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r/r Hodgkin-Lymphom | r/r sALCL’

Adcetris® — das innovative Antikorper-Wirkstoff-
Konjugat gegen CD30 positive Tumorzellen

ﬁmcetrig

brentuximab vedotin

* Rezidiviertes oder therapierefraktéres Hodgkin-Lymphom (r/r HL), Rezidiviertes oder therapierefraktéres systemisches anaplastisch-groBzelliges Lymphom (r/r SALCL)
ADCETRIS is a registered trademark of Millennium Pharmaceuticals, Inc.

ADCETRIS® 50 mg Pulver fiir ein Konzentrat zur Herstellung einer Infusionslosung

Wirkstoff: Brentuximabvedotin. Zus.: Arzneilich wirksamer Bestandteil: 1 Durchstechflasche enth. 50 mg Brentuximabvedotin. Sonstige Bestandteile: Citronensdure-Monohydrat, Natriumcitratdihydrat,
«, a-Trehalosedihydrat, Polysorbat 80. Anw.: () Behandlung von Erwachsenen mit rezidiviertem oder refraktdrem CD30+ Hodgkin-Lymphom (HL), (1) nach einer autologen Stammzelltransplantation (ASCT)
oder (2) nach mindestens zwei vorangegangenen Therapien, wenn eine autologe Stammzelltransplantation oder eine Kombinationschemotherapie nicht als Behandlungsoption in Frage kommt. (Il) Behandlung
von Erwachsenen mit rezidiviertem oder refraktarem systemischen anaplastischen groBzelligen Lymphom (sALCL). Gegenanz.: Uberempfindlichkeit geg. Brentuximabvedotin od. einen d. sonstigen Bestandteile.
Gleichzeitige Behandlung mit Bleomycin. Nebenw.: Sehr haufig: Infektion, Neutropenie, periphere sensible Neuropathie, Durchfall, Ubelkeit, Erbrechen, Haarausfall, Juckreiz, Myalgie, Miidigkeit, Fieber,
infusionsbedingte Reaktionen Haufig: Infektion der oberen Atemwege, Herpes zoster, Pneumonie, Andmie, Thrombozytopenie, Hyperglykdmie, periphere motorische Neuropathie, Schwindel, demyelinisierende
Polyneuropathie, Husten, Dyspnoe, Verstopfung, Hautausschlag, Arthralgie, Riickenschmerzen, Schiittelfrost Gelegentl.: Orale Candidiasis, Pneumocystis jiroveci, Pneumonie, Staphylokokken-Bakteridmie,
Tumorlyse-Syndrom, Stevens-Johnson-Syndrom. VorsichtsmaBn.: Auf Symptome einer progressiven multifokalen Leukenzephalopathie achten und beim Auftreten Adcetris sofort absetzen. Sorgféltig beobachten,
ob sich mdgliche schwere und opportunistische Infektionen entwickeln. Bei infusionsbedingten Reaktionen die Anw. unterbrechen und geeignete med. MaBnahmen einleiten. Anw. kann nach Abklingen der
Symptome mit langsamerer Geschwindigkeit fortgesetzt werden. Infusionsbedingte Reaktionen kdnnen durch Pramedikation reduziert werden. Bei Anaphylaxie Anw. sofort und endgliltig abbrechen und geeignete
med. MaBnahmen einleiten. Beim Risiko eines Tumorlyse-Syndroms sollte engmaschig tiberwacht und ggf. entspr. med. MaBnahmen ergriffen werden. Auf Anz. einer Neuropathie achten, welche als Folge
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Editorial

Prof. Dr. Jiirgen E. Gschwend
Prof. Dr. Volkmar Niissler

Liebe Leserin, lieber Leser,

vor ziemlich genau einem Jahr schien die mit dem Tumorzentrum
Miinchen kooperierende Schlossbergklinik im westlichen Allgiu keine
Zukunft mehr zu haben. Der damalige Betreiber hatte die SchlieBung
der Einrichtung zum September 2012 angekiindigt. Der beharrliche
Protest der Menschen in der Region, die Unterstiitzung von Landespo-
litikern und die wohlwollende Begleitung der Ubernahmeverhandlun-
gen durch die Kostentriger haben aber schlieSlich dazu gefiihrt, dass
der Jahreswechsel 2012/2013 fiir viele Menschen in der Region hoff-
nungsvoll ausfillt; denn zum 1. Juli 2012 hat die Miinchner Schwes-
ternschaft des Bayerischen Roten Kreuzes die Klinik in Oberstaufen als
neue Betreiberin tibernommen. Wir danken der neuen Betreiberin
sehr fiir ihr Engagement und freuen uns als Tumorzentrum auf die
weitere Kooperation mit der Schlossbergklinik (S. 18).

Bei der Behandlung von Patienten mit metastasiertem Nierenzellkarzi-
nom gibt es schon seit einiger Zeit Grund zur Hoffnung; denn durch
neue Medikamente ist es gelungen, Uberlebenszeit und Lebensqualitit
deutlich zu steigern. Lesen Sie dazu unseren Schwerpunktbeitrag auf
Seite 4 dieser Ausgabe.

Einen Blick in die (hoffnungsvolle) Zukunft des Tumorzentrums
Miinchen wagen wir im Interview dieser Ausgabe, in dem sich Jiirgen
E. Gschwend als neuer Vorsitzender des geschiftsfithrenden Vorstands
vorstellt (S. 16).

Am Ende eines arbeitsreichen Jahres schliellich erlauben wir uns der
Hoffnung Ausdruck zu verleihen, dass Sie, liebe Leser, sich auch im
néchsten Jahr im Tumorzentrum Miinchen engagieren, sei es bei einer
der groflen Fortbildungsveranstaltungen oder ganz praktisch in den
Projekt- und Arbeitsgruppen des TZM.

Wir wiinschen Thnen und allen, die Thnen nahe sind,
frohe Weihnachten und ein gutes Neues Jahr 2013.

Herzlichst Thre

W

Jurgen E. Gschwend

7l

Volkmar Niissler
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Schwerpunkt

Therapiestrategien beim metastasierten

Nierenzellkarzinom

Sebastian C. Schmid, Jiirgen E. Gschwend, Margitta Retz

Urologische Klinik und Poliklinik, Klinikum rechts der Isar, Technische Universitdt Miinchen

In Deutschland erkranken etwa 15.000 bis 16.000
Menschen pro Jahr an einem Nierenzellkarzinom.
Die Erkrankungsrate hat sich seit 1980 deutlich
erhoht und bei den Mannern nahezu verdoppelt
(19). Mehr als die Halfte der Nierentumoren wird
zufillig entdeckt. Zum Diagnosezeitpunkt liegt
bei 15 bis 25 Prozent der Patienten bereits eine
Metastasierung vor, die mit einer schlechten Pro-
gnose einhergeht (6). Vor der Entwicklung der
Target-Therapeutika lag das mediane Gesamt-
iiberleben bei zehn Monaten, nach drei Jahren
waren etwa neun von zehn der Patienten ver-
storben (15). Klassische Antitumortherapieformen
wie die Chemotherapie, Bestrahlung und Hor-
montherapie waren und sind wirkungslos. Mit
der konventionellen Immuntherapie mit Inter-
leukin-2 und Interferon-alpha konnten nur ge-
ringe Uberlebensvorteile bei ausgeprigten Neben-
wirkungen erreicht werden. Daher hat sich mit
dem besseren Verstéandnis in der Tumorzellbiologie
und der Entwicklung zielgerichteter Medikamente
wie Tyrosinkinase- und mTOR-Inhibitoren auch
die Therapie des metastasierten Nierenzellkarzi-

noms grundlegend verédndert.

Molekulare Pathogenese
Tumorzellen exprimieren an ihrer Ober-
fliche Wachstumsfaktorrezeptoren wie
VEGEFR, wobei deren extrazellulirer An-
teil als Bindestelle fiir spezielle Wachs-
tumsfaktoren dient. Diese Wachstums-
faktoren, unter anderem VEGEF, werden in
Tumorzellen in erhohtem Mafie gebildet.
Wenn ein Wachstumsfaktor als Ligand an
den Wachstumsfaktorrezeptor bindet,
kommt es zur Anlagerung/Verschmel-
zung zweier Rezeptoren, ein Vorgang, den
Chemiker als Dimerisierung bezeichnen,
mit folgender Autophosphorylierung
durch die Tyrosinkinase. Dadurch dndert
sich die rdumliche Struktur des Rezep-
tors, so dass neue Bindungsmoglichkeiten
tiir Proteinkomplexe entstehen. Dies
fithrt zur Aktivierung verschiedener
Signalkaskaden, die letztlich zu Tumor-
zellwachstum (Proliferation) und Gefif3-
neubildung (Neoangiogenese) fithren.
Dabei werden insbesondere der RAS/
RAF/MEK/ERK-Signalweg und die
PI3K/ AKT/mTOR-Signalkaskade akti-
viert (Abb. 1). Zielgerichtete Substanzen
blockieren diese Signalwege auf unter-
schiedlichen Ebenen, und zwar sowohl

in der Tumorzelle als auch im umliegen-
den Endothel. Auf diese Weise vermin-
dern sie das Potenzial zur Gefifineubil-
dung und zur Proliferation des Tumors.

