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Trotz relevanter Fortschritte in den letzten 20 Jahren sind Ubelkeit und Erbrechen belastende Nebenwirkungen vie-

ler onkologischer Therapien. Sekundare Ursachen wie Dyspepsie, Obstipation oder metabolische Stérungen kénnen

diese unerwiinschte Wirkung noch verstarken. Die Strategie der Antiemese fiir die akute und verzégerte Phase der

Ubelkeit und des Erbrechens muss vor Beginn der Therapie klar definiert und umgesetzt werden, da eine spatere

erst im Verlauf der Therapie einsetzende symptomorientierte Behandlung nur noch bedingt wirksam ist. Selbst bei

Cisplatin-haltigen Chemotherapien kénnen derzeit durch die kombinierte antiemetische Therapie Ubelkeit und Er-

brechen bei bis zu 70-90% der Patienten verhindert werden. Mehrere onkologische Fachgesellschaften geben regel-

maBig aktualisierte Guidelines zur Antiemese heraus, deren Empfehlungen aber nicht vollstdndig deckungsgleich

sind. Trotz dieser Unterschiede sollte eine praktische, moglichst leitliniengerechte Umsetzung der Antiemese in al-

len beteiligten Disziplinen erfolgen, um die Erfolge einer onkologischen Therapie nicht zu gefdhrden und gleichzei-

tig die Lebensqualitat der Patienten so weit wie méglich aufrecht zu erhalten.

Supportivtherapie —
Konigsdisziplin in der Onkologie

Zu Recht kann die Supportivmedizin
als Koénigsdisziplin der Onkologie be-
zeichnet werden, denn ohne adaquate
supportive MaBnahmen sind moderne
onkologische Therapien nicht durch-
fUhrbar. Als eine der wichtigsten
Disziplinen im Rahmen supportiver
Konzepte gilt die Antiemese. Dort
konnten in den letzten 20 Jahren groBBe
Fortschritte erzielt werden (Tab. 1).

Die Existenz eines von Wang und
Borison vor 60 Jahren postulierten zen-
tralen Brechzentrums in der Medulla
oblongata wurde inzwischen verwor-
fen.  Nunmehr scheinen komplexe
Netzwerke neuronaler Verflechtungen
innerhalb der ventralen Medulla ob-
longata, unter Einbezug verschiedener
neuroanatomischer Strukturen (Nucleus
tractus solitarii, Nucleus dorsalis nervi
vagi, Nucleus ambiguus und Area pos-
trema synonym Chemorezeptor-Trig-
ger-Zone), afferente Informationen zu
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verarbeiten und den Vorgang der Eme-
sis zu generieren. Die Gesamtheit dieser
Strukturen wird als Schaltstelle (,cen-
tral pattern generator”) bezeichnet.
Nach derzeitiger pathophysiologischer
Auffassung sind die wesentlichen an
der Chemotherapie-induzierten Emesis

beteiligten Neurotransmitter Serotonin
und Substanz P. Auf diesen Erkennt-
nissen beruht die Entwicklung wich-
tiger Substanzen zur Verhinderung
der Emesis.Der Stltzpfeiler der moder-
nen Antiemese sind die 5-HT;-Rezep-
torantagonisten (5-HT5-RA).  Weitere

m Entwicklung in der Antiemese | Bedeutung

Keine Méglichkeiten zur

Unspezifische Antiemese,
unzureichende Effektivitat

Erstmals effiziente Prophylaxe
von Erbrechen und Ubelkeit
maoglich (v. a. der akuten Emesis)

L= Linderung der Emesis

bis Anfang Einsatz von Steroiden,

der 1990er Cannabinoide und

Jahre Dopaminantagonisten

1990 in UK Einfihrung von Ondansetron

1991 in DE als erster 5-HT;- Rezeptoranta-
gonist (5-HT;-RA/Setron)

1992-1995 Einfuhrung weiterer Setrone

Mitte der Etab_llerung der.Kombmatlon

1990er Jahre von i. v. verabreichtem
5-HT;-RA und Glukokortikoid

2003 erster !\IK1-Rezeptorantagon|st
Aprepitant
Palonosetron als langwirk-

2005 samer 5-HT;-RA mit sehr hoher
Rezeptorbindungsaffinitat
Intravendser

2010 NK;-Rezeptorantagonist
Fosaprepitant
Marktrtiicknahme von Dola-

2011 setron i.v. wegen kardiovasku-

laren Risiken (Verlangerung
des QT-Intervalls)

Tab. 1: Entwicklung der Antiemese.

