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Nebenwirkung der Chemotherapie

Hilft Kortison gegen die ototoxische 4

Wirkung von Cisplatin?

Frage: Manchmal kommt es vor, dass Pa-
tienten unter Chemotherapie eine oto-
toxische Nebenwirkung erleiden und ei-
nen Innenohrabfall aufweisen. Was
kann man dagegen tun? Hilft eine Korti-
sontherapie oder bleibt als Alternative
nur, die Chemotherapie abzusetzen?

Antwort: Die Ototoxizitit von Cisplatin
wird vornehmlich durch platininduzier-
te Schidigungen der DNA sowie die
Produktion reaktiver Sauerstoffradikale
vermittelt.

Klinisch manifestieren sich diese oto-
toxischen Effekte in Form eines irrever-
siblen bilateralen sensorineuralen Hor-
verlusts, zunéchst in den hohen, in Ab-
hiangig von der kumulativen Dosis im
weiteren Verlauf auch in den mittleren,
den Hauptsprachbereich betreffenden
Frequenzen. Mogliche Faktoren, die das
Auftreten einer Horminderung durch
Cisplatin begiinstigen konnen, sind eine
Hypalbumindmie, Anédmie, Nierenin-
suffizienz, genetische Pridisposition,
eine bereits bestehende Lirmschwerho-
rigkeit sowie zusdtzliche Therapien mit-
tels Schleifendiuretika, Aminoglykosi-
den und Strahlentherapien, die das In-
nenohr miteinbeziehen. Ein sehr hohes
oder sehr geringes Lebensalter des Pati-
enten geht ebenfalls mit einem erhéhten

Risiko fiir eine Hérminderung einher.
Die Pravalenz einer cisplatininduzierten
Horminderung schwankt in der Litera-
tur erheblich (11-97 %). Typischerweise
tritt eine Horminderung einige Stunden
bis Tage nach erfolgter Cisplatingabe auf
und kann auch nach Beendigung der
Therapie eine Progredienz zeigen.
Bislang existiert keine allgemeingiilti-
ge Empfehlung in Bezug auf Haufigkeit
und Abstinde der Durchfithrung von
Hortests beim Screening auf ototoxische
unerwiinschte Wirkungen bei Cisplatin.
Immer sollte vor Einleitung der ersten
Cisplatingabe eine Erhebung des Aus-
gangsbefundes mittels Tonaudiometrie
und otoakustischer Emissionen erfolgen.
Zahlreiche otoprotektive Substanzen
sind bislang in vitro und teils auch in
vivo untersucht worden. Unter anderem
zeigte in klinischen Studien eine pro-
phylaktische intratympanale Applikati-
on von Dexamethason einen, jedoch nur
geringen, otoprotektiven Effekt. Durch
die intratympanale Applikation konn-
ten — im Gegensatz zu einer systemi-
schen Kortikosteroidgabe - uner-
wilnschte Effekte im Sinne einer Ein-
schrankung der tumoriziden Wirkung
vermieden werden. Studien, in denen
zur Otoprotektion eine systemische
Gabe von Amifostin erfolgte, zeigten he-
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terogene Ergebnisse und in systemati-
schen Reviews allenfalls einen Trend
hinsichtlich eines protektiven Effekts.
Einzelne klinische Hinweise existieren
fiir einen protektiven Effekt einer syste-
mischen Gabe von Natriumthiosulfat.

Aktuell existieren keine allgemeingiil-
tigen Empfehlungen zum evidenzbasier-
ten Einsatz von otoprotektiven Substan-
zen im Rahmen einer Chemotherapie
mit Cisplastin. Hochqualitative Studien
hinsichtlich Therapien bei bereits einge-
tretenen sensorineuralen Schwerhorig-
keiten liegen bisher nicht vor. Der Nut-
zen einer Therapie mit Kortikosteroiden
ist bislang nicht belegt. Erfolgt eine sys-
temische Kortikosteroidgabe noch unter
laufender Cisplatingabe muss die poten-
zielle Beeintriachtigung der tumoriziden
Wirkung des Cisplatins berticksichtigt
werden. Durch eine intratympanale
Kortikosteroidgabe kann diese uner-
wiinschte Interaktion vermieden wer-
den. Eine entsprechende intratympana-
le Dexamethasonapplikation im Falle ei-
ner unter einer Cisplatingabe bereits ein-
getretenen Horminderung muss als in-
dividueller Heilversuch gewertet werden.
Das Absetzen des Cisplatins bei Auftre-
ten einer sensorineuralen Horschadi-
gung muss immer individuell in Abhén-
gigkeit von alternativ zur Verfiigung ste-
henden chemotherapeutischen Optio-
nen, wie auch der Ausprigung der auf-
getretenen Horminderung erfolgen. Da-
bei sollte beriicksichtigt werden, dass
auch nach Beendigung der Cisplatinthe-
rapie noch eine Progredienz der Hor-
schiddigung andauern kann.
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