Zugelassene Substanzen

Aktuell stehen sieben Medikamente zur
Verfiigung, die auf verschiedenen Ebenen
in die Signaltransduktionskaskade ein-
greifen. Der monoklonale Antikorper Be-
vacizumab besetzt den extrazelluliren
Rezeptor des Vascular Endothelial



Growth Factor (VEGFR) und verhindert
damit dessen Aktivierung. Sunitinib, So-
rafenib, Pazopanib und das in Deutsch-
land seit September 2012 zugelassene
Axitinib hemmen die intrazelluldre Tyro-
sinkinase des VEGF-Rezeptors sowie in
unterschiedlichem Ausmaf$ weitere Re-
zeptoren (z. B. PDGFR, ¢-KIT, FLT3, RET
und CSFR1). Temsirolimus und Everoli-
mus hemmen den mTOR-Komplex, der
ein wichtiger Bestandteil des PI3K/AKT/
mTOR-Signalwegs ist. Zusitzlich beein-
flussen mTOR-Inhibitoren tiber HIF
(Hypoxia Inducible Factor) auch die
Expression von VEGFR.

Risikostratifizierung

In Phase-III-Studien wurde eine Risiko-
stratifizierung nach den Kriterien des
MSKCC (Memorial Sloan-Kettering
Cancer Center) durchgefiihrt (10). Die
Prognose eines unbehandelten Patienten
wird nach den folgenden fiinf (bezie-
hungsweise sechs) Risikofaktoren einge-
schatzt:

@ Erhohte Laktatdehydrogenase:
LDH>1,5 x oberer Normwert
@ Erniedrigtes Himoglobin:
d Hb < 13g/dl; € Hb < 11,5g/dl
Erhohtes Serumbkalzium:
korrigiertes Kalzium > 10mg/dl
Reduzierter Allgemeinzustand:
Karnovsky-Index = 70%
Zeit zwischen Erstdiagnose
und Therapie < 12 Monate
Anzahl Metastasierungsorte > 1

®© 6 6 O

(Erweiterung in Temsirolimus-
Zulassungsstudie)

Der revidierte Motzer-Score fiir zytokin-
behandelte Patienten mit drei Kriterien
wird seltener eingesetzt und von EAU-
sowie NCCN-Leitlinien nicht bertick-
sichtigt (11). In der Zulassungsstudie von
Temsirolimus wurde als sechstes Krite-
rium die Anzahl der Metastasierungsorte
hinzugefiigt, wobei mehr als ein Metasta-
sierungsort einen prognostisch ungiinsti-
gen Faktor darstellt (5). Dabei gilt fiir
beide Versionen, dass der Patient beim
Vorliegen von drei oder mehr Kriterien
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Abbildung 1: Aktivierung und Konformationsénderung der Tyrosinkinaserezeptoren an der Zell-
membran. AKT Protein Kinase B (PKB); EGF Epidermal Growth Factor; ERK Extracellular Signal-re-
gulated Kinase; MEK Mitogen-activated Protein Kinase/ERK; mTOR mamma-lian Target of Rapamycin;
P Phosphatgruppe; PI3K Phosphoinositide 3-kinase

in die Hochrisikogruppe (Poor Progno-
sis) eingestuft wird. Ein internationaler
Konsens zur Risikostratifizierung steht
bisher aus, daher bleibt es dem Thera-
peuten tiberlassen, zwischen dem Drei-,
Finf- beziehungsweise Sechs-Punkte-
Score zu wihlen.

Therapieempfehlungen der
Fachgesellschaften

Die aktuellen Leitlinien der European As-
sociation of Urology (EAU 2010) und des
National Comprehensive Cancer Net-
work (NCCN 2.2012) geben dhnliche
Empfehlungen zur Therapie des metasta-
sierten Nierenzellkarzinoms (Tab. 1).

Mit hoher Evidenzklasse (I) werden in
der Erstlinientherapie Sunitinib, Beva-
cizumab plus IFN und Pazopanib bei
gutem und intermedidrem Risikoprofil
empfohlen sowie Temsirolimus bei
Hochrisikopatienten. Die konventionelle
Immuntherapie wird als Erstlinienthera-
pie nicht mehr empfohlen. Aufgrund der
geringen Chance auf langanhaltende Re-
missionen kann eine Hochdosis-Interleu-
kin-2-Therapie bei Patienten mit klarzel-
ligem Tumor und sehr gutem Risikopro-
fil erwogen werden. Dieses Schema ist
allerdings nur in den USA und nicht in
Deutschland zugelassen.

In der Zweitlinientherapie kann Everoli-
mus den genannten Leitlinien zufolge
nach Tyrosinkinase-Inhibitor eingesetzt
werden. Tyrosinkinase-Inhibitoren
(Pazopanib und Sorafenib) werden nach
Zytokintherapie empfohlen. Das in
Deutschland seit September 2012 zuge-
lassene Axitinib wird in der NCCN-
Guideline ebenfalls in der Zweitlinie so-
wohl nach TKI-Vorbehandlung als auch
nach Zytokintherapie empfohlen.

Erstlinientherapie

In der Erstlinientherapie stehen Suniti-
nib, Pazopanib, Bevacizumab und Temsi-
rolimus zur Verfiigung. Aufgrund von
Crossover-Studiendesigns und weiterfiih-
renden Folgetherapien ist der Einfluss
des jeweils getesteten Medikaments auf
das Gesamtiiberleben nur eingeschrankt
beurteilbar. Daher wird im Folgenden
hauptsichlich auf das mediane progres-
sionsfreie Uberleben als Vergleichspara-
meter eingegangen.

In Abbildung 2 sind die Daten zum pro-
gressionsfreien Uberleben aus den Zulas-
sungsstudien von Sunitinib, Pazopanib
und Bevacizumab dargestellt. Wegen der
unterschiedlichen Studiendesigns und

Patientenkollektive sind diese allerdings ~ & &
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Tabelle 1: Therapieempfehlungen (Evidenzklasse I) der Fachgesellschaften zur systemischen Therapie
beim metastasierten Nierenzellkarzinom. Alternativ kommt immer auch die Behandlung in klinischen
Studien infrage. Modifiziert nach EAU-Guidelines 2010 und NCCN-Guidelines 2012.

Therapie Risikogruppe/Vorbehandlung
Erstlinientherapie Giinstig

Intermediar

Ungiinstig
Zweitlinientherapie Zytokine

Tyrosinkinase-Inhibitoren

mTOR-Inhibitoren

Erstlinientherapie

12

10

4
2
0

Sunitinib
vs. IFNau

Monate
D

| W PFS Priifsubstanz

Substanzen

Sunitinib, Pazopanib,
Bevacizumab plus IFN,
klinische Studien

Temsirolimus, klinische Studien

Sorafenib, Pazopanib,
Axitinib, klinische Studien

Everolimus, Axitinib,
klinische Studien

Axitinib, klinische Studien

I B PFS Kontrolle

Pazopanib
vs. Placebo

Bevacizumab + IFNa
vS. IFNo

Abbildung 2: Vergleich des progressionsfreien Uberlebens gegeniiber dem Kontrollarm in den je-
weiligen Zulassungsstudien zur Erstlinientherapie. Aufgrund von Unterschieden in Studiendesigns
und Patientenkollektiven sind die Ergebnisse zwischen den Prdparaten nicht direkt vergleichbar.

nicht direkt miteinander vergleichbar. Es
zeigt sich jedoch, dass alle Medikamente
zu einer deutlichen Verldngerung des
progressionsfreien Uberlebens von etwa
fiinf auf zehn Monate fithren. Ausgehend
von den Daten der Zulassungsstudien
zeigen alle Préiparate eine vergleichbare
Wirkung.

Erstlinientherapie bei Patienten
mit guter und intermediarer
Prognose

Sunitinib: Sunitinib ist ein oraler Multi-
tyrosinkinase-Inhibitor, der VEGFR 1-3,
PDGFR o/, ¢-KIT, FLT3, RET und
CSFR1 hemmt. Das Medikament wird
vier Wochen lang in einer tiglichen Dosis
von 50 Milligramm verabreicht, gefolgt

von zwei Wochen Pause. In der Zulas-
sungsstudie mit 750 Patienten zeigte sich
im Vergleich mit Interferon alpha eine
Verlingerung des medianen progres-
sionsfreien Uberlebens von fiinf auf elf
Monate (14). Nach der Veroffentlichung
einer aktuellen Studie auf dem ASCO
2012 scheint die kardiale Toxizitit ein
wesentlich geringeres Problem darzustel-
len als bisher vermutet wurde (4). Bei
9,7 Prozent der Patienten tritt eine
Schilddriisenunterfunktion auf, die
gegebenenfalls behandelt werden muss.

Pazopanib: Pazopanib ist ein oraler
Multityrosinkinase-Inhibitor, der VEGFR
1-3, PDGFR o/f und ¢-KIT hemmt.
Pazopanib kann sowohl in der Erstlinie
als auch in der Zweitlinie nach Zytokinen

angewendet werden. Die Behandlung er-
folgt durch die kontinuierliche orale Ein-
nahme von 800 Milligramm Pazopanib.
In der Zulassungsstudie mit 435 Patien-
ten zeigte sich unabhingig von einer Zy-
tokin-Vorbehandlung im Vergleich zu
Placebo eine Verlingerung des medianen
progressionsfreien Uberlebens von 4,2
auf 9,2 Monate (20). Zusitzlich zu den
allgemeinen Nebenwirkungen der Tyro-
sinkinase-Inhibitoren kommt es unter
Pazopanib haufiger zur Erhohung der
Leberenzyme (bis 14%) sowie zu Blut-
hochdruck (38%). In den aktuell versf-
fentlichten Daten der COMPARZ-Studie
zeigte sich die Nicht-Unterlegenheit von
Pazopanib gegentiber Sunitinib in der
First-Line-Therapie (13).