Goldstandard in der
Antiemese

Bessere Prophylaxe besonders
bei der verzogerten Emesis,
aber auch in der akuten Phase

Wirksamkeit in akuter und
verzogerter Phase der Emesis

Dreierkombination aus NK;-
Rezeptorantagonist + Steroid
+ Setron nur am Tag 1 méglich
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Tab. 2: Ubersicht Gber die wichtigsten Leitlinien zur Antiemese.

wichtige Antiemetika sind die Neuroki-
nin-1-Rezeptorantagonisten  (NK;-RA)
und Glukokortikoide (GK). Andere Sub-
stanzen wie Neuroleptika oder Benzo-
diazepine spielen zwar als eigentliche
Antiemetika keine groBBe Rolle, sie kon-
nen aber durchaus eine sinnvolle Ergan-
zung z.B. bei angstlichen Patientinnen
oder bei Versagen auf die konventionelle
Antiemese darstellen. Dopaminantago-
nisten wie Metoclopramid werden zwar
in der Praxis noch haufig eingesetzt, sind
aber fur den Firstline-Einsatz in keiner
Leitlinie sinnvollerweise mehr reflektiert.

Haufigster Grund fir Emesis und
Nausea in der Onkologie ist die Ver-
abreichung einer  Chemotherapie.
Dartber hinaus verursacht auch die
Radiotherapie Erbrechen. Ebenso kann
es z.B. in der Neuroonkologie durch

Risiko, ohne
Antiemese
zu erbrechen

Chemo-

therapie

Hoch

Beispielsubstanzen

Cisplatin, Streptozotocin,
Carmustin, Dacarbazin

einen erhohten intrakraniellen Druck
(allgemeiner Hirndruck, infratentorielle
Tumoren) zu Nausea und Emesis kom-
men. Allerdings sollten auch Nausea
und Emesis durch Gastritis/Magenulcus
und antizipatorische/psychogene Vor-
gange nicht vernachlassigt werden.

Die verschiedenen Leitlinien
zur Antiemese

Verschiedene internationale Organisa-
tionen und Fachgesellschaften verof-
fentlichen Leitlinien zur antiemetischen
Prophylaxe, die fortlaufend aktualisiert
werden (Tab. 2). Die wichtigsten Leitli-
nien sind momentan die Leitlinien der
Multinational Association of Supportive
Care in Cancer MASCC/ESMO [1], der
American Society of Clinical Oncology
ASCO [2] und die Empfehlungen des
National Comprehensive
Cancer Network NCCN
[3]. Die Leitlinien sind im
Prinzip sehr dhnlich, aber
es gibt Details, in denen
sie sich unterscheiden.
Dies macht die Anwend-
barkeit in der Praxis mit-

Moderat

Gering

Minimal

Carboplatin, Cyclophos-
phamid, Doxorubicin,
Ifosfamid, Oxaliplatin,
Irinotecan, Azacitidin*,
Bendamustin*

Etoposid, Gemcitabin,
5-FU, Docetaxel, Paclitaxel,
Cetuximab, Bevacizumab,
Alemtuzumab?*, Catuma-
xumab*, Panitumumab*

10-30%

<10% Vincaalkaloide, Bleomycin

* Therapeutika, die neu eingestuft wurden

Abb. 1: Beispielhafter Uberblick (iber das emetogene
Potenzial von i.v. Therapeutika.

unter schwierig. Daher
ware ein gemeinsamer
Konsensus Uber alle Leit-
linien anstrebenswert.

Die Anwendbarkeit
der verschiedenen
Leitlinien

Dariber hinaus gibt es
speziell fur Deutschland
die Leitlinien der Arbeits-
gemeinschaft . Sup-
portive MaBnahmen

in der Onkologie, Rehabilitation und
Sozialmedizin” der Deutschen Krebsge-
sellschaft/DKG. Diese basieren auf den
MASCC-Leitlinien. Sie sind in deutscher
Ubersetzung als eine von der MASCC
autorisierte Version auf der Webseite der
ASORS zu finden [4].

