INTEGRATIVE KREBSTHERAPIE

|HEFT 13

2014

<o Aktuelle
Gesundheits-
Nachrichten

Thema heute: Der dltere
Tumorpatient

Tumorimpfung und Tumor-
immunologie

Interdisziplindre Zusammenarbeit -
bessere Krebsbehandlung dkk2014

Selbstmanagement bei Krebs
Schmerztherapie fiir Krebspatienten
Imaginative Kérper-Psychotherapie
Zirkulierende Tumorzellen




-
<
(-4
(o]
=
(a]
w

Der Schlussel ist ZEIT

Liebe Leserin, lieber Leser,

beim Lesen und Studieren der vielen Materialien und Veroffent-
lichungen fiir unsere Arbeit ist mir zu unserem Titelthema
ein Satz besonders aufgefallen. Das Titelthema ,Der iltere
Tumorpatient” widmet sich der Situation dieser Patienten, die
neben ihrer personlichen Situation zwei Konflikte, meist in-
direkt, ertragen miissen. Die geriatrische Onkologie verfligt
gegenwirtig nicht tber gesicherte und vergleichbare Daten
und der Krebstherapeut hat unzureichend Zeit, sich angemessen dem Erfassen
individueller Daten und deren Bewertung zu widmen. Der Satz, der mir auffiel:
»Zeitist der Schliissel in der Behandlung dlterer Patienten*. Dieser Satz stellt
eine These und Frage auf: Wenn mehr Zeit - dann mehr individualisierte altersge-
rechte Behandlung?

Wie dieser Konflikt gesundheitsbkonomisch und gesundheitspolitisch gelost wer-
den wird, lisst sich schwer absehen. Wir werden dieses Thema weiter beobachten
und fur Sie dartber berichten.

Eine zweite Frage zu unserem Titelthema dringt sich auf. Wann ist man heute alt?
Heute wollen die Alten nichts vom Alter wissen. Sie sind jung geblieben. Sie fiih-
len sich jiinger als sie biographisch sind. Man nennt die jungen Alten ,Generation
Happy End“ und ,Silver Ager*.

Die WHO hat eine Definition versucht. Junge Alte sind 65-75 Jahre, Alte sind
75-80 Jahre, alte Alte sind 80-90 Jahre und ilteste Alte sind dlter als 90 Jahre.

In der Therapie neigen Mediziner heute eher dazu, vom chronologischen Alter auszu-
gehen. Die Fitness des dlteren Patienten wird in Therapieentscheidungen bewertet.
Genetische Veranlagung und Lebensweise bestimmen das biologische Alter.

In diesem Sinne - bleiben Sie fit, werden Sie fit, nutzen Sie die Zeit!

D&/w/zu WM‘U
Ihre Dagmar Moldenhauer,
Redaktionsleitung
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Interdisziplinire Zusammenarbeit - ein wich-
tiger Weg zu einer besseren Krebsbehandlung

Prof. Wolff Schmiegel,
Prdsident der Deutschen Krebsgesellschaft e.V.
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In der Deutschen Krebsgesellschaft haben sich onkolo-
gisch titige Fachdisziplinen zusammengeschlossen, um mit
ihrer Arbeit Krebs zu bekimpfen - priventiv, diagnostisch
und therapeutisch. Qualitit in der Patientenversorgung ist
fiir uns dabei ein zentrales Thema. Doch was bedeutet
Qualitit in der onkologischen Versorgung? Wie
misst man sie und wie wird sie erreicht?

ea,_DEUTSCHER Ein wichtiger Aspekt ist hier sicher die interdisziplinire

' ';%5.2“ e Kooperation verschiedener Fachrichtungen. Tumorerkran-

kungen sind du8erst komplex. Nur wenn Experten fiir die

medikamentose Tumortherapie, Strahlentherapie und Chirurgie bzw. die operativen
Ficher eng zusammenarbeiten, gelingt eine optimale Versorgung der Patienten. Dazu
kommen Psychoonkologen, Sozialarbeiter, Palliativspezialisten und Pflegepersonal mit
einer speziellen onkologischen Expertise. Sie alle treffen sich zum Beispiel in einer
regelmifRig stattfindenden Tumorkonferenz, um den medizinischen Zustand und die
Behandlungsmaglichkeiten eines Patienten zu priifen und zu diskutieren.

Diese Biindelung der Expertise hat zu einem dreistufigen Zentrenmodell gefiihrt, fiir
das sich die Deutsche Krebsgesellschaft und die Deutsche Krebshilfe seit Jahren einset-
zen. Basis dieses Systems sind die zertifizierten Zentren - Netzwerke aus statio-
niren und ambulanten Einrichtungen. Wihrend die Organkrebszentren auf ein
Organ spezialisiert sind, vereinen die Onkologischen Zentren die Expertise fiir mehrere
Tumorarten unter einem Dach. Mittlerweile ist die Zahl der Zentren mit einer Zertifi-
zierung auf annihernd 870 angewachsen. Dazu kommen 12 von der Deutschen Krebs-
hilfe geforderte Onkologische Spitzenzentren (CCC), die sich auch der Krebsforschung
widmen. Sie alle verpflichten sich zur interdiszipliniren Arbeitsweise und zur Qualitits-
sicherung auf der Basis evidenzbasierter Leitlinien nach einheitlichen Mafstiben.

Wie wichtig diese Art der Qualititssicherung ist, zeigt das nachfolgende
Beispiel: Die aktuellen S3-Leitlinien sehen fiir Patienten mit einem fortgeschrittenen
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Darmkrebs eine adjuvante Chemotherapie nach der operativen Entfernung des Tumors
vor. Analysiert man die bundesweite Versorgungsqualitit in dieser Indikation, dann zei-
gen sich deutliche Unterschiede: Eine adjuvante Chemotherapie erhalten knapp 74% der
Patienten an zertifizierten Zentren, aber nur 61% der Behandelten, die 2009 in den vor-
handenen klinischen Registern bundesweit erfasst wurden. Fiir die Betroffenen macht
das immerhin einen deutlichen Unterschied in der Fiinfjahres-Uberlebensrate aus.

Manch anderes europiisches Land beneidet uns um dieses Versorgungsmodell.
Doch lingst haben nicht alle Patienten Zugang zu einem zertifizierten Zentrum.
Wir werden dartiber nachdenken miissen, wie Krebskranke auch dann optimal
versorgt werden, wenn sie weit entfernt von einem zertifizierten Zentrum woh-
nen. Zudem bedeutet die Zertifizierung Aufwand fiir die Zentren. Bislang hat das
System funktioniert, weil Zentren und Experten der grundsitzlichen Uberzeu-
gung sind, dass Qualitit in der Krebsmedizin ein Teil ihres Versorgungsauftrags
ist. Wollen wir diese Qualitit halten oder noch weiter verbessern, dann braucht es
Anreize, indem der Mehraufwand den Zentren auch erstattet wird. Zwar konnen
Zentren auf der Basis des Krankenhausentgeltgesetzes eine Zusatzfinanzierung
beantragen.

Derzeit lasst das Gesetz allerdings viel Spielraum fiir die Definition eines
Zentrums und seine besonderen Aufgaben; der Qualititsgedanke spielt dort
momentan noch keine angemessene Rolle. Dabei wird der Ruf nach Verin-
derung lauter: Krankenkassen wie die AOK plidieren zum Beispiel fiir eine
grundlegende Strukturreform in der gesetzlichen Krankenversicherung, so
dass sich Qualititsergebnisse auch in der Honorierung abbilden lassen - sie
fordern, dass es kiinftig moglich sein soll, schlechte Qualitit nicht zu vergiiten.

Auch die Vergabe von Krankenhausinvestitionsmitteln konnte stirker an der Qua-
litit der medizinischen Leistungen sowie am tatsichlichen Bedarf innerhalb einer
Versorgungsregion ausgerichtet sein. Tatsichlich nutzen Krankenhausplaner in
einzelnen Bundeslindern wie Hessen Qualititskriterien, vergleichbar zu denen der
Deutschen Krebsgesellschaft, um auf ausgewiesene onkologische Einrichtungen
und koordinierende Zentren, die als Netzknoten fungieren, zu fokussieren.

Uber intelligente Ansitze zur Verstetigung der Interdisziplinaritit und
des Qualititsgedankens in der Onkologie werden wir bei diesem Krebs-
kongress in verschiedenen Sitzungen diskutieren. B
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Der altere Tumorpatient

Priv. Doz. Dr. Ulrich Wedding
Universitdtsklinikum Jena,

Klinik fiir Innere Medizin 11,

Chefarzt der Abteilung Palliativmedizin
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Einleitung

Aufgrund der demographischen Entwicklung und des

altersabhiingigen Anstiegs der Inzidenzrate der malignen
Erkrankungen ist es ein wichtiges Anliegen zu fragen, wie
alte Menschen gut behandelt werden, wenn bei ihnen eine Krebserkrankung neu
diagnostiziert wird, sie wieder auftritt oder fortschreitet.

Es ergeben sich dann wesentliche Fragen:

= Bestimmt die neu diagnostizierte, wieder aufgetretene oder
fortschreitende Krebserkrankung die Prognose des Patienten?

- Wird diese Erkrankung dem Patienten im Verlauf voraussichtlich
Beschwerden verursachen und seine Lebensqualitit einschrinken?

- Istder Patient in der Lage, eine tumorspezifische Therapie ohne
eine erhohte, ihn gefihrdende Toxizitit zu tolerieren und damit von
ihr zu profitieren?

- Was sind Faktoren seiner Lebensqualitit, was ist ihm fiir die
verbleibende Zeit wichtig?

Demographische Entwicklung

Das mittlere Alter, in dem eine Krebserkrankung neu diagnostiziert wird, be-
trigt derzeit in der Bundesrepublik Deutschland 69 Jahre. Altersabhiingig steigt die
Inzidenzrate deutlich an. Ein fortgeschrittenes Alter ist der wichtigste eigenstindige
Risikofaktor fiir das Auftreten einer Krebserkrankung. Aufgrund der demographi-
schen Entwicklung wird daher die Zahl alter Menschen mit Krebserkrankungen deut-
lich ansteigen und damit auch das durchschnittliche Alter bei Neuerkrankung.
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Zwar betrigt die mittlere Lebenserwartung von Frauen derzeit 82,7 und von Min-
nern 77,7 Jahre, relevant ist allerdings die so genannte ferne Lebenserwartung, die
durchschnittliche Zeit, die verbleibt, wenn ein bestimmtes Alter erreicht ist. Aktuelle
Zahlen fiir die Bundesrepublik Deutschland sind in Tabelle 1 wiedergegeben.

Tabelle 1: Ferne Lebenserwartung gemaB Sterbetafel 2009/2011

Neugeborene 65 70 75 80 85 90

Frauen 82,7 20,7 16,5 12,6 9.1 6,3 4,2
Manner 77,7 17,5 13,9 10,6 7,8 5,5 3,8

Gesundheitliche Situation alter Menschen

Mit zunehmendem Alter steigt auch die Wahrscheinlichkeit, dass andere Erkrankun-
gen vorliegen, wie z. B. arterielle Hypertonie, Herzinsuffizienz, Diabetes mellitus,
chronische Lungen-, Nieren- und Gelenkerkrankungen, um nur einige der typischen,
chronisch verlaufenden, viele alte Menschen betreffenden Erkrankungen zu nennen.
Multimorbiditit ist fiir alte Menschen mit Krebserkrankungen eher die Regel als die
Ausnahme. Unterschiedlich ist, inwieweit sich diese Erkrankungen auf die Lebens-
linge und die Lebensqualitiit auswirken. Instrumente zur strukturierten Erfassung
der Komorbidititen existieren, werden im klinischen Alltag aber kaum eingesetzt.

Bedeutsam ist fiir alte Menschen auch die Einschrinkung des funktionellen Status.
Strukturiert erfasst wird dies durch die Ermittlung der Aktivititen des tiglichen
Lebens. Sie erfassen, ob der Patient in der Lage ist, sein Leben selbstindig zu fiihren,
oder ob er auf Hilfe angewiesen ist. Allerdings treten diese Verinderungen nicht zum
gleichen Zeitpunkt und bei allen alten Menschen auf, sondern konnen alte Menschen
sehr unterschiedlich betreffen. Auch hier stehen Instrumente zur strukturierten
Erfassung zur Verfiigung.

Weitere Bereiche, in denen mit fortschreitendem Alter zunehmend Verinderungen
vorliegen konnen, sind die Ernidhrungssituation, die kognitive Situation, die emotio-
nale Situation und die soziale Situation.

Aufgabe ist es, die individuelle gesundheitliche, psychische und soziale
Situation eines alten Menschen zu erfassen und in die Beantwortung der
eingangs gestellten Fragen einflieen zu lassen. Dies geschieht im Rah-
men eines geriatrischen Assessments.
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Geriatrisches Assessment

Das geriatrische Assessment ist in der Altersmedizin etabliert, hilft individuelle
Ressourcen und Defizite zu erkennen, die Therapie zu planen, und trigt bei sys-
tematischem Einsatz zur Verbesserung der Lebensqualitit und, wie in manchen
Studien gezeigt, auch zur Verlingerung des Lebens bei. Fragen, die in der Alters-
medizin an das geriatrische Assessment gestellt werden, unterscheiden sich je-
doch deutlich von den eingangs gestellten Fragen zur Betreuung alter onkologi-
scher Patienten.

Tabelle 2: Kategorien des geriatrischen Assessments und Instrumente
zu ihrer Erfassung
Kategorie Instrumente zur Erfassung Literatur
Funktioneller Aktivitaten des taglichen Lebens (ADL) [12]
Status Instrumentelle Aktivitaten des taglichen Lebens (IADL) [13]
Depression Geriatric Depression Scale (GDS) [14]
Demenz Uhr-Zeichen-Test [15]
Mini-Mental-Status-Examination (MMSE) [16]
Demenz-Detektionstest (Demtect) [17]
Erndhrung Mini-Nutritional-Assessment (MNA) [18]
Mobilitat Tinetti-Test [19]
Timed Up & Go-Test [20]
Soziale Situation Sozialassessment [21]
Fragebogen zur sozialen Unterstltzung (F-Sozu) [22]

Wihrend in der Geriatrie die Durchfiihrung eines geriatrischen Assessments
Bestandteil der klinischen Routineversorgung ist, wird dies in der Onkologie zwar
von nationalen und internationalen Fachgesellschaften fiir die Onkologie auch emp-
fohlen . Die tatsichliche routinemaRige Anwendung ist aber eher die Ausnahme
als die Regel.

Alte Menschen, die chronologisch gleich sind, konnen bzgl. ihrer gesundheitlichen
Situation sehr heterogen sein. Viele dieser altersassoziiert auftretenden Verinde-
rungen entgehen einer konventionellen Erhebung der Anamnese und der korper-
lichen Untersuchung.
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Bisher konnte gezeigt werden, dass die Verwendung eines geriatrischen Assessments
bei alten Patienten mit Krebserkrankungen

= zur Erkennung von Veridnderungen fiihrt, die ohne dieses
Vorgehen nicht erkannt worden wiren 5,

= dass diese Verinderungen zu einer Anderung
der Therapieentscheidungen fithren konnen !
und

= dass sie prognostisch relevant fiir die
Endpunkte Therapieabbruch, schwere
Toxizitit und Uberleben #! sind.

Es fehlen aber bisher randomisierte Studien die zeigen
konnten, dass die Integration des geriatrischen Assess-
ments mit daraus abgeleiteten Behandlungen zu einer
Verbesserung der Behandlungsergebnisse alter Patien-
ten mit Krebserkrankungen fiihrt. Zwei wesentliche
Hindernisse auf dem Weg, auch in der Onkologie das
geriatrische Assessment in der klinischen Routine ein-
zusetzen, sind der Mangel an klinischen Daten,
die den Einsatz unterstitzen und die Zeit, die zur
Durchfithrung erforderlich ist, sodass kurze Scree-

ningverfahren favorisiert werden.

Klinische Studien

Meist liegt das mediane Alter der in klinischen Studien
eingeschlossenen Patienten ca. 10 Jahre unter dem Alter
der Patienten in der Gesamtbevolkerung, die erkrankt
sind ). Inwieweit sich die Daten dieser Studien auf die
tatsichliche Situation des klinischen Alltags iibertragen
lassen, bleibt daher kritisch zu bewerten.