Bevacizumab plus Interferon-a-2a
Bevacizumab ist ein rekombinanter,
monoklonaler Antikérper gegen den 19s-
lichen Wachstumsfaktor VEGE Es blo-
ckiert den VEGF-Rezeptor und damit die
dariiber vermittelte Angiogenese und
Proliferation. Die Behandlung erfolgt
tiber die intravendse Infusion von 10
Milligramm pro Kilogramm Korperge-
wicht alle zwei Wochen. Zusitzlich wer-
den dreimal pro Woche jeweils drei be-
ziehungsweise neun Millionen IE Interfe-
ron-a.-2a subkutan verabreicht. In der
Zulassungsstudie mit 649 Patienten zeig-
te sich im Vergleich zur Behandlung mit
Interferon alpha allein eine Verldngerung
des medianen progressionsfreien Uberle-
bens von 5,4 auf 10,2 Monate. In einer
Subgruppenanalyse zeigte sich bei Re-
duktion des Interferons von neun Millio-
nen auf drei Millionen IE keine Vermin-
derung der Wirksamkeit bei besserer Ver-
traglichkeit (2). Dies bestitigte sich eben-
so in der BEVLiN-Studie (8). Unter der
Therapie mit Bevacizumab kam es in ca.
1 Prozent der Fille zu schwerwiegenden
gastrointestinalen Perforationen. In 18
Prozent der Fille trat eine Proteinurie
auf, die bei 7 Prozent der Patienten
schwer ausgepragt war. Blutungskompli-
kationen traten in 33 Prozent der Fille
auf; bei 9 der Patienten erwiesen sie sich
als schwerwiegend.

Weiter auf Seite8 =~ m &



First-line-Therapie fortgeschrittenes,
metastasiertes Nierenzellkarzinom
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(mRCC). Bei Erwachsenen zur Behandl. nicht resezierbarer od. metastasierter, gut differenzierter pankreatischer neuroendokriner Tumoren mit Krankheitsprogression; d. Erfahrung mit SUTENT als First-line-Behandl. ist begrenzt. Gegenanzeigen: Uberempfindl. gegen d.
Wirkstoff od. sonstigen Bestandteil. Nebenwirkungen: D. schwersten Nebenwirk. sind Nierenversagen, Herzversagen, Lungenembolie, intestinale Perforation u. Hamorrhagie (z. B. respiratorische, gastrointest. od. Tumorhamorrhagie). D. haufigsten Nebenwirk. jeden Grades
(erfahren v. mind. 20 % d. Pat. in mRCC-, GIST u. pNET-Zulassungsstudien) schlossen Appetitlosigkeit, Beeintrachtigung d. Geschmackssinns, Hypertension, Erschopfung, gastrointest. Stor. (z. B. Durchfall, Ubelkeit, Stomatitis, Oberbauchbeschwerden u. Erbrechen),
Verfarbung d. Haut u. palmar-pl. Erythrodysésthesie-Syndrom ein. Diese Sympt. konnen abnehmen, wenn d. Behandl. fortgesetzt wird. Wahrend d. Behandl. kann sich eine Hypothyreose entwickeln. Hamatologische Stor. (z. B. Neutropenie, Thrombozytopenie u.
Anamie) gehdren zu d hauflgsten Nebenwirk. Ereignisse mlt todl. Ausgang umfassten u.a. Multiorganversagen, disseminierte intravasale Koagulopathie, peritoneale Blutungen, Rhabdomyolyse Apoplex, Dehydrierung, Nebenniereninsuff., Nierenversagen, akute
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gastrod ler Reflux, Z Ulzerationen im Mundbereich, Lippenentziindung, Proktalgie, Himorrhoiden, Beschwerden im Mundbereich, Rektalblutungen, saures Aufstoﬂen Magenbeschwerden; Haarausfall Erythem, Hautreakt., Abschalen
d. Haut, Juckreiz, Dermatitis, periorbitale Odeme, Veranderung/Verfarbung d. Nagel, Hautschaden, Blasenbildung, Hyperkeratose, Akne, Hyperpigmentierung d. Haut; Muskelschmerzen en hmerzen
muskuloskelettale Schmerzen; Nierenversagen, Chromaturie; Pyrexie, Schiittelfrost, Schmerzen im Brustbereich, Schmerzen grippeahnl. Beschwerden; Ejektionsfraktion verringert; Gewwhtsabnahme weiBes Blutbild erniedrigt, Llpase erhoht, Thrombozytenzahl erniedrigt,
Héamoglobin erniedrigt, Kreatinphosphokinase erhoht, Amylase erhoht, Aspart inotransferase erhoht, Alani ansferase erhoht, Kreatinin erhoht; Blutdruck erhdht. Gelegentlich: Panzytopenie; Hypersensitivitét; Hyperthyreose; Tumorlyse-

Syndrom; dekompensierte Herzinsuff., Herzinsuff. Kardmmyopathle Perikarderguss, Linksherzversagen, Verlangerung d. QT-Intervalls; Lungenembolie, Lungenblutung, Bluthusten, pharyngolaryngeale Schmerzen; Darmperforation, Pankreatitis,

gestorte Leberfunktion; Ekzem; Analflstel Fistel; akutes Nierenversagen, nephrotisches Syndrom, Proteinurie; gestorter Heils ozess; Thyroidea-stimulierendes Hormon erhdht. Weitere Nebenwirkungen nach Markteinfiihrung: Gelegentlich:

Infektionen (mit od. ohne Neutropeme) thrombotlsche Mikroangiopathie, Angioddeme; Lungenversagen; Leberversagen Hepatitis; Myopathle Rhabdomyolyse, Osteonekrose d. Kiefers. Selten: nekrotisierende Fasziitis; Torsade de pointes. Nicht

bekannt Pyoderma gangraenosun. Warnhinweis: Enthalt Mannitol und Propylenglycol. PackungsgrdBen: Sutent 12,5mg/25mg/50mg Hartkapseln: 30 Hartkapseln. Bitte beachten Sie auBerdem d. Fachinformation. Abgabestatus:

Phar Unternehmer: Pfizer Limited, Sandwich, Kent CT13 9NJ, Vereinigtes Kénigreich. Reprasentant in Deutschland: PFIZER PHARMA GmbH, 10785 Berlin. Stand: Marz 2012.

www.pfizer.de

b-2v16su-hk-0



TZM News 3 / 2012 (14 Jg.)

Schwerpunkt

Zweitlinientherapie
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Abbildung 3: Vergleich des progressionsfreien Uberlebens gegeniiber dem Kontrollarm in den je-
weiligen Zulassungsstudien in der Zweitlinientherapie. Aufgrund von Unterschieden in Studiendesigns
und Patientenkollektiven sind die Ergebnisse zwischen den Préparaten nicht direkt vergleichbar.

Erstlinientherapie bei Patienten
mit schlechter Prognose

Temsirolimus: Temsirolimus ist ein Inhi-
bitor der Serin-Threonin-Kinase mTOR
und hemmt tiber den PI3K/AKT/mTOR-
Signalweg das Tumorzellwachstum und
die Neoangiogenese. Es wird intravends
in der absoluten Dosis von 25 Milli-
gramm einmal pro Woche verabreicht
und ist fiir die Behandlung von Patienten
der ungiinstigen Risikogruppe zugelas-
sen. In der Zulassungsstudie mit 626
Patienten zeigte sich im Vergleich zur
Behandlung mit Interferon alpha allein
eine Verlingerung des medianen pro-
gressionsfreien Uberlebens von 3,1 auf
5,5 Monate. Eine retrospektive Sub-
gruppenanalyse zeigte eine Tumorreduk-
tion bei 68 Prozent der Patienten mit
vorwiegend papilldrer Histologie, wih-
rend dieser Effekt nur bei 58 Prozent der
Patienten mit klarzelliger Differenzierung
nachweisbar war. Wichtige Nebenwir-
kungen dieser Substanzklasse sind die
Pneumonitis bei 4 Prozent der behandel-
ten Patienten sowie eine erhohte Anfil-
ligkeit fiir bakterielle und virale Infek-
tionen (43%) und fiir eine Stomatitis
(30%).

Zweitlinientherapie
In der Zweitlinientherapie sind die Sub-
stanzen Everolimus, Pazopanib und Sora-

fenib zugelassen, voraussichtlich wird
mittelfristig Axitinib hinzukommen.

Everolimus: Everolimus ist ein oral ver-
fiigbarer Inhibitor der Serin-Threonin-
Kinase mTOR und hemmt iiber den
PI3K/AKT/mTOR-Signalweg das Tumor-
zellwachstum und die Neoangiogenese.
Die Behandlung erfolgt durch die konti-
nuierliche orale Einnahme von 10 Milli-
gramm Everolimus pro Tag. In der Zulas-
sungsstudie mit 416 Patienten nach The-
rapie mit Sunitinib und/oder Sorafenib
zeigte sich eine Verldngerung des media-
nen progressionsfreien Uberlebens auf
4,9 Monate im Vergleich zu 1,9 Monaten
in der Vergleichsgruppe mit Placebo (12).
Die Nebenwirkungen dhneln dem Profil
von Temsirolimus.

Sorafenib: Sorafenib ist ein oraler Multi-
Tyrosinkinase-Inhibitor, der VEGEFR 2-3,
PDGFR-f, ¢-KIT, FLT3 und RAF-Kina-
sen hemmt. Die Behandlung erfolgt
durch die kontinuierliche orale Einnah-
me von zweimal 400 Milligramm Sorafe-
nib tdglich. In der Zulassungsstudie mit
903 Patienten nach Zytokinbehandlung
zeigte sich im Vergleich zu Placebo eine
Verlingerung des medianen progres-
sionsfreien Uberlebens von 2,8 auf 5,5
Monate (1). Zusitzlich zu den allgemei-
nen Nebenwirkungen der Tyrosinkinase-
Inhibitoren kam es unter Sorafenib bei

4,9 Prozent der Patienten zu myokardia-
len Ischimien/Infarkt und bei 1,5 Pro-
zent zu zerebralen Ischimien.

