
hominis wie auch für den getrennten (!)
Nachweis von Ureaplasma urealyticum
und U. parvum semiquantitative Anga-
ben analog jenen der kulturellen Unter-
suchung zu machen. Und dies innerhalb
von Stunden statt Tagen.

Erste Erfahrungen
Im Rahmen der Testvalidierung konnten
wir wertvolle Erfahrungen mit diesem
neuen Verfahren sammeln (12). Für
Chlamydia trachomatis, Neisseria gonor-
rhoeae, Trichomonas vaginalis, Myco-
plasma genitalium und Mycoplasma ho-
minis ergaben sich keinerlei Abweichun-
gen zu den bisher angewendeten
Methoden (Sensitivität und Spezifität je-

weils 100%), während für Ureaplasmen
eine Sensitivität von 100 Prozent und ei-
ne Spezifität von 93,3 Prozent erreicht
wurden. Speziell erwähnenswert ist die
Tatsache, dass von den 57 Ureaplasma-
positiven Proben deren 7 (12,3%) positiv
waren für U. urealyticum, 39 (68,4%) für
U. parvum und 11 (19,3%) für beide Spe-
zies. Zudem enthielten über zwei Drittel
der Ureaplasma-positiven Proben einen
anderen etablierten Erreger, was wieder-
um einen Hinweis auf die beschränkte
Pathogenität vor allem von U. parvum
darstellt und auch die Wichtigkeit einer
Unterscheidung von U. urealyticum und
U. parvum unterstreicht.

Im Rahmen einer noch laufenden Folge-
studie konnten wir bisher auch feststel-
len, dass die PCR der Mykoplasmen/
Ureaplasmen-Kultur punkto Sensitivität
überlegen ist. Dies zeigt sich nicht nur in
zahlreichen positiven PCR-Resultaten bei
negativer Kultur, sondern auch in den
tendenziell höheren Mengenangaben in
der PCR (Tabelle 3). Die Vergleichbarkeit
der beiden Methoden ist damit nur dann
gewährleistet, wenn die Interpretations-
kriterien angepasst werden. Dabei stellt
sich allerdings die nicht ganz triviale Fra-
ge, welche der beiden Methoden denn die
verlässlicheren Daten liefert. Da für
 Myko- und Ureaplasmen durchaus be-
kannt ist, dass das Überleben stark von
den Transportbedingungen abhängig ist,
könnte das sehr wohl die PCR sein, wel-
che zudem den beträchtlichen Vorteil bie-
tet, dass sie für U. urealyticum und 
U. parvum getrennte Resultate liefern
kann und damit bereits eine grosse Inter-
pretationshilfe darstellt. Dies ist vor dem
Hintergrund, dass den beiden Spezies eine
unterschiedliche pathogenetische Bedeu-
tung zukommt, nicht ganz unwesentlich.

Fazit
Die Verfügbarkeit neuer molekularbiolo-
gischer Methoden (semiquantitative Mul-
tiplex-PCR) bringt für die Untersuchung
von Infektionen des Genitaltrakts ent-
scheidende Vorteile. Es können mehr
spezifische Erreger in kürzerer Zeit güns-
tiger nachgewiesen und im Falle von 
U. urealyticum und U. parvum neu auch
voneinander unterschieden werden. Mi-
kroskopie und Kultur sind damit nicht
obsolet, sondern haben weiterhin eine
wichtige Funktion, nicht zuletzt für die
Erfassung zusätzlicher Organismen
(Gardnerella, Pilze, etc.) und bezüglich
Empfindlichkeitsprüfung von allenfalls
vorhandenen Gonokokken. �
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Abbildung 2: Multiplex-PCR unter Verwendung verschiedener Fluoreszenzfarbstoffe (FAM, HEX, Cal Red,
Quasar): Wiederholte Schmelzkurvenanalysen erlauben nicht nur eine Unterscheidung verschiedener Er-
reger, sondern auch eine Semiquantifizierung.
UU: Ureaplasma urealyticum; UP: Ureaplasma parvum; MG: Mycoplasma genitalium; MH: Mycoplasma
hominis; NG: Neisseria gonorrhoeae; CT: Chlamydia trachomatis; TV: Trichomonas vaginalis; IC: interne
Kontrolle zur Überprüfung von Extraktion und Amplifikation.

