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Hodgkin-Lymphom (Morbus Hodgkin)

.Maligne Lymphome” bilden mit einem Anteil von etwa 12 % die dritthaufigste Krankheitsgruppe
unter den Krebserkrankungen im Kindes- und Jugendalter (nach den Leuk&mien und den Tumoren
des Zentralnervensystems). Sie gliedern sich in die Gruppen Hodgkin-Lymphom (auch Morbus
Hodgkin) und Non-Hodgkin-Lymphome (NHL).

Das Hodgkin-Lymphom entsteht meist in einem Lymphknoten und breitet sich von dort im Laufe
mehrerer Wochen oder Monate Uber Blut- und Lymphgefalie im Korper aus. Die Krankheit kann
fast alle Organe des Korpers befallen. Unbehandelt verlauft das Hodgkin-Lymphom meist tddlich.

Patienten mit einem Hodgkin-Lymphom haben jedoch sehr gute Heilungsaussichten. In der Tat
gehdrt der Morbus Hodgkin zu den am besten behandelbaren Krebserkrankungen im Kindes-
und Jugendalter. Mit modernen Untersuchungsmethoden und standardisierten Behandlungsfor-
men (Kombinationschemotherapien) kdnnen heute tber 95 % der Patienten von dieser Krankheit
geheilt werden [1] [2].

Anmerkungen zum Text

Die in diesem Patiententext enthaltenen Informationen sind vor allem auf der Grundlage der unten
angegebenen (erkrankungsbezogenen und allgemeinen) Literatur sowie unter Bertcksichtigung
der aktuellen Leitlinie und Therapieoptimierungsstudie zur Behandlung von Kindern und Jugend-
lichen mit Morbus Hodgkin (EURONet-PHL-C1) erstellt worden. Weitere Literaturquellen werden
im Text genannt. Der Text wurde durch die oben angegebenen Editoren am 23.01.2009 Uberprift
und zur Einstellung ins Internet fir die Dauer von zwei Jahren freigegeben. Er soll spatestens nach
Ablauf dieser Frist erneut Uberprift und aktualisiert werden.

Bitte beachten Sie, dass es sich im Folgenden um allgemeine Informationen und Empfehlungen
handelt, die — aus der komplexen Situation heraus — nicht notwendigerweise in ihrer Gesamtheit bei
jedem Patienten zutreffen. Viele Therapieempfehlungen missen im Einzelfall und interdisziplinar
entschieden werden. lhr Behandlungsteam wird Sie Uber die fir Sie zutreffenden Mal3nahmen
informieren.
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1. Allgemeine Informationen zum Hodgkin-Lymphom

Das Hodgkin-Lymphom entsteht durch eine Verdnderung von Zellen des lymphatischen Systems
[lymphatisches System]. Die folgenden Kapitel bieten Informationen tber die Art der Erkrankung
sowie Uber Krankheitsentstehung und Krankheitszeichen. Das Kapitel ,Aufbau und Funktion des
lymphatischen Systems" informiert Giber die Organe und Gewebe des lymphatischen Systems und
deren Funktionsweise und dient dem besseren Verstandnis der Erkrankung und ihrer Behandlung.

1.1. Beschreibung: Was ist ein Hodgkin-Lymphom?

Das Hodgkin-Lymphom ist eine bdsartige (maligne) Erkrankung des lymphatischen Systems [lym-
phatisches System]. Es gehort zu den malignen Lymphomen. Der Begriff ,malignes Lymphom*
bedeutet wortlich Ubersetzt ,bdsartige Lymphknotengeschwulst®. In der medizinischen Fachspra-
che ist damit eine grofl3e Gruppe von Krebserkrankungen gemeint, die von Zellen des lymphati-
schen Systems ausgehen und als ein Hauptmerkmal Lymphknotenschwellungen (Lymphome) her-
vorrufen kdnnen.

Maligne Lymphome werden prinzipiell in das nach dem Arzt und Pathologen Dr. Thomas Hodgkin
benannte Hodgkin-Lymphom und die Non-Hodgkin-Lymphome (NHL) eingeteilt. Das Hodgkin-Lym-
phom wird h&aufig auch als Morbus Hodgkin bezeichnet (Morbus ist lateinisch und bedeutet Krank-
heit). Zu den NHL gehéren, wie der Name vermuten lasst, alle bésartigen Lymphome, die kein
Morbus Hodgkin sind. Die Unterscheidung zwischen Hodgkin- und Non-Hodgkin-Lymphomen ist
nur durch die feingewebliche (histologische) Untersuchung von befallenem Gewebe moglich.

Ein Hodgkin-Lymphom kann Uberall dort im Kérper entstehen, wo sich lymphatisches Gewebe
befindet. Am haufigsten sind die Lymphknoten betroffen, aber auch andere Organe wie Milz, Lunge,
Knochenmark, Knochen oder Leber kdnnen — vor allem in fortgeschrittenen Krankheitsstadien —
befallen sein.

1.1.1. Von welchen Zellen geht ein Hodgkin-Lymphom aus?

Der Morbus Hodgkin entsteht durch eine bdsartige Veranderung (Entartung) der B-Lymphozyten,
einer Gruppe weil3er Blutkdrperchen (Blutzellen), die sich vor allem in den lymphatischen Geweben
aufhalten [3]. Lymphozyten sind, wie alle weil3en Blutzellen, wesentliche Bestandteile des Immun-
systems. Sie haben eine Schlisselfunktion bei der Abwehr von Infektionen, denn sie kénnen gezielt
Krankheitserreger und veranderte kdrpereigene Zellen erkennen und beseitigen.

Beim Hodgkin-Lymphom lassen sich in befallenen Lymphknoten oder anderen befallenen Organen
unter dem Mikroskop mehrkernige Riesentumorzellen nachweisen, die nach ihren Erstbeschrei-
bern, den Arzten Dorothy Reed und Carl Sternberg, ,Reed-Sternberg-Zellen* genannt werden. Sie
entstehen, wie man heute weil3, durch den Zusammenschluss einkerniger ,Hodgkin-Zellen*, wel-
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che entartete B-Lymphozyten darstellen. Hodgkin-Zellen und Reed-Sternberg-Zellen sind charak-
teristisch fur das Hodgkin-Lymphom. Sie kommen bei Non-Hodgkin-Lymphomen nicht vor.

1.1.2. Welche Formen des Hodgkin-Lymphoms gibt es?

Aufgrund von Unterschieden im mikroskopischen Erscheinungsbild lassen sich beim Hodgkin-Lym-
phom funf Formen der Erkrankung unterscheiden: Der ,lymphozytenprddominante” Typ, der ,lym-
phozytenreiche" Typ, der ,knotige* (nodular-sklerosierende) Typ, der ,gemischtzellige” Typ und der
.lymphozytenarme" Typ. Die letzteren vier Hodgkin-Formen werden unter dem Begriff ,klassischer
Morbus Hodgkin* zusammengefasst (siehe auch Kapitel ,Klassifikation / Stadieneinteilung").

Die verschiedenen Formen des Hodgkin-Lymphoms treten unterschiedlich haufig auf und weisen
zum Teil auch Unterschiede im Krankheitsverlauf und in ihrer Heilbarkeit auf.

1.2. Haufigkeit: Wie oft kommt ein Hodgkin-Lymphom vor?

Das Hodgkin-Lymphom macht etwa 5 % der bdsartigen Erkrankungen bei Kindern und Jugendli-
chen aus und kommt somit etwas seltener vor als die Non-Hodgkin-Lymphome.

In Deutschland erkranken nach Angaben des Deutschen Kinderkrebsregisters in Mainz pro Jahr
etwa 90 Kinder und Jugendliche bis zum vollendeten 14. Lebensjahr neu an einem Hodgkin-Lym-
phom. Die Gesamtzahl der Patienten (bis zum vollendeten 18. Lebensjahr) liegt, nach Angaben
der Morbus Hodgkin-Studienzentrale in Halle, bei jahrlich etwa 150. Sauglinge und Kleinkinder (bis
zum dritten Lebensjahr) sind selten betroffen; mit zunehmendem Alter wird die Krankheit allm&hlich
haufiger. Der Haufigkeitsgipfel liegt im Erwachsenenalter; Erwachsene erkranken etwa zehnmal
haufiger als Kinder und Jugendliche. Bei den Kindern und Jugendlichen wiederum sind Jungen
etwas haufiger betroffen als Madchen [2].

1.3. Ursachen: Wie entsteht ein Hodgkin-Lymphom?

Die Ursachen fir die Entstehung eines Hodgkin-Lymphoms sind bisher nicht geklart. Man weif3
jedoch, dass die Krankheit durch die bésartige Veranderung (Entartung) bestimmter B-Zellen des
lymphatischen Systems [lymphatisches System], den B-Lymphozyten, entsteht und dass die Ent-
artung mit Veranderungen im Erbgut der Zelle einhergeht. Warum genetische Verédnderungen auf-
treten und warum sie bei manchen Kindern zur Erkrankung fiihren, bei anderen nicht, ist unbe-
kannt. Vermutlich missen verschiedene Faktoren zusammenwirken, bevor ein Hodgkin-Lymphom
entsteht.

Da die meisten Erkrankungsfalle innerhalb der weil3en Bevolkerung auftreten, scheinen ethnologi-
sche und genetische Ursachen eine Rolle zu spielen. Bekannt ist auch, dass Kinder mit bestimm-
ten angeborenen oder erworbenen Immundefekten ein erhéhtes Risiko haben, an einem Morbus
Hodgkin zu erkranken. Auch Viren kdnnen bei der Entstehung eines Hodgkin-Lymphoms eine Rol-
le spielen. Ob bestimmte Umweltgifte (zum Beispiel Pestizide) einen Einfluss auf die Entstehung
eines Hodgkin-Lymphoms haben, wird derzeit untersucht [4].
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Weitere Informationen zu den bekannten oder vermuteten Risikofaktoren finden Sie im Anschluss.
Festzuhalten bleibt jedoch, dass bei den meisten Patienten keine krankheitsbeginstigenden Fak-
toren bekannt sind.

1.3.1. Erbliche Veranlagung / genetische Faktoren

Hodgkin-Lymphome sind nicht im eigentlichen Sinne erblich. Allerdings hat man festgestellt, dass
das Risiko fur die Entstehung dieser Krebsarten erhéht ist, wenn in der Familie schon haufiger
bdsartige Erkrankungen des lymphatischen Systems [lymphatisches System] aufgetreten sind oder
wenn bestimmte angeborene oder erworbene Erbgutverédnderungen vorliegen [5] [6] [7] .

So haben beispielsweise Kinder, die an bestimmten angeborenen Erkrankungen des Immunsy-
stems (zum Beispiel Wiskott-Aldrich-Syndrom oder Ataxia teleangiectasia) leiden, ein erhdhtes
Risiko, an einem Hodgkin-Lymphom zu erkranken [8]. Auch bei Patienten mit einer HIV-Infektion,
also einem erworbenen Immundefekt, lassen sich haufiger als bei der Normalbevdélkerung Hodg-
kin-Lymphome (sowie hochmaligne Non-Hodgkin-Lymphome) beobachten [9]. Dies spricht dafr,
dass eine Beeintrachtigung des kdrpereigenen Immunsystems die Wahrscheinlichkeit fir das Auf-
treten von bdsartigen Erkrankungen erhoht.

1.3.2. Virusinfektionen

Mehrere Untersuchungen haben gezeigt, dass ein ursachlicher Zusammenhang zwischen der Ent-
wicklung eines Hodgkin-Lymphoms und einer Infektion mit dem Epstein-Barr-Virus (EBV), dem
Erreger des Pfeiffer-Drusenfiebers, bestehen konnte. In der westlichen Welt lasst sich bei circa
40 % der Kinder und Jugendlichen mit einem Hodgkin-Lymphom eine EBV-Infektion nachweisen.
Dies bedeutet allerdings auch, dass bei Uber der Halfte der Patienten mit einem Morbus Hodgkin
keine Hinweise auf eine vorangegangene EBV-Infektion vorliegen. Auch sind Infektionen mit dem
Epstein-Barr-Virus weit verbreitet, wahrend Lymphdriisenkrebs selten vorkommt. Dies deutet dar-
auf hin, dass vermutlich weitere Faktoren hinzukommen mussen, bevor ein Morbus Hodgkin ent-
steht [10] [11] [12].

Ein Zusammenhang zwischen einem Hodgkin-Lymphom und anderen Viren ist, mit Ausnahme von
HIV (siehe oben), nicht bekannt. Unabhéangig davon ist ein Hodgkin-Lymphom jedoch — ebenso
wie alle anderen Krebserkrankungen — nicht ansteckend und kann nicht auf andere Menschen
Ubertragen werden.

1.4. Symptome: Welche Krankheitszeichen treten bei einem
Hodgkin-Lymphom auf?

Morbus Hodgkin beginnt schleichend. Erstes Krankheitszeichen sind meist ein oder mehrere ver-
groRRerte Lymphknoten, die sehr langsam wachsen und in der Regel keine Schmerzen verursachen.
VergrolRerte Lymphknoten kdnnen im Hals- und Nackenbereich (haufigster Sitz), in der Achselhoh-
le, in der Schlusselbeingrube (Uber dem tastbaren Schliisselbein), in den Leisten oder an meh-
reren Stellen gleichzeitig festgestellt werden. Die Krankheit kann auch in Lymphknotenregionen
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beginnen, die von auf3en nicht sichtbar oder tastbar sind, zum Beispiel hinter dem Brustbein oder
im Bauch- und/oder Beckenraum, dort beispielsweise entlang der Wirbelsaule. Sind Lymphknoten
im Brustraum betroffen, zum Beispiel im so genannten Mediastinum, dem Raum zwischen den
beiden Lungenfligeln, kann es durch zunehmenden Druck auf die dort liegenden Organe (Lunge,
Luftréhre) zu Reizhusten oder Atemnot kommen. Lymphknoten im Ober- oder Unterbauch kdnnen
Schmerzen, Druckgefiihl oder Durchfélle verursachen. Seltener sind Milz und Leber durch den
Befall mit Lymphomzellen vergroRRert (Splenomegalie bzw. Hepatomegalie).

Bei Befall des Knochenmarks kann auch die Zahl der roten Blutzellen erniedrigt sein, was zu einer
Anamie fuhren kann. Dies kommt jedoch nur sehr selten vor. Daneben kdnnen allgemeine Krank-
heitssymptome wie Fieber, Gewichtsverlust, Nachtschweil’ sowie Mattigkeit und Juckreiz auftreten.

1.4.1. Liste moglicher Symptome bei einem Hodgkin-Lymphom:

1.4.1.1. Allgemeinsymptome

» Fieber unklarer Ursache (Uber 38°C)

* starker Nachtschweifd

 unerklarbarer Gewichtsverlust (mehr als 10 % in sechs Monaten)

« Mudigkeit, allgemeine Abgeschlagenheit, Lustlosigkeit, Krankheitsgefiihl, Appetitlosigkeit
 Starker Juckreiz am ganzen Korper

Die drei erstgenannten Symptome (Fieber, Nachtschweil? und Gewichtsverlust) werden auch als
B-Symptome bezeichnet.

1.4.1.2. Spezifische Symptome

» Schmerzlose, tastbare, oberflachliche Lymphknotenschwellungen, zum Beispiel im Hals- und
Nackenbereich, in den Achselhéhlen oder in der Leiste (bei Uber 90 % der Patienten)

« Chronischer Husten, Atembeschwerden (bei Befall von Brustlymphknoten, Lunge oder Rippen-
fell)

» Bauchschmerzen, Riickenschmerzen, Druckgefiihl oder Durchfall (bei Befall von Lymphknoten
oder anderen Organen im Bauchraum, zum Beispiel Milz und Leber)

» Hautblasse durch Mangel an roten Blutzellen (bei Befall des Knochenmarks)
« Knochen- oder Gelenkschmerzen (bei Befall der Knochen)

Die Krankheitszeichen eines Morbus Hodgkin entwickeln sich meist relativ langsam, das heif3t
im Laufe von Wochen oder Monaten. Sie kénnen individuell sehr verschieden beziehungsweise
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unterschiedlich stark ausgepragt sein. Das Auftreten eines oder mehrerer dieser Krankheitszeichen
muss allerdings nicht bedeuten, dass ein Hodgkin-Lymphom vorliegt. Viele dieser Symptome kon-
nen auch bei vergleichsweise harmlosen Infektionen und Erkrankungen auftreten, die mit einem
Hodgkin-Lymphom nichts zu tun haben. Vor allem bei Kindern beruhen Lymphknotenschwellun-
gen meist auf Infektionen, vor allem Virusinfektionen. Bei Beschwerden (zum Beispiel anhaltendem
Husten) ist es jedoch ratsam, so bald wie mdglich einen Arzt zu konsultieren, um deren Ursache
zu klaren.

1.5. Aufbau und Funktion des lymphatischen Systems

Als lymphatisches System bezeichnet man die Gesamtheit aller Lymphbahnen (LymphgefaRe) und
lymphatischen Organe. Zu den lymphatischen Organen gehéren unter anderem die Lymphknoten,
die Milz, die Thymusdruse sowie die lymphatischen Gewebe im Magen-Darm-Trakt (zum Beispiel
die Peyer-Plaques des Diunndarms) und im Rachen (Rachen-, Zungen- und Gaumenmandeln).
Das lymphatische System ist somit kein einzelnes Organ, sondern mit seinen Geweben, Zellen und
Aufgaben Uber den ganzen Kérper verteilt. Es steht in engem Zusammenhang mit dem kérperei-
genen Abwehrsystem (Immunsystem) und dem Blut bildenden System im Knochenmark und ist fiir
die Abwehrfahigkeit des Koérpers gegentiber Krankheitserregern von entscheidender Bedeutung.
Dariiber hinaus dient es dem Transport und Austausch von Nahrstoffen und Stoffwechselendpro-
dukten im Kérper.

1.5.1. Lymphe und Lymphgefalie

Die Lymphgefal3e durchziehen — ahnlich den Blutgefal3en — fast den ganzen Korper. Sie transpor-
tieren das Gewebswasser, die Lymphe, die der Drainage der Kérpergewebe und dem Transport
verschiedener Substanzen und Zellen (Abwehrzellen) dient.

Der Korper bildet téaglich etwa zwei Liter Lymphe. Die klare bis hellgelbe Fliissigkeit entsteht durch
den Austritt von Blutplasma aus Blutkapillaren ins Kérpergewebe. Sie enthalt Nahrstoffe und Sau-
erstoff, die der Versorgung der Zellen dienen, sowie bestimmte Abwehrzellen, die Lymphozyten.
Die Lymphe fliel3t in Gewebespalten und nimmt dabei auch Stoffwechselendprodukte (Abfallstoffe
und Kohlendioxid) aus den Geweben auf. Schlie3lich wird sie Uber das im Korper verzweigte Netz
der Lymphbahnen in der Ndhe des Herzens wieder in den Blutkreislauf zuriickgefiinrt. Uber die
Lymphe erfolgt auch der Transport von Nahrungsfetten aus dem Darm in das Blut.

1.5.2. Lymphknoten

In die Strombahn der LymphgefaRRe eingeschaltet sind Hunderte von Lymphknoten, kleine linsen-
bis bohnenférmige Organe. Sie dienen als Filterstationen fur die Lymphflussigkeit einer Korper-
region und beheimaten Zellen des Immunsystems, die Lymphozyten, die Infektionen im Kdrper
bekadmpfen. In den Lymphknoten wird die Lymphe also gereinigt und von Fremdstoffen und infekti-
Osen Erregern befreit. Die Lymphknoten befinden sich an zahlreichen Stellen des Korpers. Sie sind
gruppenweise flur jedes Organ und jede Korperregion angeordnet, zum Beispiel im Kieferwinkel, in
der Achselhdhle, im Nacken, in der Leiste und im Unterleib. Normalerweise sind die Lymphknoten
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nur wenige Millimeter groR3. Bei Erkrankungen (Infektionen, aber auch bei Lymphomen) vergroRern
sie sich und werden harter.

1.5.3. Milz und Thymusdrise

Die Milz ist ein Organ im linken oberen Bauchraum unterhalb des Rippenbogens. Zu ihren Aufga-
ben gehdrt unter anderem der Abbau Uberalterter und geschéadigter Blutzellen und Mikroorganis-
men. Wahrend der Embryonalzeit ist sie fir die Blutbildung zustandig und in der friithen Kindheit
erfullt sie eine wichtige Rolle beim Aufbau und der Funktion des Immunsystems.

Die Thymusdruse ist ein Organ hinter dem Brustbein. Sie ist bei der Geburt das grof3te Organ
des lymphatischen Systems [lymphatisches System] und, vor allem wéahrend der Kindheit, ganz
wesentlich am Aufbau des Immunsystems beteiligt. Die Thymusdrise wird auch als ,Schule” der
T-Lymphozyten (T von Thymus) bezeichnet, denn die T-Lymphozyten, eine Untergruppe der Lym-
phozyten, ,lernen” dort, zwischen korpereigenen und fremden Zellen des Immunsystems zu unter-
scheiden; das heil3t, sie reifen in der Thymusdriise zu funktionstiichtigen Abwehrzellen heran. Das
Organ wéchst bis zur Pubertét. Beim Erwachsenen verliert es an Gréf3e und Bedeutung, und sein
lymphatisches Gewebe wird zunehmend durch Fettgewebe ersetzt.

1.5.4. Lymphozyten — die Zellen des lymphatischen Systems

Die Zellen des lymphatischen Systems [lymphatisches System], die Lymphozyten, sind eine Unter-
gruppe der weiRen Blutkoérperchen (Blutzellen). Sie haben eine zentrale Aufgabe in der Immunab-
wehr, denn sie kdnnen gezielt Krankheitserreger erkennen und beseitigen.

Lymphozyten entstehen — wie alle anderen Blutzellen (dazu z&hlen alle weil3en und roten Blutkor-
perchen sowie die Blutplattchen) —im Knochenmark. Die verschiedenen Blutzellen entwickeln sich
dort in mehreren Reifungsschritten aus gemeinsamen Vorlauferzellen, den so genannten Stamm-
zellen der Blutbildung (Blutstammzellen).

Die unmittelbaren Vorlauferzellen der Lymphozyten sind die so genannten Lymphoblasten. Sie
durchlaufen im Knochenmark und/oder in den lymphatischen Organen (zum Beispiel Lymphknoten,
Milz, Thymusdriise) verschiedene Entwicklungsschritte und verandern dabei ihr Aussehen und ihre
Merkmale. Am Ende dieser Entwicklung stehen reife, das heif3t funktionstiichtige Lymphozyten.
Diese kénnen das Knochenmark und die lymphatischen Organe verlassen, um ihre Aufgaben im
Blut oder in den Kérpergeweben zu erfiillen.

Je nach Ort der endgliltigen Reifung unterscheidet man zwei grof3e Gruppen von Lymphozyten: B-
Lymphozyten und T-Lymphozyten. Die B-Lymphozyten reifen bereits an ihrem Entstehungsort, also
im Knochenmark, zu funktionstiichtigen Abwehrzellen heran, wahrend die Ausreifung der T-Lym-
phozyten in der Thymusdrise erfolgt. Die ausgereiften T- und B-Lymphozyten gelangen anschlie-
Bend in die nachgeschalteten lymphatischen Organe wie Milz, Lymphknoten oder Mandeln. Beide
Lymphozytenarten dienen der Immunabwehr, erfillen aber unterschiedliche Aufgaben.

Eine wichtige Aufgabe ausgereifter B-Lymphozyten, der so genannten Plasmazellen, besteht darin,
Antikérper zu produzieren. Das sind kleine EiweiBmolekile, die sich an Krankheitserreger anhan-
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gen und diese damit als ,Feinde” fir so genannte Fresszellen (Makrophagen) oder bestimmte T-
Lymphozyten (Killerzellen) erkennbar machen.

Die Killerzellen unter den T-Lymphozyten erkennen und vernichten von Viren befallene Korperzel-
len und auch Krebszellen. Andere Gruppen von T-Lymphozyten sorgen dafiir, dass sich der Kérper
an Krankheitserreger, mit denen er bereits in Kontakt war, ,erinnert”, sie ,organisieren” den Einsatz
der Abwehrzellen und aktivieren oder hemmen auf diese Weise das Immunsystem.

Die verschiedenen Subtypen von Lymphozyten wirken in ihren Abwehraufgaben zusammen und
stehen miteinander Uber bestimmte Zellhormone (Lymphokine) in Verbindung. Das lymphatische
System ist also ein aul3erst komplexes Netzwerk von Zellen, Geweben und Regulationsmechanis-
men zur Koordination der kérpereigenen Immunabwehr.
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2. Diagnostik und Therapieplanung: Welche Untersu-
chungen sind erforderlich?

Bei Verdacht auf ein Hodgkin-Lymphom sind umfangreiche Untersuchungen erforderlich, um die
Diagnose zu sichern und das Ausmal’ der Erkrankung zu bestimmen (Erstdiagnose). Die Ergebnis-
se dieser Untersuchungen sind fir die Planung der Behandlung entscheidend. Auch wéhrend der
Behandlung sind immer wieder Untersuchungen notwendig, um den Krankheitsverlauf zu Gberpri-
fen und gegebenenfalls Anderungen in der Therapieplanung vorzunehmen (Verlaufsdiagnostik).

2.1. Erstdiagnose: Wie wird ein Hodgkin-Lymphom festge-
stellt?

Findet der (Kinder-)Arzt durch Krankheitsgeschichte (Anamnese) und kdrperliche Untersuchung,
mdglicherweise auch durch eine Blut-, Ultraschall- und/oder Réntgenuntersuchung Hinweise auf
ein Hodgkin-Lymphom, wird er den Patienten in ein Krankenhaus tberweisen, das auf Krebs- und
Bluterkrankungen bei Kindern und Jugendlichen spezialisiert ist (Klinik fir padiatrische Onkolo-
gie/Hamatologie). Denn bei Verdacht auf Morbus Hodgkin sind umfangreiche Untersuchungen not-
wendig, zun&chst um die Diagnose zu sichern, dann aber auch um festzustellen, um welche Form
des Hodgkin-Lymphoms es sich handelt und wie weit sich die Erkrankung im Kérper ausgebreitet
hat (so genannte ,Staging“-Untersuchungen).

