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Onkologen und Strahlentherapeu-
ten trafen sich zum multidisziplina-
ren, europdischen Krebskongress
von ESMO, ECCO und ESTRO. Neben
Fortschritten in der personalisierten
Krebstherapie und den Bedingungen
fiir eine flichendeckende Umsetzung
wurden interessante Beobachtungs-
studien einzelner Patientenklientele
vorgestelit.

Personalisierte Therapien -
Anforderungen an die
diagnostische Praxis

Mehr und mehr wird die bisherige Stan-
dardtherapie des nichtkleinzelligen Bron-
chialkarzinoms (NSCLC) durch zielge-
richtete Therapien ergdnzt. Offensicht-
lich konnen Lungenkarzinome anhand
von genetischen Veranderungen sehr viel
weiter differenziert werden als nach der
bislang tiblichen histologischen Kategori-
sierung. So sind fiir das NSCLC vom Lung
Cancer Mutation Consortium (LCMC)
bislang 10 sog. Driver-Mutationen iden-
tifiziert worden, die bei zwei Dritteln al-
ler Bronchialkarzinompatienten gefunden
werden koénnen: KRAS-, EGFR-, HER2-,
BRAF-, PIK3CA-, AKT1-, NRAS-, MEKI-,
EML4-ALK- und MET-Amplifikationen
[1]. Schon seit einiger Zeit gehoren bei ak-
tivierender EGFR-Mutation EGFR-Tyro-
sinkinase-Inhibitoren zum Therapiekon-
zept. Durch die Nachweismoglichkeiten
der modernen Molekularbiologie sind in
der Zukunft weitere zielgerichtete thera-
peutische Ansitze zu erwarten. So wur-
de von der FDA im August auch Crizoti-
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nib zugelassen, das bei NSCLC-Patienten
mit einer EML4-ALK-Fusion hoch wirk-
sam ist. Ungefihr 3-5% der Patienten sind
positiv fiir diese Mutation und sprechen
in diesem Fall in 70-80% auf den ALK-
Inhibitor Crizotinib an.

Therapieplanung am
Gewebeschnitt

Die Bedingungen fiir eine flichendecken-
de Umsetzung der Erkenntnisse aus der
molekularbiologischen Forschung beim

NSCLC wurden auch in Stockholm disku-
tiert. Eine wesentliche Rolle im interdiszi-
plindren onkologischen Team spielt nun
der Pathologe, denn seine Arbeit entschei-
det mit dariiber, wie ein Patient behandelt
wird. Manfred Dietel, Prasident der Deut-
schen Gesellschaft fiir Pathologie (DGP),
stellte dar, dass nicht mehr nur der Bio-
marker im Blut nachzuweisen sei, sondern
gezielte Untersuchungen am Tumorgewe-
be im Mittelpunkt stehen. Die Qualitits-
iiberpriifung der Pathologen ist aufgrund
der weitreichenden Konsequenzen ihrer

Infobox Langzeitbeobachtung nach Krebserkrankung im Kindes- und
Jugendalter: Damit aus Uberleben eine Perspektive wird

Statement von Gabriele Calaminus, Prasidentin der SIOP (International Society

of Pediatric Oncology)

In Europa erkranken jedes Jahr etwa 15.000 Kinder und Jugendliche an einer Krebserkrankung.

Mit den heute verfiigbaren Behandlungsmdéglichkeiten kénnen zwei Drittel dieser Patienten ge-
heilt werden. Ungewiss sind jedoch nach wie vor die langfristigen Risiken, die die durchgemachte
Erkrankung und ihre Behandlung fiir die ehemaligen Patienten bergen. Aus Studien, v. a.im nord-
amerikanischen Raum, ist bekannt, dass die Risiken, an Zweittumoren zu erkranken, mit den Jahren
ansteigen und teils erst nach mehreren Jahrzehnten zum Tragen kommen kénnen. Spatfolgen fiir
z. B. Herz oder Niere treten ebenfalls oft erst spater in Erscheinung und sind meist abhéngig von der
Intensitat der verabreichten Therapie, aber auch von den eingesetzten Medikamenten und davon,
ob zusatzlich zu einer Chemotherapie auch eine Bestrahlung erfolgte, in deren Zielbereich die ge-
nannten Organe lagen.

Mit dem Ziel, Nachsorgeempfehlungen fiir Krebserkrankungen im Kindes- und Jugendalter zu
entwickeln und in verschiedenen Forschungsprojekten europaweit zusammenzuarbeiten, hat sich
mit Unterstiitzung tber das 6. Forschungsrahmenprogramm der EU das Netzwerk PANCARE (Pan-
European Network for Care of Survivors after Childhood and Adolescent Cancer) gegriindet, dem
Mediziner, Epidemiologen, Biologen, Psychologen, aber auch Betroffene angehdren. Auch die Auf-
klrung der Uberlebenden iiber ihre langfristigen Risiken hat sich PANCARE zur Aufgabe gemacht.

Die Kinderonkologie ist weltweit im Dachverband SIOP organisiert, deren Vision es ist, dass
langfristig kein Kind mehr an Krebs stirbt. Wahrend in Europa schon eine hohe Uberlebensrate er-
reicht ist, tiberleben in den Entwicklungslandern nur etwa 15-20% der betroffenen Kinder. Das gro-
Be Problem ist neben den oft unzureichenden Versorgungsstrukturen, die eine friihe Diagnose héu-
fig unmdglich machen oder erschweren, der in vielen Landern fehlende oder erschwerte Zugang zu
den notwendigen Medikamenten. Im Rahmen einer Initiative der Vereinten Nationen versucht die
SIOP, gemeinsam mit anderen Organisationen wie der WHO und der UICC auf diese Situation hinzu-

weisen und langfristig die Bedingungen zu verbessern [5].