Auch die Zulassungsbehorden, exemplarisch die EMEA
(European Medines Agency), betonen aktuell die Not
wendigkeit, im Rahmen von Zulassungen neuer Medika-
mente, alte Patienten addquat zu beriicksichtigen ™.
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Neben klassischen randomisierten kontrollierten klinischen Studien (RCTs) sind
Kohortenstudien/Beobachtungsstudien ein wichtiges Instrument, mehr tiber die
adiquate Behandlung alter Menschen mit Krebserkrankungen zu lernen.

Seitens der European Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC)
und anderer Studienorganisationen wurden Empfehlungen erarbeitet, wie die klini-
sche Forschung fiir alte Patienten mit Krebserkrankungen verbessert werden kann,
um auch fiir diese Patienten auf soliden klinischen Daten basierende Therapieemp-
fehlungen geben zu konnen 1,

Tabelle 3

Empfehlungen zur Besserung der Information liber den Nutzen
onkologischer Therapien fiir alte Patienten 23!

verpflichtend im Rahmen von Zulassungsstudien

=» Studien fUr Patienten im Alter von 65 Jahren und alter
=» addquat ,gepowerte” Subgruppenanalysen fir alle Altersgruppen

verpflichtende Studien innerhalb von 3 Jahren nach Zulassung

=> Studien flr Patienten im Alter von 65 Jahren und alter

=» addquat ,gepowerte” Subgruppenanalysen fir alle Altersgruppen

=» Anreiz, wie eine Verlangerung der Patentzeit, wenn spezielle Daten
zur Toxizitat und Effektivitat fir alte Patienten vorgelegt werden
Freiwillige Registeranalysen nach Zulassung

Therapieentscheidungen:

Therapieentscheidungen missen Belastungen und Risiken einer Therapie gegen-
iiber moglichen Vorteilen abwigen.

Bei jungen Patienten basieren die meisten Therapieentscheidungen auf einer
sorgfiltigen Bewertung des Tumors, seines Stadiums, seines Malignititsgrads,
seiner Rezeptoren und zunehmend seiner molekularen Charakteristika.

Je dlter ein Patient ist, je mehr zusitzliche Erkrankungen er hat und je
mehr Einschrinkungen im geriatrischen Assessment er aufweist, desto
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hoher ist das Risiko fiir Belastungen durch eine onkologische Therapie
und desto geringer der mogliche Vorteil durch eine Therapie.

Im klinischen Alltag lassen sich die Patienten daher in drei wesentliche Grup-
pen einteilen, jene, die fit sind und in der Regel wie jiingere Patienten behandelt
werden konnen, jene, die gewisse Einschrinkungen aufweisen, und daher spezi-
eller Therapieprotokolle bediirfen, und jene, die hochgradige Einschrinkungen
aufweisen, und die daher am ehesten vom Verzicht auf eine gegen den Tumor
gerichtete Therapie profitieren. In letzterer Situation sollten primir palliativ-
medizinische Ansitze zum Einsatz kommen. Durch friih-rehabilitative Ansitze
lasst sich ggf. eine Verbesserung der Belastbarkeit fiir eine Therapie erzielen.

Neben der Indikationsstellung, die die Belastbarkeit und Effektivitit einer mogli-
chen Therapie zu bewerten hat, ist der Wille des Patienten wesentlicher Teil der
Therapieentscheidung.

Fazit

Alter ist der Hauptrisikofaktor fiir das Auftreten von Krebserkrankungen. Auf-
grund der demographischen Entwicklung wird die Zahl alter Menschen mit
Krebserkrankungen in den kommenden Jahrzehnten deutlich zunehmen. Da
Altern ein sehr heterogen verlaufender Prozess ist, lassen sich die individuel-
len Ressourcen und Defizite eines alten Patienten am ehesten durch ein geria-
trisches Assessment strukturiert erfassen. Es hilft bei der individuellen Thera-
pieplanung, um die jeweils aufgrund der gesamtgesundheitlichen Situation
fir den Patienten am besten geeignete Therapie zu empfehlen. Dazu tritt im
Rahmen der Therapieentscheidung der Wille des Patienten. B

(Literaturquellen bei der Redaktion)

Weitere Informationen/ korrespondierender Autor:

Priv. Doz. Dr. Ulrich Wedding

Universitatsklinikum Jena, Klinik fiir Innere Medizin 1l, Abteilung Palliativmedizin
Erlanger Allee 101, D - 07747 Jena, Tel.: +49-3641-9392201

Ich akzeptiere, dass es manches in meinem Leben gibt,
was ich nicht dndern kann.”
(Johann Gottfried Herder)
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AWTUELLES AUS DER KREBSFORSCHUNG

Bauchspeicheldrisenkrebs

Auch hier: Fritherkennung entscheidend fiir das Uberleben

In Europa wurden erstmalig die Behandlungen von Bauchspeicheldrisenkrebs ver-
glichen. Im Ergebnis steht fest, dass die meisten Lander dieser Krankheit nicht genug
Aufmerksamkeit schenken. Zu diesen Landern gehért auch Deutschland.

Bauchspeicheldrisenkrebs hat den Ruf eines ,lautlosen Killers”. Er wird im Allge-
meinen spat entdeckt, wodurch eine Behandlung fast unméglich wird. Mit mehr als
100.000 Sterbefallen pro Jahr ist es die vierthdufigste Todesursache fir krebsbeding-
tes Sterben. Die meisten Menschen, bei denen Bauchspeicheldrisenkrebs diagnosti-
ziert wird, sterben innerhalb eines Jahres nach der Diagnose.

Wo liegen die Reserven? Experten sind der Ansicht, dass die Behandlungsergebnisse
gegenwartig noch schlecht dokumentiert werden. Damit stehen die Uberwachung
und der Wissensaustausch in der Kritik. Der Zugang zu Therapieoptionen scheint gut,
allerdings kénnte die Palliativversorgung verbessert werden.

Der erstmalige Vergleich der Versorgung bei Bauchspeicheldriisenkrebs in Europa
deckt mit Hilfe von 30 Indikatoren folgende Bereiche ab: Patientenrechte, Informa-
tion und Zugang zur Versorgung, Pravention, Behandlungsergebnisse, Diagnostik,
Arzneimittel und Palliativmedizin.

Das Ranking zeigt in Europa Niederlande an der Spitze, gefolgt von Ddnemark, Frank-

reich, Irland — Deutschland liegt nur auf Platz 9.
(Quelle: Health Consumer Powerhouse 2014)

Medikamentenreduktion — fir dltere Tumorpatienten

Multimorbiditat und Mehrfachmedikation sind in der Behandlung alterer Tumorpa-
tienten oft die Regel. Wer koordiniert, wer tragt die Verantwortung fir die Sum-
mierung der verschiedenen, meist leitliniengerechten Arzneimitteltherapien? Ohne
Frage ist der behandelnde Onkologe gemeinsam mit dem Hausarzt hier in einer ver-
antwortungsvollen Position. Die Fachpresse diskutiert gegenwartig Uber praktische
Strategien zu einer sinnvollen und vertretbaren Reduzierung von Medikamenten fur

diese Patientengruppe.
(Quelle: Der Allgemeinarzt 1/2014)
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AKTUELLES AUS DER KREBSFORSCHUNG

Malignes Melanom

Sonnenbrinde schaden doppelt

Nach Vorhersagen des Robert Koch-Institutes erkranken 2014 etwa 20.000 Menschen
in Deutschland an einem malignen Melanom. UV-Strahlung gilt als wichtigster Aus-
|6ser fir den gefahrlichen Schwarzen Hautkrebs. Eine Studie am Universitatsklinikum
Bonn, Experimentelle Dermatologie, unter der Leitung von Prof. Dr. Thomas Tiiting
zeigt, dass die Entzlindungsreaktion der Haut nach starker Sonnenexposition die friihe
Auswanderung entarteter Pigmentzellen entlang von GefaBen in das Koérperinnere
beglnstigt. Die Melanomzellen wandern entlang von BlutgeféaBen vor allem in die
Lunge.

Die Forscher entwickelten neue experimentelle Methoden, die die Beweglichkeit von
Melanomzellen in entzindlicher Umgebung deutlich machten. Die Forscher hoffen
in Zukunft neue Therapieformen zu entwickeln, die gezielt in die Signalkaskaden der
Entziindung eingreifen und die Wanderung von Melanomzellen auf BlutgefaBober-
flachen hemmen. (Quelle: Tobias Bald et al.; Nature, dol: 10.1038, 2014)

Mundhohlen-, Prostata- und Brustkrebs

Je friher eine Krebsdiagnose getroffen werden kann, umso gréBer ist die Aussicht
auf Heilung. Deshalb ist es ein Ziel der Forschung, einfache Tests zu etablieren, die
die Erkrankung sicher und frh identifizieren; und das, ohne eine Gewebeprobe ent-
nehmen zu missen.

In einer gemeinsamen Studie haben das Universitatsklinikum Tabingen, das Deutsche
Krebsforschungszentrum in Heidelberg und das Clemenshospital der Universitat Mins-
ter einen neuartigen Bluttest zum Nachweis von Krebs klinisch Gberprift. Der Bluttest
nutzt das Immunsystem und die Aktivitat von im Blut zirkulierenden ,Fresszellen”, die
Tumorzellen in sich aufnehmen. Mit Hilfe eines Laser-basierten Nachweises von Tumor-
zellmaterial in diesen Fresszellen ist es nun moéglich, Tumorzellen nachzuweisen. Dazu
genlgt eine kleine Blutprobe.

In der Studie konnten die genannten Krebsentitaten identifiziert und Rezidive nach-
gewiesen werden. Damit ist der Test auch zur Therapieliberwachung geeignet.

(Quelle: Quelle: Martin Grimm, Steffen Schmidt, Peter Teriete et al. BMC Cancer 2013)
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Tumorimpfung und Tumorimmunologie

Prof. Dr. med. Fred Findrich
Universitdtsklinikum Schleswig-Holstein,
Klinik fiir Angewandlte Zelltherapie,
Campus Kiel

Die Behandlung von Krebsgeschwiiren unterschied-

licher Herkunft erfolgt derzeit in aller Regel nach

so genannten leitliniengerechten Standardtherapie-

schemata. In den meisten Fillen umfasst das, soweit
solide Tumore betroffen sind, die Operation des Tumors, die Bestrahlung des
resezierten Tumorbetts und eine angemessene zusitzliche medikamentose
Therapie, wie eine Chemotherapie. Trotz einer Vielzahl unterschiedlicher neu
entwickelter und gegen das Karzinom gerichteter Substanzgruppen, die in
den letzten Jahren entwickelt und beim Patienten zum Einsatz kamen, hat sich
bis auf wenige Ausnahmen, die mittlere Gesamtiiberlebenszeit betroffener Pa-
tienten nicht deutlich verbessert .

Insbesondere diejenigen Patienten, die ein Tumorrezidiv und Metastasierung
ihrer Erkrankung erleiden, haben eine schlechte Uberlebensprognose. Nur
etwa 5% bis 10% kdnnen von einer 5-Jahresiiberlebenschance ausgehen ®.

Die Ursachen dieser schlechten Tumorprognose sind multifaktoriell
und umfassen genetische, die Tumorerbsustanz betreffende Griinde,
Umwelteinfliisse, wie die Aufnahme von karzinogenen Substanzen
wie z.B. Nikotin, Asbest, metabolische Griinde wie Ubergewicht, das
Tumormilieu betreffende (hohe Aziditit und Mangel an Oxygenie-
rung) aber auch immunologische, die Immunantwort gegen den Tu-
mor betreffende Griinde.

Im Folgenden soll niher beleuchtet werden, wie sich der Tumor gegen seine
Zerstorung durch Einwirkung von auflen schiitzt, das Immunsystem aus-
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schalten kann und damit seine Aggressivitit und Metastasierungsrate erhoht.
Andererseits wird hierdurch ersichtlich, welche Moglichkeiten derzeit beste-
hen, eine immunologische, spezifisch gegen den Tumor gerichtete Immunant-
wort durch therapeutischen Einsatz von Immunimpfungen zu erzielen.

Tumorimmunologie
1. ,Non-adaptives“ und ,adaptives“ immunologisches Abwehrsystem

Zum besseren Verstindnis der komplexen immunologischen Vorginge, die im
Rahmen einer Tumorvakzinierung (Impfung) zum Einsatz kommen, ist es not-
wendig, die an dieser Therapie beteiligten Immunzellen kurz zu beschreiben.
Prinzipiell besteht unser Immunsystem aus zwei unterschiedlichen Ab-
wehrarmen, dem sogenannten ,nicht-adaptiven“ (auch als ,innate“ be-
zeichneten) Immunarm und dem ,adaptiven* Immunarm @,

In der Regel fithrt beispielsweise eine akute Entztindung zunichst zur Akti-
vierung des nicht-adaptiven, innaten Immunsystems. Zellen dieses Abwehr-
systems umfassen eine Reihe unterschiedlicher weiler Blutzellen (so ge-
nannte Leukozyten), wie beispielsweise neutrophile und eosinophile Zellen,
die Monozyten, die Makrophagen und dendritische Zellen. Ihnen gemeinsam
ist eine Aktivierung von Zellmembran-stindigen Rezeptoren, die nicht auf
korpereigene Gewebeantigene, so genannte Histokompatibilititsantigene,
angewiesen ist.

Im Gegensatz hierzu miissen die Zellen der adaptiven Immunabwehr einen
Rezeptor besitzen, der an eines der korpereigenen Gewebeantigene binden
kann, wie dies fir T-Zellen (auch T-Lymphozyten genannt) oder fiir die von
B-Zellen produzierte Antikdrper der Fall ist .

Kommt es nun zum Beispiel zu einer Virusinfektion, werden kleine virale An-
tigene, Peptidmolekiile, an diese Gewebeantigene der vom Virus betroffenen
Korperzelle gebunden. Dieses Viruspeptid wird von T-Zellrezeptoren dann als
ofremd* erkannt, weil es ja natiirlicherweise nicht mit dem Gewebeantigen ge-
meinsam prasentiert wird, worauf ein Angriff auf die Virus-erkrankte Korper-
zelle erfolgen kann. Da nicht vom Virus befallene Korperzellen dieses Peptid
nicht an die T-Zellen prisentieren, werden sie auch nicht angegriffen.
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Unser adaptives Inmunsystem ist also in der Lage, eine selektive, nur ge-
gen viruserkrankte Korperzellen gerichtete, Immunantwort zu erzielen.

2. Tumor-spezifische Immunantwort

Genau dieses Mechanismus bedient man sich bei der Impfung gegen Tumore,
indem zytotoxische T-Zellen (T-Zellen mit der Fihigkeit Tumorzellen zu zer-
storen) aktiviert werden, die spezifische, nur auf Tumoren erkennbare Tumor-
antigene binden konnen und somit eine gezielte, gegen den Tumor gerichtete

Immunantwort ausiiben, ohne simultan gesunde Korperzellen anzugreifen.

Die Abbildung illustriert

exemplarisch, dass in der A ° T indurs Sarkom
Tat das Immunsystem Chim,;,rmﬁe“",;fgem =

einer Versuchsmaus unter e e ﬂ

bestimmten Bedingungen

in der Lage ist, das Tumor- & @

wachstum zu verhindern.
Wie am oberen Bildrand
dargestellt, wurden die
Versuchstiere zunachst
mit einem Karzinogen,
krebsauslosende Sub-
stanz, in diesem Fall
Methylcholanthren,
behandelt, welches die
Entstehung von Weich-
teiltumoren verursacht.

Transplant tumor cells
into syngenegic mouse

=
-

[

Tumor growth

Transplant tumor cells
into original
tumor-bearing mouse

No tumor growth

Transplant tumor cells
into syngeneic mouse

No tumor growth

Drei Wochen nach der Entstehung dieser sichtbaren Weichteiltumore erfolg-
te dann als erster Schritt die komplette chirurgische Resektion derselben. Als
zweiter experimenteller Schritt wurden nun 3 unterschiedliche Versuche durchge-
fihrt. In Versuch A wurde das resezierte Tumorgewebe erneut in ein syngenes Tier
(genetisch identisch mit der operierten Maus) weiter transplantiert. Hier wuchsen
die Tumorzellen des Transplantates erneut an. Wurde dagegen das Tumorge-
webe nach 2 Wochen wieder in die zuvor operierte Maus zurtick transplantiert
(B), erfolgte kein weiteres Tumorwachstum mehr. Diese Maus hatte inzwischen
eine Immunabwehr gegen den Tumor entwickelt. Um zu beweisen, dass dieser
Schutz durch zytotoxische CD8 T-Zellen erfolgt, erhielten syngene Miuse sowohl
Tumorzellen (wie in A) und zusitzlich CD8+ T-Zellen, die der operierten Maus
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aus der Milz isoliert wurden. Die simultane Transplantation dieser zytotoxischen
CD8+ T-Zellen verhinderte das Anwachsen des Tumorgewebes. Im Gegensatz zu
Tieren der Gruppe A blieben Versuchstiere der Gruppe C tumorfrei.