Die Diagnosestellung erfolgt in erster Linie durch die Enthahme und Untersuchung eines befallenen
Lymphknotens oder eines anderen befallenen Gewebes (Biopsie). Die Untersuchung der Gewe-
beproben erlaubt eine genaue Aussage dariiber, ob und, wenn ja, an welcher Form des Hodg-
kin-Lymphoms der Patient erkrankt ist. Die Kenntnis der Unterform kann bei der Behandlungspla-
nung eine Rolle spielen.

Liegt tatsachlich ein Morbus Hodgkin vor, so ist es fur die Behandlungsplanung wichtig zu wissen,
wie weit sich die Erkrankung im Korper ausgebreitet hat und welche Organe betroffen sind. Aus-
kunft dariber geben verschiedene Bild gebende Verfahren wie die Ultraschall- und Réntgenun-
tersuchung, die Magnetresonanztomographie (MRT), die Computertomographie (CT), die Positro-
nen-Emissions-Tomographie (PET) und gegebenenfalls die Skelett-Szintigraphie. Um herauszu-
finden, ob auch das Knochenmark von der Erkrankung betroffen ist, wird in fortgeschrittenen
Krankheitsstadien au3erdem eine Knochenmarkstanzbiopsie durchgefiihrt und auf Lymphomzel-
len untersucht. In seltenen Fallen kénnen auch eine Leberpunktion [Punktion], eine Spiegelung der
Bauchhdéhle (Laparoskopie) oder des Brustraumes (Mediastinoskopie) mit einem Endoskop oder,
noch seltener, eine Eréffnung der Bauchhohle (Laparotomie) erforderlich sein. Dies ist allerdings
nur der Fall, wenn sich anhand Bild gebender Verfahren nicht eindeutig klaren lasst, ob und wie
ausgedehnt Lymphknoten oder andere Organe im Bauch- beziehungsweise Brustraum befallen
sind.

Behandlungsvorbereitend erfolgt ferner eine Uberpriifung der Herzfunktion (Elektrokardiographie
(EKG) und Echokardiographie). Veranderungen, die mdglicherweise im Laufe der Therapie auftre-
ten, kdnnen aufgrund solcher Ausgangsbefunde besser beurteilt werden. Umfangreiche Laborun-
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tersuchungen dienen dazu, den Allgemeinzustand des Patienten zu tiberpriifen und festzustellen,
ob durch das Hodgkin-Lymphom die Funktionen einzelner Organe (zum Beispiel Nieren und Leber)
beeintréachtigt sind oder Stoffwechselstérungen vorliegen, die vor oder wahrend der Behandlung
besonders beriicksichtigt werden miussen. Im Hinblick auf eventuell notwendig werdende Bluttrans-
fusionen muss eine Bestimmung der Blutgruppe erfolgen.

Nicht alle Untersuchungen sind bei jedem Patienten notwendig. Ihr Behandlungsteam wird Sie
dartiber informieren, welche diagnostischen Verfahren bei Ihnen beziehungsweise Ihrem Kind zur
Therapieplanung erforderlich sind.

Wie die Untersuchungen im Einzelnen ablaufen und welche Bedeutung ihnen bei der Diagnose
eines Hodgkin-Lymphoms zukommt, erfahren Sie im Anschluss.

2.1.1. Anamnese und koérperliche Untersuchung

Zunachst wird sich der Arzt ausfiihrlich nach den Beschwerden und eventuellen Risikofaktoren,
zum Beispiel friiheren Erkrankungen, erkundigen (Anamnese) und eine grindliche korperliche
Untersuchung vornehmen. Er achtet dabei besonders auf Lymphknoten, lymphatische Gewebe im
Nasen-Rachen-Raum (HNO-arztliche Untersuchung) sowie auf Milz und Leber, denn diese Organe
kdnnen bei einem Hodgkin-Lymphom vergrof3ert oder geschwollen sein. Die kérperliche Untersu-
chung kann dem Arzt bereits wichtige Hinweise auf die Art der Erkrankung geben.

Hier finden Sie allgemeine Informationen zu Anamnese und kdrperlicher Untersuchung.

2.1.2. Laboruntersuchungen

2.1.2.1. Blutuntersuchungen

Blutuntersuchungen kénnen Aufschluss tber den Allgemeinzustand des Patienten sowie Uber die
Funktionen einzelner Organe (zum Beispiel Leber und Nieren) geben. Zu den Untersuchungen
gehdren unter anderem die Auszéhlung eines Blutzellausstrichs unter dem Mikroskop (Blutbild),
die Bestimmung der Bluteiweie und Immunglobuline (Antikérper) und die Messung der Blutkor-
perchen-Senkungsgeschwindigkeit (Blutsenkung). Die Blutsenkung bei Hodgkin-Patienten kann,
muss aber nicht erhdht ausfallen. Auf3erdem wird nach Virusinfektionen gesucht, die ebenfalls ver-
groRRerte Lymphknoten verursachen beziehungsweise an der Lymphomentstehung beteiligt sein
kdnnen. Allgemeine Informationen zur Blutuntersuchung erhalten Sie hier.

2.1.2.2. Knochenmarkuntersuchung

Da bei Morbus Hodgkin auch das Knochenmark befallen sein kann, muss in fortgeschrittenen
Krankheitsstadien auch das Knochenmark untersucht werden. Zur Gewinnung einer ausreichen-
den Gewebemenge ist eine so genannte Knochenmarkstanzbiopsie erforderlich. Bei dieser Unter-
suchung stanzt der Arzt mit einer speziellen Hohlnadel einen etwa zwei Zentimeter langen Gewe-
bezylinder aus dem Beckenkammknochen. Dort ist das Knochenmark nur durch eine relativ dinne
Knochenschicht von der Haut getrennt, so dass die Entnahme ohne wesentliches Risiko erfolgen
kann. Die Untersuchung erfolgt in der Regel unter ortlicher Betaubung.
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Das gewonnene Knochenmark wird vom Arzt unter dem Mikroskop, das heif3t, feingeweblich
(histologisch)auf das Vorhandensein von Hodgkin-Zellen untersucht [Histologie].

2.1.3. Lymphknotenentnahme (Biopsie)

Besteht Verdacht auf ein Hodgkin-Lymphom, so muss zur Sicherung der Diagnose eine Gewebe-
probe aus einem befallenen Lymphknoten entnommen werden (Biopsie). Zu diesem Zweck wird
in der Regel der grof3te Lymphknoten einer méglichst einfach zuganglichen Lymphknotengruppe,
zum Beispiel im Hals-, Leisten- oder Schlusselbeinbereich, operativ entfernt. Die Lymphknotenent-
nahme erfolgt meist unter értlicher Betdubung. Wenn keine oberflachlichen Lymphknoten zugang-
lich sind, kann eine Gewebeentnahme aus tiefer liegenden befallenen Lymphknoten (zum Beispiel
Bauch- oder Brustlymphknoten), in selteneren Fallen auch aus anderen befallenen Organen oder
Geweben (zum Beispiel aus Leber, Lunge, Knochen) notwendig sein. Die Gewebeprobe ist unbe-
dingt erforderlich, denn fiur die endgiltige Diagnose des Morbus Hodgkin missen die charakteri-
stischen Hodgkin- und Reed-Sternberg-Zellen nachgewiesen werden (siehe hierzu auch Kapitel
~Was ist ein Hodgkin-Lymphom?*).

Die Diagnosesicherung erfolgt anhand feingeweblicher Untersuchungen (Histologie) sowie mit-
tels immunologischer (immunhistochemischer) und molekulargenetischer Untersuchungsmetho-
den. Mit Hilfe dieser Verfahren ist es zum einen méglich, ein Hodgkin-Lymphom von anderen Krank-
heiten zu unterscheiden, die mit Lymphknotenschwellungen einhergehen kénnen, zum Beispiel
von einem Non-Hodgkin-Lymphom oder von nicht-bésartigen, meist infektiés bedingten Erkrankun-
gen (wie Pfeiffer-Drisenfieber, Toxoplasmose oder anderen Virus- und Bakterienerkrankungen).
Zum anderen erlauben diese Untersuchungen eine exakte Bestimmung der Unterform des Hodg-
kin-Lymphoms. Dies ist fir die Einschatzung der Prognose und zum Teil auch fir die Behandlungs-
planung wichtig, da sich die verschiedenen Unterformen des Hodgkin-Lymphoms in ihrem Krank-
heitsverlauf und ihrer Therapierbarkeit teilweise unterscheiden kénnen.

2.1.4. Ultraschall- und Rontgenuntersuchung

2.1.4.1. Ultraschalluntersuchung (Sonographie)

Zu den diagnostischen Untersuchungen gehdrt immer eine Ultraschalluntersuchung (Sonogra-
phie). Mit ihrer Hilfe kann der Arzt feststellen, ob Lymphknoten, zum Beispiel in der Hals-, Schlussel-
bein-, Achsel- oder Leistenregion, betroffen sind. Auch tiefer gelegene Lymphknoten, beispielswei-
se im vorderen Brustraum und im Bauchraum, sowie andere innere Organe, inshesondere Leber
und Milz, kbnnen mittels Sonographie auf einen moglichen Befall hin beurteilt werden. Die Ultra-
schalluntersuchung ist schmerzfrei und kann beliebig oft wiederholt werden, da sie die Patienten
keiner schéadlichen Strahlenbelastung aussetzt.

Allgemeine Informationen zur Ultraschalluntersuchung erhalten Sie hier.

2.1.4.2. Rontgenuntersuchung (Brustkorb, gegebenenfalls Skelett)

Die Rontgenuntersuchung des Brustkorbs (Thorax) dient vor allem der Feststellung, ob Lymphkno-
ten oder andere Organe im Brustraum (zum Beispiel die Lunge) von der Erkrankung betroffen sind.
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Auch eine moglicherweise vorliegende Infektion der Lunge oder der Atemwege lasst sich mit Hilfe
der Rontgenaufnahmen nachweisen.

Allgemeine Informationen zur Rontgenuntersuchung erhalten Sie hier.

2.1.5. Computertomographie (CT)

Die Computertomographie (CT) ist ein spezielles Réntgenverfahren, mit dem der Kérper (mit Hilfe
von Roéntgenstrahlen) Schicht fur Schicht durchleuchtet werden kann. Dadurch ist eine sehr detail-
genaue Abbildung der untersuchten Kdrperregionen und der dort befindlichen Organe und Struktu-
ren moglich. Bei Patienten mit Morbus Hodgkin ist die CT hilfreich, um genauere Informationen tUber
die Ausbreitung der Krebserkrankung zu erhalten. Vergro3erte Lymphknoten und befallene Orga-
ne, insbesondere die Lunge, kdnnen sichtbar gemacht und genau vermessen werden. Im Rahmen
der Erstdiagnostik wird daher bei allen Patienten grundsatzlich eine CT der Lunge durchgefihrt,
um einen moglichen Befall des Organs auszuschlieRen. Die CT ist dartiber hinaus auch fur die
rasche Beurteilung des Krankheitsstadiums unentbehrlich.

Bei Knochenschmerzen und Verdacht auf Befall des Skeletts kann mit Hilfe einer CT der betroffe-
nen Region uberprift werden, ob eine Veranderung der Knochen vorliegt. Ist dies der Fall, kann
zur gesamtkdrperlichen Untersuchung zuséatzlich eine Szintigraphie des Skeletts erfolgen.

Die Computertomographie dauert nicht lange, so dass sie selbst bei Sauglingen und Kleinkindern
oft ohne Sedierung oder Narkose erfolgen kann.

Allgemeine Informationen zur Computertomographie finden Sie hier.

2.1.6. Kernspintomographie (Magnetresonanztomographie, MRT)

Die Magnetresonanztomographie (MRT) oder Kernspintomographie wird, wie die Computertomo-
graphie (CT), zur Beurteilung des Krankheitsstadiums und zur Planung der Therapie eingesetzt. Die
Ausdehnung eines Lymphoms und seine Beziehung zu benachbarten Strukturen kénnen detail-
genau dargestellt und vermessen werden. Die MRT wird zur Untersuchung von Lymphknoten und
anderen befallenen Organen in Bauch- und Beckenraum (Abdomen) und zunehmend auch an Stel-
le der Computertomographie fir Untersuchungen im Brust- und Halsbereich eingesetzt. Sie spielt
zudem eine wichtige Rolle bei der Uberpriifung des Krankheitsverlaufs.

Die Magnetresonanztomographie arbeitet mit Magnetfeldern. Sie verursacht keine Strahlenbela-
stung, dauert jedoch relativ lange und ist mit langem Stillliegen in einem relativ engen Untersu-
chungsgerat verbunden, das zudem Gerdusche macht. Entsprechend modgen die meisten Kinder
die MRT nicht. Daher ist oft eine Ruhigstellung durch Sedierung oder Narkose notwendig oder
zweckmaRig. In den meisten grof3en Behandlungszentren sind mittlerweile jedoch kindgerechte
Untersuchungsrdume und -geréte etabliert, so dass eine MRT-Untersuchung heutzutage fur Kinder
weniger belastend ist.
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Allgemeine Informationen zur Magnetresonanztomographie finden Sie hier.

2.1.7. Positronen-Emissions-Tomographie (PET)

Die Positronen-Emissions-Tomographie (PET) ist ein nuklearmedizinisches Verfahren [Nuklearme-
dizin], das zur Darstellung von Tumoren und Metastasen genutzt werden kann.

Bei Kindern und Jugendlichen mit Morbus Hodgkin wird die PET seit kurzem ergéanzend zur MRT
und/oder CT eingesetzt, um eine bessere Beurteilung der Krankheitsausbreitung und des Krank-
heitsverlaufs zu ermdglichen [13]. Der Vorteil der PET gegentber anderen Bild gebenden Verfah-
ren ist namlich der, dass ausschlieRlich lebendes Tumorgewebe sichtbar gemacht wird. Dadurch
l&sst sich beispielsweise nach einer Behandlung (zum Beispiel im Anschluss an einen Chemothe-
rapiezyklus) feststellen, ob ein bei der Magnetresonanztomographie oder Computertomographie
erkennbarer Resttumor noch lebende Tumorzellen enthélt oder ob es sich dabei nur um totes Rest-
gewebe handelt.

Invasive Verfahren (zum Beispiel die Spiegelung von Bauch- oder Brustraum), die bisher bei man-
chen Patienten notwendig sind, um die Therapie planen oder den Behandlungserfolg beurteilen zu
konnen, sollen auf diese Weise vermieden werden. Die behandelnden Arzte hoffen, dass sich durch
die Einfihrung der PET als Standard-Diagnoseverfahren die Therapie in Zukunft noch gezielter
planen lasst und auf diese Weise auch therapiebedingte Nebenwirkungen und Spéatfolgen reduziert
werden kdnnen.

Allgemeine Informationen zu nuklearmedizinischen Verfahren wie der Positronen-Emissi-
ons-Tomographie finden Sie hier.

2.1.8. Skelettszintigraphie (Knochenszintigraphie)

Die Skelettszintigraphie wird bei Verdacht auf Befall der Knochen beziehungsweise generell bei
weiter fortgeschrittener Erkrankung ergénzend zur Magnetresonanztomographie (MRT) oder Com-
putertomographie (CT) eingesetzt werden. Bei der Untersuchung werden geringe Mengen einer
radioaktiven Substanz in die Blutbahn gespritzt, die sich besonders in erkranktem Knochen anrei-
chert. Eine Kamera, die die radioaktive Strahlung registriert, ortet verdachtige Bereiche. Die radio-
aktive Strahlung klingt sehr rasch ab.

Allgemeine Informationen zu nuklearmedizinischen Verfahren wie der Skelettszintigraphie finden
Sie hier.

2.1.9. Spiegelung von Bauch und/oder Brusthohle

2.1.9.1. Bauchspiegelung (Laparoskopie)

In seltenen Fallen ist zur Beurteilung von Lymphknoten und Organen im Bauchraum eine Spiege-
lung der Bauchhdhle mit einem Endoskop nétig (Laparoskopie). Auch dabei kénnen Gewebepro-
ben und/oder Lymphknoten entnommen werden. Die Untersuchung erfolgt unter Vollnarkose.


http://wwww.kinderkrebsinfo.de/siteDict?goTo=e2026
http://wwww.kinderkrebsinfo.de/siteDict?goTo=e15937
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Unter Umstanden kann auch eine Er6ffnung der Bauchhohle (Laparotomie) zur Uberpriifung ver-
dachtiger Lymphknotenregionen sowie zur Gewebeentnahme erforderlich sein. Sowohl die Lapa-
roskopie als auch die Laparotomie werden nur durchgefiihrt, wenn mit Hilfe Bild gebender Ver-
fahren, insbesondere der Positronen-Emissions-Tomographie (PET), keine Klarung herbeigeflhrt
werden kann.

2.1.9.2. Spiegelung der Brusththle (Mediastinoskopie)

In sehr seltenen Féallen ist eine Mediastinoskopie erforderlich, um Lymphknoten im Mediastinum,
also dem Raum zwischen den Lungen, zu beurteilen. Dabei wird unter Vollnarkose direkt oberhalb
des Brustbeins ein kleiner Schnitt gemacht, durch den der Arzt eine optische Sonde in den Raum
zwischen den Lungenfliigeln einfihren kann. Verdachtige Lymphknoten kdnnen bei dieser Unter-
suchung entfernt und anschlieBend untersucht werden.

2.1.10. Leberpunktion

Eine Punktion der Leber wird nur durchgeftihrt, wenn Verdacht auf einen Befall der Leber besteht,
der durch die anderen zur Verfiigung stehenden Methoden nicht geklart werden kann (siehe oben).
Der Arzt entnimmt dabei mit einer langen diinnen Nadel durch die Bauchdecke der rechten Bauch-
seite eine Gewebeprobe aus der Leber. Die Gewebeentnahme erfolgt unter 6rtlicher Betaubung
und Ultraschallkontrolle. Blutungen sind seltene Komplikationen.

2.1.11. Elektrokardiographie (EKG) und Elektroenzephalographie (EEG)

Im Elektrokardiogramm (Elektrokardiographie; Herzstromkurve; EKG) werden samtliche elektri-
schen Aktivitaten aller Herzmuskelfasern registriert, von der Kérperoberflache abgeleitet und in
einer Zeitachse aufgezeichnet. So entsteht ein Bild der elektrischen Herzaktion, mit dem sich Aus-
sagen zu Eigenschaften und Erkrankungen des Herzens (zum Beispiel Herzrhythmusstérungen
oder Narbenbildung im Herzmuskel) treffen lassen.

Die Elektroenzephalographie ist eine Untersuchung, bei der man die vom Gehirn ausgesandten
elektrischen Wellen aufzeichnet. Mit diesen Wellen lasst sich die Gehirntatigkeit messen und Uber-
prafen.

2.1.12. Ultraschalluntersuchung des Herzens (Echokardiographie)

Mit Hilfe des Herzechokardiogramms kdénnen die Leistungsfahigkeit des Herzens, die Lage der
Herzklappen und die Wanddicke des Herzmuskels beurteilt werden. Wichtig ist die Untersuchung,
wenn ein Schaden des Herzmuskels oder eine Herzentziindung vermutet wird. Die Untersuchung
dient auch zur Uberwachung der Behandlung mit bestimmten Zytostatika, vor allem Anthrazyklinen
wie beispielsweise Adriamycin (Doxorubicin), die unter Umstanden zu einer Beeintrachtigung der
Herzfunktion fihren kénnen. Durch regelméaRige Untersuchungen mittels Echokardiographie sollen
die Herzleistungsfunktion tiberwacht und sich anbahnende Schaden rechzeitig erkannt werden, um
die Behandlung mit diesen Medikamenten dann entsprechend anpassen zu kénnen. Auch die Lage
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eines zentralvendsen Katheters [zentraler Venenkatheter] kann damit untersucht und dokumentiert

werden.

2.2. Klassifikation und Stadieneinteilung: Nach welchen Kri-

terien werden Behandlungsstrategie und -intensitat festge-
legt?

Das Hodgkin-Lymphom ist keine einheitliche Erkrankung, sondern umfasst verschiedene Unter-
formen, die sich zum Teil hinsichtlich ihres Krankheitsverlaufs, ihrer Heilungsaussichten (Progno-
se) und ihrer Therapierbarkeit voneinander unterscheiden. Vor Beginn der Therapie wird daher
anhand verschiedener diagnostischer Untersuchungen bestimmt, welche Form des Hodgkin-Lym-
phoms beim Patienten vorliegt (Klassifikation). Bei Kindern und Jugendlichen spielt die Unterform
der Erkrankung (anders als bei erwachsenen Patienten) fur die Behandlungsplanung allerdings nur

eine untergeordnete Rolle.

Ein wichtiges Kriterium fur die Heilungsaussichten des Patienten und somit fiir die Wahl der am
besten geeigneten Behandlungsmethode ist die Ausbreitung der Erkrankung im Koérper (Krank-
heitsstadium). Durch die exakte Bestimmung des Krankheitsstadiums (Stadieneinteilung des Mor-
bus Hodgkin) erhalten die Arzte Hinweise darauf, wie der Patient auf eine bestimmte Behandlungs-
methode ansprechen wird und wie hoch das Risiko eines Krankheitsriickfalls nach einer Behand-
lung ist. Dieses Wissen wird dazu genutzt, Patienten je nach Krankheitsstadium — sowie weiteren
Faktoren, die die Prognose der Erkrankung beeinflussen (siehe unten) — verschiedenen Therapie-
gruppen zuzuordnen. Die Einteilung der Patienten nach Krankheitsstadien erlaubt eine individuel-
le, an das jeweilige Rickfallrisiko des Patienten angepasste Therapieplanung. Dadurch kénnen
auch die Heilungschancen bei Patienten mit fortgeschrittener Erkrankung noch positiv beeinflusst

werden.

2.2.1. Klassifikation des Hodgkin-Lymphoms

Hodgkin-Lymphome lassen sich anhand bestimmter Merkmale, die bei der Diagnose bestimmt wer-
den, in verschiedene Unterformen (Subtypen) einteilen [14]. Nach der aktuellen Einteilung der Welt-
gesundheitsorganisation (WHO-Klassifikation) werden folgende feingewebliche Unterformen (Sub-

typen) unterschieden [15]:

a. Lymphozytenpradominanter Morbus Hodgkin (abgekiirzt: LPHD)
b. Klassischer Morbus Hodgkin:

« Lymphozytenreicher Typ (abgekirzt: LR)

« Nodular-sklerosierender Typ (abgekirzt: NS)

» Mischtyp (abgekirzt: MC)

* Lymphozytenarmer Typ (abgekirzt: LD)
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Die haufigste Unterform in westlichen Landern ist der nodular-sklerosierende Typ, der mit fast 70 %
vertreten ist. Er wird nach Bennett [16] in die Subtypen NS 1 und NS 2 unterteilt, wobei der Subtyp
NS 2 mit einem aggressiveren Krankheitsverlauf verbunden ist.

Der lymphozytenpradominante Morbus Hodgkin wird mittlerweile als eigenes Krankheitshild
betrachtet und nach anderen Therapieplanen behandelt als der klassische Morbus Hodgkin [17].

2.2.2. Prognosefaktoren: Kriterien fiir die Behandlungsplanung

Die wichtigsten Faktoren, die die Prognose der Erkrankung beeinflussen (Prognosefaktoren) und
somit die wichtigsten Kriterien bei der Behandlungsplanung sind:

« a) Das Krankheitsstadium (Ausbreitungsstadium des Hodgkin-Lymphoms) zum Zeitpunkt der
Diagnose

« b) Das Auftreten von B-Symptomen

» c) Das Ansprechen der Erkrankung auf die Therapie

2.2.2.1. a) Einteilung nach Krankheitsstadien und E-Stadien

Fur die Behandlungsplanung und die Abschatzung der Therapieaussichten ist das Krankheitssta-
dium, in dem sich der Patient zum Zeitpunkt der Diagnose befindet, von entscheidender Bedeu-
tung. Das Krankheitsstadium wird in erster Linie danach festgelegt, wie weit sich das Hodgkin-Lym-
phom zum Zeitpunkt der Diagnose im Korper ausgebreitet hat: Entscheidend sind dabei Ort und
Anzahl der befallenen Lymphknotenregionen, Organe und Gewebe. Darliber hinaus wird aber auch
bertcksichtigt, ob Organe oder Gewebe auflerhalb des lymphatischen Systems [lymphatisches
System] befallen sind (so genannter extranodaler Befall / E-Stadien). Der Morbus-Hodgkin wird
nach der aktualisierten Ann-Arbor-Klassifikation in vier Krankheitsstadien (I-1V) eingeteilt.
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Krankheitsstadien Definition

Stadium | Befall einer einzelnen Lymphknotenregion
(Stadium I) oder Befall einer einzelnen Lym-
phknotenregion mit zusétzlicher Ausbreitung
auf ein einzelnes benachbartes, nicht-lympha-
tisches Organ, zum Beispiel Brustwand, Herz-
beutel, Lunge (Stadium IE)*

Stadium Il Befall von zwei oder mehr Lymphknotenregio-
nen auf einer Seite des Zwerchfells (Stadium
II) oder Befall einer oder mehrerer Lymphkno-
tenregionen auf derselben Seite des Zwerch-
fells mit zusatzlicher Ausbreitung auf ein ein-
zelnes benachbartes, nicht-lymphatisches
Organ, zum Beispiel Brustwand, Herzbeutel,
Lunge (Stadium IIE)*

Stadium Il Befall von Lymphknotenregionen auf bei-
den Seiten des Zwerchfells (Stadium IIl) oder
Befall von Lymphknotenregionen auf bei-
den Seiten des Zwerchfells mit zusatzlicher
Ausbreitung auf ein einzelnes, benachbar-
tes nicht-lymphatisches Organ (Stadium IlIE)*
und/oder einem Befall der Milz (Stadien IIIES
bzw. 11IS)

Stadium IV Ausgedehnter Befall von einem oder mehre-
ren nicht-lymphatischen Organen oder Gewe-
ben (zum Beispiel Lunge, Leber, Knochen-
mark) mit oder ohne Befall von (entfernten)
Lymphknoten**

Ausbreitungsstadien des Morbus Hodgkin in Anlehnung an die Ann-Arbor-Klassifikation (unter zusétzlicher
Ber licksichtigung der E-Stadien)

Anmerkungen zur Tabelle:

E steht flr extranodal = auBerhalb des Lymphknotens liegend und kennzeichnet einen Befall von
nicht-lymphatischen Organen/Geweben.

