fur alle gemeinsamen Stammzelle.

e Bei der CML kommt es zu einer libermédssigen 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 Leukdmie bedeutet ,weisses Blut®, da diese Erkrankung mit
einer zu hohen Anzahl an weissen Blutkdrperchen im Blut einher-
geht. In den meisten Fallen vermehren sich diese Zellen unkontrolliert
und reifen haufig nicht mehr vollstandig aus. Dadurch kann die Bildung
anderer Blutzellen unterdrickt und ihre Funktionsfahigkeit einge-
schrankt werden.

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

Die verschiedenen Leukamieformen schreiten entweder schnell oder
langsam voran - akute (schneller voranschreitende) und chroni-
sche (langsamer voranschreitende) Leukéamie.

Akut

{__an

Schneller
voranschreitend

Eine weitere Unterscheidung betrifft die Zellen, die fur die Entsteh-
ung der Leukamie verantwortlich sind - lymphatische oder myeloische
Leukamie.

Insgesamt unterscheidet man daher zwischen vier Leukdmieformen:

« Chronische myeloische Leukamie (CML)

+ Akute myeloische Leukdmie (AML)

« Chronische lymphatische Leukamie (CLL)
« Akute lymphatische Leukamie (ALL)



Wie entsteht die CML?

Die CML ist charakterisiert durch eine nicht-angeborene Verande-
rung im Erbgut, die Philadelphia-Chromosom genannt wird. Chro-
mosomen sind Bestandteile des Zellkerns und Trager der Gene, das
heisst der Erbanlagen.

Dieses Philadelphia-Chromosom entsteht durch eine sogenannte
Translokation in den blutbildenden Stammzellen des Knochen-
marks (siehe 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 weissen Blutkérperchen verantwortlich.

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

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 Chro-
mosom 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
heisst 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 weissen und zum Teil un-
reifen Blutkorperchen kann es zu einer Verminderung der Anzahl der
gesunden Blutzellen wie der roten Blutkdrperchen kommen. Infolge-
dessen konnen Symptome wie Miidigkeit und Fatigue, verminderte
Leistungsfahigkeit oder Blasse auftreten.

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

Weitere mogliche Symptome (nicht vollstandig) sind in der Tabelle auf-
gelistet. Die Symptome sind von Patient zu Patient unterschiedlich aus-
gepragt und kdnnen sowohl einzeln als auch in Kombination auftreten:

Mogliche Krankheits- Wahrscheinliche

anzeichen der CML Ursachen

- Mudigkeit und Fatigue Anamie: Mangel an roten Blutkor-

- Verminderte Leistungsfahigkeit perchen und dadurch ein reduzierter

- Blasse Sauerstofftransport in die Gewebe.

» Nasenbluten Blutgerinnungsstérung: Blutungsnei-

- Blaue Flecken gung durch Mangel an Blutplattchen.

 Druck im Oberbauch Vergrosserte Milz und/oder Leber
durch Blutbildung ausserhalb des
Knochenmarks.

« Nachtschweiss Begleitsymptome von Krebser-

- Fieber krankungen durch Veranderung des

- Appetitlosigkeit Stoffwechsels; zusatzlich kommt es zur

- Starker Gewichtsverlust Freisetzung von Stoffen, die zu einer

Art Entzindungsreaktion fuhren.
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Wie ist der Krankheitsverlauf
einer unbehandelten CML?

Beider CML gibt es drei verschiedene Krankheitsphasen mit jeweils
unterschiedlichen Anzeichen und Symptomen. Diese sind bekannt als
die chronische Phase, dic akzelerierte Phase und die Blastenkrise.

Chronische Akzelerierte

Phase

6-9 Monate

5-6 Jahre

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 fur eine CML sind, kann die
eindeutige Diagnose nur anhand einer Blutuntersuchung und einer
Knochenmarksuntersuchung gestellt werden.

lhr Arzt wird Ihnen Blut abnehmen, um die Anzahl und Art der Blut-
zellen zu bestimmen. Zusatzlich wird untersucht, ob die charakteris-
tische Verdanderung des Erbgutes, das Philadelphia-Chromosom
und das BCR-ABL-Fusionsgen, nachweisbar ist.