Axitinib: Axitinib ist ein oraler Multi-
Tyrosinkinase-Inhibitor, der VEGFR 1-3
hemmt. Die Behandlung erfolgt durch
die kontinuierliche orale Einnahme von
zweimal 5 Milligramm Axitinib téaglich.
In der Zulassungsstudie mit 723 Patien-
ten, die mit Zytokinen, TKI oder mTOR-
Inhibitoren vorbehandelt waren, zeigte
sich im Vergleich zur Behandlung mit
Sorafenib eine Verlingerung des media-
nen progressionsfreien Uberlebens von
4,7 auf 6,7 Monate (18). Zusitzlich zu
den allgemeinen Nebenwirkungen der
Tyrosinkinase-Inhibitoren traten Diar-
rhoe (55%) und Hypertonus (40%) rela-
tiv haufig auf. Axitinib ist seit September
2012 in Europa nach Versagen einer vor-
angegangenen Therapie mit Sunitinib
oder einem Zytokin zugelassen.

Nebenwirkungsprofil und
Nebenwirkungsmanagement

Ein optimales Nebenwirkungsmanage-
ment fithrt zu einer geringeren Anzahl
von Therapieabbriichen und Dosisreduk-
tionen. Damit konnen die einzelnen Me-
dikamente in einer Sequenztherapie voll
ausgeschopft werden, um ein moglichst
langes Uberleben zu erreichen (3). Daher
ist die genaue Kenntnis von Nebenwir-
kungen und deren Behandlung unver-
zichtbar. Unter der Therapie mit Target-
Therapeutika treten Nebenwirkungen
auf, die mit den klassischen Chemothera-
pien nicht zu vergleichen sind. Eine
wichtige Rolle spielen deshalb die Aufkli-
rung und Sensibilisierung des Patienten.
Dies ist umso wichtiger, da viele fiir den
Patienten sehr unangenehme, aber in der
Regel nicht lebensbedrohliche Nebenwir-
kungen wie Hautverdnderungen, Stoma-
titis und Diarrhoe durch Mafinahmen
zur Prophylaxe und Behandlung wesent-
lich gebessert werden kénnen. Deshalb
sollte der Arzt gerade zu Beginn der The-
rapie tiber die Nebenwirkungen ausfiihr-
lich aufkldren und den Patienten mit ent-
sprechenden Informationsmaterialien
und Prophylaxeempfehlungen versorgen.
Unter der Target-Therapie ist die regel-
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mifige Abfrage und Uberwachung von
Nebenwirkungen notwendig, um auch
potentiell gefahrliche Toxizitdten wie bei-
spielsweise eine Atemnot unter mTOR-In-
hibitoren friihzeitig erfassen zu kénnen.

Zusitzlich spielt das Nebenwirkungsprofil
auch bei der Wahl des Therapeutikums
eine wesentliche Rolle. Die zugelassenen
Target-Therapeutika in der Erstlinienthe-
rapie haben den Phase-III-Studiendaten
zufolge eine vergleichbare Wirksamkeit.
Daher sind die Begleiterkrankungen des
Patienten und die Patientenpriferenz ein
zentrales Kriterjum fiir die Auswahl des
geeigneten Priparates.

Eine Studie zum Thema Patientenprife-
renz wurde auf dem ASCO 2012 vorge-
stellt. In der doppelblinden, randomisier-
ten PISCES-Studie wurden die Abfolge
Pazopanib-Sunitinib mit der Abfolge
Sunitinib-Pazopanib in Hinblick auf Pa-
tientenpriferenz, Nebenwirkungen und
Lebensqualitdt verglichen. Dabei bevor-
zugten 70 Prozent der Patienten Pazo-
panib, 22 Prozent dagegen Sunitinib, und
8 Prozent der Patienten hatten keine Pri-
ferenz. Unter der Therapie mit Pazopanib
waren weniger Dosisanpassungen not-
wendig. Hauptgriinde waren die insge-
samt bessere Lebensqualitit sowie das
verringerte Fatigue-Syndrom (3).

Eine weitere Studie zum Thema Neben-
wirkungsprofil beschiftigte sich mit der
kardialen Toxizitit unter Sunitinib, Sora-
fenib und Placebo. Im Rahmen einer Ad-
juvanz-Studie bei 1589 Patienten mit
operablem, nicht metastasiertem Nieren-
zellkarzinom wurde die kardiale Toxizitit
iiber 12 Monate analysiert. Die kardiale
Toxizitdt erwies sich unter TKI im Ver-
gleich zu Placebo als nicht signifikant er-
hoht (4).

Abbildung 4 gibt einen Uberblick iiber
ausgewihlte Nebenwirkungen im Ver-
gleich, auf spezielle Nebenwirkungen
wird in den Absitzen zu den einzelnen
Wirkstoffen eingegangen.
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Ausgewahlte Nebenwirkungen der Target-Therapeutika
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Abbildung 4: Ausgewdhlte Nebenwirkungen der Target-Therapeutika im Vergleich, jeweils nach
den Daten der Zulassungsstudien. Aufgrund von Unterschieden in Studiendesigns und Patienten-
kollektiven sind die Ergebnisse zwischen den Prdparaten nicht direkt vergleichbar.

Sequenztherapie

Dank der vergleichsweise vielen neuen
Target-Therapeutika ist eine Sequenzthe-
rapie moglich geworden, mit der sich
eine Chronifizierung der Tumorerkran-
kung erreichen lasst. Die exakte Sequenz
ist dabei vermutlich weniger entschei-
dend als das optimierte Nebenwirkungs-
management sowie die patientenspezifi-
sche Substanzwahl. Mithilfe einer geeig-
neten Sequenztherapie kann das progres-
sionsfreie Uberleben deutlich verlingert
werden. In einer Simulation, die auf dem
Markov-Modell basiert, wurde mit den
bereits vorhandenen Medikamenten ein
progressionsfreies Uberleben von 33,2
Monaten bei optimaler Sequenz errech-
net (9).

Bisher sind nur wenige Therapie-Sequen-
zen in multizentrischen Studien prospek-
tiv untersucht worden. Die RECORD-1-
Studie untersuchte das progressionsfreie
Uberleben abhingig vom eingesetzten
Erstlinienpriparat. Nach einer Erstlinien-
therapie mit Sunitinib und/oder Sorafe-
nib unterzogen sich die Patienten einer
Behandlung mit Everolimus oder Place-
bo. Nach vorangegangener Sunitinib-
Therapie betrug das PES in der Verum-
gruppe 3,9 Monate, in der Placebogruppe
1,8 Monate. Nach vorangegangener Sora-
fenib-Therapie betrug das PFS in der
Verumgruppe dagegen 5,9 Monate, in der

Placebogrupe 2,8 Monate. Nach vorange-
gangener Sequenz Sunitinib-Sorafenib
betrug das PFS 4,0 Monate in der Verum-
und 1,8 Monate in der Placebogruppe
(12).

In der im Abschnitt Axitinib niher be-
schriebenen AXIS-Studie zeigte sich ein
Vorteil im progressionsfreien Uberleben
von Axitinib (6,7 Monate) im Vergleich
zu Sorafenib (4,7 Monate) unabhingig
von der Vorbehandlung (18).

Weitere Studien zur Sequenztherapie
sind momentan aktiv: In der RECORD-
3-Studie (ClinicalTrials.gov Identifier:
NCT00903175) wird bei unbehandelten
Patienten die Wirksambkeit der Sequenz
Everolimus-Sunitinib mit der Sequenz
Sunitinib-Everolimus in Hinblick auf
Nicht-Unterlegenheit verglichen. Die
Datenerhebungsphase wird voraussicht-
lich Ende 2012 abgeschlossen sein.

Die INTORSECT-Studie (NCT00474786)
untersucht Temsirolimus versus Sorafenib
als Zweitlinientherapie nach Progression
unter Sunitinib. Die Rekrutierungsphase
ist mittlerweile abgeschlossen. In der
Phase-1I-GOLD-RCC-Studie
(NCT01223027) werden Wirksamkeit
und Sicherheit der bisher nicht zugelasse-
nen Substanz Dovitinib versus Sorafenib

nach einem TKI und einem anN
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mTOR-Inhibitor gepriift. Die SWITCH-
I-Studie (NCT00732914) ist eine rando-
misierte Phase-III-Studie, die die Se-
quenz Sorafenib-Sunitinib versus Suni-
tinib-Sorafenib in der Erstlinientherapie
vergleicht. Ein Pendant bietet die
SWITCH-II-Studie, die die Sequenz
Sorafenib-Pazopanib versus Pazopanib-
Sorafenib vergleicht. Diese Studie wird
an der Urologischen Klinik der Techni-
schen Universitit Miinchen fir Patien-
ten ohne medikamentése Vorbehandlung
angeboten.

Kombinationstherapien

Die Hoffnung auf eine Verlingerung der
progressionsfreien Uberlebenszeit durch
die Kombination von TKIs und mTOR-
Inhibitoren haben sich bisher aufgrund
hoher Toxizitit bei eingeschrankter
Wirksambkeit nicht erfiillt. In einer Phase-
II-Studie (TORAVA) zum Vergleich der
Kombination Temsirolimus plus Bevaci-
zumab versus Sunitinib versus Bevaci-
zumab plusIEN in der Erstlinientherapie
zeigte sich ein progressionsfreies Uberle-
ben von 8,2 Monaten unter Temsirolimus
plus Bevacizumab gegentiber 8,2 Mona-
ten unter Sunitinib sowie 16,8 Monaten
unter Bevacizumab plus Interferon (17).
Die Ergebnisse der Phase-III-Studie IN-
TORACT (NCT00631371) zum Vergleich
von Temsirolimus plus Bevacizumab
versus Bevacizumab plus IFN (n=791)
stehen bisher noch aus.