*Eine Zuordnung zu den E-Stadien (siehe Krankheitsstadien I-ll) erfolgt nur dann, wenn der Organ-
befall durch Ausbreitung der Erkrankung von einer benachbarten Lymphknotenregion aus erfolgt
ist (Beispiele sind das Einwachsen eines Lymphoms in die Brustwand, das Brustfell, den Herzbeu-
tel, die Lunge oder in den Knochen (so genannter Durchwanderungsbefall).

**Ein Befall von ein oder mehreren Organen, die nicht in direkter Nachbarschaft zu betroffenen
Lymphknoten liegen (die Ausbreitung der Erkrankung erfolgte in diesem Fall Uber den Blutweg),
wird als Stadium IV definiert. Ein Leberbefall bedeutet immer Stadium IV.

S steht fur spleen (englisch fur Milz) und kennzeichnet einen Befall der Milz.
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Der Befall von Organen und Geweben auf3erhalb des lymphatischen Systems (E-Stadien und Sta-
dium IV) wird als Risikofaktor (Prognosefaktor) betrachtet, der den Krankheitsverlauf ungtinstig
beeinflusst.

2.2.2.2. b) Auftreten von B-Symptomen

Jedes der vier oben genannten Krankheitsstadien wird in A- oder B-Kategorien unterteilt:
A: bei Fehlen von Allgemeinsymptomen

B: bei folgenden Allgemeinsymptomen:

+ unerklarlicher Gewichtsverlust von mehr als 10 % innerhalb von sechs Monaten und/oder
« andauerndes oder wiederholt auftretendes Fieber (liber 38°C) unklarer Ursache und/oder
« starker Nachtschweif3

Das Auftreten von B-Symptomen gilt, ebenso wie ein Befall von nicht-lymphatischen Geweben
(siehe oben), als ungunstig fur den Verlauf der Erkrankung.

Beide Prognosefaktoren werden deshalb bei der Behandlungsplanung besonders beriicksichtigt:
Je nach Ausbreitungsstadium der Erkrankung und je nach Auftreten beziehungsweise Nicht-Auftre-
ten von B-Symptomen werden die Patienten einer von drei verschiedenen Therapiegruppen zuge-
ordnet (frihe, mittlere und fortgeschrittene Erkrankungsstadien). Jede Therapiegruppe wird nach
einem anderen Therapieplan, das heif3t unterschiedlich intensiv, behandelt.

2.2.2.3. c) Ansprechen der Erkrankung auf die Therapie

Die Erfahrungen der vergangenen Jahre haben gezeigt, dass auch die Geschwindigkeit, mit der
der Patient auf die Behandlung anspricht, ein wichtiger Prognosefaktor ist.

Bisher wurde bei Patienten mit friihen Krankheitsstadien (Patienten der Therapiegruppe 1) das
Ansprechen der Erkrankung auf die Chemotherapie dazu genutzt, die Notwendigkeit einer anschlie-
Benden Strahlentherapie zu beurteilen: Bei einer frihzeitigen vollsténdigen Tumorruckbildung
(Komplettremission) infolge der Chemotherapie erwies sich das Riickfallrisiko dieser Patienten als
so gering, dass auf eine Strahlenbehandlung verzichtet werden konnte.

Im Rahmen der aktuellen Therapieplane (Therapieoptimierungsstudie EURONet-PHL-C1) wird
auch bei Patienten mit weiter fortgeschrittener Erkrankung (Patienten der Therapiegruppen 2 und
3) das frihe Ansprechen der Erkrankung auf die Chemotherapie bei der weiteren Therapieplanung
berucksichtigt (siehe auch Kapitel ,Ablauf der Behandlung").

2.3. Krankheitsverlaufe: Wie kann ein Hodgkin-Lymphom

verlaufen?

Der Verlauf eines Hodgkin-Lymphoms ist von Patient zu Patient verschieden. Entscheidend fir eine
gunstige Beeinflussung des Krankheitsverlaufs ist in erster Linie, dass der Patient schnellstmég-
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lich behandelt wird. Bleibt die Erkrankung unbehandelt, breitet sie sich im Kdrper aus und verlauft
meist tddlich. Mit einer sofortigen intensiven Behandlung kann heute bei Uber 95 % der Patienten
die Krankheit geheilt werden [2]. Bei einem kleineren Teil (etwa 6-12 %) der Patienten kann es
nach einer zunachst erfolgreichen Behandlung allerdings zu einem Krankheitsriickfall, einem so
genannten Rezidiv, kommen [1] [18] [19]. AuRBerdem gibt es Patienten, die zunéchst kaum oder gar
nicht auf die Behandlung ansprechen (Therapieversagen). Meist lasst sich bei diesen Patienten
durch eine Intensivierung der Therapie oder eine Anderung der Behandlungsstrategie doch noch
eine Heilung erreichen. Bisweilen ist es aber, trotz Einsatz aller zur Verfiigung stehenden Behand-
lungsmal3nahmen nicht moglich, die Krankheit ganz zu beherrschen.

Wie ein Hodgkin-Lymphom verlauft, hangt vor allem davon ab, wie weit sich die Krankheit zum
Zeitpunkt der Diagnose im Korper ausgebreitet hat, das heif3t, welches Krankheitsstadium vor-
liegt. Dabei spielt auch eine Rolle, ob Organe auRerhalb des lymphatischen Systems befallen sind
(extranodaler Befall / E-Stadien) und ob so genannte B-Symptome (Fieber, Gewichtsverlust, Nacht-
schweil?) vorliegen (siehe auch Kapitel "Klassifikation und Stadieneinteilung"). Diese Faktoren wer-
den zwar bei der Therapieplanung bericksichtigt, kdnnen aber nicht immer gleichermaf3en gut
beeinflusst werden.

2.3.1. Wie verlauft ein Hodgkin-Lymphom ohne Behandlung?

Morbus Hodgkin geht von entarteten B-Lymphozyten aus, kleinen weil3en Blutkérperchen, die eine
wichtige Rolle in der Immunabwehr spielen und sich vor allem im lymphatischen System [lympha-
tisches System] aufhalten. Die entarteten B-Lymphozyten werden als ,Hodgkin-Zellen“ bezeichnet,
sie kénnen sich zu den fir Morbus Hodgkin typischen ,,Reed-Sternberg-Zellen* zusammenschlie-
Ren.

Da sich im gesamten Kdrper lymphatisches Gewebe befindet, kann Morbus Hodgkin Gberall im Koér-
per entstehen. Die Krankheit beginnt meist in Lymphknoten der Hals- und Nackenregion und breitet
sich von dort Uber die Lymphknoten im Brustraum auf die Lymphknoten des Bauchraumes sowie
auf die Milz aus. Von den Lymphknoten ausgehend kann der Tumor auch benachbarte Organe
infiltrieren (zum Beispiel Brustwand, Brustfell, Herzbeutel oder Lunge). In fortgeschrittenen Stadien
kénnen die bosartigen Zellen das lymphatische System Uber den Blutweg verlassen und Leber,
Lunge, Knochenmark, Knochen und, selten, auch die Haut befallen. In der Regel vergehen vom
Zeitpunkt der ersten Krankheitszeichen bis zum Zeitpunkt des vollen Krankheitshildes mehrere
Wochen oder Monate. Unbehandelt verlauft die Erkrankung meist todlich.

2.3.2. Welche moéglichen Krankheitsverlaufe / Krankheitsphasen gibt es bei
Patienten in Behandlung?

Bei Patienten mit Morbus Hodgkin kann die Erkrankung auch im Rahmen einer Behandlung indivi-
duell unterschiedlich verlaufen. Neben Art, Lage und Ausbreitung des Tumors spielt fir den Krank-
heitsverlauf dabei unter anderem eine Rolle, ob die Krankheit zum ersten oder zum wiederholten
Male auftritt, wie gut und schnell die Erkrankung auf die Therapie anspricht und wie dauerhaft der
Erfolg der Therapie ist.
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Die Experten benutzen wahrend der Behandlungsplanung und im Rahmen der Verlaufsbeurteilung
bestimmte Begriffe, die im Folgenden erklart werden.

2.3.2.1. Unbehandeltes Hodgkin-Lymphom

Unbehandelter Morbus Hodgkin bedeutet, dass bei einem Patienten die Diagnose zum ersten Mal
gestellt wird und bisher auRer einer Behandlung der Symptome noch keine Therapie durchgefiihrt
wurde.

2.3.2.2. Hodgkin-Lymphom in Remission

Von einer Remission spricht man, wenn sich infolge der Behandlung, das heif3t unter dem Einfluss
zellwachstumshemmender Medikamente (Zytostatika), die Erkrankung zuriickgebildet hat. Damit
von einer vollstandigen Remission (Komplettremission; kurz CR) die Rede sein kann, missen fol-
gende Kriterien erflillt sein:

« alle Krankheitssymptome sind verschwunden und
« es sind keine neuen (lymphatischen oder extralymphatischen) Tumoren aufgetreten und

» der oder die zum Zeitpunkt der Diagnose bestehende(n) Tumor(en) haben sich um mehr als
95 % zurlickgebildet und ihr Restvolumen betragt weniger als 2 ml.

Abhéngig von Ausgangsbefund und Krankheitsstadium zum Zeitpunkt der Diagnose erfolgt die
Remissionsbeurteilung zu unterschiedlichen Zeitpunkten nach Therapiebeginn.

Wird die Remission zum ersten Mal erreicht, spricht man von Erstremission. Wird nach einem
Krankheitsriickfall erneut eine Remission erreicht, spricht man von einer Zweitremission und so
weiter.

Remission bedeutet jedoch nicht, dass keine bésartigen Zellen im Korper mehr vorhanden sind und
daher keine Behandlung mehr notwendig ist. Es ist daher von entscheidender Bedeutung, dass
auch die noch ubrigen bosartigen Zellen erreicht und vernichtet werden. Dies ist nur durch eine
Fortfihrung der Behandlung, in der Regel mit anderen Medikamentenkombinationen und / oder
einer Bestrahlung der betroffenen Kdrperregionen, méglich.

2.3.2.3. Krankheitsruckfall (Rezidiv)

Krankheitsriickfall (Rezidiv) bedeutet, dass sich die bésartigen Zellen nach einer zunachst erfolg-
reichen Behandlung — das heif3t, nach einer vollstindigen Rickbildung des Hodgkin-Lymphoms
— erneut vermehren und sich in lymphatischem Gewebe, Knochenmark oder anderen Organen
und Geweben nachweisen lassen. Ein solches Rezidiv kann sowohl im Bereich der urspriinglichen
Tumorregion als auch an anderen Stellen im Kdrper vorkommen.

Kommt es schon sehr friih zu einem Krankheitsrtickfall (drei bis zwolf Monate nach Therapieende),
spricht man von einem ,Frihrezidiv®. Ein Rezidiv, das spater als ein Jahr nach Therapieende auftritt,
wird als ,Spatrezidiv* bezeichnet. Ein erneutes Auftreten der Erkrankung noch wahrend oder bis zu
drei Monate nach der Therapie wird ,Tumorprogression“ oder ,Progress” genannt (siehe unten).
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Weitere Informationen zum Rezidiv finden Sie im Kapitel ,Krankheitsruckfall”.

2.3.2.4. Unzureichendes Ansprechen der Erkrankung auf die Therapie / Tumorpro-
gression
Von einem unzureichenden Ansprechen der Erkrankung auf die Therapie spricht man, wenn sich
ein zum Zeitpunkt der Diagnose bestehender Tumor trotz Behandlung nicht oder nur teilweise,
also zu weniger als 50%, zuriickbildet. Bei manchen Patienten kann es auch vorkommen, dass die
Erkrankung wahrend (oder nach) der Behandlung fortschreitet (Tumorprogression).

[In diesen Féllen ist grundsatzlich eine andere Art der Therapie notwendig, wie diese im Einzelfall
aussieht, hangt von der individuellen Situation des Patienten ab. In der Regel wird versucht, die
Krankheit durch eine intensivere Behandlung (zum Beispiel andere oder hoher dosierte Medika-
mentenkombinationen, zuséatzliche Bestrahlungsbehandlungen oder eine Hochdosis-Chemothera-
pie mit anschlielRender Stammzelltransplantation) zuriickzudrangen. Das Behandlungsteam wird
mit dem Patienten beziehungsweise seinen Angehdérigen im Detail besprechen, welche Behand-
lungsmoglichkeiten bei Nichtansprechen der Erkrankung auf die Therapie in Frage kommen.]

2.4. Verlaufsdiagnostik: Welche Untersuchungen sind wéah-
rend der Therapie erforderlich?

Wéhrend der Behandlung sind immer wieder Untersuchungen notwendig, um den Krankheitsver-
lauf und das Befinden des Patienten zu Uberprifen.

Im Mittelpunkt stehen regelméaRige korperliche Untersuchungen und Blutbildkontrollen. Je nach
Ausgangsbefund — das heif3t, je nachdem, welche Organe und Gewebe zum Zeitpunkt der Dia-
gnose von der Krankheit betroffen waren und wie weit die Erkrankung im Kdrper fortgeschritten
war (Krankheitsstadium) — sind regelmaRig weitere Untersuchungen notwendig, um das Anspre-
chen der Erkrankung auf die Therapie zu Uberprifen. So wird in bestimmten Abstanden (zum
Beispiel am Ende eines langeren Therapieblocks) mit Hilfe verschiedener Bild gebender Ver-
fahren (beispielsweise Ultraschall, Magnetresonanztomographie, Computertomographie und/oder
Positronen-Emissions-Tomographie) kontrolliert, ob sich ein zum Zeitpunkt der Diagnose beste-
hender Tumor zuriickgebildet hat. Je nachdem wie der Befund ausfallt, kann das Arzteteam dann
die Behandlung wie geplant fortfilhren oder aber, falls notwendig, intensivieren. Die Ergebnisse der
verlaufsdiagnostischen Untersuchungen kénnen auch dartiber entscheiden, ob eine Strahlenthe-
rapie im Anschluss an die Chemotherapie erforderlich ist oder nicht.

RegelmaRige Kontrollen sind besonders zu Therapiebeginn, das heif3t in den ersten Behandlungs-
wochen, sehr wichtig, denn sie erlauben den behandelnden Arzten, moglichst rasch und individuell
auf den jeweiligen Krankheitsverlauf zu reagieren und die Behandlung auf die Bedurfnisse des Pati-
enten abzustimmen. AulRerdem werden regelméRig Laboruntersuchungen (zum Beispiel an Blut-
und Urinproben) durchgefihrt, um die Funktionen der inneren Organe (wie Nieren und Leber) zu
Uberprifen. Auch die Ergebnisse dieser Untersuchungen flie3en unmittelbar in die weitere Behand-
lungsplanung mit ein. Unter Umsténden fiihren sie dazu, dass die Therapie unterbrochen wird, bis
sich eventuell bestehende Nebenwirkungen der Behandlung wieder zuriickgebildet haben.
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Nach Abschluss der Chemotherapie sind erneute umfassende Untersuchungen notwendig, um
den Behandlungserfolg zu tberpriifen und eine gegebenenfalls notwendige Strahlentherapie zu
planen. In der Regel werden alle Untersuchungen, die bereits bei der Erstdiagnose durchgefuhrt
werden, wiederholt. Bei Verdacht auf ein Fortschreiten der Erkrankung kann unter Umsténden auch
eine nochmalige Gewebeentnahme aus Lymphknoten oder anderen befallenen Geweben (Biopsie)
erforderlich sein.

Auch wahrend der Strahlentherapie finden regelméRige Kontrollen statt (kdrperliche Untersuchung,
Blutbildkontrollen), um den Krankheitsverlauf zu Gberpriifen. Zur Planung der Strahlentherapie
sowie circa vier bis sechs Wochen nach Therapieende kommen auch Bild gebende Verfahren zum
Einsatz.

Einzelheiten zu den oben genannten Untersuchungen finden Sie im Kapitel "Erstdiagnose".
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3. Therapie: Wie sieht die Behandlung eines Patienten
mit Hodgkin-Lymphom aus?

Besteht oder bestétigt sich der Verdacht auf ein Hodgkin-Lymphom, muss der Patient schnellst-
mdglich in eine kinderonkologische Behandlungseinrichtung Giberwiesen werden. Dort ist das hoch
qualifizierte Fachpersonal (Arzte, Fachpflegekréafte) auf die Behandlung krebskranker Kinder spe-
zialisiert und mit den modernsten Therapieverfahren vertraut. Die Arzte dieser Klinikabteilungen
stehen in fachorientierten Arbeitsgruppen in sténdiger, enger Verbindung miteinander und behan-
deln ihre Patienten nach gemeinsam entwickelten und stetig weiter verbesserten Therapieplanen.
Ziel der Behandlung von Patienten mit Morbus Hodgkin ist, eine hohe Heilungsrate bei mdglichst
geringen Nebenwirkungen und Spatfolgen zu erreichen.

3.1. Welche Behandlungsmethoden sind erforderlich?

Im Mittelpunkt der Behandlung eines Hodgkin-Lymphoms steht die Chemotherapie. Bei einem Teil
der Patienten schlief3t sich an die Chemotherapie eine niedrig dosierte Bestrahlung der befalle-
nen Regionen an. In seltenen Fallen, zum Beispiel wenn die Erkrankung auf die Ubliche chemo-
und strahlentherapeutische Behandlung nicht anspricht oder bei einem Krankheitsriickfall, kann
dartiber hinaus eine Hochdosis-Chemotherapie mit anschlieBender Stammzelltransplantation in
Betracht kommen.

Bei Patienten mit einem lymphozytenpradominanten Morbus Hodgkin (LPHD) kann unter Umstan-
den auf eine Chemotherapie (und Bestrahlungsbehandlung) verzichtet werden, wenn nur ein ein-
zelner Lymphknoten befallen ist und dieser ohne Gefahrdung oder Verstimmelung des Patien-
ten komplett (das ist sehr wichtig!) operativ entfernt werden kann. Erfahrungen haben gezeigt,
dass etwa zwei Drittel dieser Patienten auch ohne Chemo- und Strahlentherapie gesund wer-
den. Die Patienten werden aber weiterhin regelmafig untersucht und der Krankheitsverlauf genau
Uberwacht (so genannte Beobachtungsstrategie). Tritt die Krankheit dann erneut auf, erfolgt eine
Behandlung [17].

Die Intensitat und Dauer der Chemotherapie, die Notwendigkeit einer Bestrahlung oder einer
Stammezelltransplantation sowie die Prognose der Erkrankung richten sich vor allem danach, wie
weit sich die Krankheit zum Zeitpunkt der Diagnose im Korper ausgebreitet hat (Krankheitsstadi-
um) und wie die Krankheit auf die Therapie anspricht. Die Form des Hodgkin-Lymphoms spielt bei
der Behandlungsplanung, anders als bei der Behandlung erwachsener Patienten, nur eine unter-
geordnete Rolle (siehe auch Kapitel "Klassifikation und Stadieneinteilung®).

3.1.1. Chemotherapie

Hauptbestandteil der Behandlung eines Hodgkin-Lymphoms ist die Chemotherapie. Man versteht
darunter eine Behandlung mit zellwachstumshemmenden Medikamenten (Zytostatika). Die Che-
motherapie zielt darauf ab, die Lymphomzellen im Kérper mdglichst vollstandig zu vernichten und
damit eine Heilung des Patienten zu erreichen. Zytostatika wirken sehr gut gegen rasch wachsen-
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de, also sich schnell teilende Zellen, eine Eigenschatft, die in besonderem MaRe auch auf Krebs-
und Lymphomzellen zutrifft.

Ein Hodgkin-Lymphom erfordert eine sehr intensive chemotherapeutische Behandlung. Da ein ein-
zelnes Medikament in der Regel nicht ausreicht, um alle Lymphomzellen zu vernichten, werden
Kombinationen verschiedenartig wirkender Zytostatika eingesetzt (Polychemotherapie). Auf diese
Weise soll die grof3tmégliche Wirkung gegen die bésartigen Zellen erzielt werden. Die Medikamen-
te werden per Infusion oder Spritze verabreicht, einige auch in Tablettenform. Sie verteilen sich
Uber die Blutbahn im gesamten Kérper und kdnnen dadurch Lymphomzellen Uberall im Kdrper
bekampfen. Die Chemotherapie wird daher auch als ,systemische Therapie” bezeichnet.

Die chemotherapeutische Behandlung erfolgt in mehreren Zyklen oder Blocken. Der Vorteil dieser
Intervallbehandlung liegt darin, dass Lymphomzellen, die wahrend des ersten Zyklus nicht erfasst
werden, in einer der nachfolgenden Behandlungsphasen vernichtet werden kénnen. Durch den Ein-
satz wechselnder Medikamentenkombinationen kénnen auch Lymphomzellen, die gegen bestimm-
te Medikamente unempfindlich (resistent) sind, mit gréRerer Wahrscheinlichkeit ,getroffen” werden.
Zwischen den einzelnen Behandlungsphasen liegen in der Regel Behandlungspausen, die dem
Korper die Mdglichkeit geben, angegriffenes gesundes Gewebe zu regenerieren. Besser als bos-
artige Zellen sind gesunde Zellen namlich in der Lage, die durch die Chemotherapie verursachten
Schéaden an ihrer Erbinformation zu erkennen und zu reparieren.

Art und Dauer der Behandlung sind unterschiedlich, je nachdem, wie weit die Erkrankung fortge-
schritten ist (Krankheitsstadium) und nach welchem Therapieplan der Patient behandelt wird.

Ausfuhrliche Informationen zum Behandlungsverlauf bei Patienten mit klassischem Hodgkin-Lym-
phom erhalten Sie im Kapitel "Ablauf der Behandlung". Allgemeine Informationen zur Chemothe-
rapie finden Sie hier.

3.1.1.1. Wie werden die Medikamente verabreicht und dosiert?

Die meisten Medikamente werden intravends (i.v.) oder durch eine langer dauernde (mehrstindige)
Infusion (per infusion, p.i.) in eine Vene verabreicht. Die Medikamentengabe erfolgt dabei Uber
einen Dauerkathether (Broviac-Katheter oder Hickman-Katheter), der vor Therapiebeginn unter
Vollnarkose implantiert wird. Einige Zytostatika werden als Tabletten gegeben (per oral, p.o.). Die
Dosierung dieser (systemisch verabreichten) Zytostatika richtet sich nach der Kdrperoberflache
des Patienten, welche in m2 angegeben wird.

3.1.1.2. Welche Nebenwirkungen hat die Chemotherapie und welche Moglichkeiten
zur Vorbeugung und Behandlung gibt es?

Die Chemotherapie schadigt nicht nur die Lymphomzellen, sondern auch gesunde Zellen, die sich
haufig und schnell teilen (zum Beispiel Zellen der Mund- und Darmschleimhaut, Haarwurzel- und
Knochenmarkzellen). Dadurch kommt es im Laufe der Behandlung unvermeidlich zu einer Reihe
von Nebenwirkungen, die das Wohlbefinden und die Gesundheit des Patienten beeintrachtigen. Je
nach Art und Dosierung der Medikamente sind die Nebenwirkungen unterschiedlich stark.
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Wichtig zu wissen ist allerdings, dass nicht alle Patienten in gleicher Weise auf die Chemotherapie
reagieren. Das heif3t: Nicht alle der im Folgenden aufgefiihrten Nebenwirkungen treten bei jedem
Patienten auf. Dariiber hinaus empfindet jeder Patient einzelne Nebenwirkungen unterschiedlich
stark.

Zu den haufigsten Nebenwirkungen einer Zytostatikabehandlung zahlen Stérungen im Verdau-
ungstrakt, Ubelkeit, Erbrechen, Durchfalle sowie Haarausfall. Auch die Bildung gesunder roter und
weilBer Blutkdrperchen und Blutplattchen kann durch die Knochenmark schadigende Wirkung der
Zytostatika beeintrachtigt sein. Durch den daraus resultierenden Mangel an Blutzellen kann es zu
einer akuten, unter Umstanden lebensbedrohlichen Infektionsgefahr sowie zu erhéhter Blutungs-
neigung und Blutarmut kommen.

Durch die Chemotherapie wird auch die Funktion der mannlichen und weiblichen Keimdriisen —
der Eierstocke und der Hoden — beeintrachtigt. Das Ausmald der Schadigung und die Dauer der
Erholung héngen von der Art und der Dosis der verabreichten Zytostatika sowie von Alter und
allgemeiner korperlicher Verfassung des Patienten ab.

