ae.  ad e

| ONKOLOGIE
-

Leben mit




Paulo Coelho (geb. 1947)

Leben mit




Vorwort

Erfahrungen mit Knochenmetastasen —
eine Betroffene berichtet

Risiko Knochenmetastasen

Knochen — die Form bestimmt die Funktion

Das gesunde Gleichgewicht:
sténdiger Auf- und Abbau von Knochensubstanz

Wie entstehen Knochenmetastasen?
Krebszellen zerstdren den Knochen
Mdgliche Folgen von Knochenmetastasen

Anzeichen von Knochenmetastasen
und Diagnosestellung

06

10
13
18

20
26
28
30

34

Was kann lhre Arztin oder |hr Arzt fir Sie tun?
Lokale Behandlungsmethoden
Medikamentdse Behandlungsmethoden

Nebenwirkungen einer osteoprotektiven
(knochenschutzenden) Therapie

Kieferosteonekrosen — auf die Z&hne achten!
Leben mit Knochenmetastasen — was kdnnen Sie tun?

Hilfreiche Adressen fUr Sie

36
38
40

46
48
52
60



tiehe Lesercnnen, liebe Leser!

vielen Dank, dass Sie sich flr unsere Bro-
schure zum Thema ,Knochenmetastasen
und Krebs” interessieren. Diese Broschure
wurde geschrieben, um Menschen, die von
dieser Erkrankung betroffen sind, zu infor-
mieren, wie sie auch mit Knochenmetastasen
ein selbstbestimmtes und aktives Leben flhren
koénnen.

Als gynakologischer Onkologe und Osteoon-
kologe betreue ich seit 35 Jahren Patientinnen
mit Brustkrebs und Knochenmetastasen.
Darunter sind sehr viele Frauen, die mit dieser
Komplikation eine gute bis sehr gute Lebens-
qualitat haben, ihrer Arbeit nachgehen und
mehrmals in der Woche Sport treiben. In die-
sen 35 Jahren hat sich enorm viel verandert:

Unser medizinisches Wissen Uber den Kno-
chen und seine Erkrankungen ist stédndig
angewachsen. Zudem stehen uns viel mehr
Behandlungsmaoglichkeiten zur Verfigung.
Neben einer verbesserten Strahlentherapie
gibt es seit ungeféhr 20 Jahren auch die
Maéglichkeit, mit Arzneimitteln effektiv in den
Prozess der Knochenmetastasierung ein-
zugreifen und damit Komplikationen ab-
zuwenden. Aber die Entwicklung schreitet
bestandig fort und nun stehen uns weitere
Moglichkeiten zur Therapie und Pravention
der Folgen von Knochenmetastasen zur
Verfligung.

Diese Informationen wollen wir lhnen in
unserer Broschure weitergeben.

DarUber hinaus mochte ich lhnen gern Mut
zusprechen: Wie am Anfang bereits gesagt:
Knochenmetastasen sind heute gut thera-
pierbar. Mit der richtigen Behandlung kénnen
Sie in der Lage sein, mit der Erkrankung ein
erfllltes, aktives Leben zu fUhren.

Die Empfehlungen in dieser Broschre geben
viele wertvolle Anregungen, wie man sich den
Alltag mit dieser Erkrankung erleichtern kann.
Ich kann Sie in diesem Zusammenhang nur
ermuntern, selbst aktiv zu werden und sich
mit anderen Betroffenen auszutauschen.

Ich winsche Ihnen, Ihren Angehdrigen und allen
Leserinnen und Lesern der Broschure viele nttzliche
und neue Erkenntnisse.

Prof. Dr. Ingo J. Diel, Mannheim

Mitglied im Vorstand der Arbeitsgemein-
schaft supportive MaBnahmen in der
Onkologie (AGSMO)




ERFAHRUNGEN MIT KNOCHENMETASTASEN -
EINE BETROFFENE* BERICHTET

,Im Jahr 2006 wurde bei mir Brustkrelbs
diagnostiziert. Ein Jahr spéater kam die Diag-
nose Knochenmetastasen in der Wirbelsaule,
nachdem im Ricken Schmerzen aufgetreten
waren. Das hat mir im ersten Moment re-
gelrecht den Boden unter den FliBen weg-
gerissen. Aber mein Arzt hat ganz offen mit
mir gesprochen: Er hat mir erlautert, wie die
Chancen sind und was es fur Therapiemodg-
lichkeiten gibt.

Das direkte Gesprach ist natlrlich erst ein-
mal hart, andererseits hat mir die Information
auch die Sicherheit gegeben, dass es sich
lohnt, weiterzukampfen. Zudem habe ich eine

Familie, die mich ganz stark unterstitzt und
mir Sicherheit und Ruckhalt gibt.

Ich habe mich letztendlich flr die Teilnahme
an einer Studie entschieden, in der ein neues
Arzneimittel gegen Knochenmetastasen ge-
testet wurde und habe damit dem Rat meines
Arztes vertraut. Seitdem bekomme ich diesen
Wirkstoff regelmaBig. Ich habe ansonsten
keine Schmerzen und bekomme auch keine
zusatzlichen Schmerzmittel. Ich glaube, wenn
mich jemand sieht, der nichts Uber meine Er-

krankung weif3, bemerkt er auch nichts davon.

*Erfahrungen einer Patientin mit Brustkrebs und Knochenmetastasen

Mein Leben ist einerseits ganz normal: Ich gehe
jeden Tag zur Arbeit und ich habe auch einen klei-
nen Hund, mit dem ich jeden Tag spazieren gehe.
Andererseits weil3 ich, dass meine Erkrankung da
ist. Dadurch habe ich gelernt, nichts mehr zu ver-
schieben. So bin ich schon zweimal mit meinem
Vater jeweils eine Woche auf dem Jakobsweg
gewandert. Mit einem 11-Kilo-Rucksack habe

ich sehr viele Kilometer vom Jakobsweg
zurlickgelegt. Das war eine unglaublich gute,
besondere Erfahrung fir mich. Zwar ist die
Angst immer da, aber ich denke positiv, setze
mir Ziele. Denn ich lebe hier und jetzt. Durch
diesen Einschnitt in mein Leben lebe ich viel
bewusster.
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Meine Botschaft fur andere Betroffene ist, sich
trotz Knochenmetastasen nicht unterkriegen
zu lassen. Auf jeden Fall sollten sie die Krank-
heit annehmen und versuchen, damit so gut
und so bewusst wie mdglich zu leben. Es gibt
gute Arzneimittel gegen Knochenmetasta-
sen und ich denke, dass es trotz einer solch
schweren Erkrankung maoglich ist, ein erfllites
Leben zu fuhren.*

RISIKO KNOCHENMETASTASEN

Die gute Nachricht lautet: Immer mehr Tu-
morerkrankte kdnnen heute geheilt werden.
So kénnen beispielsweise rund 80 Prozent
der Erkrankten mit Brust- und Prostatakrebs
aufgrund einer besseren Friherkennung
sowie neuer Therapieverfahren im operativen,
strahlentherapeutischen und medikamento-
sen Bereich dauerhaft von ihrer Erkrankung
geheilt werden.

Die schlechte Nachricht lautet: Bei einem Teil
der Patientinnen bzw. Patienten mit Brust-
oder Prostatakrebs sowie anderen Tumoren
schreitet die Erkrankung voran und geht in ein
sogenanntes chronisches Stadium Uber. Der
Hauptgrund fir den Ubergang einer heilbaren
in eine chronische Erkrankung ist die Ent-
wicklung von Absiedlungen (Metastasen) des
primar diagnostizierten Tumors in anderen

Organen des Korpers. In seltenen Féllen ist
sogar in diesem Stadium noch eine Heilung
moglich. Selbst wenn nicht, gibt es doch sehr
viele Menschen, die ihr Leben trotz Metasta-
sen aktiv gestalten kénnen — und das oft Gber
einen Zeitraum von vielen Jahren.

Bei Brust- und Prostatakrebs finden sich haufig
Metastasen im Knochen. Da die Knochen sehr
gut durchblutet sind, gelangen einzelne Tumor-
zellen sehr leicht dorthin. Untersuchungen bei
Patientinnen mit Brustkrebs zeigen, dass sich
nahezu bei drei von vier Frauen im chroni-
schen Stadium Knochenmetastasen bilden.
Diese wachsen zwar vergleichsweise langsam,
kénnen aber Knochenschmerzen ausldsen,
die Stabilitdt des Knochens verringern und
letztendlich die Lebensqualitdt massiv beein-
trachtigen.

11
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Nicht erst bei Schmerzen
aktiv werden!

