Neuroendokrine Tumore

Information zur Radiorezeptor—Tumortherapie (RRT)

Was sind neuroendokrine Tumore?

Neuroendokrine Zellen befinden sich zur Produktion verschiedener Hormone in
jedem menschlichen Korper. Fur eine erforderliche Zellerneuerung kommt es in
bestimmten Zeitintervallen zur Zellteilung. Diese Teilung kann (beispielsweise bei
geschwachtem Immunsystem) zur Fehlbildungen neuer Zellen fiihren, die sich
infolge veranderter Erbinformationen haufiger teilen und sich somit unter
Verdrangung gesunder Zellen zu einem neuroendokrinen Tumor entwickeln.
Gegenuber anderen Tumorarten (Karzinomen) haben neuroendokrine Tumore
meistens ein deutlich langsameres Wachstumsverhalten.

Haufig bilden neuroendokrine Tumorzellen auch Hormone (z.B. Serotonin). Die
dadurch entstehende Symptomatik (Karzinoid-Syndrom) konnen sein: Rotung des
Kopf- und Halsbereichs (Flush), Durchfall, Alkoholunvertraglichkeit, Haut-
veranderungen, asthmaéhnliche Beschwerden und u.v.a.m.

Wirkungsweise der Radio-Rezeptor-Therapie

s. Schema

An der Oberflache neuroendokriner Tumore befinden sich in hoher Zahl spezielle
Somatostatin-Rezeptoren. Diese Rezeptoren (,Haftstellen”) wirken auf das Hormon
Somatostatin (SMS) wie ein Magnet. Hat ein Hormon am Rezeptor angedockt,
werden Uber diesen Informationen an die neuroendokrine Zelle weitergegeben.
Nachdem eine dem Hormon Somatostatin ahnliche Substanz (ein Peptid)
pharmazeutisch herstellbar ist, nutzt man diese Peptid als Trager fir radioaktive
Partikel (Yttrium-90 oder Lutetium-177), die dann gleichfalls innerhalb weniger
Minuten nach der Injektion an die Rezeptoren der neuroendokrinen Tumorzellen
andocken, Uber Tage dort verbleiben, die Tumorzellen bestrahlen und dadurch
vernichten.

Beschreibung des Therapieablaufs

Vor der Therapie muss mittels einer SMS-Rezeptor-PET/CT die Indikation zur
Durchfihrung einer Radio-Rezeptor-Therapie Uberprift werden (Dauer: ein Tag,
kann ambulant in der Zentralklinik Bad Berka erfolgen). Bei positivem Ergebnis wird
die Therapie stationar durchgefuhrt. Sie dauert mit den notwendigen Vorunter-
suchungen (Nieren-Sequenz-Szintigraphie, PET/CT, evtl. MRT) etwa 5-7 Tage und
kann je nach Erfordernis in groReren Zeitabstdnden (nach 3 bis 4 Monaten)
wiederholt werden (insgesamt bis zu 6-8 Kurse tber mehrere Jahre).

Die Therapiesubstanz wird langsam als Infusion Uber ca. 15 Minuten intravens
verabreicht. Zur Vermeidung einer Schadigung der Nieren, die die radioaktive
Therapiesubstanz ausscheiden, werden diese im unmittelbaren Zeitraum vor und
nach der Injektion durch Aminoséaure-Infusionen und spezielle Gelatine-Lésungen
(Gelafusal) geschiitzt.

Nach der Injektion werden in der Regel durch szintigraphische Ganz-
korperaufnahmen, die wahrend des stationaren Aufenthalts taglich wiederholt
werden, Kontrollen zur Speicherintensitdt im Tumor sowie zum Abbau der
Therapiesubstanz im Ubrigen Koérper durchgefuhrt. In der Zeit des stationaren
Aufenthaltes und in den Tagen danach wird eine stark erhohte Flissigkeitsaufnahme
(2-4 Liter taglich) empfohlen.




Das Therapieergebnis wird nach ca. 3-4 Monaten durch eine erneute SMS-Rezeptor-
PET/CT kontrolliert. In der Zwischenzeit ist eine Betreuung durch den Hausarzt oder
Onkologen am Wohnort (2- bis 4-wéchentliche Laborkontrolle der Nieren- und der
Leberwerte sowie des Blutbildes) notwendig.

Nebenwirkungen der Therapie

Allgemein wird die Therapie ohne bzw. ohne wesentliche Nebenwirkungen toleriert.
Folgende Nebenwirkungen sind mdglich (missen jedoch nicht auftreten):

Sehr selten kénnen allergische Reaktionen unter der Verabreichung auftreten
Kopfschmerzen, Ubelkeit (iiber Minuten bis zu 2 Tagen anhaltend)

Mudigkeit (Uber Tage bis zu 3 Wochen anhaltend)

Erhohte Flush-Symptomatik (Uber mehrere Tage, oft Anzeichen einer Tumor-
antwort)

Langerfristig wurden nach Jahren und bei hochdosierter Behandlung
Nierenschaden bis hin zur Dialysepflichtigkeit beschrieben. Unter Einsatz von
Aminosauren (die Infusion wird bis auf gelegentlich auftretende Ubelkeit oder
Brechreiz ohne Nebenwirkung gut vertragen) sind bisher keine wesentlichen
Nierenschadigungen aufgetreten.

Insbesondere bei Patienten mit Knochenmetastasen kann es zu einer
Reduzierung der weil3en bzw. roten Blutzellen oder der Blutplattchen kommen,
die sich aber meist innerhalb weniger Wochen regenerieren.

Erfolge mit dieser Therapie

Die folgende Tabelle zeigt die Wirkungen (It. Kriterien der WHO ) nach
Abschluss der Therapie, d.h., nach wiederholter Radio-Rezeptor-Tumortherapie .

Totale Ruckbildung der Tumore bei 2 %
Ruckbildung um mehr als 50 % des bei 22 %
Tumor-Volumens vor der Behandlung

Ruckbildung zwischen 50 % und 25 % bei 12 %
des Tumor-Volumens vor der

Behandlung

Stabiles Tumorverhalten (kein bei 49 %

weiteres Wachstum)
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Radio-Rezeptor-Tumortherapie (RRT)

Schematische Darstellung der peptidvermittelten Bestrahlung
neuroendokriner Tumore

wird intravends gespritzt und befindet sich innerhalb von Minuten am Tumor

kunstlich hergestelltes Peptid
~Somatostatin-Analog*
Bezeichnung: DOTA-TATE bzw. DOTA-TOC

radioaktive Partikel
Bezeichnung: Yttrium-90,
Lutetium-177

Somatostatin-
Rezeptor

@@

Neuroendokrine
Tumorzelle

B-Strahlen, 2 bis ca.
12 mm Reichweite

Die nicht an den Tumor gebundenene Therapiesubstanz wird tiber die Nieren
ausgeschieden. Zur Vermeidung von méglichen Schadigungen werden die Nieren durch
Aminosaure-Infusionen und Plasmaexpander (Gelatine) geschiitzt.
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