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MODERNE KREBSMEDIZIN

MODERNE DIAGNOSE

Das Verstandnis molekularer Mechanis-
men ist Grundlage flr die Entwicklung
S.V4

zielgerichteter Therapien.

BESSERE PRAVENTION

Heilung signifikant.

Die Fruherkennung von Darmkrebs ver-
bessert flr Patienten die Aussichten auf

STARKE KOOPERATION

Intensivere Kooperation von Fachgesell-
schaft und Patientenorganisation fiir eine

S.V5 bessere Versorgung.

WEITERE THEMEN

Optionen bei Brustkrebs S.V2
Stand beim Lungenkrebs S. V4
Hilfe fur die Psyche S. V6

Ausruhen nicht erlaubt

Manche Erfolge sind nicht sofort als solche zu erkennen. In Sotschi
kommt die Langlauferin Stefanie Bohler als Sechstplazierte ins Ziel.
Das bedeutet keine olympische Medaille und steht dennoch fiir
eine Erfolgsgeschichte, die personlicher Kampfgeist mit Hilfe von
medizinischer Expertise ermdglicht hat: Vor zwei Jahren wurde bei

der Sportlerin ein bosartiger Schilddriisentumor festgestellt. Der
Krebs war in einem friihen Stadium und konnte so behandelt
werden, dass er heute nicht mehr nachweisbar und die volle
korperliche Leistungsfahigkeit wiederhergestellt ist.

Molekulare Diagnostik und Therapie hat einigen vormals
todlichen Krebsdiagnosen ihre Schrecken genommen. So gibt
es heute Krebspatienten, die als geheilt gelten oder deren
Erkrankung in einen chronischen Begleiter (iberfiihrt werden
konnte. Auch wenn immer noch jeder vierte Todesfall Folge
einer Krebserkrankung ist, es konnen immer mehr Menschen
mit Krebs lange leben.

Gleichzeitig nehmen die Krebsneuerkrankungen aufgrund der
alternden Bevolkerung zu. Die WHO prognostiziert weltweit
fiir 2030 (ber 21 Millionen Falle im Jahr. Dabei gilt, je friiher ein
Tumor entdeckt wird, desto besser sind Therapieaussichten
und Uberlebenschancen. Doch Menschen kénnen nur dann von
den medizinischen Moglichkeiten profitieren, wenn die Rahmen-
bedingungen dies zulassen und auch die Optionen zur Friih-
erkennung umfassend genutzt werden. Das sind langfristige und
groBe Herausforderungen fiir alle Beteiligten.

Anna Seidinger

Standort Deutschland mit Potential

Die sehr dynamischen Entwicklungen in der Onkologie zeigen, wie neue

fortschrittliche Therapien durch innovative Forschung und klinische Studien

ermoglicht werden. Gleichzeitig werden die negativen Auswirkungen der

bestehenden Rahmenbedingungen deutlich.

VON MICHAEL HALLEK. Seit der Entschliisse-
lung des menschlichen Genoms wird die Visi-
on von einer individualisierten Medizin zu-
nehmend umgesetzt. Dahinter steht das
Konzept, Krankheitsursachen bis auf die mo-
lekulare Ebene zu erfassen und fiir die Ent-
wicklung zielgerichteter Therapien zu nutzen.
Auf dem Gebiet der Onkologie werden solche
individualisierten Ansétze intensiv vorange-
trieben. Sie ermoglichen einen fundamenta-
len Wandel in der Krebsbehandlung. Da die
Entstehungs- und Entwicklungsprozesse von
Krebserkrankungen, die sogenannte Pathoge-

nese, immer besser verstanden werden, lassen
sich neue diagnostische und wirkungsvollere
therapeutische Werkzeuge entwickeln.

Genetische Diagnostik

Das Konzept der individualisierten Therapie
funktioniert nach dem Schliissel-Schloss-
Prinzip: Die neuen Medikamente (Schliissel)
kénnen nur dann die gewiinschte Wirkung
erzielen, wenn die zugrundeliegende moleku-
lare Storung (Schloss) mittels genetischer Dia-
gnostik ermittelt wurde. Eine unspezifische
Anwendung der gleichen Substanz bleibt

meist wirkungslos. Der Entwicklungsprozess
bendtigt ein enges Zusammenspiel zwischen
praklinischer Grundlagenforschung, klini-
scher Forschung und molekularer Diagnostik.
Fir die spitere Anwendung am Patienten
besteht die sehr berechtigte Hoffnung, dass
die zukiinftigen Therapien mit weniger
Nebenwirkungen sowie mit einer deutlichen
Verlangerung der Lebenserwartung einher-
gehen. Wenn diese Versorgung ressourcen-
schonend erfolgen soll, sind allerdings organi-
satorische Verdnderungen im Gesundheits-
wesen notig.

Strukturen anpassen

Der Trend zur pathogeneseorientierten Be-
handlung von Krebs bedeutet, dass immer 6fter
vor Beginn der Behandlung aufwendige dia-
gnostische Verfahren eingesetzt werden miis-
sen. Diese zu strukturieren ist eine komplexe
und grofle organisatorische Aufgabe. Deshalb
ist in der Onkologie eine Entwicklung zu beob-
achten, welche die Behandlung von Tumor-
patienten zunehmend in Zentren oder Netz-
werke aus Krankenhausern und Arzten verlegt.
Die dafiir nétigen Strukturen wurden im
Nationalen Krebsplan sehr gut festgehalten.

Rahmenbedingungen verbessern

Bedauerlicherweise stammen immer noch viel
zu wenige der therapeutischen Innovationen
aus Europa oder Deutschland. Es ist daher no-
tig, den Wissenschaftsstandort Deutschland
im Hinblick auf die Lebenswissenschaften und
die Gesundheitsforschung neu zu definieren.
Hierfiir bedarf es einer positiveren Betrachtung
der Gesundheitswirtschaft, die zu den grofiten

Wirtschaftszweigen und Arbeitgebern zihlt.
Ebenso sind die medizinischen Fortschritte
positive Errungenschaften, die nicht nur als
Kostenfaktoren gesehen werden diirfen. Die
tiberzogenen biirokratischen Auflagen fiir die
Klinische Forschung miissen auf das fiir die
Patientensicherheit notwendige Mafd zuriickge-
fihrt werden. Schliefflich sind Strukturen und
Forderung der experimentellen wie klinischen
Forschung zu verbessern. Nur so kann Deutsch-
land wieder zur Tradition des fithrenden Inno-
vationstreibers fiir neue Arzneien zuriickfinden.

Zulassungsverfahren beschleunigen

Am Beispiel der Onkologie wird auch deutlich,
dass die immer komplexeren Priif- und Zulas-
sungsverfahren dem Tempo der Innovationen
nicht mehr gewachsen sind. So wird die Einfiih-
rung von neuen Medikamenten verzégert und
die Entstehung von Monopolen begiinstigt, weil
nur noch grofle Firmen die hohen Biirokratie-
und Entwicklungskosten tragen kénnen. Wenn
die Versorgung der Patienten an erster Stelle

stehen soll, miissen neue, wirklich innovative
Medikamente schneller zugelassen und erstattet
werden. Nach der Zulassung sind Behandlun-
gen in industrieunabhéngigen Studien zu doku-
mentieren, um neue Therapieprinzipien im
Praxisalltag zu testen. Auch die eigentliche
Therapieoptimierung, das heiflt die Verbesse-
rung der Behandlungsergebnisse durch opti-
mierte Gabe von Medikamenten (beziiglich
Dosis, Kombination, Sequenz), kann so schneller
und frei von okonomischen Gesichtspunkten
erfolgen.

Mit diesen Mafinahmen kann die deutsche
Gesundheitswirtschaft wieder unter die welt-
weit fithrenden Innovationsstandorte kommen.
Die Voraussetzungen in Deutschland sind dafiir
wesentlich besser als in vielen anderen Regionen
der Welt. Wir sollten diese Chance nutzen.

Professor Dr. med. Michael Hallek, Direktor
Klinik | fiir Innere Medizin,

Centrum flr Integrierte Onkologie K6In-Bonn,
Universitat zu Koin
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Strahlentherapie - praziser und schonender

Die Radioonkologie hat sich in den vergangenen Jahren immens weiter-

entwickelt. Dank verfeinerter und auf den Patienten abgestimmter

Technologie sind die Strahlen in der Lage, gezielt Tumoren zu attackieren

und gleichzeitig gesundes Gewebe zu schonen.

VON FLORIAN STERZING. Die Strahlentherapie zihlt neben
der Chemotherapie seit Jahrzehnten zu den Hauptsdulen in
der multimodalen Krebsbehandlung. Immer mehr Patien-
ten unterziehen sich einer komplex abgestimmten Kombi-
nation aus Operation, Chemotherapie und Strahlenthera-
pie, was bei den meisten Tumoren zu einer Verbesserung
der Heilungschancen gefiihrt hat.

Die Radiotherapie hat dabei eine rasante Entwicklung
durchgemacht. Gerade in der individualisierten Therapie
waren bis vor wenigen Jahren die technischen Maglich-
keiten noch sehr limitiert. So wurden Tumoren mittels
einfacher Feldgeometrien unter deutlicher Belastung des
umliegenden gesunden Gewebes behandelt. Zudem war die
Ausdehnung der Bestrahlung oft auf knécherne Orientie-
rungspunkte ausgerichtet und unflexibel.

Auch die Beurteilung der individuellen Patientensituation
hat enorme Fortschritte gemacht. Im Zuge der Einfithrung
moderner 3D-Bildgebungsverfahren wie CT, MRT oder PET

BILDGEBENDE VERFAHREN

Die Computertomographie (CT) ist ein Schnittbildverfahren, das auf der
Rontgentechnik basiert und schichtweise Bilder aus dem Kérperinneren
liefert. In der Krebsmedizin wird die Computertomographie eingesetzt, um
den Verdacht auf eine Tumorerkrankung abzuklaren oder den Verlauf
wahrend einer Behandlung zu kontrollieren.

Die Magnetresonansztomographie (MRT), auch Kernspintomographie
genannt, arbeitet ohne Rontgenstrahlung. Stattdessen werden mit Hilfe eines
starken Magnetfelds und durch Radiowellen detaillierte Bilder des Korper-
inneren erzeugt. In der Krebsdiagnostik liefert die MRT Informationen iiber die
Lage und die Ausdehnung eines Tumors.

Die Positronen-Emissions-Tomographie (PET) nutzt radioaktiv markierten
Traubenzucker oder andere Substanzen (= Tracer), um Stoffwechselvorgange
im Korper sichtbar zu machen. Wie stark sich ein Tracer in der zu unter-
suchenden Korperregion anreichert, hangt von deren Stoffwechselaktivitat ab.
Dabei unterscheiden Tumoren und Metastasen sich von gesundem Gewebe
und lassen sich auf PET-Bildern erkennen.

ist es heute moglich, die Anatomie des Patienten, die Tumor-
position und -ausbreitung, die Lymphknoten und die Beteili-
gung kritischer Organe individuell zu beriicksichtigen.

Zielgenauigkeit steigt

Die individuelle Patientensituation zu visualisieren reicht je-
doch allein nicht aus. Zur Umsetzung neuer Therapiekonzepte
wurden Metallblendensysteme entwickelt, die eine mafige-
schneiderte Anpassung des Behandlungsstrahls an Grofie und
Form des Tumors erlauben. Diese sogenannten Multileafkolli-
matoren verwenden heutzutage mehr als 100 Metalllamellen,
die sich in Sekundenbruchteilen auf die gewtinschte Position
zur Begrenzung der Strahlen einstellen lassen. Hiermit ist un-
ter Verwendung von Rontgenstrahlen der erste Schritt zur in-
dividualisierten Behandlung in der Strahlentherapie geschafft,
den man als 3D-konformale Radiotherapie bezeichnet.