Knochenmetastasen kénnen lange Zeit unbe-
merkt bleiben, denn Schmerzen treten oft erst
auf, wenn die Umbauprozesse im Knochen ein
gréBeres Ausmaf erreicht haben. Trotzdem
wenden sich viele Betroffene erst dann an ihre
Arztin bzw. ihren Arzt, wenn die Schmerzen
unertraglich werden.

Diese sind meist das erste merkbare Symp-
tom der Knochenmetastasen. Allerdings muss
nicht jeder Schmerz im Knochen eine Metasta-
se sein. Sehr oft sind es Gelenkbeschwerden,
die die Symptome verursachen (z. B. Arthro-
se oder Arthritis). Es ist enorm wichtig, dass
dauerhafte Schmerzen im Skelett ernstgenom-
men werden, auch wenn die Ersterkrankung

schon jahrelang zurtickliegt. Viele vergessen
auch, der Arztin oder dem Arzt die friihere
Erkrankung mitzuteilen. Das kann die richtige
Diagnose und Behandlung um Monate verzo-
gern! Im 2Zweifelsfall sollte lieber eine Rontgen-
aufnahme zu viel als zu wenig durchgefuhrt
werden.

Je friher Knochenmetastasen entdeckt wer-
den, desto besser ist es. Es gibt heute eine
Reihe wirksamer Behandlungsmethoden, um
den Knochen so gut wie moglich zu schit-
zen und Knochenbriiche und andere Symp-
tome wie Schmerzen so lange wie moglich
hinauszuzdgern.
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forderten mehr Informationen tber Knochen- Sechzig Prozent der Frauen gaben an, dass
metastasen und den Umgang mit der Erkran- eine bessere Schmerzkontrolle und eine ad-

kung. Noch Uberraschender ist die Tatsache, aquate Behandlung, verbunden mit weniger
dass nur rund die Halfte der Teilnehmerinnen Nebenwirkungen, ihre Lebensqualitat stark
eine Behandlung gegen die Knochenkompli- verbessern konnten.

kationen verschrieben bekam. Die Mehrzahl
der Patientinnen fuhlte sich durch diese Diag-
nose auch in inrem Leben stark eingeschrankt
und litt unter Angsten. Knochenmetastasen
wurden dartber hinaus mit einer kurzen, zu
erwartenden Lebensspanne gleichgesetzt.

Eine konsequente Behandlung dieser Kno-
chenerkrankungen, die so frih wie mog-

lich einsetzen sollte, kdnnte den Frauen viel
Schmerzen und unnétige Skelettkomplikatio-
nen ersparen. Es ist durchaus mdglich, mit
Knochenmetastasen Uber eine lange Zeit, bei
guter Lebensqualitat und mit beherrschbaren
Schmerzen leben zu kénnen.

Immer noch zu wenig Aufmerksam- Die Umfrage zeigte, dass Knochenmetastasen
keit fir den Knochen bei nahezu der Halfte der Patientinnen erst
dann diagnostiziert wurden, nachdem erhebli-

Bei einer fortgeschrittenen Tumorerkrankung che Schmerzen aufgetreten waren. Die Frauen

muss in jedem Fall auch auf die Knochen ge- erfuhren durch die Schmerzen eine massive ‘ | :
achtet werden. Eine 2010/2011 in Frankreich, Beeintrachtigung der Lebensqualitat. Fast die lp,pj \\\\\\\
Deutschland, Italien, Spanien und GroBbritan-  Hzifte der Befragten wurde auBerdem nicht

nien durchgefihrte Umfrage unter Brustkrebs-  qgriber aufgeklart, dass Knochenmetasta-

patientinnen mit Knochenmetastasen ergab sen auftreten kdnnten. Dabei ist das Bedirf-
jedoch, dass dies nicht immer der Fall ist. nis nach Wissen groB: Die befragten Frauen

Sprechen Sie mit mit Ihrer Arztin bzw. lhrem Arzt! Ein
adaquates Wissen um die Konsequenzen von Knochen-
metastasen und eine entsprechend wirksame Therapie
kénnen dazu beitragen, besser zu leben.




Trabekuléarer Knochen
(Schwammgewebe)

KNOCHEN - DIE FORM BESTIMMT DIE FUNKTION

Struktur eines
gesunden Knochens

Wie auch bei anderen Organsystemen des  Das menschliche Skelett besteht aus etwa

Koérpers wird die Funktion des Knochens 200 einzelnen Knochen. Durch Gelenke und
durch seine Form bestimmt. Einem Bam- Muskeln miteinander verbunden, dient das
busrohr vergleichbar, ist der auBere Teil Skelett als Stutz- und Bewegungsapparat und

des Knochens - der sogenannte kortikale ist kennzeichnend flr die Lange und Koérper-
Knochen - kompakt und stabil. Der innere  form eines jeden Menschen.
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DAS GESUNDE GLEICHGEWICHT: STANDIGER
AUF- UND ABBAU VON KNOCHENSUBSTANZ

Der Knochen befindet sich in einem standi-
gen Auf-, Ab- und Umbauprozess, sodass
jeder Mensch nahezu alle sieben Jahre ein
vollig neues Skelett erhalt. Ein Mensch,
der 84 Jahre alt ist, hat dementsprechend
zwolf Mal sein Skelett ,,gewechselt”.

Der menschliche Knochen ist deshalb so dy-
namisch, weil sich das Skelett standig neuen
Bedingungen anpassen muss. Ein gutes Bei-
spiel dafir sind die Zahnspangen, die durch
Druck der Zahnwurzeln auf die Kieferknochen
eine Neustellung der Z&hne ermdglichen.

Durch Sport, Bewegung und Gewicht bean-
spruchte Knochen werden dicker und kréaftiger.
Knochen, denen Bewegung und Belastung
fehlen, werden dinner und schwacher.

Wie aber bewerkstelligt der Knochen solche
UmbaumaBnahmen? Die Knochensubstanz
selbst besteht aus zwei Materialien: Aus dem
Bindegewebe, welches fUr die Biegsamkeit
des Knochens verantwortlich ist, und aus dem
mineralischen Anteil, der die typische Festig-
keit des Knochens gewahrleistet.

Im normalen Knochenstoffwechsel besteht ein
stetiges Gleichgewicht zwischen Knochenab-
bau und Knochenaufbau.

Der Umbauprozess
im gesunden Knochen
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Gesundes Knochengewebe befindet
sich in einem stéandigen Umbauprozess.
Altes Knochengewebe wird zunéchst
durch die Osteoklasten aufgelost. Im
Knochenbalkchen entsteht vorlberge-
hend eine Mulde.

AnschlieBend riicken Osteoblasten
nach und fullen die defekte Stelle wieder
mit neuem Knochengewebe auf.

So wird die defekte Stelle beseitigt,

der Knochen ist repariert. Im gesunden
Knochen wiederholt sich dieser Prozess
standig. Die Stabilitdt des Knochens
bleibt somit erhalten.




Drei Arten von Zellen spielen die
Hauptrolle im Knochenstoffwechsel:

Osteoblasten sind Zellen,
die Knochen aufbauen.

Damit der Knochen nicht unentwegt
weiterwéachst gibt es Zellen, die den
Abbau der Knochensubstanz bewir-
ken. Dabei handelt es sich um

die Osteoklasten.

Osteozyten sind spezialisierte
Osteoblasten, die im Knochen
eingebaut werden. Osteozyten
sind Signalgeber, z. B., wenn
eine Mikrofraktur auftritt.

Folgendes Beispiel aus dem StraBenbau hilft, die Funktion der knochenab- und
aufbauenden Zellen (Osteoklasten und Osteoblasten) besser zu begreifen:

Jeder weiB, dass es nach einem strengen
Winter zu einer erheblichen Haufung von
Schlagléchern im Asphalt der StraBen kom-
men kann. Um diesen Zustand zu beheben,
wird idealerweise im Frihjahr zunachst der
defekte Anteil der Fahrbahn abgetragen
und danach in einem zweiten Arbeitsgang
mit frischem Asphalt aufgefullt. So ahnlich
arbeitet der Knochen auch, denn es gibt
nicht nur nattrliche Umbauvorgange, son-
dern auch Defekte, die durch Uberlastung,

Unfalle und falsche Bewegungen entstehen
kénnen. Diese Mikrobriiche (Mikrofrakturen),
die nicht mit den typischen Knochenbru-
chen verwechselt werden durfen, 16sen im
Knochen durch die Wirkweise und Funktion
der Osteozyten Reparaturprozesse aus: Die
Osteoklasten bauen im Bereich der Mikro-
frakturen den defekten Knochen ab und die
Osteoblasten den neuen, stabilen Knochen
auf. Die Zusammenarbeit der Knochenzellen
ist perfekt aufeinander abgestimmt.




