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 Onkologischer Alltag

 Onkologische Therapiearten

 Nebenwirkungen von Systemtherapien
- «klassische» Chemotherapie/ Zytostatika
- Antikörpertherapien; Bsp. Tyrosinkinase-Inhibitoren
- Immuntherapie
- Hormontherapie

 Therapie der Nebenwirkungen

 Mangelernährung und Therapietoxizität

 Ernährungstherapie und Therapietoxizität

 Mangelernährung und Therapiewirksamkeit

Agenda
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Arzt

«wie geht’s?»

«Ist halt von der Chemotherapie!»

«Wir haben Tabletten dagegen!»
«Haben Sie Gewicht verloren?»

«ist nicht ideal! Das Gewicht sollte 
konstant bleiben, damit Sie genug Kraft 
für die Chemotherapie haben!»

«Ich melde Sie bei der 
Ernährungsberatung an!»

Patient/in

«ich habe keinen Appetit, mir ist schlecht, 
habe Durchfall!!»

«Was kann man dagegen machen?»

«Ja, 4 kg! Ist das schlecht?»

«Ich gebe mir Mühe zu essen….»

Vielen Dank, sehr gerne/Will ich nicht!»

Onkologische Sprechstunde I
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Arzt

«Essen Sie worauf Sie Lust haben! Eine 
ausgewogene Ernährung sollte es sein, wie 
üblich!»

«Ja, natürlich! Die Dosis macht’s aus!»

«Auch unser Hirn und Herz brauchen Zucker 
zum Funktionieren!»

«Ist nicht der richtige Zeitpunkt. Evidenz 
gering!»

«Da empfehle ich eine Ernährungsberatung!»

Patient

«Was darf/soll ich nach der Krebsdiagnose, 
während der Chemotherapie essen?»

«Darf ich auch ein wenig Alkohol trinken?»

Ich habe gelesen, dass der Tumor Zucker zum 
wachsen braucht…»

«Was halten Sie von einer Diät?»

«Ich habe gesund gelebt und bin nun 
verunsichert!»

Onkologische Sprechstunde II
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Malnutrition

- 313 Patienten, 11 Zentren

- Kolorektale, pankreatische, gastrische und hepatobiliäre Primärtumore

- Prävalenz einer Malnutrition 52%

- Moderate/ausgeprägte Malnutrition in 27% bzw. 25%

- Gemäss Aerzten 36% bzw. 6%

- Falsche klinische Beurteilung durch Aerzte in 43% der Fälle

Thema: sehr wichtig und von Aerzten unterschätzt!!



Operation -> reduzierte Nahrungsaufnahme, frühzeitige Sättigung, 

Dumping-Syndrom, Kurzdarm, Malabsorbtion, Fisteln etc.

Radiotherapie -> Fibrose, Stenose, enorale Mukositis, Diarrhoe, 

Malabsorbtion etc.

Systemtherapie (Chemotherapie, Antikörper-Therapie, Immuntherapie,…)

Interventionelle Therapien (TACE, SIRT etc…)

Onkologische Therapien
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Beispiel: Doxorubicin

NW bei Chemotherapie

Nebenwirkung Häufigkeit

Verminderter Appetit 29%

Anorexie 0.1-1%

Stomatitis 70%

Nausea 12-21%

Emesis 45%

Diarrhoe 14%

Oesophagitis 1-10%

abdominale 

Schmerzen

1-10%

Kolitis 0.1-1%

Erosive Gastritis < 1%

Infektionen/Fieber 23.9%

 va. gastrointestinaler Art

 Bei Kombinationschemotherapie 

noch höher
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www.compendium.ch



Pathogenese:

• Zentral: Chemorezeptor-Triggerzone der Area 
postrema ausgelöst

• Peripher: direkte irritative Wirkung auf die 
Magenschleimhaut und eine nachfolgende 
Aktivierung des  «Brechzentrums» über afferente 
Fasern aus dem Verdauungstrakt aus.