Somit war bewiesen, dass das Immunsystem eine gegen den Tumor gerich-
tete Immunantwort aufbauen kann, die unter giinstigen Umstinden in
der Lage ist, das Tumorwachstum zu bremsen, zu verhindern oder im
giinstigsten Fall, den Tumor komplett zu vernichten.

Tumorimpfung
1. Die Bedeutung dendritischer Zellen (DCs)

Die sich hieraus ableitende Frage ist nun die, wie eine solche Immunantwort
gegen wachsende Tumore im Patienten ausgelost werden kann. Einerseits kon-
nen zytotoxische T-Zellen auerhalb des Korpers im Labor geziichtet und als
Impfung verwendet werden &>, Andererseits werden diese CD8 T-Lympho-
zyten durch Zellen des non-adaptiven Immunsystems im Korper erkrankter
Patienten selbst aktiviert. Dabei kommt den dendritischen Zellen (DCs) eine
besondere Bedeutung zu. DCs entstehen aus myeloiden (zu Monozyten ausrei-
fenden) oder lymphoiden (a zu Lymphozyten ausreifenden) Vorliuferzellen,

wie in Abb. 2 gezeigt.

Abb. 2
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Hierdurch und durch zusitzlich vorhandene Zytokine - Interferon(IFN) oder
IFN- sowie durch verschiedene Wachstumshormone, wie GM-CSF, werden Mo-
nozyten aktiviert ® und konnen dann zu dendritischen Zellen ausreifen. DCs
besitzen nun ihrerseits die Fihigkeit, Bakterien-, Viren- oder Tumorantigene
aufzunehmen und innerhalb ihrer Gewebeantigene zu priasentieren. Die Bin-
dung des T-Zell-Rezeptors an diese MHC Klasse II Antigene und eine simultane
Aktivierung der T-Zelle durch ein zweites von der DC an die T-Zelle abgegebe-
nes Signal, fiihrt dann zur Aktivierung der T-Zellen.

Welche Funktion die aktivierten T-Zellen haben - entweder eine zytotoxische
zur Beseitigung von Tumorzellen oder eine regulatorische/suppressive zur Un-
terdriickung von Immunantworten gegen den Tumor, wird durch die simultane
Freisetzung unterschiedlicher Zytokine sichergestellt. Fiir die Entstehung zyto-
toxischer CD8+ T-Lymphozyten ist die Freisetzung der Interleukine IL-12 und
IL-15 von herausragender Bedeutung. Bei gleichzeitigem Vorhandensein von
Interleukin 10 entstehen - in Abhingigkeit von der dendritischen Ausgangs-
zelle - entweder regulatorische T-Zellen (Tregs) oder T-Helfer-Zellen (TH), die
ihrerseits das Tumorwachstum begiinstigen konnen und damit der Wirkung
der zytotoxischen T-Zellen entgegenstehen.

Insofern ist es von auierordentlicher Bedeutung, zur Impfung von Tumor pati-
enten nur solche DCs zu verabreichen, die auch sicher IL-12 und IL-15 im Uber-
schuss produzieren €7,

Die Stirke der CD8-T-Zellantwort gegen den Tumor wird davon abhingen, wie
stark die Bindung des T-Zellrezeptors an das Antigen ist, wie dicht das Anti-
gen auf dem Tumor exprimiert ist, welche Zytokine die T-Zelle sezerniert und
von einer Reihe weiterer mit dem Tumorwachstum einhergehender protekti-
ver Mafinahmen, die der Tumor entwickelt, um sich vor der Immunantwort zu
schiitzen ®12,

Hierzu gehoren insbesondere die Herabregulation von MHC-Molekiilen auf
den dendritischen Zellen oder die funktionelle Ausschaltung von Tumor-
spezifischen Abwehrzellen unseres Immunsystems durch Zytokine wie TGF-
oder IL-10 %31 oder ein saures (azides) Tumormilieu.
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Die Immuntherapie mit autologen (aus dem Blut des Patienten hergestellten) An-
tigen-stimulierten dendritischen Zellen (DCs) wurde in den letzten Jahren von
mehreren Arbeitsgruppen weltweit entwickelt und klinisch eingesetzt (16). In
der Literatur finden sich eine Fiille von Studien zur Behandlung quasi aller solider
Karzinome und Sarkome (siehe Review 2). Sipuleucel-T ist das erste klinisch von
der Food and Drug Administration (FDA) in USA zugelassene DC-Produkt, welches
beim Hormon-resistenten Prostatakarzinom erfolgreich eingesetzt wird 47,

Allen klinischen Studienergebnissen gemein ist eine insgesamt sehr
gute Vertriglichkeit der Therapie, ein gutes Ansprechen der DC-Imp-
fung gegen den Tumor sowie eine in Einzelfillen persistierende Tumor-
zellantwort mit deutlich verlingertem Gesamtiiberleben der Patienten.

Tab.1 EinfluBgroBen einer Immuntherapie mit DCs

- Tumorstatus (TNM)

-> Tumordifferenzierung (G1-G4)
-> Tumorentitat (histologischer Typ)
-

Tumorvorbehandlung
- Operation

> Bestrahlung

- Chemotherapie

Immunstatus des Patienten

-> Immunmilieu des Tumors
- Tregs
- TAMs
- TEMs
Tumormilieu
> Aziditat
-> Zytokinmilieu

Die Tumor-biologischen Eigenschaften, der Immunstatus des Patienten zum
Zeitpunkt der Impfung sowie das vorhandene Tumormilieu haben maigebli-
chen Einfluf} auf die Wirksamkeit der Immuntherapie mit DCs.

Das aus Patientenblut hergestellte DC-Vakzin wird in der Regel intradermal in
die Haut am Oberarm des Patienten im Sinne einer Quaddelbildung injiziert.
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Hierbei ist es fur den Erfolg der Imp- Abb. 3 Intradermale Injektion
fung notwendig, das Impfpraparat -
streng intradermal und nicht subkutan ]
(unter die Haut) zu applizieren, da

nur die intradermale Injektion eine
Migration der DCs in die Lymphknoten
gewahrleistet.

In den Lymphknoten kénnen dann die
auf den DCs prasentierten Tumoranti
gene an die geeigneten T-Zellrezepto-
ren binden und damit tumorspezifische
T-Lymphozyten aktivieren.

In der Regel bedarf es einer fortgesetzten Impfung von mindestens 4 bis
oft 8 Impfungen mit DCs, zwei- bis vierwochentlich, bis eine Tumorant-
wort im Patienten sichtbar wird.

Ein Tumoransprechen zeigt sich an sinkenden Tumormarkern (CEA, CA 19-9, CA 15-
3, CA 125, PSA, CIFRA und anderen), an einer Verbesserung der RICEST Kriterien
(bspw. der Verkleinerung der Tumorausdehnung bei vergleichender Bildgebung),
an deutlich besserem Wohlbefinden des Patienten mit gesteigerter Lebensquali-
tit, weniger Schmerzen, Gewichtzunahme, etc. Insgesamt ist die DC-Vakzinierung
mit einer sehr guten Lebensqualitit verbunden. Leider gibt es zurzeit nur wenig
ausreichende klinische Studien zur Vergleichbarkeit von DC-Impfungen mit kon-
ventioneller Chemotherapie bei Patienten, die sich in einem frithen Tumorstadi-
um (ohne Rezidivtumor und/oder Tumormetastasen) befinden. Insofern lisst sich
noch nicht abschliefend beurteilen, welchen Stellenwert die Immuntherapie im
Vergleich zu konventionellen Therapieformen, wie Chemo- und/oder Strahlenthe-
rapie einnimmt.

Tumorspezifische Einflussgrofen auf die Tumorimpfung

Eine Reihe von Wissenschaftlern haben in den letzten Jahren die Bedeutung der
chronischen Entziindung im Tumorgeschehen als wichtigste Ursache der Karzi-
nomentstehung herausgehoben #29 wie in Abbildung 4 dargelegt.

Ich mochte daher abschlieffend die mit der Entziindung einhergehenden tumor-
biologischen Aspekte hervorheben und kurz einen mdglichen therapeutischen
Ansatz erlautern, der diesen entgegenwirken konnte.
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Aufgrund der hohen metabolischen Umsetzung von Glukose und Fetten in soli-
den Tumoren neigen diese zur Ausbildung einer chronischen Hypoxie (Sauer-
stoffmangel) und zur Umschaltung von der mitochondrialen Glukoseoxidation
(tiber das Enzym Pyruvatdehy-drogenase/PDH) zur aeroben Glykolyse, deren End-
produkte Laktat und H+-Ionen im Uberschuss in die Zellumgebung ausgeschiittet
werden. Dies fithrt zwangsliufig zur Storung des physiologischen Gleichgewichts
von Siuren und Basen, da die Uberflutung der Tumorumgebung (Tumorstroma)
mit Laktat und H+-Sduren nicht entsprechend von den Gefifien abtransportiert
werden kann, wodurch eine Ubersiuerung in der Tumorumgebung entsteht.

Der normalerweise vorhandene extrazellulire pH von 7,3 sinkt auf Werte von 6,8 2,
wie durch pH-sensitive PET Radiotracer und Magnetic-Resonance-Spectroskopie
und MRI mittels optischer Bildgebung exakt bestimmt werden konnte ®V. Diese
Verschiebung des intra- versus extrazelluliren Siuregleichgewichts hat bedeut-
same Konsequenzen fiir das Tumorwachstum einerseits und fiir die Tumorthera-
pie andererseits ?*?». Durch die extrazellulire Hyperaziditit kommt es zur ver-
stirkten Aktivierung von Transkriptionsfaktoren wie NF-B, HIF-1 und anderen, die
ihrerseits mit stimuliertem Tumorwachstum, maligner Transformation gesunder
Zellen, Metastasierung, Chemotherapieresistenz, reduzierte Apoptosefihigkeit,
abgeschwichter Immunantwort gegen den Tumor und verstirkter Angiogenese
(GefaRwachstum) des Tumors und seiner Umgebung einhergehen @329,
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Diese, das Tumorwachstum unterstiitzenden Effekte, konnen erfolgreich durch
Dichloroacetat (DCA) blockiert werden, da DCA iiber Re-Aktivierung der PDH
wieder die mitochondriale Glukoseoxidation ermdglicht und damit direkt der er-
hohten Laktatbildung entgegenwirkt ?>2, Zusitzlich kann durch eine neu verfig-
bare Substanz, ProcCluster (ein vom Procain abgeleitetes Molektil [Procainium],
welches in Natriumbicarbonat eingebettet ist, sowohl der extrazellulire pH, als
auch eine direkte anti-tumorale Wirkung @9 erzielt werden.

Diese komplementire Thera- Zusammenfassend mochte ich daher festhalten,
pie sorgt sowohl zu verbesser- dass eine zeitgemif3e Therapie von Karzinomen
tem Ansprechen der Chemo- die tumorbiologischen Abliufe, den individuel-
therapie, aber auch zu einer len Tumorstatus des Patienten und das Tumor-
verstiarkten tumorspezifischen milieu berticksichtigen muss. Nur so kann eine
Immunantwort durch DCs auf den jeweiligen Patienten optimal abge-
und der durch sie aktivierten stimmte multimodale Therapieform erfolgreich
zytotoxischen T-Zellen. angewendet werden.

Eine erfolgreiche und klinisch wirksame Immuntherapie mittels autologen
dendritischen Zellen sollte das richtige Tumorantigen prisentieren und durch
simultane Freisetzung der notwendigen Interleukine @241 auch in der Tat
zytotoxische T-Zellen (und nicht supprimierende T-Zellen) aktivieren. Zusitz-
lich kann durch eine vor und nach der Therapie vorzunehmende Sanierung
der Tumor-induzierten chronischen Entziindungsprozesse und des damit ein-
hergehenden Siureungleichgewichts sowohl die Chemotherapie als auch die
Immuntherapie erheblich verstirkt und damit erfolgreich am Patienten einge-
setzt werden. H (Literaturquellen bei der Redaktion)

Weitere Informationen und Korrespondenz:
Prof. Dr. med. Fred Fandrich

Universitatsklinikum Schleswig-Holstein,

Klinik fiir Angewandte Zelltherapie, Campus Kiel;
Arnold-Heller-Str. 3, Haus 18, 24105 Kiel

email: fred.faendrich@uksh-kiel.de

»Dem sind keine Grenzen gesetzt, der sie nicht annimmt!“
(Zen Weisheit)
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Wieder Ordnung in das Leben bringen -
Selbstmanagement bei Krebs

Univ.-Prof. Dr. Michael Ewers MPH
Charité - Universitdtsmedizin Berlin
Institut fiir Gesundheits- und Pflegewissenschaft

Als eine Folge der jiingsten Entwicklungen in der
Entdeckung, Diagnostik und Therapie von Karzi-
nomerkrankungen zieht das Thema Selbstmanage-
mentférderung bei Krebs international verstirkt
Aufmerksamkeit auf sich. Wenngleich die Studienlage

noch untibersichtlich und unvollstindig ist, scheint
Selbstmanagementforderung ein viel versprechender Ansatz zu sein, um Menschen
mit und nach Krebs bei der Bewiltigung der mit der Krankheit einhergehenden
Herausforderungen zu unterstiitzen. Es kann dazu beitragen, individuelles kor-
petliches und psychosoziales Wohlbefinden zu verbessern, den Erfolg der Krebs-
therapie zu befordern sowie krankheitsbedingt womdglich eingeschrinkte oder
bedrohte individuelle Handlungs- und Entscheidungsfreiheit zuriickzuerlangen. Es
lohnt sich also, diesem Thema hierzulande mehr Beachtung zu schenken.

Der zunichst technisch klingende Begriff Selbstmanagement bezeichnet
schlicht das, was Menschen in ihrem privaten Lebensumfeld Tag fiir Tag
tun, um die aus einer chronischen Erkrankung erwachsenden Herausfor-
derungen eigenstindig zu bearbeiten und zu steuern und ein emotional
befriedigendes Leben zu fiithren. Sie sammeln Wissen tiber die Erkrankung
und ihre Auswirkungen, sie motivieren sich zur Mitwirkung an der Behandlung
und zur Einhaltung mehr oder weniger komplexer Therapieregime, sie passen
ihren Alltag an die Erfordernisse der Erkrankung an und stellen Weichen fiir ihr
weiteres Leben mit den daraus resultierenden Belastungen. Mit anderen Worten:
Sie entwickeln personliche Strategien im Umgang mit den sich aus der Erkrankung
ergebenden alltags-, krankheits- und biographiebezogenen Aufgaben.

Als problematisch erweist sich dabei, dass diese aus der Erkrankung resultieren-
den und hier nur mit wenigen Strichen skizzierten komplexen Herausforderungen
nicht von allen und nicht jederzeit erfolgreich beantwortet werden kénnen.
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Gelegentlich erweist sich das, was Menschen mit chronischen Erkrankungen
selbst tun, um ein emotional befriedigendes Leben mit und trotz der Erkran-
kung zu fiihren, als hinderlich oder gar kontraproduktiv fiir den Behandlungs-,
Genesungs- und Bewiltigungsprozess. Moglicherweise stoen sie auf sich allein
gestellt und fernab des Gesundheitssystems und seiner Instanzen an Grenzen der
Selbststeuerung oder sie miissen nach akuten Krankheitsschiitben mithsam wie-
der lernen, die Kontrolle iiber ihr Leben zuriickzugewinnen.

Um dem zu begegnen, wurden Ziel der meist aus mehreren Komponenten bestehenden und
in den letzten Jahren zahl- mit Einzelnen oder Gruppen durchgefiihrten edukativen (die
reiche Programme der Selbst-  Bildung betreffend) Interventionen ist es, Kompetenzen fiir
managementforderung eine weitgehend selbst gesteuerte Krankheitsbewiltigung zu
entwickelt und erprobt.  stabilisieren und, wo erforderlich, systematisch auszubauen.