Die Kommunikation der Osteoklasten
und Osteoblasten untereinander

Osteoblasten haben im Knochenstoffwechsel
eine Schrittmacherfunktion. Sie produzieren
Substanzen, mit denen sie die Aktivitéat der
Osteoklasten steigern oder bremsen kénnen.
Die Schlusselsubstanz heit RANK-Ligand
oder BANKL (der Name ist ein Klrzel aus der
Zellbiologie), ein MolekUl, das in das RANK-
»Schloss” auf der Oberflache des Osteoklasten
passt. Durch die Ausschittung von RANKL
treiben die Zellen einander zur Arbeit an.

Aber damit die ganzen Knochenprozesse
nicht aus dem Gleichgewicht geraten, produ-
ziert der Osteoblast noch ein weiteres Signal-
molekdl, das Osteoprotegerin (OPG) genannt
wird. OPG kann den RANKL abfangen und
seine Wirkung damit stoppen. Durch diesen

Vorgang werden die knochenabbauenden
Zellen, die Osteoklasten, in ihrer Aktivitat
gebremst.

Wird die fein regulierte Zusammenarbeit von
Osteoklasten und -blasten durch Krankheiten
gestort, wird auch die Knochengesundheit

in Mitleidenschaft gezogen. Das beste Bei-
spiel daflr ist die Osteoporose. Bei dieser
Erkrankung arbeiten die Osteoklasten aus
unterschiedlichen Griinden weitaus schneller,
als es die Osteoblasten vermdgen. Das Re-
sultat ist der im Alter (meist bei Frauen nach
der Menopause) haufige Knochenschwund
(Osteoporose, Osteopenie), der bei erheb-
lichem Masseverlust zu Knochenbriichen und
Invaliditat flhren kann.

Die Kommunikation zwischen Osteoblasten und Osteoklasten RANKL:
von Osteoblasten abgesondert

bindet an RANK

fordert Differenzierung, Aktivierung
und Uberleben der Osteoklasten

Osteoblasten sondern RANKL-

Molekule ab, die nach dem SchlUssel-
Schloss-Prinzip perfekt in das RANK-
Schloss auf den Osteoklasten passen.

Dadurch werden die Osteoklasten RANK:
aktiviert. Rezeptor auf Osteoklasten

vermittelt deren Aktivierung

Um das System im Gleichgewicht zu Osteoprotegerin (OPG):
halten, sondern Osteoblasten auch '. von Osteoblasten abgesondert
das OPG-Molekiil ab. OPG kann blockiert RANKL
RANKL-Molekdle blockieren und ‘
damit die Osteoklasten abbremsen. Osteoklast
fa Als Rezeptor auf den Osteoklasten
vermittelt RANK deren Aktivierung.
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WIE ENTSTEHEN KNOCHENMETASTASEN?

Der Knochenstoffwechsel kann jedoch
auch durch Krankheiten aus dem Gleich-
gewicht geraten. Das passiert, wenn im
Knochenstoffwechsel bésartige Krebszel-
len die Herrschaft tGber die Regulation des
Knochenumbaus an sich reiBen und zur
raschen Zerstérung der Knochensubstanz
fuhren. Dieser Zustand wird als Knochen-
metastasierung bezeichnet.

Aber wie kommen die Krebszellen in den
Knochen? Der eigentliche Tumor versucht
sich gegentber anderen Zellen einen Vorteil
zu verschaffen, um besser Uberleben und sich
vermehren zu kdnnen. Dazu bildet er eigene
BlutgefaBe aus, die nicht nur der besseren
Erndhrung dienen, sondern auch die Aussen-
dung von abgeldsten Tumorzellen in andere

Organe des Korpers begiinstigen. Uber diese
Bahnen werden Krebszellen in den ganzen
Kdrper verschickt. Obwohl noch nicht alle
Einzelheiten erforscht sind, wissen wir heute,
dass einige dieser abgesiedelten Zellen sofort
zu wachsen beginnen und sogenannte Mikro-
metastasen bilden. Diese Mikrometastasen
kénnen sehr haufig durch eine Chemo- oder
antihormonelle Therapie besiegt werden.

Weitaus problematischer ist es mit einzel-

nen Zellen, die oft, ohne zu wachsen, in den
Zielorganen verweilen und erst nach Jahren

zu Metastasen heranwachsen. Bisher ist nicht
bekannt, warum und wann solche Zellen ,,erwa-
chen® und ihr zerstérerisches Werk beginnen.

So kdnnen Zellen, die sich im Knochenmark
abgelagert haben, insbesondere bei Brust-
und Prostatakrebs, erst nach einiger Zeit wie-
der aktiv werden und zu wachsen beginnen.

Neben Brust- und Prostatakarzinomen sind es
Schilddriisen-, Nieren- und Lungenkarzinome,
die haufig in den Knochen metastasieren.

Obwohl prinzipiell jeder bdsartige Krebs in
das Skelett metastasieren kann, sind die flnf
genannten Karzinome fur fast 90 Prozent
aller Knochenmetastasen verantwortlich.

Die Grunde dafUr liegen in der Anatomie des
Blutabflusses der funf Organe in das Skelett.
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KREBSZELLEN ZERSTOREN DEN KNOCHEN

Mittlerweile ist recht gut bekannt, wie die Krebszellen den Knochen
zerstoéren. Allerdings kénnen die metastatischen Zellen den Knochen
nicht selbst zerstéren. Zwar kénnen sie im Knochenmark wachsen -
aber nur bis an die Grenze der Knochensubstanz.

Bei der Zerstdérung der Knochensubstanz
werden wiederum Wachstumsstoffe aus dem
Skelett freigesetzt, die ihrerseits die Krebs-
zellen zum Wachstum anregen. Uber diesen
Mechanismus der Knochenzerstérung ver-
schaffen sich die Tumorzellen den Raum, in

den sie hineinwachsen kdnnen.

Diesen Vorgang bezeichnen Wissenschaftler
als , Teufelskreis® des Metastasenwachstums
oder malignen Dialog zwischen Tumor- und
Knochenzellen. Zahlreiche knochenschitzen-
de Arzneimittel greifen in diesen Teufelskreis
ein und versuchen ihn zu unterbrechen.

RANKL:
= von Osteoblasten abgesondert

© bindet an RANK

« fordert Differenzierung, Aktivierung
und Uberleben der Osteoklasten

Der , Teufelskreis” der Knochenzerstérung bei Knochenmetastasen

Tumorzellen
RANK:

S 4 * Rezeptor auf Osteoklasten
* vermittelt deren Aktivierung

‘ Osteoprotegerin (OPG):
» von Osteoblasten abgesondert

* blockiert RANKL

Osteoklasten gehen in den
\ aktivierten Zustand Uber.

Abgabe von Botenstoffen/

Wachstumsfaktoren, welche ." 2o
den Osteoblasten die vermehrte Freisetzung von Botenstoffen/Wachstums-

Abgabe von RANKL vermitteln. '. faktoren aus dem Knochen, welche ihrerseits
\ Krebszellen zum Wachstum anregen.
Schutzsubstanz OPG ist nicht 28
genugend vorhanden. Prozess ' ?
kann darum nicht ausreichend
gebremst werden. ‘

Aktivierte Osteoklasten beginnen
verstarkt Knochen zu zerstéren.
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aktivierter
Osteoklast



MOGLICHE FOLGEN VON KNOCHENMETASTASEN

Die Diagnose , Knochenmetastasen“
bedeutet, dass die Tumorerkrankung in
ein chronisches Stadium eingetreten ist.
Chronisch bedeutet, dass die betroffenen
Personen lernen miissen, mit der Krank-
heit zu leben und wissen sollten, dass
diese immer wieder aufflammen, aber

auch ohne Symptome (ber lange Zeit i

ruhen kann.

Knochenmetastasen verursachen einige
typische Komplikationen:

Fast alle Patientinnen und Patienten mit
Knochenmetastasen erleben mindestens eine
Phase mit behandlungsbedurftigen Knochen-
schmerzen. Oft ist der Schmerz auch das
erste Symptom, das zur Diagnose fuhrt. Kno-
chenschmerzen kénnen untypisch sein und
mit Schmerzen in der Folge anderer Krank-
heiten verwechselt werden. Diese sind zum
Beispiel schmerzhafte Gelenkbeschwerden
durch Abnutzungserscheinungen (Arthrose)
oder durch Entzindungen (Arthritis). Auch
Knochenbriiche im Rahmen einer Osteoporo-
se (typisch: Wirbelsdule und HUfte) oder eines
Unfalls (typisch: Rippen) kbnnen mit metas-
tatischen Knochenschmerzen verwechselt
werden.