Pathophysiologie Nausea/Emesis
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Swiss Medical Forum Nr. 1/2 10. Januar 2001

www.medmedia.at



Nauseabeginn Charakteristika

Akut Während oder innerhalb 24 h nach Chemotherapie

Verzögert Meist 2-5 Tage nach Chemotherapie

antizipatorisch Infolge klassischer Konditionierung nach vorausgegangener Übelkeit und 

Erbrechen früherer Chemotherapien
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Nausea/Emesis II

Emetogenizität Häufigkeit Substanzen

Hoch >90% Cisplatin, Cyclophosphamide (>1,500 mg/m2), 

Dacarbazin

Moderat 30-90% Carboplatin, Cyclophosphamide

(≤1,500mg/m2), Doxorubicin, Ifosfamid, 

Irinotecan, Oxaliplatin

Tief 10-30% Docetaxel, Etoposid, 5-FU, Gemcitabin

Minimal <10% Bleomycin, Vinblastin, Vincristin, Vinorelbine

MASCC and ESMO-Guidelines 2016



Prophylaxe und Therapie Nausea/Emesis
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ESMO-Guidelines 2010

MASCC and ESMO Guidelines 2016

 Metoclopramid

 Steroide

 5-HT3-Rezeptorantagonisten

 Neurokin1-Antagonisten (Aprepitant)

 Benzodiazepine (va. bei antizipatorischer Nausea)

 Dopaminantagonisten, atypische Antipsychotika

(Olanzapin, Mirtazapin)



Ursache:

Medikamente/toxisch

Immundefizienz

Infektiös (HSV)

Inzidenz/Häufigkeit:

• Radiotherapie: 100% Grad 3, in 85% Grad 4

• Hochdosischemotherapie mit Stamzelltransplantation: 75% Grad 

3 und 4

• Chemotherapie: 0,79-6,55% Grad 3 und 4; häufiger bei 5-

Fluorouracil/Capecitabine

• Targeted therapy: 2-8x erhöhtes Risiko

Mukositis I (gastrointestinal)
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 komplexer Pathomechanismus mit Beteiligung aller Gewebe und Zellen der Mukosa

 genetische Prädisposition wird postuliert

 teils direkte zytotoxische Wirkung der Strahlen- und/oder Chemotherapie auf die basalen Epithelzellen 

und die daraus resultierende gestörte Regeneration, Atrophie und die Ulzeration aus.

 Der Schädigung der Epithelzellen gehen eine Schädigung des Gefäß-Bindegewebssystems und 

komplexe Reaktionen in allen Mukosabereichen voraus
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Mukositis II

Hauer-Jensen et al; 

2014, Nat Rev

Gastroenterol. Hepatol.



Orale Mukositis:

• Basispflege: keine Evidenz; nichtsdestotrotz empfohlen

• symptomatische Therapie/ Schmerztherapie entsprechend WHO-Guidelines /beginnend mit topischen Analgetika bis 
Opioidtherapie.)

• Benzydamin Mundspülung zur Prophylaxe bei RT; in der Schweiz als Spray und Mundspül-/Gurgellösung erhältlich (Bucco-
Tantum®).

• Orale Kryotherapie zur Prophylaxe bei Bolus 5-Fluorouracil

• Chlorhexidin scheint nicht zu nützen

Prophylaxe/Therapie Mukositis
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Hyposmie
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NW unter Tyrosinkinase-Inhibitoren (TKI)

PALETTE trial; Van der Graaf et al. Lancet 2014

31.10.2019 15



Nebenwirkungen Häufigkeit

Infektionen 41,5%

Anämie 23,9%

Hypothyreose 12,5%

Hyperthyreose 0,1-1%

Depression 1-10%

NW unter TKI
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NW unter Immuntherapie

Weber S et al. Lancet Oncol 2015; 16: 375–84
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Weber et al. J Clin Oncol 2012; 30:2691-2697 

- NW-Profil ähnlich

- NW-Ausmass geringer



Nausea -> Metoclopramid -> Diarrhoe, Obstipation, Übelkeit

Schlafprobleme -> Zoloft-> Verminderter Appetit, 
Gewichtsabnahme, Nausea (ca. 25%), Diarrhoe, Mundtrockenheit, 
Dyspepsie, Obstipation, abdominale Schmerzen, Erbrechen

Infektprophylaxe -> Antibiotika (Bsp: Bactrim forte) -> Übelkeit, 
Emesis, Stomatitis, Glossitis, Diarrhoe

Sogar Steroide -> Peptische Magen- und Zwölffingerdarm-
geschwüre, Magenblutungen, Bauchspeicheldrüsenentzündung, 
Magenbeschwerden

=> Cave Begleitmedikation

NW von Begleitmedikamenten
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Interaktion Mangelernährung und Therapietoleranz

Gemeinsames Kennzeichen -> Gewichtsverlust und/oder Veränderung der 

Körperzusammensetzung

Häufig Mischbild!!