Um den Folgen der Erkrankung und den Nebenwirkungen der Chemotherapie vorzubeugen oder
diese zu behandeln, wird das Behandlungsteam verschiedene unterstiitzende Behandlungsmalf3-
nahmen (Supportivtherapie) ergreifen: Wahrend der Therapie auftretende Nebenwirkungen wie
Ubelkeit, Erbrechen und Entziindungen der Mund- und Darmschleimhaut lassen sich mit Hilfe
von Medikamenten wirksam bek&mpfen oder lindern. Der Haarausfall bildet sich meist drei bis
sechs Monate nach Therapieende vollstandig zurlick. AuRerdem werden antibakterielle Medika-
mente (Antibiotika) sowie Medikamente gegen Pilze und gegebenenfalls Viren verabreicht, um
gegen Infektionen vorzugehen oder diese von vornherein zu vermeiden. Fehlende rote Blutzellen
(Anémie) oder Blutplattchen (Thrombozytopenie) kénnen durch die Gabe entsprechender Blutkon-
serven (Erythrozyten- und Thrombozytenkonzentrate) ersetzt werden; dies ist jedoch nur sehr sel-
ten erforderlich. Ausfihrliche Informationen zur Supportivtherapie erhalten Sie hier.

Auch der Patient selbst beziehungsweise seine Angehdérigen kénnen durch verschiedene (vorbeu-
gende) MaRnahmen dazu beitragen, Nebenwirkungen zu mildern und Komplikationen so gut wie
mdglich zu vermeiden. Dies gilt vor allem fir Behandlungszeiten, die der Patient zu Hause verbringt
(zum Beispiel Therapiepausen oder ambulante Behandlungsphasen). Entsprechende Informatio-
nen (zum Beispiel zur Erndhrung, zur Vorbeugung von Infektionen, zum Umgang mit Blutungen
oder zur Linderung behandlungsbedingter Nebenwirkungen) finden Sie in unserem Text "Empfeh-
lungen fiir zu Hause (wahrend oder nach der Chemo- und Strahlentherapie”. Individuelle Empfeh-
lungen erhalten Sie von lhrem Behandlungsteam.

Neben akuten Folgen der Chemotherapie muss unter Umstanden auch mit verschiedenen Spét-
folgen der Behandlung gerechnet werden. Informationen dazu finden Sie im Kapitel "Spatfolgen".

3.1.2. Strahlentherapie

Bei etwa der Halfte der Patienten folgt im Anschluss an die Chemotherapie eine Strahlenbehand-
lung der vom Tumor betroffenen Kérperregionen. Durch die Bestrahlung sollen Lymphomzellen,
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die die Chemotherapie Uberlebt haben, sicher beseitigt werden, damit sie nicht den Ausgangspunkt
fur einen Krankheitsruckfall bilden.

Im Rahmen bisheriger Therapieplédne wurde eine Bestrahlung prinzipiell bei allen Patienten in fort-
geschrittenem Krankheitsstadium und/oder mit einem Befall von Organen auf3erhalb des lympha-
tischen Systems (Patienten der Therapiegruppe 2 und 3) durchgefuhrt. Lediglich bei Patienten mit
einem Hodgkin-Lymphom im Fruhstadium (Patienten der Therapiegruppe 1) konnte — wenn durch
die Chemotherapie eine vollstandige Tumorrickbildung (Komplettremission) erzielt wurde — auf
eine Strahlentherapie verzichtet werden. Nach den aktuellen Therapieplanen soll auch bei Patien-
ten mit fortgeschrittener Erkrankung das Ansprechen der Erkrankung auf die Chemotherapie bei
der Entscheidung fiir oder gegen eine Strahlentherapie beriicksichtigt werden (siehe auch Kapitel
"Ablauf der Behandlung").

Die Strahlentherapie erfolgt mit energiereichen, elektromagnetischen Strahlen, die von aul3en
durch die Haut auf die betroffene Region eingestrahlt werden. Die Strahlen verursachen Schaden
im Erbgut der Zellen. Da Krebszellen ein weniger gut funktionierendes Reparatursystem haben als
gesunde Zellen, kénnen sie strahlenbedingte Schéaden schlechter beheben, sie sterben ab. Die
eingesetzte Gesamt-Strahlendosis — sie wird in Gy- (= Gray-)Einheiten gemessen — betragt bei
Patienten mit Morbus Hodgkin in der Regel 20 Gy, kann aber bei einem gro3en Resttumor oder
nicht ausreichendem Ansprechen der Erkrankung auf die Therapie erhéht werden (30 Gy). Um das
gesunde Gewebe in der Umgebung zu schonen, wird die Gesamtdosis nicht in einmaliger Behand-
lung verabreicht, sondern in kleinen Portionen von 1,8 Gy eingestrahlt, zum Beispiel Giber zwei bis
drei Wochen taglich. Die Wochenenden bleiben in der Regel bestrahlungsfrei.

3.1.2.1. Welche Nebenwirkungen hat die Strahlentherapie und welche Moglichkei-
ten zur Behandlung und Vorbeugung gibt es?

Die Strahlentherapie schadigt leider nicht nur die bdsartigen Zellen: Trotz der sorgfaltigen The-
rapieplanung und -durchfiihrung wird zwangslaufig auch gesundes Gewebe, das sich in unmit-
telbarer Nahe der bestrahlten Region befindet, in Mitleidenschaft gezogen. Dadurch kann es zu
Nebenwirkungen kommen, die das Wohlbefinden des Patienten beeintréachtigen. Zu den haufigsten
Nebenwirkungen gehdren — je nach Bestrahlungsfeld — Stérungen im Magen-Darm-Trakt, Ubel-
keit und Erbrechen, Appetitlosigkeit, Abgeschlagenheit, im Bereich der Bestrahlung Schwellungen
und/oder Hautrétungen bis hin zu sonnenbrandahnlichen Hautveranderungen, Entziindungen der
Mundschleimhaut und Mundtrockenheit, Veranderungen oder Verlust der Geschmacksempfindun-
gen und Haarausfall. Eine Bestrahlung kann auch, wie die Chemotherapie, zu einer Verminderung
von weil3en Blutzellen und Blutplattchen und somit zu einer erhdhten Infektionsgefahr und erhéh-
tem Blutungsrisiko filhren. Die meisten dieser Symptome lassen sich aber medikamentds behan-
deln oder lindern und klingen im Allgemeinen mit dem Ende der Therapie wieder ab. Selten ent-
wickeln sich chronische Strahlenentziindungen.

Istim Rahmen der Behandlung eines Hodgkin-Lymphoms eine Bestrahlung des Beckens erforder-
lich, werden die behandelnden Arzte verschiedene VorsichtsmaRnahmen ergreifen, um die Strah-
lendosis auf die Geschlechtsorgane mdglichst gering zu halten. Denn Strahlen- (sowie Chemothe-
rapie schadigen die Keimzellen (Eizellen beziehungsweise Samenzellen) und beeintrachtigen den
Hormonhaushalt und damit die Funktion der Geschlechtsorgane. Bei weiblichen Patienten werden
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vor einer Bestrahlung der Becken- oder Leistenregion die Eierstécke operativ verlegt, entweder
hinter die Gebarmutter oder seitlich nach auf3en, das heif3t, aus dem Bestrahlungsfeld hinaus.
Bei mannlichen Patienten werden die Hoden wahrend einer solchen Bestrahlung durch eine etwa
zwei Zentimeter dicke Bleiummantelung, eine so genannte ,Hodenkapsel“, geschitzt. Eine Strah-
lenschadigung l&sst sich allerdings nicht ganzlich vermeiden, da die Strahlen auch innerhalb des
Kdrpers gestreut werden (so genannte Streustrahlung). Daher kann unter Umstanden trotz der
vorbeugenden MalRnahmen die Funktion der ménnlichen und weiblichen Keimdriisen beeintréch-
tigt sein. Das Ausmalf? der Schadigung und die Dauer der Erholung h&ngen von der verabreichten
Strahlendosis sowie von Alter und allgemeiner korperlicher Verfassung des Patienten ab (siehe
auch Kapitel "Spatfolgen").

Weitere MalRnahmen, die der Vorbeugung oder Behandlung von Nebenwirkungen dienen, finden
Sie in unseren Informationen zur Supportivtherapie.

Auch der Patient selbst beziehungsweise seine Angehdrigen kénnen zur Linderung strahlenbe-
dingter Folgeerscheinungen beitragen. Tipps hierzu finden Sie in unserem Text "Empfehlungen fur
zu Hause". Individuelle Empfehlungen erhalten Sie von Ihrem Behandlungsteam.

Eine Strahlenbehandlung kann, abgesehen von Therapie begleitenden Nebenwirkungen, auch mit
Spétfolgen verbunden sein; sie treten zum Teil erst Jahre nach der Therapie auf. Informationen
hierzu finden Sie im Kapitel "Spétfolgen".

3.1.3. Hochdosis-Chemotherapie mit (autologer) Knochenmark-/Blutstamm-
zelltransplantation

Spricht die Erkrankung auf die Ubliche chemo- und strahlentherapeutische Behandlung nicht an
oder kommt es zu einem Krankheitsruckfall (Rezidiv), so muss unter Umstanden eine Hochdo-
sis-Chemotherapie mit anschlieRender Ubertragung (Transplantation) von Knochenmark oder Blut-
stammzellen erwogen werden [20].

Die verabreichte Zytostatikadosis ist bei dieser Therapie so hoch, dass auch widerstandsfahige
Lymphomzellen im Koérper abgetdtet werden. Da die intensive Behandlung jedoch nicht nur die
Lymphomzellen, sondern auch das Blut bildende System im Knochenmark zerstért, werden dem
Patienten vor der Hochdosistherapie Stammzellen der Blutbildung (aus Knochenmark oder Blut)
entnommen und nach Abschluss der Behandlung wieder Ubertragen (transplantiert). Fachleute
sprechen in diesem Fall auch von autologer hAmatopoetischer Stammzelltransplantation (abge-
kirzt: autologe HSZT oder SZT).

Blutstammzellen sind die ,Mutterzellen” aller Blutzellen. Sie werden im Knochenmark gebildet und
kénnen sich zu allen Formen von Blutzellen weiter entwickeln. Diese Fahigkeit der Stammzellen
macht man sich bei der Stammzelltransplantation zunutze.

Fir manche Patienten mit einem Hodgkin-Lymphom (zum Beispiel Patienten mit fortschreitender
Erkrankung trotz Therapie oder Patienten mit einem frilhen Rezidiv, die mit einer erneuten Stan-
dardtherapie eine ungiinstige Prognose haben) ist diese Therapieform unter Umsténden die einzige
Chance, geheilt zu werden. Voraussetzung fir die Durchfiihrung dieser Behandlung ist allerdings,
dass bereits zuvor ein Grof3teil der bosartigen Zellen durch eine Chemotherapie zerstort werden
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konnte, also eine so genannte Remission erreicht wurde. Da es sich um eine belastende und sehr
risikoreiche Behandlung handelt, sind auch das Alter und der allgemeine Gesundheitszustand des
Patienten von Bedeutung.

3.1.3.1. Welche Mdéglichkeiten der Transplantation gibt es?

Prinzipiell unterscheidet man nach Art des Spenders zwei Formen der Stammzelltransplantati-
on: die autologe Stammzelltransplantation und die allogene Stammzelltransplantation. Bei der
autologenStammzelltransplantation bekommt der Patient eigene Stammzellen Ubertragen, die ihm
zuvor — in der Phase der Remission — entnommen wurden (“auto” ist eine griechische Silbe und
bedeutet “selbst’). Bei der allogenen Stammzelltransplantation (“allo“- ist eine griechische Sil-
be und bedeutet “anders” oder “fremd”) erhalt der Patient Blutstammzellen von einer anderen
Person.Voraussetzung ist in diesem Fall, dass die Gewebemerkmale des Spenders mit denen des
Empféngers Gbereinstimmen [21].

Bei Kindern und Jugendlichen mit Morbus Hodgkin kommt fast ausschlieRlich die autologe Stamm-
zelltransplantation in Betracht. Sie wird im Folgenden erléautert. Informationen zur selten eingesetz-
ten allogenen Stammzelltransplantation und zur Stammzelltransplantation im Allgemeinen erhalten
Sie hier.

3.1.3.2. Wie lauft eine autologe Stammzelltransplantation ab?

Die Stammzelltransplantation setzt sich aus zwei Phasen zusammen:;

3.1.3.2.1. 1. Konditionierung

In der Phase der Konditionierung wird der Patient mit Hilfe einer hoch dosierten Chemotherapie —
zum Teil kombiniert mit einer Bestrahlung der betroffenen Kérperregionen — so intensiv behandelt,
dass alle noch vorhandenen Lymphomzellen zerstort werden.

3.1.3.2.2. 2. Stammzelltransplantation

In der anschlieRenden Phase werden dem Patienten — als Ersatz fur das zerstérte Knochenmark
— die zuvor entnommenen Stammzellen der Blutbildung durch eine Infusion in die Vene zuriick
Ubertragen. Die Blutstammzellen wandern in die Markhéhlen der Knochen, siedeln sich dort an und
beginnen, neue funktionstiichtige Blutzellen zu bilden. In der Regel dauert es durchschnittlich drei
bis sechs Wochen, bis sich die Blutwerte erholt haben.

3.1.3.3. Wie werden die Stammzellen gewonnen?

Die Stammzellen kdnnen entweder aus dem Knochenmark, dem Ort ihrer Entstehung, oder aus der
Blutbahn gewonnen werden. Im ersten Fall nennt man das Verfahren ihrer Ubertragung Knochen-
marktransplantation, im zweiten Fall periphere Stammzelltransplantation. Bei Patienten mit Morbus
Hodgkin wird am haufigsten die periphere Blutstammzelltransplantation durchgefihrt.

Die aus Knochenmark oder Blutbahn isolierten Stammzellen werden bis zum Zeitpunkt der Trans-
plantation in speziellen Anlagen bei minus 196°C tiefgefroren (“Kryokonservierung“) und in flissi-
gem Stickstoff gelagert.
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3.1.3.3.1. Stammzellgewinnung aus dem Knochenmark

Bei der Knochenmarkentnahme wird dem Patienten nach vorheriger eingehender Untersuchung,
etwa ein Liter Knochenmarkblut durch Punktionen an beiden Beckenknochen entnommen. Diese
Menge ist notwendig, um eine ausreichende Zahl Blut bildender Stammzellen fiir den Wiederauf-
bau der Blutbildung zu erhalten. Da die Entnahme mit Schmerzen verbunden ist, erfolgt sie unter
Vollnarkose. Die roten Blutkdrperchen werden dem Patienten nach Abtrennung der Stammzellen
zurtick transfundiert, um den Blutverlust gering zu halten. Das entnommene Knochenmark bildet
sich innerhalb von zwei Wochen wieder nach. Abgesehen vom allgemeinen Narkoserisiko ist die
Knochenmarkentnahme ungefahrlich.

3.1.3.3.2. Stammzellgewinnung aus dem Blut

Alternativ zur Knochenmarktransplantation findet heute zunehmend die Ubertragung von Stamm-
zellen statt, die aus dem Blutkreislauf des Patienten (oder eines Spenders) gewonnen werden;
man spricht in diesem Fall auch von ,peripherer Stammzelltransplantation”. Denn: Stammzellen der
Blutbildung finden sich nicht nur im Knochenmark, sondern auch im zirkulierenden Blut. Allerdings
sind Stammzellen im Blut unter normalen Bedingungen nur in geringen Mengen vorhanden. Daher
wird dem Patienten (oder dem Spender) vier bis finf Tage vor der Stammzellentnahme taglich
eine korpereigene Hormon-ahnliche Substanz, ein so genannter Wachstumsfaktor (zum Beispiel
G-CSF) in die Haut gespritzt, der die Stammzellen dazu anregt, vermehrt aus dem Knochenmark in
die Blutbahn Gberzutreten. AnschlieBend werden die Stammzellen mit Hilfe einer speziellen Zen-
trifugeneinrichtung (Blutzell-Separator) aus dem Venenblut des Patienten (oder Spenders) gesam-
melt. Um geniligend Blutstammzellen fr eine erfolgreiche Transplantation zu erhalten, muss die-
ser Vorgang, die so genannte Stammzellapherese, an ein bis drei aufeinander folgenden Tagen
mehrfach durchgefiihrt werden. Die Stammzellapherese dauert jeweils etwa zwei bis drei Stunden.
Gegeniber der Knochenmarktransplantation hat diese Methode gewisse Vorteile: Die Entnahme
der Stammzellen kann ohne Narkose erfolgen. Aul3erdem hat sich gezeigt, dass die Blutbildung
beim Empfanger nach der Transplantation schneller wieder in Gang kommt. Die Phase akuter
Infektionsgefahr ist dadurch verkirzt.

3.1.3.4. Wo werden Stammzelltransplantationen durchgefuhrt?
Eine Hochdosistherapie mit anschlielender Stammzelltransplantation erfordert einen hohen Auf-
wand an apparativer Ausristung und hoch qualifiziertes Personal. Aus diesem Grund werden
Stammezelltransplantationen fast ausschlie3lich an groRen Kliniken durchgefiihrt, vor allem an Uni-
versitatskliniken und Tumorzentren.

3.1.3.5. Welche Risiken und Nebenwirkungen sind mit einer Stammzelltransplanta-
tion verbunden und welche MalRnahmen werden zu ihrer Vorbeugung beziehungs-
weise Linderung ergriffen?
Eine Stammzelltransplantation ist fir den Patienten eine sehr risikoreiche und belastende Behand-
lung. Sie geht mit zum Teil lebensbedrohlichen Komplikationen einher, an denen einige Patienten
versterben.

Risiken ergeben sich zunachst durch die Knochenmark zerstérende Chemotherapie und Strahlen-
therapie, die der eigentlichen Transplantation vorausgeht; sie bringt die Immunabwehr des Pati-
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enten fast ganzlich zum Erliegen. Vor allem in der Zeit unmittelbar nach der intensiven Therapie
und bevor die uUbertragenen Stammzellen die Blutbildung wieder in Gang gesetzt haben, ist der
Patient durch den Mangel an Abwehrzellen extrem infektionsgefahrdet. Zum Schutz vor Infektionen
und Pilzerkrankungen erfolgt deshalb bereits vorbeugend eine Behandlung mit entsprechenden
Medikamenten. AuRerdem muss sich der Patient in der Zeit vor und nach der Transplantation in
einer Sterileinheit aufhalten, zu der auRer Arzten und Pflegepersonal nur wenige Personen — viel-
fach sogar in Schutzkleidung und mit Mundschutz — Zutritt haben. Die fehlenden roten Blutzellen
(Erythrozyten) und Blutplattchen (Thrombozyten) missen, bis das transplantierte Knochenmark
die Blutbildung tbernimmt, durch Transfusion ersetzt werden. Die Zeit, in der die Bildung von Blut-
zellen brach liegt, wird als ,Aplasie“-Phase bezeichnet. In der Regel beginnen die transplantierten
Stammzellen mit einer Verzdgerung von etwa 10 bis 20 Tagen mit der Produktion von Blutzellen.
Sobald ausreichend weilRe Blutzellen vorhanden sind, kann die Isolation aufgehoben werden. Dies
ist normalerweise nach 10 bis 14 Tagen der Fall.

Auch die Transplantation selbst kann mit verschiedenen Komplikationen verbunden sein. So
besteht immer die (geringe) Gefahr, dass das transplantierte Knochenmark nicht ,anwéachst". Eine
Stammezelltransplantation ist aul3erdem mit verschiedenen Spatfolgen verbunden, die vor allem auf
die hoch dosierte Chemotherapie und die Ganzkdrperbestrahlung zurtickzufihren sind. Informa-
tionen hierzu finden Sie im Kapitel "Spatfolgen"”.

Trotz dieser moglichen Nebenwirkungen darf jedoch nicht vergessen werden, dass die Stammzell-
transplantation in manchen Féllen die einzige Chance ist, ein Hodgkin-Lymphom zu heilen.

Weitere Informationen zur Stammzelltransplantation erhalten Sie hier.

3.2. Schritt fur Schritt: Wie lauft die Behandlung eines Pati-
enten mit Hodgkin-Lymphom im Einzelnen ab?

In Deutschland erfolgt die Behandlung von Patienten mit einem klassischen Hodgkin-Lymphom
prinzipiell im Rahmen von Therapieoptimierungsstudien. Die aktuelle Therapieoptimierungsstudie
EURONet-PHL-C1 wird europaweit an zahlreichen Kinderkliniken und pédiatrisch-onkologischen
Behandlungszentren durchgefiihrt. Wichtige Behandlungselemente sind die Chemotherapie und
die Strahlentherapie. Die Behandlung erfolgt prinzipiell in mehreren Therapieschritten.

3.2.1. Chemotherapie

Die chemotherapeutische Behandlung besteht aus mehreren Therapiezyklen (Chemotherapie-
blocken). Die Zahl der Therapiebldcke und somit die Dauer und Intensitat der Behandlung richten
sich in erster Linie danach, wie weit die Erkrankung zum Zeitpunkt der Diagnose fortgeschritten ist
(Krankheitsstadium) und in welcher Therapiegruppe der Patient infolgedessen behandelt wird: In
der Regel erhalten Patienten in frihen Krankheitsstadien (Patienten der Therapiegruppe 1) zwei
Chemotherapiezyklen, Patienten in mittleren Krankheitsstadien (Patienten der Therapiegruppe 2)
vier Chemotherapiezyklen und Patienten mit fortgeschrittenen Krankheitsstadien (Therapiegruppe
3) sechs Zyklen Chemotherapie. Jeder Therapieblock dauert etwa zwei Wochen; zwischen den ein-
zelnen Therapieblocken liegen in der Regel etwa zweiwdchige Behandlungspausen. Die Gesamt-
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dauer der Chemotherapie betragt, abhangig vom Krankheitsstadium, circa zwei bis sechs Monate,
vorausgesetzt es tritt im Laufe oder nach Abschluss der Therapie kein Ruckfall auf.

In den einzelnen Therapieblocken kommen zum Teil unterschiedliche Medikamentenkombinatio-
nen zum Einsatz. Haufige Medikamentenkombinationen sind zum Beispiel Prednison, Vincristin,
Adriamycin (Doxorubicin) und Etoposid (kurz: OEPA), Prednison, Vincristin, Cyclophosphamid und
Procarbazin (kurz: COPP) und Prednison, Vincristin, Cyclophosphamid und Dacarbazin (kurz:
COPDAC). Da insbesondere das Medikament Procarbazin — vor allem bei ménnlichen Patienten —
mit einer Beeintrachtigung der Fruchtbarkeit verbunden ist, erhalten die Patienten anstelle des Pro-
carbazins zum Teil andere Medikamente, zum Beispiel Etoposid und/oder Dacarbazin. Im Rahmen
der aktuellen Therapiestudie wird geprift, ob diese Medikamente das bei Morbus Hodgkin sehr
wirksame Procarbazin ersetzen kénnen, ohne dass der Behandlungserfolg dadurch beeintrachtigt
wird oder andere Nebenwirkungen auftreten.

3.2.2. Strahlentherapie

Im Rahmen der aktuellen Therapieplane (EuroNET-PHL-C1-Studie) wird voraussichtlich nur bei
etwa der Halfte der Patienten im Anschluss an die Chemotherapie eine Strahlenbehandlung der
vom Tumor betroffenen Kérperregionen notwendig sein. Ausschlaggebend bei der Entscheidung
fur oder gegen eine Strahlentherapie ist nicht mehr, wie bisher, das Krankheitsstadium des Patien-
ten, sondern das Ansprechen der Erkrankung auf die Chemotherapie: Patienten, die anhand der
Positronen-Emissions-Tomographie (PET) nach zwei Chemotherapieblécken ein gutes Anspre-
chen der Erkrankung zeigen, erhalten keine Strahlentherapie, unabhéngig davon, zu welcher The-
rapiegruppe sie gehoren [13].

Die Strahlentherapie beginnt in der Regel etwa drei Wochen nach Ende der Chemotherapie. Die
Standard-Gesamtstrahlendosis betragt 20 Gy. Wenn der Tumor unzureichend auf die Behandlung
anspricht oder der Tumorrest nach den beiden ersten Chemotherapiezyklen noch ein Volumen von
Uber 100 ml aufweist, wird die Gesamtstrahlendosis in diesem Bereich allerdings auf 30 Gy erhoht.
Um das gesunde Gewebe in der Umgebung zu schonen, wird die Gesamtdosis nicht in einmaliger
Behandlung verabreicht, sondernin kleinen Portionen von 1,8 Gy eingestrahlt. Die Behandlungszeit
erstreckt sich auf zwei bis drei Wochen pro Bestrahlungsfeld, die Wochenenden bleiben in der
Regel bestrahlungsfrei.

3.3. Wie wird die Behandlung kontrolliert, qualitdtsgesichert
und fortentwickelt? Therapieoptimierungsstudien

Hodgkin-Lymphome sind, wie Krebserkrankungen im Allgemeinen, bei Kindern und Jugendli-
chen selten. Tritt jedoch ein Morbus Hodgkin auf, sind intensive Behandlungsstrategien und zum
Teil lange Nachbeobachtungszeiten erforderlich, damit alle zu Therapiebeginn bestehenden Hei-
lungschancen des Patienten ausgeschopft und gleichzeitig Nebenwirkungen und Spatfolgen der
Behandlung auf ein Mindestmal3 begrenzt werden kdnnen. Besteht der Verdacht auf Morbus Hodg-
kin, werden Kinder und Jugendliche (in der Regel bis zum 18. Lebensjahr) daher in eine kinderon-
kologische Behandlungseinrichtung Giberwiesen, in der eine optimale Therapie nach neuesten wis-
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senschaftlichen Erkenntnissen und eine fachkompetente (&rztliche, pflegerische und psychosozia-
le) Versorgung und Betreuung gewahrleistet sind.