Diese kdnnen zur Zerstérung des Knochens
oder zur Ausbildung von instabiler Knochen-
substanz fuhren. In beiden Fallen ist die
Bruchgefahr erhoht. Typischerweise kommt
es zu Frakturen bei heftigen Bewegungen
oder geringfugigen Unféllen, manchmal aber
auch ohne jeden ersichtlichen Grund. Etwa
jede dritte Person mit Knochenmetastasen
erlebt einen solchen ,,untypischen” Knochen-
bruch. Wenn die Diagnose der Metastasierung
bekannt ist, zahlt es zu den wichtigsten Aufga-
ben des Behandlungsteams, die Gefahr von
Frakturen zu erkennen und entsprechende
MaBnahmen einzuleiten.
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Rickenmarksquetschungen
(Kompressionssyndrome)

Unter einem Kompressionssyndrom wird
der Zusammenbruch von Wirbeln des
Rickgrats mit Quetschung des benach-
barten Rickenmarks verstanden. Diese
Komplikation im Rahmen einer Knochen-
metastasierung stellt einen absoluten
Notfall dar. Es kommt zu GefUhlsstérungen
und L&hmungserscheinungen unterhalb
der Wirbelbriiche. Wenn nicht durch eine
Operation das Ruckenmark umgehend
entlastet wird, kann es zu einer Quer-
schnittslahmung kommen. Engmaschige
Kontrolluntersuchungen helfen, diese
seltene Komplikation (drei bis flnf Prozent)
zu vermeiden.

Hyperkalzamie

Die Hyperkalzamie ist eine Stoffwechsel-
entgleisung, bei der die Knochenmetas-
tasen so aggressiv sind, dass enorme
Mengen Kalzium aus dem Knochen
herausgeldst werden. Dieses Kalzium
kann die Niere nicht mehr verarbeiten und
ausscheiden und daher kann es neben
anderen Stoffwechselstérungen auch zu
Nierenschaden kommen. Die Stérung geht
mit teils untypischen Symptomen einher:
Mudigkeit, Kraftlosigkeit, Fieber, Durst,
Herzrhythmusstérungen, Verwirrtheitszu-
stédnde und andere Beschwerden. Regel-
maBige Kalziumuntersuchungen im Blut
kdnnen bei der Friherkennung hilfreich
sein. Friher waren Hyperkalzamiesyndro-
me haufig, heute durch die Anwendung
osteoprotektiver Arzneimittel eher selten.

Diese Komplikationen sind in vielen Fallen
vermeidbar. Es hangt auch vom Wissen und
der Erfahrung der Therapeutinnen bzw. The-
rapeuten ab, ob Komplikationen wie Kno-
chenbriiche Uberhaupt auftreten und Kno-

chenschmerzen rechtzeitig und konsequent
behandelt werden. Oft ist der Krankheitsver-
lauf nicht so aggressiv, dass genugend Zeit
bleibt, um Komplikationen vorzubeugen.

Wenn Sie Knochenmetastasen haben,

schildern Sie lhrer Arztin oder lhrem Arzt
auch das geringste Symptom. Es kann viel-
leicht auf eine Komplikation hindeuten.
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Die Diagnose einer Knochenmetastasierung kann schwierig
sein und wird zum Teil spéat gestellt. Wenn Sie Knochen-
schmerzen verspiiren, lassen Sie diese unbedingt abklaren.

Knochenschmerzen durch Metastasen haben
einen bohrenden oder brennenden Charak-
ter, der relativ gleich bleibt, unabhangig von
liegender oder aufrechter Stellung. Sie bessern
sich meist bei Bewegung nicht.

Da Knochenmetastasen zumeist in der Wirbel-
saule und in den Beckenknochen auftreten,
sind das die Regionen, in denen der Metas-
tasenschmerz am haufigsten anzutreffen ist.
Die Knochen der Hande, FuBe, Unterarme und
Unterschenkel werden so gut wie nie von Me-
tastasen befallen. Daher durften Schmerzen in
diesen Bereichen andere Ursachen haben.

Die meisten Knochenmetastasen werden bei
der Diagnostik unklarer Schmerzen entdeckt.
Wenn die Verdachtsdiagnose gestellt ist,
folgen weitere Untersuchungen. In aller Regel
wird als ndchstes ein Knochenszintigramm
veranlasst. Durch die Injektion von radioaktiven
Partikeln, die an Bisphosphonate gekoppelt
sind, kdnnen Gebiete mit besonderer Kno-
chenaktivitat erkennbar gemacht werden.

Die derzeit besten Methoden zur Feststellung
einer Knochenmetastase sind die Kernspin-
tomografie (NMR, MRT) und die Computerto-
mografie (CT). Beide Verfahren sind von hoher
Zuverlassigkeit und erkennen auch kleine
Metastasen. Normale Rontgenaufnahmen sind
ebenfalls sehr gut geeignet, allerdings muss

zur sicheren Erkennung die Metastase eine
gewisse GroBe erreicht haben. Die CT- und
Kernspintechnik ermdglichen auch eine gute
Einschatzung der Bruchgefahr des Knochens.

Sollte eine eindeutige Metastasenerkennung
auch mit CT- und Kernspintechnik nicht mog-
lich sein, kann eine PET/CT (PET = Positron-
Emissions-Tomografie) veranlasst werden.
Allerdings ist diese Untersuchung aufwandig
und teuer und sollte daher nicht in der Routi-
ne, sondern nur bei bestimmten Fragestellun-
gen eingesetzt werden. Wenn auch eine PET/
CT nicht weiterhilft, muss eine Gewebsentnah-
me aus dem Knochen angestrebt werden. Die
feingewebliche Diagnose ist klar und eindeutig.
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Der rasante Wandel bei der Behandlung
von Knochenmetastasen

Im Jahre 2001 kam eine Brustkrebspatientin,
die ich noch aus meiner Heidelberger Zeit an
der Universitatsklinik kannte, in meine Sprech-
stunde nach Mannheim und suchte Hilfe. Vier
Jahre nach der Diagnose der Brustkrebser-
krankung hatte sie sich mit dauerhaft bohren-
den Schmerzen in der Lendenwirbelsaule bei
ihrem Hausarzt vorgestellt. Dieser veranlasste
ein Knochenszintigramm und ein Kernspin-
tomogramm, danach war die Diagnose klar:
Metastasen in drei Wirbelkdrpern! Ich betreute
diese Patientin bis zu ihrem Wegzug nach
Norddeutschland 2011. Das Besondere, aber
gar nicht so AuBergewohnliche, in ihrem Fall
ist, dass sie trotz zahlreicher neuer Metastasen,

die im Laufe der Zeit im Skelett dazugekom-
men sind, ein selbstbestimmtes Leben mit
ertraglichen Schmerzen flihren kann und jeden
Tag mit ihrem Hund mindestens eine Stunde
spazieren geht.

Warum berichte ich von dieser Patientin? Weil
ihre Krankengeschichte zwei typische Aspekte
der Knochenmetastasierung aufzeigt:

Erstens den chronischen Verlauf mit zahlrei-
chen Progressionen im Skelett und zweitens
die jahrelang anhaltende, gute Lebensqualitat,
die es der Patientin gestattet, trotz schwe-

rer Erkrankung, ein fast normales Leben zu
fOhren.

Auch ich weiB, dass es ganz anders kommen
kann: schwer kontrollierbare Knochenschmer-
zen, Knochenbrlche nach banalen Verlet-
zungen und zusétzliche, lebensbedrohliche
Metastasen in anderen Organen. Doch ist es
mein Eindruck, dass die Zahl der Personen
mit gutartigem Verlauf bei bosartiger Grund-
krankheit zunimmt. Das hat insbesondere mit
der sich &ndernden Einstellung des therapeuti-
schen Fachpersonals zu tun und deren Bereit-
schaft, Menschen mit Knochenmetastasen in
ein komplexes, osteoonkologisches Therapie-
konzept einzubinden.

Grundvoraussetzung ist die konsequente und
dauerhafte Behandlung mit knochenschuit-
zenden Arzneimitteln (Denosumab, Bisphos-
phonate), des Weiteren die wohllberlegte und
rechtzeitige Kombination von systemischen
(Chemo- und antihormonelle Therapie etc.)
und lokalen Therapieverfahren (Bestrahlung,
Operation etc). Dazu sollte man in ein Netz-
werk von Kolleginnen und Kollegen unter-
schiedlicher Fachrichtungen, die in der Be-

handlung von Knochenmetastasen erfahren
sind, eingebunden sein. Ich pflege das gerne
in dem Satz zusammenzufassen: Man muss
nicht alles selber kbnnen, aber man muss
jemanden kennen, der es kann.