Umgebung wird geschont

In einem weiteren Schritt wird der Therapiestrahl selbst
angepasst und erhalt die Feinabstimmung fiir die spezielle
Situation des zu behandelnden Patienten. Abhdngig davon,
ob in Teilbereichen viel oder wenig Tumorgewebe durch-
strahlt wird oder ob empfindliches Gewebe getroffen wird,
kann die Stirke oder Intensitét des Therapiestrahls verdandert
werden. Diese intensitdtsmodulierte Radiotherapie brachte
in den 1990er Jahren eine vollig neuartige Individualisierung
in die Radioonkologie. Tumoren in unmittelbarer Néhe von
empfindlichen Organen kénnen mit voller Dosis behandelt
werden — unter gleichzeitiger Schonung eng benachbarter
Strukturen. Dies kann sogar dann gelingen, wenn ein Tumor
eine solche Struktur teilweise umgibt. So kann man heute
beispielsweise in der Behandlung von Tumoren des Rachens
sehr oft die empfindlichen Speicheldriisen trotz enger Nach-
barschaft zum Tumor derart schonen, dass eine bleibende
Mundtrockenheit minimiert wird. Dies hat enorme Auswir-
kungen auf die Lebensqualitét der Patienten.

Statt also jeden Patienten in gleicher Art und Weise zu
behandeln, wird nun - abgestimmt auf die Gegebenheiten
des Einzelnen - mafigeschneidert dosiert, intensiviert, aber
auch geschont. Weiterhin hat eine Integration moderner
bildgebender Untersuchungsverfahren direkt im Bestrah-

lungsgerit stattgefunden, was die unmittelbare Korrektur
und Kontrolle von Patienten- und Tumorposition erlaubt.
So kann die notwendige Genauigkeit der Anwendung ge-
wihrleistet werden.

lonen attackieren Erbsubstanz
Doch nicht nur in puncto geometrischer Anpassung gelingt
eine Verbesserung der Strahlentherapie. Durch Verwen-
dung von Ionen lisst sich zudem eine noch bessere Wir-
kung am Tumorgewebe erzielen. Ionen zeichnen sich im
Unterschied zu Rontgenstrahlen dadurch aus, dass sie den
Grofiteil ihrer Wirkung in einer definierten Tiefe erzielen.
Dabei werden Schédden in der Erbsubstanz von Tumorzel-
len verursacht, wodurch gleichzeitig resistente Tumoren
erfolgreicher bekdmpft werden konnen. So gelingt es, die
Behandlungsergebnisse von Tumoren, die mittels Rontgen-
strahlen unbefriedigend waren, deutlich zu verbessern.
Diese technischen und biologischen Neuerungen der Ra-
dioonkologie gehen einher mit den Entwicklungen der me-
dikament6sen Krebsbehandlung, bei der heute zielgerichtete
Therapien gegen spezifische Tumorzellstrukturen angewen-
det werden konnen. Ganz spezifisch werden hier Strukturen
in der Zelle anvisiert, welche fiir das ungebremste Wachstum
zustdndig sind oder auch einfach spezifisch angereichert
sind. So kann im Gegensatz zu Medikamenten, die unspezi-
fisch auf die Erbsubstanz aller Zellen einwirken, selektiver
am Ort des Tumorgeschehens Wirkung erzielt werden.

Individualisierung erh6ht Heilungschancen
Hat Bestrahlung nach Schema F noch vor Jahren die Krebs-
therapie beherrscht, wird heutzutage vielmehr - abgestuft
nach Alter, Allgemeinzustand, Begleiterkrankungen, Tu-
morhistologie und besonderen Genmutationen - ein Indivi-
dualplan fiir jeden einzelnen Patienten erstellt. So kann der
speziellen Risikokonstellation Rechnung getragen werden,
und Patienten erhalten die Therapieintensitat, die fur sie
wirklich sinnvoll ist. Weiterer Vorteil der personalisierten
Krebsbehandlung: Neben verbesserten Ergebnissen haben
die Patienten mit weniger Nebenwirkungen zu kdmpfen.
Die Strahlentherapie spielt dabei — gerade vor dem Hinter-
grund der groflen Anzahl an Krebserkrankungen - eine ent-
scheidende Rolle. Knapp zwei Drittel aller Krebspatienten unter-
ziehen sich im Laufe ihrer Behandlung einer Radiotherapie. Die
geschilderten Neuerungen in der Therapieplanung und Appli-
kation, gekoppelt mit den vielfiltigen Moglichkeiten von Ront-
genstrahlen, Elektronen und Ionen, erlauben eine personalisier-
te Strahlentherapie, wie sie vor kurzem noch undenkbar war.
Weitere Entwicklungen wie die Integration eines MRT
im Therapiegerit werden in Zukunft noch weitere Optio-
nen eroffnen. Ziel ist es, dem Patienten auf Basis genauester
taglicher Bildgebung den perfekten Behandlungsplan fiir
die aktuelle Situation bereitzustellen.

PD Dr. med. Florian Sterzing, Abteilung fiir Radioonkologie
und Strahlentherapie, Universitatsklinikum Heidelberg

——

m INTERVIEW mit Sven Mahner

Hoffnung bei Eierstockkrebs

Nachdem es jahrzehntelang fur Patientinnen mit Eierstockkrebs ein Standardprozedere

gab, zeichnet sich nun in klinischen Studien ab, dass fur bestimmte Untergruppen eine

individualisierte medikamentose Therapie wirkungsvoller sein kann. Der Krebsspezialist

Sven Mahner aus Hamburg-Eppendorf auBert sich zu den Moglichkeiten.

Herr Dr. Mahner:
Eierstockkrebs ist
fiir Betroffene eine
dramatische
Diagnose. Wie wird
die Krankheit
normalerweise
festgestellt?
Sven Mahner: Oft
wird die Verdachts-
diagnose Eierstockkrebs zufillig bei einer
Routineuntersuchung gestellt oder im Rah-
men der Abklarung unspezifischer Beschwer-
den wie Vollegefiihl, Abgeschlagenheit oder
Bauchschmerzen. Es ist daher insbesondere
fir Frauen nach den Wechseljahren ratsam,
einen Arzt aufzusuchen, wenn diese Be-
schwerden iiber einen lingeren Zeitraum be-
stehen und kein anderer Grund dafiir erkenn-
bar ist. Eine Fritherkennungsuntersuchung
mit belegtem Nutzen gibt es derzeit leider
nicht.

Wie sind die Heilungschancen bei dieser
Krebsart?

Wird Eierstockkrebs in einem frithen Stadium
festgestellt, also wenn die Krankheit noch auf

Die weiblichen Fortpflanzungsorgane.

die Eierstocke begrenzt ist, konnen tiber 90
Prozent der Frauen geheilt werden. Bei den
meisten wird die Diagnose allerdings erst ge-
stellt, wenn der Tumor sich bereits iiber das
Bauchfell im Bauchraum ausgebreitet hat.
Auch bei einer so fortgeschrittenen Erkran-
kung ist bei optimaler Behandlung noch eine
Heilung moglich. Insgesamt erleidet in diesem
Stadium die Mehrheit der Frauen jedoch ir-
gendwann einen Rickfall, der dann auf ver-
schiedene Weise erfolgreich behandelt, meist
aber nicht mehr komplett geheilt werden kann.
Unabhiangig vom Krankheitsstadium ist die qua-
lifiziert durchgefithrte Operation der wichtigste
erste Behandlungsschritt. In den meisten Fillen
sind im Anschluss eine Chemotherapie und gele-
gentlich auch eine Antikorpertherapie sinnvoll.

Welche neuen Ansétze kann die indivi-
dualisierte Therapie bieten?

Der Begriff ,individualisierte Therapie wird
meistens im Zusammenhang mit medika-
mentdser Therapie verwendet. Beim Eier-
stockkrebs fangt die Individualisierung aber
schon vorher, ndmlich bei der Operation, an.
Diese muss sowohl an die individuelle Patien-
tin als auch an das jeweilige Tumorwachstums

angepasst werden. Die anschlieflende medika-
mentése Behandlung wurde jahrzehntelang
bei allen Patientinnen mehr oder weniger ein-
heitlich durchgefiihrt. Seit neuestem scheint
auch hier Individualisierung moglich. Erste
Studien haben gezeigt, dass in Abhéngigkeit
von bestimmten Eigenschaften der Tumorzel-
len gezielt Medikamente eingesetzt werden
koénnen, die einerseits grofferen Schaden beim
Tumor verursachen, andererseits die gesun-
den Zellen im Korper weniger stark in Mitlei-
denschaft ziehen.

Wann kann eine Frau besonders davon
profitieren?

Derzeit ist in Deutschland beim Eierstock-
krebs noch keine individualisierte Medikamen-
tentherapie zugelassen. Neue Substanzen be-
finden sich aber im Zulassungsverfahren und
kommen méglicherweise bald auf den Markt.
Der beste Weg fiir betroffene Frauen ist der-
zeit die Teilnahme an einer klinischen Studie.
Hier gibt es insbesondere beim fortgeschritte-
nen und wiederaufgetretenen Eierstockkrebs
viele Neuentwicklungen, so dass den Patien-
tinnen eine Reihe vielversprechender Subs-
tanzen angeboten werden konnen. Einen gu-
ten Uberblick iiber derzeit laufende Studien
bietet im Internet zum Beispiel die Studien-
gruppe der Arbeitsgemeinschaft Gynikologi-
sche Onkologie (AGO) unter www.ago-ovar.de.

Welchen Arzt sollten betroffene Patientin-
nen aufsuchen?

Wichtig ist, dass die Behandlung von einem er-
fahrenen drztlichen und pflegerischen Team
durchgefiihrt wird. Erster Ansprechpartner ist
die gynikologische Praxis. Von dort sollte die Pa-
tientin dann an ein spezialisiertes Zentrum tiber-
wiesen werden. Eierstockkrebs ist kein Notfall.
Daher sollte den Patientinnen ausreichend Zeit
eingerdumt werden, iiber die néchsten Behand-
lungsschritte nachzudenken und gegebenenfalls
auch eine Zweitmeinung einzuholen.

Die Fragen stellte Anna Seidinger.

Moderne Brustkrebstherapie

Brustkrebs-Patientinnen ohne Fernmetastasen haben gute Chancen,

wieder gesund zu werden. Mit Hilfe neuer Testverfahren kdnnen unnéti-

ge Chemotherapien vermieden werden.

VON NADIA HARBECK. Brustkrebs ist die hiu-
figste Krebserkrankung der Frau. Das Robert-
Koch-Institut vermeldete fiir das Jahr 2010 in
Deutschland rund 70000 Neuerkrankungen
- Tendenz steigend. Knapp 17500 Patientin-
nen versterben jahrlich an Brustkrebs.

