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Hyperthermie bei
gynakologischen Tumoren

I n den letzten 20 Jahren hat sich die Hy-
perthermiebehandlung zu einem inten-
siv diskutierten komplementéren Thera-
pieverfahren entwickelt. Zahlreiche Pu-
blikationen aus der Grundlagenfor-
schung haben die thermische Wirkung
auf Tumorzellen in vielfiltiger Weise
dargestellt. Synergien zwischen Hyper-
thermie, Chemotherapie oder Bestrah-
lung sind in Zellkulturen, an Tiermodel-
len, aber auch in Studien mit Patienten
vielfach untersucht.

Die wesentlichen Wirkungen der Hy-
perthermie liegen in einer Schadigung
von Reparatur-Mechanismen des Tu-
morgewebes, in einer Denaturierung
von P-Glykoproteinen, die fiir Resistenz-
entwicklungen verantwortlich sind und
in Verbindung mit Bestrahlung auch an
der Entstehung von Mikrothrombosen
in Tumorgefdflen. Eine wihrend der Hy-
perthermie verstarke Perfusion bewirkt
einen besseren Einstrom von Chemothe-
rapien in ansonsten schlechter erreich-
barere Tumorgewebe. In Kombination
mit einer Chemotherapie konnte gezeigt
werden, dass es durch die Hyperthermie
bei bestimmten Zytostatika zu einem
temperaturabhiangigen Anstieg der zy-
totoxischen Wirkung kommt. Bei man-
chen Zytostatika ldsst sich sogar eine ex-
ponentielle Wirkungsverstdrkung beob-
achten. Ebenso konnte eine Wirkungs-
verstarkung der Strahlenbehandlung in
zahlreichen Untersuchungen belegt wer-
den.

Fiir Patientinnen mit gynikologi-
schen Tumoren sind im Wesentlichen
drei Formen der Hyperthermiebehand-
lung relevant:

—die Oberflichen-Hyperthermie mit-
tels Wasser-gefiltertem Infrarot-A-
Licht mit einer Eindringtiefe von etwa
10 mm,

—die regionale Tiefen-Hyperthermie
mit Mikrowellen oder Kurzwellen,
Eindringtiefe bis 20 cm,

—die Ganzkoperhyperthermie mit Er-
héhung der Kérper-Kerntemperatur
auf 41-42°C, hierbei Erwdrmung des
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Korpers mittels Ganzkorper-Infrarot-
A-Bestrahlung oder Dampfkammer-
techniken. Bei der Ganzkoérperhyper-
thermie konnten zusétzlich zur ther-
mischen Wirkungsverstarkung einer
Chemotherapie auch immunologische
Wirkungen des Fiebers belegt werden.

Hyperthermie als Alternative zu
Chemotherapie oder Bestrahlung?
Die Hyperthermie ist keine Alternative,
sondern eine Erginzung zur Chemothe-
rapie oder zur Strahlentherapie. Durch
die Hyperthermie konnen diese konven-
tionellen Verfahren in ihrer Wirkung
optimiert werden. Zusitzlich kann die
Hyperthermie auch eine giinstige Wir-
kung auf Schmerzen haben.

Entsprechend erfolgt auch die Kosten-
erstattung: Von den privaten Kranken-
versicherungen wird die Hyperthermie-
behandlung nur in Verbindung mit einer
Chemo- oder Strahlentherapie bezahlt.
Im Gegensatz zu anderen Landern wer-
den von den gesetzlichen Krankenversi-
cherungen in Deutschland die Behand-
lungskosten der Hyperthermie bis auf
wenige Ausnahmen (noch) nicht tiber-
nommen.

In der wissenschaftlichen Literatur
gibt es zahlreiche Studien iiber Hyper-
thermiebehandlungen, die den Kriterien
einer kritischen Beurteilung von Wirk-
samkeit und Nutzen geniigen. Aller-
dings ist der Evidenzgrad nicht fiir alle
Tumorerkrankungen derselbe, da fiir
jede einzelne Tumorart separat ein Be-
weis fiir den Nutzen erbracht werden
muss.

Auch gibt es unterschiedliche Hyper-
thermiegerite und Technologien, was
eine Untersuchung nach wissenschaftli-
chen Kriterien erschwert.

Hyperthermie beim Zervixkarzinom
Die Kombination von Hyperthermie-
und Bestrahlung beim Zervixkarzinom
gehort zu den am besten untersuchten
Therapiekombinationen mit Hyperther-
mie. In verschiedenen randomisierten
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Studien konnte gezeigt werden, dass bei
Patientinnen mit fortgeschrittenem Zer-
vixkarzinom durch eine Kombinations-
behandlung aus Bestrahlung und lokaler
Hyperthermie die Rate von kompletten
Remissionen von 57% auf 87 % erhoht
werden konnte und gleichzeitig die
3-Jahres-Uberlebenszeit von 27% auf
51% stieg [Van de Zee et al, Lancet 2000].
Aufgrund dieser Publikationen wird in
Holland die Hyperthermie als Standard-
therapie fiir Patientinnen mit fortge-
schrittenem Zervixkarzinom angesehen
und von den gesetzlichen Krankenkas-
sen iibernommen.

Wichtig ist, dass von der Hyperther-
miebehandlung vor allem Patientinnen
in fortgeschrittenen Stadien profitieren.
Im Friithstadium ist kein Nutzen belegt.