Durch die Programme sollen chronisch kranke Menschen motiviert und befi-
higt werden, auf sich selbst zu achten. Sie sollen Werkzeuge und Techniken ver-
mittelt bekommen, um mit ihrer Krankheit besser leben und vertrauensvolle
Beziehungen zu den professionellen Helfern aufbauen zu konnen. Aber auch die
Bereitschaft und Fihigkeit zur konsequenten Einhaltung von zuvor konsentier-
ten Behandlungsvereinbarungen - die so genannte Therapietreue oder auch
Adhirenz - soll durch diese Programme gefordert werden.

Das wachsende Interesse am Thema Selbstmanagementforderung im Krebsbe-
reich rithrt unter anderem daher, dass immer mehr Menschen aufgrund der Fort-
schritte in der Entdeckung, Diagnostik und Therapie linger mit und nach Krebs
leben kdnnen. Allerdings miissen sie im Zuge dessen vielfach vergleichbare Her-
ausforderungen bewiltigen wie andere Menschen mit chronischen Erkrankun-
gen. Hierzu gehort beispielsweise, dass sie sich den dauerhaften, zuwei-
len auch lebenslangen Behandlungsnotwendigkeiten anpassen und
komplexe therapeutische Regime in ihren Alltag integrieren miissen.

Insbesondere seit der Einfiihrung oraler Krebstherapien wird ihnen dabei ein hohes
Maf3 an Eigenverantwortung und Selbststeuerungskompetenz abverlangt, ebenso
auch an Motivation und an Kooperationsbereitschaft mit dem therapeutischen Team.
Uber die Jahre hinweg sehen sich Menschen mit und nach Krebs womdglich mit
einem Auf und Ab im Krankheitsverlauf konfrontiert - was zuweilen emotionale Pro-
bleme provoziert, Storungen der Alltagsroutinen nach sich zieht und auch biographi-
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sche Anpassungserfordernisse mit sich bringt. Sie miissen ihr Leben mit und nach
Krebs neu ausrichten, eine eigene Ordnung (wieder)herstellen und schritt-
weise lernen, mit der Erkrankung und ihren dauerhaften Folgen zu leben.

Inzwischen haben einige Arbeiten vor allem auch aus dem pflegewissenschaftli-
chen Bereich die Erkenntnisse {iber Selbstmanagementforderung aus Lindern mit
Erfahrungsvorsprung fiir hiesige Diskurse anschlussfihig aufbereitet - sie konnen
somit auch fiir die Diskussion iiber die Begleitung von Menschen mit und nach
Krebs genutzt werden. In der Ver-
sorgungspraxis werden heute inter-
national sowohl krankheitsspezifi-
sche Programme (z.B. bei Diabetes,
Asthma, Aids, Depression) als auch
so genannte generische Programme
zur Selbstmanagementforderung an-
geboten. Letztere wollen krankheits-

ibergreifende Herausforderungen beantworten, beispielsweise bei der Einnahme
von Medikamenten oder der Suche nach Informationen im Gesundheitssystem, bei
der Zusammenarbeit mit professionellen Helfern, beim Umgang mit Stress, beim
Erhalt sozialer Beziehungen oder der kdrperlichen Gesundheit.

Einige der haufig fiir Gruppen angebotenen Selbstmanagementprogramme
setzen ausdriicklich auf geschulte, in der Regel selbst betroffene Laien, so
genannte Peers. Als glaubwiirdige Rollenvorbilder sollen sie die Gruppenteilneh-
mer in der Bearbeitung der Krankheitsfolgen unterstiitzen. Daneben finden sich
auch von professionellen Helfern geleitete Angebote, wobei oftmals speziell ausgebil-
dete Pflegende eingesetzt werden.

Die international bekanntesten generischen Programme sind das US-amerikanische
Selbstmanagementprogramm fiir chronisch Kranke mit dem Titel BETTER CHOISES,
BETTER HEALTH® (http://patienteducation.stanford.edu/) und das britische EXPERT
PATIENT PROGRAMME (http://www.expertpatients.co.uk/). In der Schweiz wurde
kirzlich das an diesen anglo-amerikanischen Vorlidufern orientierte EVIVO Programm
eingefiihrt (http://www.evivo.ch/). Grundsitzlich sind diese krankheitstibergreifend
angelegten Programme auch fiir Menschen mit und nach Krebs geeignet, allerdings
wurden mittlerweile auch krankheitsspezifische Programme fiir diese Zielgruppe
entwickelt. Sie konzentrieren sich entweder auf die Herausforderungen in einzelnen
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Krankheitsphasen (z.B. Frithphasen der Erkrankung, diagnostische Phase; Spitphasen,
Phase der Abwiirtsentwicklung) oder sie riicken spezifische Zielgruppen und deren
Belange ins Blickfeld (z.B. Frauen mit und nach Brustkrebs).

Die britische NATIONAL CANCER SURVIVORSHIP INITIATIVE beispielsweise
will durch Selbstmanagementforderung das bewusste und aktive Mitwirken von
Menschen mit und nach Krebs an ihrer Wiederherstellung, Erholung und Rehabi-
litation unterstiitzen, die Konsequenzen aus der Behandlung minimieren und das
Uberleben, die Gesundheit und das Wohlbefinden fordern (http://www.ncsi.org.
uk/). Hierfiir wurde das gruppenbasierte Programm HOPE fiir Menschen mit und
nach Brustkrebs entwickelt. Das US-amerikanische Programm CANCER SURVI-
VORSHIP setzt ebenfalls auf Erfahrungsaustausch in Gruppen, die von Menschen
mit und nach Krebs geleitet werden. Ziel ist die Verstindigung tiber Strategien der
Selbststeuerung, der Zusammenarbeit mit den professionellen Helfern und des
Umgangs mit der Adhirenz (Therapietreue).

Das amerikanische PRO-SELFO Pain Control Program ist enger geschnitten und symptom-
orientierter ausgerichtet, wodurch es sich von den beiden vorgenannten Program-
men unterscheidet. Durch Informationsvermittlung sowie individuelles Training
und Coaching durch Pflegende soll das Wissen tiber die Schmerzkontrolle gefordert,
das Ergebnis der Schmerzbehandlung verbessert und die Zufriedenheit mit der Therapie
gesteigert werden. Erste Evaluationen bestitigen die Wirksamkeit dieser Mainahmen.

Nicht die Krebserkrankung Bei all dem ist zu betonen, dass der Fokus der Selbst-
und ihre Auspriagungen, managementforderung im Unterschied zu traditionel-
sondern die Person und deren len Ansitzen der Patientenschulung nicht auf der
Moglichkeiten zur Bewiltigung pidagogisch aufbereiteten Wissensvermittlung oder
der korperlichen, psychischen  Einstellungsinderung liegt. Auch darf sie nicht allein
und sozialen Folgen der  auf das Ziel der Forderung von Therapietreue reduziert
Erkrankung sollen im Zentrum  werden - ein Eindruck, der sich bei einigen der aktuell
der Programme stehen. dijskutierten Programme insbesondere auch im Krebs-

bereich zuweilen aufdringt.

Ziel von Selbstmanagementforderung ist vielmehr, Problemldsekompetenzen im Rah-
men einer partnerschaftlichen Zusammenarbeit zu vermitteln und dabei die Problem-
definition bereits durch den chronisch kranken Menschen selbst vornehmen zu lassen.
All das verlangt von den professionellen Helfern eine Anderung ihres Umgangs mit Men-
schen mit und nach Krebs. Sie sind nicht mehr allein als klinische Experten gefragt, die
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aufgrund ihrer Kenntnisse und Kompetenzen iiber die moglichst beste Therapie entschei-
den, diese dann souveran durchfithren und die Auswirkungen am Patienten kontrollieren.
Stattdessen mussen sie sich zum Begleiter und Coach von Menschen mit und nach Krebs
entwickeln, sie auf ihrem Weg mit der Erkrankung und deren Behandlung begleiten und
als Mitglied des Behandlungsteams ernst nehmen. Zugleich miissen sie akzeptieren ler-
nen, dass die Krebstherapie im Leben von Menschen mit und nach Krebs zwar stets einen
wichtigen Platz einnimmt, dass sie aus ihrer Sicht aber keineswegs immer die drin-
gendste Herausforderung darstellt. Das Behandlungsteam ist gefordert, den aus
der Krankheit erwachsenden Konsequenzen fiir die Person, die Familie
und das soziale Leben, die Freizeitaktivititen oder die Arbeit mehr Bedeu-
tung beizumessen.

Fassen wir das bisher Gesagte zusammen: Die jiingsten Entwicklungen in der Entde-
ckung, Diagnostik und Therapie von Krebserkrankungen gehen mit einer Verlagerung
des Behandlungs- und Versorgungsgeschehens aus dem stationiren in den ambulan-
ten und hiuslichen Bereich einher. Zugleich fithren sie zu einer Umverlagerung von
Versorgungslasten und Versorgungsverantwortung auf die Patienten und ihr
soziales Umfeld. Menschen mit und nach Krebs riicken durch diese Entwicklungen
als Personen mit ihren ganz eigenen Selbstmanagementkompetenzen und zugleich als
aktive Partner des therapeutischen Teams verstirkt ins Blickfeld. Selbstmanagement-
forderung verspricht, Menschen mit und nach Krebs bei der Bewiltigung der mit der
Krankheit einhergehenden Herausforderungen zu unterstiitzen, ihr individuelles kor-
perliches und psychosoziales Wohlbefinden zu verbessern, die im Konsens gesetzten
Therapieziele zu erreichen und ihnen dabei zu helfen, ihre krankheitsbedingt womog-
lich eingeschrinkte oder bedrohte Handlungs- und Entscheidungsfreiheit zuriick zu
erlangen. Damit all dies erfolgreich sein kann, ist der Perspektivenungleichheit zwi-
schen den Mitgliedern des therapeutischen Teams und den Menschen mit und nach
Krebs besondere Beachtung beizumessen. Denn wo die einen in erster Linie eine neue
Form der strukturierten und ergebnisorientierten Intervention zur Forderung von The-
rapietreue vermuten, sehen die anderen vor allem eine Moglichkeit, um wieder Ord-
nung in ihr durch die Krebserkrankung durcheinander geratenes Leben zu bringen.

(Der Beitrag basiert auf einem am 19. Februar 2014 gehaltenen Vortrag
bei der Session ,Therapietreue in der Psychoonkologie”
im Rahmen des 31. Deutschen Krebskongresses 2014 in Berlin.
Literaturquellen beim Verfasser)
Weitere Informationen:
www.lgpw.charite.de
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Krebsrisiken der alternden Haut

PD Dr. Martin Kaatz, Chefarzt
Klinik fiir Hautkrankheiten und
Allergologie am SRH Waldkrankenhaus Gera GmbH

Das Hautorgan ist das Umweltorgan par excellence,
da es in besonderer Weise lebenslang Einfliissen aus

der Umwelt ausgesetzt ist. Je nach Grole und Gewicht
betrigt die Fliche iiberwiegend zwischen 1,6 - 2,0 m?.
Das fithrt mit zunehmendem Lebensalter zu deutlich sichtbaren Verinderun-
gen in ihrem Aussehen aber auch in ihrer Funktion.

Dabei miissen physiologische Alterungsprozesse, wie die Verlangsamung des
Nagelwachstums, das Ergrauen der Haare oder die Verinderung in der Schweif3-
und Talgproduktion von pathologischen Prozessen, wie dem Entstehen von
aktinischen Keratosen und spiter invasiven Karzinomen, abgegrenzt werden.
Die alternde Haut ist von einer zunehmenden Faltenbildung und Pigment-
unregelmiRigkeiten gekennzeichnet. Die Atrophie (Ausdiinnung der Haut,
Verlust/Rarefizierung der Hautanhangsgebilde) fiihrt zu einer wachsenden
Verletzlichkeit. Gleichzeitig fiihlt sich die Haut hiufig trocken und rau an
und muss deshalb verstirkten Hautpflegemafinahmen unterzogen werden.

Grundsitzlich werden bezuglich der Hautalterung zwei Prozesse unter-
schieden. Die so genannte intrinsische Hautalterung, die genetisch vor-
bestimmt ist und somit nicht oder nur in geringem Mage durch duBier-
liche Faktoren beeinflusst werden kann. Im Gegensatz dazu fiithren
insbesondere die UV-Strahlung und der Nikotinabusus zur sogenann-
ten extrinsischen Hautalterung.

Insbesondere die UV-Strahlung ist auch die wesentlichste Ursache fiir die Entste-
hung der wichtigsten Hautkrebsarten. Beim weilen Hautkrebs werden das so

26 AKTUELLE GESUNDHEITSNACHRICHTEN 13/2014



genannte Basalzellkarzinom und das Platten-
epithelkarzinom unterschieden.

Bei letzterem besteht ein eindeutiger Zusam-
menhang zwischen der lebenslangen UV-
Belastung und dem Auftreten des Tumors.
Auch fir das Basalzellkarzinom ist dieser
Zusammenhang gegeben, da beide Tumoren
uberwiegend in den Korperarealen auftre-
ten, die der Sonne am meisten ausgesetzt sind
(Gesicht, Hinde, Unterarme). Das invasive
Plattenepithelkarzinom entwickelt sich dabei
uberwiegend aus in-situ Vorstufen, meist der
so genannten aktinischen Keratose. Dabei
lassen sich Tumorzellen nur in der obersten
Hautschicht, der Epidermis nachweisen.
Dieses Stadium ist prinzipiell noch rickbil-
dungsfihig, aber schon ein erstes Warnzei-
chen fiir die Entstehung echten Hautkrebses.

Die Hiufigkeit des weifen Hautkrebses
hat in den letzten Jahren extrem zuge-
nommen. Weiterhin werden jihrlich
Zuwachsraten von ca. 3 % erwartet. Schit-
zungen, die aufgrund des Hautkrebs-
screenings auf immer besseren Daten
beruhen, gehen von ca. 54.000 Neuer-
krankungen fiir das Plattenepithelkar-
zinom und von ca. 115.000 Neuerkran-
kungen fiir das Basalzellkarzinom in
Deutschland aus. Beide Tumorarten sind
vor dem 60. Lebensjahr selten und neh-
men in den darauf folgenden Lebensjah-
ren extrem zu.

Aktinische Keratose

Basaliom
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Beim gefihrlichsten Hautkrebs, dem
malignen Melanom oder schwar-
zen Hautkrebs, ist die Altersver-
teilung eine andere. Hier konnen
auch wesentlich jiingere Patienten
betroffen sein.

Eine Sonderform, das so genannte Len-
tigo maligna Melanom, hat dagegen

seinen Altersgipfel im 7. bis 8. Lebens-
jahrzehnt.

Lentigo maligma

Diese Form des schwarzen Hautkrebses ist durch einen langsam wachsenden
Pigmentfleck in den belichteten Korperregionen gekennzeichnet. Beginnt
jedoch auch ein Wachstum in die Tiefe, kann auch diese Form des schwarzen
Hautkrebses streuen und zu einer tddlichen Gefahr werden.

Fir die Aussichten der einzelnen Tumorarten ist die frithzeitige Entdeckung
von entscheidender Bedeutung. Aktinische Keratosen konnen sogar mit einer
Vereisung, einer Kuirettage (oberflichlichen Abtragung), verschiedenen Salbenthe-
rapien oder einer Kopplung von Lichtsensibilisator mit einer speziellen Licht-
quelle (photodynamische Therapie) behandelt werden.

Kleinere Tumoren sind immer noch mit einem guten kosmetischen Ergebnis
operabel. Wartet man zu lange, ist aber auch die Absiedelung von Tochterge-
schwiilsten moglich oder aufwendige Op-Techniken notwendig und mit erheb-
lichen Einschrinkungen fiir den Betroffenen moglich. Zwar sind aktuell auch
zahlreiche neue Therapieverfahren entwickelt worden, die sowohl bei Pati-
enten mit weifem als auch schwarzem Hautkrebs eingesetzt werden konnen.
Obwohl sich durch zielgerichtete bzw. Immuntherapien die Prognose der
Patienten deutlich verbessert hat, ist eine Heilung bei weit fortgeschritte-
nen Hauttumoren nur selten moglich.