Heilungsraten im Aufwind

Rund zwei Drittel der Patientinnen, die ohne
Fernmetastasen zur Erstdiagnose kommen,
iiberleben heute die Erkrankung. Brustkrebs
gilt bereits bei Erstbefund als eine Erkrankung
des ganzen Kérpers, so dass die Behandlung
aus Operation, eventuell Strahlentherapie und
einer vorbeugenden medikamentdsen Thera-
pie besteht. Durch verbessertes Brustbewusst-
sein und Mammographie-Screening werden
die Tumoren bei Erstdiagnose immer kleiner.
Zudem sind immer seltener die Achsellymph-
knoten von Tumorzellen befallen. Generell gilt
heutzutage, dass bei Brustkrebs ohne Fernme-
tastasen eine Ubertherapie in allen Bereichen
vermieden werden muss — sowohl bei Opera-
tion als auch bei medikamentoser Therapie.

Operativ oder medikamentos

Fir die Operation gilt: so wenig wie nétig.
Sind die Achsellymphknoten unauffillig, wird
nur der Wichterlymphknoten entfernt. Uber
80 Prozent der Patientinnen koénnen brust-
erhaltend operiert werden - jedoch ist dann
eine Bestrahlung der Brust zwingend erfor-
derlich. Ein neues Konzept wie die intraopera-
tive Bestrahlung im Tumorbett verkiirzt die
Nachbestrahlung und kann fiir Niedrigrisiko-
Patientinnen ausreichend sein.

Doch nicht immer erweist es sich als vor-
teilhaft, den neu entdeckten Tumorknoten
sofort zu entfernen. In rund 30 Prozent der
Falle wird daher eine Chemotherapie vor der
Operation empfohlen. Um die bestmdgliche
Therapie festzulegen, miissen zunichst In-
formationen iber Hormonempfindlichkeit,
Wachstumsgeschwindigkeit und insbeson-
dere den HER2-Rezeptor - ein epidermaler
Wachstumsrezeptor — vorliegen.

Die Patientinnen, bei denen 18-24 Wochen
nach der Operation keine Tumorzellen mehr
in der Brust nachweisbar sind, haben hervor-
ragende Heilungschancen. Bei einem verblie-
benen Tumorrest besteht die Moglichkeit, in

klinischen Studien eine weitere verbesserte
Therapie mit neuen Medikamenten zu er-
halten. Bei hormonempfindlichen Tumoren
schiitzt auch die Antihormontherapie nach
der Operation.

Neue Prognosetests

Die meiste Angst haben Brustkrebs-Patientin-
nen in der Regel vor einer Chemotherapie. Bei
hormonempfindlicher, HER2-negativer Er-
krankung kann oft auf eine vorbeugende Che-
motherapie verzichtet werden. Notwendig ist
sie nur bei rasch wachsenden Tumoren und
bei vielen befallenen Achsellymphknoten.

Bei Patientinnen mit hormonempfindli-
chem Tumor ohne befallene Achsellymph-
knoten reichen die herkdmmlichen Untersu-
chungen des Pathologen nicht aus, um zu
entscheiden, ob eine Chemotherapie notwen-
dig ist. Hierfiir gibt es einen Eiweiftest (uPA/
PAIl) oder qualitatskontrollierte Multigen-
tests, die die Arzte bei der Therapieentschei-
dung unterstiitzen konnen. Durch diese Zu-
satztests kann bei frithem Brustkrebs sowohl
eine Ubertherapie durch eine nicht notwendi-
ge Chemotherapie als auch eine Untertherapie
vermieden werden. Bisher sind diese Tests in
Deutschland noch nicht Standard - die Kos-
tenerstattung sollte im Interesse der Patientin-
nen dringend geregelt werden. Auch in Studi-
en werden diese Tests angeboten.

Bei etwa fiinf bis zehn Prozent aller Patien-
tinnen sind bereits bei der Erstdiagnose Orga-
ne wie Leber, Lunge oder Knochen befallen,
bei etwa 20 bis 30 Prozent treten im Verlauf
Fernmetastasen auf. Auch fiir Patientinnen
mit metastasierter Erkrankung gibt es neue
Hoffnung. Zielgerichtete Medikamente hel-
fen, das Uberleben auch bei Fernmetastasen
deutlich zu verldngern — dabei werden die Tu-
morzellen angegriffen, ohne die gesunden
Korperzellen zu sehr zu belasten und den Er-
halt der Lebensqualitat zu gefahrden.

In Anbetracht der vielfiltigen Behand-
lungsmethoden und des raschen Fortschrittes
in der Krebsmedizin ist es wichtig, zu verste-
hen: Jeder neu aufgetretene Knoten in der
Brust muss abgeklart werden. Eine von An-
fang an optimale Therapie verbessert die
Uberlebenschancen. Am besten ist die Be-
handlung in einem zertifizierten Brustzen-

trum, in dem Arzte aller wichtigen Fachrich-
tungen gemeinsam die bestmogliche Therapie
fiir die einzelne Patientin planen und vielfalti-
ge unterstiitzende Mafinahmen angeboten
werden.

Professor Dr. med. Nadia Harbeck,
Leitung Brustzentrum am Klinikum der
Universitat Miinchen

Dr. med. Rachel Wirstlein,

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde
und Geburtshilfe — Innenstadt,

Klinikum der Universitat Miinchen
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“ INTERVIEW it Otmar Wiestler

»Krebsforschung — aus
dem Labor in die Klinik"

Das Deutsche Krebsforschungszentrum, das national wie international hochstes

Ansehen als Forschungseinrichtung genieBt, wird fiinfzig Jahre alt. Vorstands-
vorsitzender Otmar Wiestler spricht Uber wichtige Errungenschaften, aktuelle
Entwicklungen und zukunftige Erwartungen.

Herr Professor Wiestler, das Deutsche Krebs-
forschungszentrum begeht in diesem Jahr

sein 50-jahriges Jubilaum. Auf welche Highlights
blicken Sie zuriick?

Otmar D. Wiestler: Das Gebiet, mit dem das DKFZ am
starksten in Zusammenhang gebracht wird, ist die Erfor-
schung humaner Papillomviren, ihre Rolle fiir die Entste-
hung menschlicher Krebserkrankungen sowie die Entwick-
lung eines vorbeugenden Impfstoffs, den weltweit bisher
iiber 150 Millionen Médchen erhalten haben. Diese Arbei-
ten unter der Regie von Harald zur Hausen, der 2008 mit
dem Nobelpreis fiir Medizin ausgezeichnet wurde, sind ein
eindriickliches Beispiel dafiir, wie jahrzehntelange, hochka-
ratige Grundlagenforschung in innovative Verfahren der
Pravention einfliefSt. Weiterhin hat das Zentrum bahnbre-
chende Beitrage auf den Gebieten des programmierten Zell-
tods, der Prizisions-Strahlentherapie oder der Krebsdia-
gnostik mit Hilfe zelltypspezifischer Antikorper geleistet. In
neuerer Zeit sind wir besonders stolz auf unsere wegweisen-
den Befunde zu Krebsstammezellen, zur Erforschung von
Gehirntumoren, zur Analyse des Tumorerbguts und zur
individualisierten Krebsmedizin. Und schliefSlich ist unser
Zentrum bekannt fiir seine hartnickige Aufklarungsarbeit
iiber die Gefahren des Rauchens.

Wie sehr hat sich die Forschung in diesem halben
Jahrhundert veréndert?

In diesen 50 Jahren hat sich die Forschung in der Tat dra-
matisch verdndert. Ein gutes Beispiel sind die Genomanaly-
sen. Wihrend 1964 ein Studium von Genen noch gar nicht

moglich war, bendtigen wir heute nur noch zwei Tage, um
ein komplettes menschliches Erbgut mit seinen drei Milli-
arden Buchstaben zu entschliisseln. Eine weitere wichtige
Veranderung sehe ich darin, dass wir unsere Forschungsar-
beiten zunehmend auf die Translation ausrichten, um Er-
kenntnisse aus der Grundlagenforschung in neue Ansitze
fiir Diagnose, Pravention oder Behandlung von Krebs zu
iibertragen.

Auf welchem Gebiet erwarten Sie sich die grofiten
Fortschritte der nahen Zukunft?

Die Moglichkeit, das gesamte Erbgut der Krebszellen bei
einzelnen Patienten zu lesen und bioinformatisch auszu-
werten, stellt die entscheidende Basis fiir eine individuali-
sierte Krebsmedizin dar. Immer mehr neue, gezielt wirksa-
me Therapien und eine steigende Zahl von Biomarkern
werden diesen Trend kontinuierlich verstirken. Wesentli-
che Fortschritte erhoffen wir uns dariiber hinaus davon, das
Immunsystem mit individuellen, auf den Patienten abge-
stimmten Wirkstoffen gezielt zu beeinflussen. Im Nationa-
len Centrum fiir Tumorerkrankungen (NCT) in Heidelberg
haben wir ein umfangreiches Programm fiir individuali-
sierte Krebsmedizin ins Leben gerufen. Hier werden wir
mittelfristig allen Krebspatienten eine Analyse des Erbguts
ihrer Krebszellen anbieten. Durch die Kombination ver-
schiedener zielgerichteter Verfahren beim einzelnen Pati-
enten sehe ich eine realistische Chance, kiinftig auch sehr
aggressive Tumorleiden in ein chronisches Stadium zu
tiberfithren, mit dem der Patient iiber lingere Zeit relativ
gut leben kann.

Was tut sich bei Kopf-Hals-Tumoren?

Neben der Strahlen- und Chemotherapie kommen moderne Operationstechniken

bei der Behandlung von Kopf-Hals-Karzinomen zum Einsatz. Bertcksichtigt werden

neuerdings auch immuntherapeutische Ansatze.

VON ANDREAS DIETZ. Kopf-Hals-Karzinome
fassen siamtliche bosartige Tumoren der
Mundhahle, des Rachens, des Kehlkopfs so-
wie der Schilddriisen zusammen. Dariiber
hinaus werden Krebserkrankungen der Nase
und Nasennebenhohle sowie der angrenzen-
den vorderen und seitlichen Schidelbasis hin-
zugezahlt. Die Mehrzahl dieser Erkrankungen
sind in ihrer feingeweblichen Zuordnung
Plattenepithelkarzinome - beim Mann mitt-
lerweile die sechsthéufigste Krebserkrankung.
Sie macht hierzulande fiinf Prozent aller
Krebsneuerkrankungen aus. Die europaweite
durchschnittliche 5-Jahres-Uberlebensrate liegt
bei 42 Prozent - kleine, frith erkannte Tumo-
ren sind zu 100 Prozent heilbar.

Risikofaktor: HPV16

Hauptausloser von Kopf-Hals-Karzinomen ist
in der Regel chronischer Tabak- und Alkohol-
konsum. Neuerdings als weiterer Risikofaktor
ebenso in den Vordergrund riickt das humane
Papilloma-Virus mit der Typenbezeichnung
16, kurz HPV16, das eng mit der Entwicklung
des Gebdrmutterhalskrebses in Zusammen-
hang steht.

HPV16-bedingter Rachenkrebs wird mitt-
lerweile als eigenstindige Erkrankung mit un-
terschiedlichen genetischen Verdnderungen
gegeniiber den rein Tabak- und Alkohol-asso-
ziierten Tumoren gewertet, bei denen viele
andere wichtige Gene irreversibel beschadigt
sind. Im Gegensatz dazu bestehen bei HPV16-
Assoziation deutlich bessere Prognosen.

Interdisziplindre Behandlung

In der modernen Therapie dieser Tumoren
setzt die Medizin in erster Linie auf operative,
strahlen- beziehungsweise chemotherapeuti-
sche Behandlungsmethoden. Auch wird die
Therapie in einen interdisziplindren Kontext
gebracht. So kommen heute ebenso immun-
therapeutische Ansitze, wie die Anwendung
von Antikorpern gegen Wachstumsfaktor-
Rezeptoren, zum Einsatz.