Sowohl die Untersuchungen zur Diagnose der Erkrankung als auch die Behandlung selbst erfol-
gen bei Kindern und Jugendlichen in Deutschland nach einheitlichen Therapieplénen, die von der
Gesellschaft fur Padiatrische Onkologie und Hamatologie (GPOH) mit entwickelt, tberwacht und
regelmaRig an den aktuellen Stand der Wissenschaft angepasst werden. Die Therapiepléane ent-
halten detaillierte Angaben zur Durchfiihrung der Diagnostik und zum Behandlungsablauf sowie
Richtlinien, die dafiir Sorge tragen, dass jeder Patient eine individuell auf ihn und seine Erkrankung
abgestimmte, das heil3t risikoangepasste, Behandlung erhélt. Die entsprechenden Vorgehenswei-
sen sind in Behandlungsprotokollen festgehalten, die von einer Ethikkommission und unabhangi-
gen Fachleuten begutachtet werden. Die Behandlungsprotokolle bilden die Grundlage so genann-
ter Therapieoptimierungsstudien.

Etwa 98 % aller Kinder und Jugendlichen mit Morbus Hodgkin werden in Deutschland im Rahmen
von Therapieoptimierungsstudien behandelt [2]. Es handelt sich dabei um kontrollierte klinische
Studien, die das Ziel haben, neu erkrankte Patienten nach dem jeweils aktuellsten Wissensstand zu
behandeln und gleichzeitig die Behandlungsmdglichkeiten zu verbessern und weiter zu entwickeln.
Da auf diese Weise ein stetiger Optimierungsprozess stattfindet, haben sie den Namen "Thera-
pieoptimierungsstudien” erhalten. Die Optimierung ist dabei nicht nur auf eine Verbesserung der
Uberlebensraten, sondern auch auf die Begrenzung behandlungsbedingter Nebenwirkungen und
Spétfolgen ausgerichtet. Therapieoptimierungsstudien haben somit wenig gemein mit Arzneimittel-
studien, bei denen es um die Zulassung und Einfihrung neuer Medikamente geht, sondern sie ent-
halten die fur die Behandlung der Krebserkrankung notwendigen Therapievorschriften (Protokol-
le). An den Studien sind zahlreiche Kliniken und Behandlungseinrichtungen in Deutschland sowie
anderen europaischen Landern beteiligt (so genannte ,multizentrische” Studien). Die Teilnahme
an diesen Studien ist freiwillig und kann jederzeit mundlich oder schriftlich widerrufen werden.

3.3.1. Dokumentation und Kontrolle

Eine Verbesserung der Behandlungsméglichkeiten bei Kindern und Jugendlichen, die an einem
Morbus Hodgkin, und ganz generell an Krebs, erkrankt sind, ist angesichts der Seltenheit die-
ser Erkrankungen nur mdglich, wenn Therapie und klinische Forschung Hand in Hand gehen. Ein
wichtiges Instrument dazu ist die Dokumentation: Die Daten jedes einzelnen Patienten, sowohl
zu Krankheitszeichen, Diagnose und Therapiedurchfihrung als auch zu Nebenwirkungen, Krank-
heitsverlauf und Behandlungsergebnissen werden systematisch gesammelt und ausgewertet, nicht
nur Klinikintern durch die Fuhrung einer Krankenakte, sondern zuséatzlich in der Studienzentrale,
welche die Studie tiberwacht und koordiniert. Die Auswertungen erfolgen, sofern der Patient bezie-
hungsweise seine Angehérigen mit der Datenverarbeitung einverstanden sind, anonym und unter
voller Wahrung der arztlichen Schweigepflicht und des Datenschutzes. Die Erkenntnisse, die auf
diese Weise in den Studien gewonnen werden, flie3en, gemeinsam mit neuesten Erkenntnissen
aus der Grundlagenforschung, in die Planung zuklnftiger Therapieplane ein. Mit Einwilligung der
Betroffenen beziehungsweise der Angehdrigen werden alle Erkrankungsfalle zuséatzlich im Deut-
schen Kinderkrebsregister (DKKR) in Mainz gesammelt. Dort wird seit 1980 der Krankheitsverlauf
von mehr als 40.000 Kindern und Jugendlichen verfolgt [2]. In enger Zusammenarbeit mit den Stu-
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dienzentralen werden dort auch epidemiologische Studien zu krankheits- und behandlungsbeding-
ten Risikofaktoren durchgefiihrt, die wiederum zukinftigen Therapieverbesserungen und somit den
Patienten zugute kommen sollen.

Die Kinderklinik, in der der Patient behandelt wird, arbeitet zudem mit zentral gesteuerten Labora-
torien (so genannten Referenzlaboratorien) zusammen, die, quasi als Kontrollinstanz, die in der Kli-
nik vorgenommen Untersuchungen zur Diagnose der Erkrankung tberprifen. Alle Untersuchungs-
befunde (zum Beispiel Gewebeproben, Bilder der Computertomographie und Magnetresonanzto-
mographie, Ultraschall, Befunde der Positronen-Emissions-Tomographie) werden nicht nur in der
Klinik selbst begutachtet und ausgewertet, sondern zusatzlich an diese Referenzeinrichtungen
geschickt, um die Diagnose eindeutig zu sichern und das Krankheitsstadium zu bestimmen. Auf
der Grundlage dieser Befunde ordnet die Studienleitung die Patienten der jeweils passenden The-
rapiegruppe zu. Manche technisch aufwandigen diagnostischen Untersuchungen (zum Beispiel zur
Molekulargenetik) werden von vornherein in eigens auf diese Verfahren spezialisierten Einrichtun-
gen durchgefuhrt. Therapieoptimierungsstudien stellen somit ein wirksames Instrument zur Ver-
besserung, Erfassung und Kontrolle der Ergebnisqualitat dar.

Weitere, allgemeine Informationen zu Therapiestudien finden Sie hier.

3.3.2. Welche aktuellen Therapie(optimierungs)studien gibt es fiir das Hodg-
kin-Lymphom?

In Deutschland ist seit Anfang 2007 die Therapieoptimierungsstudie EURONet-PHL-C1 aktiv
(EuroNet-PHL steht fur European Network Paediatric Hodgkin's Lymphoma). Es handelt sich um
eine grof3e internationale Studie zur Behandlung von Kindern und Jugendlichen mit einem klas-
sischen Hodgkin-Lymphom. Zahlreiche péadiatrisch-onkologische Kliniken/Zentren/Abteilungen in
ganz Deutschland und anderen Landern Europas sind daran beteiligt. Daher spricht man auch von
einer ,mulizentrischen” Studie. In Deutschland wird die Studie durch die Gesellschaft fur Padiatri-
sche Onkologie und Hamatologie (GPOH) vertreten. Die Studienzentrale befindet sich an der Uni-
versitatskinderklinik Halle (Studienleitung Prof. Dr. D. Kérholz). Die EuroNet-PHL-Studie berick-
sichtigt sowohl Patienten mit Ersterkrankung als auch mit Krankheitsriickfall.

Das Ziel der Studie ist in erster Linie, die behandlungsbedingten Spétfolgen, insbesondere die
Langezeitwirkungen einer Strahlentherapie sowie die Auswirkungen der Chemotherapie auf die
Fruchtbarkeit ménnlicher Patienten, durch geeignete Behandlungsmethoden weiter zu reduzieren.
Dariiber hinaus wird durch die intensive Therapie begleitende Forschung das Wissen (ber die
Erkrankung vertieft. Die gewonnenen Erkenntnisse werden in zuklnftige Behandlungskonzepte
einflieBen.

Weitere Informationen zur Studie und deren Ziele erhalten Sie hier.
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Seit November 2009 gibt es auch eine internationale Therapieoptimierungsstudie fur Patienten mit
einem lymphozytenpradominanten Morbus Hodgkin — die Studie EuroNET-PHL-LP1. Einzelheiten
dazu folgen in Kiirze.

3.4. Ruckfall: Welche Aspekte sind wichtig und wie wird ein
Rezidiv im Einzelnen behandelt?

Etwa 11 % der an einem Hodgkin-Lymphom erkrankten Kindern und Jugendlichen erleiden, trotz
der im Grunde sehr hohen Heilungsraten, die heute im Rahmen einer Erstbehandlung erzielt wer-
den kdnnen, einen Krankheitsrickfall (Rezidiv) oder eine Tumorprogression [22]. Die Heilungsaus-
sichten sind generell weniger gunstig als bei der Erstbehandlung, bei der Mehrheit der Patienten
kénnen aber mit einer intensivierten Behandlung durchaus noch gute langfristige Behandlungser-
gebnisse und Heilungen erzielt werden.

3.4.1. Was ist ein Rezidiv?

Von einem Rezidiv spricht man, wenn sich die Lymphomzellen nach einer zunéchst erfolgreichen
Behandlung — also nach einer Riickbildung des Hodgkin-Lymphoms (Remission) — erneut vermeh-
ren und sich in lymphatischen Geweben, Knochenmark oder anderen Organen und Geweben nach-
weisen lassen. Zu einem Rickfall kann es sowohl im Verlauf der Therapie als auch nach Abschluss
der Behandlung kommen.

Tritt der Riickfall noch wéhrend oder bis zu drei Monate nach Ende der Therapie auf, wird von einer
Tumorprogression gesprochen. Tritt der Ruckfall drei bis zwélf Monate nach Therapieabschluss
auf, spricht man von einem ,friihen Rezidiv* oder ,Fruhrezidiv“. Als ,spéate Rezidive" oder ,Spéat-
rezidive" werden Krankheitsruckfalle bezeichnet, die friilhestens ein Jahr nach Ende der Therapie
erfolgen.

Bei Patienten mit einem Hodgkin-Lymphom ist das Risiko fur einen Krankheitsriickfall in den ersten
drei Jahren nach Therapiebeginn am grof3ten, finf Jahre nach Ende der Behandlung kommen
Ruckfalle nur noch vereinzelt vor. Je langer die krankheitsfreie Zeit andauert, desto geringer ist die
Wahrscheinlichkeit eines Riickfalls [22].

Auch wenn Lymphomzellen nur in einem bestimmten Kdrperteil nachweisbar sind, muss man immer
davon ausgehen, dass sich die Erkrankung bereits wieder — sichtbar oder unsichtbar —im gesamten
Korper ausgebreitet hat.

3.4.2. Welche Krankheitszeichen treten bei einem Rezidiv des Hodgkin-Lym-
phoms auf?

Ein Rezidiv des Hodgkin-Lymphoms kann sich, wie die Ersterkrankung, durch verschiedene Sym-
ptome bemerkbar machen (siehe auch Kapitel ,Krankheitszeichen"). Ob — und wenn ja, welche
— Krankheitszeichen im Einzelfall auftreten, hangt unter anderem davon ab, wo sich im Korper
das Rezidiv befindet. So kdnnen, wie bei einer Ersterkrankung, erneute sichtbare oder tastbare
Lymphknotenschwellungen auf einen Krankheitsriickfall aufmerksam machen. Sind Lymphknoten
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oder Organe im Brustraum (zum Beispiel Lunge) betroffen, kbnnen Reizhusten, Atembeschwer-
den oder Atemnot auftreten. Bauchschmerzen, Verdauungsstdrungen, Bauchschmerzen, Durch-
fall oder Erbrechen kdnnen auf einen Befall von lymphatischen Geweben oder anderen Organen
im Bauchraum hinweisen. Ein Befall des Knochenmarks kann mit veranderten Blutwerten einher-
gehen. Dariiber hinaus kann ein Rezidiv, wie auch eine Ersterkrankung, von verschiedenen allge-
meinen Krankheitszeichen (zum Beispiel Fieber, Gewichtsverlust, Nachtschweil3) begleitet sein.

Bei entsprechenden Symptomen ist es auf jeden Fall ratsam, diese schnellstméglich dem Arzt
mitzuteilen, damit die Ursache geklart werden kann.

3.4.3. Wie erfolgt die Diagnose eines Rezidivs?

Besteht Verdacht auf ein Rezidiv des Hodgkin-Lymphoms, sind erneute umfassende Untersuchun-
gen erforderlich, um die Diagnose zu sichern und die Ausbreitung der Erkrankung zu bestimmen.
Die Diagnosesicherung erfolgt durch die Entnahme und Untersuchung von befallenem Gewebe.
Daruber hinaus missen alle Untersuchungen, die bereits bei der Erstdiagnose zur Bestimmung
des Krankheitsstadiums durchgefiihrt wurden (zum Beispiel Ultraschall, Computertomographie
und/oder Magnetresonanztomographie, Positronen-Emissions-Tomographie, Knochenmarkunter-
suchung), wiederholt werden (so genannte Staging-Untersuchungen), damit die Behandlung des
Rezidivs geplant werden kann (siehe auch Kapitel ,Erstdiagnose*).

3.4.4. Wie erfolgen Therapieplanung und Behandlung von Patienten mit
einem Rezidiv des Hodgkin-Lymphoms?

Patienten, die einen Krankheitsruickfall (Rezidiv) erleiden oder deren Erkrankung auf die Standard-
behandlung nicht anspricht, erhalten eine erneute beziehungsweise intensivere Behandlung. Diese
beinhaltet ebenfalls Bestrahlung sowie Chemotherapie, es werden jedoch andere Medikamenten-
kombinationen verwendet (zum Beispiel Ifosfamid, Etoposid und Prednison [IEP] und Doxorubicin,
Bleomycin, Vinblastin und Dacarbazin [ABVD]). Bei einem Teil der Patienten ist auch eine Hochdo-
sis-Chemotherapie mit Stammzelltransplantation notwendig, unter Umstanden mit anschlieBender
Bestrahlung, falls noch Resttumorbereiche festgestellt werden. Welche Behandlung fir den einzel-
nen Patienten in Frage kommt, hangt in erster Linie davon ab, zu welchem Zeitpunkt der Riickfall
auftritt und welche Behandlung der Patient im Rahmen der Erstbehandlung erhalten hat (das heif3t,
welcher Therapiegruppe er zugeordnet war).

Patienten, die erst spat einen Ruckfall erleiden (das heil3t spéater als 1 Jahr nach Therapieende)
haben mit einer kombinierten Chemo- und Strahlentherapie eine sehr gute Heilungschance (10-
Jahres-Uberlebensraten von iiber 90 %) [23]. Eine gute Prognose haben auch Patienten, deren
Erkrankung sich zum Zeitpunkt der Erstdiagnose noch in einem frilhen Stadium befand (Patien-
ten der Therapiegruppe 1) und/oder die wahrend der Erstbehandlung noch keine Strahlentherapie
erhalten haben.

Weniger gunstige Heilungschancen mit einer konventionellen Chemo- und Strahlentherapie haben
Patienten mit einem Fruhrezidiv (Rezidivauftreten zwischen drei und zwdlf Monaten nach Therapie-
ende) sowie Patienten, deren Erkrankung auf die Erstbehandlung nicht anspricht oder sogar fort-
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schreitet (10-Jahres-Uberlebensraten von circa 75 beziehungsweise 50 %) [23] (siehe auch Kapi-
tel "Krankheitsverlaufe"). Ahnliches gilt auch fiir Patienten, die bereits im Rahmen der Erstbehand-
lung aufgrund ihres fortgeschrittenen Krankheitsstadiums eine sehr intensive Chemo- und Strah-
lentherapie erhalten haben. Bei diesen Patienten besteht aufgrund des hohen Ruckfallrisikos oft
nur eine gute Aussicht auf Heilung, wenn eine besonders intensive Form der Therapie, eine (auto-
loge) Hochdosischemotherapie mit anschlieRender Stammzelltransplantation, durchgefihrt wird.
Voraussetzung fur die Durchfiihrung dieser Behandlung ist, dass zuvor zumindest eine Teilremis-
sion (das heil3t, ein Uber 50 %-iges Ansprechen der Erkrankung auf die Therapie) erreicht wird.
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4. Nachsorge: Was geschieht nach der Behandlung?

Die Behandlung von Kindern und Jugendlichen mit einem Hodgkin-Lymphom erfordert intensive
Therapieverfahren. Hoch dosiert verabreichte Medikamente, radioaktive Strahlen, aber auch die
Erkrankung selbst und die mit ihr verbundenen Belastungen kénnen Nebenwirkungen sowohl kor-
perlicher als auch psychischer Art verursachen, die sich oft erst nach Abschluss der Behandlung
bemerkbar machen (so genannte Spatfolgen). Auch besteht immer das Risiko, dass die Krankheit
erneut auftritt, der Patient also einen Rickfall erleidet. Aus diesem Grund werden die Patienten
nach Abschluss der intensiven medizinischen Behandlung Uber einen langeren Zeitraum weiter
betreut und regelmafig untersucht. Man bezeichnet diese Zeit als Nachsorge. Ziel der Nachsorge
ist es, ein Wiederauftreten der Erkrankung sowie mdgliche Spétfolgen rechtzeitig zu erkennen und
zu behandeln und den Patienten beziehungsweise deren Familien im Falle kérperlicher, seelischer
und sozialer Probleme behilflich zu sein. Spezielle Rehabilitationsmalinahmen kénnen dazu bei-
tragen, den Erholungs- und Genesungsprozess zu beschleunigen.

4.1. Welche Nachsorgeuntersuchungen sind erforderlich?

Nach Abschluss der Therapie wird das Behandlungsteam den Patienten beziehungsweise seine
Angehdrigen bitten, sich zu regelmaRigen Nachsorgeuntersuchungen in der Klinik einzufinden. Die
empfohlenen Termine sollten unbedingt wahrgenommen werden, denn die regelméfRlige Kontrolle
bietet die Sicherheit, dass gegen ein erneutes Auftreten der Erkrankung, aber auch gegen magliche
Begleit- und Folgeerkrankungen schnell eingeschritten wird.

Im Mittelpunkt der Nachsorge stehen vor allem das regelméRige Gesprach mit dem Arzt sowie
umfassende kdrperliche Untersuchungen und Blutuntersuchungen (zum Beispiel Blutbild, Blutsen-
kung). Hinzu kommen, je nach Ausgangsbefund, verschiedene Bild gebende Verfahren (zum Bei-
spiel Ultraschall- und Réntgenuntersuchungen, Magnetresonanztomographie und/oder Computer-
tomographie). Die Nachsorgeuntersuchungen zur Rezidiviiberwachung finden im ersten Jahr nach
Therapieende etwa alle drei Monate, ab dem zweiten Jahr etwa alle sechs Monate statt. Finf Jahre
nach Abschluss der Therapie erfolgt eine umfassende Nachuntersuchung, ab dem sechsten Jahr
entscheidet der Arzt bei jedem Patienten individuell, ob und, wenn ja, wie haufig weitere Nachun-
tersuchungen erforderlich sind. Im Allgemeinen ist Tumornachsorge fiir eine Dauer von zehn Jahre
vorgesehen.

Da die Behandlung eines Hodgkin-Lymphoms unter Umstanden mit Spatfolgen verbunden sein
kann, erfolgen nach Abschluss der Therapie aul3erdem verschiedene Untersuchungen, die der
Spatfolgenkontrolle dienen. Die Art und die Haufigkeit dieser Untersuchungen richten sich nach
dem Ausgangsbefund und der Art und Intensitét der Behandlung. Nach einer Halsbestrahlung erfol-
gen zum Beispiel regelmafige Ultraschall- und Hormonuntersuchungen der Schilddriise [Hormo-
ne], nach einer Lungenbestrahlung Lungenfunktionspriifungen. Da durch den Einsatz bestimmter
Zytostatika (Anthrazykline wie beispielsweise Adriamycin) und/oder durch eine Bestrahlung des
Herzens die Herzfunktion beeintréachtigt werden kann, wird in regelméRigen Abstanden eine Echo-
kardiographie zur Kontrolle durchgefiihrt. Nach einer Strahlenbehandlung im Brust- oder Achsel-
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bereich ist bei Frauen ab dem 25. Lebensjahr aufgrund des erhdhten Risikos einer Zweitkrebser-
krankung eine jahrliche Brustkrebskontrolle wichtig.

Ergeben sich nach Abschluss der Therapie durch die oben genannten Kontrolluntersuchungen
oder durch bestimmte Symptome Hinweise auf einen Krankheitsriickfall (Rezidiv), sind erneute
umfassende Untersuchungen notwendig, um die Diagnose zu sichern und die Ausbreitung der
Erkrankung zu bestimmen. Weitere Informationen zur Diagnose eines s erhalten Sie im Kapitel
~Krankheitsrtckfall“.

4.2. Psychosoziale Nachbetreuung

Bei der Nachsorge geht es jedoch nicht nur um medizinische Untersuchungen, sie beinhaltet auch
die psychosoziale Nachbetreuung des Patienten und seiner Angehdrigen. Viele Kinder und Jugend-
liche sind nach einer Krebsbehandlung kérperlich und seelisch stark belastet. Die gesamte fami-
liare Sicherheit kann durch die Erkrankung des Kindes erschittert sein. Die Nachbetreuung soll
Patienten und deren Angehdérigen helfen, die Krankheit zu verarbeiten und die vielfaltigen Proble-
me, die im Zusammenhang mit einem Hodgkin-Lymphom auftreten, zu bewéltigen.

Bereits in der Klinik besteht die Moéglichkeit, sich mit Fragen und Problemen an die behandeln-
den Arzte oder an spezielle Fachkrafte (Psychologen, Sozialarbeiter, Pflegekrafte) zu wenden. In
den meisten Krankenh&ausern ist ein Sozialdienst eingerichtet, der bei versorgungstechnischen und
sozialen Fragen Unterstlitzung bietet und Sie auch an entsprechende Institutionen weiter vermit-
teln kann. Auch eine psychologische Beratung ist in zahlreichen péadiatrisch-onkologischen Fach-
abteilungen und Kliniken mdglich. Die Betreuung durch das Rehabilitationsteam der Klinik kann
auch nach Beendigung der stationdren Behandlungsphase fortgefiihrt werden. Denn haufig erge-
ben sich im anschlielenden ambulanten Behandlungsabschnitt verschiedene Probleme (zum Bei-
spiel Erziehungs- und Verhaltensprobleme), die fachlicher Beratung durch einen Psychologen oder
Sozialarbeiter bedurfen.

Nach Abschluss der Behandlung sind vor allem die Rickkehr in einen méglichst normalen Alltag
und der Kontakt mit der Au3enwelt wichtig, damit der Patient die Erkrankung und die damit ver-
bundenen Belastungen seelisch besser verarbeiten kann. Eltern sollten ihre Kinder bei der még-
lichst frihzeitigen Wiedereingliederung in die frihere Umgebung auch auf3erhalb der Familie, also
Kindergarten, Schule, Beruf oder Berufshildung, unterstiitzen. Gesprache mit dem nachsorgenden
(Kinder-)Arzt sind hier besonders hilfreich. Wenn es der Gesundheitszustand des Patienten erlaubt,
kann der Kindergarten- oder Schulbesuch bereits vor Therapieende, namlich wahrend der ambu-
lanten Behandlungsphase, in der einen oder anderen Weise fortgesetzt werden.

Eine Anschlussheilbehandlung oder Rehabilitationsmafinahme im Anschluss an die (stationéare)
Behandlung kann den Erholungs- und Genesungsprozess beschleunigen und dem Patienten und
seinen Angehorigen wertvolle Unterstiitzung bei der Bewaltigung der neuen Lebenssituation und
der Rickkehr in das normale Leben bieten.

Informationen zu Reha-MafRRnahmen finden Sie hier.
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Durch die heutigen Behandlungsmafinahmen kdnnen tiber 95 % der Kinder und Jugendlichen mit
einem Hodgkin-Lymphom geheilt werden [2]. Der Grof3teil der Patienten fuhrt dank der sehr spe-

zifischen Therapie ein véllig normales Leben.

Die intensive Therapie, die fur eine erfolgreiche Behandlung erforderlich ist, fiihrt zu den bekannten
akuten Nebenwirkungen (zum Beispiel Ubelkeit, Erbrechen, Haarausfall oder erhohte Infektanfal-
ligkeit), die sich nach Abschluss der Behandlung zurtickbilden (siehe auch Kapitel ,Behandlungs-
formen®). Daruber hinaus ist die Behandlung bei einigen Patienten jedoch auch mit Nebenwirkun-
gen oder Komplikationen verbunden, die erst langere Zeit nach Abschluss der Therapie auftreten
(so genannte Spatfolgen) [24]. Je intensiver die Behandlung war, umso grof3er ist das Risiko, dass
Langzeitwirkungen der Therapie die Lebensqualitat des Patienten spéter in der einen oder anderen

Weise beeintrachtigen [25].

Spatfolgen kénnen nahezu alle Organsysteme betreffen: Herz, Lunge, Leber, Darm, Harnblase,
Bauchspeicheldrise, Geschlechtsorgane, Hormondrisen, Nervensystem, Knochen und Muskula-
tur. Eine gravierende Spatfolge der Morbus Hodgkin-Behandlung ist auch das Auftreten einer Zweit-

krebserkrankung.