Vorrangiges Ziel der Therapie ist nicht die
Heilung, sondern die Vermeidung von ske-
lettalen Komplikationen der Erkrankung, die
Bekampfung von Schmerzen und der Erhalt

oder die Wiederherstellung der Lebensqualitat.

Zusétzlich geht es um die Verlangerung der
Uberlebenszeit.

Es gibt eine Vielzahl von Behandlungsop-
tionen. Daher wird Ihre Arztin bzw. Ihr Arzt
abwagen, welche Methode flr Ihre individuelle
Situation die beste ist. Manchmal kann es
auch sein, dass verschiedene Behandlungen
kombiniert werden, um ein optimales Ergeb-
nis zu erreichen. Lassen Sie sich die ange-
wandten Behandlungen so genau wie maglich
erklaren, um so durch lhre aktive Mitarbeit den
besten Erfolg zu erzielen.
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Die Bestrahlung ist ein Verfahren, das seit
vielen Jahrzehnten zur Basistherapie von Kno-
chenmetastasen gehort. Die Entscheidung zur
Strahlentherapie fallt meist bei zunehmenden
Knochenschmerzen und bei drohenden Frak-
turen, in Ausnahmeféllen auch bei Metastasen
ohne Symptome. Die Strahlentherapie kann
mit fast allen anderen BehandlungsmafBnah-
men kombiniert werden.

Die Behandlungsziele der Strahlentherapie
sind: Zerstérung von Tumorzellen, Stabilisie-
rung der Knochenstruktur (Rekalzifizierung)
und Schmerzbekampfung. In den meisten
Féallen kann innerhalb von wenigen Wochen
eine deutliche Verminderung der Knochen-
schmerzen erreicht werden.

Der Nachteil der Strahlentherapie liegt darin,
dass auch Anteile des Knochenmarks ge-
schéadigt werden, die nicht von Metastasen
zerstort sind. In seltenen Féllen kann das zu
einer Verminderung der roten und weiBen
Blutkdrperchen mit den damit verbundenen
Stoérungen fuhren. Eine nochmalige Bestrah-
lung von Metastasen bei erneuten Schmerzen
ist prinzipiell méglich. Dafir wird meist eine
Einrichtung mit besonderer Erfahrung fur diese
Situationen bendtigt.

Die operativen Moglichkeiten bei Knochen-
metastasen sind vielfaltig. Derzeit findet ein
Wandel statt und operative MaBnahmen
werden immer haufiger genutzt. Dabei ist eine
enge Zusammenarbeit von onkologisch und
unfallchirurgisch tatigen Medizinerinnen und
Medizinern, zum Teil auch aus der Orthopéadie,
von entscheidender Bedeutung.

Ziel der Operation ist die Stabilisierung des
Skeletts bei drohenden oder aufgetretenen
Knochenbrtchen. Daher kommen auch die
Methoden zum Einsatz, die nach Unféllen ein-
gesetzt werden: Platten, Schrauben, Mark-
négel, aber auch Endoprothesen, z. B. am
HUftgelenk.

In neueren Verfahren wird Uber eine Hohinadel
Knochenzement in den zerstorten Wirbelkor-
per eingebracht (Kyphoplastie, Vertebroplas-
tie). Operationen kdnnen ebenfalls mit anderen
Behandlungsmethoden kombiniert werden.

Die Vorteile der operativen Verfahren sind die
Vermeidung von Invaliditat und Immobilisie-
rung bzw. die Wiederherstellung der Beweg-
lichkeit. Als Nachteile sind die allgemeinen
Operations- und Narkoserisiken zu nennen
sowie die langwierige Rehabilitation.
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MEDIKAMENTOSE BEHANDLUNGSMETHODEN

Allgemeine Schmerztherapie

Der menschliche Knochen ist, wie jedes
andere Organ im Kérper, mit feinen Nerven-
zellen durchsetzt. Diese Tatsache war bis
vor einigen Jahren nicht bekannt. Man ging
davon aus, dass nur die Knochenhaut um den
Knochen herum ausreichend nerval versorgt
ist und Schmerzen nur durch deren Schadi-
gung weitergeleitet werden. Heute weil3 man,
dass auch kleine Metastasen ohne gréBere
Knochenschaden extrem schmerzhaft sein
kénnen.

Die Zusammenstellung der Nervenfasern im
Knochen ist anders als in anderen Korperteilen.
Daher wird die Schmerzqualitét bei Knochen-
metastasen auch als Mixed-Pain-Syndrom

bezeichnet (gemischtes Schmerz-Phanomen).
Man unterscheidet den Nozizeptorschmerz
(akut, stechend, pochend), der typischer-
weise durch Verletzungen zustande kommt.
Dabei werden die Nozizeptoren geschadigt. Im
Gegensatz dazu kennt man neuropathischen
Schmerz (brennnend, geflihlsverandernd mit
Kribbeln, Taubheit, Uberempfindlichkeit). Die-
ser Schmerz kann viele Ursachen haben: Ver-
letzungen, Nervenquetschungen, aber auch
Diabetes, Gurtelrose oder Chemotherapie.
Bei einem Mixed-Pain-Syndrom treten beide
Schmerzarten gleichzeitig auf und mussen
mit unterschiedlichen Arzneimitteln behandelt
werden. Das mag fur Schmerztherapeutinnen
bzw. Schmerztherapeuten (deren Zahl in
Deutschland viel zu gering ist), zumeist un-
problematisch sein.

FUr die hausérztliche oder onkologische Praxis
und andere Fachbereiche ist es eine Heraus-
forderung und bedarf einer entsprechenden
Weiterbildung. Und betroffene Patientinnen
und Patienten sollten Uber die Besonderheit
des Knochenschmerzes und dessen Behand-
lung grundlegend Bescheid wissen.

Die beste Schmerzbehandlung fir eine Kno-
chenmetastase ist die Strahlentherapie. Sind
zahlreiche Metastasen vorhanden, sollten
zun&chst die bestrahlt werden, die die meisten
Schmerzen verursachen und/oder in einem
tragenden Teil des Skeletts liegen, wie in der
Wirbelséule, dem Becken und den Ober-
schenkelknochen. Leider kann es einige Wo-
chen dauern, bis der schmerzlindernde Effekt
der Radiotherapie voll ausgepréagt ist.

* Zusammenfassung: Diel IJ in Schmerzmedizin 2017;33(2):17-21

In dieser Zeit sollten akut Opioide eingesetzt
werden (z. B. halbsynthetische wie Hydromor-
phon und Oxycodon). Parallel dazu gegen den
Nozizeptorschmerz nichtsteroidale Antirheu-
matika wie COX-1 und COX-2-Hemmer (wie
Diclofenac, Etoricoxib u. a.). Mit dieser Kombi-
nation kann parallel zur Strahlentherapie
behandelt werden. Ist die Wirksamkeit der
Bestrahlung deutlich wahrnehmbar, kénnen
die Opioide reduziert und abgesetzt werden.
Bleibt noch zu erganzen, dass Knochen-
schutzmedikamente wie Bisphosphonate

und Denosumab einen zusatzlichen schmerz-
bekdmpfenden Effekt haben, sowohl auf den
Nozizeptor- als auch auf den neuropathischen
Schmerz. Dies ist durch zahlreiche Studien
belegt worden.”
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Behandlung mit Radionukliden

Radionuklide sind winzige strahlende Partikel,
die an Bisphosphonate gekoppelt sind. Das
Wirkprinzip beruht darauf, dass die Nuklide
Uber die knochenbindenden Bisphosphonate
insbesondere in Regionen des Skeletts einge-
lagert werden, die einen gesteigerten Stoff-
wechsel haben. Das sind die an Metastasen
grenzenden Umbauzonen des Knochens.
Nach der Anlagerung zerstrahlen die Nuklide
die Tumorzellen in n&chster Nahe, ohne den
Knochen zu zerstéren. Nach kurzer Zeit ist
die Aktivitat der Partikel erloschen und die
Strahlung voruber.

Bekannte therapeutische Radionuklide
sind Lutetium-177, Radium-223, Yttrium-90,
Samarium-153 oder Strontium-89.

