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Es bestehen keine potentiellen Interessenskonflikte



S C H M E R Z

bei  Krebserkrankten  Menschen

physisch psychischer  Schmerz

tumorbedingt

therapiebedingt

tumorassoziiert

tumorunabhängig
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Vorgehen bei tumorbedingten Schmerzen

sofort: medikamentöse Schmerzreduktion

mittelfristig: Versuch einer Tumorreduktion,wenn dadurch
Schmerzreduktion möglich

langfristig: remissonserhaltende Therapie, so möglich
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PFS und Lebensqualität

MONALEESA-7; Harbeck N et al, 2020, Ther Adv Med Oncol

Time in deterioration
in health related
quality of life



Krebstherapie

Hormon -

therapie

Operation

AK-Therapie/
TyKI

Strahlen -
therapie

Zytostatika-
therapie

hochdosierte
Chemotherapie
mit Stammzell-

rescue
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Car-t-zell
Therapie

Bizpezifische 
AK

ADCADC

Zytostatika-
therapie

Medikamentöse Tumortherapie

PARPi

CDK4/6i



Medikamentöse Tumortherapie
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Zytostatika-
therapie



DNS - Biosynthese

DNS

Enzyminhibition

•DHFR
•Thymidilsynthase
•DNS – Polymerase
•Ribonukleotid –

Reduktase

Antimetaboliten

•MTX
•5 - FU
•Ara - C
•Hydroxyharnstoff

Strangbrüche

•Zwischenstrang –
vernetzung

•Interkalation
•Topoisomerasegifte

Alkalanzien
Platinkomplexe
Antrazykline
Bleomycin
Actinomycin D
Epipodophyllotoxine
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RNS

Protein

Blokade der mRNS–
Synthese durch 
Interkalation

Antrazykline
Bleomycin
Actinomycin D

Einbau in RNS
Antimetaboliten 

( 5 – FU )

Rezeptorbindung

Inhibition der 

Tubulipolimerisation

Proteinvernetzung

Phosphorylierung

Farnesylierung

Hormone und Antagoniosten

Vitamin A Säure , 

Vinca - Alkaloide

Alkylanzien

Proteinkinase -
Inhibitoren

Farnesyltransferase -

Inhibitoren



% Remissionen

100

0

Zytostatikum  A Zytostatikum  B

alkylierend
( zyklusunspezifisch )Wirkung

Remissionsquote:

Remissionsqualität:

Remissionsdauer:

mäßig mäßig

mäßig

kurz kurz

schlecht

Mitoseblock
( zyklusspezifisch )

Toxizität: Knochenmark neurologisch

Gegenüberstellung  der  Monochemotherapie mit  zwei
Einzelsubstanzen  und  ihrer  Kombination



% Remissionen

100

0

Zytostatikum  A Zytostatikum  B Zytostatikum  A + B

alkylierend
( zyklusunspezifisch )Wirkung

Remissionsquote:

Remissionsqualität:

Remissionsdauer:

mäßig mäßig

mäßig

kurz kurz

schlecht

sehr gut

gut

lang

Mitoseblock
( zyklusspezifisch )

( umfassend )

Toxizität: Knochenmark neurologisch komplex , jedoch  verteilt

Gegenüberstellung  der  Monochemotherapie mit  zwei
Einzelsubstanzen  und  ihrer  Kombination



Am meisten belastende Faktoren einer 
Chemotherapie aus Sicht der Patienten  

(nach Coates et al., 1983)

Belastender Faktor                                                           Score

•Erbrechen                                                                          168

•Übelkeit                                                                              156

•Haarausfall                                                                         108

•Grübeln und Nachdenken                                                  98

•Behandlungsdauer in der Klinik                                        56

•Angst vor Injektionen                                                          53

•Atemnot                                                                                49

•Müdigkeit                                                                              47                                    

•Schlafstörungen                                                                   40