Emetogenes Potenzial der
verschiedenen Substanzen

Der wichtigste Risikofaktor ist nach
wie vor das Zytostatikum. Sowohl die
MASCC- als auch die ASCO-Leitlinien
unterscheiden in hoch, moderat, ge-
ring und minimal emetogen (Abb. 1).
In den jeweiligen Updates werden auf
empirischer Basis die Substanzen nach
ihrem emetogenen Potenzial geordnet.
Zudem erfolgt eine Unterteilung in in-
travends zu applizierende und orale
Substanzen. Gerade orale Zytostatika
werden in ihrer Emetogenitat noch hau-
fig unterschatzt. Beispielsweise verur-
sacht Procarbazin starke Ubelkeit und
Erbrechen und muss in den Riskobereich
hoch emetogen eingeordnet werden.

Der groBte Unterschied zwischen
ASCO- und MASCC-Leitlinien besteht
darin, dass die ASCO die Kombinations-
chemotherapie aus Anthrazyklin plus
Cyclophosphamid (AC) mittlerweile als
hoch emetogen einstuft (Update 2011)
[6]. Auch die NCCN-Empfehlungen fol-
gen dieser Einstufung von AC im letz-
ten Update 2012 (Abb. 2).

Unterschiede/Gemeinsamkeiten
der verschiedenen Leitlinien

1. Empfehlungen fur hoch emeto-
gene Chemotherapie (HEC):
Die zur Prophylaxe der akuten
Emesis bei HEC empfohlene Drei-
erkombination aus 5-HT;-RA +
Dexamethason und NK;-Rezepto-
rantagonist deckt sich in allen drei
Leitlinien. Diese Empfehlung ist
praxisnah und wird weitgehend
umgesetzt. In der von den ASCO-
Leitlinien neu als hoch emetogen
eingestuften ~ AC-Kombination
wird in der akuten Phase ebenfalls
die Dreierkombination empfoh-
len. Im Rahmen der NCCN-Leitli-
nien wird bei AC Palonosetron als
bevorzugter 5-HT;-RA in der Drei-
erkombination genannt.
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Akute Emesis (< 24 h) - Verzégerte Emesis (> 24 h)

5-HT,-RA +

Hoch/AC-basiert Dex. 12 mg +

125 mg Aprepitant*

Palonosetron +

L 0,
Moderat 30-90% Dex. 8 mg

Monotherapie:
Dex. oder 5-HT3-RA
oder D2-RA

Gering 10-30%

Minimal < 10% Keine Behandlung

* oder Fosaprepitant 150 mg nur an Tag 1
** Nur, wenn Palonosetron nicht an Tag 1

Dex. 8 mg 2x tgl. +
Aprepitant 80 mg

Dex. 8 mg 1x tgl.

-
oder 5-HT3-RA**

- Keine Behandlung

- Keine Behandlung

RA: Rezeptorantagonist
Dex: Dexamethason

Abb. 2: Komprimierte Fassung der Antiemese unter Berticksichtigung der MASCC-,
ESMO- und ASCO-Leitlinien (Quelle: Jordan, DKK 2012) [1, 6].

Fur die verzdgerte Phase bei HEC
wird eine Zweierkombination aus
Dexamethason und NK;-RA empfoh-
len (laut ASCO auch bei AC-haltiger
Chemotherapie). Die zusatzliche Gabe
eines Setrons entfallt.

2. Empfehlung fir moderat emeto-
gene Chemotherapien (MEC):
Zur Prophylaxe der akuten Emesis
bei AC wird in den MASCC-Leitli-
nien eine Dreiertherapie analog
zur HEC empfohlen. Fur alle an-
deren moderat emetogenen The-
rapien wird Palonosetron als der
zu bevorzugende 5-HT;-RA in
Kombination mit Dexamethason
Ubereinstimmend in allen Leitli-
nien empfohlen. In der verzéger-
ten Phase mussen nur Aprepitant
(nach AC) bzw. Dexamethason
(bei allen anderen Therapien) ge-
geben werden.