Hyperthermie bei Mammakarzinom
Beim lokal rezidivierten und vorbe-
strahlten Mammakarzinom zeigten Stu-
dien eine erfolgreiche Behandlung mit-
tels Kombination aus lokaler Hyperther-
mie und einer Zweitbestrahlung. Eine 4l-
tere Meta-Analyse aus mehreren Studien
mit verschiedenen Hyperthermietechni-
ken zeigte, dass die lokale Tumorkont-
rolle deutlich verbessert werden konnte
[Vernon et al, Int. J. Radiat. 1996]. Eine
Phase-II-Studie zeigte eine komplette
Remission in bis zu 50% der Fille [Bicher
et al, Int. J. Radiat. Oncol. 1986]. Dieses
Vorgehen wurde wissenschaftlich nicht
weiter verfolgt, méglichweise auch, weil
durch bessere Fritherkennung seltener
Lokalrezidive auftreten. Bei Behandlung
einer rezidivierenden Lymphangiosis
cutis bei vorbestrahlten Patientinnen
mittels Zweitbestrahlung und Oberfla-
chenhyperthermie konnten bei minima-
ler lokaler Toxizitdt anhaltende komplet-
te Remissionen lokal erzielt werden
[Notter, ICHS Conference 32, 2013].
Bei Patientinnen mit Mammakarzi-
nom und systemischer Metastasierung
liegt eine Kombination aus Ganzkorper-
hyperthermie und Chemotherapie nahe.
In einer eigenen Publikation konnte mit
dieser Kombination (Chemotherapie mit
Vinorelbine und Mitomycin) eine An-
sprechrate von 75% dokumentiert wer-
den [Herzog, Komplement, 2002].
Beziiglich des metastasierten Mam-
makarzinoms gibt es bislang jedoch
noch keine randomisierten Studien.
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Hyperthermie beim
Ovarialkarzinom

Beim Ovarialkarzinom handelt es sich
um eine Tumorerkrankung der Bauch-
hohle. So konnen mit lokaler Hyperther-
mie in der Regel nicht alle Manifestatio-
nen erreicht werden. Mittels eines ag-
gressiven chirurgischen Vorgehens und
Hyperthermie (HIPEC Peritonektomie,
intraperitonale hypertherme Chemothe-
rapie) konnten bei vorgeschrittener Situ-
ation ungewdhnlich lange Uberlebens-
zeiten gezeigt werden. In der DOLPHIN-
Studie wurde die Wirkung einer Kombi-
nation aus Ganzkérperhyperthermie
und Chemotherapie untersucht (Carbo-
platin/Taxol & Carboplatin/Ifostamid).
Hier konnten Remissionsraten von 50%
und eine Krankheitskontrolle bei 42%
der Patientinnen dokumentiert werden
[Strobel et al, DOLPHIN Studie, ASCO
2002]. Eine kleine Studie zeigte, dass bei
Platin-Resistenz eine erneute Platinthe-
rapie in Kombination mit Ganzkérper-
hyperthermie bei 30 % der Patientinnen
zur einer Remission fithrte, was die
Uberwindung von Chemoresistenz-Me-
chanismen dokumentiert [Westermann
et al, Eur. J. Cancer, 2001].

Fazit

Zur Hyperthermiebehandlung bei gyna-
kologischen Tumoren gibt es neben der
Grundlagenforschung randomisierte
Studien, die am Beispiel des Zervixkar-
zinoms auch zu einem neuen Therapie-
Standard in bestimmten Lindern ge-
fithrt haben.

Beim Mamma- oder Ovarialkarzinom
sind die bisher publizierten Daten er-
folgversprechend, wie auch die person-
lichen Erfahrungen der verschiedenen
Behandler. Die bisherigen Daten sollten
hier weitere (randomisierte) Studien in-
itiieren. Leider sind die Forschungs-
schwerpunkte derzeit mehr auf medika-
mentdse Therapieansitze konzentriert.
Die Hyperthermiebehandlung bei Pati-
entinnen mit gynakologischen Tumoren
kann daher hier in Deutschland weiter-
hin nur als individuelle Entscheidung
erfolgen.

Prof. Dr. med. Alexander Herzog
Klinik fiir Integrative Onkologie
Hyperthermiezentrum

Bad Salzhausen
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Intensivkurs Komplementarmedizin -
Gynédkologische Onkologie

Termin

Samstag, 30. August 2014

Ort

Gemeinschaftskrankenhaus Herdecke
Information/Anmeldung
www.natum.de/Intensivkurs

Tag der Komplementarmedizin
(fiir Arzte und Patienten)

Termin

Samstag, 4. Oktober 2014

Ort

Universitatsfrauenklinik Frankfurt
Information/Anmeldung
www.natum.de/fortbildung

NATUM - Wissenschaftliche Fachtagung
im Rahmen des DGGG-Kongresses

Termin

Samstag, 11. Oktober 2014, 8.00-9.30 Uhr
Ort

Minchen

Information/Anmeldung
www.natum.de/fortbildung

Psychosomatische Grundversorgung
Termin

20./21. September 2014 (Theorie)

10.-12. Oktober 2014 (Verbale Intervention)
Ort

Private Akademie f. Psychopadie, Germering
Information/Anmeldung
www.derbolowsky.de/termine

NATUM-Tag mit Verleihung des
Forschungspreises Komplementarmedizin
Termin

2. November 2014, 9.00-12.30 Uhr

Ort

Kongresshaus Baden-Baden
Information/Anmeldung
www.natum.de/fortbildung

Zertifizierung Ganzheitliche
Gynakologische Onkologie

Termine 2015

Modul A: 28. Marz 2015, Modul B: 30. Mai
2015, Modul C: 26. September 2015

Ort

Universitatsfrauenklinik Essen
Informationen

www.natum.de/ggo