•Familiere Schwirigkeiten                                                     39

•Berufliche Beeinträchtigung                                               34
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Medikamentöse Tumortherapie

hochdosierte
Chemotherapie
mit Stammzell-

rescue
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Standard - Dosis
Chemotherapie

Hoch – Dosis
Chemotherapie

CSF s

Stammzell - Harvest
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Intensionen der 
Tumortherapie

• kurativ

[adjuvant]

• pallativ
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QL

t
0

50

100

Kurativ

Palliativ

Lebensqualität in der Zeit                                                                       mod. nach Martz(1979)



Medikamentöse Tumortherapie

Hormon -
therapie



Abirateron
hemmt die Andrtogenbiosythese

Enzalutamid
Antagonist des Androgen-Rezeptors

Hormontherapie beim Prostatakarzinom

GnRH Agonisten



Das Wachstum hormonabhängig 
Mammakarzinome 

(ER+/PgR+) kann beeinflußt werden durch:

Senkung des Östrogenspiegels
LHRH-Analogon/Tamoxifen

Elacestrant 

Hemmung der 
Östrogenwirkung am Rezeptor

Aromatasehemmer

Verringerung der Zahl der Rezeptoren
Fulvestrand 
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CDK4/6i

CDK4/6 inhibioren

Medikamentöse Tumortherapie





1960

Zytotoxische Chemotherapie
Strahlentherapie
Hormontherapie

Chirurgie

2000

Onkogen-basierte Diagnostik
Zielgerichtete Therapien
Patienten-spezifische, 
individuelle Therapien

1990198019701950 1960 2010
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AK-Therapie/
TyKI



Zielgerichtete Therapien
Targeted Therapies

• Antikörper gegen Oberfächenstruckturen

• Angiogenesehemmung

• Blockieren innerzelluläre Abläufe, die 
maligne Eigenschaften produzierenErbB1

(EGFR)
ErbB2

(HER2/neu)

ErbB3
(HER3)

ErbB4
(HER4)
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Zielgerichtete Therapien
Targeted Therapies

• Antikörper gegen Oberfächenstruckturen

ErbB1
(EGFR)

ErbB2
(HER2/neu)

ErbB3
(HER3)

ErbB4
(HER4)
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ADC

Medikamentöse Tumortherapie

Antikörper-Wirkstoff-Konjugate
Antikörper-Wirkstoff-Konjugate



PP

P

Trastuzumab Emtansine (T-DM1): Mechanism of Action

HER2

Adapted from LoRusso PM, et al. Clin Cancer Res 2011.

Nucleus

Antibody: 
Trastuzumab

Emtansine
Cytotoxic: 
DM1

Stable linker: 
MCC



Trastuzumab Emtansine (T-DM1): Mechanism of Action

HER2

Adapted from LoRusso PM, et al. Clin Cancer Res 2011.

Nucleus

PP

P



Trastuzumab Emtansine (T-DM1): Mechanism of Action

Emtansine 
release

Inhibition of 
microtubule 

polymerization

Internalization

HER2

Adapted from LoRusso PM, et al. Clin Cancer Res 2011.

T-DM1

Lysosome

Nucleus

PP

P



Antikörper-Wirkstoff-Konjugate
ADC

Trastuzumab-Emtansin Kadcyla®

Trastuzumab-Deruxtecan Enhertu®P

Sacituzumab-Govitecan Troelvy®

Polatuzumab-Vedotin Polivy®

Brentuximab-Vedotin Adcetris®

Enfortumab Vedotin Padcev®

……..
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Zielgerichtete Therapien
Targeted Therapies

• Antikörper gegen Oberfächenstruckturen

• Angiogenesehemmung

ErbB1
(EGFR)

ErbB2
(HER2/neu)

ErbB3
(HER3)

ErbB4
(HER4)
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Medikamentöse Tumortherapie

TyKI = Tyrosinkinaseinhibior
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Medikamentöse Tumortherapie

TyKI = Tyrosinkinaseinhibior
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Blockieren innerzelluläre Abläufe, die 
maligne Eigenschaften produzieren