Fazit zu den Leitlinien

Zwischen den Leitlinien besteht ein re-
lativ hoher Ubereinstimmungsgrad. Die
karzlich aktualisierten ASCO-Leitlinien
2011 wirken auf den ersten Blick sehr
pragmatisch und sind offensichtlich un-
ter den deutschen Hamato-Onkologen
am besten akzeptiert. Derzeit wird von
der ASORS und DGHO eine deutsche
S3-Leitlinie Supportivtherapie geplant,
die dann auch die Emesis einschlieBen
wird. Diese wirde sicherlich die Akzep-
tanz und auch die praktische Anwen-
dung verbessern.
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Palonosetron hat unter den
Setronen eine Sonderstellung

Palonosetron hat die gréBte Rezep-
torbindungsaffinitdit und die langste
Halbwertszeit unter den Setronen
(Abb. 3). Palonosetron bindet alloste-
risch an den 5-HT;-Rezeptor und setzt
eine Internalisierung des Rezeptors in
die Zelle in Gang, was seine antago-
nistische Wirkung Uber langere Zeit zu
unterstltzen scheint [7]. Durch die allo-
sterische Bindung und die Rezeptor-In-
ternalisierung durch Palonosetron wird
wahrscheinlich ein Cross-Talk zwischen
den NK;- und 5-HT;-Rezeptoren akti-
viert. Diese indirekte Beeinflussung des
NK1-Rezeptors kénnte zusatzlich die
substanzspezifische Wirksamkeit in der
verzogerten Phase u.a. erklaren.

Palonosetron ist wie die anderen Se-
trone qut vertraglich. Die haufigsten
Nebenwirkungen sind Obstipation und
Kopfschmerzen. Zu einer ALT-Erhohung
kommt es laut einer Studie bei nur 0,2%
der Patienten (0,25 mg), bei alteren Se-
tronen bei 2,1% bzw. 3,1% [5]. Im Ge-
gensatz zu anderen Setronen werden die
EKG-Parameter einschlieBlich QT-Intervall-
Verlangerungen selbst bei zehnfach ho-
heren Dosen als sie therapeutisch zur An-
wendung kommen, nicht verandert [8].

Einstufung in den Leitlinien
und der Praxis

Palonosetron wird in den verschie-
denen Leitlinien bei MEC explizit als

bevorzugter 5-HT;-RA  empfohlen:
Diese Empfehlung beruht auf 2 Stu-
dien, die eine signifikante Uberle-
genheit von Palonosetron gegentber
Setronen der ersten Generation
zeigten [9, 10].

Eine aktuelle Meta-Analyse der wich-
tigsten 4 multizentrischen klinischen
Phase-lll-Studien sowohl bei MEC als
auch bei HEC belegt zudem, dass die
komplette Response durch Palono-
setron (0,25 mg und 0,75 mg) wahrend
der akuten, verzégerten und gesamten
Phase (Tag 1-5) signifikant hoher ist als
unter alteren 5-HT5-RAs [11, 5]. Auch
die Ubelkeit wurde durch Palonosetron
besser kontrolliert. Diese Daten bestati-
gen sich auch im normalen Praxisalltag
[12]. In vielen Zentren ist Palonosetron
inzwischen Standard, insbesondere in
der ambulanten gyndkologischen On-
kologie, z.B. Palonosetron in Kombi-
nation mit Dexamethason 8 mg Uber 3
Tage bei Patientinnen (Alter < 50 Jahre)
im Rahmen von AC/EC-Protokollen [13].

Eine Mischung von 0,25 mg Palono-
setron-HCI, 150 mg Fosaprepitantdi-
meglumin und 12 mg Dexamethason-
21-dihydrogen-phosphat in 50 ml
0,9%-iger Kochsalzlésung st  Uber
mindestens 24 h bei Raumtemperatur
physikochemisch stabil [14]. Eine solche
Lall-in-one” Mischung kann die tag-
liche klinische Praxis der Antiemese (als
i.v.-Kurzinfusion 30 min vor Chemothe-
rapie-Gabe) deutlich erleichtern.

Erfahrungen in weiteren
Therapiegebieten

Inzwischen gibt es auch erste kleinere
Studien bei Kindern, die die guten Er-
fahrungen bei Erwachsenen bestatigen
[15]. Eingesetzt wurde Palonosetron in
einer Dosis von 5 pg/kg i. v. In der Hoch-
dosischemotherapie gibt es ebenfalls
erste, positive Erfahrungen mit Palo-
nosetron [16]. Weiter in Studien unter-
sucht wird sicher auch die Kombination
von Dexamethason und Palonosetron
mit dem Neuroleptikum Olanzapin [17].

Fazit zu Palonosetron
Der 5-HT;-Rezeptorantagonist Palo-

nosetron weist klare Vorteile in der
Pharmakodynamik und -kinetik ge-
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Parameter

Dolasetron Tropisetron Granisetron Ondansetron Palonosetron
(Anemet®) (Navoban®) (Kevatril®) (Zofran®) (Aloxi®)

1(-3)x10-40 pg/kg/d i.v.

