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Toxizitäten in der pädiatrischen Onkologie

Besonderheiten in der pädiatrischen Onkologie I
Entwicklungsphysiologie
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Toxizitäten in der pädiatrischen Onkologie

Akuttoxizitäten

u.a. Mukositis, CINV, Schmerzen, Anämien

Spättoxizitäten/ Langzeitschäden

u.a Kardiotoxizitäten, Osteoporose, Zweitmalignome

Strahlentoxizitäten
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Toxizitäten als Symptom
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Wahrnehmung der Toxizitäten
als Problem
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Besonderheiten in der pädiatrischen Onkologie I

„alltägliche Probleme“:

wann ist einem Säugling übel?

wie erfasse ich bei einem Kleinkind Schmerzen?
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Besonderheiten in der pädiatrischen Onkologie I
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Entwicklungsphysiologie

Kindliche Entwicklung als wichtiger Faktor im
Management von Toxizitäten in der päd. Onkologie

 Soziale, Kognitive, Emotionale, uvm.

 physiologische Organentwicklung
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Besonderheiten in der pädiatrischen Onkologie I

PK, PD, Verteilung, Elimination, Arzneistoffmetabolismus:

Unterschiede zu Erwachsenen

altersabhängiger Entwicklungsprozess

 altersabhängige Einflüsse auf Dosierung
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Off-label

Anwendung außerhalb der zugelassenen
Indikation, Dosierung oder Altersgruppe

http://www.emea.europa.eu/pdfs/human/paediatrics/22469606en.pdf
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Besonderheiten in der pädiatrischen Onkologie II

am Beispiel Antiemese

 CINV in der päd. Onkologie großes Problem

 je nach Emetogenitätsrisiko bis zu 50-65% Emesis
unter antiemetischer Therapie1

 Problem der Kontrolle vor allem bei
hochemetogenen Chemotherapien2

1. Holdsworth MT et al. Acute and delayed nausea and emesis control in pediatric oncology patients.
Cancer 2006:106:931-940.

2. Small BE, Holdsworth MT, Raisch DW, Winter SS. Survey ranking of emetogenic control in children receiving chemotherapy. J Pediatr Hematol Oncol
2000:22:125-132.
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Chemotherapie-induziertes Erbrechen und Übelkeit (CINV)

Guideline-konforme Therapie

u.a. MASCC-Guideline

 Kinder: 5HT3-Antagonisten + Dexamethason

 Studien selten und von schlechter Qualität



Dr. med. Dominik Schrey
© UKM – Klinik und Poliklinik für Pädiatrische Hämatologie und Onkologie Seite 18

1. ASORS-Jahreskongress, München, 30./31.10.2009

Chemotherapie-induziertes Erbrechen und Übelkeit (CINV)

wenige prospektive, Placebo-Kontrollierte Studien

keine gute Evidenz-Grundlage

neue Substanzen werden eingeführt

finden Einzug in päd. Onkologie

individueller, aber nicht Evidenz-generierender Einsatz
von Antiemetika/ Kombinationen

 Circulus vitiosus
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CINV: Diskussionspunkte

Emetogenitätseinteilung der Zytostatika:

Anpassung der Risikoklassifikationen an pädiatrische
„Bedürfnisse“

Hochdosis - MTX (> 1g/m²)

Chemotherapie-Blöcke (VIDE-Block bei Ewing Sarkom)
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CINV: Diskussionspunkte I

Dexamethason als Antiemetikum

 Dexa in Kombi mit Ondansetron wirksam bei Kindern1

 ABER: kum. Steroiddosis vergleichbar mit ALL-Therapie

 Steroide Risikofaktor für aseptische Knochennekrosen (ON)2

 Alter: > 10 Jahre2

 Dosis und Gabeintervall abhängig3

 „Steroid-holiday“ positiven Einfluss4

 Dexamethason als Antiemetikum hinterfragen und ersetzten

1. Alvarez O et al 1995
2. Lackner et al 2005
3. Motumura et al 2008
4. Yang et al 2008
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CINV: Diskussionspunkte II
akutes und verzögertes Erbrechen

 verzögertes Erbrechen bei Kindern weniger ein
Problem als bei Erwachsenen1

 auf der anderen Seite kein Unterschied in
Kontrolle von akutem und verzögertem Erbrechen
bei päd. Patienten2

 Überlappung von akutem und verzögertem
Erbrechen häufig

1. Dupuis LL, Lau R, Greenberg ML. Delayed nausea and vomiting in children receiving antineoplastics. Med Pediatr Oncol 2001:37:115-121
2. Holdsworth MT, Raisch DW, Frost J. Acute and delayed nausea and emesis control in pediatric oncology patients. Cancer 2006:106:931-940.
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Fazit

Supportivtherapie wichtiger Bestandteil der
pädiatrischen Onkologie

kein Grund neue und suffiziente
Supportivtherapeutika Kindern vorzuenthalten

Entwicklungsphysiologische Unterschiede zu
beachten

 Individuell, aber evidenzbasiert

Nutzen/ Risikoabwägung
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Fazit

denn:

auch bei Supportiva können Langzeitfolgeschäden
nicht ausgeschlossen werden:

z.B. unter Palifermin
(Keratinozytenwachstumsfaktorstimulation)

 Linsentrübungen
 Zweitmalignome im Mund-Rachen-Bereich ?
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Vielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit

Dominik.Schrey@ukmuenster.de