Deshalb sind Vorsorgemafinahmen von entscheidender Bedeutung, um die
Entstehung von Hauttumoren moglichst zu vermeiden, oder wenn einmal auf-
getreten, rechtzeitig zu erkennen und zu behandeln. Einerseits sollte bereits
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in jungen Jahren auf einen ausreichenden Sonnenschutz, insbesondere bei
sehr hellem Hauttyp geachtet werden. Dazu ist einerseits dunkle, dichte Klei-
dung geeignet (ein weiRes Baumwoll-T-Shirt hat kaum einen Schutzeffekt).
Gleichzeitig bieten Outdoor-Anbieter spezielle Kleidung an, die einen hohen
UV-Schutz gewihrleisten. Daneben stehen chemische Sonnenschutzfilter bzw.
Filter auf der Basis von Mikropartikeln zur Verfiigung. Hier ist zu beachten,
dass diese Sonnenschutzmittel in ausreichender Menge aufgetragen werden
miissen.

Umgerechnet auf den ,Normalkorper“ eines Mitteleuropiers sollten pro
Anwendung 20-40 ml verwendet werden (die Realitit sind aber nur 10 ml),
wenn man den Korper vollstindig schiitzen mochte. Meist wird jedoch nur
ein Viertel dieser Menge eingesetzt. Der damit tatsidchlich erreichte Son-
nenschutz liegt sogar noch deutlich unter 25% des auf der Verpackung
angegebenen Lichtschutzfaktors. Gleichzeitig sollte man in unseren Brei-
ten die direkte Sonneneinstrahlung zwischen 11 und 15 Uhr meiden, am Mit-
telmeer oder in den Tropen sogar zwischen 10 und 16 Uhr.

Neben dem Eigenschutz wurde mit dem 01. 09. 2008 das Hautkrebsscreening

fiir alle Patienten eingefiihrt, die élter sind als 35 Jahre. Mit dieser Methode kon-

nen Patienten frithzeitig erkannt werden, die an Hautkrebs bzw. seinen Vorstufen

leiden. Gerade Patienten im hoheren Lebensalter sollten die Hautkrebsvorsorge

wahrnehmen, die von Dermatologen aber auch speziell geschulten Hausirzten

angeboten wird. Als Fazit bleibt zu ziehen. Tumorerkrankungen der Haut werden

im Alter hiufiger. Daneben wird die Haut aber auch empfindlicher, so dass eine

besondere Pflege und ein guter Sonnenschutz angewendet werden sollte.
(Abbildungen vom Autor)

Weitere Informationen:

SRH Wald-Klinikum Gera GmbH

Strasse des Friedens 122, 07548 Gera

WWW.

»Die Verantwortung fiir sich selbst
ist die Wurzel jeder Verantwortung'
(Mong Dsi)

¢
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Foto: Thomas Oberlander/ HELIOS Kliniken GmbH

Schmerztherapie in der Behandlung von
Krebspatienten

Oberdrztin Dr. med. Christine Hampel,

Klinik fiir Andisthesiologie und Schmerztherapie
HELIOS Klinikum Emil von Behring,

Berlin- Zehlendorf

Schmerz ist das am hiufigsten assoziierte Symptom
bei Krebspatienten. Manchmal gestaltet sich die The-
rapie schwierig. Hier konnte in den letzten Jahrzehn-
ten eine deutliche Verbesserung erzielt werden. Besonders bewihrt hat sich
der interdisziplinire Therapieansatz, bei dem alle Facetten der Schmerzent-

stehung berticksichtigt werden. Dazu gehort sowohl eine medikamentdse,
nichtmedikamentdse, aber auch psychoonkologische Mitbetreuung insbeson-
dere im Rahmen einer palliativmedizinischen Versorgung.

Schmerzarten

Unterschiedliche Ursachen fithren zu unterschiedlichen Schmerzarten. Eine
Differenzierung hat sich bei der Auswahl des Therapieansatzes bewihrt.

Rezeptorschmerzen (nozizeptive Schmerzen)

Hierbei handelt es sich um Schmerzen, die nach einer Gewebeverletzung auf-
treten und uber Schmerzrezeptoren an das zentrale Nervensystem weiterge-
leitet werden. Je nach ihrer Ursache fiihlt sich der Schmerz unterschiedlich
an. Typische Schmerzcharaktere sind dumpf, driickend, pochend (bei
Schmerzen im Knochen, Muskeln oder Gelenken), kolikartig (bei
Schmerzen in der Haut, Schleimhaut oder Darm) oder hell und pochend
(bei Schmerzen durch Minderdurchblutung).

Nervenschmerzen (neuropathische Schmerzen)
Hierbei handelt es sich um Schmerzen, die auf eine direkte Schidigung einer
schmerzleitenden Nervenfaser zuriickzufiihren sind. Eine Besonderheit kann
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sein, dass der Schmerz nicht am Ort der Verletzung, sondern an ganz anderer
Korperstelle wahrgenommen werden kann. Ursichlich kann hierfiir zum
Beispiel ein rasches Tumorwachstum in das umliegende Gewebe mit mecha-
nischer Nervenkompression oder Minderperfusion sein. Typische Schmerz-
charaktere sind einschiefend, elektrisierend, brennend, heiR.

Gemischte Schmerzen (Mischform aus Nerven- und Rezeptorschmerzen)
Hierbei handelt es sich um Schmerzen, bei denen beide Schmerzarten zu Grun-
de liegen. Bei der Therapie sollten beide Komponenten entsprechend beriick-
sichtigt werden.

Diagnostik

Schmerzanamnese: Eine umfassende Schmerzanamnese liefert wichtige
Hinweise, um die Ursache der Schmerzen zu erfassen und damit eine differen-
zierte Therapie einzuleiten. Erfragt werden: die Schmerzregion, eine genaue
Differenzierung, um welche Schmerzart es sich handelt, Schmerzstirke, Beein-
flussungsmoglichkeiten (was verschlimmert/lindert den Schmerz), zeitlicher
Verlauf (seit wann, wann besser: nachts oder tagsiiber), weitere Beschwerden
(Ubelkeit, Schlafstorungen, Verstopfung/Obstipation). Die Diagnose Krebs
ist mit starken Emotionen, wie Angst und Traurigkeit eng verbunden; hierbei
spielt das bewusste oder unbewusste Auseinandersetzen mit der Endlichkeit
des Lebens eine grofde Rolle. Auch diese Aspekte sind bei der Entstehung der
Schmerzen von Bedeutung und werden in der Therapie berticksichtigt.

Schmerzmessung: Hier hat es sich bewihrt, diese durch eine Einschitzung
der Schmerzstirke des Patienten mittels einer Schmerz-Skala, zum Beispiel der
numerischen Analogskala (NAS) durchzufiihren. Die Skala reicht von 0 (kein
Schmerz) bis 10 (stirkster vorstellbarer Schmerz).

X X
B 2 3 4 5 e
Kein Starkster vorstellbarer
Schmerz Schmerz

So lasst sich auch der Therapieerfolg erfassen und ggf. eine Therapieoptimie-
rung planen. Eine Dosissteigerung wie auch eine Reduzierung der Analgetika
kann hiermit gut kontrolliert werden.
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Apparative Diagnostik: Nach erfolgter ausfithrlicher Anamneseerhebung und
korperlicher Untersuchung kann erginzend zum Beispiel eine radiologische Unter-
suchung erforderlich sein. Bei einigen Schmerzverliaufen gehen die Beschwerden
allerdings einem objektivierbaren Rontgenbild oder neurologischen Verinderun-
gen zeitlich weit voraus. So tritt bei fortgeschrittenem Tumorleiden die apparative
Diagnostik eher in den Hintergrund. Bei speziellen Fragestellungen im Hinblick
auf neu aufgetretene neurologische Ausfille kann eine Magnetresonanztomogra-
fie hilfreich sein; so zum Beispiel bei Fragen nach einer Riickenmarkskompression
oder Hirnmetastasen.

Therapieoptionen

Mittel der Wahl ist im Idealfall die Beseitigung der Ursache. Bei der Schmerztherapie
in der Behandlung von Krebspatienten handelt es sich im Allgemeinen um vielschich-
tige Ursachen, die erkannt und im Rahmen einer palliativmedizinischen Versorgung
behandelt werden. Hierbei gilt es, sowohl die morphologischen als auch die psycho-
sozialen und auch die spirituellen Aspekte der Schmerzentstehung zu berticksichtigen.

Bei der Tumortherapie werden beispielsweise durch operative Manahmen, Chemo-
therapie oder Bestrahlung die Moglichkeiten der Tumorreduktion ausgeschopft.
Damit kann auch ein Teil der schmerzverursachenden Faktoren beseitigt werden.
Reicht dies nicht aus, gibt es weitere Moglichkeiten der Schmerztherapie.

Medikamentose Schmerztherapie

Mit Hilfe von Medikamenten kénnen die meisten der Tumorschmerzpatienten er-
folgreich therapiert werden. Berticksichtigt werden dabei sowohl die Schmerzstir-
ke als auch die Schmerzqualitit.

Hierbei gibt es einige Grundregeln zu befolgen:

=» Die orale Gabe der Analgetika sollte bevorzugt werden

Regelmiige Medikamenteneinnahme nach einem festen Zeitschema
Regelmiige Therapiekontrolle mit entsprechender Dosisanpassung
Antizipative Gabe der Analgetika, das heifdt Einnahme

vor Ablauf der analgetischen Wirkung der letzten Medikation
Prophylaxe der Nebenwirkungen, ggf. durch Adjuvanzien
(Begleitmedikation)

I I

4
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Bei der Auswahl der Medikamente hat sich das WHO-Stufenschema etabliert und
bewihrt, bei dem tiber 90% der Patienten schmerzfrei sind:

Stufe 3 *: Starke Opioide
z.B. Morphin, Buprenorphin, Fentanyl, Oxycodon, Hydrom
zusitzlich Nicht-Opioide und ggf. Adjuvanzien

Stufe 2: Mittelstarke Opioide
z.B. Codein, Tramadol, Tilidin
zusitzlich Nicht-Opioide und ggf. Adjuvanzien

Stufe 1: Nicht Opioide
z.B. Paracetamol, Metamizol, Diclofenac, Ibuprofen, Etoricoxib

. mit Adjuvanzien kombinieren

Bei unzureichender Schmerzlinderung konnen in Abhingigkeit von der Schmerz-
art zusitzlich so genannte Koanalgetika eingesetzt werden. Diese Medikamente
wurden urspriinglich zur Therapie anderer Erkrankungen entwickelt. Es hat sich
aber gezeigt (meist empirisch), dass je nach Schmerzcharakter eine Therapie-  op-
timierung erzielt werden kann.

Folgende Tabelle der Koanalgetika gibt einen Uberblick:

Substanzklasse Indikation

Antidepressiva Neuropathischer Schmerz: Brennen, Dysasthesie
(Empfindungsstérungen)

Antikonvulsiva Neuropathischer Schmerz: EinschieBender Schmerz

Kortikoide Nervenkompression, Hirndruck, Organkapseldehnung,
Weichteilinfiltration

Bisphosphonate Knochenschmerz bei ossaren Metastasen
Muskelrelaxantien Muskelverspannung
Weitere Neuropathischer Schmerz

(Lokalanasthetikum, Capsaicin)
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Durchbruchschmerzen sind eine Besonderheit bei Tumorschmerzen

Hierbei handelt es sich um akute Schmerzexazerbationen von starker Intensitit und
nur kurzer Dauer (etwa bis zu 30 Minuten), trotz einer adiquaten Basistherapie mit
Opioiden. Dabei werden unterschiedliche Ausloser differenziert: Aktivititen wie
zum Beispiel Gehen oder unwillkiirliches Husten, aber auch therapeutische Maf-
nahmen wie Verbandswechsel. Auch spontane, nicht vorhersehbare Durchbruch-
schmerzen sind moglich. In der Schmerzanamnese werden diese erfragt und ent-
sprechend berticksichtigt. Ist eine kausale Therapieoption nicht gegeben, kommen
schnell wirksame Opioide mit kurzer Halbwertszeit zum Einsatz.

Bei etwa 10 Prozent der Patienten kann eine ausreichende Schmerztherapie medi-
kamentds nicht erzielt werden. Dann kann eine lokale Strahlentherapie oder eine
chirurgische Therapie zur Tumorreduktion hilfreich sein. Weitere zusitzliche The-
rapieoptionen sind Verfahren aus dem Bereich der Physio- und Ergotherapie und
der Physikalischen Therapie wie Massage, TENS, Wirme, Kilte.

Auch die psychoonkologische Therapieoptionen sind hier zum Beispiel Ent-

Begleittherapie, bei der die  spannungsverfahren wie Autogenes Training

psychische, soziale aber auch Progressive Muskelrelaxation nach Jacobson,

die spirituelle Dimension Schmerzbewiltigungsstrategien Gesprichthera-

der Grunderkrankung und ihre pien, Verhaltenstherapie oder auch die Krisenin-

Auswirkung auf den Schmerz mit tervention. Gelegentlich kann sich die Schmerz-

beriicksichtigt werden, gehort therapie schwierig gestalten. Hier empfiehlt es

zu einer komplexen Schmerz-  sich, rechtzeitig den Patienten in einer Schmerz-
therapie bei Tumorpatienten. ambulanz vorzustellen.

Generell gilt: genauso individuell wie der Patient mit seinen Beschwerden ist,
so individuell sollte sich die Therapie gestalten. (Literatur bei der Autorin)

Weitere Informationen:
www.helios-kliniken.de/klinik/berlin-zehlendorf/fachabteilungen/anaesthesio-
logie-und-schmerztherapie.html

,Leben allein ist nicht genug,
Sonne, Freibeit und eine Kleine Blume braucht man.“

(Hans Christian Andersen)
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jAHU&“i_[Es AUS DER KREBSFORSCHUNG

Darmkrebs

Darmkrebs-Screening nach 2016

Der Nationale Krebsplan sieht in seinen Handlungsfeldern die Verbesserung der Krebs-
friiherkennung durch erhéhte Teilnahme an den Vorsorgeprogrammen und deren Eva-
luation vor. Ein zentrales Einladungsverfahren wird angestrebt. Die Richtlinie dazu soll
spatestens im Friihjahr 2016 vorliegen, so das Deutsche Arzteblatt im November 2013.

Ein Praventions-Testballon wurde zwischen Sommer 2012 und 2013 gestartet. Etwa
eine viertel Million Versicherte der BKK, die das 55. Lebensjahr erreicht hatten, er-
hielten eine Einladung zu einer Koloskopie. Die Ergebnisse dieser Pilotstudie zeigten
eine Gesamtteilnahmerate von 26%. Von den Teilnehmern des Screenings waren 52%
Manner und 48% Frauen.

Das groBte Problem bei der Einfllhrung des Screenings ist nicht das Einladungssystem,
sondern die Qualitatssicherung der Friherkennung und die Evaluation der Programme.
(Quelle: Deutsches Arzteblatt Nov.2013, Dr. med. Eva Richter-Kuhlmann)

Magenkrebs
Magenkrebs bleibt eine Herausforderung in der Therapie

Seit mehr als 30 Jahren nehmen Erkrankungsraten und Sterberaten bei Magenkrebs
kontinuierlich ab. Auch die 5-Jahres-Uberlebensraten liegen gegenwartig bei 33%. Den-
noch bleiben die Prognosen der Patienten mit Magenkrebs nach wie vor ungiinstig, da die
Mehrzahl der Diagnosen erst im fortgeschrittenen Stadium gestellt werden.

Wie bei vielen Krebsentitaten wirkt sich der Lebenstil auf das Risiko beim Magenkarzinom
aus. Ungesunde, an tierischen Bestandteilen reiche Erndhrung, ist eher mit einem Risiko
verbunden als eine Erndhrung mit pflanzlichen Bestandteilen. Es gibt Hinweise darauf, dass
die gastrodsophagenale Refluxkrankheit das Risiko fiir bestimmte Tumorformen im Uber-
gang vom Magen zur Speiseréhre erhéht. Auch Ubergewicht kann Karzinome férdern.