Bauer J.M. et al.; Dtsch Med Wochenschr 2008;133: 305-10



 Malnutrition und systemische Entzündungsreaktion hemmen Albumin-Synthese

 Chronische Erkrankungen (Bsp Tumor) führen zu einer Aktivierung proinflammatorischer
Zytokine (IL-5, TNF-alpha) und Wachstumsfaktoren -> katabolen Effekt auf den 
Metabolismus.

-------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------

 Albumin ist ein Protein, das zur Gruppe der Plasmaproteine gehört. Gebildet werden die 
Albumine in der Leber

 Albumin dient im Blut als Transportprotein für viele kleinmolekulare Verbindungen, zum 
Beispiel: Medikamente. vermittelt vielen sonst wasserunlöslichen Stoffen 
Wasserlöslichkeit, indem sie an Albumin gebunden werden. 

 Aufrechterhaltung des kolloidosmotischen Drucks
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Hypalbuminämie I

Yeun JY et al.; Am J Kidney Dis 1998, 32:S118-S125.

Ballmer PE et al.; Metabolism 1994, 43:697-705. 

Simons JP et al.; Clin Sci (Lond) 1999, 97:215-223.
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Hypalbuminämie II

www.compendium.ch



Clearance erhöht/erniedrigt bei 
Adipositas

 Cisplatin

 Paclitaxel

 Doxorubicin

Clearance unabhängig

 Carboplatin

 Docetaxel

 Irinotecan

 Topotecan
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Abhängigkeit vom Körperfett-Gehalt

Sparreboom A. et al.; J Clin Oncol 2007; 25:4707-4713

 Mangel an pharmakokinetischen Analysen in dieser Subpopulation

 Vor allem die tubuläre Sekretion, und weniger die glomeruläre Filtration ist unproportional

erhöht bei übergewichtigen Individuen.

 Aktivität von einigen Isoformen des Cytochromes P450 system erhöht bei vermehrtem

Körperfett



 Prospektive Studie

 NSCLC; 100 Patienten

 Evaluation der Toxizität nach 2 Zyklen 

Cisplatin/Paclitaxel

 Definition der Malnutrition via SGA 

(Subjective Global Assessment)

 SGA beinhaltet Gewichtsveränderung, 

Nahrungszufuhr, Leistungsfähigkeit, 

subjektive Wahrnehmung

Ist Malnutrition mit einer erhöhten (Chemo-) therapietoxizität assoziiert?
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Arrieta et al; BMC Cancer 2010, 10:50



 Prospektive Datenerhebung

 55 Patientinnen

 Met. Mamma-Ca

 Therapie mit Capecitabine

 Evaluation nach 1 Zyklus

 Vergleich sarkopener vs nicht-

sarkopener Patientinnen
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Ist Malnutrition mit einer erhöhten (Chemo-) therapietoxizität assoziiert?

Prado C. et al.; Clin Cancer Res 2009;15(8) April 15, 2920



 Retrospektive Analyse einer prospektiven, randomisierten 

Phase III Studie (TARGET trial)

 Met. Nierenzell-Ca

 55 Patienten, welche Sorafenib (TKI) erhielten

 Dose-limiting toxicity:

• 41% bei BMI < 25 kg/m2

• 13% bei BMI > 25 kg/m2

• P= 0,03
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Ist Malnutrition mit einer erhöhten (Chemo-) therapietoxizität assoziiert?

Antoun S. et al; Annals of Oncology 21: 1594–1598, 2010



 Wahrscheinlich ja

 Kausalität bleibt trotzdem häufig fraglich

• Bsp: Fortgeschrittener Tumor; Hepatische Metastasierung -> schlechte 

Leberfunktion -> Albuminproduktion reduziert

• Toxizität höher aufgrund reduzierter Leberfunktion bei Metastasierung?