Gemif} der Intention des Nationalen Krebs-
plans haben sich mittlerweile vor diesem Hin-
tergrund interdisziplinére, zertifizierte Kopf-
Hals-Zentren nach Vorgabe der Deutschen
Krebsgesellschaft gebildet. Im Vordergrund
der Behandlungskonzepte steht die operative
Therapie, die hierzulande von HNO-Arzten

und Kieferchirurgen durchgefiihrt wird. In
der Regel ist bei kleineren Tumoren diese
Therapieform als einzige Option ausreichend,
solange sich noch keine Metastasen in den
Halslymphknoten gebildet haben.

Moderne Operationstechniken
Entscheidend fiir den Therapieerfolg nach ei-
ner Operation ist die Frage, ob der Krebs in
Ginze mikroskopisch entfernt werden konnte.
Neben Operationstechniken mit Laser und
Skalpell steht die von Robotern gefiihrte Chir-
urgie zur Verfiigung. Ziel ist eine maximal
schonende Vorgehensweise, ohne dabei tumor-
chirurgische Grundsitze zu vernachldssigen.

Hat der Tumor eine gewisse Grof3e erreicht
oder liegen Halslymphknotenmetastasen vor,
reicht die alleinige Operation nicht aus und
sollte durch eine Bestrahlung beziehungswei-
se kombinierte Chemotherapie erganzt wer-
den. In den letzten zehn Jahren hat dies zu
deutlichen Therapieverbesserungen beigetra-
gen.

Patienten mit weit fortgeschrittenen Tumo-
ren, die nicht mehr sinnvoll operiert werden
konnen, haben bei einer priméren Bestrah-
lung in Kombination mit Chemo- oder Anti-
korpertherapie relativ gute Heilungschancen
— die durchschnittliche 5-Jahres-Uberlebens-
rate liegt bei mehr als 30 Prozent. Kommt der
Tumor zuriick, stehen heute eine Reihe sehr
gut erprobter und effektiver Chemotherapeu-
tika - auch in Kombination mit Antikérpern
- zur Verfiigung.

Mit Blick auf die Zukunft wurden zahlrei-
che Studien mit dem Ziel einer verbesserten
Lebensqualitét durch neue, schonendere Ope-
rations- und Bestrahlungskonzepte auf den
Weg gebracht. Hierbei sind etwa die intensi-
taitsmodulierte Strahlentherapie beziehungs-
weise Protonentherapie von Relevanz, die sich
insbesondere fiir Tumoren in direkter Nahe
von empfindlichem Gewebe anbieten. Auch
werden individuell tumorbiologische Charak-
teristika berticksichtigt, um in der Chemo-
und Antikorpertherapie so viel konzeptuelle
Standardisierung wie nétig und Individuali-
sierung wie moglich umzusetzen.

Professor Dr. med. Andreas Dietz,
Direktor HNO-Universitatsklinik Leipzig

Otmar D. Wiestler, Vorstandsvorsitzender Deutsches Krebsforschungszentrum

Das DKFZ ist eine Heidelberger Institution. Wie darf
sich der Laie Ihre Einbindung in die nationalen
Forschungs- und Versorgungsstrukturen vorstellen?
Der Kern unserer Aktivititen liegt in Heidelberg mit un-
seren etwa 3000 Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern. Hier
haben wir 2004 gemeinsam mit dem Universitatsklinikum
Heidelberg und der Deutschen Krebshilfe das Nationale
Centrum fir Tumorerkrankungen (NCT) gegriindet, ein
modernes, interdisziplindres Zentrum zur Behandlung
und Erforschung von Krebs. Das NCT ist in wenigen Jah-
ren vom ersten Comprehensive Cancer Center in Deutsch-
land zu einem Spitzenzentrum fiir individualisierte Krebs-
medizin gewachsen. Im Deutschen Konsortium fiir
Translationale Krebsforschung (DKTK) kooperieren wir
langfristig bundesweit mit sieben exzellenten Standorten
der Universitatsmedizin. Hier baut das DKFZ gemeinsam
mit seinen Partnern am jeweiligen Ort Auflenstellen auf,
um den Forschungstransfer aus dem Labor in die Klinik
entscheidend zu beschleunigen. Die Partnerstandorte
sind Berlin, Miinchen, Dresden, Essen, Frankfurt, Frei-
burg und Tiibingen.

Es dauert viele Jahre, bis Erkenntnisse der Grundla-
genforschung in der Anwendung am und fiir den
Patienten zum Einsatz kommen. Was sind die
Erfolgskriterien fiir einen erfolgreichen Transfer in
die Praxis?

Nur originelle, neue Ansitze in der Grundlagenfor-
schung erméglichen den erfolgreichen Transfer in die
Praxis. Unsere Partnerschaften mit der Universitdtsme-
dizin im NCT und im DKTK ermdéglichen uns, die For-
schungsfragen zu stellen, die wirklich relevant sind fiir
den Patienten, und neue Ansétze frithzeitig in die Klinik
zu bringen. Mit dem erfolgreichen Transfer sind auch
unsere strategischen Allianzen mit Unternehmen von
immer groflerer Bedeutung. Durch die grofiziigige Un-
terstiitzung von Dietmar Hopp ist es moglich geworden,
erfolgreich Biotech-Unternehmen aus dem DKFZ auszu-
griinden, von denen einige bereits Substanzen in der kli-
nischen Priifung haben.

Was wiinschen Sie sich personlich fiir das DKFZ fiir
die ndchsten 50 Jahre?

Zunichst, dass wir auch in Zukunft auf die Unterstiitzung
durch den Bund und das Land Baden-Wiirttemberg zéhlen
diirfen. Auch iiber einen weiteren Nobelpreis fiir einen
DKFZ-Wissenschaftler oder eine DKFZ-Wissenschaftlerin
wiirde ich mich sehr freuen. Was aber uns allen im DKFZ
am allermeisten am Herzen liegt: Wir wollen dringend
dazu beitragen, die Prévention und Therapie von Krebs
weiter zu verbessern, um der Krankheit langfristig ihren
Schrecken zu nehmen.

Die Fragen stellte Anna Seidinger.
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Rauchen ist immer noch die Hauptursache fiir Lungenkrebs.

VON NIELS REINMUTH. Lungenkrebs gehort
zu den am haufigsten diagnostizierten
Krebsarten. Auch wenn insgesamt die An-
zahl der aktiven minnlichen und weiblichen
Raucher in den vergangenen Jahren kontinu-
ierlich zuriickgegangen ist, so ist doch bei
mindestens 85 Prozent aller Patienten die
Erkrankung auf aktiven oder fritheren Niko-
tinkonsum zuriickzufithren. Zugleich steigt
auch die Rate der Personen, die nie geraucht
haben und trotzdem Lungenkrebs entwi-
ckeln.

Eine grofle Herausforderung bei Lungen-
krebs ist die frithe Metastasierung, verbun-
den mit einer spaten Diagnose, da typische
Symptome zumeist erst in fortgeschrittenen
Krankheitsstadien auftreten. Regelmifiige
Vorsorge-Untersuchungen zur Fritherken-
nung von Lungenkrebs werden aktuell in
groflen Studien fiir Risikogruppen, wie etwa
starke Raucher, getestet.

Unterformen des Lungenkarzinoms

Beim Lungenkrebs werden zwei Hauptformen
unterschieden: das kleinzellige und das nicht-
kleinzellige Lungenkarzinom. Charakteris-
tisch fiir das kleinzellige Lungenkarzinom
sind die besonders frithe Metastasierung und
die aggressive Verlaufsform. Es wird in der
Regel mit einer Chemotherapie behandelt, die
oft gute Ansprechraten zeigt und in bestimm-

ten Situationen durch eine Strahlentherapie
erginzt wird.

Die Behandlungsméglichkeiten des haufi-
ger auftretenden nichtkleinzelligen Lungen-
karzinoms haben sich zuletzt deutlich ver-
bessert, wurden aber auch komplexer und
umfangreicher. Wihrend in frithen Tumor-
stadien durch Operation, Bestrahlung und
gegebenenfalls Chemotherapie die Heilung
angestrebt wird, liegt das Ziel bei einer be-
reits eingesetzten Metastasierung darin, die
Erkrankung zu kontrollieren. Hierfiir beson-
ders geeignet ist die Chemotherapie - sie
wirkt im ganzen Korper und kann somit
Symptome verbessern und das Gesamtiiber-
leben verlangern.

Unspezifische Chemotherapie

Chemotherapeutika sind ganz allgemein Zell-
gifte, die auf unterschiedliche Weise jede Zelle
schidigen konnen. Hiervon betroffen sind
insbesondere sich teilende Zellen wie die Tu-
morzellen. Ideal wiren Medikamente, die ge-
zielt nur gegen Tumorzellen und méglichst
nur in geringem Mafle gegen gesunde Zellen
wirken. Dies ist allerdings mit Chemothera-
peutika nur eingeschrinkt erreichbar, da auch
gesunde Zellen geschidigt werden. Die Folge
fiir den Patienten sind Nebenwirkungen, die
heutzutage zwar schon deutlich besser be-
herrscht werden konnen als noch im vergan-

Therapiestand
beim Lungenkarzinom

Diese Krebsart ist haufig und oft lebensgefahrlich. Doch es hat groBle

Fortschritte in der Therapie gegeben: Neueste Medikamente wirken

beim nichtkleinzelligen Lungenkarzinom zielgerichteter und gleichzeitig scho-

nender. Das bringt viele Vorteile, macht die Therapien aber auch

so komplex, dass verschiedene Spezialisten zusammenarbeiten miissen.

genen Jahrzehnt, aber dennoch belastend sind
und sich erschwerend auf den Therapieverlauf
auswirken.

Wihrend die meisten Chemotherapeutika
durch reihenweise Austestung verschie-
denster Wirkstoffe entdeckt wurden, wird
seit mehreren Jahrzehnten ein anderer Weg
verfolgt: Dabei ist das Ziel, die Tumorer-
krankung an sich besser zu verstehen und

Stiick ndher gekommen. Tumorzellen ent-
stehen aus gesunden Zellen durch wieder-
holte Schadigungen im Erbgut. Wenn die-
se Schddigungen mehrere bestimmte
Schliisselstellen bei der Kontrolle der Zell-
funktionen betreffen, gerit die Zelle zu-
nehmend aufler Kontrolle - eine Krebszelle
entsteht. Zahlreiche solcher Verdnderun-
gen sind bisher entdeckt worden. Aller-

) ) Eine grofe Herausforderung bei Lungenkrebs ist die friihe
Metastasierung, verbunden mit einer spiten Diagnose, da typische
Symptome zumeist erst in fortgeschrittenen Krankheitsstadien auftreten.
RegelmiifSige Vorsorge-Untersuchungen zur Friitherkennung werden
aktuell in groffen Studien unter anderem mit starken Rauchern getestet. c (

Veranderungen zu entdecken, die den Un-
terschied von einer Tumorzelle zur gesun-
den Zelle ausmachen. Durch die Identifika-
tion charakteristischer Verschiedenheiten
koénnen so zielgerichtet Medikamente ent-
wickelt werden, die gegen diese Unterschie-
de gerichtet sind und daher genauer Tumor-
zellen angreifen.

Entstehung von Tumorzellen
In den vergangenen Jahren ist man diesem
Ziel auch beim Lungenkrebs ein grofles

dings zeigt sich eine enorme Heterogenitit,
und zwar sowohl zwischen verschiedenen
Tumorarten, wie beispielsweise beim Lun-
genkrebs und Hautkrebs, als auch zwi-
schen verschiedenen Patienten mit Lun-
genkrebs.