Dosierung 1x100 mg i.v. oder 1x5 mg i.v. oder 1(-4)x8 mgi.v.oder  1x0,25 mgi.v. oder

(Empfehlung) 1x100 (-200) mg p.o.  1x5mg p.o. oder 1x(1-) 2 mg p.o. 1(-2)x8 mg p.o. 1x0,5 mg p.o.
Rezeptor- 7,70 8,79 8,91 8,19 10,6

affinitat (pKi) ! ! ! ! !

Clearance 1091 554 | 154-228 | 1601 0,16 I/h/kg
T(1/2) 7,5h cazh 9h 4h 37h
Bioverfugbarkeit 50-66

n. oraler Gabe (%) s (20-100 mg) 60 60 90-100
Metabolisierung Carbonylreduktase Cyp3A4,Cyp1A2, Cyp3A4,Cyp1A2,
iiber... Cyp2D6 e SRR Cyp2D6 Cyp2D6

Abb: 3: Pharmakologischer Vergleich der Setrone (modifiziert nach [7]).

genUber é&lteren 5-HT3-RA auf. Im Un-
terschied zu den &lteren Vertretern ist
Palonosetron offensichtlich auch in der
verzdgerten Phase wirksam. Seine
Uberlegene  klinische  Wirksamkeit
wurde kirzlich im Rahmen einer Meta-
Analyse bestatigt. In Deutschland ist
Palonosetron als Ampulle mit 0,25 mg
Wirkstoff und als Weichkapsel mit 0,5
mg Wirkstoff erhaltlich.

Bedeutung der Leitlinien in
onkologischen Spezialgebieten

Emesis in der Neuroonkologie

ErfahrungsgemaB ist bei den meisten
Chemotherapien in der Neuroonko-
logie Ubelkeit/Erbrechen nur wenig
ausgepragt und durch Gabe eines
5-HT;-RA gut zu beherrschen. Haufiger
findet sich aber eine prolongierte Ubel-
keit wie z.B. bei mehrtagiger Gabe von
Temozolomid [18]. Fur dieses spezielle
Therapiesetting sind lang wirksame An-
tiemetika wiinschenswert, wobei beim
Einsatz von 5-HT;-RA eine maogliche
Obstipation zu beachten ist — insbe-
sondere wenn sich die Chemotherapie
und damit auch die Antiemese Uber
mehrere Tag erstreckt. Es gibt eine erste
Studie zur Effektivitat von Palonosetron
als Antiemetikum in der Behandlung
maligner Gliome. Im Rahmen der Stan-
dardtherapie mit Temozolomid Uber 5
Tage wurde Palonosetron nur an Tag 1
i. v. verabreicht und eine gute antieme-
tische Wirkung beobachtet [19].

Fazit zu Emesis in der
Neuroonkologie

Prolongierte Ubelkeit und Erbrechen
unter Temozolomid sind nicht selten.
Bisher findet allerdings die Emesis in
der Neuroonkologie nicht genigend
Berlicksichtigung und wird auch nicht
in den neuroonkologischen Leitlinien
widergespiegelt. Eine groBere Ver-
breitung von Informationen Uber die
modernen Moglichkeiten der differen-
zierten antiemetischen Therapie ware
winschenswert.

Emesis in der Radioonkologie

Mehr als 50-80% der Strahlentherapie-
Patienten leiden unter Ubelkeit und
Erbrechen (RINV) [20]. Dies gilt ins-
besondere auch fur HNO-Patienten,
die  mittels  Intensitdtsmodulierter
Radiotherapie (IMRT) bestrahlt werden.
Bis zu 70% dieser Patienten leiden unter
Nausea, bei gleichzeitiger Chemothe-
rapie sogar 91%. Ahnlich schwerwie-
gende Nebenwirkungen hat eine IMRT
auch im gastrointestinalen Bereich.

Die antiemetische Prophylaxe der
RINV ist haufig unzureichend: Im Rah-
men einer Studie bewertete ein Drittel
der Patienten mit RINV, ihre antieme-
tische Behandlung als nicht ausreichend
[21]. Die Antiemese sollte moglichst den
kompletten Zeitraum der Bestrahlung —
in der Regel 6-8 Wochen — abdecken.
Die Inzidenz, Schwere und der Zeitpunkt

des Auftretens der Emesis sind abhan-
gig von der Bestrahlungs-Lokalisation,
-Dosis und -FeldgroBe. Zusatzlich tber-
schneiden sich akute und verzogerte
Nausea und Emesis, Substanzen wie
z.B. Palonosetron bieten sich aufgrund
ihrer verlangerten Wirkdauer an.

