PRAXIS KREBSERKRANKUNGEN

Auf dem Vormarsch

Lange galt das Leberkarzinom als ein seltener Krebs. Doch in den vergangenen

35 Jahren hat sich die Fallzahl verdoppelt. Ein Grund dafiir ist unsere

Wohlstandsgesellschaft. Alkohol und Ubergewicht sind die gréBten Risiken.

eberkrebs geht in etwa

80 bis 90 Prozent der

Fille von den Leber-

zellen (Hepatozyten)
aus, in den restlichen Fallen von
Zellen der Gallengénge. In der
Leber finden sich zudem héufig
auch Metastasen anderer Tumo-
ren, die jedoch nicht zu den ei-
gentlichen Lebertumoren ge-
zahlt werden. In Deutschland
erkranken jéhrlich knapp 9000
Menschen neu an einem hepa-
tozellularen Karzinom, Manner
dabei etwa dreimal so hiufig
wie Frauen. Der Krebs tritt

meist erst im Alter auf, am hau-
figsten etwa um das 70. Lebens-
jahr herum.

Multitalent Leber Die Leber
liegt in zwei Lappen gegliedert
im rechten Oberbauch, direkt
unterhalb des Zwerchfells. Mit
etwa eineinhalb Kilo ist sie das
schwerste Organ im mensch-
lichen Korper und erfiillt zahl-
reiche Aufgaben. So verstoff-
wechselt und speichert sie nicht
nur unsere Nahrstoffe, sondern
entgiftet auch toxische Abbau-

produkte, reguliert den Blut-
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zuckerspiegel und ist essenziell
fiir die Blutgerinnung. Anders
als andere Organe ist die Leber
zudem sehr regenerations-
fahig. Daher entsteht ein Le-
berkrebs meist erst nach Jahr-
zehnten, wenn sie durch eine
andere Grunderkrankung iiber
lange Zeit geschiddigt wurde.
GrofSte Risikofaktoren hierbei
sind Schadigungen durch Al-
koholabusus und Hepatitis-In-
fektionen sowie Fettleibigkeit.
Weniger als 20 Prozent aller he-
patozelluldren Karzinome tre-
ten ohne Vorerkrankung auf.

Risikofaktor Wohlstand In
den vergangenen drei Jahrzehn-
ten hat sich die Zahl der Erkran-
kungen verdoppelt. Das fithren
Wissenschaftler auch darauf zu-
riick, dass sich die Zahl der Adi-
positas- und Diabeteskranken
wesentlich erhoht hat. Fir das
Jahr 2020 prognostizieren sie,
dass die nicht-alkoholische Fett-
leberhepatitis (NASH) die welt-
weit hdufigste Form der Leber-
erkrankung in den westlichen
Industrieldndern darstellen wird.
Im Gegensatz dazu waren frither
hierzulande chronische Infektio-
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nen mit Hepatitis-B- oder -C-Vi-
ren lange Zeit der Hauptgrund
fiir eine Leberzirrhose und damit
letztlich auch fiir Leberkrebs. Die
Viren werden durch Korperfliis-
sigkeiten tibertragen. Da man sie
erst seit den 1990er Jahren nach-
weisen kann, kam es zwischen
1960 und 1990 durch verseuchte
Blutkonserven vermehrt zu He-
patitis-Infektionen und somit zu
mehr Leberkrebsfillen. Im Um-
kehrschluss bedeutet das aber
auch, dass man einem Leber-
krebs vorbeugen kann, indem
man einen gesunden Lebens-
wandel betreibt und sich gegen
Hepatitisinfektionen schiitzt,
wobei fiir Hepatitis B auch eine
Impfung verfiigbar ist.

Spdte Beschwerden Leber-
krebs wird leider oft erst sehr
spét erkannt, sodass die typi-
schen Beschwerden wie Schmer-
zen im Oberbauch, Appetitlo-
sigkeit, Gelbsucht oder Aszites
in der Regel erst im fortgeschrit-
tenen Stadium auftreten. Selbst
dann bleibt der Tumor hiufig
auf das Organ beschrinkt, kann
aber auch ins Bindegewebe und
Bauchfell durchbrechen und
metastasieren.

Liegt ein Verdacht auf Leber-
krebs vor, kann man mittels Ul-
traschall schon kleine Tumoren
nachweisen. Man weif§ aller-
dings nicht, ob es sich dabei um
einen priméren Lebertumor,
seine Metastasen oder Tochter-
geschwulste anderer Tumoren
handelt, was durch weitere bild-
gebende Verfahren und eine
Blutuntersuchung auf den Mar-
ker alpha-Fetoprotein geklart
werden kann. Ist die Diagnose
Leberkrebs gesichert und die
Ausbreitung des Tumors er-
mittelt, kann die Therapie be-
ginnen. Eine Heilung ist da-
bei moglich, wenn der Tumor
durch eine Operation noch voll-
standig entfernt werden kann.
Dies geht jedoch nur, wenn er
nicht zu grof3 und auf die Leber

beschrankt ist, giinstig liegt und
die Leberfunktion noch aus-
reicht. Da das Lebergewebe ex-
trem regenerativ ist, kann sich
danach eine gut funktionsfihige
Leber wieder erholen. Meist ist
sie jedoch schon stark vorge-
schidigt, was eine Operation oft
unmoglich macht. Dann kann
eine Lebertransplantation hel-
fen, fir die jedoch nur eine
kleine Zahl an Betroffenen in
Frage kommt.

