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Personalisierte Medizin in der Behandlung

von CED

Im Rahmen des Summits 2024 des Annual Meetings der SGG* fand in Interlaken das Takeda Medical Lunch
Symposium zum Thema «The Future of Personalized Medicine in IBD Starts with You!» statt. Das rege besuchte
Symposium bot tiefgreifende Einblicke in die neusten Entwicklungen im Bereich der personalisierten Medizin
bei chronisch entziindlichen Darmerkrankungen (CED). Die Referentin PD Dr. med. Sophie Restellini (Leiterin
des Crohn- und Colitis-Zentrums, Hopital de La Tour, Genf) und der Referent Dr. Nurulamin Noor (Klinischer
Dozent fiir Gastroenterologie an der University of Cambridge und University Hospitals of Cambridge) stellten
die Bedeutung praziser Vorhersagemodelle fiir den Therapieerfolg bei CED heraus.
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® Personalisierte Medizin bleibt ein wichtiges Ziel in der CED-Behandlung, insbesondere bei der Vorhersage
von Krankheitsverldufen, unerwiinschten Ereignissen und der Therapieantworten.’

® Pradiktive Algorithmen wie das Vedolizumab Clinical Decision Support Tool (VDZ-CDST) Scoring System stellen
einen ersten Schritt in Richtung personalisierter Behandlung dar.>?

® Molekulare Pradiktoren befinden sich in der Entwicklung — mehrere vielversprechende Modelle werden derzeit

untersucht.**

Personalisierte Medizin bleibt ein wichtiges Ziel

bei CED

PD Dr. Sophie Restellini betonte, dass personalisierte oder
prazisionsmedizinische Ansatze bei der Behandlung von CED
eine zentrale Rolle einnehmen. Die Heterogenitat der Krank-
heitsverldufe erfordere massgeschneiderte Therapien, um
optimale Ergebnisse zu erzielen.®” Obwohl immer mehr Medi-
kamente verfligbar sind, basiert die Behandlung oft noch auf
einem «Trial-and-Error»-Ansatz, bei dem verschiedene Thera-
pien ausprobiert werden, bis eine wirksame gefunden wird.
Ein personalisierter Ansatz ist aber entscheidend, um praziser
therapieren zu kénnen.! Dieses Ziel wird als wegweisender
Ansatz gesehen, um die Therapieergebnisse weiter zu verbes-
sern, da aktuell trotz moderner Biologika-Therapien nur etwa
30% der Patientinnen und Patienten mit einer einzelnen Be-
handlungsoption die Remission erreichen.®

Klinische Pradiktoren

Die Entwicklung klinischer Pradiktoren ermdoglichte bereits
wesentliche Fortschritte in Richtung personalisierter Medi-
zin. PD Dr. Restellini hob das Vedolizumab Clinical Decision
Support Tool (VDZ-CDST) hervor. Dieses Tool wurde anhand
der Daten der GEMINI-2-Studie entwickelt und mit der VIC-
TORY-Studie validiert, um die Wahrscheinlichkeit auf ein The-
rapieansprechen von Vedolizumab bei Betroffenen mit mit-
tel- bis hochgradig aktivem Morbus Crohn vorherzusagen.>?
Das VDZ-CDST basiert auf den folgenden fiinf klinischen Pa-
rametern wie vorherige Darmoperationen, Anti-TNFa-Vor-
behandlungen, friihere fistulierende Erkrankungen, dem
Albuminwert und das CRP, um die Wahrscheinlichkeit eines

Therapieerfolgs vorauszusagen.>* Das Tool ist ein gutes Bei-
spiel fir einen ersten Schritt, um personalisierte Therapie-
entscheidungen bei Patient:innen mit Morbus Crohn zu
ermdglichen.

PD Dr. Restellini verwies auch auf die PANTS-Studie als eine
der grossten prospektiven Studien zu Anti-TNF-Therapie.

In dieser Arbeit wurde die Bedeutung des therapeutischen
Drug-Monitorings zur Vermeidung eines Verlusts der An-
sprechrate auf Anti-TNF-Behandlungen aufgezeigt und damit
eine Mdglichkeit dargestellt, die Versorgung der Patient:innen
unter Biologika zu personalisieren.’