Zur endgultigen Bestatigung der CML mussen andere Erkrankungen
ausgeschlossen werden, ausserdem kann durch eine Untersuchung
des Knochenmarks das genaue Krankheitsstadium bestimmt wer-
den. Dafur entnimmt lhnen Ihr Arzt unter einer ortlichen Betaubung,
normalerweise aus dem Beckenknochen, eine Probe lhres Knochen-
marks.

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 lhrem Arzt helfen,
die Wahrscheinlichkeit fur ein Fortschreiten lhrer Erkrankung nach der
chronischen Phase einzuschatzen und eine geeignete Behandlung
fiir Sie zu finden.
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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

Fur die Therapie Ihrer CML stehen verschiedene Behandlungsmég-
lichkeiten zur Verfugung. So kénnen Sie sich gemeinsam mit hrem
Arzt fur diejenige Behandlung entscheiden, die fur Sie personlich die
geeignetste und erfolgversprechendste ist.

Tyrosinkinasehemmer (TKIs)

Im Gegensatz zu anderen Leukamieformen ist bei der CML der Ent-
stehungsmechanismus (das im Philadelphia-Chromosom enthalte-
ne 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.

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

Zu diesen Faktoren zahlen:

« Komorbiditaten (Begleiterkrankungen)
« Krankengeschichte

+ Risiko-Scores

« Potentielle Unvertraglichkeiten

« Therapieziele

Wie werden TKils verabreicht?

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

Sollten Sie aus irgendwelchen Grinden Schwierigkeiten mit der re-
gelmassigen Einnahme lhrer Tabletten haben, sprechen Sie mit lhrem
Arzt, um daflr eine Losung zu finden.
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Welche Nebenwirkungen kénnen durch TKls auftreten?

Wie beijeder medikamentdsen Therapie kann auch die Behandlung mit
TKIls zu Nebenwirkungen fihren. Schwerwiegende Nebenwirkungen
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)

- Flussigkeitseinlagerungen 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 maglichen Nebenwirkungen finden Sie in
der Gebrauchsinformation des jeweiligen Medikamentes. Es ist wich-
tig, dass Sie sich den Beipackzettel anschauen und alle Unsicherhei-
ten, Angste und Fragen dazu mit Ihrem Arzt besprechen.

Informieren Sie lhren Arzt, wenn Sie Nebenwirkungen bei
sich feststellen. Die meisten Nebenwirkungen sind bekannt

und lassen sich meist durch geeignete Massnahmen bessern.

Weitere Behandlungsmoéglichkeiten
der CML

Die Behandlung mit TKils gilt heute als Standardtherapie bei CML.
In den seltenen Fallen, in denen diese Behandlung nicht wirksam oder
nicht wirksam genugist, konnen andere Behandlungsmaéglichkeiten
angewandt werden. Zu diesen zahlen:

Zytoreduktive Therapien

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

Eine hochdosierte Chemotherapie allein oder in Kombination mit
TKls kann bei einer TKl-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 Einfuhrung 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. Anschliessend werden
gesunde blutbildende Stammzellen eines Spenders Ubertragen. Diese
Behandlungsform ist risikoreich und auf einen passenden Spender an-
gewiesen. 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 verfugbar oder zugelassen sind.
Jede klinische Studie hat spezifische Richtlinien und Bedingungen, die
fur die Teilnahme erfullt sein massen. Bitte sprechen Sie mit lhrem Arzt,
welche Moglichkeiten fur Sie in Frage kommen.

15



Was Sie von der
Behandlung mit TKls
erwarten konnen

Wie wird der Behandlungserfolg
gemessen?

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

Blut

Hamatologische Untersuchungen

In hamatologischen Untersuchungen werden regel-
massig die Arten und Anzahl der verschiedenen
Blutkodrperchen Uberpruft.

Zytogenetische Untersuchung

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

Dafur entnimmt |hr Arzt von Zeit zu Zeit eine Probe
Ilhres Knochenmarks.

Molekulargenetische Untersuchung

Die haufigste 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 Leukdmiezellen im Korper befinden, die das
BCR-ABL-Fusionsgen tragen.