Die mdglichen Auswirkungen der Therapie sind von Anfang an zu bedenken. Es darf dabei aber
nicht vergessen werden, dass es hier um die Behandlung einer Krankheit geht, die ohne Therapie

todlich verlauft.
4.3.1. Spatfolgen der Chemo- und Strahlentherapie

4.3.1.1. Erhohtes Risiko fur Zweitkrebserkrankungen

Die Behandlung eines Hodgkin-Lymphoms ist mit einem erhéhten Risiko verbunden, zu einem spéa-
teren Zeitpunkt eine weitere bdsartige Erkrankung zu bekommen. Eine zweite Krebserkrankung,
die nicht identisch ist mit der ersten, wird als ,sekundare maligne Neoplasie* (SMN) bezeichnet.
Langzeitbeobachtungen, die im Rahmen des Morbus Hodgkin-Spatfolgenprojekts der Gesellschaft
fur Padiatrische Onkologie und Hamatologie (GPOH) durchgefihrt werden, zeigen, dass sich das
Risiko fiir ein solches Sekundarmalignom 22 Jahre nach einer kombinierten Chemo- und Strahlen-
therapie auf etwa 11 % belduft [26]. Diese Zahlen stimmen mit jenen der amerikanischen ,Late
Effects Study Group” (LESG) Uberein (11 %-Risiko nach 20 Jahren). Nach den Untersuchungen
dieser Arbeitsgruppe scheint sich das Risiko eines Zweittumors mit zunehmendem Abstand zur
Therapie weiter deutlich zu erhéhen: Es betragt nach 30 Jahren etwa 26 % und liegt damit 18,5fach
Uber dem der Normalbevdlkerung [27]. Die Hauptrisikofaktoren sind dabei die Bestrahlungsbehand-
lung und das Alter des Patienten. Jingere Kinder (unter 10 Jahren) sind gefahrdeter als altere Kin-
der. (Zu bedenken ist allerdings, dass zum Zeitpunkt der Therapie der in diesen Untersuchungen
berucksichtigten Patienten héhere Strahlendosen verwendet wurden als dies heutzutage tblich ist;

entsprechend kdnnte das Zweitkrebsrisiko mdglicherweise in Zukunft geringer sein.)
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Am haufigsten unter den Zweitkrebserkrankungen nach Morbus Hodgkin sind solide Tumoren, ins-
besondere Brust- und Schilddrisenkrebs. Auch Knochenkrebs, Tumoren des Verdauungssystems
(Magen, Darm, Speiserthre) und Lungenkrebs kommen vor. Das Risiko fiir solide Tumoren nimmt
mit dem zeitlichen Abstand zur Morbus Hodgkin-Behandlung zu, das heif3t, diese Krebserkrankun-
gen entwickeln sich durchschnittlich erst 12 bis 13 Jahre nach der Therapie und treten dann, nach
20 bis 30 Jahren, gehauft auf. Die Entstehung solider Tumoren wird vor allem auf die Bestrah-
lungsbehandlung zurtickgefiihrt, denn die Mehrzahl der Tumoren entsteht meist im Bereich oder
am Rand der friheren Strahlenfelder [26] [27] [28].

Selten nach einer Morbus Hodgkin-Behandlung sind inzwischen — aufgrund verénderter Therapie-
bedingungen — bdsartige Bluterkrankungen, also zum Beispiel akute Leukéamien (wie die akute
myeloische Leukamie; kurz: AML) und Non-Hodgkin-Lymphome (Risiko von insgesamt etwa 1,4 %
nach 22 Jahren) [26] [29] [30]. Diese Krankheiten treten in der Regel innerhalb der ersten finf bis
sechs Jahre nach der Lymphombehandlung auf und sind hauptsachlich auf die Zytostatikabehand-
lung zuriickzufthren.

Patienten, die aufgrund eines Rezidivs eine erneute, intensivierte Behandlung (so genannte ,Sal-
vage-Therapie*) bendtigen, haben ein zuséatzliches Risiko [30].

Um moglicherweise entstehende Zweitkrebserkrankungen so frih wie méglich festzustellen, wird
die Einhaltung regelméRiger Nachsorgeuntersuchungen uber viele Jahre nach Therapieabschluss
dringend empfohlen. Auch Zweittumoren (wie zum Beispiel die am haufigsten vorkommenden
Schilddriisenkarzinome) lassen sich vielfach giinstig behandelt.

4.3.1.2. Beeintrachtigung der Fruchtbarkeit

Chemotherapie und Strahlentherapie haben grundsatzlich auch eine schadigende Wirkung auf
Spermien und Eizellen. Die Keimzellen von Jungen sind generell gefahrdeter als die von Madchen.
Dies hangt damit zusammen, dass bei Madchen bereits bei Geburt alle Eizellen vorhanden sind
und sich nicht mehr teilen, wéhrend bei Jungen die Spermien mit Eintritt der Pubertat standig neu
produziert werden und dadurch empfindlicher auf auRere Einflisse reagieren. Dementsprechend
ist die Fruchtbarkeit bei mannlichen Patienten haufiger eingeschrankt als bei weiblichen.

Mehrere der Zytostatika, die bei der Therapie eines Morbus Hodgkin eingesetzt werden, kdnnen
zu einer teilweisen oder kompletten Verminderung der Spermienbildung fihren. Die starkste Wir-
kung dieser Art hat das Medikament Procarbazin: Es fihrt bei circa 40 bis 60 % der mannlichen
Patienten in weiter fortgeschrittenen Krankheitsstadien (Patienten der Therapiegruppen 2 und 3)
aufgrund der notwendigen héheren Dosierung zu einer bleibenden Unfruchtbarkeit durch die dau-
erhafte Schadigung der Spermien (so genannte Azoospermie). Im Rahmen der Therapieoptimie-
rungsstudien wird aus diesem Grund bereits seit Mitte der 80er Jahre versucht, die Gesamtdosis
dieses Medikaments bei Jungen so weit wie moglich zu reduzieren oder das Medikament vollstan-
dig durch ein anderes zu ersetzen, ohne dass sich dadurch die Gesamtheilungsrate verringert [22].

Bei weiblichen Patienten scheint sich die Chemotherapie nicht auf die Funktion der Keimzellen
(Eizellen) auszuwirken. Es gibt aber Hinweise darauf, dass eine Behandlung mit dem Medikament
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Procarbazin mdglicherweise die Zeit der Fruchtbarkeit einer Frau verkuirzt. Eindeutige Beweise fir
diese Annahme gibt es jedoch noch nicht.

Dagegen ist eine Bestrahlung der Becken- und/oder Leistenregion mit dem Risiko einer Eierstock-
schadigung verbunden; eine doppelseitige Bestrahlung kann zu bleibender Unfruchtbarkeit fihren.
Auch bei Jungen kann es bei einer Bestrahlung dieser Korperregion trotz vorbeugender MalRnah-
men (Bleiummantelung der Hoden) aufgrund einer Streuung der Strahlen im Kérper zu einer Beein-
trachtigung der Spermienbildung kommen [22].

Fur Jungen nach Eintritt der Pubertat besteht unter Umstéanden vor Therapiebeginn die Mdglich-
keit, Spermien zu sammeln und einzufrieren (so genannte Kryokonservierung). Haufig lasst aller-
dings die Notwendigkeit eines raschen Therapiebeginns keine Zeit fur entsprechende Mal3nah-
men. Der behandelnde Arzt kann Sie Uber die vor Ort verfligbaren Moglichkeiten informieren. Fir
weibliche Patienten haben sich zwar in den letzten Jahren ebenfalls neue Mdglichkeiten eroffnet,
die Fruchtbarkeit zu erhalten beziehungsweise Schwangerschaften nach Abschluss einer Chemo-
oder Strahlentherapie zu ermdéglichen. Die meisten dieser Methoden befinden sich derzeit aller-
dings noch in der Entwicklung und mussen deshalb noch als experimentell angesehen werden.
Fur Kinder vor Eintritt der Pubertét stehen zurzeit generell noch keine geeigneten Mal3nahmen zur
Erhaltung der Fruchtbarkeit zur Verfigung [31].

4.3.1.3. Weitere mogliche Spatfolgen

Als Spétfolge bestimmter hoch dosierter Zytostatika, zum Beispiel Adriamycin (Doxorubicin) kdn-
nen verschiedene Stérungen der Herzfunktion resultieren. Auch eine Beeintrachtigung der Nieren-
und Leberfunktion ist méglich.

Manche Krebsmedikamente (zum Beispiel Prednison und Dexamethason) kénnen durch eine Kno-
chen zerstdérende Wirkung (aseptische Knochennekrose) zu Gelenkfunktionsstérungen fuhren, die
mit Bewegungseinschrankungen und Schmerzen verbunden sein kénnen. In seltenen Féllen kann
hierdurch ein kiinstlicher Gelenkersatz notwendig werden.

Bestrahlungen im Hals- und Brustbereich kdnnen zu Funktionsstérungen der Schilddriise oder zu
anderen Schilddrisenerkrankungen fihren. Am haufigsten ist eine Unterfunktion der Schilddriise
(Hypothyreose), seltener treten eine Schilddriiseniberfunktion (Basedowsche Erkrankung), eine
Schilddriisenentziindung (Autoimmun-Thyroiditis), gutartigen Knoten, Zysten oder Schilddriisen-
krebs auf [26].

Ist im Rahmen der Behandlung eine Entfernung der Milz notwendig (dies kommt allerdings heut-
zutage kaum mehr vor), kann es in der Folge zu einem erhdhten Risiko zum Teil lebensbedrohli-
cher Infektionen kommen. Die Milz spielt insbesondere in der Kindheit eine wichtige Rolle fiir den
Aufbau und die Funktion des Immunsystems und kann, wenn sei entfernt werden muss, zu einer
bedeutenden Schwachung der Immunabwehr des Patienten fihren [26].

4.3.2. Spatfolgen der (autologen) Stammzelltransplantation

Eine Stammzelltransplantation ist noch immer mit erheblichen akuten Nebenwirkungen und Lang-
zeitfolgen behaftet [32] [33]. Sie sind, im Falle der autologen Stammzelltransplantation [autologe
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Stammezelltransplantation], vor allem auf die hoch dosierte Chemotherapie und die Bestrahlung
(Konditionierung) zurtickzufthren.

Aufgrund der intensiven Therapie sind Schadigungen von Lunge, Herz, Nieren, Nervensystem und
Knochenmark maoglich. Besonders gefahrdet ist das Hormonsystem (endokrine System) des Pati-
enten; es kann teilweise oder komplett ausfallen. Haufig tritt eine Schilddrisenunterfunktion auf.
Nicht selten sind auch Wachstumsverzégerungen (durch eine Stérung der Wachstumshormonaus-
schittung) sowie eine Verzégerung der Pubertét (durch beeintréchtigte Bildung von Geschlechts-
hormonen). Aus diesem Grund ist nach einer Stammzelltransplantation die langfristige hormonel-
le Nachsorge besonders wichtig. Sie umfasst die regelmafige Untersuchung des Patienten und
gegebenenfalls eine Behandlung mit entsprechenden Hormonen.

Die hoch dosierte Chemotherapie und Bestrahlungsbehandlung fiihren meist zu einer bleibenden
Unfruchtbarkeit des Patienten (siehe auch oben Abschnitt zu ,Spéatfolgen der Chemo- und Strah-
lentherapie").

Durch die Ganzkoérperbestrahlung kann es zu einer Linsentribung (grauer Star oder Katarakt) kom-
men. Sie kann durch eine Operation behoben werden.

Des Weiteren besteht ein erhdhtes Risiko, dass zu einem spéteren Zeitpunkt eine zweite bdsartige
Tumorerkrankung eintritt. Das Risiko ist bei einer Kombination von Chemo- und Strahlentherapie
hoéher als bei alleiniger Chemotherapie.

Durch die Stammzelltransplantation kénnen sich zudem Stérungen des Zuckerstoffwechsels, des
Geschmackssinns sowie psychische Beeintrachtigungen einstellen.

4.3.3. Moglichkeiten der Vorbeugung und Behandlung von Spéatfolgen

Die Vermeidung von Nebenwirkungen und Spatfolgen gehért mit zu den wichtigsten Zielen bei der
Behandlung eines Hodgkin-Lymphoms. Da die Behandlungsaussichten der Kinder und Jugend-
lichen mit Morbus Hodgkin sehr gut sind, ist das zentrale Ziel der heutigen Therapieplane vor
allem, ohne Einbuf3en im Behandlungserfolg die Neben- und Nachwirkungen der Therapie stetig zu
reduzieren, zum Beispiel durch die Suche nach weniger aggressiven Behandlungsmdglichkeiten
(zytostatika mit geringeren Nebenwirkungen) oder durch eine Herabsetzung der Behandlungsdo-
sis (sowohl in der Chemotherapie als auch in der Strahlentherapie).

Das Deutsche Kinderkrebsregister (DKKR) Mainz sammelt im Rahmen eines langfristig angeleg-
ten Forschungsprojekts zu Zweitkrebserkrankungen nach Krebs im Kindesalter sdmtliche Daten
zu Zweittumoren und fiihrt diese mit den entsprechenden Therapiedaten aus der Behandlung der
ersten bdsartigen Erkrankung zusammen [34] [35] [36]. Das Ziel ist, auf diese Weise mdgliche
Zusammenhange zwischen einzelnen Therapieelementen (zum Beispiel bestimmten Zytostatika,
Strahlendosen) und dem spateren Auftreten einer Zweitkrebserkrankung festzustellen. Die Aus-
wertung der Daten soll zur Entwicklung entsprechend nebenwirkungsarmerer Therapien beitragen.
Auch andere Arbeitsgruppen befassen sich mit der Erforschung von Spétfolgen und Lebensquali-
tat mit dem Ziel, Erkenntnisse zur Minimierungen therapiebedingter Langzeitwirkungen zu erhalten
[37] [38].
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Auch die Gesellschaft fur Padiatrische Onkologie und Hamatologie (GPOH) erfasst im Rahmen
ihres HD-Spétfolgenprojekts (welches sich aus flunf deutsch-dsterreichischen Therapiestudien ent-
wickelt hat) Langzeitfolgen der Morbus Hodgkin-Behandlung, um auf diese Weise Grundlagen fir
die weitere Optimierung der Behandlungskonzepte und der individuellen Langzeithachsorge zu
schaffen [26] [22].

Lasst sich der Einsatz bestimmter Medikamente oder Behandlungsformen nicht vermeiden, wird
durch die standige und intensive Therapieiberwachung (mittels diagnostischer Verfahren wie bei-
spielsweise Echokardiographie, Elektrokardiographie und Laboruntersuchungen) sowie durch den
Einsatz unterstitzender Behandlungsmafl3nahmen (Supportivtherapie) alles getan, um eventuell
auftretende Folgeerscheinungen zu reduzieren und langfristige Schaden zu vermeiden (siehe Infor-
mationen zur Supportivtherapie).

Dariiber hinaus wird der Patient auch nach Abschluss der Therapie durch regelméRige Nachsor-
geuntersuchungen und im Rahmen spezifischer Rehabilitationsmaf3nahmen weiter tiberwacht und
betreut, so dass kérperliche und seelische Folgeerscheinungen der Therapie schnellstmdglich ent-
deckt und behandelt werden kénnen. Besonders in den ersten flinf Jahren nach Ende der Therapie
finden zahlreiche Kontrolluntersuchungen zur Erfassung und Behandlung von Spétfolgen statt.

4.4. Langzeitnachsorge bei enemaligen Patienten mit Hodg-
kin-Lymphom

Nachsorgeuntersuchungen dienen dem Erkennen eines Erkrankungsrickfalls (Rezidiv), der Dia-
gnostik von Folgen der Erkrankung und deren Behandlung (zum Beispiel Zweiterkrankungen) sowie
der psychosozialen Unterstiitzung eines Patienten, der ein Hodgkin-Lymphom bewaltigt hat.

Fur die ersten Jahre nach Abschluss der Krebsbehandlung werden Art und Zeitpunkte der Nach-
sorgeuntersuchungen durch standardisierte Nachsorgeplane empfohlen. Sie sind Teil der Thera-
pieplane (Protokolle), nach denen der Patient behandelt worden ist. In der Regel beinhaltet diese
Frihnachsorge regelmaRige korperliche Untersuchungen, die Untersuchung von Hormonen, ins-
besondere der Schilddriise nach einer Bestrahlung des Halses und des mittleren Brustbereichs
(Mediastinum), sowie Ultraschall und Réntgenuntersuchung des Brustkorbs. In Einzelfallen sind
weitere Bild gebende Verfahren angezeigt. Wie sich die Nachsorge in den ersten Jahren individuell
gestaltet, hangt ganz entscheidend vom individuellen Krankheitsverlauf und der daraufhin durch-
gefuihrten Behandlung ab. Ausfihrlichere Informationen zur Frihnachsorge erhalten Sie in unse-
rem Kapitel ,Nachsorgeuntersuchungen®.

Besteht eine mindestens zehnjahrige Ruckfallfreiheit, so sind Routineuntersuchungen zur Frih-
erkennung eines Ruckfalls des Hodgkin-Lymphoms nicht mehr erforderlich, da man so gut wie
sicher davon ausgehen kann, dass die Krankheit nach zehn Jahren nicht mehr zurtickkommt. Trotz-
dem sind regelméRige arztliche Kontrollen dringend anzuraten, denn die Behandlung eines Hodg-
kin-Lymphoms kann Spéatfolgen haben, und das Risiko mancher Spéatfolgen kann sich mit zuneh-
mendem Abstand zur Therapie erhéhen (siehe dazu auch Kapitel ,Spatfolgen”). Abgesehen von
einer regelmafigen Allgemeinuntersuchung (bei Wohlbefinden alle 1-2 Jahre) sollten Spezialun-
tersuchungen verschiedener Organe hinzukommen:
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4.4.1. Schilddrise

Wenn eine Strahlentherapie im Hals- und Brustbereich durchgefuihrt wurde, sollte die Schilddriise
alle 2-3 Jahre mittels Ultraschall und durch eine Bestimmung der Hormone im Blut kontrolliert wer-
den, da ungefahr 30% aller so behandelten Patienten Stérungen dieses Organs entwickeln. Am
haufigsten ist eine Unterfunktion der Schilddriise (Hypothyreose), seltener treten eine Schilddri-
senuberfunktion (Basedowsche Erkrankung), eine Schilddriisenentziindung (Autoimmun-Thyroidi-
tis), gutartige Knoten, Zysten oder Schilddriisenkrebs auf. In all diesen Féallen ist bei rechtzeitiger
Erkennung eine erfolgreiche Behandlung ohne allzu eingreifende MaBhahmen mdglich.

4.4.2. Brust (nur bei Frauen)

In den 1990er Jahren hat sich herausgestellt, dass weibliche Kinder und Jugendliche, die eine
Strahlentherapie im Brustbereich erhalten, spéater ein erhdhtes Brustkrebsrisiko haben, und zwar
bereits in einem jingeren Alter als sonst Uiblich. Aus diesem Grund sollten die Brustkrebs-Friher-
kennungsuntersuchungen bei derartig vorbehandelten Frauen bereits mit 25 Jahren beginnen. Bild
gebende Verfahren sollten konsequent Teil der Untersuchungen sein.

Es ist sinnvaoll, sich fiir diese Untersuchungen eine(n) auf diesem Gebiet besonders erfahrene(n)
Arztin/Arzt zu suchen, die/der mit den Besonderheiten der Anwendung dieser Verfahren bei jungen
Frauen vertraut ist. Empfehlenswert sind die inzwischen an vielen Orten gegriindeten ,Brustzen-
tren”.

Die Kosteniibernahme durch die Krankenkassen fiir die Brustkrebs-Friherkennungsuntersuchun-
gen bei jungen Frauen nach Bestrahlung im Kindes- und Jugendalter ist leider noch nicht geregelt.
Sie lasst sich aber im Einzelfall hdufig erreichen, wenn von Seiten des Arztes das erhéhte Brust-
krebsrisiko bescheinigt wird.

4.4.3. Herz-/Kreislaufsystem

Das Herz und die Gefal3e kénnen ebenfalls sowohl durch Strahlentherapie als auch durch Che-
motherapie geschadigt werden. Nach den Erkenntnissen der letzten Jahre ist die meist nicht ver-
meidbare Mitbelastung des Herzens durch die Bestrahlung oder die Behandlung mit hohen Dosen
bestimmter Zytostatika (Anthrazykline wie zum Beispiel Adriamycin) ein Risikofaktor fiir das Herz.
So kénnen beispielsweise Herzklappenfehler und andere Herzkrankheiten haufig erst nach 15-25
Jahren oder noch spéter auftreten. Die Stérungen sind méglicherweise schon nachweisbar, wenn
noch gar keine Beschwerden vorhanden sind.

Aus diesem Grund sollte circa alle 4 Jahre eine grundliche Herzuntersuchung durch einen Herzs-
pezialisten (Kardiologen) unter Einschluss eines Herz-Ultraschalls (Echokardiographie) vorgenom-
men werden.

Vor allem sollten alle sonstigen Risikofaktoren fiir das Herz, wie Rauchen, Ubergewicht, oder
Bewegungsarmut, vermieden werden. Auch sollten Krankheiten wie Diabetes, erhéhter Blutdruck
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oder Cholesterin im Blut konsequent behandelt werden. Mit all diesen Maflinahmen lasst sich das
Gesamtrisiko fur Herz- und GeféaRRkrankheiten nach Behandlung eines Morbus Hodgkin vermindern.

4.4.4. Geschlechtsorgane

Insgesamt sind die Daten beziglich Elternschaft nach Krebserkrankung im Kindes- und Jugendalter
ermutigend. Aber Chemo- und auch Strahlentherapie kdnnen in manchen Fallen zu Unfruchtbarkeit
(Infertilitat) fhren oder doch zumindest die Zeit der Fruchtbarkeit verkiirzen (siehe dazu unser
Kapitel zu ,Spatfolgen®).

Da es dank moderner Reproduktionstechniken mittlerweile moglich ist, sowohl Mannern als auch
Frauen Moglichkeiten zur Elternschaft zu bieten, wenn nicht eine vollige Unfruchtbarkeit vorliegt,
sollten Sie im Rahmen der Nachsorge unbedingt diese Thematik ansprechen. Das Behandlungs-
team kann lhnen sicher mit Informationen und Kontaktadressen weiterhelfen.

4.4.5. Verhiutung und Behandlung bedrohlicher Infektionen bei entfernter Milz

Ehemalige Patienten, bei denen im Rahmen der Stadieneinteilung des Hodgkin-Lymphoms die
Milz entfernt wurde (Splenektomie), entwickeln sich im Allgemeinen normal. Sie haben jedoch ein
erhdhtes Risiko, an schweren Allgemein-Infektionen zu erkranken, die durch eine ungehemmte
Vermehrung bestimmter Bakterien (zum Beispiel Pneumokokken, Haemophilus influenzae) im Kor-
per hervorgerufen werden und einen rasanten, manchmal tddlichen Verlauf nehmen kénnen. Die
statistische Wahrscheinlichkeit fiir das Auftreten solcher Ereignisse ist nach Ablauf der ersten funf
Jahre nach Verlust der Milz nur gering. Dennoch bleibt das Risiko wéhrend des ganzen Lebens bis
ins hohe Alter bestehen und muss wegen des geféahrlichen Verlaufs der Infektionen sowohl von den
Betroffenen selbst als auch den nachsorgenden Arzten ernst genommen werden. Im angloameri-
kanischen Schrifttum wird dieses Krankheitshild als "overwhelming postsplenectomy infection
(OPSI)" bezeichnet. Ehemalige Patienten, bei denen die Milz entfernt wurde, sollten stets einen
Notfallausweis und einen Impfausweis bei sich tragen.

4.4.5.1. Welche Vorsorgemal3ihahmen mussen getroffen werden?

Wichtige MaRnahmen zur Verhiitung des beschriebenen Krankheitsbildes ,,overwhelming post-
splenectomy infection (OPSI)“ sind:

« eine frihzeitige Infektionsprophylaxe (meist mit Penicillin): bei Kindern fiir mindestens drei bis
funf Jahre nach Milzentfernung, bei Risikopatienten (beispielsweise Patienten mit bereits beste-
henden Immundefekten) bis ins Erwachsenenalter hinein;

* aktive Schutz-Impfungen (gegen Pneumokokken, Meningokokken, Haemophilus infuenzae);

 sonstiges: Milzlosen Personen wird dringend vom Rauchen abgeraten, denn es hat sich bereits
fur Menschen mit erhaltener Milzfunktion und gesunder Immunabwehr gezeigt, dass Zigaretten-
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raucher gegentber Nichtrauchern ein vierfach héheres Risiko haben, an einer schweren Pneu-
mokokken-Infektion zu erkranken.

4.4.5.2. Welche Krankheitszeichen weisen auf eine bakterielle Infektion hin?

Jede Erhdhung der Korpertemperatur tGber 38.2°C kann Zeichen einer bakteriellen Allgemeininfek-
tion sein. Besonders wenn das Fieber mit einem rasch zunehmenden Krankheitsgefiihl, Schittel-
frost, Kopf- oder Nackenschmerzen und Erbrechen einhergeht, sollte unbedingt eine Behandlung
begonnen werden.

4.4.5.3. Welche Behandlung muss bei Verdacht auf eine bakterielle Infektion einge-
leitet werden?

Bestehen oben genannte Krankheitszeichen und, vor allem, nehmen diese Krankheitszeichen zu,
so sollte so schnell wie méglich (am besten innerhalb von acht bis zehn Stunden) eine Behandlung
mit wirksamen Antibiotika begonnen werden. Es ist daher wichtig, dass sofort ein Arzt hinzuge-
zogen wird, der uber die Notwendigkeit einer sofortigen Krankenhausaufnahme entscheidet oder
selbst die antibiotische Behandlung einleitet.

Manchmal geht alles nicht so schnell. Fir den Fall, dass sich der Beginn der arztlichen Behand-
lung aus verschiedenen Griinden verzdgern sollte, ist es sinnvoll, ein geeignetes Antibiotikum (zum
Beispiel Phenoxymethyl-Penicillin, Amoxicillin oder ein Cephalosporin wie Cefaclor) im Hause zu
haben, mit dessen Einnahme der Betroffene selbst beginnen kann. Bei der Wahl eines solchen Anti-
biotikums missen allerdings individuelle Allergien und Dosierungsschemata bertiicksichtigt sein.
Daher sollte die Verschreibung am besten immer durch den Hausarzt erfolgen und jeweils recht-
zeitig neu vor Ablauf des Verfallsdatums erfolgen. Auch nach begonnener Selbstbehandlung muss
immer ein Arzt entscheiden, ob eine Krankenhausaufnahme erforderlich ist beziehungsweise wann
die Therapie beendet werden kann.