Diese Therapieform wird insbesondere bei

Knochenmetastasen beim Prostatakarzinom
genutzt, kann aber auch bei anderen Tumor-
erkrankungen eingesetzt werden. Es kommt
innerhalb weniger Tage zu einer Verringerung
des Knochenschmerzes. Von Nachteil ist,

dass durch die Radionuklidtherapie die Kno-
chenmarkzellen geschadigt werden kénnen.

Bisphosphonate

Bisphosphonate wurden bereits im 19. Jahr-
hundert entdeckt, aber noch nicht in der
Medizin eingesetzt.

Erstmals gelang es im Jahr 1865 dem Che-
miker Nikolaj Menschutkin ein Bisphospho-
nat herzustellen. Die Substanz verhinderte
sogenannten ,Kesselstein® in Heizkesseln
und bewahrte die Wasserrohre vor Verkal-

kungen. Auch Waschmittelhersteller mischten
friher inren Waschmitteln Bisphosphonate
bei. Denn sie binden Kalzium und verhindern,
dass Kalk ausféallt.

In den 70er-Jahren des vergangenen Jahr-
hunderts erkannte man die medizinische An-
wendbarkeit, denn Bisphosphonate kénnen
auch die krankhafte Zerstérung des Kno-
chens durch Knochenschwund (Osteoporo-
se) und Knochenmetastasen vermindern.

Uber die Blutbahn gelangen die Arzneimittel
an den Knochen, wo sie langere Zeit an der
Knochenoberflache verbleiben. Sie wirken,
indem sie die knochenfressenden Zellen (Os-
teoklasten) zerstdren. Durch diese MaBnahme
kommt es auch zu einer Verringerung der Fol-
geerscheinungen der Knochenzerstérung, wie
beispielsweise Schmerzen und Bruchgefahr.

Bisphosphonate werden entweder in Ta-
blettenform oder als Infusion angewandt.

Die Tabletten mussen taglich eingenommen
werden. Infusionen werden in regelmaBigen
Abstanden — meist alle drei bis vier Wochen
— in der Arztpraxis oder der Klinikambulanz
durchgefuhrt. Welche Darreichungsform fur
Sie personlich optimal ist, sollten Sie gemein-
sam mit Inren Behandler:innen entscheiden.

Typische orale Bisphosphonate heif3en
Clodronat oder Ibandronat, typische intra-
vendse Bisphosphonate heiBen Pamidronat,
Ibandronat oder Zoledronat.

41



RANKL-Antikorper

Seit dem Jahr 2011 ist mit einer RANKL-
Antikdrper-Therapie eine Weiterentwicklung
der medikamentdsen Optionen zur Verminde-
rung von Skelettkomplikationen zugelassen.

Antikdrper-Therapien werden in den letzten
Jahren vielfaltig bei verschiedenen Krank-
heiten eingesetzt, denn sie weisen den Vorteil
auf, dass zielgerichtet vom Antikorper nur
das entsprechende Zielmolekul auf der Zell-
oberflache angegriffen wird. Dabei bindet

der Antikérper an seinen Rezeptor nach dem
Schlussel-Schloss-Prinzip. Das heift, nur der
richtige Schllssel bzw. der richtige Antikorper
|6st die gewlinschte Reaktion aus. Dieses Be-
handlungsprinzip erméglicht ,maBgeschnei-
derte Therapien®.

Auf den Seiten 24 und 25 wird der Mechanis-
mus von RANK und RANKL kurz erklart. Der
Antikdrper unterbricht die Signallbermittlung
zwischen Osteoblasten und den knochenab-
bauenden Osteoklasten. Dabei Gbernimmt er

die Rolle des Osteoprotegerins, der Subs-
tanz, die der natUrliche Gegenspieler von
RANKL ist. Das heiBt, dass dadurch die Sig-
nallbermittiung zum Osteoklasten und damit
auch der Teufelskreis der Knochenzerstérung
unterbrochen werden kann. Denn wenn der
Osteoklast keine Befehle mehr empfangt,
kann er den Knochenabbau nicht fortsetzen.
Durch die Verminderung der Neubildung und
Aktivierung der knochenabbauenden Zellen
wird das Skelett, das von Metastasen befal-
len und bedroht wird, geschitzt.

Denosumab (so heiB3t der einzig aktuell zu-
gelassene Antikdrper) hemmt die Aktivitat der
knochenzerstérenden Osteoklasten schneller
als Bisphosphonate und kann unter die Haut
gespritzt werden (subkutane Anwendung). In
groBen Studien an Menschen mit Knochen-
metastasen unterschiedlichster Herkunft
wurde gezeigt, dass es unter der Therapie
mit Denosumab zu signifikant weniger Kom-
plikationen im Knochen kam —im Vergleich
zum ebenfalls getesteten Bisphosphonat

Zoledronsaure. AuBerdem dauerte es langer
bis zum Auftreten eines Beschwerdebildes,

u. a. von Knochenschmerzen oder der Not-
wendigkeit einer Strahlenbehandlung. Die
Vertraglichkeit des Antikorpers ist sehr gut.
Nierenunvertraglichkeit und Grippesymptome
sind untypisch unter Denosumab.*

* XGEVA® Fachinformation

Tipp

e Sprechen Sie immer mit Ihrer
Arztin bzw. Ihrem Arzt ausfiihr-
lich Gber die jeweilige geeignete
Behandlung. Wer gut informiert
ist, kann meist auch mit eventuell
auftretenden Nebenwirkungen
besser umgehen.

¢ Firr alle Behandlungsmethoden gilt: Neben-

wirkungen sind nicht immer vermeidbar, aber
in gewissem MaBe kénnen Behandlungsteam,
Pflegekrafte und auch die Patientinnen bzw.
Patienten selbst gegensteuern. Dabei ist es
wichtig, auf die Warnzeichen des eigenen

Korpers zu hoéren, diese ernst zu nehmen und
dem Behandlungsteam Beschwerden friihzei-
tig mitzuteilen.
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NEBENWIRKUNGEN EINER OSTEOPROTEKTIVEN
(KNOCHENSCHUTZENDEN) THERAPIE

Denosumab und Bisphosphonate kénnen
neben der gewiinschten Wirkung auch
verschiedene Nebenwirkungen mit sich
bringen. Bei der intravenésen Gabe von
Bisphosphonaten sind dies Nierenschaden,
die in seltenen Fallen auftreten kénnen,
oder Beschwerden im Magen-Darm-Trakt
bei Bisphosphonaten in Tablettenform.

Auch kénnen bei der Gabe von Bisphospho-
naten grippe&hnliche Symptome auftreten
(Akutphase-Reaktion), die manchmal schwer-
wiegend ausfallen kdnnen. Auf zwei Probleme,
die bei der Gabe von Denusomab und von
Bisphosphonaten auftreten kbnnen, muss ge-
achtet werden: eine Hypokalz&mie (zu niedriger
Kalziumspiegel im Blut) und Kieferosteonek-
rosen (Zerstérung des Kieferknochens durch
Entzindungen, siehe Seite 46).

Beide Komplikationen haben etwas mit der Ver-
anderung des Knochenstoffwechsels durch die
osteoprotektive Therapie zu tun. Beide Kompli-
kationen sind selten und kénnen haufig durch
VorsichtsmaBnahmen vermieden werden.

Absinken des Kalziumspiegels
(Hypokalzamie)

In funf bis zehn Prozent der behandelten Per-
sonen kann eine Hypokalzdmie nachgewie-
sen werden. Diese Komplikation wird unter
Denosumab haufiger beobachtet als unter
Bisphosphonaten. In aller Regel geht die
Hypokalzamie nicht mit Symptomen einher,
sondern man sieht sie nur auf dem Labor-
ausdruck. In seltenen Fallen kann es aber
zu Beschwerden kommen (Krampfe, Emp-
findungsstérungen und andere). Es ist sehr

wichtig, diese Komplikation zu vermeiden.
Daher sollte vor einer osteoprotektiven The-
rapie der Kalziumspiegel im Blut gemessen
werden. RegelmaBige Kontrollen wahrend der
Behandlung sind sinnvaoll.