Diese ausserst empfindliche Messmethode gibt zum
einen Aufschluss iiber den Erfolg und den Ver-
lauf der Therapie und zum anderen ermoglicht sie
zu einem sehr frihen Zeitpunkt das Erkennen von
Veranderungen, die eine Therapieoptimierung
notwendig machen konnen.

Deshalb sollte sie unbedingt alle
drei Monate durchgefihrt werden.

17



Ziele der Behandlung mit TKis

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 Krankheitsan-
zeichen. Hamatologische Remission bedeutet, dass sich die Anzahl
der Blutzellen wieder normalisiert hat und bei der mikroskopischen
Untersuchung auch keine unreifen Blutkdrperchen im Blutausstrich
gefunden wurden. |dealerweise 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 beieiner 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.

Meilensteine der Behandlung

> >

Diagnose 3 Monate 6 Monate 12 Monate >18 Monate
Frihes Vollstandiges Gutes MR4,5: Tiefes
molekulares zytogenetisches molekulares molekulares
Ansprechen Ansprechen Ansprechen Ansprechen
(EMR) (CCyR) (MMR) (DMR)
BCR-ABL BCR-ABL BCR-ABL BCR-ABL
<10% 1% <0,1% <0,0032%

Manche Patienten erreichen sogar ein tiefes molekulares Anspre-
chen, eine MR4,5. Das bedeutet, dass fast oder gar keine Leukamie-
zellen in ihrem Blut mehr nachgewiesen werden konnen.

Ihr Arzt wird mit Ihnen Ihr Ansprechen auf die Behandlung
besprechen und lhnen erklaren, was jeder dieser Meilen-
steine fiir Sie bedeutet.




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 langfristigen
’ 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 Pati-
ent sehr verschieden sein und schwankt zwischen einigen Wochen
und mehreren Jahren.

TKI-Behandlung Therapiefreie Remission (TFR)

%

=y

TKI Monitoring Kein TKI Regelmadssige
Kontrolle
(BCR-ABL)

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

o

0.0

BCR-ABL (%)

0,0032 1

Nicht
detektierbar

Molekulare
Anspreche

Kontrolle/
Besuche

TKI-Behandlung Therapiefreie Remission TKI-Behandlung
(TFR)

1

S
n

Stabile MR4,5 <MMR

Haufigere Kontrollen

Alle 3 Monate .
notwendig

Bestatigter
molekularer Ruckfall
(>MMR)
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Kann ich eine therapiefreie
Remission erreichen?

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

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

Ihre CML-Phase (waren Sie in der chronischen Phase,
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 unter-
@G sucht zu werden und sofort wieder mit der Behandlung

Zoz%? T zu beginnen, wenn das gute molekulare Ansprechen
* verloren geht.

Esist sehr wichtig, dass Sie niemals eigenmaéchtig lhre Medikamente
absetzen. Wenn Sie Fragen und Wunsche zu lhrer Therapie haben,
sprechen Sie mit Inrem Arzt darUber.

Wie sicher ist das Absetzen
der TKI-Behandlung?

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

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 Uber-
wachung unerlasslich.

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

Nachdem Absetzen kann es beimanchen Patienten zu Entzugserschei-
nungen kommen. Dabei konnen Symptome wie Muskel-, Gelenk- 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 konnen 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 Korper auf, wo-
durch 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-Ergebnis-
se 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 dafur 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 Ihrer
Therapie mit lhrem Arzt.

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 meis-
ten sind bekannt und lassen sich haufig durch geeignete Massnahmen
bessern.

Wichtig:

’ Sie sollten niemals Ihre TKI-Behandlung aufgrund von Neben-
wirkungen eigenmaéchtig unterbrechen oder die Dosis

reduzieren, da dies den Therapieerfolg beeintrachtigen kann.

Was Sie bei Nebenwirkungen
unternehmen konnen

Es gibt einige Dinge, die Sie unternehmen konnen, um Nebenwirkungen
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 Tagesab-
lauf oder Behandlungsplan mit dem Auftreten der Nebenwirkungen
zusammenfielen.
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« Erzédhlen Sie lhrem Arzt alle unangenehmen und unerwiinsch-
ten 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 lhnen |hr
Arzt verschrieben hat.