Fir die Antiemese bei hoch eme-
togener Radiotherapie empfehlen die
MASCC/ESMO-Leitlinien einen 5-HT5-RA
in Kombination mit Dexamethason wie
auch bei der moderat emetogenen Ra-
diotherapie, wobei in diesem Setting das
Dexamethason als optional angesehen
wird (Abb. 4). Unter einer niedrig emeto-
genen Therapie konnen Patienten einen
5-HT5-RA als Prophylaxe oder Rescue-
Medikation erhalten. Eine minimal eme-
togene Bestrahlungstherapie erfordert
nur eine Rescue-Medikation aus 5-HTs-
RA oder Dopamin-Rezeptor-Antagonist.
Laut ASCO-Leitlinien sollte die Dosierung
der 5-HT;-RA wie bei Chemotherapie-
induzierter Nausea und Emesis erfolgen.
Wahrend einer simultanen Radio- und
Chemotherapie empfehlen die ASCO-
Leitlinien, die antiemetische Therapie
nach dem emetogenen Risiko der Che-
motherapie auszurichten, auBer wenn
das Risiko der geplanten Radiotherapie
hoher ist als das der Chemotherapie.

Fazit zu Emesis in der
Radioonkologie

Ein GroBteil der Strahlentherapie-
Patienten leiden unter Ubelkeit und

www.journalonko.de
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Ganzkérperbestrahlung (TBI)

5-HT;-RA + DEX

e Oberes Abdomen 5-HT;-RA +/- DEX
Unterer Thorax, Becken, Kopf & Hals ~ 5-HT;-RA*
Brust, Extremitaten 5-HT;-RA** oder DOPA-RA**
TBIl und oberes Abdomen Siehe MASCC
ASCO Unterer Thorax 5-HT;-RA
Kopf & Hals, Brust etc. Rescue Kopf & Hals, siehe MASCC
e TBl und oberes Abdomen Siehe MASCC
Andere Gebiete Rescue

* Prophylaxe oder Rescue

** Nur Rescue

5-HT;-RA: Serotonins-Rezeptor Antagonist
DEX: Dexamethason

Abb. 4: Radiotherapie-induzierte Emesis 2012.

Erbrechen (RINV). Diese wird allerdings
bis heute unterschatzt und die effek-
tive Prophylaxe stellt aufgrund der
vielen Einflussfaktoren eine Heraus-
forderung dar. Gerade bei einer Radio-
Chemotherapie kénnten Dreifachkom-
binationen neuerer Substanzen wie
Fosaprepitant plus Palonosetron und
Dexamethason Fortschritte erzielen.
Dies wird gerade im Rahmen der in
Berlin laufenden GAND-Emesis-Pilot-
studie Uberprift.

Leitliniengerechte Antiemese in
der gyndkologischen Onkologie

Erfahrungen aus der Praxis

In der taglichen Praxis besteht laut
Studien eine Diskrepanz zwischen der
Wahrnehmung der Arzte und dem
tatsachlichen Befinden der Patienten
in Bezug auf Ubelkeit und Erbrechen
[22]. Inwieweit die antiemetische Pro-
phylaxe in Deutschland den Anforde-
rungen entspricht, wurde im Rahmen
einer Untersuchung des BNGO (Bund
der Niedergelassenen Gynakologischen
Onkologen) Uberprift. Dafur wurden
im Zeitraum 11/2007 bis 9/2011 in 34
gynakoonkologischen, deutschen Pra-
xen die Daten von 1.781 Mammakarzi-
nom-Patienten dokumentiert, die eine
Antiemese mit Palonosetron erhielten.
Insgesamt erhielten 39% aller Patien-
tinnen mit Mammakarzinom und ei-
ner Chemotherapie Palonosetron. Die
meisten Patientinnen bekamen eine
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adjuvante Therapie mit Anthrazykli-
nen (Epirubicin, Doxorubicin). Palono-
setron wurde i. v. in einer Dosierung
von 0,25 mg einmalig vor der Chemo-
therapie entweder als Monotherapie,
in Kombination mit Dexamethason
oder als Dreierkombination mit Dexa-
methason und Aprepitant verabreicht.
Dabei bevorzugte rund ein Drittel der
Arzte die Dreierkombination. Weitere
50% gaben eine Zweierkombination.