Auch innerhalb des einzelnen Tumors
gibt es Bereiche mit unterschiedlichen Gen-
verdnderungen. Bei Diagnosestellung muss
daher der Tumor méglichst genau unter-
sucht werden, um seine Genverdnderungen
besser kennenlernen zu kénnen. Dies bringt

Moderne molekulare Diagnhostik

Hochdurchsatztechnologien ermoglichen individuelle

molekulare Tumordiagnostik, um Tumoren zielgerichtet

und wirkungsvoll zu bekampfen.

VON CHRISTOF VON KALLE. Mit der erfolg-
reichen Entwicklung zielgerichteter Medika-
mente riicken individualisierte diagnostische
und therapeutische Konzepte zunehmend in
den Fokus der Krebsmedizin. Damit sich je-
doch die personalisierte Onkologie, in der das

jeweilige Behandlungskonzept individuell auf
den einzelnen Patienten und dessen Krebser-
krankung zugeschnitten ist, weiter etablieren
kann, sind eine exakte molekulare Charakteri-
sierung der genetischen Veranderungen sowie
innovative bildgebende Verfahren notwendig.

Patient mit Multiplem Myelom, Tumorbefall des Knochenmarks der Wirbelsaule.

Zielgerichtete Therapeutika

Durch den Vergleich der Erbinformation von
Krebszellen und gesunden Zellen desselben
Patienten ist es moglich, genetische Verdnde-
rungen zu identifizieren, die wahrend der
Entstehung einer Tumorerkrankung auftreten
und diese vorantreiben. Moderne Therapeuti-
ka steuern diese Veranderungen direkt an und
konnen zielgerichtet eingesetzt werden. Eben-
so etablieren sich zunehmend immunologisch
vermittelte Therapiestrategien, durch die spe-
zifische Immunantworten gegen Tumorzellen
erzeugt werden konnen. Im Zuge dieser bahn-
brechenden Fortschritte in der gezielten Be-
handlung von Krebserkrankungen ergeben
sich zahlreiche neue Anforderungen an dia-
gnostische Methoden. Dies gilt sowohl fiir die
Identifikation molekularer Zielstrukturen als
auch fiir Verlaufsbeurteilungen unter zielge-
richteter oder immunologischer Therapie.

) ) Wir stehen erst am Beginn
eines neuen Zeitalters der
individualisierten Onkologie.

Heterogene Tumoren

Die molekulare Forschung hat gezeigt, dass
Krebserkrankungen verschiedener Patienten
oftmals dhnlich aussehen, letztendlich aber
jede einzelne Erkrankung eine eigene Gensig-
natur tragt. Zwar konnten bei wenigen seltenen
Erkrankungen wiederkehrende Mutationen
identifiziert werden, die teilweise zielgerichtet
therapiert werden konnen. Bei den haufigen
bosartigen Erkrankungen wie dem Brustkrebs
finden sich zumeist jedoch heterogene geneti-
sche Ausstattungen der Tumorzellen mit er-
heblichen individuellen Unterschieden.

Diese Heterogenitit wird oftmals sogar bei
unterschiedlichen Tumorlokalisationen in-
nerhalb eines Patienten oder verschiedenen
Arealen eines einzigen Tumors nachgewiesen.
Damit zielgerichtete Medikamente noch pass-
genauer auf die individuelle Erkrankung abge-
stimmt werden konnen, erfordert die perso-
nalisierte Krebsmedizin daher eine exakte
molekulare Diagnostik jedes Tumors.

Moglich wird dies durch Hochdurchsatz-
technologien, die eine exakte Charakterisie-
rung aller genetischen Verdnderungen auf
DNA- und RNA-Ebene erlauben. Zudem las-
sen sich krankhaft verdnderte intrazelluldre

Prozesse auf Proteinebene darstellen. Diese
Daten konnen verwendet werden, um thera-
pierelevante Zielmolekiile zu identifizieren
und zielgerichtete Medikamente fiir den ein-
zelnen Patienten auszuwahlen. Wahrend diese
umfassende Diagnostik bislang nur an weni-
gen Zentren verfiigbar ist, ist der gezielte
Nachweis einzelner Biomarker bei bestimm-
ten Krebserkrankungen bereits in der Routi-
nediagnostik etabliert und beeinflusst die
Therapieauswahl hier erheblich.

Individuelle bildgebende Diagnostik
Moderne radiologische Methoden, wie Sono-
grafie, CT, MRT oder PET, ermdglichen mitt-
lerweile, immer genauer ins Innere des Kor-
pers zu blicken. Insbesondere vor dem
Hintergrund der héufig heterogenen Zusam-
mensetzung und Streuung von Tumoren spie-
len diese bildgebenden Verfahren eine ent-
scheidende Rolle. Sie helfen, Tumoren immer
frithzeitiger zu erkennen, ihre individuellen
biologischen Eigenschaften zu charakterisie-
ren, Gewebe zu entnehmen sowie eine indivi-
duelle Therapie zu planen und letztlich Erfol-
ge zu kontrollieren.

Neue Epoche der Krebsmedizin
Trotz enormer Fortschritte stehen wir erst am
Beginn eines neuen Zeitalters der individuali-
sierten Onkologie. Fiir die weitere Entwick-
lung wird eine noch engere Kooperation von
grundlagenorientierten  Forschungseinrich-
tungen, onkologischen Zentren und der phar-
mazeutischen Industrie notwendig sein.
Dariiber hinaus miissen Ressourcen ge-
schaffen werden, um die bislang sehr begrenz-
te Verfiigbarkeit innovativer Diagnostika zu
erweitern und diese grofieren Patientengrup-
pen zugénglich machen zu kénnen. Durch die
Integration detaillierter molekularer Befunde
ebenso wie innovativer bildgebender Metho-
den wird es dann maglich sein, sowohl einen
exakten genetischen Fingerabdruck als auch
ein umfassendes Gesamtbild der individuel-
len Tumorerkrankung zu erstellen. Dies sind
entscheidende Voraussetzungen, um das best-
mogliche individuelle Therapiekonzept fiir
jeden einzelnen Patienten zu entwickeln.

Professor Dr. med. Christof von Kalle,
Sprecher des Direktoriums des Nationalen
Centrums fiir Tumorerkrankungen,

Heidelberg (unter Mitwirkung von H. Glimm, C.
Heining, H.-P. Schlemmer, U. Haberkorn)

allerdings die Notwendigkeit mit sich, mehr
Tumorgewebe bei der Diagnosestellung -
beispielsweise im Rahmen einer Lungenspie-
gelung — zu entnehmen und héufig auch eine
lingere Wartezeit bis zu den Ergebnissen zu
akzeptieren.

Interdisziplindre Therapieerfolge
Aufgrund der beschriebenen Verbesserun-
gen im Verstindnis der komplexen Zellver-
anderungen bei Lungenkrebs wurden in den
vergangenen Jahren mehrere, vollig neue
zielgerichtete Medikamente entwickelt. So
fanden Wissenschaftler heraus, dass ein be-
stimmter Rezeptor fiir Wachstumsfaktoren
auf der Zelloberflache bei manchen nicht-
kleinzelligen Lungenkarzinomen von grofSer
Bedeutung ist.
Durch Entwicklungen von Medikamenten, die
gegen die Aktivierung dieses sogenannten epi-
dermalen Wachstumsfaktor-Rezeptors gerich-
tet sind, entstand fiir Patienten mit solchen
Tumoren eine vollig neue Therapieform: Als
tagliche Tablette eingenommen, haben diese
Medikamente zumeist deutlich weniger Ne-
benwirkungen als eine Chemotherapie und zei-
gen zudem eine erheblich bessere Wirkung!
Ermutigt von diesem Erfolg werden mitt-
lerweile Substanzen entwickelt, die gegen wei-
tere Zellverdnderungen gezielt einwirken und
dabei dhnliche Ergebnisse erzielen. Manche

Frankfurter Allgemeine Zeitung | Verlagsbeilage

dieser Substanzen sind bereits als Therapeuti-
ka zugelassen worden, andere werden derzeit
in klinischen Studien auf ihre Wirksamkeit
uberprift.

Zusammenfassend ist zu erwarten, dass
sich in den kommenden Jahren die Behand-
lungsmoglichkeiten beim nichtkleinzelligen
Lungenkarzinom durch die Identifikation von
neuen molekularen Therapiezielen und neuen
zielgerichteten Medikamenten weiter verbes-
sern werden.

Diese Entwicklung wird allerdings ein-
hergehen mit immer komplexeren Thera-
pien, hervorgerufen durch die Vielfalt an
unterschiedlichen Behandlungsméglichkei-
ten und Therapieformen. Um eine optimale,
individuelle Therapie zu ermdglichen, ist
somit eine enge Zusammenarbeit verschie-
denster Spezialisten, die iiber jeden einzel-
nen Patienten diskutieren und gemeinsam
die beste Therapiestrategie festlegen, von
grofler Bedeutung.

Mit der Zertifizierung sogenannter Lun-
genkrebszentren durch die Deutsche Krebs-
gesellschaft soll daher ein aktueller Diagno-
se- und Behandlungsstandard ausgewiesen
werden, um insgesamt die Betreuung der on-
kologischen Patienten zu verbessern.

PD Dr. med. Niels Reinmuth,
LungenClinic Grosshansdorf

Der Schlissel zum
Therapiefortschritt

Klinische Studien sind in der Medizin unverzichtbar. Sie

werden durchgefiihrt, um zuklnftige Patienten mit Hilfe

neuer Medikamente und chirurgischer Therapieverfahren

besser behandeln zu konnen.

VON SIBYLLE LOIBL. Neue medizinische Be-
handlungsmethoden werden in der Regel
dann zum Standard, wenn sie zeigen konnten,
dass sie eine bessere oder zumindest gleich-
wertige Wirksamkeit bei geringeren Neben-
wirkungen erreichen. Dies gilt sowohl fiir alle
medikamentdsen als auch chirurgischen The-
rapieverfahren.

Zulassungsstelle maBgeblich

Und dennoch gibt es Unterschiede: Neue Me-
dikamente, die im Rahmen einer klinischen
Studie erwiesenermafien effektiver waren als
bisherige Standardtherapien, miissen an-
schlieflend von den Zulassungsbehorden, wie
etwa dem Bundesinstitut fiir Arzneimittel und
Medizinprodukte, genehmigt werden. Erst
nach deren Zustimmung darf ein Medika-
ment verordnet werden. Zudem diirfen Medi-
kamente, die beispielsweise bereits fiir eine
Krebserkrankung auf dem Markt sind, nicht
automatisch bei anderen Erkrankungen ein-
gesetzt werden.

Anders verhilt es sich bei chirurgischen
Techniken, welche teilweise in klinischen Stu-
dien erprobt werden, ohne dass es eine Vor-
aussetzung fiir die Zulassung dafiir gibt. Ob

ein neues Medizinprodukt, wie etwa eine Pro-
these, eingesetzt wird, hdngt hier vorrangig
von der CE-Kennzeichnung ab - die wieder-
um jedoch nichts iiber die Wertigkeit der The-
rapie aussagt. Dies verdeutlicht, wie wichtig
Kklinische Studien fiir neue Therapien sind. Sie
sind die Basis fiir eine leitliniengerechte bezie-
hungsweise auf empirische Belege gestiitzte
Therapie.