« FUrmanche Patienten konnen Ansatze aus der Komplementarme-
dizin die Nebenwirkungen reduzieren und dazu fuhren, dass die Er-
krankungim Allgemeinen besser bewaltigt wird. Fragen Sie Ihren Arzt
nach Moglichkeiten.

+ Teilen Sie lhrem Arzt mit, welche Medikamente Sie zusétzlich zu
Ilhrem CML-Medikament noch einnehmen (eingeschlossen Kom-
plementarmedikamente und Naturprodukte). Medikamente konnen
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 lhnen durch geeignete Massnahmen
helfen.

Ilhre Therapietreue
unterstitzt Ilhren 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 regelmassig iiberpriifen lassen.

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

Die folgenden Tipps
konnen lhnen dabei helfen:

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

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

Verwenden Sie einen Tages- 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 Ihre
@ Medikamente zu erinnern.

Heutzutage sind auch Apps verfiigbar, die Sie bei lhrer Therapie
unterstitzen konnen. Ein Beispiel dafir ist ,,CML Today“. Diese App
wurde von dem ,CML Advocates Network", einem globalen Netzwerk
von CML-Patientenorganisationen, entwickelt und ist in zahlreichen
Sprachen fur iOS- und Android-Systeme verflugbar.”

Available on the

o ;\pp Store

’\. L-Itl'-ng‘] e play

Die App kann lhnen ausserdem helfen, Ihre Therapiemeilensteine
und lhr Ansprechen auf die Therapie im Blick zu behalten (weite-
re Informationen dazu finden Sie im Kapitel ,Ziele der Behandlung mit
TKIs®).

* Diese App wird von Dritten erstellt. Novartis Ubernimmt daher keine Haftung fur die Inhalte, Verfligbarkeit und Ver-

wendung dieser App. Bitte kontaktieren Sie Ihren behandelnden Arzt, falls Sie Fragen zu |hrer Therapie haben.

Praktische Tipps
fliir das Leben mit CML

Es ist fur Sie und Ihre Angehorigen vermutlich nicht leicht, die Diagnose
CML anzunehmen. Vielleicht hilft es Ihnen 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 Ihrer 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
Beginn undenkbar erscheint, kdnnen Sie im Lauf der Zeit eine Routine
entwickeln, sodass Sie gut mit lhrer Erkrankung leben kénnen.
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Was kann ich selbst fiir mich tun?

Eine gute und bewusste Ernadhrung ist wichtig. Durch die Auswabhl
Ihrer Lebensmittel und durch Ihre Essgewohnheiten kénnen Sie lhrem
Korper die bendtigten Nahrstoffe zufihren, Ubergewicht vorbeugen
und lhre Gesundheit positiv beeinflussen.

Korperliche Aktivitat verbessert die Lebensqualitat. Friher sollten
Leukamie-Patienten kdrperliche Aktivitaten eher meiden, um kein Blu-
tungsrisiko einzugehen. Heutzutage wird lhnen lhr Arzt zu Bewegung
raten - in der richtigen Dosierung, d. h. ohne zu grossen Ehrgeiz oder
Stress. Sport und Bewegung sind eine Moglichkeit, aktiv gegen lhre
Erkrankung anzugehen und lhre Selbstbestimmung zuriickzugewinnen.

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

Fir Manner:

Es sind nur wenige Erkenntnisse Uber die Zeugung von Kindern wah-
rend einer TKI-Behandlung verfugbar und abhangig vom verwendeten
TKI. Daher sollten Sie mit lhrem Arzt sprechen, um die optimale
Ldsung, die eventuell eine geplante therapiefreie Remission beinhaltet,
fur Sie zu finden. Wichtig ist: Die CML kann nicht vererbt werden.

Fiir Frauen:

TKls kdnnen die Plazenta passieren und, wenn sie wahrend der
Schwangerschaft eingenommen werden, lhrem Baby moglicher-
weise schaden. |hr Arzt wird lhnen dabei helfen, eine effektive Ver-
hatungsmethode 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.