Um ein Absinken des Kalziums im Blut zu
vermeiden, mussen die Patientinnen bzw.
Patienten ausreichend mit Kalzium und Vita-
min D versorgt werden (siehe Seite 53). Wer
Denosumab-Injektionen bekommit, ist ange-
halten, Kalzium und Vitamin D zusatzlich zur
Nahrung zu erganzen. Normalerweise sind
diese beiden Substanzen ausreichend in unse-
rer Nahrung erhalten, oft kommt es aber im
Gefolge einer Tumorerkrankung zu Mangelzu-
stédnden durch Appetitlosigkeit und Stoffwech-
selstérungen. Sollten Symptome auftreten, so
kann Kalzium ersetzt werden durch Infusionen
und/oder kalziumreiche Getranke.
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Die Therapie kann sich auf den gesam-
ten Koérper auswirken, einschlieBlich der
Zahne und des Zahnfleisches. Bei der Be-
handlung mit den erwdhnten Arzneimitteln
(Bisphosphonate/Denusomab) kann es

zu einer Nebenwirkung kommen, die sich
Osteonekrose des Kiefers nennt. Da diese
Nebenwirkung sehr schwerwiegend und
kompliziert sein kann, sich aber durch

ein entsprechendes Verhalten und Pra-
vention groBtenteils oft verhindern lasst,
wird diesem Thema ein separates Kapitel
gewidmet.

Die Ursachen einer Kieferosteonekrose sind
bis heute noch nicht ganz aufgeklart. Es wird
vermutet, dass zunachst im Kieferknochen
lokale Entztindungsherde entstehen. Mitbetei-

ligt sind Erreger, die priméar in der Mundhdéhle
vorhanden sind und Uber die Zwischenrdume
zwischen Zahn und Halteapparat in den Kie-
ferknochen einwandern konnen. Risikofakto-
ren sind Zahnfleischentzindungen und Zahn-
taschen, die sich bei vermehrtem Zahnstein
bilden kénnen. Weitere Risikofaktoren sind
mangelhafte Zahnhygiene und zahnarztliche
Eingriffe (Zahnextraktion, Wurzelbehandlung,
Zahnfleischbehandlung u. a.).

Bei einer Kieferosteonekrose wird der Kno-
chen nicht mehr durchblutet und ist daher
lokal abgestorben. Haufig ist der Knochen an
diesen Stellen nicht mehr von Schleimhaut
bedeckt. Probleme bereiten meist zusétzlich
auftretende EntzUndungen.

Folgende Regeln sollten beachtet werden,
um es gar nicht erst zu einer Kieferosteo-
nekrose kommen zu lassen:

¢ Vor jeder Knochenmetastasentherapie sollte
eine umfangreiche Zahnkontrolle und gege-
benenfalls Sanierung durchgefiihrt werden.

¢ Unbedingt empfehlenswert ist der Einsatz
eines Laufzettels, der onkologischerseits
ausgehandigt wird oder im Internet bei der
AGSMO (Arbeitsgemeinschaft Supportive
MaBnahmen in der Onkologie der Deut-
schen Krebsgesellschaft e. V.) herunter-
geladen werden kann. Darin werden die
Befunde von zahnérztlicher oder kieferchir-
urgischer Seite erhoben und unter Umstan-
den Empfehlungen ausgesprochen.

e Zahnarztliche Eingriffe wahrend einer Kno-
chenmetastasentherapie mussen unter
Antibiotikaschutz erfolgen. Z&hne, die ent-
fernt werden mussen, sollten fachgerecht
gezogen werden. Die dabei entstehende
Wunde muss im Anschluss durch eine mit
der Erkrankung vertrauten Spezialistin oder
einen Spezialisten aus dem Bereich Zahn-
heilkunde, Oralchirurgie oder Mund-, Kiefer-
und Gesichtschirurgie besonders versorgt
werden.

* AuBerdem sollten keine zahnarztlichen
Eingriffe zeitgleich mit einer Knochen-
metastasentherapie stattfinden.

¢ Eine sorgfaltige Mundhygiene durch die
betroffene Person selbst ist allerdings die
Grundlage jeder Prophylaxe.
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Richtige Pflege des Mundraumes

Die Mundpflege ist extrem wichtig. Hierzu
gehort das tagliche Zéhneputzen und ggf. die
Verwendung von Mundspulldsungen. Welche
Mundspllésung geeignet ist, sollten Sie mit
der behandelnden zahnérztlichen Praxis kl&-
ren. Verwenden Sie mdglichst keine zu harten
Zahnbdrsten, um Verletzungen der empfind-
lichen Mundschleimhaut zu vermeiden. Ihre
zahnarztliche Praxis kdnnte zusatzlich profes-
sionelle Zahnreinigungen durchfihren.

Menschen, die eine Zahnprothese tragen,
mUssen darauf achten, dass diese richtig

sitzt und keine Druckstellen entstehen. Diese
kdnnen ansonsten auch Ausldser fur Kiefer-
osteonekrosen werden. Der Kieferknochen
unterliegt einem standigen Umbau, sodass
eine anfangs gut sitzende Prothese auf einmal
Druckstellen verursachen kann. Von einer Pro-
these verursachte Schmerzen sollten auf jeden
Fall zahnarztlich abgeklart werden.

RegelmaBige Kontrollen der Z&hne, des
Zahnfleischs und der Kieferknochen werden
dringend empfohlen.

N\

Sobald Sie die Therapie begonnen haben, informieren Sie
bitte unverziiglich Ihre Arztin, lhren Arzt oder lhre zahnarzt-
liche Praxis Uber jeglichen Schmerz im Mund, an den Zah-
nen oder im Kieferbereich bzw. sobald Sie Hinweise auf ein
zahnmedizinisches Problem bemerken. Eine gute Zusam-
menarbeit zwischen zahnarztlicher Praxis und Onkologie
ist wichtig. Gegebenenfalls sollte lhre Onkologin bzw. Ihr
Onkologe Sie in Ihrer zahnarztlichen Praxis vorstellen. So
kdnnen die jeweils Beteiligten sich dieses Krankheitsbild
bewusst machen. Hilfreich sind standardisierte Formulare,
die Ihre Onkologin bzw. Ihr Onkologe zur Weitergabe an die
zahnarztliche Praxis ausfllt.
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LEBEN MIT KNOCHENMETASTASEN -

WAS KONNEN SIE TUN?

Was kann ich selbst fir meine
Knochengesundheit tun?

Der Erhalt der Knochengesundheit ist nicht nur
fir Menschen mit Knochenmetastasen von
gréBter Bedeutung. Auch Patientinnen bzw.
Patienten mit Chemo- und antihormoneller
Therapie kdnnen von Knochenverlust (Osteo-
porose, Osteopenie) bedroht sein. Ostroge-
ne und Androgene in ausreichender Menge
sind fur den normalen Knochenstoffwechsel
von groBter Bedeutung. Arzneimittel, die die
Geschlechtshormone blockieren oder unter-
dricken, fUhren langfristig zu einem Verlust der

Knochenmasse. Die therapiebedingte Osteo-
porose macht zun&chst keine Symptome,
erhoht aber — ahnlich wie Knochenmetastasen
— die Gefahr von Briichen.

Menschen mit Knochenmetastasen erhalten
in aller Regel eine Dauertherapie mit Denosu-
mab oder Bisphosphonaten und sind daher
nicht zusatzlich osteoporosegefahrdet. Aber
auch sie profitieren von einer knochengesun-
den Lebensweise. Zwei MaBnahmen sind von
entscheidender Bedeutung: Sport und Bewe-
gung, kalziumreiche Erndhrung und Vitamin D
(gilt aber eigentlich fur uns alle!).

Sport und Bewegung

Fraher hat man Patientinnen und Patienten

mit Knochenmetastasen von sportlicher Be-
tatigung abgeraten, da man eine Zunahme an
Knochenbrichen befurchtete. Heute sieht man
das differenzierter und versucht die Bruchge-
fahrdung durch eine exakte radiologische Dia-
gnostik auszuschlieBen. Erfahrene Radiologin-
nen und Radiologen nehmen in inrem Bericht
dazu Stellung (im Zweifelsfall hilft die Durchfih-
rung einer CT). Auch die konsequente Osteo-
protektion senkt die Gefahr von Briichen.
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Liegt keine Bruchgefahr vor, kbnnen von
Knochenmetastasen Betroffene von Aus-
dauersport und auch Kraftsport (in MaBen)
profitieren. Da die Muskeln Uber die Sehnen
am Knochen ziehen, wird ein Wachstumsreiz
gesetzt. Das regt das Skelett zum Aufbau von
Knochenmasse an. Ich empfehle insbesonde-
re Wandern, Nordic Walking, Fahrradfahren,
Schwimmen und Gewichtstraining (am besten
mit individuellem Training im Fitness-Studio).

Hohe Belastungen und Kampfsportarten (z. B.

Judo) sind nicht empfehlenswert. Ihre Arztin
bzw. Ihr Arzt sollte Nutzen und Risiken ein-
schétzen und im Bedarfsfall erfahrene Physio-
therapeut:innen empfehlen kdnnen.

