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Immuntherapie kann bildgestitzt in Tumoren

injiziert werden

Eine intratumorale Applikation von Immuntherapeutika ist unter Bildkontrolle
auch bei tiefer gelegenen Karzinomen mdglich. Dafiir spricht eine Fallserie
am MD Anderson Cancer Center, die jedoch auch mdgliche Schwachstellen

aufzeigte.

D ie meisten Studien zur intratumo-
ralen Immuntherapie werden bei
Patienten mit malignen Melanomen ge-
macht. Ob eine lokale Applikation auch
dann infrage kommt, wenn der Tumor
nicht oberfldchlich und tastbar ist, son-
dern eine Injektion unter Bildkontrolle
erfordert, ist dagegen wenig erforscht.
Erste Erfahrungen mit solchen Therapien
haben Radiologen und Onkologen des
MD Anderson Cancer Center in Houston
gesammelt. Die jetzt veréffentlichten
Ergebnisse von 85 Patienten sprechen da-
fiir, dass die Eingriffe technisch machbar
und mit einer geringen Rate an schweren
Komplikationen verbunden sind.

67 Patienten wurde ein experimentel-
les Immuntherapeutikum gegeben, zu-
sammen erhielten sie 327 Injektionen;
behandelt wurden vor allem Melanome
(50 %) und Sarkome (21 %), aber auch
Eierstock-, Brust und Darmkrebs. Wei-
tere 18 Melanompatienten erhielten ins-
gesamt 113 Injektionen mit Talimogen
laherparepvec (TVEC). In allen Fillen
mussten die Préparate unter radiologi-
scher Kontrolle in die Tumoren einge-

bracht werden. Das Tumorvolumen
betrug im Mittel 6,4 cm? (experimen-
telle Therapie) beziehungsweise 3,5 cm?
(TVEC), das injizierte Volumen 2,0 ml
beziehungsweise 0,5 ml.

Fiir die Injektion wurden unterschied-
liche Methoden gewiéhlt. Die Verteilung
und Retention der Medikamente konnte
in den meisten Féllen nicht beurteilt wer-
den; einzig ein experimenteller Wirkstoft
lief} sich, da iodhaltig, in der Computer-
tomografie nachweisen. Die Injektion des
Préparats fithrte bei gleicher Methode
allerdings zu sehr unterschiedlichen Er-
gebnissen - von einer nahezu kompletten
Filllung des Tumorvolumens bis zur
Leckage in das umgebende Gewebe bei
minimaler Speicherung im Tumor.

Das technische Prozedere, also das
Einfithren der Nadel, ging nicht mit un-
erwiinschten Effekten einher. Schwere
Nebenwirkungen (= Grad 3) waren aber
trotzdem zu verzeichnen: Sie traten mit
den experimentellen Therapien bei 2 %
und mit TVEC bei 4 % der Injektionen
auf. Dazu gehorten unter anderem
Atemnot und schwere grippeartige Be-

schwerden innerhalb von 24 Stunden
nach der Applikation. Bei sieben Patien-
ten der ersten Gruppe dhnelten die
Beschwerden denen eines Zytokin-Frei-
setzungs-Syndroms; bei einem Betroffe-
nen entwickelte sich dieses innerhalb
weniger Minuten, obwohl er voraus-
gegangene Injektionen toleriert hatte.

Fir die Studienautoren zeigen die
Daten die Machbarkeit des Ansatzes:
Immuntherapien koénnten demnach
bildgestiitzt mehrfach und auch in tiefer
gelegene und viszerale Tumoren injiziert
werden. Allerdings miissten die behan-
delnden Arzte darauf vorbereitet sein,
nicht nur mit typischen postprozedura-
len Komplikationen, sondern auch mit
systemischen immunvermittelten Reak-
tionen umzugehen.

Noch zu kléren sei, mit welcher Injek-
tionstechnik die besten Ergebnisse erzielt
werden kénnen. Wenn ein Immunthera-
peutikum nicht am Zielort ankommt,
kann das nicht nur die Wirksamkeit
beeintrichtigen — die hohen Wirkstoft-
dosen konnen vielmehr auch eine starke
systemische Exposition zur Folge haben.

Fazit: Laut den Erkenntnissen einer
Fallserie, ist die intratumorale Applika-
tion von Immuntherapeutika unter Bild-
kontrolle auch bei tiefer gelegenen Karzi-

nomen moglich. Dr. Beate Schumacher
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Erythema migrans: Variabilitat ist die Regel

Erythema migrans im Bereich des
Schlisselbeins.

22

© CMAJ. 2020;192:E584

Eine 56-jahrige Frau hatte wegen eines
Erythems am Hals, Myalgien und
leichten Fiebers Cefalexin erhalten.
Nach zwei Wochen klagte sie zusatzlich
Uber Herzklopfen und Schwindel.

Bei erneuter Befragung erinnerte sie
sich an einen Zeckenstich beim Joggen.
Die Serologie war positiv auf Lyme-
Borreliose. Trotz Gabe von Ceftriaxon
(2 g intravends taglich) kam es zu
einem atrioventrikuldren Block ersten
und dann zweiten Grades, sodass

auf Doxycyclin umgestellt wurde.

Das EKG normalisierte sich nach sechs
Wochen.

Andere Organbeteiligungen waren nicht
nachweisbar.

Es handelt sich um den typischen
Verlauf einer Lyme-Karditis, mit der

man bei circa 4-10% der Erwachsenen
rechnen muss. Das Erythema migrans
istim vorliegenden Fall allerdings nicht
klassisch. Erwarten wiirde man eine
konzentrische randbetonte Hautrétung
mit einer zentralen Markierung an der
Einstichstelle. Prof. Heinrich Holzgreve

Franco-Avecilla D et al. Lyme carditis
presenting with an atypical rash. CMAJ.
2020; 192: 584
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