Blockieren innerzelluläre Abläufe, die 
maligne Eigenschaften produzieren

Blockieren innerzelluläre Abläufe, die 
maligne Eigenschaften produzieren

PI3K

mTOR

Akt

ErbB3ErbB2ErbB1
ErbB2 IGF-IR

Pazopanib
Votrient TM

Sunitinib
Sutent®

VEGF

PDGFRVEGFR Vascular 
endothelial cell 
membrane

Lapadinib
Tyverb®

Lapadinib
Tyverb®

HDAC=histone deacetylase

Temsirolimus

Torisel®

Everolimus
Afinitor®

RAS

BRAF

ERK

PTEN

Sorafinib
Nexavar®

MEK

Erlotinib
Tarceva®

Regorafinib

Stivarga ®,

Dabrafenib
Vemurafenib

Trametinib
Cobimetinib

Praxis für Psychosoziale Onkologie



SCLC
EGFR  positiv

Epidermal growth factor recepter
ALK positiv

anaplastic lymphoma kinase ROS1  positiv BRAF V600E  
positiv

Targeted Therapies NSCLC
[molekulare Veränderungen]

Erlotinib
Gefitinib
Afatinib

Osimertinb
Dacomitinib

Crizotinib
Ceretinib
Alectinib

Crizotinib
Ceretinib Dabrafenib/

Trametinib

EGFR T790M  
positiv

Osimertinb

If no Osimertinib in 1st-line

EGFR T790M  
negativ

Ceretinib
Alectinib
Brigatinib
Lorlatinib

Lorlatinib

Follow treatmend optiones for adenocarcinoma or squarmous cell carcinoma
without actionable biomarker



1960

Zytotoxische Chemotherapie
Strahlentherapie
Hormontherapie

Chirurgie

2000

Onkogen-basierte 
Diagnostik

Zielgerichtete Therapien
Patienten-spezifische, 
individuelle Therapien

2010   2020

Immun-Onkologie

1990198019701950 1960
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Immun-
Onkologie



CTLA-4 cytotoxic T-lymphocyte-associated Protein 4"

41
“Insert applicable Class information here.”



PD-1, programmed cell death  Protein 1, PD-L1 programmed cell death ligant 1, 

42
“Insert applicable Class information here.”



RelatimabIpilimumab

Avelumab

Nivolumab
Penbrolizumab
Cempilimumab
……………

lymphocyte-activation gene 3



Checkpoint-Inhibitoren

Relatimab                                                             LAG-3
Vibostolimab                                                        TIGIT



45
“Insert applicable Class information here.”

 T-Zell-Immunrezeptor mit Ig- und ITIM-Domänen (TIGIT)



46
“Insert applicable Class information here.”



47
“NEJM 2018; 378:1277-1290



NSCLC

Follow treatmend optiones for adenocarcinoma or squarmous cell carcinoma
without actionable biomarker



NSCLC  TMB positiv

NEJM 2018; 378:2091-2104



NEJM 2018; 378:2078-2092



• Melanom 
• Nicht-kleinzelliges Lungenkarzinom (non-small cell lung carcinoma, NSCLC)
• Klassisches Hodgkin-Lymphom (HL) 
• Urothelkarzinom
• Plattenepithelkarzinom der Kopf-Hals-Region 
• Nierenzellkarzinom (renal cell carcinoma, RCC) 
• Kolorektalkarzinom (colorectal cancer, CRC) 
• Ösophaguskarzinom
• Triple-negatives Mammakarzinom (triple-negative breast cancer, TNBC) 
• Endometriumkarzinom (endometrial carcinoma, EC) 

Indikarione für Pembrolizumab (Keytruda)  
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Medikamentöse Tumortherapie

PARP Inhibitoren
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PARP Inhibioren
Poly(ADP-Ribose)-Polymerase - Inhibitoer





Chimäre Antigenrezeptor-T-Zell Therapie



Chimäre Antigenrezeptor-T-Zell Therapie





bispezifische Antikörper