Ebenso spielt die genetische Veranlagung eine Rolle. Verwandte ersten Grades von
Erkrankten haben ein zwei- bis dreifach héheres Risiko.
(Quelle: RKI, Gesellschaft der epidemiol. Krebsregister e.V., Bang Y/ et al, Lancet 376)
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Heilsame Kommunikation mit dem Korper

Imaginative Korper-Psychotherapie (IKP) als
komplementarer psychosozialer Therapieansatz
in der Therapie schwer somatisch Erkrankter,
auch an Karzinomen Erkrankter

Dr. med. Wolfgang Loesch, Potsdam

Zusammenfassung

Es wird tiber Erfahrungen der Imaginativen Korper-Psychotherapie (IKP) in der
komplementiren Therapie Krebskranker berichtet. Das sehr komplexe metho-
denkombinierte Verfahren einer psychosomatisch geprigten Psychotherapie
hat sich, gemessen an Erfahrungsberichten von Patienten und Therapeuten, als
sehr wirksam erwiesen. Das Verfahren wird erliutert, Beispiele der Wirksamkeit
werden aufgezeigt und Uberlegungen zur Erklirung der Wirksamkeit angestellt.

Zur Ilustration der wesentlichen Aspekte werden einige Patientenbilder einbe-
zogen. Die hier vorzustellende komplementire psychotherapeutische Therapie-
strategie, die 1988 mit der Arbeit mit Patienten mit Autoimmunkrankheiten be-
gonnen wurde und seit 1990 die Arbeit mit Karzinompatienten eingeschlossen
hat, hat sich in Zusammenarbeit mit vielen Kolleginnen und Kollegen und vor
allem mit betroffenen Patienten aus Patientenanforderungen heraus praxisbe-
zogen entwickelt. Triger dieser Entwicklung ist seit iber einem Jahrzehnt das
Institut fiir Psychosomatik und Psychotherapie Potsdam-Babelsberg e. V (IPP).

Das Verfahren hat sich als psycho-somatischer komplementirer und sehr kom-
plexer Therapieansatz fiir korperlich Kranke, besonders auch fiir Krebskranke,
als spezielle Moglichkeit angewandter katathym-imaginativer Psychotherapie
sehr bewihrt.
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Schwere chronische und potentiell lebensverkiirzende Erkrankungen belas-
ten die Betroffenen und das nicht nur korperlich. Ublicherweise Iosen sie auch
schweren Disstress in psychischen und sozialen Ebenen aus wie u.a. Angste und
Depression einerseits, Rollenkonflikte, erhohter Unterstiitzungsbedarf ande-
rerseits. Dieses erschwert die Krankheitsbewiltigung und somit die Selbstbe-
stimmung und aktive Ubernahme der Verantwortung fiir sich selbst.

Chronische Erkrankung und psychische Komorbiditit miinden meist, wenn vor
allem die psychische Belastung nicht erkannt und behandelt wird, in einen Teu-
felskreis. In diesem Circulus vitiosus verstirken sich somatische und psychische
Probleme gegenseitig und verstirken den Verlust von Autonomie und Kontrolle
der Betroffenen. Das trifft in besonderem Maf3e fiir Krebserkrankungen zu.

Trotz einer schweren, oft auch chronischen Erkrankung, die todlich enden
kann, konnen die Betroffenen Kompetenzen fiir sich erhalten, wiederfinden
und neu erwerben. Sie konnen den Leidensdruck verringern, Depression oder
Angsten entgegenwirken, die Selbstwirksamkeit stirken, die Lebensqualitit
verbessern und langfristig die persdnliche Autonomie fordern. Das belegen
unter anderem die Untersuchungen zu den Selbstmanagement-Programmen in
den USA (Lorig et al 2001a, 2001b).

Die IKP ist ein auf der Basis praktischer Erfahrungenvon Die Patienten lernen mit
Patienten und Therapeuten entwickeltes Behandlungs- Hilfe der IKP selbstverant-
programm, das mittlerweile von mehr als 1000 Patienten  wortlich, Kommunikation
genutzt wurde. Der methodenkombinierte sehr komple-  mit ihrer Erkrankung

xe Therapieansatz und die Dauer der Therapie (mindes- und deren Symptomen zu
tens 1 Jahr) konnen langfristig Autonomie und Verant- gewinnen und bessere
wortungsiibernahme fordern. So konnen die Krankheit =~ Selbstregulation zu

und ihre Folgen aktiver bewiltigt werden. erreichen.

Die imaginative Korperpsychotherapie soll der psychosomatisch modulierten
Beschleunigung der Krankheitsprogression entgegenwirken. Sie ist ein res-
sourcenorientiertes Verfahren, das auf salutogenetischen Konzepten beruht.
Als psychoedukative Intervention hat sie zum Ziel, die Selbstwirksamkeit und
das Selbstmanagement chronisch Kranker zu verbessern. Diese konnen so ver-
mehrte Kontrolle iiber die Erkrankung und ihre physischen und psychischen
Folgen erlangen.

13/2014 AKTUELLE GESUNDHEITSNACHRICHTEN 37



Abbildung 1:

Imagination zum

Thema:

~Meine Krankheit und ich”
einer Patientin mit
Mamma-Ca

Der Chronifizierung von
Angsten, Depression und
Schmerzen wird vorge-
beugt. Die Therapietreue
wird insgesamt verbessert
und mogliche Nebenwir-

kungen medikamentoser
Therapien konnen geringer ausfallen. Diese insgesamt positiven Erfahrun-
gen diirften vor allem damit zusammenhingen, dass bei der IKP Patienten
zur Eigenverantwortung angehalten werden, indem sie die gemeinsam ent-
wickelten Ubungen tiglich fiir sich praktizieren.

Der Kern der IKP basiert auf Acht-
samkeit, Selbstwahrnehmung und
Selbstregulation in Tiefen-
entspannung. Sie orientiert auf
die Entwicklung von individuellen
imaginativen Bildern fiir
Ressourcen und fiir die Krankheit

Im Unterschied zu anderen, etablierten Verfahren
wird nicht auf standardisierte Motive zuriickge-
griffen - wie beim Katathymen Bilderleben oder
bei den tiblichen Imaginationsprogrammen. Viel-
mehr entwickeln die Patienten gemeinsam mit ih-
rer Therapeutin Bilder, sowohl fiir die Krankheit
als auch fiir ihre Verinderung bzw. Verbesserung

sowie deren Verdnderung. und fir ihre inneren Ressourcen und Stirken.

Die Patienten erlernen auBerdem soziale Unterstiitzung einzufordern, ihre Rolle
im sozialen Raum der Erkrankung entsprechend zu verindern und auch selbst Ver-
antwortung fiir andere (u. U. weniger erfahrene) Erkrankte zu tibernehmen. Denen
konnen sie im Rahmen der Gruppentherapien durch die bereits erworbenen Kompe-
tenzen Mittel und Wege aufzeigen, selbst diese Fihigkeiten zu entwickeln.

Die bildnerische Umsetzung der Imaginationen unterstiitzt die Entwicklung von
Sinn- und Bedeutungszusammenhingen und im Verlauf die biographische In-
tegration von Erkrankung und Therapie. Sie kann den Betroffenen helfen, ihre
Erkrankung und deren Folgen zu verstehen und zu kommunizieren. (Abb.1)
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Die Patienten sind aufgefordert, tiglich selbstindig zuhause zu iiben. Die (ima-
ginierten und spiter gezeichneten) Bilder werden zunichst mit einem Thera-
peuten, spater auch im Rahmen der Gruppentherapie, besprochen, um u. U.
bestimmte Inhalte zu verindern. Ziel ist die Entwicklung von individuell ein-
leuchtender und personlich instruktiver Symbolik, die einen konstruktiven,
heilsamen Umgang mit sich und der Erkrankung bahnen.

Die Behandlungsmethode
ist nachhaltig, weil sie auf
eine dauerhafte Etablierung
von Selbstfiirsorge, Verant-

Heilsame Kommunikation
mit dem Korper

Imaginative Kérper-Psychotherapie (IKP) als
komplementarer psychosozialer Therapieansatz
in der Therapie schwer somatisch Erkrankter,
auch an Karzinomen Erkrankter

wortungsiibernahme und
Kompetenz ausgerichtet ist.

EANU SPECIAL

Dr. med. Wolfgang Loesch, Potsdam

Es gibt bislang aufier einer Inter-
viewstudie (Erstling 2011) noch
keine Auswertung systematisch
erhobener Daten (aktueller Arbeits-
schritt), aber sehr gute Erfahrungs-
berichte von Therapeuten und
Patienten. Diese haben dazu ge-
fithrt, dass sich das Verfahren im
In- und Ausland (vor allem Russ-
land, Ukraine, Kasachstan, Schwe-
den) verbreitet. =

Titelbild: Ein Makrophage nimmt eine
Krebszelle in sich auf.
(Pat. mit Malignem Lymphom)

Bitte lesen Sie den kompletten Beitrag von Dr. Loesch
in unserem EANU SPECIAL auf www.eanu.de
Weitere Informationen zu erfragen: www.institutipp@yahoo.de

»Unser Wissen ist ein Tropfen. Was wir nicht wissen, ist ein Ozean."
(Isaak Newton)
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Zirkulierende Tumorzellen (CTC’s)

als Prognosefaktor und Verlaufsparameter
des metastasierten
Prostatakarzinoms (mPCA)

PD Dr. med. Frank Konig
Urologe und Androloge, Berlin
www.aturoberlin.de

Der Verlauf des metastasierten Prostatakarzinoms (mPCA) variiert stark und ist
mit den aktuell zur Verfigung stehenden diagnostischen Verfahren oft schwer
vorherzusagen. Trotz aller bekannten Einschrinkungen ist das PSA (Prostata
spezifisches Antigen) seit seiner Einfiihrung vor tliber 25 Jahren weiterhin der
einzige Bluttest zur Diagnostik und Verlaufsbeurteilung des Prostatakarzinoms.

Mit zunehmender Entartung des Tumors und damit verbundener Metastasierung
lasst die diagnostische Zuverlissigkeit des PSA jedoch stark nach. Andere neue
Blutteste befinden sich derzeit noch in der Entwicklung und stehen daher fiir
den klinischen Alltag noch nicht zur Verfiigung. Bildgebende Verfahren (CT,
PET-CT, MRT, Knochenszintigramm) stellen zum Teil eine nicht unerhebliche
Strahlenbelastung fiir den Patienten dar und sind auf Grund des hohen tech-
nischen Aufwandes sowie der damit verbundenen Kosten nicht geeignet, eine
zeitnahe und liickenlose Verlaufsbeurteilung des mPCA zu gewihrleisten. Dabei
ist insbesondere die Evaluierung und Verlaufsbeurteilung der im Vordergrund
stehenden Knochenmetastasen ein eminentes Problem.

Gerade vor dem Hintergrund der Entwicklung neuer Medikamente und Therapie-
verfahren heute und in der Zukunft, besteht ein dringender Bedarf an zuverlis-
sigen Verlaufsparametern und Prognosemarkern. Aktuell ldsst sich die Wirk-
samkeit einer neuen Therapie in Studien oft nur durch die Ermittlung
des Langzeitiiberlebens nachweisen. Dies ist sehr zeitaufwendig, kosten-
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intensiv und verzogert die Zulassung neuer Priparate erheblich. Aus 0.g. Griin-
den neigen Pharmafirmen dazu, die Zulassung neuer Medikamente primir
zunichst bei austherapierten Patienten (Spitstadium) anzustreben. Erst sekun-
dir werden dann nach der Zulassung des Priparates die eigentlich relevanten
Anwendungsbereiche (Frithstadien) untersucht. Durch diese Praxis wird eine
potentiell wirksame Therapie vielen Patienten oft iiber lange Zeit vorenthalten.

Zur Abkiirzung des Zulassungsverfahrens fiir neue onkologische Pripa-
rate besteht daher dringender Bedarf an sog. Surrogatparametern, d.h.
diagnostische Tests, welche eine zuverlissige und schnelle Beurteilung
der Wirksamkeit von Medikamenten erlauben, ohne erstden Zeitpunktdes
Todes abzuwarten. Der PSA-Wert und sein Verlauf allein sind an dieser Stelle
nicht geeignet. Ein viel versprechender Ansatz zur Losung dieses Dilemmas
konnte die Bestimmung und Gewinnung von zirkulierenden Tumorzellen
(CTC’s) aus dem Blut sein.

Die erste Erwihnung von zirkulierenden Tumorzellen im Leichenblut, welche
identisch mit denen des Originaltumors (Streuherd) waren, erfolgte schon vor
tiber 140 Jahren.® Bereits 20 Jahre spiter hat der Chirurg Sir James Paget dann
seine berithmte ,Seed and Soil- Hypothese“ aufgestellt. Tumorzellen (Seed =
Samen) verteilen sich tiber das Blut und bilden tiberall dort Tochtergeschwiilste
(Metastasen), wo sich ein optimaler Nihrboden findet (Soil = Erde, Ackerboden).
Dieses Postulat ist bis heute giiltig und stellt eine der Grundannahmen in der
modernen Onkologie dar.

Es liegt daher nahe, die im Blut zirkulierenden Tumorzellen zu isolieren und fiir
diagnostische und therapeutische Zwecke zu nutzen. Die technische Herausfor-
derung bestand jedoch zunichst darin, aus der Vielzahl der Blutzellen die verein-
zelten CTC’s zu separieren. Auf ca. 5-10 Millionen Zellen im Blut kommt jeweils
nur ca. eine Tumorzelle. Zahlreiche technische Entwicklungen haben zu den
verschiedenen heute angewendeten CTC- Bestimmungsverfahren gefiihrt.

Das derzeit weltweit am hiufigsten eingesetzte System CellSearch® (Fa. Janssen
Diagnostics), hat bisher als einzige Methode eine Genehmigung durch die ameri-
kanische Zulassungsbehorde FDA (Food and Drug Administration) fiir den Ein-
satz beim Prostata-, Brust- sowie Dickdarmkarzinom erhalten.
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Es basiert auf der Fluoreszenz- Markierung von malignen Zellen in Blutproben
des Patienten mit anschlieBender automatisierter Untersuchung am Mikro-
skop. Im Einzelnen werden die im Blut zirkulierenden Tumorzellen (CTC’s)
zunichst mit Eisenpartikel-beladenen Antikorpern angereichert. Dies ermog-
licht spater die Zellisolierung im magnetischen Feld. Um die CTC’s von den
zahlreichen anderen Blutzellen unterscheiden zu konnen, erfolgt der Einsatz
weiterer Fluoreszenz-markierter Antikorper, welche speziell auf Blutzellen
gerichtet sind. Zur besseren Zellunterscheidung wird abschliefend noch eine
Firbung des Zellkerns durchgefiihrt. Nach einer ersten automatisierten Bild-
analyse am Fluoreszenz-Mikroskop erfolgt die letztendliche Bestitigung und
Zihlung der Tumorzellen (siehe auch Abb. 1) durch den Arzt oder die medi-
zinisch-technische Assistentin (MTA) an einem hochauflésenden Bildschirm.
Zur Qualititskontrolle werden die anwendenden Personen durch die Firma
Janssen-Diagnostics regelmiflig zu einem vierteljihrlichen Online-Ringver-
such mit Erwerb eines Zertifikates aufgefordert.

Composite
image

Abbildung 1
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Erste Studien belegen die prognostische Aussagekraft von CTC’s vor und wihrend
einer Chemotherapie des Prostatakarzinoms. In einer prospektiven Studie mit 231
mPCA-Patienten konnte bereits 2008 der Zusammenhang zwischen CTC- Zahl und
Langzeitiiberleben nachgewiesen werden. ® Bei einem Grenzwert von 5 CTC’s in 7.5
ml Blut vor einer Chemotherapie zeigte sich eine deutlich bessere Prognose fiir die
Patienten mit weniger als 5 CTC'’s (siehe Abb. 2).

Abb. 2
Uberleben von mCRPC-Patienten mit <5 oder >5 CTC vor Chemotherapie (N=219)
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Abb. 3
Uberleben von mCRPC-Patienten mit <5 oder >5 CTC wihrend Chemotherapie (N=219)
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Abb. 4

CTC and PSA-Anderungen kombiniert zur Vorhersage des Gesamtiiberlebens 2-5
Wochen nach Chemotherapiebeginn bei mCRPC

CTCat PSA Reduction Median 05 in
Group WKZS  at2-5Weeks  Ni%)  Months (5% CL)
1m i 1 <5 CTC =30W Reduction 50 (25%) 17.5 (16,8 w 23.8)
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Medifiziert nach: de Bono 1S, Scher HI, Montgomery RE et al. ; Clin. Cancer Res. 2008; 14{19):6302-9.