Der «Heilige Gral» der Medizin: Vorhersage von
Krankheitsverlauf, unerwiinschten Ereignissen und
Therapieerfolg

Dr. Nurulamin Noor hob in seinem Vortrag hervor, dass die
Fahigkeit, Krankheitsverldufe sowie unerwiinschte Ereig-
nisse und insbesondere die Therapieantwort vorauszusagen,
als «Heiliger Gral» der CED-Therapie gilt. In der PANTS-Stu-
die, wurde jedoch gezeigt, dass abgesehen vom Medika-
mentenspiegel in Woche 12 kein einziger klinischer Parame-
ter signifikant mit den Behandlungsergebnissen assoziiert
war.’ Dr. Noor betonte, dass die aktuelle Anwendung von
Anti-TNF-Therapien hdufig zu Non-Response oder einem Ver-
lust der Wirksamkeit fiihrt, der durch niedrige Medikamen-
tenspiegel, teils bedingt durch Immunogenitédt, vorhergesagt
werden kann.® Dies unterstreicht die Notwendigkeit, moleku-
lare Pradiktoren weiter zu erforschen, um die personalisierte
Medizin in der CED-Therapie voranzutreiben.
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Molekulare Pradiktoren und zukiinftige
Behandlungsleitlinien - die Patientinnen und
Patienten bleiben im Mittelpunkt

Dr. Noor weist auf die wachsende Bedeutung molekularer
Pradiktoren hin, die zwar noch liberwiegend Gegenstand lau-
fender Forschung sind, jedoch bereits ein enormes Potenzial
fur die zukiinftige Unterstiitzung von Therapieentscheidun-
gen bei CED zeigen.* Er betont, dass die bereits getesteten,
vielversprechenden Biomarker sich bislang als nicht nitzlich
in der klinischen Praxis erwiesen haben.> Kommende mole-
kulare Marker sowie pradiktive Tools kdnnen in Zukunft hel-
fen, die Therapie gezielter zu personalisieren. Dr. Noor wies
jedoch klar darauf hin, dass die Betroffenen immer im Mit-
telpunkt der Therapieentscheidungen stehen miissen - die
Praferenzen der Patient:innen und die gemeinsame Entschei-
dungsfindung sollen unabhdngig von den Empfehlungen von
pradiktiven Modellen stets beriicksichtig werden.®

PD Dr. Restellini und Dr. Noor arbeiten derzeit zusammen
mit anderen flihrenden europaischen Fachexperten an ei-
nem ECCO-Topical-Review zu pradiktiven Modellen bei IBD.™
Dieses Review wird wesentliche Erkenntnisse liefern, die in
die europdischen Leitlinien zur IBD-Behandlung einfliessen.
Ihre Mitwirkung unterstreicht die praktische Relevanz ihrer
Forschung fiir die Behandlungsstrategien bei IBD.

Am Ende des Symposiums wurde die Frage gestellt: <How
confident do you feel that personalized medicine in IBD will
help you in the future?» Die Umfrage ergab einen hohen Ver-
trauenswert von 7,2 auf einer Skala von 0 (kein Vertrauen) bis
10 (héchstes Vertrauen), was den Optimismus der Fachper-
sonen hinsichtlich der zukiinftigen Rolle der personalisierten
Medizin in der CED-Behandlung widerspiegelt.

*SGG: Schweizerische Gesellschaft fuir Gastroenterologie

Quelle: Takeda Medical Lunch Symposium «The Future of Personalized Medicine
in IBD Starts with You!» Summit 2024 des Annual Meetings der SGG, SGVC, SASL
und SVEP, Interlaken, 13.09.2024.
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! PD Dr. med. Sophie Restellini

Direktorin des Zentrums fiir Crohn
und Colitis

Gastroenterologie La Tour Genf,
Universitat Genf

Assoz. Prof. Université McGill, Kanada
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Sie ist Gastroenterologin am Hépital de La Tour und der
Universitdt Genf, spezialisiert auf CED und Neurogastro-
enterologie. Sie absolvierte ihre Ausbildung in der Schweiz,
Frankreich und Kanada. 2018 wurde sie ausserordentliche
Professorin in Kanada und Privatdozentin an der Universitdt
Gent. Sie vertritt Genf im Lenkungsauschuss der Schweizer
CED-Kohorte (SIBDC) und ist aktuelle Vorsitzende vom
EpiCom-Komitee der ECCO. 2022 griindete sie das Genfer
Crohn- und Colitis-Zentrum.

Dr. Nurulamin Noor

University and University Hospitals
of Cambridge

> WA

Er ist Academic Clinical Lecturer an der University of
Cambridge mit klinischem Schwerpunkt auf CED und
akademischem Schwerpunkt auf der Methodik klinischer
Studien. Ziel seiner Forschung ist es, zur Entwicklung
neuartiger therapeutischer, Wirkstoffe beizutragen

und die Lebensqualitcit von Betroffenen zu verbessern.
Als Nachwuchsforscher leitete er die PROFILE-Studie,

die Behandlungsstrategien fiir Patient:innen mit neu
diagnostiziertem Morbus Crohn untersuchte.
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(letzter Abruf 22.09.2024). https://www.ecco-ibd.eu/publications/
ecco-topical-review.html.
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