Neue Therapieansatze und
Medikamente

In Zukunft wird die Familie der Tyrosin-
kinase-Inhibitoren ein weiteres Mitglied
erhalten. Tivozanib ist ein oraler TKI, der
gegen VEGEFR 1-3 wirkt. In einer rando-
misierten, nicht verblindeten Phase-III-
Studie mit 517 Patienten wurde in der
Tivozanib-Gruppe gegentiber der Sorafe-
nib-Gruppe mit 11,9 versus 9,1 Monaten
ein lingeres medianes progressionsfreies
Uberleben erreicht. Eingeschlossen waren
Patienten in der Erstlinientherapie, die
gar nicht oder nur mit Zytokinen vorbe-
handelt waren. Das Nebenwirkungsprofil
entsprach im Wesentlichen dem der be-
reits zugelassenen Tyrosinkinase-Inhibi-

toren. Aufgrund der guten Ergebnisse
wird Tivozanib voraussichtlich eine
weitere Alternative in der Erstlinienthera-
pie bei guter und intermedidrer Prognose
werden (16).

Trotz der Fortschritte durch die neuen
zielgerichteten Medikamente fehlen bis-
her wirksame kurative Ansitze. Die kon-
ventionelle Immuntherapie hat gezeigt,
dass lang anhaltende Remissionen mog-
lich sind. Daher wird die Immuntherapie
vor dem Hintergrund neuer Forschungs-
ergebnisse ebenfalls in klinischen Studien
in Kombination mit Target-Therapeutika
untersucht. Die IMPRINT Studie
(NCT01265901) kombiniert eine Imp-
fung mit 10 tumorassoziierten Peptiden
mit dem TKI Sunitinib in der Erstlinien-
therapie. Die Ergebnisse dieser Phase-III-
Studie sollen 2014 vorliegen. Diese Studie
wird an der Urologischen Klinik der
Technischen Universitidt Miinchen fiir
Patienten ohne medikamentose Vorbe-
handlung angeboten.

Mit dem PD-1-Antikorper BMS-936558
wurde auf dem ASCO 2012 ein weiterer
Immunmodulator in der Therapie des
metastasierten Nierenzellkarzinoms vor-
gestellt. Der Antikorper verhindert die
Bindung der Liganden PD-L1 und PD-L2
und fiihrt iber die Blockade der T-Zell-
Hemmung zu einer T-Zell-Aktivierung.
In einer ersten klinischen Priifung zeig-
ten sich Hinweise auf klinische Wirksam-
keit bei akzeptabler Toxizitit (7). Eine
Phase-III-Studie fiir Patienten, die mit
ein bis zwei Tyrosinkinase-Inhibitoren
vorbehandelt sind, wird in naher Zu-
kunft ebenfalls an der Urologischen Kli-
nik der Technischen Universitit Miin-
chen verfiigbar sein.

Zusammenfassung

Die medikamentose Therapie des meta-
stasierten Nierenzellkarzinoms hat sich
in den letzten Jahren rasant weiterentwi-
ckelt. Durch die Entwicklung zielgerich-
teter Substanzen wie Tyrosinkinase-Inhi-
bitoren und mTOR-Inhibitoren hat die
konventionelle Immuntherapie mit
Interleukin-2 und Interferon-alpha weit-
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gehend an Bedeutung verloren. Aktuell
sind sieben Target-Therapeutika zugelas-
sen. Durch diese Vielzahl von Medika-
menten ist eine Sequenztherapie mit der
folgenden ,,Chronifizierung® der Erkran-
kung zum klinischen Alltag geworden.
Eine auf den Patienten zugeschnittene
Therapiesequenz unter Beachtung des
Nebenwirkungsprofils stellt die neue
Herausforderung in der Behandlung des
metastasierten Nierenzellkarzinoms dar.
Dabher sollten die Therapie-Entscheidun-
gen unter Einbeziehung des einzelnen
Patienten aufgrund des Erkrankungs-
musters und des Nebenwirkungsprofils
der verwendeten Medikamente getroffen
werden. Die Kombination von Target-
Therapeutika hat bisher zu keiner Ver-
besserung der Therapieergebnisse ge-
fithrt. Eine neue Perspektive in der Be-
handlung bietet die Kombination von
immuntherapeutischen Ansitzen mit
Target-Therapeutika.

Literaturverzeichnis auf Anfrage:
tzm-news@]lukon.de

Studienzentrum Urologische Klinik

der TU Miinchen

Die Urologische Klinik der Technischen
Universitat Miinchen versucht eine opti-
male Behandlung von Patienten mit
metastasiertem Nierenzellkarzinom anzu-
bieten. In der uroonkologischen Ambu-
lanz werden die Patienten eng und inter-
disziplinar betreut, um einen bestmég-
lichen Therapieerfolg zu erzielen. Innova-
tive Therapien werden den Patienten iiber
klinische Studien zugénglich gemacht.

Aktuell werden sowohl die SWITCH-2
Studie (sieche Abschnitt Sequenztherapie)
als auch die Tumorvakzinierung (IM-
PRINT) fiir die Erstlinientherapie angebo-
ten. In der Zweitlinie wird der PD-1-
Antikdrper BMS-936558 als Inmunmo-
dulator fiir die Patienten der Technischen
Universitat in Zukunft verfiigbar sein.

Kontaktdaten:
Uroonkologische Ambulanz,
Klinische Studien

Tel: 089/4140-5535

Web: www.mriu.de
(Klinische Studien)
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Inzidenz und Detektion von Risikoclustern

Familiares

12

Darmkrebspatienten im Einzugsbereich
des Tumorzentrums Miinchen konnen
teilnehmen

Darmkrebsrisiko

Ulrich Mansmann', Jiirgen Stausberg’, Jutta Engel'?, Pia Heussner, Bernd Birkner’, Christa Maar
YIBE LMU Miinchen, ?Tumorregister Miinchen, *Psycho-Onkologie des CCCLMU des Klinikums der Universitdt Miinchen,
‘Netzwerk gegen Darmkrebs und Felix Burda Stiftung, Miinchen

Internationalen Studien zufolge ist bei
etwa 20 Prozent neu erkrankter Darm-
krebspatienten ein familidrer Hinter-
grund zu vermuten [1]. Bereits ein ein-
ziger Fall von Darmkrebs in der Fami-
lie verdoppelt fiir direkte Verwandte
des Betroffenen das Risiko selbst zu er-
kranken [2]. Von einem solch familiir
erhohten Darmkrebsrisiko sind in
Deutschland vermutlich zwei bis vier
Millionen Menschen betroffen [3,6].
Eine im Einzugsgebiet des Tumorzen-
trums Miinchen initiierte Studie soll
nun Klarheit dariiber bringen, wie
hiufig familidrer Darmkrebs tatsich-
lich ist und wie Betroffene moglichst
frithzeitig identifiziert werden konnen.
Dariiber hinaus untersucht die Studie
die psychische Belastung von Familien,
in denen Darmkrebs-
patienten unter

50 Jahren leben.

Personen mit familidr erhohtem Darm-
krebsrisiko erkranken hdufiger und in
einem friitheren Alter als die Normalbe-
volkerung [4]. In der Krebsfritherken-
nungsrichtlinie ist fiir diese Risikogruppe
bisher keine risikoangepasste Vorsorge
vorgesehen. Um dazu eine valide Daten-
grundlage fiir notwendige Entscheidun-
gen zu schaffen, fithren das Institut fiir
Medizinische Informationsverarbeitung,
Biometrie und Epidemiologie (IBE) der
Ludwig Maximilian Universitit (LMU),
das Tumorregister Miinchen (TRM), die
Psycho-Onkologie des CCC*Y (KUM),
das Netzwerk gegen Darmkrebs und die
Felix Burda Stiftung gemeinsam eine Stu-
die zum familidren Darmkrebs durch.
Die Studie wird vom Bundesministerium
fiir Familie, Jugend, Frauen und Senioren
(BMFJES) gefordert.

Das effektivste Werkzeug zur Identifizie-
rung von Personen mit familidrem
Darmbkrebsrisiko ist die Familienanam-
nese. Kriterienkataloge, zum Beispiel die
Amsterdam- und Bethesdakriterien [5],
erlauben die Unterscheidung zwischen
einem nicht niher spezifizierten ,erh6h-
ten familidren Erkrankungsrisiko und
dem Risiko, an einer der bereits bekann-
ten erblichen Formen wie dem Lynch-
Syndrom zu erkranken. Diese Kataloge
sind aufgrund ihrer Komplexitit in der
arztlichen Alltagspraxis allerdings kaum
anwendbar. Die Felix Burda Stiftung und
das Netzwerk gegen Darmkrebs haben
deshalb zusammen mit Humangeneti-
kern einen vereinfachten Fragebogen,
den sogenannten Netzwerkbogen, ent-
wickelt [6]. Neben den Betroffenen und
ihren Familienangehorigen haben behan-
delnde Arzte eine Schliisselfunktion in
der Identifizierung von Risikopersonen.
Der Netzwerkbogen dient einer struk-
turierten und zeitgerechten Kommuni-
kation zwischen Arzt und Rat-
suchendem (Tab. 1).
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Studienziele und Studiendesign
Die Pilotstudie soll

W ermitteln, wie hdufig familidre Struktu-
ren mit erhohtem Karzinomrisiko vor-
kommen (Bestimmung der Pridvalenz);

B ermitteln, ob sich mit dem Netzwerk-
bogen Risikogruppen korrekt erkennen
lassen (Bestimmung des positiv pradik-
tiven Wertes);

W ecine Datenbasis bereitstellen, die dazu
geeignet ist, Empfehlungen fiir die Ande-
rung von Vorsorgestrategien fiir Famili-
enangehorige Betroffener zu erarbeiten;
W zur Aufklarung psychologischer Aspekte
der Darmkrebserkrankung bei Patienten
in der aktiven Familienphase beitragen.