Letztlich gibt es auch Massnahmen zum Erhalt der Fruchtbarkeit
fiir Frauen und Manner. Diese konnen eine Option fir manche Patien-
ten sein, insbesondere wenn eine intensive Behandlung notwendig ist
(Chemotherapie und/oder Stammzelltransplantation).

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

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

www.krebsliga.ch

Die Krebsliga ist eine nationale gemeinnutzige Organisation, die die
Krebspravention oder -friherkennung aktiv unterstitzt. Sie stellt um-
fassende Informationen und Hilfestellungen fur Krebspatienten und
ihre Angehdrigen bereit und fordert Forschungsvorhaben. Diese Orga-
nisation umfasst 19 kantonale und regionale Organisationen.

a0

www.knochenmark.ch

Das Ziel der Stiftung zur Forderung der Knochenmarktransplantation
(SFK) ist es, Patienten mit Krebserkrankungen, die das Knochenmark
betreffen, mit Informationen rund um ihre Erkrankung und Knochen-
marktransplantationen im Allgemeinen zu versorgen. Es gibt ein Netz-
werk von Patientengruppen in sieben Schweizer Stadten/Regionen,
die sich monatlich treffen. Die SFK unterstlutzt ausserdem die aktuelle
Forschung aktiv.

www.Imc-france.fr

LMC (Leucémie Myéloide Chronique) Frankreich hilft Patienten und ih-
ren Familien im Kampf gegen die Erkrankung. Die Organisation unter-
stltzt Forschungsvorhaben und stellt Informationen und Schulungen
rund um die CML zur Verfugung.

O

GMO Suisse romande

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

Kontakt: Ligue valaisanne contre le cancer

+4127 322 99 74, info@lvce.ch

O

www.leukaemie-online.de

Leukamie-Online ist eine unabhangige deutsche Informations- und
Kommunikationsplattform zum Thema ,Leukamie®. Sie wird von Leu-
kamiepatienten geleitet und wird als gemeinnttzige Organisation ge-
fuhrt.

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
weltweiten Austausch zwischen Patientenvertretern zu erleichtern
und zu unterstutzen.

._GIB».
Al

http://sakk.ch

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

AN
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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
liegenin den Zellkernen.

Gene:
Gene sind die Einheiten der DNA. Jedes Gen enthéalt die ,Bauanleitung”
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
krebsausldsende BCR-ABL-Gen in weniger als 1pro 1.000 Zellen (ent-
spricht einem BCR-ABL-Wert von unter 0,1 %) gefunden wird. Dies ist
einer der Meilensteine der CML-Therapie und sollte innerhalb der ers-
ten 12 Monate nach Therapiebeginn erreicht werden.

Knochenmark:

Das weiche, schwammartige Gewebe befindet sich in den Hohlraumen
verschiedener Knochen des Kdrpers. Das Knochenmark ist der Ortim
Korper, an dem rote und weisse Blutkorperchen und Blutplattchen 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.

Philadelphia (Ph+)-Chromosom:

Das Philadelphia-Chromosom enthéalt das BCR-ABL-Gen und ist damit
verantwortlich fur die unkontrollierte Vermehrung der weissen Blutkor-
perchen (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 Blutkdrperchen:
Diese Blutzellen transportieren Sauerstoff zu den Organen des Korpers.

Stammzellen:
Aus diesen Zellen konnen sich die unterschiedlichen Zellarten entwickeln.

Therapiefreie Remission

(englisch: treatment-free remission, TFR):

TFR steht fur die Moglichkeit (fir geeignete Patienten mit tiefem mole-
kularem Ansprechen), die TKI-Therapie gezielt zu beenden. Ein Abset-
zen darf nur unter intensiver arztlicher Kontrolle durchgefuhrt werden
und geht mit einer regelmassigen Uberwachung einher.

Tyrosinkinasehemmer

(englisch: tyrosine kinase inhibitor, TKI):

Tyrosinkinasehemmer sind Medikamente, die zur Behandlung der
CML eingesetzt werden. Sie hemmen die Wirkung von BCR-ABL in
den Leukamiezellen.

Weisse Blutkdrperchen:
Diese Blutzellen sind fur die Abwehr von Krankheitserregern verant-
wortlich.
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