4.4.5.4. Mussen VorsichtsmalRnahmen bei Reisen getroffen werden?

Ja, VorsichtsmafRnahmen vor Reisen sind wichtig. Insbesondere bei Reisen in medizinisch unter-
versorgte oder anderssprachige Lander sollte unbedingt ein Antibiotikum mitgefiihrt werden. Bei der
Wahl des Antibiotikums durch den verschreibenden Arzt muss bedacht werden, dass in manchen
Landern (zum Beispiel Spanien, Ungarn, Frankreich, USA) Penicillin-resistente Pneumokokken-
stdmme verbreitet sind. Auch wird die Erweiterung des Impfschutzes gegeniiber Meningokokken
empfohlen. Milzlose Patienten sind bei Malaria-Infektionen ebenfalls stéarker gefahrdet. Deshalb ist
eine tropenmedizinische Beratung zur Malariaprophylaxe vor Reisen in Malariagebiete unbedingt
wahrzunehmen.
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Heilungaussichten bei Patienten mit Hodgkin-Lym-

phom

Die Heilungsaussichten von Kindern und Jugendlichen mit einem Hodgkin-Lymphom sind sehr gut.
Uber 95 % aller Patienten, das hei3t mehr als neun von zehn Patienten mit Morbus Hodgkin, kén-
nen dank der heute eingesetzten modernen Untersuchungsmethoden und intensiven standardi-
sierten Kombinationstherapien langfristig geheilt werden [2]. Die Prognose fir den einzelnen Pati-
enten hangt in erster Linie davon ab, wie weit die Krankheit zum Zeitpunkt der Diagnose fortge-
schritten ist (Krankheitsstadium) und wie die Erkrankung auf die Therapie anspricht. Patienten in
einem frihen Krankheitsstadium, bei denen nur einzelne Lymphknoten befallen sind (Patienten der
Therapiegruppe 1) haben in der Regel giinstigere Heilungsaussichten (bis zu 97 %) als Patienten in
mittleren und fortgeschrittenen Krankheitsstadien (Therapiegruppen Il und lll). Letztere bedirfen
daher einer intensivierten Behandlung.

Etwa 11 % der jahrlich etwa 150 in Deutschland neu an einem Hodgkin-Lymphom erkrankten Kin-
dern und Jugendlichen erleiden, trotz der im Grunde sehr hohen Heilungsraten im Rahmen der Erst-
behandlung, einen Krankheitsriickfall (Rezidiv) oder eine Tumorprogression [22]. Auch bei einem
Rezidiv kénnen in der Regel noch gute langfristige Behandlungsergebnisse und Heilungen erreicht
werden. Eine weitere Verbesserung der Heilungsaussichten im Rezidivfall ist Ziel derzeitiger und
zukinftiger Therapieoptimierungsstudien.
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Hodgkin-Lymphom (Kurzinformation)

6.1. Krankheitsbild

Das Hodgkin-Lymphom, auch Morbus Hodgkin, Hodgkin’'sche Erkrankung, Lymphdrisenkrebs
oder Lymphogranulomatose genannt, ist eine bdsartige (maligne) Erkrankung des lymphatischen
Systems [lymphatisches System]. Es gehdrt, ebenso wie die grof3e Gruppe der Non-Hodgkin-Lym-
phome (NHL), zu den malignen Lymphomen. Der Begriff ,malignes Lymphom" bedeutet wértlich
Ubersetzt ,bosartige Lymphknotengeschwulst”. In der medizinischen Fachsprache ist damit eine
grof3e Gruppe von Krebserkrankungen gemeint, die von Zellen des lymphatischen Systems (Lym-
phozyten) ausgehen und als ein Hauptmerkmal Lymphknotenschwellungen (Lymphome) hervor-
rufen kdnnen. Maligne Lymphome bilden mit etwa 12 % die dritthaufigste Krankheitsgruppe unter
den Krebserkrankungen im Kindes- und Jugendalter (nach den Leukdmien und den Hirntumoren).

Der Morbus Hodgkin entsteht durch eine bdsartige Veranderung (Entartung) der B-Lymphozyten,
einer Gruppe weil3er Blutkdrperchen (Blutzellen), die sich vor allem in den lymphatischen Geweben
aufhalten. Ein Hodgkin-Lymphom kann daher tberall dort im Kdrper entstehen, wo sich lymphati-
sches Gewebe befindet. Am haufigsten sind die Lymphknoten betroffen. aber auch andere Organe
wie Leber, Knochenmark, Lunge oder Milz kénnen, vor allem in fortgeschrittenen Krankheitsstadi-
en, befallen sein. Unbehandelt verlauft das Hodgkin-Lymphom meist todlich.

6.2. Haufigkeit

In Deutschland erkranken nach Angaben des Deutschen Kinderkrebsregisters in Mainz pro Jahr
etwa 90 Kinder und Jugendliche bis zum vollendeten 14. Lebensjahr neu an einem Hodgkin-Lym-
phom. Die Gesamtzahl der Patienten (bis zum vollendeten 18. Lebensjahr) liegt, nach Angaben der
Morbus Hodgkin-Studienzentrale in Halle, bei jahrlich etwa 150. Damit macht das Hodgkin-Lym-
phom etwa 5 % der bésartigen Erkrankungen bei Kindern und Jugendlichen aus. Sauglinge und
Kleinkinder (bis zum dritten Lebensjahr) sind von einem Hodgkin-Lymphom selten betroffen; mit
zunehmendem Alter wird die Krankheit allméahlich haufiger. Der Haufigkeitsgipfel liegt im Erwach-
senenalter: Erwachsene erkranken etwa zehnmal haufiger als Kinder und Jugendliche. Bei den
Kindern und Jugendlichen wiederum sind Jungen etwas haufiger betroffen als Madchen.

6.3. Formen des Hodgkin-Lymphoms

Aufgrund von Unterschieden im mikroskopischen Erscheinungsbild lassen sich beim Hodgkin-Lym-
phom funf Formen der Erkrankung unterscheiden:

« der ,lymphozytenpradominante” Typ

+ der lymphozytenreiche* Typ

der ,knotige" (nodular-sklerosierende) Typ

 der ,gemischtzellige” Typ

der lymphozytenarme* Typ
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a.

Die vier zuletzt genannten Hodgkin-Formen werden unter dem Begriff ,klassischer Morbus Hodg-
kin“ zusammengefasst.

Die verschiedenen Formen des Hodgkin-Lymphoms treten unterschiedlich haufig auf und weisen
zum Teil auch Unterschiede im Krankheitsverlauf und in ihrer Heilbarkeit auf.

6.4. Ursachen

Die Ursachen fiur die Entstehung eines Hodgkin-Lymphoms sind bisher nicht geklart. Man weif3
inzwischen jedoch, dass die Krankheit durch die bdsartige Veranderung (Entartung) bestimmter
Zellen des lymphatischen Systems [lymphatisches System], den B-Lymphozyten, entsteht und
dass die Entartung mit Veranderungen im Erbgut der Zelle einhergeht. Warum genetische Ver-
anderungen auftreten und warum sie bei manchen Kindern zur Erkrankung fiihren, bei anderen
nicht, ist unbekannt. Vermutlich miissen verschiedene Faktoren zusammenwirken, bevor ein Hodg-
kin-Lymphom entsteht.

Da die meisten Erkrankungsfalle innerhalb der weil3en Bevolkerung auftreten, scheinen ethnologi-
sche und genetische Ursachen eine Rolle zu spielen. Bekannt ist auch, dass Kinder mit bestimm-
ten angeborenen oder erworbenen Immundefekten ein erhéhtes Risiko haben, an einem Morbus
Hodgkin zu erkranken. Auch Viren kdnnen bei der Entstehung eines Hodgkin-Lymphoms eine Rol-
le spielen. Ob bestimmte Umweltgifte (zum Beispiel Pestizide) einen Einfluss auf die Entstehung
eines Hodgkin-Lymphoms haben, wird derzeit untersucht. Festzuhalten bleibt jedoch, dass bei den
meisten Patienten keine krankheitsbegiinstigenden Faktoren bekannt sind.

6.5. Krankheitszeichen

Morbus Hodgkin beginnt schleichend. Erstes Krankheitszeichen sind meist ein oder mehrere ver-
gréRerte Lymphknoten, die sehr langsam wachsen und in der Regel keine Schmerzen verursachen.
VergréRerte Lymphknoten kénnen im Hals- und Nackenbereich (haufigster Sitz), in der Achselhdh-
le, in der Schlusselbeingrube (Uber dem tastbaren Schlisselbein), in den Leisten oder an meh-
reren Stellen gleichzeitig festgestellt werden. Die Krankheit kann auch in Lymphknotenregionen
beginnen, die von auf3en nicht sichtbar oder tastbar sind, zum Beispiel hinter dem Brustbein oder
im Bauch- und/oder Beckenraum, dort beispielsweise entlang der Wirbelsaule. Sind Lymphknoten
im Brustraum betroffen, zum Beispiel im so genannten Mediastinum, dem Raum zwischen den
beiden Lungenfliigeln, kann es durch zunehmenden Druck auf die dort liegenden Organe (Lunge,
Luftréhre) zu Reizhusten oder Atemnot kommen. Lymphknoten im Ober- oder Unterbauch kénnen
Schmerzen, Druckgefiihl oder Durchfélle verursachen. Seltener sind Milz und Leber durch den
Befall mit Lymphomzellen vergrof3ert (Splenomegalie bzw. Hepatomegalie).

Bei Befall des Knochenmarks kann auch die Zahl der roten Blutzellen erniedrigt sein, was zu einer
Anamie fuhren kann. Dies kommt jedoch nur sehr selten vor. Daneben kdnnen allgemeine Krank-
heitssymptome wie Fieber, Gewichtsverlust, Nachtschweil’ sowie Mattigkeit und Juckreiz auftreten.

Die Krankheitszeichen eines Morbus Hodgkin entwickeln sich meist relativ langsam, das heif3t
im Laufe von Wochen oder Monaten. Sie kénnen individuell sehr verschieden beziehungsweise
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unterschiedlich stark ausgepragt sein. Das Auftreten eines oder mehrerer dieser Krankheitszeichen
muss allerdings nicht bedeuten, dass ein Hodgkin-Lymphom vorliegt. Viele dieser Symptome kon-
nen auch bei vergleichsweise harmlosen Infektionen und Erkrankungen auftreten, die mit einem
Hodgkin-Lymphom nichts zu tun haben. Vor allem bei Kindern beruhen Lymphknotenschwellun-
gen meist auf Infektionen, vor allem Virusinfektionen. Bei Beschwerden (zum Beispiel anhaltendem
Husten) ist es jedoch ratsam, so bald wie mdglich einen Arzt zu konsultieren, um deren Ursache
zu klaren.

6.6. Diagnose

Findet der (Kinder-)Arzt durch Krankheitsgeschichte (Anamnese) und korperliche Untersuchung,
maoglicherweise auch durch eine Blut-, Ultraschall- und/oder Réntgenuntersuchung Hinweise auf
ein Hodgkin-Lymphom, wird er den Patienten in ein Krankenhaus Uberweisen, das auf Krebs- und
Bluterkrankungen bei Kindern und Jugendlichen spezialisiert ist (Klinik fir padiatrische Onkolo-
gie/Hamatologie). Denn bei Verdacht auf Morbus Hodgkin sind umfangreiche Untersuchungen not-
wendig, zunéchst um die Diagnose zu sichern, dann aber auch um festzustellen, um welche Form
des Hodgkin-Lymphoms es sich handelt und wie weit sich die Erkrankung im Kérper ausgebreitet
hat (so genannte ,Staging“-Untersuchungen).

Die Diagnosestellung erfolgt in erster Linie durch die Entnahme und Untersuchung eines befallenen
Lymphknotens oder eines anderen befallenen Gewebes (Biopsie). Die Untersuchung der Gewe-
beproben erlaubt eine genaue Aussage dariiber, ob und, wenn ja, an welcher Form des Hodg-
kin-Lymphoms der Patient erkrankt ist. Die Kenntnis der Unterform kann bei der Behandlungspla-
nung eine Rolle spielen.

Liegt tatsachlich ein Morbus Hodgkin vor, so ist es fur die Behandlungsplanung wichtig zu wissen,
wie weit sich die Erkrankung im Korper ausgebreitet hat und welche Organe betroffen sind. Aus-
kunft dariber geben verschiedene Bild gebende Verfahren wie die Ultraschall- und Réntgenun-
tersuchung, die Magnetresonanztomographie (MRT), die Computertomographie (CT), die Positro-
nen-Emissions-Tomographie (PET) und gegebenenfalls die Skelettszintigraphie [Szintigraphie].
Um herauszufinden, ob auch das Knochenmark von der Erkrankung betroffen ist, wird in fort-
geschrittenen Krankheitsstadien au3erdem eine Knochenmarkstanzbiopsie durchgefihrt und auf
Lymphomzellen untersucht. In seltenen Féllen kénnen auch eine Leberpunktion [Punktion], eine
Spiegelung der Bauchhohle (Laparoskopie) oder des Brustraumes (Mediastinoskopie) mit einem
Endoskop oder, noch seltener, eine Erdffnung der Bauchhohle (Laparotomie) erforderlich sein. Dies
ist allerdings nur der Fall, wenn sich anhand Bild gebender Verfahren nicht eindeutig klaren lasst,
ob und wie ausgedehnt Lymphknoten oder andere Organe im Bauch- beziehungsweise Brustraum
befallen sind.

Behandlungsvorbereitend erfolgt ferner eine Uberpriifung der Herzfunktion (Elektrokardiographie
(EKG) und Echokardiographie). Veréanderungen, die moglicherweise im Laufe der Therapie auftre-
ten, kdnnen aufgrund solcher Ausgangsbefunde besser beurteilt werden. Umfangreiche Laborun-
tersuchungen dienen dazu, den Allgemeinzustand des Patienten zu tiberprifen und festzustellen,
ob durch das Hodgkin-Lymphom die Funktionen einzelner Organe (zum Beispiel Nieren und Leber)
beeintrachtigt sind oder Stoffwechselstérungen vorliegen, die vor oder wahrend der Behandlung
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besonders bericksichtigt werden missen. Im Hinblick auf eventuell notwendig werdende Bluttrans-
fusionen muss eine Bestimmung der Blutgruppe erfolgen.

Nicht alle Untersuchungen sind bei jedem Patienten notwendig. Ihr Behandlungsteam wird Sie
dartiber informieren, welche diagnostischen Verfahren bei Ihnen beziehungsweise lhrem Kind zur
Therapieplanung erforderlich sind.

6.7. Behandlung

Besteht oder bestétigt sich der Verdacht auf ein Hodgkin-Lymphom, muss der Patient schnellst-
mdglich in eine kinderonkologische Behandlungseinrichtung Gberwiesen werden. Dort ist das hoch
qualifizierte Fachpersonal (Arzte, Fachpflegekréafte) auf die Behandlung krebskranker Kinder spe-
zialisiert und mit den modernsten Therapieverfahren vertraut. Die Arzte dieser Klinikabteilungen
stehen in fachorientierten Arbeitsgruppen in sténdiger, enger Verbindung miteinander und behan-
deln ihre Patienten nach gemeinsam entwickelten und stetig weiter verbesserten Therapieplanen.
Ziel der Behandlung von Patienten mit Morbus Hodgkin ist, eine hohe Heilungsrate bei maglichst
geringen Nebenwirkungen und Spatfolgen zu erreichen.

Im Mittelpunkt der Behandlung eines Hodgkin-Lymphoms steht die Chemotherapie. Man versteht
darunter eine Behandlung mit zellwachstumshemmenden Medikamenten (Zytostatika). Bei einem
Teil der Patienten schlief3t sich an die Chemotherapie eine niedrig dosierte Bestrahlung der befal-
lenen Regionen an. In seltenen Fallen, zum Beispiel wenn die Erkrankung auf die tibliche chemo-
und strahlentherapeutische Behandlung nicht anspricht oder bei einem Krankheitsriickfall, kann
dartber hinaus eine hoch dosierte Chemotherapie (Hochdosischemotherapie) mit anschlieRender
Stammzelltransplantation in Betracht kommen.

Bei Patienten mit einem lymphozytenprddominanten Morbus Hodgkin (LPHD) kann unter Umstan-
den auf eine Chemotherapie (und Bestrahlungsbehandlung) verzichtet werden, wenn nur ein ein-
zelner Lymphknoten befallen ist und dieser ohne Geféahrdung oder Verstimmelung des Patien-
ten komplett (das ist sehr wichtig!) operativ entfernt werden kann. Erfahrungen haben gezeigt,
dass etwa zwei Drittel dieser Patienten auch ohne Chemo- und Strahlentherapie gesund wer-
den. Die Patienten werden aber weiterhin regelmafig untersucht und der Krankheitsverlauf genau
Uberwacht (so genannte Beobachtungsstrategie). Tritt die Krankheit dann erneut auf, erfolgt eine
Behandlung.

Die Intensitat und Dauer der Chemotherapie, die Notwendigkeit einer Bestrahlung oder einer
Stammezelltransplantation sowie die Prognose der Erkrankung richten sich vor allem danach, wie
weit sich die Krankheit zum Zeitpunkt der Diagnose im Kdrper ausgebreitet hat (Krankheitsstadi-
um) und wie die Krankheit auf die Therapie anspricht. Die Form des Hodgkin-Lymphoms spielt bei
der Behandlungsplanung, anders als bei der Behandlung erwachsener Patienten, nur eine unter-
geordnete Rolle.

6.8. Therapieoptimierungsstudien

In Deutschland erfolgt die Behandlung von Patienten mit einem klassischen Hodgkin-Lymphom
prinzipiell im Rahmen von Therapieoptimierungsstudien (TOS). Die aktuelle Therapieoptimierungs-
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studie EURONet-PHL-C1 wird europaweit an zahlreichen Kinderkliniken und péadiatrisch-onkologi-
schen Behandlungszentren durchgefuhrt. Wichtige Behandlungselemente sind die Chemotherapie
und die Strahlentherapie.

Die chemotherapeutische Behandlung besteht aus mehreren Therapiezyklen (Chemotherapie-
blocken). Die Zahl der Therapiebldcke und somit die Dauer und Intensitét der Behandlung richten
sich in erster Linie danach, wie weit die Erkrankung zum Zeitpunkt der Diagnose fortgeschritten ist
(Krankheitsstadium) und in welcher Therapiegruppe der Patient infolgedessen behandelt wird. In
den einzelnen Therapieblécken kommen zum Teil unterschiedliche Medikamentenkombinationen
zum Einsatz. Die Gesamtdauer der Chemotherapie betragt, abh&ngig vom Krankheitsstadium, cir-
ca zwei bis sechs Monate, vorausgesetzt es tritt im Laufe oder nach Abschluss der Therapie kein
Ruckfall auf.

Im Rahmen der EuroNet-PHL-C1-Studie erfolgt bei etwa der Hélfte der Patienten im Anschluss
an die Chemotherapie eine Strahlenbehandlung der vom Tumor betroffenen Kérperregionen. Die
Behandlungszeit erstreckt sich auf zwei bis drei Wochen pro Bestrahlungsfeld. Ausschlaggebend
bei der Entscheidung fiir oder gegen eine Strahlentherapie ist nicht mehr, wie es bislang der Fall
war, das Krankheitsstadium des Patienten, sondern das Ansprechen der Erkrankung auf die Che-
motherapie mittels Positronen-Emissions-Tomographie (PET): Patienten, die mit dieser Untersu-
chungsmethode nach zwei Chemotherapiebldcken ein gutes Ansprechen der Erkrankung zeigen,
erhalten keine Strahlentherapie.

Seit November 2009 gibt es auch fir Patienten mit einem lymphozytenpradominanten Morbus
Hodgkin eine internationale Therapieoptimierungsstudie — die Studie EuroNET-PHL-LP1.

6.9. Krankheitsruckfall

Bei etwa 7 % der jahrlich circa 150 in Deutschland neu an einem Hodgkin-Lymphom erkrankten
Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren kommt es nach Angaben der Morbus-Hodgkin-Studi-
enzentrale in Halle trotz der im Grunde sehr hohen Heilungsraten, die heute im Rahmen einer
Erstbehandlung erzielt werden kénnen, zu einem Krankheitsruckfall (Rezidiv). Das bedeutet, dass
etwa jedes fuinfzehnte Kind ein Rezidiv erleidet. Die Heilungsaussichten sind generell weniger gun-
stig als bei der Erstbehandlung, bei der Mehrheit der Patienten kénnen aber mit einer intensi-
vierten Behandlung durchaus noch gute langfristige Behandlungsergebnisse und Heilungen erzielt
werden. Eine weitere Verbesserung der Heilungsaussichten im Rezidivfall ist Ziel derzeitiger und
zukunftiger Therapieoptimierungsstudien.

Die Rezidivbehandlung beinhaltet wie die Erstbehandlung Bestrahlung sowie Chemotherapie. Bei
einem Teil der Patienten ist auch eine Hochdosis-Chemotherapie mit anschlieRender Stammzell-
transplantation# notwendig. Welche Behandlung fiir den einzelnen Patienten in Frage kommt,
hangt in erster Linie davon ab, zu welchem Zeitpunkt der Rickfall auftritt und welche Behandlung
der Patient im Rahmen der Erstbehandlung erhalten hat.
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6.10. Prognose

Die Heilungsaussichten von Kindern und Jugendlichen mit einem Hodgkin-Lymphom sind sehr
gut. Uber 95 % aller Patienten, das heil3t mehr als neun von zehn Patienten mit Morbus Hodgkin,
kdnnen dank der heute eingesetzten modernen Untersuchungsmethoden und intensiven standar-
disierten Kombinationstherapien langfristig geheilt werden. Die Prognose fiir den einzelnen Pati-
enten héangt in erster Linie davon ab, wie weit die Krankheit zum Zeitpunkt der Diagnose fortge-
schritten ist (Krankheitsstadium) und wie die Erkrankung auf die Therapie anspricht. Patienten in
einem frihen Krankheitsstadium, bei denen nur einzelne Lymphknoten befallen sind (Patienten der
Therapiegruppe 1) haben in der Regel giinstigere Heilungsaussichten (bis zu 97 %) als Patienten in
mittleren und fortgeschrittenen Krankheitsstadien (Therapiegruppen Il und lll). Letztere bedurfen
daher einer intensivierten Behandlung.
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Glossar

Allergie

allogene  Stammzelltrans-

plantation

Anamie

Anamnese

Ann-Arbor-Klassifikation

Antibiotika

Antibiotikum

Antikérper

Ataxia teleangiectasia

Hodgkin-Lymphom (Morbus Hodgkin)

krankmachende Uberempfindlichkeit gegeniiber Stoffen, die von
aul’en mit dem Korper in Kontakt treten. Allergien entstehen auf-
grund einer spezifischen Anderung der Immunitéatslage; am héu-
figsten betroffen sind Haut und Schleimhéaute.

Ubertragung von Stammzellen von einem Spender auf einen
Empfénger. Voraussetzung fur eine allogene Transplantation ist,
dass die Gewebemerkmale von Spender und Empfanger weitest-
gehend Ubereinstimmen. Die Stammzellen werden aus dem Blut
oder Knochenmark gewonnen.

Blutarmut; Verminderung des roten Blutfarbstoffs (Hamoglobin)
und/oder des Anteils der roten Blutkérperchen (Hamatokrit) unter
den altersentsprechenden Normwert

Krankengeschichte; Entwicklung von Krankheitszeichen. Im arzt-
lichen Anamnesegesprach mit dem Kranken werden Art, Beginn
und Verlauf der (aktuellen) Beschwerden sowie eventuelle Risiko-
faktoren (z.B. Erbkrankheiten) erfragt.

System zur Stadieneinteilung maligner Lymphome, v.a. Hodg-
kin-Lymphomen und bestimmten Formen von Non-Hodgkin-Lym-
phomen

naturliche Stoffwechselprodukte von Bakterien, Pilzen, Algen,
Flechten und hdheren Pflanzen, die eine z.T. spezifisch wachs-
tumshemmende oder zelltdtende Wirkung gegen kleinste Krank-
heitserreger und andere Zellen haben und deshalb als Medika-
mente bei der Behandlung von Infektions- und/oder Krebserkran-
kungen eingesetzt werden

natiirliche Stoffwechselprodukte von Bakterien, Pilzen, Algen,
Flechten und héheren Pflanzen, die eine z.T. spezifisch wachs-
tumshemmende oder zelltétende Wirkung gegen kleinste Krank-
heitserreger und andere Zellen haben und deshalb als Medika-
mente bei der Behandlung von Infektions- und/oder Krebserkran-
kungen eingesetzt werden

Substanzen (Eiweil3e), die das kdrpereigene Immunsystem als
Abwehrreaktion auf eingedrungene Fremdstoffe (Antigene) bildet
und die sich gezielt gegen dieses Antigen richten

erbliche Erkrankung, gekennzeichnet v.a. durch eine Degenerati-
on des Zentralnervensystems und damit einhergehenden neuro-
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autologe  Stammzelltrans-

plantation

Bakterien

Bestrahlung

Bild gebende Verfahren

Biopsie

Blutbild

Blutgruppe

Blutplasma

Blutstammzellen

Hodgkin-Lymphom (Morbus Hodgkin)

logischen Stérungen wie z.B. Ataxie (Bewegungsstdrungen) und
abnormen Augenbewegungen sowie durch eine Beeintrachtigung
des Immunsystems (Immundefekt) mit h&ufig wiederkehrenden
Infektionen. Weitere Kennzeichen sind erweiterte Blutgefalie von
Augen und Haut (sog. Teleangiektasien) und ein erhéhtes Krebs-
risiko.

Eigenspende; der Patient erhélt eigene Blutstammzellen, die ihm
zuvor - in der Phase der Remission — aus Knochenmark oder Blut
entnommen wurden.

kleinste Lebewesen, die aus einer einzigen Zelle ohne Zellkern
bestehen und zahlreiche Krankheiten (bakterielle Infektionen)
auslosen kdnnen, die man groRtenteils erfolgreich mit Antibiotika
behandeln kann

kontrollierte Anwendung ionisierender Strahlen zur Behandlung
von bésartigen Erkrankungen

Untersuchungsmethoden, die Bilder vom Kérperinneren erzeu-
gen; hierzu zahlen z.B. die Ultraschall- und Réntgenuntersu-
chung, Computertomographie, Kernspintomographie und Szinti-
graphie.