Dem im Forschungsstadium befindli-
chen Multi-Tyrosinkinaseinhibitor
(TKI) Lenvatinib wurde heute von der
Europäischen Kommission der Sta-
tus eines Medikaments gegen seltene
Krankheiten («Orphan Drug»-Status)
für die Behandlung des follikulären
und papillären Schilddrüsenkarzi-
noms  gewährt. Orphan Drug Status
wird Arzneimitteln zuerkannt, die
für die Diagnose, Prävention oder Be-
handlung von seltenen Krankheiten
entwickelt wurden, die lebensbe-
drohlich oder sehr ernst sind. In der
 Europäischen Union (EU) wird eine
Krankheit als selten definiert, wenn
von ihr weniger als fünf von 10 000
Einwohnern der EU betroffen sind. 

Lenvatinib erhielt auch vom Schweizeri-
schen Heilmittelinstitut Swissmedic am
13. März 2013 den «Orphan Drug»-Status
für die Behandlung des differenzierten
(DTC), medullären (MTC) und anaplasti-

schen (ATC) Schilddrüsenkarzinoms. 
Vor ausgegangen war im Februar 2013 die
 Gewährung des «Orphan Drug»-Status
von der US-amerikanischen Arzneimittel-
zulassungsbehörde FDA. 
Lenvatinib wurde von Eisai in Europa
und Japan entwickelt und ist ein oral
wirksamer Multi-Target-Tyrosinkinasein-
hibitor mit geringer Molekülgrösse. Len-
vatinib hat einen einzigartigen Hemmme-
chanismus, der auf Tyrosinkinasen
wirkt, die an der Angiogenese (Bildung
neuer Blutgefässe durch Krebstumore)
und Tumorproliferation beteiligt sind. Die
Ergebnisse der bis heute durchgeführten
klinischen Studien zeigen, dass Lenvati-
nib für die Behandlung von Menschen
mit RRDTC, einer lebensbedrohlichen
Form des Schilddrüsenkarzinoms, für die
derzeit ein erheblicher ungedeckter Be-
handlungsbedarf besteht, wirksam sein
kann (1). 
Eine Phase-III-Studie (SELECT) von Len-
vatinib bei Menschen mit RRDTC wird

derzeit an Studienzentren in Europa,
Nord- und Südamerika und Asien durch-
geführt.[2] Eisai hat auch eine globale
Phase-III-Studie mit Lenvatinib zur Be-
handlung des hepatozellulären Karzi-
noms (HCC)  begonnen und führt Phase-
II-Studien zu Lenvatinib für mehrere 
andere Tumore, einschliesslich Endome-
triumkarzinom, Melanoms und nicht-
kleinzelligen Lungenkrebses, durch. �
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«Orphan Drug»-Status für Lenvatinib zur Behandlung 
von Radiojod-refraktären differenzierten Schilddrüsenkarzinomen

Über Schilddrüsenkrebs 

Papilläre und follikuläre (einschliesslich
Hürthle-Zell-Karzinom) Schilddrüsenkarzino-
me sind die am häufigsten auftretenden For-
men. Sie werden als differenzierte Schilddrü-
senkarzinome (DTC) eingestuft und machen
etwa 95 Prozent aller Fälle aus. Während die
meisten dieser Krebsarten chirurgisch oder mit
Radiojodtherapie heilbar sind, gibt es einen ge-
ringen Prozentsatz der Patienten, der nicht auf
die Therapie anspricht. Für diese schwer zu be-
handelnde, lebensbedrohliche und behand-
lungsrefraktäre Form von Schilddrüsenkrebs
gibt es nur begrenzte Behandlungsoptionen. 
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