Abb. 5
Behandlung, LDH and CTC- Zahl korrelieren mit Uberleben — nicht PSA

Baseline (n = 949, CPE = 0.70 [SE = 0.008])

Behandlung 0.70 (0.59, 0.828) < 0.0001
LDH 2.98 (2.496, 3.565) < 0.0001
CTC- Zahl 1.19 (1.137, 1.245) <0.0001

PSA: Prostata- spezifisches Antigen; LDH: Laktat- Dehydrogenase
Modifiziert nach: Scher et al. J Clin Oncol 2011; 29(Suppl): Abstract LBA4517 (Oral Presentation)

Auch wihrend der Chemotherapie hatten Patienten mit einer CTC- Zahl unter
5 zu jedem Zeitpunkt (nach 2-5, 6-8, 9-12 und 13-20 Wochen) ein besseres Uber-
leben als Patienten mit einer Zellzahl >/=5 (siehe auch Abb. 3, Seite 43). Dabei
hat bei der kombinierten Betrachtung von CTC’s und PSA das Ausmaf des PSA-
Abfalls nahezu keinen Einfluss auf das Gesamtuiberleben (siehe Abb. 4).
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Dies bestitigen auch neuere Daten aus der Zulassungsstudie fiir das neue onko-
logische Medikament Abirateron (Zytiga®).® In der Auswertung dieser Stu-
die konnte gezeigt werden, dass neben der Therapieform vor allem CTC’s eine
prognostische Bedeutung haben, nicht jedoch das PSA (siehe Abb. 5, Seite 43).
Diese Daten belegen, dass durch die Bestimmung der CTC’s vor und zu jedem
Zeitpunkt wihrend einer Therapie eine Prognoseabschitzung erfolgen kann.
Dies bedeutet aber auch, dass beim Wechsel einer initial hohen CTC- Zahl >/= 5 zu
einer CTC- Zahl <5 von einem Ansprechen und im umgekehrten Fall von einem
Nichtansprechen der Therapie ausgegangen werden kann. Da die CT Bestim-
mung offensichtlich zu jedem Zeitpunkt der Therapie prognostische Aussagen
erlaubt, konnte die Therapiedauer bei Patienten mit mPCA moglicherweise weit
exakter als bisher festgelegt werden.

Auf der anderen Seite liee sich eine ineffektive Therapie viel friiher
beenden und wiirde das Umschwenken auf ein anderes Therapieregime
erlauben. Dies konnte neben der Steigerung der Lebensqualitit des
Patienten auch erheblich zur Kostendimpfung im Gesundheitssystem
insbesondere beim Einsatz neuer sehr teurer Priparate beitragen.

Zur Absicherung des Einsatzes von CTC’s in der klinischen Routine und in der uro-
logischen Praxis sind noch viele Fragen unbeantwortet. Interessant ist sicherlich der
Fakt, dass bei Patienten mit Knochenmetastasen eine weit hohere Zahl von Tumorzel-
len im Blut gefunden wird, als bei Patienten mit viszeralen Metastasen.“” Dies macht
den Einsatz der Methode insbesondere bei Patienten mit mPCA interessant und
CTC’s konnte als Verlaufsparameter fiir spezifische Therapien von Knochenmetasta-
sen dienen. Erstaunlicherweise sind diesbeziiglich bisher keine Daten veroffentlicht.

Es bleibt letztendlich aber unklar, ob die derzeit gemessene Tumorzellzahl ein
Aquivalent fiir das Metastasierungsverhalten des Prostatakarzinoms darstellt, oder
wird nur ein Ausschnitt der tatsichlich zirkulierenden Zellen erfasst. Sind Patien-
ten mit gleicher CTC-Zahl vergleichbar? Ein Hinweis darauf, dass wir Tumorzel-
len mit der Cellsearch®- Methode moglicherweise nur unzureichend detektieren,
ergaben vergleichende Messungen beim metastasierten Brust- und Lungenkarzi-
nom. Mit einem neuen Nanodetektor (Fa. Gilupi GmbH) konnten im direkten Ver-
gleich deutlich mehr Tumorzellen bestimmt werden. Dieses neue Verfahren basiert
auf einem mit Nano-Gold-Partikeln beladenen Draht, welcher fiir 20-30 Minuten
in einer Armvene verbleibt und dabei die CTC’s fingt. Erste Untersuchungen an
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Blutproben von 47 Prostatakarzinompatienten sind vielversprechend und lassen
auf eine Detektion von CTC'’s auch in frithen Prostatakarzinomstadien hoffen.®

Zukiinftig kann durch die Weiterentwicklung der verschiedenen Techni-
ken zur CTC- Bestimmung und insbesondere durch die Gewinnung von
Tumorzellen die Therapie des einzelnen Prostatakarzinompatienten mog-
licherweise individualisiert werden.

In naher Zukunft wird die direkte genetische Analyse und Subklassifizierung der
Tumorzellen gezielte Therapien ermoglichen. Das wire dann hoffentlich das Ende
der empirischen Therapie nach dem GieSkannenprinzip: ,Jeder bekommt alles®.

Abschlieend lisst sich feststellen, dass die Durchfiihrung von Studien an grof3en
Patientenkollektiven dringend erforderlich ist, um das Potential der Bestimmung,
Gewinnung und Analyse von zirkulierenden Tumorzellen auszuloten. Es gilt zu
priifen, ob die CTC-Bestimmung als frither Parameter fiir Therapieeffizienz und
Uberleben verlisslich ist. (Literaturquellen bei der Redaktion)

Weitere Informationen:
CellLab Labor, 14197 Berlin, Mecklenburgische Str. 27

AKTUELLES AUS DER KREBSFORSCHUNG

Prostatakarzinom

Entziindung halt den Krebs fern

Amerikanische Mediziner analysierten riickblickend Daten von 6.238 Mannern,
die sich im Alter zwischen 50 und 75 dreimal einer Prostatabiopsie unterzogen
hatten. Bei der ersten Folgebiopsie zwei Jahre nach der primédren Untersuchung
wurden 900 Prostatakarzinome diagnostiziert, ca.14%.

Patienten mit einer Entziindung im Prostatagewebe wiesen seltener ein Malig-
nom auf. Die Forscher errechneten bei akuter Inflammation eine Odds-Ration von
0,75, bei chronischer Entziindung betrug die OR sogar nur 0,65. Nach der dritten
Biopsie nach vier Jahren war nur noch die akute Entziindung mit einem erniedrig-
ten Prostatakarzinomrisiko assoziiert. Die Autoren vermuten, dass die aktivierte
Abwehr mdglicherweise eine beginnende Entartung im Keim erstickt.

(Quelle: Daniel M Moreira et al., Cancer 2013)
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AKTEEU-ES AUS DER KREBSFORSCHUNG

Prostatakarzinom
Zunahme der Ubertherapie

Oft stehen die Folgen von konventionellen Therapiemethoden in einem Missverhaltnis
zum geringen Sterberisiko lokalisierter Prostatakarzinome. In der Folge wurden Be-
handlungsvarianten entwickelt, die weniger Schaden anrichten sollen. Entscheidende
Fortschritte stellen die Intensitdtsmodulierte Radiotherapie (IMRT) und die Roboter-
Prostatektomie dar. Bei Niedrigrisikopatienten waren allerdings noch geringere Eingriffe
angesagt.

Eine amerikanische Arbeitsgruppe analysierte in einem Zeitraum von 2004-2009 den
Einsatz fortgeschrittener Technologien bei Patienten mit Niedrigrisiko-Prostatakrebs. Im
Ergebnis wurde deutlich, dass der Einsatz dieser Technologie auf markante Weise zu-
nahm. Méglicherweise steckt dahinter die Unsicherheit des Arztes Giber den individuel-
len Verlauf und die Angst des Patienten mit der Diagnose Krebs. Auch finanzielle Anreize
sprechen fir den Ubertriebenen Einsatz moderner Therapieverfahren. Reicht nicht ,wait
and watch”? (Quelle: Jacobs BL et al. JAMA 309/2013)

Curcumin hemmt Metastasierung

Biomarker zeigen an, ob eine Therapie erfolgreich ist. Jetzt haben Wissenschaftler mit
miR181b einen potenziellen Biomarker fir den Naturstoff Curcumin gefunden. In mehreren
Versuchen haben sie nachgewiesen, dass Curcumin die Bildung von Tochtergeschwiilsten
beim Brust- und Prostatakrebs bremsen kann. Grundsétzlich reguliert eine Zelle ihr Wachs-
tum und ihre Vermehrung Uber verschiedene Molekdle, die wiederum andere Molekiile
und Aktivitdten von Genen in einem haarfeinen Signalsystem steuern. In Tumorzellen ist
dieses System gestort - die Folge: Wachstum von bésartigen Tumoren. Curcumin blockiert
nun in Brust- und Prostatazellen ein Molekdl, die Produktion der Entziindungsmolekile
wird gehemmt, was zu einer Verminderung der Bildung von Tochtergeschwdlsten fihrt.

PD Dr. Beatrice Bachmeier (Klinikum der Uni Minchen) will in Zukunft weitere Biomarker

suchen und testen, inwieweit Curcumin sich zusammen mit gangigen Krebsmedikamenten
einsetzen |asst. (Quelle: Emanuel Kronski et al.; Molecular Oncology 2014)
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Moderater Weingenuss kann das
Immunsystem starken

Doris Goedecker
Forum Wein & Gesundheit

Wein-Genuss-Gesundheit eine problematische Bezie-
hung? Wein enthilt Alkohol und damit ist das Thema
im wahrsten Sinne des Wortes ein zweischneidiges
Schwert. Die eine Seite wertet Wein als ein der Ge-
sundheit forderliches Getrink, die andere Seite sieht Alkohol als Risikofaktor
fiir viele Erkrankungen, als potentielles Suchtmittel mit den bekannten ne-
gativen Folgen fiir den betroffenen Menschen, sein soziales Umfeld und die
Gesellschaft.

Dennoch ist Wein beim Konsumenten unverindert beliebt und nimmt inner-
halb der alkoholischen Genussmittel durchaus eine Sonderstellung ein. Nicht
zuletzt seit dem sog. French Paradox gilt der moderate Weingenuss als durch-
aus gesundheitsfordernd.

Hinweise auf gesundheitsbezogene Wirkungen des Weines lassen sich in ei-
ner Fiille historischer Schriften aus nahezu allen Jahrhunderten finden. Wein
wurde hiufig als Medikament oder Heilmittel bewertet und geriithmt, Wein
wurde in Apotheken verkauft und auf Rezept abgegeben.

»,Der Wein ist ein Ding, das in wunderbarer Weise fiir den Menschen ge-
eignet ist. Vorausgesetzt, dass er bei guter und schlechter Gesundheit
sinnvoll und in rechtem Mafle genossen wird.“ (Hippokrates 4 Jhrh. v. Chr.)

Dank der Weiterentwicklung von Medizin und Pharmazie findet Wein heute
nur noch als Hausmittel Berticksichtigung. Als Heilmittel im engeren Sinne
spielt er aber keine Rolle mehr. Im Fokus von Wissenschaftlern stehen dafiir
umso mehr seine moglichen priventiven Wirkungen, denn breit angeleg-
te Studien haben in den letzten Jahrzehnten hierzu interessante Hinweise
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gegeben. Die medizinische Fachwelt ist heute in der Lage, den Zusammen-
hang zwischen Weingenuss und unterschiedlichen Erkrankungen genauer zu
beschreiben und zu belegen.

Die Nancy-Studie in Frankreich, die mit 36.250 Minnern im Alter von 40 bis
60 Jahren durchgefiithrt wurde, fand heraus: Die maRvoll weintrinkenden
Studienteilnehmer (2 bis 3 Glas pro Tag) lebten statistisch gesehen linger.
Krebserkrankungen traten in der Gruppe der moderaten Weingenief3er selte-
ner auf, als in den Vergleichsgruppen.

In vielen wissenschaftlichen Untersuchungen wurden die antifungalen, anti-
entziindlichen und immunmodulierenden Eigenschaften des Weines beschrie-
ben. Er beeinflusst sowohl den Fettstoffwechsel, als auch die Thombozyten-
aggregation (Zusammenlagerung von Blutplittchen).

Alle Wissenschaftler weisen jedoch iibereinstimmend daraufhin, dass bei
hoherem Alkoholkonsum das Risiko nicht nur fiir Lebererkrankungen son-
dern auch Herz-Kreislauf-Probleme sowie vor allem das Krebsrisiko steigt.

Was ist das Gesunde im Wein?

Bei mehr als 1200 bekannten Inhaltsstoffen im Wein ist es schwierig, einzelne
Substanzen herauszugreifen, um an ihnen eine gesundheitsfordernde Wirkung
festzumachen. Wissenschaftlich gesichert ist, dass die Gruppe der Polyphenole
im Wein wichtige signifikante krebsvorbeugende Eigenschaften besitzen.

Diese Stoffe werden von Pflanzen im sekundiren Stoffwechsel (der nicht di-
rekt dem Wachstum dient) produziert. Sie dienen als Farb- und Aromastoffe in
den Friichten, dienen aber auch als Abwehrstoffe der Pflanze gegen Pilze oder
als Schutz vor der starken UV-Strahlung.

Polyphenole wirken primir als hochpotente Antioxidantien. Das heif3t, sie
wirken Zellschidigungen durch Sauerstoffangriffe (Oxidation) entgegen. Poly-
phenole hemmen die freien Radikale und offenbar wirken einige Polyphenole
iber diesen Mechanismus auch gegen die Ausbreitung von Krebszellen. Fiir
Katechin, Quercetin und vor allem fiir das Resveratrol konnte man in Ex-
perimenten fir alle Phasen der Krebsentstehung, das heifit bei Initiierung,
Promotion, Progression, ein antikarzinogenes Profil feststellen.
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Weil oder Rot?

Viele dieser Inhaltsstoffe sind in der Beerenhiille, aber auch im Kern angerei-
chert. Aufgrund der verschiedenen Weinbereitungstechniken (Mostvergirung
bzw. Maischegirung) sind die Mengen an Polyphenolen im Wein selbst unter-
schiedlich. Bei den Rotweinen, die durch Mai-
sche-Girung gewonnen werden, extrahiert der
Girungsalkohol Polyphenole, Farbstoffe und auch
das Resveratrol in grofleren Mengen als aus Weif3-
weinen, wo nach dem schnellen Entrappen und
Abpressen des Traubenguts naturgemifl weniger
Polyphenole und Resveratrol im Traubenmost vor-
handen sind.

Trotzdem haben zahlreiche Studien belegt, dass so-
wohl Rot- wie WeiBweine aufgrund ihrer Inhalts-
stoffe eine vergleichbare medizinische Wirksam-
keit besitzen. Das mag davon herriihren, dass in

Rotwein-Phenolen vorwiegend hohermolekulare
Verbindungen (Tannine, Gerbsiduren) vorhanden
sind und in Weiweinen eher niedermolekulare Wirkstoffe, die von unserem
Korper besser verarbeitet werden. Das wird durch mehrere Weilweinstudien
eindrucksvoll belegt.

In einem Forschungsprojekt der Universitit Mailand und der Universitit Pisa
unter der Leitung von Prof. Alberto Bertelli und Prof. Giovanni Ronca, hat man
fiir zwei weitere phenolische Substanzen im Wei3wein, das Tyrosol und die Kaf-
feesiure, entziindungshemmende Effekte nachweisen konnen.

Wie viel Wein ist gesund?

Wie so hiufig gilt auch fiir den Wein, ob er positive Wirkungen hat oder den
Organismus schidigt, ist eine Frage der Dosis!

Eine eindeutige Antwort auf diese Frage ist nicht moglich, denn jeder Organis-
mus reagiert auf Alkohol individuell. Wie viel Alkohol resorbiert wird, hingt
von der Korpergrofle, Gewicht, Tagesform, Trinkgeschwindigkeit und einer
begleitenden Mahlzeit ab. Generell weify man, bei Frauen gelangt der Alkohol
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schneller ins Blut und wird langsamer abgebaut. Daher sollte man nicht so sehr
vom gesunden Weinkonsum sprechen, sondern vom unbedenklichen oder
verantwortlichen Weinkonsum, dem sich eigentlich ein jeder Weinfreund ver-
pflichtet fithlen misste.