Es gibt auch spezielle Krebs-Sportgruppen,
die auf die BedUrfnisse der Erkrankten ab-
gestimmt sind. Mit Hilfe von sportlicher Be-
tatigung kénnen Sie selbst einen Beitrag zur
eigenen Gesundheit und zur Verbesserung
Ihres Wohlbefindens leisten, auf diese Weise

wieder einen aktiven Part Ubernehmen und ein
Stlck Selbstbestimmung Uber den eigenen
Kérper sowie das eigene gesundheitliche Be-
finden erlangen.

Denken Sie an die eingangs erwahnte Patien-
tin, die mit Knochenmetastasen sogar den
Jakobsweg bereist hat. Es wird normal sein,
dass Sie bei kdrperlicher Belastung aufgrund
Ihrer Erkrankung relativ schnell erschopft
sind. Aus diesem Grund ist es sehr wichtig,
anfangs moderat zu trainieren. Entscheiden
Sie gemeinsam mit Ihrer Therapeutin oder
Ihrem Therapeuten, inwieweit Bewegung und
Sport sinnvoll durchgefuhrt werden kdnnen.
Sport und Bewegung starken nicht nur den
Knochen, sondern kurbeln auch Ihr Immun-
system an und verbessern Lebensqualitat
und Lebensfreude.

Kalziumreiche Erndhrung

Die ausreichende Versorgung mit Kalzium
und Vitamin D ist die wichtigste Vorausset-
zung fur einen gesunden Knochenstoffwech-
sel. Kalzium ist vor allem in Milchprodukten

vorhanden, insbesondere in Kase. Faustregel:

Je harter der K&se, desto hdher der Kalzium-
gehalt (z. B. Emmentaler oder Parmesan ca.
1000 mg pro 100 g). Auch manche Gemuse-
sorten (Spinat, Griinkohl, Brokkoli) und Ol-
saaten (Sesam, Mohn) enthalten viel Kalzium.
Eine weitere wichtige Quelle sind Mineralwas-
ser, daher macht es Sinn, das Etikett auf der
Flasche zu studieren.

Faustregel: Das Wasser sollte mindestens
250 mg Kalzium pro Liter enthalten. Wer tag-
lich mindestens 1000 mg, besser 1500 mg
Kalzium, mit der Nahrung aufnimmit, ist nicht
mangelbedroht. Wer an einer Laktoseintole-
ranz leidet oder nicht ausreichend essen kann,
sollte Kalzium ergénzend in Tablettenform oder
in Wasser aufgel6st zu sich nehmen (800 bis
1000 mg). Betroffene, die mit Denosumab be-
handelt werden, sollen etwa 500 mg Kalzium
als Nahrungserganzung aufnehmen, um eine
Hypokalzdmie zu vermeiden.
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Mindestens genauso wichtig ist die ausrei-
chende Versorgung mit Vitamin D. Vitamin D
fordert die Kalziumaufnahme aus dem Darm
und erleichtert zahlreiche Stoffwechselvor-
gange im Kalziumhaushalt. Der Mensch kann
durch Sonneneinstrahlung selbst in der Haut
Vitamin D produzieren. Haufig ist es jedoch
nicht maoglich, ausreichend Vitamin D — oft
wetter- oder krankheitsbedingt — durch Son-
neneinstrahlung aufzunehmen. Da der Gehalt
an Vitamin D in der Nahrung gering ist (auBer
in fettem Seefisch, Eigelb und frischen Pilzen),
ist es fur viele Menschen sinnvoll, Vitamin D
zusétzlich einzunehmen. Etwa 1000-2000 |. E.
(Internationale Einheiten) pro Tag sind emp-
fehlenswert und kdnnen als Tabletten oder
Tropfen eingenommen werden.
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Auch Depotpréparate fur eine Woche sind
empfehlenswert. Bei der Therapie mit Denosu-
mab mussen alle Patientinnen bzw. Patienten
erganzend taglich neben mindestens 500 mg
Kalzium auch 400 I.E. Vitamin D erhalten,
auBer bei bestehender Hyperkalzamie.

Es gibt groBe Untersuchungen, die die vor-
teilhaften Wirkungen von Vitamin D bei zahl-
reichen Tumorerkrankungen untersucht haben.
Auch wenn das nicht hundertprozentig be-
wiesen ist, sind die vorliegenden Daten aus-
reichend, um die regelmaBige Einnahme von
Vitamin D zu unterstreichen.

Viele Freundinnen, Freunde und Bekannte
werden lhnen helfen wollen. Scheuen Sie sich
nicht, angebotene Hilfe aus Ihrem person-
lichen Umfeld anzunehmen. Das ist kein Zei-
chen von persdnlicher Schwache, sondern nur
vernunftig. lhr Familien- und Freundeskreis,
Bekannte oder nebenan Wohnende werden
Ihnen dankbar sein fur jede konkrete Hilfe,

die sie leisten kénnen. Versuchen Sie deshalb
nicht, mit der Situation allein fertig zu werden,
nur um andere nicht zu belasten.

Sprechen Sie offen mit Familie und/oder
Freundinnen und Freunden Uber Ihre Krank-
heit, Angste und eventuell auftretende Proble-
me. Oftmals trauen sich die anderen nicht, Sie
auf Ihre Krankheit und Ihr Befinden anzuspre-
chen. Wenn Sie fUhlen, dass es hilfreich sein
konnte, nehmen Sie Kontakt zu einer Selbst-
hilfegruppe auf.

Sie muissen Knochenschmerzen nicht ertra-
gen. Sprechen Sie mit Ihrer Arztin oder Ihrem
Arzt darlber, damit geeignete MaBBnahmen flir
Sie eingeleitet werden kdnnen.

Und achten Sie bei der Wahl Ihres therapeu-
tischen Fachpersonals darauf, dass dieses
Erfahrung in der Behandlung von Menschen
mit Knochenmetastasen hat. MaBgeschneider-
te individuelle Therapien, wie sie heute erwartet
werden dlrfen, verlangen Spezialwissen, das
nicht alle Onkologinnen bzw. Onkologen besit-
zen. Wenn Sie nicht wissen, wie Ihnen geholfen
werden kann, wenden Sie sich an den Verfas-
ser dieser Broschure.
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Fachgesellschaften und Arbeitsge-
meinschaften

Umfassende Informationen und die Moglichkeit
mitzuentscheiden und ein Stlick Verantwor-
tung zu Ubernehmen, helfen Ihnen, anders mit
auftretenden Angsten umzugehen. Fachgesell-
schaften wie die Deutsche Krebsgesellschaft,
die Deutsche Krebshilfe oder der Krebsinfor-
mationsdienst bieten im Internet zu fast allen
Krebsarten umfassende und verstandliche
Informationen an. Auf den Homepages finden
Sie auch telefonische Beratungsstellen. Sie
kénnen auch verschiedene Broschiren bezie-
hen, in denen weitere wichtige Adressen und
Informationsmadglichkeiten aufgelistet sind.

AGSMO (Arbeitsgemeinschaft Supportive
MaBnahmen in der Onkologie der
Deutschen Krebsgesellschaft e. V.)
www.onkosupport.de

DGMKG Deutsche Gesellschaft fiir Mund,
Kiefer- und Gesichtschirurgie
www.mkg-chirurgie.de

Deutsche Krebsgesellschaft
www.krebsgesellschaft.de

Deutsche Krebshilfe
www.krebshilfe.de

Krebsinformationsdienst KID des deut-
schen Krebsforschungszentrums DKFZ
www.krebsinformationsdienst.de

Eine wichtige Unterstltzung fur Menschen mit Krebserkrankungen
bieten Selbsthilfegruppen. Hier kbnnen sich die Erkrankten mit
anderen Betroffenen austauschen, sich Anregungen und praktische
Hilfe holen. Zudem profitieren die meisten Menschen von dem
Geflhl, nicht alleine mit der Krankheit konfrontiert zu sein.

Haus der Krebs-Selbsthilfe
www.hksh-berlin.de

Frauenselbsthilfe nach Krebs e. V.
www.frauenselbsthilfe.de

Mamazone - Frauen und Forschung gegen
Brustkrebs e. V.
www.mamazone.de

Brustkrebs Deutschland e. V.
www.brustkrebsdeutschland.de

Bundesverband Prostatakrebs
Selbsthilfe e. V.
www.prostatakrebs-bps.de

Bundesverband Selbsthilfe
Lungenkrebs e. V.
www.bundesverband-selbsthilfe-lungenkrebs.de

Nierenkrebs Netzwerk
www.nierenkrebs-netzwerk.de

(nfo
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