Befundung besonders wichtig. Zur Quali-
tatssicherung bietet die DGP die Teilnah-
me an Ringversuchen mit anschliefSender
Zertifizierung an. Auf der Homepage der
DGP (www.dgp-berlin.de) kann der Kli-
niker ermitteln, welches pathologische In-
stitut fiir die Untersuchung welcher Muta-
tion zertifiziert ist. Hinsichtlich der Kos-
ten der Testung konstatierte Dietel: ,Wenn
ein Medikament zugelassen ist, gehort der
Test genauso dazu wie die Packung.*

Chemotherapie wiahrend
der Schwangerschaft: kein
Schaden fiir die Kinder

Kinder, deren Mitter wiahrend der
Schwangerschaft mit einer Chemothera-
pie behandelt worden waren, weisen nach
den Ergebnissen einer prospektiven mul-
tizentrischen Studie offenbar keine Beein-
trachtigung ihrer kognitiven und kardia-
len Funktionen auf. Die Studie schloss in
den Jahren 2005 bis 2010 70 Kinder mit
Geburtsjahr 1991 bis 2010 ein. Untersu-
chungen erfolgten nach der Geburt, im
Alter von 18 Monaten, 5-6, 8-9,11-12, 15—
16 und 18 Jahren. Der Beobachtungszeit-
raum betrug im Median 2 Jahre, maximal
fast 18 Jahre [3].

Die Miitter der untersuchten Kinder
waren aufgrund verschiedener Tumor-
erkrankungen wihrend der Schwanger-
schaft chemotherapiert worden, teilweise
auch in Kombination mit einer Bestrah-
lung. Am héufigsten hatten die Frauen
Brustkrebs (35), gefolgt von Leukdmien
und Lymphomen (18). Daten zur Erkran-
kung der Mutter und der verabreichten
Chemotherapie wurden dokumentiert.
Bei den Kindern wurden deren genereller
Gesundheitszustand inklusive Herzfunk-
tionen und kognitiver Funktionen wie In-
telligenz, Erinnerungsfahigkeit und Auf-
merksamkeit erhoben. Im Durchschnitt
waren die Kinder nach 35,7 Schwanger-
schaftswochen zur Welt gekommen. Sie-
ben Kinder waren ,sehr frith® geboren
worden (28.-32. Woche), 9 ,.friih“ (32.-34.
Woche), 31 ,vorzeitig“ (34.-37. Woche)
und 23 ,zeitgerecht (=37 Woche). Bei
den untersuchten Kindern wurde keine
tiberdurchschnittliche Haufung von ge-
sundheitlichen Stérungen inklusive kar-
dialer Auffilligkeiten und kognitiver Ent-
wicklung festgestellt. Somit war das Resii-

mee der Autoren, dass Kinder, deren Miit-
ter wahrend der Schwangerschaft Chemo-
therapie bekommen hitten, sich genauso
entwickeln wie andere Kinder. Schwange-
re Frauen mit Krebs sollten demnach ihre
Behandlung nicht bis nach der Schwan-
gerschaft hinauszégern. Der Nutzen der
Chemotherapie fiir die Mutter iiberwie-
ge potenzielle Schaden fiir die Kinder.
Offensichtlich sei es sogar wichtig, eine
sehr vorzeitige Geburt nach Moglichkeit
zu verhindern. Die Schwangerschaft soll-
te mindestens bis zur 37. Woche erhalten
werden. Denn die Daten in dieser Studie
haben gezeigt, dass den Kindern im Hin-
blick auf die untersuchten Parameter eine
vorzeitige Geburt mehr schadet als die
Chemotherapie der Mutter wahrend der
Schwangerschaft.

Krebsrisiko durch
erhohten Blutdruck?

Eine prospektive multizentrische Beob-
achtungsstudie mit 289.454 Méannern und
288.345 Frauen untersuchte den Zusam-
menhang zwischen erhéhtem Blutdruck
und Krebsinzidenz sowie Krebsmortali-
tat [4]. Fur die Kalkulationen wurde der
mittlere Blutdruck [mittlerer RR: (systo-
lischer RR +diastolischer RR)/2] verwen-
det. Er betrug in dieser Studie 107 mm
HG bei den Ménnern und 102 mmHg bei
den Frauen. Die Probanden wurden ent-
sprechend ihres mittleren RR in 5 Grup-
pen eingeteilt. Nach einem Follow-up von
durchschnittlich 12 Jahren zeigte sich bei
den Ménnern beim Vergleich der Grup-
pe mit dem hochsten und derjenigen
mit dem niedrigsten Blutdruck ein An-
stieg des Krebsrisikos um 29%. Bei den
Frauen war zwar das Krebsrisiko bei er-
hohtem Blutdruck insgesamt nicht signi-
fikant erhoht, wohl aber fiir bestimmte
Tumoren wie Leber-, Pankreas-, Zervix-
und Endometriumkarzinome und Mela-
nome. Bei Minnern zeigten die Analysen
ein mit dem Blutdruck steigendes Risi-
ko, an Krebs zu sterben. Jeweils beim Ver-
gleich der Gruppen mit dem niedrigsten
und dem hochsten Mitteldruck war das
Sterberisiko bei Mannern um 49% und
bei Frauen um 24% erhoht. Die Forscher
raumten zusammenfassend ein, dass man
aufgrund der Ergebnisse dieser Beobach-
tungsstudie zwar nicht auf einen direkten

kausalen Zusammenhang von erhohtem
Blutdruck und Krebsentstehung schlieflen
diirfe, sie aber zumindest darauf hinwei-
sen, dass hoher Blutdruck einer der Risi-
kofaktoren bei der Krebsentstehung sein
koénnte.
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