Interessanter-

weise divergieren die
Angaben, welche
Alkoholmenge pro
Tag als gesundheitlich

Moderater taglicher Weingenuss...

bec ot be unden:

unbedenklich ange-
sehen werden kann Frauen ca.
in einzelnen Nationen (
erheblich. |

(Diese Grafik gllt fur Deutschland) L8] cProt. Dr d. Bernd Krénig, Forum We

Weitere Informationen: www.weinundgesundheit.de

AKTUELLES AUS DER KREBSFORSCHUNG
Kaffeekonsum kann schitzen

Wissenschaftliche Studien zu den Wirkungen des Kaffees konnten It. den online Kaffee-
Portalen bisher keine praventiven oder kurativen Assoziationen zu Krebs belegen.

Nun hat eine groBe chinesische Metaanalyse von zwdlf Fall-Kontroll-Studien und neun
Kohortenstudien mit insgesamt mehr als 455.000 Teilnehmern neue Hinweise auf die
Assoziation von Kaffee auf ein Prostatarisiko gezeigt. Bei einem reichlichen Kaffee-
genuss von 4-5 Tassen taglich, ist das Risiko an einem Prostatakarzinom zu erkranken,
um 9% niedriger als bei Kaffeeabstinenzlern.

Dieses Ergebnis wird dem antioxidativen Effekt von Koffein zugeschrieben. Kaffee
enthélt zudem die Diterpene Cafestrol und Kahweal, die den gentoxischen Effekt
von Karzinogenen ddmpfen sollen. Darlber hinaus trdgt Kaffeetrinken zu einer Ver-
ringerung des Insulinspiegels bei. Bekannt ist, dass Hyperinsulindmie das Risiko, an
einem Prostatskarzinom zu sterben, erhoht. (Quelle: Cancer Causes Control 2014)
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Trotz Vorsorge - wem kann ich noch vertrauen?

Eine Patientin erzdhlt, Frau H., Berlin

Im Februar 2009 tastete ich zwischen der rech-
ten Brust und der Achselhohle einen Knoten.

Auf kurzem Weg stellte ich das meiner Gyni-
kologin vor, die mich sofort zu einem Brust-
zentrum iberwies. Auf dem Weg dahin lief
die Angst, die bestindig wuchs, mit mir mit.
Dann die Untersuchung - der Befund: alles
in Ordnung. Tief durchatmen!

Mein Kontrolltasten zeigte mir trotzdem einen wachsenden Knoten. Bei einer
folgenden 3D-Ultraschall-Untersuchung lautete die Diagnose: keine bosartige
Geschwulst, ein Atherom (gutartige langsam wachsende Zyste oder auch Griitz-
beutel umgangssprachlich). Das Brustzentrum bestitigte diese Diagnose. Der
Knoten bereitete mir zunehmend Druckschmerzen. So konnte es nicht weiter-
gehen. Ich bestand auf einer Entfernung des Knotens.

Am 29. Mirz dann die Operation - und meine schlimmsten Befiirchtungen
wurden wahr. Die Diagnose lautete: Aggressiver Krebs und Befall simtlicher
Brust- und Achsellymphknoten; aber keine Metastasen! Die nichste OP dann
im April: Entfernung der Brust (Ablatio) und der Lymphknoten; sie war erfolg-
reich. Die Nachwirkungen verursachten extreme Beschwerden.

Es sollte noch ein ,kleiner* Eingriff folgen: ein Port sollte eingesetzt werden.
Fatal - denn beim Einsetzen des Portes wurde meine Lunge durchstoen - ein
Pneumothorax wurde verschleppt und nach Aufnahme in die Notaufnahme
wurde eine schmerzhafte Lungendrainage gelegt. Die folgenden Schmerzen
waren kaum auszuhalten. Nur eine schwere Medikation und Opiate konnten
meine Schmerzen lindern. Ich verlor stark an Gewicht.

Aus Sicht der Arzte wire ich nun leitliniengerecht fiir die Chemotherapie und
Bestrahlung vorbereitet. Garantien fiir meine Prognose konnte mir niemand
geben.
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So konnte und wollte ich diesen schweren Weg nicht weiter gehen.
Aber wie sonst?

Meine Tochter recherchierte und fand einen Onkologen, der mir neue Hoffnung
geben konnte. Griindliche Untersuchungen folgten, alle Unterlagen wurden ge-
sichtet, fehlende Befunde wurden nachgeholt (z.B. PET-CT, Bestimmung von Tu-
mormarkern) Im Ergebnis stellte sich heraus, dass vieles von den therapeutischen
Mafinahmen nicht notig gewesen wire. Die OP hatte alles gut entfernt. Ein spezi-
ell fiir mich erstellter Behandlungsplan wurde erarbeitet. Dazu zihlte auch eine
komplette Umstellung meiner Ernihrung. Komplementire Anwendungen wie
z.B. Stimulation des Immunsystems, Entgiftungsmafinahmen, Verbesserung der
Durchblutung u.a. kamen zum Einsatz.

Mit der Unterstiitzung meiner Familie und meines Glaubens gewann ich aus die-
sen Behandlungen Kraft und langsam auch wieder Hoffnung auf einen positiven
Ausgang meines Weges. Inzwischen sind vier Jahre vergangen und ich fiihle mich
bestirkt in der Wahl meines Weges. H

AKTUELLES AUS DER KREBSFORSCHUNG

Zielgerichtete Therapie bei Brustkrebs

Ein noch junger molekularbiologischer Ansatz bei einer Behandlung von Krebs ist die
zielgerichtete Krebstherapie (Targeted Therapy). Wahrend die Chemotherapie eher
unspezifisch wirkt und auch gesunde Zellen schadigt, kénnen die neuen Wirkstoffe
(Biologicals) zielgenauer die Krebszellen angreifen; fir den Gesamtorganismus eine
weniger belastende Methode.

Die derzeit bei Brustkrebs zum Einsatz kommenden zielgerichteten Therapien richten
sich gegen Botenstoffe (Liganden), blockieren Bindestellen fir diese Botenstoffe auf
der Zelloberflache oder hemmen Signalwege innerhalb der Zellen. Damit beeinflussen
sie das Tumor- bzw. das BlutgefaBwachstum.

Einige dieser Therapien sind bereits zugelassen; weitere befinden sich in der Entwick-
lung und werden in klinischen Studien getestet.

(Quelle: DKG 2014, AGO , Diagnosis ad Treatment of Patients with Primary and Metastatic Breats Cancer”)
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Gesundheitserfahrungen.
Magie einer Insel, Santorini

von Dagmar Moldenhauer

Wenn man zum wiederholten Mal auf die gleiche kleine Insel fihrt, muss man entwe-
der ein wenig verriickt sein, oder man hat sich dermafien in eine Landschaft und seine
Menschen verliebt, dass es nichts anderes gibt.

Die kleine Kykladeninsel Santorini liegt in der Agiis und sieht auf der Landkarte wie ein
verlorenes Komma aus. Santorini, die Vulkaninsel, ist ein Uberbleibsel einer gewaltigen
Naturkatastrophe um 1645 v. Chr. - ein zerborstener Vulkankrater, an dessen oberen Kra-
terrand die schonen blauweilen Kykladenorte mit ihren luxuridsen Hohlenwohnungen
liegen. Ziemlich oft habe ich von dort oben die abendliche Caldera mit der untergehen-
den Sonne und dem einmaligen Licht auf den weifsen Dorfern gemalt oder fotografiert
und jedes Mal faszinierte mich dieser Blick auf eine neue und doch vertraute Weise.

Die schwarzen Vulkaninseln Nea Kameni und Palea Kameni, die ehemals mit Thirassia,
Aspronisi und Santorini eine Insel bildeten, sind eine unvergleichbare Kulisse. All diese
Inseln kann man besuchen und der vergangenen Zeit begegnen. Bei einer Fahrt tiber
die blaue Caldera erscheinen einem die weiflen Dorfer von Oia, Fira oder Imerovigli
wie zwischen Himmel und Erde schwebend. Man ist dem Himmel ziemlich nahe. Und
das ist wohl auch das Geheimnis des Zaubers, der einen erfasst, sobald man die Insel
erreicht hat. Unsichtbare Vulkankrifte aus dem Innern der Insel scheinen Gedanken
und Gefiihle ins Schweben zu bringen. Man kann sich verlieren auf Santorini, oder
auch finden... Man fiihlt sich einfach gut hier.

Und wieder sitze ich im Flieger und spiire das gleiche Fieber wie vor einem Jahr - die
Agiis muss in Kiirze auftauchen. Die ersten blauweiRen Signale erreichen uns mit voller
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Waucht - Santorini, wir kommen! Diese Farben - dieses Licht - diese Weite - es geht schon
wieder los, flirrendes, schillerndes, gleiffendes Santorini heifit uns willkommen. Santorini
wirkt wie ein Espresso, stark, mit einer Prise Zucker und sehr heif} - er wirkt sofort.

Am Abend hore ich in Tasos Taverne, gleich . Jeder Mensch bekommt in seinem Leben
neben unserem Hotel, eine Geschichte, die  zweimal eine Portion Kraft geschenkt,

meine Ahnungen aus einigen Santorini-
wochen bestitigt. Nassia, Tasos Frau und
grandiose Kochin, erzihlt mit Fatsula ihrer
Glickskatze zu Fiifien, folgende Geschichte:

damit muss er gut wirtschaften.
Menschen am Meer erhalten manchmal
eine dritte Portion. Denjenigen aber,
die an die Caldera kommen, wird eine

Fiihlt man sich deshalb so gut hier? vierte Portion gegeben.”

Die Einheimischen sagen, Santorini kann man nur lieben oder hassen - hier bleibt nie-
mand gleichgiiltig. Gefithle werden hier unvergleichlich heftig gelebt. Vielleicht ein
Grund dafir, dass hier viele Hochzeitsreisende Station machen.

Santorini ist nirgendwo spektakulir. Es ist die perfekte Einfachheit, die Aufmerksam-
keit fiir Wesentliches, wie Eidechsen am Kraterweg, gelbe Blumen auf felsiger Krater-
landschaft, die Gesinge in den Kirchen und die Einmaligkeit jedes Sonnenuntergangs
auf der Calderaseite. Auch die Spezialititen in Tasos Taverne zihlen dazu - wie die
frisch mit wiirzigem Hackfleich oder Feta gefiillten Zucchinibliiten. Mich faszinieren
Santorinis Geheimnisse, in die man von Einheimischen eingeweiht wird oder die,
die man von neuen Freunden erfihrt. So treffe ich auch Greta aus Siiddeutschland
wieder. Sie lebt seit 40 Jahren auf Santorini, malt und schreibt hier und kennt beinahe
Jeden. Sie weif} lustige, tragische und dramatische Geschichten zu erzihlen. Sie zeigt
uns einige der Geheimnisse der Insel, griechische Hochzeiten und Dorffeste, stille
Dorfer und sie macht uns mit Fischern bekannt, die uns auf die Caldera mitnehmen -
Erlebnisse, die man in keinem Katalog buchen kann.

Eine Tour tiber die Insel muss sein. In Akrotiri fiihrt die Ausgrabungsstitte in die frithe
Geschichte der Insel, lisst Ahnungen tiber das Leben vor der groen Vulkanexplosion zu.
Die Orte Pirgos und Emporio sind auf ganz stille Weise aufregend. Verschlungene Wege
fihren durch die Enge dieser kleinen Orte. Man ist beinahe wie auf einem fremden Stern,
bis plotzlich Farbblitze von roten und violetten Bougainvillea das Auge tiberraschen.

Wenn dann doch der Abschied naht, fiihlt man ... die Welt wiegt leichter und das Meer
schenkt einem sein unvergleichbares Lachen. Ein Wohlgefiihl fiir Korper und Seele.
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Liebe Leserin, lieber Leser,

die Redaktion erreichen immer wieder Briefe, Nachrichten und
Winsche mit den unterschiedlichsten Inhalten von betroffenen
Krebspatienten und ihren Angehérigen. Voller Vertrauen und

mit groBer Offenheit treten sie mit uns in Verbindung.

Das berlihrt uns, wir kommunizieren mit ihnen — und wir wollen

Sie mit Zustimmung der Absender daran teilhaben lassen.

Hier eine Email aus Kleve an unser Team:

Hallo und guten Tag, geehrtes Akademie-Team um Dr. Wasylewski.

Wir sind durch unsere Sucherei im www. auf [hre Seite gestoflen. Sie bieten an, dass
es moglich sei, gedruckte Exemplare Ihrer ,Aktuellen Gesundheitsnachrichten“ zu
bekommen, zu beziehen oder zu bestellen.

Ich will mich kurz vorstellen: Mein Name ist K. H. ich wohne in Deutschland in 47533
Kleve. Mit dem ,Wir“ sind meine Lebensgefihrtin und Thre Schwester und natiirlich
ich gemeint. Kurz: es geht hier um eine zweite Schwester, bei der Krebs diagnostiziert
waurde. Sie wurde auch bereits in der Helios Klinik in Krefeld operiert, in einer langen
OP. Es wurde Eierstockkrebs festgestellt und die sind nun raus ebenso wie die Gebir-
mutter und wohl auch die Milz und Teilstiicke des Darmtrakts. Die Chemotherapie ist
angelaufen und sie hat bereits zwei Zyklen hinter sich. Sie stemmt sich tapfer gegen die
Krankheit, die Geisel der Menschheit. Wir, die Personen um Sie herum, sind machtlos
und klammern uns an jeden Strohhalm, um ihr beizustehen.

Konnen Sie uns bitte ein paar der Hefte zusenden, wir wiirden Sie gerne lesen; lieber in
den Hiinden halten als am PC oder auf dem Laptop durchforsten. Ich wiirde mich freuen,
von Thnen positive Antwort zu erhalten.

Ach ja, ich vergaf} noch zu schreiben, welche Hefte uns interessieren. Fakt ist, alles was
wir lesen konnen, wenn sie uns ein paar Exemplare zusenden konnen die ab Juni 2012
rausgekommen sind. Ich weif} nun nicht, in welchen Abstinden die Hefte gedruckt wer-
den und genutzt werden konnen.

Auf der Homepage stehen, glaube ich, 10 Hefte. Die wiirden wir gerne bestellen, bekom-
men und durchforsten. Es stehen viele Tipps und Anregungen in den Heften, was wir
bereits iiberflogen haben. Ich bedanke mich auch im Namen meiner Lebensgefahrtin,
Ihrer Eltern und Ihrer beiden Schwestern

mit freundlichen Griissen, K. H., Mai 2014
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Leben ist lernen.

Seit es unsere ,Aktuellen Gesundheitsnach-
richten® gibt, ist es das Ziel unserer Publikation,
Sie - liebe Leserin, lieber Leser - die Sie zu den

IN EIGENER SACHE

Krebserkrankten oder deren Angehdrigen zih-
len, wissender und erfahrener im Umgang mit
der Krankheit Krebs zu machen.

Die Europiische Akademie (EANU) hat nun eine
Initiative gestartet und bietet eine Patienten-

schulung an. Sie wissen, dass Sie in jeder Phase
der Erkrankung Hilfe brauchen, die den Gesundungsprozess unterstiitzen
und Behandlungen verstirken kann.

Diese Hilfe konnen Sie unter wissenschaftlicher Anleitung selbstindig
aktivieren. Sie konnen lernen,

=» wie aktiviere ich meine Kraft und meine Ressourcen,

= welche Moglichkeiten der Selbstfiirsorge habe ich,

=» mit welchen Methoden kann ich meine Psyche und
mein Immunsystem stirken,

=» wie kann ich fiir mich die richtigen Antworten fiir mein Leben mit
und nach dem Krebs finden,

=» wie kann ich fiir mich die besten Losungen erarbeiten?

Wir beraten Sie gern unverbindlich zu allen Fragen. Bitte kontaktieren Sie uns.
www.dr-wasylewski.com/akademie/weiterbildung oder die Kontaktdaten
auf der letzten Seite.

Fiir Ihr Interesse danke ich Ihnen, und: passen Sie gut auf sich auf!

Ihr Dr. med. Andreas Wasylewski



—— Europiische Akademie

EANU fur Naturheilverfahren
=N und Umweltmedizin

Partner fiir einen Dialog zur Integrativen Krebstherapie

Das Periodikum , Aktuelle Gesundheitsnachrichten” wird von der Stiftung
GUnter und Regine Kelm gefordert. Sie kdnnen es bestellen oder online unter
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