Die Studie rekrutiert neu mit kolorekta-
lem Karzinom diagnostizierte Personen
(Indexpatienten) und deren Familien im
epidemiologischen Einzugsbereich des
Tumorregisters Miinchen (TRM, Abb. 1).
Sie nutzt die Infrastruktur zwischen Pra-
xen, Kliniken, genetischen Beratungsstel-
len und dem TRM, um die im Netzwerk-
bogen gestellten Fragen zu validieren.

Angehorige mussen keine
Gesundheitsdaten liefern

Die behandelnden Arzte kliren einerseits
den Indexpatienten tiber die Studie auf,
informieren ihn iiber die Erhebung
seiner Familienstruktur und holen sein
Einverstindnis zur Studienteilnahme ein.
Unabhingig davon werden die medizini-
schen Daten aller Indexpatienten iiber
die klinische Meldung in der Datenbank
des TRM dokumentiert.

Den Netzwerkfragebogen fiillt der Patient
mit Unterstiitzung seines behandelnden
Arztes aus. Alle weiteren Unterlagen erhalt
er gebtindelt in einer Infomappe. Darin
enthalten ist auch der sogenannte Fami-
lienbogen, mit dem der Stammbaum der
Familie erfasst wird. Daten zur Gesund-
heit der Angehorigen werden nicht abge-
fragt. Die Weiterverarbeitung der Daten
erfolgt pseudonymisiert, das heifit, fiir
Indexpatienten und Angehorige werden
eindeutige, auflerhalb der Studie nicht
entschliisselbare Personenkennziffern ge-
neriert. Die Daten werden anschlieflend
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Abbildung 1: Teilnahmeberechtigt sind alle Darmkrebs-Patienten im Einzugsgebiet des Tumor-
registers Miinchen. Innerhalb der zweijéhrigen Rekrutierungsphase werden von den 4,5 Millionen
Einwohnern schétzungsweise 2600 Menschen unter 70 Jahren neu an Darmkrebs erkranken.

in die Datenbank eines externen Daten- tierten Familienangehorigen (genauer:
treuhidnders eingespielt. Derselbe Treu- den jeweiligen Personenkennziffern) ein
hinder erhilt aus dem TRM medizinische  Eintrag im klinischen Register des TRM
Datensitze zu den dort dokumentierten existiert. Die von den Patienten ausgefiill-
Darmbkrebspatienten, genauer: zu Patien-  ten Familienbogen werden also mit gege-
ten mit gastrointestinalen Tumoren,und  benenfalls existierenden klinischen TRM-
zwar ebenfalls in Form von verschliissel- Daten erginzt. Die so generierten Aus-
ten Personenkennziffern. Im nichsten wertungsdatensitze bilden letztlich die
Schritt erfolgt das sogenannte anonymi- Grundlage fiir ein Darmkrebs-Familien-
sierte Record-Linkage. Fiir jeden in der register. Aus diesem Register lassen sich
Studie erhobenen Familienstammbaum nun Aussagen zur Privalenz der Amster-
wird gepriift, ob zu den dort dokumen- dam- und Bethesda-Kriterien [5] ableiten
Tabelle 1:

Mit ,ja" oder ,nein” zu kennzeichnende Aussagen des Netzwerkbogens

@ In meiner Familie ist ein direkter Verwandter
(Eltern, Geschwister oder Kinder) an Darmkrebs erkrankt. []ja [] nein

@ In meiner Familie ist ein direkter Verwandter
(Eltern, Geschwister oder Kinder) vor dem Alter
von 50 Jahren an Darmkrebs erkrankt. [dja [] nein

@ In meiner Familie wurde bei einem direkten Verwandten
(Eltern, Geschwister oder Kinder) ein Darmpolyp
(Adenom) vor dem Alter von 50 Jahren erkannt. [ja [ ] nein

@ In meiner Familie sind drei oder mehr Verwandte
an Darmkrebs, Magenkrebs, Gebarmutterkrebs, Eierstock-
krebs, Nierenbecken- oder Harnleiterkrebs erkrankt. [Jja [] nein
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— es ldsst sich also ermitteln, ob ein fami-
lisres Darmkrebsrisiko vorliegt oder nicht.
Schliellich werden die derart kategori-
sierten Familienbogen mit der zuvor per
Netzwerkbogen erhobenen Familien-
anamnese abgeglichen, der Netzwerk-
bogen also validiert.

Psychoonkologische Substudie
Familien mit jungen Indexpatienten
(nicht dlter als 50 Jahre) werden zusitz-
lich psychoonkologisch befragt. Es geht
um die Wirkung der Erkrankung in der
Familie, um das individuelle Schutzver-
halten anderer Familienmitglieder und
um die Krankheitswahrnehmung. Hierzu
erfolgt eine gesonderte Aufklirung und
Einwilligung des Patienten und seiner
Familie. Uber die Dauer eines Jahres wer-
den betroffene Familien mit verschiede-
nen psychometrischen Erhebungsinstru-
menten zu Distress, Lebensqualitdt und
Depression untersucht. Der Kontakt zum
Indexpatienten und seiner Familie erfolgt
sowohl telefonisch als auch postalisch.

Abschatzung der Fallzahl

Bei einer Laufzeit von zwei Jahren wer-
den unter den 4,5 Millionen Einwohnern
im Einzugsbereich des TRM etwa 2600
neu erkrankte Patienten unter 70 Jahren
erwartet [8]. Rechnet man mit einer 70-
prozentigen Beteiligung an der Studie, so
werden 1820 Indexpatienten eingeschlos-
sen. Nach derzeitigem Stand des Wissens
ist bei maximal 30 Prozent der neu er-
krankten Darmkrebspatienten mit einem

Die auf zwei Jahre angelegte Rekrutie-
rungsphase hat am 1. September 2012
begonnen. Bislang sind rund 50 Patienten
aus acht Zentren in die Studie aufge-
nommen. Arzte und Patienten, die sich
fiir die Studie interessieren, finden aus-
fiihrliches Informationsmaterial unter
www.darmkrebs-familienstudie.de.

Professor Ulrich Mansmann, den Leiter
der Studie, erreichen Sie telefonisch unter
089-7095-4491.

familidr erhéhten Risiko zu rechnen.
Innerhalb von zwei Jahren kénnten also
maximal 546 familidre Risikokonstella-
tionen detektiert werden. Etwa 5,5 Pro-
zent der in die Studie eingeschlossenen
Patienten sind wahrscheinlich jiinger

als 50 Jahre. Fiir die psychoonkologische
Substudie liefSen sich also 100 bis 150
Patienten rekrutieren, die sich in ihrer
aktiven Familienphase befinden.

Ausblick

Die Studie wird fiir Oberbayern Daten
liefern, die das Ausmaf? des familidren
Risikos beim kolorektalen Karzinom pri-
zise beschreiben und eine quantitative
Grundlage zur Planung angemessener

’

Aufklarung bieten. Eine wichtige Frage
ist unter anderem, wie sich die betroffe-
nen Familien wirkungsvoll identifizieren
und ansprechen lassen. Die Ergebnisse
der Studie werden auch fiir die Diskus-
sion mit dem Gemeinsamen Bundesaus-
schuss (G-BA) genutzt werden. Ziel ist
die Aufnahme betroffener Familienmit-
glieder in die Darmkrebsvorsorge der ge-
setzlichen Krankenversicherung. Die im
Einzugsgebiet des TRM tiiber die Studie
aufgebaute Infrastruktur konnte Modell-
charakter fiir andere Gebiete in Deutsch-
land gewinnen.
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TZM Essentials 2013

Bei den TZM Essentials 2013 ist ein kleines Jubildum zu feiern: Bereits zum fiinften Mal veranstaltet
das Tumorzentrum Miinchen am 9. Februar 2013 seinen Jahres-Fortbildungskongress. An einem Tag
die essentiellen Erkenntnisse der vergangenen zwdlf Monate zu prasentieren: diesem Anspruch wird
die Veranstaltung auch im kommenden Jahr wieder gerecht werden. Zum ersten Mal wird auch das
Thema ,Komplementdrmedizin in der Onkologie" diskutiert.

