INTEGA Studie

Die INTEGA Studie ist ein eigeninitiiertes Studienprojekt, welches mit Unterstiitzung des
pharmazeutischen Unternehmens Bristol-Myers Squibb durchgefiihrt wurde. Die Studie
wurde von 2018 bis 2020 an 21 deutschen Zentren mit dem Hauptzentrum (Studienleitung
und meiste Patienteneinschlisse) in Hamburg durchgefiihrt. In der Studie wurden Patienten
mit fortgeschrittenen inoperablen und/oder metastasierten Speiseréhren- und
Magenkrebsen eingeschlossen. Zusatzliche Voraussetzung war das Vorliegen des
Wachstumsrezeptors HER2 an der Tumorzelloberflache. Ungefdahr 15% der Speiseréhren- und
Magentumoren weisen diese Verdanderung auf. In dieser Situation ist die Therapie der Wahl
eine Chemotherapie in Kombination mit dem Antikérper Trastuzumab, der spezifisch den o.g.
Wachstumsrezept blockiert.

In der INTEGA Studie wurde nunmehr die Kombination aus einer Immuntherapie (Nivolumab
als Antikérper gegen PD-1 — ein Rezeptor der Immunreaktionen reduziert) und Trastuzumab
mit entweder Chemotherapie oder einer weiteren Immuntherapie (lpilimumab als
Antikoérper gegen CTLA4 — ein Rezeptor, der die Aktivitdt von T Zellen einer Untergruppe des
Immunsystems reguliert). Die Studie untersuchte demnach zum einen eine
Therapieintensivierung (Nivolumab zusatzlich zur Standardtherapie) und zum anderen eine
chemofreie Kombination. Ziel der Studie war es, die beste der beiden Strategien zu
definieren, um diese dann in einer weiteren gréReren Studie gegen den aktuellen Standard
zu untersuchen. Begleitend erfolgten Untersuchungen von Tumorzellen und
Tumorgenmaterial im Blut und im Tumorgewebe.

Die Studie zeigte an erster Stelle einen Vorteil fiir die Chemotherapie-Kombination mit einer
hohen Ansprechrate (im CT sichtbarer Tumorriickgang) von 56% und verhaltnismaRig langer
Zeit bis zum Voranschreiten der Tumorerkrankung von 10,7 Monaten bei akzeptabler
Vertraglichkeit und Lebensqualitédt (1). Die Therapie mit Trastuzumab, Chemotherapie und
Immuntherapie ist aufgrund einer parallelen Studie bereits seit einigen Monaten die neue
Standardtherapie (2). Allerdings konnte aufgrund der begleitenden Untersuchung eine
Patientengruppe gefunden werden, bei der die anfangliche chemotherapiefreie Therapie
einen Vorteil darstellen kdnnte (3, 4). Aktuell ist eine Folgestudie zur Bestatigung dieser
Daten in Planung.
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