moglich. Hier kommen pallia-
tive Verfahren wie die trans-
arterielle Chemoembolisation
(TACE) und die selektive in-
terne Radiotherapie (SIRT) zum
Einsatz. Bei der TACE werden
kleinste Partikel, an die ein Zy-
tostatikum gebunden ist, tiber
eine Arterie in die Leber inji-
ziert. Sie wirken, indem sie die
Blutzufuhr zu den Tumorzellen
fiir eine bestimmte Zeit blockie-
ren, wodurch gleichzeitig auch

spricht jedoch auf herkdmmli-
che Chemotherapien nicht gut
an. Seit einigen Jahren kénnen
aber Tyrosin-Kinasehemmer
eingesetzt werden, die zielge-
richtet bestimmte Signalwege
der Tumorzellen blockieren und
hierdurch besser wirksam sind.
2007 wurde mit Sorafenib der
erste Wirkstoft zur Behandlung
von Leberkrebs zugelassen. Bis
2016 war dies das einzige Medi-
kament, das nachgewiesen le-

Hoffnung bei inoperablem
Leberkarzinom: Medikamente, die
das Immunsystem beeinflussen.

Hilfe von innen Ist eine chi-
rurgische Entfernung nicht
moglich, gibt es mehrere The-
rapieformen, um den Tumor
lokal zu bekdmpfen und even-
tuell eine Heilung zu erzielen.
Bei der perkutanen Ethanol-In-
jektion (PEI) wird unter bild-
gebender Kontrolle Ethanol in
den Tumor gespritzt. Allerdings
wird diese Methode nur noch
durchgefiihrt, wenn die medi-
zinisch tiberlegenere Radiofre-
quenz-Ablation (RFA) nicht an-
gewandt werden kann. Hierbei
wird der Tumor durch eine ein-
gefiihrte Sonde mit Radiofre-
quenzwellen ,verkocht, was bis
zu einem Durchmesser von fiinf
Zentimetern moglich ist. Um-
gekehrt kann der Tumor aber
auch durch ein Kryoablation
genanntes Verfahren vereist
werden. Daneben gibt es heute
noch weitere Verfahren, wie die
Zerstorung durch Mikrowellen
oder elektrische Felder.

Kombinierte Blockade Kann
der Tumor weder operiert noch
ablativ entfernt werden, ist in
der Regel keine Heilung mehr

das Medikament ldnger effektiv
bleibt. Haufig wird die TACE
heute nicht mehr nur palliativ
genutzt, sondern eingesetzt, um
die Zeit bis zu einer moglichen
Lebertransplantation zu iiber-
briicken.

Bei der SIRT werden winzige ra-
dioaktive Kiigelchen in die Le-
berarterie gespritzt, die die Blut-
versorgung des Tumors stoppen
und seine Zellen bestrahlen.
Diese Therapieform ist sehr
wirksam, birgt aber auch ge-
fahrliche Nebenwirkungen. So
miissen die Kiigelchen punkt-
genau eingebracht werden und
diirfen nicht in Blutgefifle des
Bauchraumes abstromen. Ihr
Vorteil ist, dass sie auch bei Be-
troffenen mit verlegter Pfortader
oder gefiflinvasiven Tumoren
angewendet werden kann. Ist der
Tumor bereits sehr grof3, wird er
meist von aufSen bestrahlt, hau-
fig zusitzlich zu SIRT.

Herk6mmliche Chemothe-
rapie nicht indiziert Hat sich
der Tumor tiber die Leber hinaus
ausgebreitet, muss systemisch
therapiert werden. Leberkrebs

bensverlangernd wirkte. Fiir die
Erstlinientherapie ist mittler-
weile auch Lenvatinib einsetzbar.
Versagen diese beiden Medika-
mente, sind mittlerweile Regora-
fenib und Cabozantinib fir die
Zweitlinientherapie zugelassen.

Multimodal und Immunthe-
rapie sind die Zauberworte
Zurzeit wird in verschiedenen
Studien untersucht, inwiefern
eine Kombination von verschie-
denen Therapien bei Leberkrebs
sinnvoll ist. Kombinierte Thera-
pien konnten bisher schon gute
Ergebnisse liefern. Doch die
Hoffnung liegt — wie bei allen
Tumorarten — auf der Entwick-
lung von Medikamenten, die
das Immunsystem beeinflus-
sen. Entweder, indem sie den
Tumorzellen die ,Tarnkappen®
entreiffen, die sie vor dem
korpereigenen Immunsystem
schiitzen, oder indem sie das
Immunsystem selbst zum ziel-
gerichteten Kampf gegen Krebs-
zellen motivieren. M

Dr. Holger Stumpf,
Medizinjournalist
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