Anforderungen fiir Studien

Je hoherwertig eine klinische Studie ist, desto
hoher der Empfehlungsgrad, diese Therapie
auch einzusetzen. Den hochsten Empfeh-
lungsgrad erzielt in der Regel eine klinische
Studie der Phase III, bei der eine relativ grofie
vorher festgelegte Patientenzahl nach genau
definierten Vorgaben behandelt wird. Kom-
men mehrere Studien zu dem gleichen Ergeb-
nis, ist der Empfehlungsgrad noch besser.

Aber nicht in allen Bereichen der Onkolo-
gie kann man sogenannte randomisierte Pha-
se-III-Studien, bei denen die teilnehmenden
Patienten durch das Zufallsprinzip unter-
schiedlichen Gruppen zugeordnet werden,
durchfiihren.

Das liegt zum einen daran, dass diese Studi-
en einer gewissen Patientenzahl bediirfen, was
insbesondere bei selten auftretenden Erkran-
kungen eine Schwierigkeit darstellt. Ein weite-
res Hindernis sind Erkrankungen, bei denen
es ethische Bedenken gibt oder die zu unter-
suchende Patientenpopulation zu heterogen
ist.

Hier konnen evidenzbasierte Therapieemp-
fehlungen nur generiert werden, indem man
Daten in Registern sammelt, am besten vor-
ausschauend und nach ebenfalls zuvor in ei-
nem Priifplan oder Studienprotokoll festge-
legten Bedingungen. Beispielhaft hierfiir sind
das Register zu Diagnostik und Therapie des
Mammakarzinoms in der Schwangerschaft
sowie die von allen deutschen Brustkrebsstu-
diengruppen ganz aktuell ins Leben gerufene
Registerstudie zur Erfassung der Patienten
mit Hirnmetastasen.

Professor Dr. med. Sibylle Loibl, German
Breast Group und Sana Kliniken Offenbach



MODERNE KREBSMEDIZIN

Frankfurter Allgemeine Zeitung | Verlagsbeilage

Gemeinsam stark
fur die Pravention

Das Netzwerk gegen Darmkrebs setzt sich seit zehn Jahren erfolgreich fiir

die Pravention ein. Vereinsprasidentin Dr. Christa Maar und Generalsekretar

Dr. Georg Ralle sprechen iiber zukiinftige Herausforderungen und Projekte.
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Frau Dr. Maar, Darmkrebs ist gefahrlich, in Deutsch-
land ist die Krankheit innerhalb der Krebserkrankun-
gen die zweithaufigste Todesursache. Dennoch hat
sich die Situation im letzten Jahrzehnt verbessert.
Christa Maar: Das ist richtig. Zur Jahrtausendwende ver-
zeichnete Deutschland in Europa die hochste Inzidenz-
und Sterberate; mittlerweile sinken beide Raten kontinuier-
lich. Im britischen Fachblatt ,,The Lancet Oncology“ wurde
letzten Oktober die erste européische Vergleichsstudie ver-
offentlicht: Deutschland liegt demnach bei der 5-Jahre-
Uberlebensrate von Darmkrebs mit 62,2 Prozent auf dem
Spitzenplatz. Das heif3t, dass funf Jahre nach der Diagnose
in Deutschland noch mehr Patienten leben als in jedem an-
deren européischen Land.

Eine MaBnahme, die von Anfang an sehr viel
Aufmerksamkeit erhalten hat, ist der Aktionsmonat
Marz fiir die Darmkrebsvorsorge. War das ein
Durchbruch in der Wahrnehmung?

Christa Maar: Es war sicherlich ein wichtiger Schritt in die-
se Richtung, als wir 2002 den ersten Darmkrebsmonat in-
itiierten. Unterstiitzung kam von vielen Seiten - von den
groflen Krebsorganisationen, von Kliniken, Arzten und vor
allem auch von den Medien. Ergidnzend dazu haben wir von
Anfang an auf professionelle Pressearbeit gesetzt, um eine
méglichst grofle Offentlichkeit zu erreichen. Schon ein hal-
bes Jahr spater wurde die gesetzliche Vorsorgekoloskopie
eingefiihrt. Die Arzte hatten zuvor jahrelang vergeblich da-
fiir gekampft.

Fiir die Umsetzung solcher praventiven MaBnahmen
bedarf es gesundheitspolitischer Entscheidungen
und entsprechender Rahmenbedingungen. Welche
Erfahrungen haben Sie da gemacht?

Georg Ralle: Es dauert immer seine Zeit, bis Verdande-
rungen auf den Weg gebracht werden. Dabei ist es von
groflem Vorteil, wenn man iiber ein breites Experten-

netzwerk verfiigt. Das Netzwerk gegen Darmkrebs ist als
Verein organisiert, der viele unterschiedliche Personen
und Institutionen integrieren kann. Damit sind wir auch
fiir komplexe Fragestellungen kompetent aufgestellt.

Wie sieht das konkret aus?

Christa Maar: Ein aktuelles Beispiel ist das neue Krebs-
fritherkennungsgesetz. Es sieht vor, dass alle Versicherten
zur Darmkrebsvorsorge eingeladen werden und dass dies
vom Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) bis 2016 um-
gesetzt wird. Das bringt zahlreiche Probleme und Fragen
mit sich. Hier ist der versammelte Sachverstand unserer Ex-
perten extrem wichtig. Sie konnen die Schwierigkeiten
nicht nur benennen, sie konnen vor allem auch an Losun-
gen mitarbeiten und Vorschldge unterbreiten, wie das Ein-
ladungsverfahren konkret umgesetzt und die Qualitatssi-
cherung der Fritherkennungsmafinahmen implementiert
werden sollen.

Sie haben auch die betriebliche Pravention in Angriff
genommen und damit iiber Unternehmen einen
weiteren Multiplikatoreffekt generiert.

Christa Maar: Die betriebliche Darmkrebsvorsorge ist in-
zwischen eines unserer wichtigen Standbeine. Wir haben
damit vor zwo6lf Jahren im Hause Burda angefangen und
mit viel Werbung erreicht, dass 40 Prozent der Mitarbeiter
einen Stuhltest gemacht haben. Dann haben wir alle grofien
Unternehmen angesprochen. Die meisten fithren jetzt ganz
regelmdf3ig Darmkrebsvorsorgeaktionen fiir ihre Mitarbei-
ter durch. Dadurch wurden bis heute mehrere Millionen
Menschen zusitzlich fiir das Thema sensibilisiert.

Georg Ralle: Betriebe haben den Vorteil, dass sie die Men-
schen direkt am Arbeitsplatz ansprechen kénnen. Dadurch
werden vor allem viele Manner erreicht, die sich traditionell
wenig fiir Vorsorge interessieren und oft auch erst dann
zum Arzt gehen, wenn der Krebs bereits fortgeschritten und
nicht mehr heilbar ist.

Christa Maar (Présidentin) und Georg Ralle (Generalsekretar) von dem bundesweit aktiven ,Netzwerk gegen Darmkrebs”.

Welche Projekte planen Sie als Nachstes?

Christa Maar: Das Wichtigste ist fiir uns die fachliche Be-
gleitung der Umsetzung des Krebsfritherkennungsgeset-
zes. Wir werden dazu im Mai einen Expertenworkshop im
Gemeinsamen Bundesausschuss  durchfithren. Dabei
werden drei Themen im Fokus stehen: Wie wird das Ein-
ladungsverfahren umgesetzt? Wie wird die Qualitétssi-
cherung der Fritherkennungsmafinahmen implementiert?
Und wie wird die Flexibilisierung der Altersgrenze kon-
kret umgesetzt, die das Gesetz vorsieht? Es geht dabei vor
allem darum, dass familiar mit Darmkrebs belastete Per-
sonen, die frither und haufiger als andere erkranken, ei-
nen Anspruch auf Vorsorgeuntersuchungen im fritheren
Alter erhalten. Diesen Anspruch haben sie gegenwirtig
némlich nicht.

Im Bereich der Friiherkennung . . .

Christa Maar: . . . setzen wir einen weiteren Schwerpunkt:
Der wenig sensitive chemische Stuhltest, der jetzt angebo-
ten wird, sollin der gesetzlichen Friiherkennung durch den
sehr viel effektiveren immunchemischen Test ersetzt wer-
den. Es gibt gegenwirtig viele verschiedene Tests auf dem
Markt, deren Ergebnisse nicht miteinander vergleichbar
sind. Wir denken, dass die Losung hier ein Referenztest
sein kann, an dem dann alle Hersteller ihre Produkte aus-
richten missen. Wir haben die Herstellung eines solchen
Referenztests zusammen mit Labormedizinern initiiert.

In Deutschland gibt es jahrlich iiber 60000 neue Diagno-
sen von Darmkrebs. Fiir sie kommt die Pravention zu spit.
Sprechen Sie diese Zielgruppe auch an, und was kénnen Sie
ihnen empfehlen?

Christa Maar: Wir setzen uns dafiir ein, dass alle Darm-
krebspatienten in Deutschland nach dem neuesten Stand
der Wissenschaft behandelt werden. Die Forschung macht
gerade im Bereich der Therapie bosartiger Tumoren gegen-
wartig grofle Fortschritte. So gibt es heute Testmoglichkei-
ten, um beispielsweise auszuschlielen, dass Krebspatienten
eine Therapie erhalten, die bei ihnen nicht wirkt oder ihnen
vielleicht sogar schadet. Ich kann nur jedem Betroffenen
empfehlen, sich zur Behandlung in eine fiir Darmkrebs spe-
zialisierte Klinik zu begeben, wo solche neuen Methoden
Routine sind.

Georg Ralle: Die Moglichkeit, die Tumorgene zu entschliis-
seln und dadurch eine Erkrankung sehr viel differenzierter
beurteilen zu kénnen, stellt die zentrale Grundlage fiir eine
auf den individuellen Patienten abgestimmte Therapie dar.
Zunehmend wichtiger werden auch die Erkenntnisse der
Immunologie, die einerseits die Stirkung des korpereige-
nen Immunsystems und andererseits Strategien in Rich-
tung Impfung verfolgt. Hier werden in den ndchsten Jahren
sicher eine Anzahl innovativer therapeutischer Ansitze
entstehen.

Das Gesprach fiihrte Anna Seidinger.

Immer zielgerichteter gegen Darmkrebs

Im Kampf gegen Darmkrebs konnte die Medizin aufgrund immer spezifischerer Angriffsmaoglichkeiten

groBe Fortschritte verzeichnen. Davon profitieren die betroffenen Patienten durch wirkungsvollere

Behandlungen. Gleichzeitig konnen Uberflissige Therapien entfallen und damit unnotige Kosten fir das

Gesundheitssystem vermieden werden.

Die Therapie gegen Darmkrebs hat groBe Fortschritte gemacht.

VON WOLFF SCHMIEGEL. Darmkrebs ist mit
jahrlich tber 70000 Neuerkrankungen die
zweithdufigste krebsbedingte Todesursache in
Deutschland. Fast jeder zweite Patient ver-
stirbt an dieser Erkrankung. Wihrend Darm-
krebs im metastasierten Stadium unheilbar
ist, konnen Patienten mit operablen Metasta-
sen in Leber und/oder Lunge zum Teil geheilt

INFORMATIONEN FUR INTERESSIERTE UND BETROFFENE

werden. Einem Grofiteil der Patienten, etwa
80 Prozent, bleibt bei einer Metastasierung je-
doch nur eine symptomlindernde und lebens-
zeitverlangernde Therapie. Noch schlechtere
Prognosen haben etwa ein Viertel der Patien-
ten, die bereits bei der Erstdiagnose Metasta-
sen aufweisen. Die 5-Jahres-Uberlebensrate
betragt fur sie nur circa acht Prozent.