Dokumentiert wurden Patientinnen,
die mindestens 4 Zyklen einer anti-
emetischen Therapie mit Palonosetron
erhalten hatten. 46% der Patientinnen
hatten ein komplettes Ansprechen
(CR), d.h. kein Erbrechen und keine
Zusatzmedikation. Starke Ubelkeit trat
nur bei 3% der 1.781 Patientinnen auf.
60% hatten keine verzdgerte Ubelkeit.
Bei 41% der Patientinnen war zusatz-
lich der Schutz vor Ubelkeit sehr gut.

In dieser Analyse zeigte sich, dass
viele gynakologische Onkologen be-
reits einen Teil der Patientinnen unter
AC-haltiger Chemotherapie mit einer
Dreifachantiemese unter Einschluss von
Palonosetron behandeln, obwohl diese
zu dem Auswertungszeitpunkt noch
nicht empfohlen wurde. Da es sich
aber bei den AC-Patientinnen meist um
junge, eher angstliche Frauen handelte,
schatzen die Arzte das emetogene Ri-
siko fur diese Patientinnen als erhoht
ein und therapierten sie daher mit der
effektivsten Antiemese. Das Therapie-

ergebnis bezlglich der Effektivitat der
Zweier- versus der Dreierkombination
mit Palonosetron bei AC-haltiger Che-
motherapie wird gerade ausgewertet.
Wie zufrieden die Patientinnen mit die-
ser individuellen Vorgehensweise sind,
zeigte eine weitere Befragung in 34 gy-
nakoonkologischen Praxen des BNGO.
1.743 Patientenfragebtgen wurden
ausgewertet. 99% der Patientinnen be-
werteten die Betreuung in den Praxen
als gut bis sehr gut und 98% der Pati-
entinnen fuhlen sich gut bis sehr gut
Uber Nutzen und Risiko aufgeklart.

Fazit zu den Erfahrungen aus
der Gyndkoonkologie

Eine Dreifachantiemese unter Ein-
schluss von Palonosetron scheint bei
jungen AC-Patientinnen eine effektive
Prophylaxe  darzustellen.  Niederge-
lassene  gynakologische Onkologen
behandeln ihre Patientinnen auf der
Basis von Leitlinien, berlcksichtigen
zudem patientenindividuelle Risikofak-
toren, wie z.B. das Alter.

Diskussion, Fazit und
zukiinftige Aufgaben

Mit den modernen Antiemetika und
der prophylaktischen Anwendung ge-
maB den Leitlinien kénnte heute der
Uberwiegende Teil der Patienten eme-
sisfrei sein. Die tatsachliche Umsetzung
der Leitlinien im klinischen Alltag ist
aber noch nicht flachendeckend vollzo-
gen. Zum Teil liegt dies daran, dass die
Emesis als Problem heute nicht mehr so
wahrgenommen wird wie noch vor 20
Jahren, da es entscheidende Verbesse-
rungen bei den Antiemetika gegeben
hat. Die trotzdem vorhandene Notwen-
digkeit und das Potenzial fur weitere
Verbesserungen werden nicht mehr
ausreichend wahrgenommen.

In der Praxis zeigt sich, dass person-
liche Risikofaktoren in die Therapieent-
scheidung des Arztes einflieBen. Die
Leitlinien sind teilweise noch zu aka-
demisch aufgebaut und wiurden teil-
weise von einer mehr pragmatischen
und praxisnahen Aufarbeitung profitie-
ren. In diesem Sinn sollte eine einfache
Handlungsempfehlung zur Antiemese
erstellt werden. Ubelkeit und Erbre-
chen unter der Tumortherapie mussten



haufiger hinterfragt werden, um die Le-
bensqualitat der Patienten auch unter
diesen Aspekten zu sichern. Zu fordern
ist zudem die Einbindung aller Fachge-
sellschaften, um eine einheitliche Emp-
fehlung, die evidenzbasiert und praxis-
nah ist, zu erarbeiten.

Redaktionelle Mitarbeit:
Bettina Reich, Hamburg

Diese Ubersicht wurde in einem Exper-
tenmeeting im November 2011 in Berlin
sowie in einem Symposium im Rahmen
des DKK erarbeitet.
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