Yarl-Waler Jaueh Votkmar Nisstr (480
e
g

Tymorzentrum Mi

Programmvorschau

o

Stefan Paepke: Praxisrelevante neue
Daten zur lokoregioniren Therapie
Klinikum rechts der Isar der TUM
Frauenklinik und Poliklinik

Nadia Harbeck: Praxisrelevante neue
Daten zur zielgerichteten Therapie
Brustzentrum der Universitiit Miinchen
Frauenkliniken GrofShadern und
MaistrafSe - Innenstadt

o

Barbara Schmalfeldt: Aktuelles zur
Therapie von Ovarialtumoren
Klinikum rechts der Isar der TUM
Frauenklinik und Poliklinik

o

Katharina Gotze:
Myelodysplastisches Syndrom
Klinikum rechts der Isar der TUM
II1. Medizinische Klinik

Karsten Spiekermann:

Chronische Myeloische Leukdmie
Klinikum der Universitit Miinchen
Campus GrofShadern

Medizinische Klinik und Poliklinik 11T

Christian Straka: Plasmozytom
Schén-Klinik Starnberger See
Himatologie - Onkologie

Martin Dreyling: Follikulidre und
Mantelzell-Lymphome

Klinikum der Universitit Miinchen
Campus Grofhadern

Medizinische Klinik und Poliklinik 11T

([

Carola Berking: Aktuelles zur Derma-
Onkologie

Klinikum der Universitit Miinchen
Dermatologische Klinik

[

Rainer M. Huber: Lungentumoren —
palliative systemische Therapie
Klinikum der Universitit Miinchen
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Jens Siveke: Therapie hepato-pankrea-
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Therapie in der adjuvanten und pallia-
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Klinikum der Universitit Miinchen
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Medizinische Klinik und Poliklinik 11T

Anmeldungen sind online méglich unter www.tzm-essentials.de. Im Teilnehmerbeitrag
von 30 Euro ist das TZM-Jahrbuch 2013 enthalten, das die wichtigsten Vortrage dieses
nchen Kongresses dokumentiert.

[ ]
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Stefan Lorenzl:
Das Delirium am Lebensende
Interdisziplindres Zentrum fiir
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Axel Eustachi: Komplementire
Begleittherapie — was ist sinnvoll?
Kompetenzzentrum fiir Komplementiir-
medizin und Naturheilkunde der TU
Miinchen
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.

, versorgungsforschung
konnte ich mir als einen Schwerpunkt
fur das TZM durchaus vorstellen®

Seit April 2012 ist Professor Dr. med.
Jiirgen E. Gschwend erster Vorsitzender
des geschaftsflihrenden Vorstandes im
Tumorzentrum Munchen. Welche Ak-
zente er in seiner Arbeit setzen will, das
haben wir den Direktor der Urologischen
Klinik der Technischen Universitdt Miin-
chen am Klinikum rechts der Isar Ende
November gefragt.

Herr Professor Gschwend, das Tumorzen-
trum Miinchen ist mittlerweile 35 Jahre
alt und hat eine groBe Vergangenheit hinter sich. Welche Be-
deutung hat das TZM heute fiir Sie?

Das Tumorzentrum ist aktueller denn je. Nachdem jetzt an bei-
den medizinischen Fakultiten in Miinchen die Comprehensive
Cancer Center gegriindet worden sind und sich weiterentwi-
ckeln, benotigen wir dringend eine gemeinsame Klammer zwi-
schen beiden Zentren, sozusagen einen gemeinsamen Uberbau.
Dartiber hinaus sollte das Tumorzentrum Bindeglied sein zu
den anderen groflen himato-onkologischen und organ-onkolo-
gischenAbteilungen in der Region und selbstverstindlich auch
zu den niedergelassenen Kolleginnen und Kollegen, die sich um
Tumorpatienten kiimmern.

Das ist ja kein ganz neuer Gedanke. lhr Vor-Vorgdnger im Amt,
Professor Reiner Gradinger, hatte die Idee bereits im Jahr
2008, als das Bemiihen um die Griindung eines von LMU und
TU gemeinsam getragenen CCCs gerade gescheitert war.

Sie sprechen etwas an, was fiir beide CCCs wirkt wie der be-
rithmte Stachel im Fleisch: Keines der CCCs ist durch die Deut-
sche Krebshilfe als onkologisches Spitzenzentrum anerkannt, ob-
wohl hier in beiden Zentren ohne Zweifel Spitzenleistungen er-
bracht werden. Die bisher fehlende Anerkennung durch die
Deutsche Krebshilfe hat viel mit der speziellen Struktur hier in
Miinchen zu tun. Wir kénnen mit zwei letztlich kompetitiv ar-
beitenden CCCs nicht ohne weiteres gemeinsam das darstellen,
was die Krebshilfe sich vorstellt. Ein gemeinsames Patientenpor-
tal, also eine gemeinsame Anlaufstelle, von wo aus Patienten
dann in die CCCs weiterverwiesen werden, scheitert schlicht an
der Konkurrenz der beiden Zentren. Wir sollten auch selbstbe-
wusst genug sein, nicht einfach aus formalem Gehorsam heraus

Strukturen zu dndern, die sich seit vielen Jah-
ren bewihrt haben.

Eine Anlaufstelle fiir Patienten, die Orientie-
rung im Miinchner Institutionen-Dschungel
bietet, ware nicht nur formal gesehen ein
echter Fortschritt. Auch zuweisende Arzte
waren fiir mehr Transparenz in den Versor-
gungsstrukturen sicher zu begeistern.
Da stimme ich Thnen absolut zu; es muss von
auflen sowohl fiir Arzte als auch fiir Patienten
erkennbar sein, wo in Miinchen welche onko-
‘ logische Versorgung auf welchem Niveau statt-
findet, um sich dann entscheiden zu kénnen,
wohin man tiberweist beziehungsweise wohin man als Patient
geht. Und da hat das Tumorzentrum in den vergangenen Mona-
ten ja auch neue Aufgaben tibernommen. Die Krebsberatungs-
stelle, die wir seit November 2010 in der Pettenkoferstrafie ge-
meinsam mit der Bayerischen Krebsgesellschaft betreiben, berit
Patienten nicht nur im engeren Sinne psychoonkologisch. Die
Mitarbeiterinnen dort kennen die Versorgungsstruktur in Miin-
chen und erarbeiten mit den Klienten gemeinsam gegebenenfalls
auch die Entscheidung, wo eine Behandlung stattfinden konnte.

Das ist aber noch nicht das gemeinsame Patientenportal.

Nein tiberhaupt nicht, das wird es wie gesagt auch in der von der
Deutschen Krebshilfe gewiinschten Form hier in Miinchen nicht
geben konnen. Trotzdem werden sich beide CCCs gemeinsam
unter Umstdnden noch einmal um die Anerkennung als onkolo-
gisches Spitzenzentrum bemiihen; denn ohne Zweifel werden in
Miinchen Spitzenleistungen erbracht, nicht zuletzt wegen der
besonderen Strukturen hier.

Wie meinen Sie das konkret?

Nun, Wettbewerb hat nicht nur negative Folgen. Er kann Men-
schen auch zu Hochstleistungen befliigeln, und ich meine, die
Region Miinchen profitiert von diesem Wettbewerb zwischen
den beiden Universititsklinika im Sinne einer hochwertigeren
Versorgung in besonderem Mafe.

Welche Rolle spielt das Tumorzentrum Miinchen in diesem
kompetitiven Umfeld?

In seinen Projektgruppen kommen alle interessierten onkolo-
gisch titigen Arzte der Region zusammen — und da geht es



durchaus kollegial zu. Aber im Ernst: Diese Projektgruppen
waren und sind das Herzstiick des TZM; dort werden gemein-
sam Diagnostik- und Behandlungsrichtlinien erarbeitet, die
schon lange vor den Tagen der evidenzbasierten Medizin dafiir
gesorgt haben, dass im Einzugsbereich des TZM und weit darii-
ber hinaus qualititsgesicherte Versorgung moglich wurde.

Das hort sich ein bisschen nach Verklarung der Vergangen-
heit an. Was zéhlt heute?

Wie anfangs schon gesagt, bietet das Tumorzentrum ein Forum
fiir alle onkologisch titigen Arzte der Region. Das TZM tiber-
nimmt schon heute Verantwortung fiir die onkologische Ver-
sorgung in der Region. Denken Sie an die im néchsten Jahr
zum fiinften Mal stattfindenden TZM-Essentials, bei denen

alle wichtigen klinischen Entwicklungen der vergangenen zwolf
Monate prisentiert werden. Jetzt im Herbst haben wir zum
zweiten Mal einen Fortbildungstag zu gastrointestinalen Tumo-
ren angeboten. Alle diese Veranstaltungen finden sehr grofien
Zuspruch. Dariiber hinaus haben wir im vergangenen Jahr

zum ersten Mal einen Infotag ,,Krebs und Erndhrung® speziell
fiir Patienten und ihre Angehorigen veranstaltet; noch ein
Zeichen dafiir, dass das Tumorzentrum mehr und mehr auch
direkt auf Patienten zugeht.

Bei der Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fiir Hima-
tologie und Onkologie in Stuttgart wurde eine vom TZM
initiierte Arbeit zur psychosozialen Versorgung im Einzugs-
gebiet des Tumorzentrums Miinchen als ,,Best Abstract” aus-
gezeichnet. Werden Sie solche Studien zur Versorgungsfor-
schung kiinftig weiter vorantreiben?

Das kann ich mir sehr gut vorstellen; denn in der Versorgungs-
forschung hat Deutschland Nachholbedarf. Neben der Psycho-
onkologie sind Fragestellungen zu Ernidhrung und Krebs oder
Bewegung und Krebs sehr wichtig. Auch die Bedeutung der
Komplementirmedizin in der Realitit eines onkologischen
Patienten diirfen wir nicht unterschitzen. Mit dem Tumorregis-
ter im Hintergrund verfiigt das Tumorzentrum dariiber hinaus
tiber die fiir Versorgungsforschung unverzichtbaren Behandler-
und Patientendaten.

Bliebe nur noch das Problem der Finanzierung.

Auch da konnte das Tumorzentrum als Einwerber von Dritt-
mitteln aktiv werden; und ich glaube, dass man die Chancen
auf Unterstiitzung nicht unterschitzen sollte. Denkbar wire
beispielsweise ein spezieller Fonds zur Versorgungsforschung,
der am TZM einzurichten wire.