Molekulare Substanzen attackieren genau
In den vergangenen 20 Jahren konnte die
medikamentose Therapie durch neue
Chemotherapien und molekular zielge-
richtete Substanzen schrittweise verbes-
sert werden. So erhohte sich die mittlere
Gesamtiiberlebensrate auf etwa 24 Monate
und mehr.

Unterscheiden Chemotherapeutika nicht
zwischen kranken und gesunden Zellen,
storen dagegen molekular zielgerichtete
Substanzen gezielt den Stoffwechsel, die
Kommunikation und die Blutversorgung
der Krebszellen. Da Antikorper mit krebs-
typischen Ziel- oder Stimulatormolekiilen
reagieren konnen, kann das fiir die Thera-
pie genutzt werden. Beispielsweise tragen
90 Prozent aller Darmkrebszellen Zielpro-
teine fiir den sogenannten epidermalen
Wachstumsfaktor (EGF), und spezifische
monoklonale Antikorper, Cetuximab und
Panitumumab, richten sich gegen die ent-
sprechenden EGF-Rezeptoren.

Positive Effekte dank Mutationsanalytik

Welche Therapie fiir einen Patienten in Frage
kommt, beruhte schon immer auf dessen
individueller Krankheitssituation. Die perso-
nalisierte Medizin erweitert diese Charakte-
ristika um individuelle molekulargenetische
Tumormerkmale, welche erlauben, die Thera-
pie aufgrund eines Biomarkers auszurichten

Die Krebsmedizin ist voll von Abkirzungen, Fremdwortern und Fachbegriffen. Betroffene begegnen ihnen im Arzt-
gespréach, in Befundberichten, in den Medien oder auch bei der Informationssuche im Internet. Ohne zu verstehen,
was die einzelnen Fachbegriffe bedeuten, ist es schwer, Diagnosen oder Behandlungsvorschlage einzuordnen

und fiir sich zu bewerten. Der Krebsinformationsdienst hat ein Lexikon der Fachbegriffe herausgegeben. Es ist fiir
Interessierte eine Hilfestellung und erleichtert Patienten und Angehorigen die Kommunikation mit Arzten

und Betreuern. AuBerdem finden sich auf der Internetseite des Krebsinformationsdienstes umfangreiche Hinter-
grundinformationen zu Auslésern, Diagnose, Behandlung und Nachsorge verschiedener Tumorarten. Sie richten
sich vor allem an Krebspatienten, ihre Angehorigen und Freunde. Daher sind auch Informationen beigeflgt, die
das Leben mit Krebs und den Alltag nach Abschluss der ersten Behandlung erleichtern sollen. Linktipps flhren zu
vertiefenden Informationen und zu Institutionen, die wichtige Anlaufstellen fiir Betroffene sind. Interessierte und
Fachkreise finden Hinweise auf wissenschaftliche Literatur und Tipps zur weiteren Informationssuche.
www.krebsinformationsdienst.de

und einer Subgruppe innerhalb seiner Dia-
gnose zuzuordnen.

Wichtig, um die Wirksamkeit und das
Ansprechen einer Behandlung bei bestimm-
ten Patientengruppen vorhersagen zu konnen,
sind sogenannte pradiktive Biomarker, wie
beispielsweise die RAS-Gene KRAS und
NRAS.  Wihrend
KRAS fiir die Regu-
lation des schnellen

) ) Welche Therapie fiir einen

Blutanalyse gute Alternative zur Biopsie

Ebenso problematisch sind wéhrend der
Therapie auftretende Tumorprogressionen,
welche zu sekundéren Resistenzen fiithren.
Krebszellen daraufhin im Laufe der Thera-
pie immer wieder neu zu untersuchen ist
mittels Folgebiopsie hiufig nicht vertretbar.
Hier sind weitere
Fortschritte ~ zum
Beispiel durch das

Zellwachstums wich- Patienten in Frage kommt, Verfahren der Fliis-
tig ist, hat NRAS fur beruhte schon immer auf dessen sigbiopsie zu erwar-
bestimmte  Signal- individueller Krankheitssitu- ten, wobei der Tu-
ubertr.agunger}, die ation. Die personalisierte mor nichtinvasiv
Zelldifferenzierung o ) X mittels  Blutprobe
und das Absterben Medizin erweitert diese Charak- molekular  analy-

der Zelle Bedeutung.
Gerade in der Indivi-
dualisierung der
Darmkrebstherapie
durch die Mutations-
analytik der RAS-Gene konnte im vergange-
nen Jahr ein deutlicher Fortschritt verzeichnet
werden.

Jedoch konnen durch Mutationen in den
RAS-Protoonkogenen die nachfolgenden Si-
gnalwege aktiviert und so Krebswachstum und
Metastasierung stimuliert werden. RAS-Muta-
tionen sind in gut der Hélfte aller Darmkrebs-
erkrankungen nachweisbar. Diese Patienten
sprechen auf eine Antikorpertherapie mit
Panitumumab oder Cetuximab schlecht an.

merkmale.

teristika um individuelle
molekulargenetische Tumor-

siert wird. So lassen
sich zukiinftig so-
wohl im Blut zirku-
lierende DNA-Frag-
mente des Tumors
auf tumorspezifische Sequenzveridnderun-
gen als auch RAS-Mutationen erkennen und
auswerten.

Patienten und Kassen profitieren

Die auf Krebskongressen im Jahr 2013 vor-
gestellten Ergebnisse zahlreicher Studien,
bei denen der Mutationsstatus von KRAS
und NRAS bestimmt wurde, untermauern
die Vorziige der zielgerichteteren Therapie
gegeniiber konventionellen Chemothera-

peutika. Durch neueste Therapieansitze
ergibt sich sowohl ein Zusatznutzen fiir die
Patienten als auch eine Kostenreduktion
durch Vermeidung wirkungsloser Thera-
pien im Gesundheitswesen. Weitere Studien
mit EGFR-Antikorpern bestitigten diesen
Zusatznutzen durch eine erweiterte Muta-
tionstestung, auch fiir die Therapie der
Zweitlinie.

Fakt ist: Den grofiten Einfluss auf das
Gesamtiiberleben des Patienten hat die
Wahl der zuerst eingeleiteten Therapie-
form. Gegen eine intensive sogenannte
Erstlinientherapie sprechen jedoch die
hoheren Toxizitaten. Aktuell wird fiir eine
spezifische Patientengruppe — asymptomati-
sche Patienten mit nicht operativ entfern-
baren Tumoren - intensiv diskutiert, ob bei
Ausschluss einer RAS-Mutation eine Anti-
EGFR-Therapie in der Ersttherapie zum Ein-
satz kommen soll. Es sind diese fiir Laien
oft kaum nachvollziehbaren Details, an
denen Forscher und Mediziner jahrelang
arbeiten, um auch zukiinftig bahnbrechen-
de Erkenntnisse im Kampf gegen Krebs zu
gewinnen und bessere Heilungschancen
fiir die Patienten zu erreichen.

Professor Dr. med. Wolff Schmiegel,
Direktor Medizinische Universitatsklinik
Knappschaftskrankenhaus,
Ruhr-Universitat Bochum
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“ INTERVIEW mit Fritz Pleitgen und Wolff Schmiegel

Eine starke Kooperation

fiir eine bessere Versorgung

Die WHO rechnet bis zum Jahr 2030 mit 21 Millionen Krebserkrankungen.
Diese dramatische Entwicklung verlangt eine Bundelung der Krafte.

Die zwei groBten deutschen Organisationen der Krebsmedizin setzen mit dem

gemeinsamen Deutschen Krebskongress 2014 ein Signal. Ein Gesprach mit

Fritz Pleitgen, Prasident der Deutschen Krebshilfe, und Wolff Schmiegel,

Prasident der Deutschen Krebsgesellschaft.

Der Deutsche Krebskongress wird dieses
Jahr erstmals gemeinsam von einer
Patienten- und Forderorganisation sowie
einer Fachgesellschaft veranstaltet.
Welche Griinde sprachen dafiir?

Fritz Pleitgen: Mit der gemeinsamen Veran-
staltung wollen wir ein deutliches Zeichen
setzen. Es lautet: Deutsche Krebsgesellschaft
und Deutsche Krebshilfe arbeiten eng zu-
sammen. Im Kampf gegen den Krebs bringen
sie ihre grofien Potentiale an Wissen und
Konnen in eine gemeinsame Strategie ein.
Die Botschaft richtet sich an Staat und Bevol-
kerung. Angesichts der steigenden Neu-
erkrankungen ist das ein wichtiges Signal.
Als Partner stellen wir uns, wie es das Kon-
gressmotto ,Intelligente Konzepte in der
Onkologie“ ausdriickt, den Herausforderun-

scher und lange tberfilliger Schritt. Die
Deutsche Krebshilfe und die Deutsche
Krebsgesellschaft sind 2012 ein Biindnis ein-
gegangen. Sie kooperieren unter dem Motto
~Gemeinsam wirken, Synergien nutzen, Ex-
pertise biindeln® sehr erfolgreich. Unser ge-
meinsamer Anspruch ist es, allen Krebspati-
enten in Deutschland Zugang zu Diagnostik
und Therapie auf dem aktuellen Hochststand
des medizinischen Wissens anzubieten. Ich
bin sehr zuversichtlich, dass wir mit dieser
Kooperation fiir die kiinftigen Herausforde-
rungen geriistet sind und einen guten Weg
eingeschlagen haben.

Wolff Schmiegel: Unsere Zusammenarbeit
hat bereits zu spiirbaren Verbesserungen in
der Krebsheilkunde gefiihrt, beispielsweise
bei dem Leitlinienprogramm beider Organi-

) ) Die Chance, dass eine Vielzahl von Krebserkrankungen heilbar wird,
ist realistisch. Auch ein Betrachtungswechsel ist angebracht: Krebs wird
mehr und mehr zu einer chronischen Erkrankung. Wissenschaftler,
Kliniker und alle anderen Beteiligten arbeiten intensiv daran, Patienten

mit Krebs ein Leben bei guter Lebensqualitit zu ermaoglichen.

gen unserer Zeit. Konkret geht es darum,
Krebspatienten ihrem Alter entsprechend
individuell zu therapieren und zu betreuen.
Der Deutsche Krebskongress ist die ideale
Plattform, dariiber zu diskutieren und nach-
zudenken, wie wir auf wichtigen Feldern
noch weiter vorankommen.

Welche Erwartungen verbinden Sie
mittelfristig mit dieser Kooperation?

Fritz Pleitgen: Seit vielen Jahrzehnten enga-
gieren sich beide Organisationen fiir
Krebspatienten: die Deutsche Krebsgesell-
schaft als medizinische Fachgesellschaft und
die Deutsche Krebshilfe als Biirgerbewegung
im Kampf gegen den Krebs. Der Schulter-
schluss beider Organisationen war ein logi-

(q ¢

sationen. Damit stellen wir gemeinsam mit
der AWMEF sicher, dass das jeweils aktuelle
evidenzbasierte Wissen analysiert und zu-
sammengetragen wird und als Richtschnur
in allen Bereichen der Krebserkrankungen
zur Verfiigung steht — den behandelnden
Arzten und medizinischen Hilfsberufen als
auch als Orientierungshilfe den Betroffenen.
Ebenso engagieren wir uns gemeinsam stark
und zusammen mit der Arbeitsgemeinschaft
der Deutschen Tumorzentren, Politik und
Gesetzgebung im sogenannten Nationalen
Krebsplan.