 Frage: Ernährungsoptimierung vor Chemotherapie?

 Kann eine adäquate Ernährungstherapie die Toleranz für eine 

Systemtherapie verbessern?

31.10.2019 26

Antwort
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Adequate Ernährungstherapie = reduzierte 
Toxizität?
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Adequate Ernährungstherapie = reduzierte 
Toxizität?

Miyata et al.; Clin Nutr. 2012 Jun;31(3):330-6

Hasenberg T et al.; Colorectal Dis. Oct 2010; 12:e190 -9
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Adequate Ernährungstherapie = reduzierte 
Toxizität?

ESPEN Guidelines on Enteral Nutrition 2006

ESPEN Guidelines on nutrition in cancer patients, Clinical Nutrition 2016



 Verbesserung der «Quality of Life» (Reduktion der Morbidität)

• Vermindert eine Mangelernährung die Lebensqualität?

• Wird die Lebensqualität durch eine Ernährungstherapie verbessert?

 Verbesserung der Prognose (Reduktion der Mortalität)

• Ist die Prognose von mangelernährten Pateinten/innen ungünstiger?

• Verbessert eine Ernährungstherapie die Prognose bzw. das Ueberleben?
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Ziele der onkologischen Therapie
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Malnutrition = QoL ↓



 Erhebungsbögen

 Hospitalisationen/Re-

 Komplikationsrate

 Performance Status

 Etc.
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Malnutrition = QoL ↓

Lis et al. Nutrition Journal 2012, 11:27



Ja!
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Nutritional intervention = QoL↑

U. Rüfenacht et al. Nutrition 26 (2010) 53–60

Uster AM et al.; Nutrition 29 (2013):1342-9

=>früher Beginn scheint wichtig zu sein!



Mindert Malnutrition die Wirksamkeit der Chemotherapie? 
Outcome↓?
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Theorie:

www.fortimel.de



 Retrospektive Studie

 105 Patienten

 Cisplatin + RT

 Clinical response = 2 

Monate nach 

Therapieende 

(Endoskopie und CT)

31.10.2019 35

Mindert Malnutrition die Wirksamkeit der Chemotherapie? 
Outcome↓?

Di Fiore F et al.; Am J Gastroenterol 2007; 102:2557-63



 Retrospektive Analyse prospektiv gesammelter Daten

 Gastrointestinale Malignome

 1555 Patienten/innen
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Mindert Malnutrition die Wirksamkeit der Chemotherapie? 
Outcome↓?

Andreyev HJM. Et al:; European Journal of Cancer, Vol. 34, No. 4, pp. 503±509, 1998



 Retrospektive Analyse

 602 Patienten aus zwei 

Phase III Studien
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Malnutition = Outcome↓?

Mitry E et al.; Ann Oncol 2004;15:1013-7



 227 Patienten/innen

 Prospektiv erhobene Daten

 40,5% kachektisch (tiefes Protein, Albumin und Hb)
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Malnutition = Outcome↓?

Bachmann et al.; J Gastrointest Surg (2008) 12:1193–1201

Kachexie als Folge eines 

fortgeschritteneren Tumorleidens
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Nutrition = Outcome ↑?

Baldwin C et al.; J Natl Cancer Inst 2012;104:371–385
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Stellenwert der Ernährungsberatung/- therapie

Aeberhard C., Stanga Z. Ernährung in der Palliativmedizin; 

Schweizer Zeitschrift für Ernährungsmedizin, 01:2014; 10-15
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Take Home Messages

Frage….. Antwort…..

Mangelernährung bei Krebspatienten häufig

Therapietoxizität fördert Mangelernährung Ja

Malnutrition = Therapietoxiziztät↑ unklar

Ernährungstherapie = Therapietoxizität↓ unklar

Mangelernährung = QoL↓ Ja

Ernährungstherapie =QoL↑ Ja

Mangelernährung = Prognose↓ Whs Ja

Ernährungstherapie= Prognose↑ Eher Nein



Vielen Dank
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Zytostatikum:

Docetaxel - Pazifische Eibe (Taxus brevifolia)

Zytostatikum:

Trabectedin - Extrakt der Seescheide 

(Ecteinascidia turbinata)