Dazu werden wir Sie bei passender Gelegenheit wieder
befragen.

Sehr gerne. ‘
Herr Professor Gschwend, haben Sie herzlichen

Dank fiir das Gesprach.
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Was sagen Sie, wenn Sie jemand nach
Ihrem Internet-Auftritt fragt?

Da werde ich mich gleich

ndchste Woche drum kiimmern ......ccccec... [1 Punkt]
Hoffnungslos veraltet -

da ist iiberhaupt nichts zu machen ........ [2 Punkte]
LEIETIE oo coocoosoommo oot HHR [3 Punkte]
Alles im Lot — alles tipptopp ....eceeerrnnenes [0 Punkte]

Wenn Sie bei diesem kleinen Test einen oder mehrere
Punkte erzielt haben, sollten wir miteinander reden.
Internetprdsenzen speziell fiir Mediziner aus einer Hand:
von Leuten, die sowohl von Technik als auch von Inhalten
etwas verstehen. Und das ab 999,- Euro (Angebot giiltig
bis 31. Januar 2013).

Weitere Infos:

LUon

LUKON Verlagsgesellschaft mbH
Landsberger StraRe 480 a - 81241 Miinchen
Fon: 089-820 737-0

praxiswebsite@Lukon.de
www.Lukon.de/online
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‘ Patiententag Ernahrung und Bewegung am 13. April 2013

Nach dem groflen Erfolg des ersten Patiententages im Frithjahr dieses Jahres
ladt das Tumorzentrum Miinchen am Samstag, den 13. April 2013, zu einem
weiteren Infotag fiir Patienten und ihre Angehorigen ein. Wieder geht es um
das Thema Ernihrung, bei der diesjdhrigen Veranstaltung vor allem um die
Frage, inwieweit es sinnvoll

i beziehungsweise moglich ist,
sich als Krebspatient vegeta-
risch zu ernihren.

Einen zweiten Schwerpunkt
: bilden Informationen und
\ 1 Praxisdemonstrationen zum
Thema Bewegung. Seit linge-
rem ist klar, dass Krebspatien-
ten von einem individuell
angepassten Bewegungspro-

gramm bereits wihrend der Chemotherapie profitieren. Regelmiflige Ausdau-
erbelastung kann Nebenwirkungen wie Fatigue erheblich mildern.

Der Infotag am 13. April 2013 beginnt um 10.00 Uhr im Hérsaal A des Horsaal-
gebdudes am Klinikum rechts der Isar. Das genaue Programm ist im Internet abrufbar
unter www.tumorzentrum-muenchen.de/patienten.html.

’ Schlossbergklinik Oberstaufen feierlich wiedereroffnet

Etwa 200 Giste aus Politik, Medizin und Gesundheitswirtschaft haben am

12. September auf Einladung der Schwesternschaft Miinchen des Bayerischen
Roten Kreuzes in Oberstaufen gefeiert: Mit der Ubernahme der Schlossberg-
klinik zum 1. Juli 2012 durch die Schwesternschaft war eine monatelange
Zitterpartie zu Ende gegangen; denn der vorherige Betreiber HELIOS hatte
bereits im Dezember 2011 angekiindigt, die Einrichtung zum September 2012
schlieflen zu wollen.

Wie bisher werden in Oberstaufen Akut-Onkologie
und Rehabilitation angeboten, und fiir die Region
konnten so 200 Arbeitsplitze gerettet werden. Den
bayerischen Gesundheitsminister Marcel Huber hat
das Engagement ,,von Patienten, Selbsthilfegruppen
und der Bevolkerung iiberrascht® Fiir die Weiterfiih-
rung der Klinik seien insgesamt 16.000 Unterschriften
gesammelt worden, so Huber bei seiner Ansprache.
Fiir Barbara Stamm [Foto], Prisidentin des bayeri-
schen Landtags, ist das Schicksal der Schlossbergklinik
gar ,.ein Zeichen dafiir, dass Kliniken nicht an Gro83-
konzerne verkauft werden diirfen*

Auch im Tumorzentrum Miinchen wurde die Weiterfithrung der Schlossberg-
klinik mit grof8er Erleichterung aufgenommen. Die Kooperation mit dem
TZM und damit auch mit beiden Universititskliniken werde selbstverstindlich
fortgefiihrt, bestitigte TZM-Koordinator Professor Volkmar Niissler auf
Anfrage.



Panorama

|

Gl-Tumoren-Tag 2012 ein voller Erfolg

An einem verldngerten Samstagvormittag das
Wichtigste zu allen gastrointestinalen Tumorenzu |
erfahren: dieses Angebot haben Ende November 3
130 Fachbesucher beim zweiten GI-Tumoren-Tag

des TZM wahrgenommen. Experten aus den beiden Compre-
hensive Cancer Centers der Universitit und der Technischen Universitit refe-
rierten zu den einzelnen Tumor-Entitdten.

Schon jetzt ist klar, dass der GI-Tumoren-Tag auch im Jahr 2013 wieder durchgefiihrt
wird, und zwar am Samstag, den 23. November 2013.

‘

Manual Multiples Myelom erschienen

Die Projektgruppe Multiples Myelom hat Ende November ihr neues Manual im Rahmen
einer sehr gut besuchten Veranstaltung in Gro8hadern vorgestellt, moderiert von den bei-
den Projektgruppenleitern, Herrn Professor Christian Straka und Herrn Dr. Hermann
Dietzfelbinger. Die wichtigsten Neuigkeiten aus Diagnostik und
g o i VANUAL Therapie wurden prasentiert und konnten mit den Referenten

Hachiame

und Autoren diskutiert werden. Das Manual ist ab sofort im

kB e

Fachbuchhandel verfiigbar. Fiir Mitglieder des Tumorzentrums
Miinchen gelten Sonderkonditionen. Nahere Auskiinfte erteilt
die TZM-Geschiftsstelle.

Manual Multiples Myelom

Bandherausgeber:

Christian Straka, Hermann Dietzfelbinger

4. Auflage 2012, ISBN 978-3-86371-072-9, 250 Seiten, 24,90 €

g

Neue Leitung in der Projektgruppe Urogenitale Tumoren

Im November 2012 hat die Projektgruppe Urogenitale
Tumoren einen neuen Vorstand gewdhlt. Erste Vorsit-
zende der Gruppe ist nun Privatdozentin Dr. Margitta
Retz [Foto links], Oberirztin an der Urologischen Kli-
I i i ; nik und Poliklinik am Klinikum rechts der Isar der TU
. o Miinchen und dort Leiterin des Bereiches Uro-Onko-
logie. Zu ihrem Stellvertreter wurde Privatdozent Dr. med. Alexander Roosen [Foto

rechts] gewdhlt. Er ist Oberarzt an der Urologischen Klinik und Poliklinik des Klini-
kums der Universitit Miinchen und Koordinator des Prostatazentrums am CCC™",

Verschlechtert sich die soziale Situation von Krebspatienten?

Die Frage, ob Krebspatienten hierzulande auch unter dem gestiegenen Kostendruck immer
lege artis behandelt werden, treibt viele um. Was psychosoziale Beratungsstellen jetzt
auBerdem zunehmend feststellen, ist der gewachsene Druck auf die Patienten seitens der
Kostentréger. ,Friiher haben wir jeden Patienten berentet bekommen, bei dem wir das fiir
sinnvoll hielten”, sagt beispielsweise Dr. Carola Riedner von der Krebsberatungsstelle am
Tumorzentrum Miinchen. Heute dagegen wiirden Patienten hdufig schon nach drei Mona-
ten direkt durch ihre Krankenkasse aufgefordert, wieder arbeiten zu gehen. Mehr dazu

in der Ausgabe 1-2013, die Mitte Marz erscheinen wird.
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+ Akutklinik + Psychoonkolgie
++ Gynakologie + Hyperthermie
++ Innere Medizin + Ergotherapie

+ Rehaklinik + Palliativmedizin
++ Medizinische Rehabilitation + Radiologie

++ Psychologische Rehabilitation
++ Soziale & berufliche Rehabilitation

Rotkreuz-
Schlossbergklinik
Oberstaufen

Kontinuitat in Therapie und Diagnostik

Die Rotkreuz-Schlossbergklinik im heil-
klimatischen Kurort Oberstaufen bietet ein
umfassendes Betreuungsspektrum der
Friherkennung Uber Tumordiagnostik,
Behandlung, Rehabilitation bis hin zur
lindernden Behandlung. Dabei verfolgt sie
einen ganzheitlichen Ansatz: Ein auf jeden
einzelnen Patienten abgestimmtes Be -
handlungskonzept schlieBt auch kompe-
tente sozialpadagogische und psycholo-
gische Betreuung ein.

Rotkreuz-
Schlossbergklinik
Oberstaufen

Herzlich willkommen in der Rotkreuz-Schlossbergklinik Oberstaufen!

Als Akademisches Lehrkrankenhaus der
Ludwig-Maximilians Universitat Minchen
verfugt die Schlossbergklinik stets tber
modernste Diagnostik und Behandlungs-
wege (u.a. Hyperthermie und Bestrahlung
unter modernsten wissenschaftlichen
Gesichtspunkten). Die Rehabilitationsein-
richtung im selben Haus widmet sich auf
hdchstem Niveau den Folgen der Tumor-
behandlung durch gezielte ausgewahlte
Programme.

Rotkreuz-Schlossbergklinik SchloBstraBe 27-29 > 87534 Oberstaufen > Tel. 08386/701-0
Oberstaufen Aufnahmesekretariat: Frau Julia Schéfle, Tel. 08386/701-601
www.schlossbergklinik-oberstaufen.de > www.rotkreuzkliniken-std.de