Entnahme einer Gewebeprobe zwecks anschliel3ender (insbe-
sondere mikroskopischer) Untersuchung; kann z.B. durch Punkti-
on mit einer Hohlnadel, unter Anwendung spezieller Instrumente
(z.B. Zangen, Stanzinstrumenten, Sonden) oder operativ mit dem
Skalpell erfolgen.

Bestimmung der qualitativen und quantitativen Zusammenset-
zung des Blutes in einer Blutprobe: z.B. Zahl der Leukozyten, Ery-
throzyten, Thrombozyten, Lymphozyten, Hamoglobinkonzentrati-
on

erbliche, meist stabile, auf den Zellwanden von Blut- und ande-
ren Gewebezellen befindlichen Struktureigenschaften (Blutgrup-
penantigene) von Blutbestandteilen (z.B. ABNull-Blutgruppen)

Bestandteil (etwa 60 %) des Blutes; gelblich-weil3e Flissigkeit, die
sich v.a. aus Wasser (etwa 90 %), Eiweil3en, Salzen, Spurenele-
menten und Vitaminen zusammensetzt

Vorlauferzellen aller Blutzellen; aus ihnen entstehen die roten
Blutkérperchen (Erythrozyten), die weil3en Blutkérperchen (Leu-
kozyten) sowie die Blutplattchen (Thrombozyten) und einige ande-
re Zellen (Blutbildung); sie werden im Knochenmark gebildet und
von dort teilweise ins Blut ausgeschwemmt.

Seite 66



Bluttransfusion

B-Lymphozyten

Broviac-Katheter

Chemotherapie

Computertomographie

Diagnostik

Echokardiographie

Elektrokardiographie
elektromagnetisch

Endoskop

Epstein-Barr-Virus

G-CSF

genetisch
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Ubertragung von Vollblut oder Blutbestandteilen (z.B. Erythrozy-
tenkonzentrat, Thrombozytenkonzentrat) von einem Spender auf
einen Empfanger

Unterform der Lymphozyten; entwickeln sich im Knochenmark
(englisch: bone marrow) und sind fir die Erkennung von Krank-
heitserregern und die Bildung von Antikdrpern verantwortlich.

zentraler Venenkatheter; Infusionsschlauch, dessen Ende in
einem grof3en, herznahen Blutgefal liegt. Das aul3ere Ende wird
unterhalb des Schliisselbeins durch die Haut heraus geleitet und
kann, wenn eine Infusion erfolgen soll, mit dem Schlauchsystem
des Infusionsbehélters verbunden werden. Bei Nichtgebrauch
wird das nach auRen ragende Katheterende verschlossen und
steril verpackt.

hier: Einsatz von Medikamenten (Chemotherapeutika, Zytostati-
ka) zur spezifischen Hemmung von Tumorzellen im Organismus

Bild gebendes, rdntgendiagnostisches Verfahren; es erzeugt
durch die computergesteuerte Auswertung einer Vielzahl von
Roéntgenaufnahmen aus verschiedenen Richtungen ein Bild.
Dadurch kdnnen Schichtaufnahmen von Korperteilen (Tomo-
gramme, Quer- oder Langsschnitte des menschlichen Korpers)
hergestellt werden.

Methoden/MalRnahmen zur Erkennung eines Krankheitsgesche-
hens

Diagnostische Untersuchung zur Beurteilung des Herzens, der
Lage der Herzklappen und der Wanddicke des Herzmuskels

Methode zur Registrierung der elektrischen Herzaktivitat
iLA.

mit einer Lichtquelle versehenes, réhren- oder schlauchférmiges
optisches Instrument, mit dem Hohlorgane (z.B. Blase, Magen)
und Korperhéhlen (z.B. Bauchraum, Hirnkammern), u.U. im Rah-
men einer Operation, von innen angesehen werden kénnen (so
genannte Spiegelung)

Erreger des Pfeiffer-Drusenfiebers

Abk. fur Granulozyten-stimulierender Faktor: gentechnologisch
herstellbarer Wachstumsfaktor, der die Bildung von Granulozyten
im Knochenmark fordert

die (Ebene der) Vererbung bzw. Gene betreffend; vererbt



GPOH

Hickman-Katheter

Hirntumor

Histologie
HIV

Hochdosis-Chemotherapie

Hodgkin-Lymphom

Hormon

Hormone

Immunabwehr
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Abkirzung fir "Gesellschaft fir Péadiatrische Onkologie und
Hamatologie"; in der GPOH arbeiten u. a. Arzte, Wissenschaftler,
Pflegende und Psychologen zusammen an der Erforschung, Dia-
gnose, Behandlung und Nachsorge von bésartigen Erkrankungen
und Blutkrankheiten bei Kindern und Jugendlichen.

zentraler Venenkatheter; Infusionsschlauch, dessen Ende in
einem grof3en, herznahen Blutgefal} liegt. Das auf3ere Ende wird
unterhalb des Schlisselbeins durch die Haut heraus geleitet und
kann, wenn eine Infusion erfolgen soll, mit dem Schlauchsystem
des Infusionsbehélters verbunden werden. Bei Nichtgebrauch
wird das nach aufRen ragende Katheterende verschlossen und
steril verpackt.

Tumor des Zentralnervensystems; Ein primarer ZNS-Tumor ist ein
solider Tumor, der in Gehirn- oder Riickenmarksgewebe entsteht.
Bei sekundaren ZNS-Tumoren handelt es sich um Metastasen
von Tumoren anderer Organe oder Gewebe.

Lehre von den Geweben des Koérpers
englisch

Einsatz einer besonders hohen Dosierung eines oder mehrerer
zellwachstumshemmender Medikamente (Zytostatika) mit dem
Ziel, sdmtliche Krebszellen zu vernichten. Da dabei auch das
Blut bildende System im Knochenmark zerstort wird, missen im
Anschluss eigene oder fremde Blutstammzellen tbertragen wer-
den (autologe beziehungsweise allogene Stammzelltransplantati-
on).

bdsartige Erkrankung des lymphatischen Systems; gehort zu den
malignen Lymphomen und macht etwa 5% der bésartigen Erkran-
kungen im Kindes- und Jugendalter aus.

Hormone sind chemische Signalstoffe (Eiweil3e), die in unter-
schiedlichen Kdérperdrisen produziert werden und verschiedene
Aufgaben haben (zum Beispiel Schilddriisenhormon, Wachstums-
hormon).

Hormone sind chemische Signalstoffe (Eiwei3e), die in unter-
schiedlichen Kdérperdrisen produziert werden und verschiedene
Aufgaben haben (zum Beispiel Schilddrisenhormon, Wachstums-
hormon).

Fahigkeit des Korpers, Krankheitserreger (Antigene) durch das
Immunsystem mit Hilfe spezifischer Antikdrper bzw. bestimmter
Abwehrzellen (z.B. zytotoxischer T-Lymphozyten) abzuwehren
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angeborene oder erworbene Stérung des Immunsystems, die eine
Schwéchung der koérpereigenen Immunantwort zur Folge hat; dies
wiederum fiihrt zu einer nicht ausreichenden oder nicht adaquaten
Infektabwehr.

Struktur und Funktion des koérpereigenen Abwehrsystems
(Immunsystem) betreffend; beinhaltet die Erkennungs- und
Abwehrmechanismen eines Organismus fiir kérperfremde und
korpereigene Substanzen und Gewebe

korpereigenes System zur Erhaltung des gesunden Organis-
mus durch Abwehr korperfremder Substanzen und Vernichtung
anomaler Korperzellen (z.B. Krebszellen); hat die Fahigkeit, zwi-
schen selbst und fremd bzw. gefahrlich und harmlos zu unter-
scheiden; beteiligt sind hauptsachlich die Organe des lymphati-
schen Systems sowie im ganzen Korper verteilte Zellen (z.B. Leu-
kozyten) und Molekile (z.B. Immunglobuline).

vorbeugende MalRnahme gegen Infektionskrankheiten (Schutz-
impfung). Hierbei wird ein Agens, der Impfstoff, in den Kérper ein-
gebracht, um einen Impfschutz zu erreichen. Meist wird er mittels
einer Spritze verabreicht.

Eindringen kleinster Organismen (z.B. Bakterien, Viren, Pilze) in
den Korper mit anschlieBender Vermehrung in diesem. Je nach
Eigenschaften der Mikroorganismen und der Abwehrlage des Infi-
zierten kann es nach Infektionen zu verschiedenen Infektions-
krankheiten kommen.

Einbringen von Flussigkeiten in den Korper, meist Uber einen lan-
geren Zeitraum und Uber einen zentralen Venenkatheter; eine
Infusion erfolgt zum Beispiel zur Zufuhr von Wasser, Elektrolyten,
EiweiRen und/oder Medikamenten im Rahmen einer intensiven
Behandlung.

in die Vene

Driisen, die die mannlichen und weiblichen Keimzellen hervorbrin-
gen (Eierstocke bei der Frau, Hoden beim Mann)

reife Zellen, die zur geschlechtlichen Befruchtung féhig sind
(Eizellen bei der Frau, Samenzellen beim Mann)

Ort der Blutbildung. Schwammartiges, stark durchblutetes Gewe-
be, das die HohlrAume im Innern vieler Knochen (z.B. Wirbel-
korper, Becken- und Oberschenkelknochen, Rippen, Brustbein,
Schulterblatt und Schlisselbein) ausfillt. Im Knochenmark ent-
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wickeln sich aus Blutvorlauferzellen (Blutstammzellen) alle For-
men von Blutzellen.

wichtiger Bestandteil diagnostischer Untersuchungen; beinhaltet
u.a. das Abtasten und Abhoren bestimmter Kdrperorgane sowie
das Testen von Reflexen, um Hinweise auf die Art bzw. den Ver-
lauf einer Erkrankung zu erhalten

Gefrierkonservierung von Zellen in flussigem Stickstoff bei -196°C

S0 genannte Bauchspiegelung: Untersuchung der Bauchhdhle mit
einem Spezialendoskop, das unter Narkose mittels eines kleinen
chirurgischen Eingriffs durch die Bauchdecke eingefiihrt wird

operative Eréffnung der Bauchhéhle

bosartige Erkrankung des Blut bildenden Systems und haufigste
Krebserkrankung bei Kindern und Jugendlichen (mit ca. 33%);
je nach Herkunft der bésartigen Zellen unterscheidet man lym-
phoblastische und myeloische Leukdmien, die im Kindes- und
Jugendalter in aller Regel akut verlaufen (akute Leuk&mien).

Sammelbegriff fir LymphgefaRe, LymphgefalRstamme, Lymph-
knoten, lymphatische Gewebe (Lymphozyten in Bindegewebe,
Schleimhauten, Driisen) und lymphatische Organe (Milz, Rachen-
mandeln, Knochenmark, Thymusdriise)

kleine, zum koérpereigenen Abwehrsystem gehérende linsen- bis
bohnenférmige Organe, die sich an vielen Stellen des Koérpers
befinden; sie dienen als Filterstationen fir das Gewebewasser
(Lymphe) einer Kdrperregion und enthalten Zellen des Immunsy-
stems.

unreife (hier auch entartete) Vorlauferzellen der Lymphozyten

Sammelbegriff fir LymphknotenvergréfRerungen unterschiedli-
cher Ursachen

Untergruppe der weiRen Blutkérperchen (Leukozyten); werden
im Knochenmark gebildet, reifen aber z.T. erst im lymphatischen
Gewebe (z.B. Lymphknoten, Milz, Thymusdrise) zu voller Funkti-
onsfahigkeit heran; gelangen tber die Lymphbahnen ins Blut und
sind als so genannte B- und T-Lymphozyten fur die kdrpereigene
Abwehr, insbesondere die Abwehr von Viren, zustandig.

Bild gebendes Verfahren; sehr genaue, strahlenfreie Untersu-
chungsmethode zur Darstellung von Strukturen im Inneren des
Korpers; mit Hilfe magnetischer Felder werden Schnittbilder des
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Kdrpers erzeugt, die meist eine sehr gute Beurteilung der Organe
und vieler Organveranderungen ermdglichen.

Unterform der weif3en Blutzellen (Leukozyten), die sich in den
Kdrpergeweben aufhalten und als so genannte ,grof3e Fresszel-
len“, gemeinsam mit den im Blut zirkulierenden Monozyten, ein
Abwehrsystem gegen koérperfremde feste Teilchen (z.B. Bakteri-
en und andere Krankheitserreger, Fremdkdorper, aber auch abge-
storbene Zellen und Zelltrimmer) bilden; dartber hinaus regen
sie die Lymphozyten zur Immunabwehr an, indem sie Teile der
aufgefressenen und verdauten Organismen auf ihrer Oberflache
prasentieren.

Spiegelung der Brusthdhle: Untersuchung des Brustraums mit
einem Spezialendoskop, das unter Narkose nach einem kleinen
Schnitt oberhalb des Brustbeins in den Raum zwischen den Lun-
genfligeln (Mediastinum) eingefiihrt wird.

mittlerer, zwischen den beiden Lungen gelegener Abschnitt des
Brustraums

hier: Tochtergeschwulst, Tumorabsiedlung; Tumor, der durch Ver-
schleppung von Tumorzellen aus einem anderen Bereich des Kor-
pers entstanden ist; insbesondere bei bdsartigen Geschwulsten
(Krebs)

Instrument, das erméglicht, Objekte oder bestimmte Strukturen
von Objekten, die fur das menschliche Auge nicht sichtbar sind,
vergrof3ert anzusehen.

Teilgebiet der Genetik und der Biologie, welches Vererbung, Auf-
bau, Stoffwechsel, Differenzierung und Wechselwirkungen von
Zellen auf molekularer Ebene untersucht. Im Mittelpunkt ste-
hen die Analyse der Erbinformation der Desoxyribonukleinséure
(DNA) und Ribonukleinsaure (RNA) und deren Verarbeitung im
Rahmen der Proteinsynthese sowie die Genregulation.

die Struktur, Bildung, Entwicklung, Funktion und Wechselwirkun-
gen von Zellen und Zellbausteinen (z.B. Nukleinsauren, Proteine)
auf molekularer Ebene betreffend. Im Mittelpunkt stehen die Ana-
lyse der Erbinformation der Desoxyribonukleinsdure (DNA) und
Ribonukleinséure (RNA) und deren Verarbeitung im Rahmen der
Proteinsynthese sowie die Genregulation.

bdsartige Erkrankung des lymphatischen Systems; gehort zu den
malignen Lymphomen und macht etwa 5% der bésartigen Erkran-
kungen im Kindes- und Jugendalter aus.
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Narkoseart, bei der der Patient schlaft und die Reflexaktivitat ver-
mindert ist (= Voll- oder Allgemeinnarkose); fuhrt zu einer volligen
Unempfindlichkeit gegenliiber Schmerz-, Temperatur- und Beriih-
rungsreizen (Betaubung). Aufgrund der verminderten Reflexakti-
vitat wird der Patient wahrend einer Operation i.d.R. Giber ein Beat-
mungsrohr (Tubus) beatmet (sog. Intubation).

groRe Gruppe bdsartiger Erkrankungen des lymphatischen
Systems, die als ein Hauptmerkmal Lymphknotenschwellungen
hervorrufen kénnen. NHL z&hlen wie das Hodgkin-Lymphom zu
den malignen Lymphomen. Sie machen etwa 7 % der bdsartigen
Erkrankungen im Kindes- und Jugendalter aus.

Fachgebiet in der Medizin, das sich mit der diagnostischen und
therapeutischen Anwendung von Radionukliden befasst

zum Mund gehdrend, durch den Mund, vom Mund her

Haufen von Lymphkndtchen im Darm (lleum), die als Teil des
Immunsystems eine wichtige Rolle bei der Infektionsabwehr im
Darm spielen. Durch die Weiterverbreitung von immunologischen
Informationen sind sie fur das gesamte Immunsystem bedeutend.

Haufige, durch das Epstein-Barr-Virus (EBV) hervorgerufene
Erkrankung, die v.a. bei Kindern und jungen Erwachsenen vor-
kommt und das lymphatische Gewebe (z.B. Lymhknoten, Milz)
befallt; ist mit charakteristischen Blutbildveranderungen (vermin-
derte Zahl roter und weil3er Blutkdrperchen oder Blutplattchen)
verbunden.

Bild gebendes, nuklearmedizinisches Verfahren, bei dem Uber die
Aufnahme einer radioaktiv markierten Substanz und ihren nach-
folgenden Stoffwechsel Schnittbilder des Kérpers oder einzelner
Abschnitte / Organe hergestellt werden

Vorhersage, Voraussicht auf den Krankheitsverlauf, Heilungsaus-
sicht

einer der Faktoren, die eine Einschatzung des weiteren Krank-
heitsverlaufs erlauben

Geschlechtsreife

Entnahme von Flussigkeiten und Gewebsstlickchen aus dem Kor-
per mit Spezialinstrumenten (z.B. Hohlnadeln) fir diagnostische
oder therapeutische Zwecke

als radioaktiv werden Substanzen mit instabilen Atomkernen
bezeichnet, die sich spontan unter Abgabe von Energie umwan-
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deln. Die frei werdende Energie wird als ionisierende Strahlung
(energiereiche Teilchen und/oder Gammastrahlung) abgegeben.

Strahlung, die durch den Zerfall (Kernzerfall) radioaktiver Sub-
stanzen entsteht. siehe "radioaktive Strahlung"

Strahlung, die durch den Zerfall (Kernzerfall) radioaktiver Sub-
stanzen entsteht. Es handelt sich um Substanzen mit instabilen
Atomkernen, die sich spontan unter Abgabe von Energie umwan-
deln. Die frei werdende Energie wird als ionisierende Strahlung
(energiereiche Teilchen und/oder Gammastrahlung) abgegeben.

medizinische, soziale, psychosoziale und berufliche MaRnahmen
nach einer Erkrankung zur Wiedereingliederung in Gesellschatft,
Beruf und Privatleben, die u. a. die Wiederherstellung von Fahig-
keiten durch Ubungsbehandlung, Prothesen und/oder apparative
Hilfsmittel umfassen kdnnen

vorubergehende Abnahme oder voribergehendes Verschwinden
der Krankheitszeichen der Krebserkrankung, jedoch ohne Errei-
chen einer Heilung

Ruckfall, Wiederauftreten einer Erkrankung nach Heilung

energiereiche, radioaktive Strahlung, mit der man durch feste
Gegensténde sowie durch lebende Organismen hindurch sehen
kann; nach Durchstrahlung einer bestimmten Kérperregion wird
die je nach Gewebe unterschiedlich abgefangene Strahlung auf
einer Filmplatte aufgefangen und als zweidimensionales Bild dar-
gestellt.

Bild gebendes Verfahren, das durch Anwendung von Réntgen-
strahlen Organe bzw. Organteile sichtbar macht.

Verabreichen von Beruhigungsmitteln (Sedativa), die eine damp-
fende Wirkung auf das Zentralnervensystem haben, z.B. bei
Schmerzen oder als Teil der Beruhigungs-/Betaubungsmalinah-
men vor einem operativen Eingriff (Anésthesie)

fest

Ubertragung Blut bildender (hamatopoetischer) Stammzellen
nach vorbereitender Chemotherapie, Bestrahlung oder Immun-
suppression des Empféangers. Die Stammzellen kdnnen entweder
aus dem Knochenmark oder aus der Blutbahn gewonnen werden.
Im ersten Fall nennt man das Verfahren ihrer Ubertragung Kno-
chenmarktransplantation, im zweiten Fall periphere Stammzell-
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transplantation. Nach Art des Spenders unterscheidet man zwei
Formen der SZT: die allogene und die autologe SZT.

Dosis an ionisierenden Strahlen (Radioaktivitat), denen der Men-
sch durch natirliche sowie zivilisationsbedingte oder kinstliche
Strahlungsquellen ausgesetzt ist

kontrollierte Anwendung ionisierender Strahlen zur Behandlung
von bosartigen Erkrankungen

den gesamten Korper erfassend

nuklearmedizinisches Untersuchungsverfahren, bei dem durch
die Gabe von radioaktiv markierten Stoffen innere Organe oder
Gewebe bildlich (zum Beispiel auf Rontgenfilmen) dargestellt wer-
den konnen. Die Registrierung und Aufzeichnung der Schwarz-
weil3bilder wird Szintigramm genannt.

kontrollierte klinische Studie, die der optimalen Behandlung der
Patienten und gleichzeitig der Verbesserung und Weiterentwick-
lung der Behandlungsmdglichkeiten dient. Die Therapieoptimie-
rung ist dabei nicht nur auf eine Verbesserung der Heilungsaus-
sichten, sondern auch auf eine Begrenzung behandlungsbeding-
ter Nebenwirkungen und Spétfolgen ausgerichtet.

Verminderung der Blutplattchen (Thrombozyten) im Blut auf Werte
unterhalb der altersentsprechenden Norm (unter 150.000 Throm-
bozyten pro Mikroliter Blut)

zum lymphatischen System gehérendes Organ unterhalb der
Schilddriise; Teil des korpereigenen Abwehrsystems und v.a.
wahrend der Kindheit wesentlich am Aufbau des Immunsystems
beteiligt; ab der Pubertét verliert es an Grol3e und Bedeutung.

Unterform der Lymphozyten; entwickeln sich in der Thymusdrise
und sind fir die so genannte zellulare Immunantwort verantwort-
lich; spielen eine wichtige Rolle bei der direkten Abwehr von Virus-
und Pilzinfektionen und steuern die Aktivitaten anderer Abwehr-
zellen (z.B. der Granulozyten)

Ubertragung von Vollblut oder Blutbestandteilen (z.B. Erythrozy-
tenkonzentrat, Thrombozytenkonzentrat) von einem Spender auf
einen Empfanger.

Ubertragung von Geweben, Organen oder Zellen

Geschwulst, sowohl gutartig (benigne) als auch bosartig (maligne)
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Bild gebendes Verfahren, bei dem zur Untersuchung von Orga-
nen Ultraschallwellen durch die Haut in den Korper eingestrahlt
werden. An Gewebs- und Organgrenzen werden die Schallwellen
zuruickgeworfen (reflektiert), von einem Empfanger aufgenommen
und mit Hilfe eines Computers in entsprechende Bilder umgewan-
delt.

in den Nieren gefilterte und tber die Harnwege ausgeschiedene
Korperflissigkeit, die u.a. den Flissigkeitshaushalt, das Elektro-
lyt- und das Saure-Basen-Gleichgewicht reguliert. Dariiber hinaus
entledigt sich der Kérper mit dem Urin Uberschissiger Stoffe wie
Stoffwechselabbauprodukte und Medikamente. Eine Urinanalyse
kann Hinweise auf verschiedene Stérungen von inneren Organen
geben.

Blutader; nicht pulsierendes Blutgefald mit zum Herzen fiihrender
Stromungsrichtung des Blutes; fuhrt i.d.R. sauerstoffarmes (ver-
brauchtes) Blut von den Organen zum Herzen hin, nur die Lun-
genvenen haben sauerstoffreiches Blut

infektiose Partikel ohne eigenen Stoffwechsel, die fir ihre Ver-
mehrung auf Wirtszellen angewiesen sind, auf die sie h&ufig
krankheitserregend wirken

infektioser Partikel ohne eigenen Stoffwechsel, der fir seine Ver-
mehrung auf Wirtszellen angewiesen ist, auf die er meist krank-
heitserregend wirkt (lateinisch virus bedeutet Schleim, Gift)

Narkoseart, bei der der Patient schlaft und die Reflexaktivi-
tat vermindert ist (= Narkose oder Allgemeinnarkose); fuhrt zu
einer volligen Unempfindlichkeit gegentber Schmerz-, Tempera-
tur- und Beruhrungsreizen (Betdubung). Aufgrund der verminder-
ten Reflexaktivitét wird der Patient wéahrend einer Operation i.d.R.
Uber ein Beatmungsrohr (Tubus) beatmet (sog. Intubation).

Angeborene Erkrankung mit Gerinnungsstdrung und Immunde-
fekt, gekennzeichnet u.a. durch Hautblutungen, erhdhte Infektan-
falligkeit, ekzemartige Hautveranderungen und Neigung zu aller-
gischen Reaktionen

kleinste Bau- und Funktionseinheit von Organismen mit der Fahig-
keit zu Stoffwechselleistungen, Reizbeantwortung, unwillkiirlicher
Muskelbewegung und Vermehrung; jede Zelle enthalt einen Zell-
kern und einen Zellkérper (Zytoplasma) und ist &ul3erlich begrenzt
durch die Zellmembran
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Kunststoffkatheter (Infusionsschlauch), der meist nach Punkti-
on (Einstich) einer Vene im Bereich der oberen Koérperhélfte in
das vendse Gefal3system eingefuihrt und herznah vorgeschoben
wird. Das auliere Ende des Katheters ist entweder Uber eine
unter der Haut befestigten Kammer (Port-System) mit einer Nadel
zuganglich oder kann als Schlauch auf3erhalb des Kdrpers an das
Infusionssystem angeschlossen werden (Broviac-Katheter, Hick-
man-Katheter).

umfasst Gehirn und Rickenmark und wird vom so genannten
peripheren Nervensystem abgegrenzt; als zentrales Integrations-,
Koordinations- und Regulationsorgan dient es der Verarbeitung
von &ufReren Sinneseindricken sowie von Reizen, die vom Orga-
nismus selbst produziert werden.

ein diinner Muskel unterhalb der Lungen; trennt Brust- und Bauch-
héhle voneinander und unterstiitzt die Atmung

zellwachstumshemmende Medikamente; sie kdnnen verschie-
denartige, insbesondere sich haufig teilende Zellen durch Beein-
flussung ihres Stoffwechsels vernichten und/oder deren Vermeh-
rung verhindern oder erheblich verzdgern.
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