Jedes Jahr erkranken in Deutschland
rund 500000 Menschen an Krebs.
Was sind momentan die grofiten

Herausforderungen in der Versorgung
von Krebspatienten?
Fritz Pleitgen: Vor 40 Jahren, als Dr. Mild-
red Scheel die Deutsche Krebshilfe griinde-
te, kam die Diagnose Krebs in den meisten
Fillen noch einem Todesurteil gleich - den
Betroffenen blieb nur die Hoffnung auf die
drei klassischen Sdulen der Krebstherapie:
Operation, Bestrahlung und Chemothera-
pie. Heute sieht es gliicklicherweise anders
aus: Die Heilungsraten sind gestiegen, und
Krebs verlduft mittlerweile oft als chroni-
sche Erkrankung mit guter Lebensqualitit
fir die Betroffenen. Dennoch gibt es einige
Krebserkrankungen, bei denen die Hei-
lungschancen immer noch schlecht sind,
beispielsweise beim Bauchspeicheldriisen-
krebs oder bei Hirntumoren. Hier besteht
nach wie vor grofler Forschungsbedarf.
Aber auch in der Organisation der Krebs-
medizin sind noch Verbesserungen er-
forderlich. Dies gilt unter anderem fiir die
interdisziplindre Zusammenarbeit, die Ver-
sorgungsabldufe sowie fiir die Einbindung
der psychoonkologischen Behandlung und
Palliativmedizin als Selbstverstdndlichkeiten.
Zudem wissen wir heute, dass es tiber 200
Krebserkrankungen gibt und die individuel-
len Verlaufe jeder einzelnen ganz unterschied-
lich sein konnen. Jedem Patienten wiederum
eine auf ihn zugeschnittene Behandlungsweise
zukommen lassen zu kénnen ist heute noch
eine Vision, die aber durch verstarkte For-
schung Schritt fiir Schritt Wirklichkeit werden
kénnte.

Den letzten Hinweis von Herrn Pleitgen
gebe ich an den Krebsmediziner weiter:
Aufgrund der Vielfalt und der Kom-
plexitdt von Krebserkrankungen
verlangt die Therapie oft eine Adaption
auf den einzelnen Patienten. Das gelingt
aufgrund der Fortschritte in der
Forschung immer besser. Worauf
werden derzeit die groBten Hoffnungen
gesetzt?

Dr. hc. Fritz Pleitgen, Prasident der Deutschen Krebshilfe.

Wolff Schmiegel: Ganz klar und auch ein
groes Thema des diesjahrigen Krebskon-
gresses: Das Wissen iiber die Krebsent-
stehung weiter zu verfeinern und daraus
unmittelbar Riickschliisse auf die jeweils
bestmogliche Therapie einer Krebserkran-
kung zeitnah zu ziehen und umzusetzen.
Die Schlagworte heiflen personalisierte
oder individualisierte Krebstherapie, was
nichts anderes bedeutet als eine mafige-
schneiderte Therapie, die an die jeweiligen
Besonderheiten der Krebserkrankung ei-
nes Patienten angepasst wird. Dafiir wer-
den auf molekularer Ebene Zielstrukturen
identifiziert und fiir neue Therapieansitze
genutzt.

Welche Chancen sehen Sie, dass
Krebserkrankungen heilbar werden?
Wolff Schmiegel: Die Chance, dass eine Viel-
zahl von Krebserkrankungen heilbar wird, ist
realistisch. Auch ein Betrachtungswechsel ist
angebracht: Krebs wird mehr und mehr zu
einer chronischen Erkrankung. Wissen-
schaftler, Kliniker und alle anderen Beteilig-
ten arbeiten im Kampf gegen Krebs intensiv
auf das Ziel hin, Krebspatienten ein Leben
mit Krebs bei guter Lebensqualitit zu ermog-
lichen.

Welche innovativen Forschungsprojekte
unterstiitzt die Deutsche Krebshilfe?

Fritz Pleitgen: Die von uns geforderten
Projekte decken das ganze Spektrum der
onkologischen Forschung ab; immer mit
dem Ziel, innovative Strategien und Er-
kenntnisse aus der Grundlagenforschung in
die klinische Praxis zu tiberfithren. Auf dem
Gebiet der klinischen Forschung fordern
wir derzeit beispielsweise die Deutsche Pro-
statakrebsstudie, namens PREFERE. Hier

werden erstmals alle vier gangigen Thera-
pien zur Behandlung eines lokal begrenzten
Prostatakarzinoms miteinander verglichen
- eine der grofiten onkologischen Studien
weltweit.

Welches sind lhre persdnlichen Anliegen

fiir die zukiinftige Arbeit der Deutschen

Krebshilfe und der Deutschen Krebsge-

sellschaft. Welchen Einfluss wird die neue
Bundesregierung auf diese Ziele haben?

Wolff Schmiegel: Die Deutsche Krebsgesell-
schaft wiirde es im Sinne der Betroffenen be-
griifen, wenn die erreichte Intensitit in der
Kooperation mit der Deutschen Krebshilfe
weiterentwickelt werden kann. Hier stehen
wir in einem kontinuierlichen Dialog mitein-
ander, um weitere gemeinsame Ziele zu defi-
nieren und umzusetzen. Wir verfolgen ge-
meinsam mit groflem Interesse die Umsetzung

Frankfurter Allgemeine Zeitung | Verlagsbeilage

Prof. Dr. med. Wolff Schmiegel, Prasident der Deutschen Krebsgesellschaft.

des sogenannten Krebsfritherkennungs- und
Registergesetzes vom April vergangenen Jah-
res. Ebenso warten weitere wichtige Meilen-
steine des Nationalen Krebsplans auf ihre
Umsetzung beziehungsweise Anwendung im
klinischen Alltag, was insbesondere ange-
sichts der kiirzlich von der WHO mitgeteilten
massiven Zunahme von Krebserkrankungen
ein absolutes Muss darstellt. Hier hoffen wir
durch den Schulterschluss zwischen Deut-
scher Krebsgesellschaft und Deutscher Krebs-
hilfe eine wichtige Schrittmacherfunktion
auch fiir die weitere Entwicklung iiberneh-
men zu kénnen. Gemeinsam hoffen wir auf
ein fortbestehendes Interesse der politisch
Verantwortlichen und bieten unsererseits eine
Fortfithrung des intensiven Dialogs und der
Zusammenarbeit an.

Die Fragen stellte Anna Seidinger.

Psychoonkologie

mit Defiziten

In der Krebstherapie spielt die psychoonkologische

Betreuung eine wichtige Rolle. Jedoch gibt es

Versorgungslicken, die schwerwiegende Folgen fir

hochgradig belastete Patienten haben konnen.

VON THOMAS SCHOPPERTH. Die Psychoon-
kologie hat sich in den vergangenen Jahrzehn-
ten als eigenstdndige Fachdisziplin etabliert
und ist aus der Versorgung onkologischer
Patienten und ihrer Angehorigen nicht mehr
wegzudenken.

Erkrankt ein Mensch an Krebs, leidet er
héufig zusétzlich zu den korperlichen Auswir-
kungen der Erkrankung und Therapie auch
an seelischen, sozialen und wirtschaftlichen
Folgen. Studien belegen, dass rund ein Vier-
tel der Patienten im Verlauf der Erkrankung
behandlungsbediirftige psychische Stérungen
oder ausgeprigte psychosoziale Beeintrich-
tigungen entwickeln. Auch die Angehorigen,
die aulerdem noch den Alltag aufrechterhal-
ten miissen, sind in der Regel einer hohen Be-
lastung ausgesetzt.

An dieser Stelle setzt die Psychoonkologie
an, die es sich zum Ziel gesetzt hat, Betroffe-
ne bei der Krankheitsverarbeitung zu unter-
stlitzen, sie psychosozial zu entlasten und sie
in ihrer selbstbestimmten Lebensfithrung zu
starken. Die Anzahl von tiber 470 000 Krebs-
neuerkrankungen jahrlich verdeutlicht die
gesundheitspolitische Relevanz der psycho-
sozialen und psychotherapeutischen Unter-
stiitzung.

Friihzeitig versorgen
Wenn die eigenen Moglichkeiten eines Men-
schen zur Krankheitsverarbeitung nicht mehr
ausreichen, dann ist — neben der Hilfe durch
Selbsthilfegruppen - gezielte professionelle
Unterstiitzung erforderlich. Im Rahmen der
onkologischen Behandlung sollte deshalb
moglichst frithzeitig verldsslich festgestellt
werden, welche Belastungen vorliegen und
welche Form und Intensitit der Unterstiit-
zung dafiir angemessen ist. Bei der daraus
folgenden Hilfeplanung sind die individuellen
Ressourcen der Ratsuchenden und ihre Be-
diirfnisse in jedem Falle zu berticksichtigen.
Durch angemessene Interventionen kénnen
dann psychosoziale Belastungen und psychi-
sche Storungen gemildert, iiberwunden oder
vermieden werden.

Hier kommt der Psychoonkologie auch
eine entscheidende praventiv-prophylaktische

Aufgabe zu: Eine lebensbedrohliche Erkran-
kung gefihrdet sowohl die korperliche und
psychische Integritat eines Menschen als auch
die materielle Lebensgrundlage — unter Um-
stinden der ganzen Familie. Hier zeigt sich
auch ihre volkswirtschaftliche Dimension.

Versorgungsliicken

Laut der Zielvorgabe im Nationalen Krebs-
plan sollen alle Krebspatienten bei Bedart
eine angemessene psychoonkologische Ver-
sorgung erhalten. Angemessen ist eine solche
Versorgung dann, wenn sie sich am Bedarf
der Patienten und ihrer Angehorigen ori-
entiert, sie wohnortnah und kurzfristig zur
Verfligung steht und nach giiltigem fachli-
chen Standard von entsprechenden Experten
erbracht wird.

Gerade im auflerstationdren Bereich sind
noch grofle Versorgungsliicken festzustellen.
Zudem ist eine gesicherte regelhafte Finan-
zierung qualitdtsgerechter Versorgung nicht
entsprechend gewihrleistet.

Zukiinftige Aufgaben

Mittlerweile wurde ein Forschungsantrag
vorgelegt, der zum Ziel hat, das vorhandene
psychoonkologische Versorgungsangebot bun-
desweit wissenschaftlich zu erheben. Hier
besteht dringender Handlungsbedarf, um
eine gezielte Bedarfsplanung zu erstellen. Pa-
rallel dazu gibt es bundesweit Aktivitdten von
Krebsorganisationen und Fachverbianden, die
sich fiir Verbesserungen in der aktuellen Ver-
sorgung und fiir eine regelhafte Finanzierung
dieser Leistungen einsetzen. Dies ist umso
dringlicher, da viele Krebsberatungsstellen
in ihrer Existenz bedroht sind, sofern keine
gesetzlichen Regelungen die moglichen Kos-
tentrager in die Lage versetzen, sich an der
Finanzierung zu beteiligen. Die Etablierung
der psychosozialen Betreuung als Regelleis-
tung ist daher dringend erforderlich.

Dr. rer. medic. Thomas Schopperth,
Psychoonkologe (DKG), Fachlicher Leiter
der Informations- und Beratungszentren
Psychoonkologie der Krebsgesellschaft
Rheinland-Pfalz
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