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L asst sich das Zervixkarzinom
verhindern?
Aktueller Stand der HPV-Impfung

Eine Infektion mit humanen Papillomaviren (HPV) ist der Hauptrisikofaktor fiir die Entstehung von Gebarmut-
terhalskrebs und seinen Vorstufen. In Deutschland stehen zwei Impfstoffe zum Schutz vor einer HPV-Infektion
zur Verfligung, die die Ansteckung mit den beiden Virustypen 16 und 18 verhindern sollen. Im Marz 2007 ver-
offentlichte die in Deutschland zustandige Impfkommission am Robert-Koch-Institut (STIKO) eine erste Impf-
empfehlung: Sie riet allen Madchen zwischen 12 und 17 Jahren zur Impfung. Dieser Beitrag gibt einen Uber-
blick Gber Wirksamkeit, Sicherheit und Langzeiteffekte der Impfung.
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« hpv-impfung HEEIR

Die hohe Assoziation zwischen einer
HPV-Infektion und der Kanzeroge-
nese des Zervixkarzinoms (8 Abb.1,
B Abb. 2) ist mittlerweile auf Basis von
epidemiologischen und molekularbiolo-
gischen Studien etabliert. Der Arbeits-
gruppe um Harald zur Hausen gelang
es Anfang der 1980er Jahre, HPV 6 und
11 als urséchlich fir Condylomata acu-
minata zu isolieren. Wenig spdter ge-
lang der Nachweis von HPV 16 und 18
aus Isolaten vom Gebarmutterhalskrebs
[12]. Nicht nur beim Zervixkarzinom
und seinen intraepithelialen Vorlaufern
(CIN), sondern auch bei anderen neo-
plastischen Veranderungen des Anogeni-
taltrakts, der Mundhohle sowie auch der
Haut konnte die kausale Rolle von HPV
in der Krebsentstehung belegt werden.
Der Nachweis von HPV-DNA gilt der-
zeit als das sensitivste Testverfahren fiir
die Detektion einer zervikalen Neopla-
sie [7]. Lediglich die mangelnde Spezifi-
tat des HPV-DNA-Tests bei jungen Frau-
en unter 30 Lebensjahren stellt weiterhin
eine Herausforderung fiir die Umsetzung
in Screeningprogramme dar.

Wirksamkeit der
HPV-Impfung

Eine Reihe von Phase-II- und Phase-III-
Studien der letzten Jahre bestatigte die
fast an 100% reichende prophylaktische
Effektivitit einer Impfung gegen die zwei
wesentlichen onkogenen HPV-Typen 16
und 18 [3][6][9][11]. Es liefs sich nicht nur
eine Infektion mit den Impftypen, son-
dern auch die Entwicklung einer gering-
gradigen wie schwergradigen Dysplasie
(CIN 1-3) fast vollstandig verhindern.
Die beiden derzeit verfiigbaren Impf-
stoffe, der tetravalente Impfstoff Garda-
sil gegen HPV 6, 11, 16 und 18 sowie der
bivalente Impfstoff Cervarix gegen HPV
16 und 18, wurden mittlerweile in {iber
95 Landern zugelassen und in Impfpro-
grammen integriert (B Tab.1).
Diesebeiden derzeit verfiigbaren HPV-
Vakzine enthalten virusdhnliche Partikel
(»virus-like particle®, VLP), die lediglich
das Strukturprotein L1 des Viruskapsids
enthalten. Die Erbsubstanz des humanen

Papillomavirus ist nicht Bestandteil der
HPV-Impfstoffe. Es handelt sich also um
Totimpfstoffe, die selber nicht in der La-
ge sind, eine Infektion oder einen onko-
genen Prozess zu induzieren. Zusitzlich
verfiigen beide HPV-Impfstoffe zur Wir-
kungsverstarkung iiber Adjuvanzien.
Beim tetravalenten Impfstoff handelt es
sich um AAHS (amorphes Aluminium-
hydroxyphosphatsulfat), beim bivalenten
um ASo4.

AAHS ist eine Aluminiumhydroxid-
verbindung, die aufgrund ihrer amor-
phen rdumlichen Struktur mehr VLPs
binden kann, als das herkommliche,
kristalline Aluminiumhydroxid. Im Ge-
gensatz dazu enthilt ASo4 neben dem
iiblichen Aluminjiumhydroxit noch eine
Lipid-A-Verbindung, die iiber bestimm-
te Rezeptoren (,,toll-like receptor 4°) di-
rekt auf das Immunsystem wirkt. Es ist
bekannt, dass die Stimulation des Toll-
like-Rezeptors 4 proinflammatorische
Zytokine wie Tumornekrosefaktor und
Interleukin 6 freisetzt.

Sicherheitsprofil der HPV-Impfstoffe
Beide HPV-Impfstoffe haben sich in den
klinischen randomisierten Studien als
sehr sicher erwiesen. Es wurden ledig-
lich tibliche Beschwerden an der lokalen
Injektionsstelle festgestellt: Schwellung,
Roétung, Schmerzhaftigkeit.

» Das hohe Sicherheitsprofil der
beiden HPV-Impfstoffe wurde
von diversen Zulassungskom-
missionen bestdtigt «

Die von Impfkritikern immer wieder an-
gefiihrten immunologischen und neuro-
logischen Komplikationen wie z. B. das
Guillain-Barré-Syndrom traten im Ver-
umarm nicht haufiger als im Placeboarm
auf. Auch in der Surveillancephase nach
Einfithrung von Gardasil zeigte sich keine
erhohte Inzidenz dieser Erkrankungen wie
auch anderer relevanter Befunde (Throm-
bosen, Todesfille). Unisono haben da-

Tab.1 Charakteristika der beiden HPV-Impfstoffe

Tetravalenter Impfstoff

Handelsname Gardasil®
Hersteller/Vertrieb in EU
HPV-Genotypen 6/11/16/18

Produzierende Zelllinie

Adjuvans
sulfat
Impfschema (i. m.) 0,2, 6 Monate

9Bierhefe, *baculovirusinfizierte Insektenzelllinie.

Abb. 1

Sanofi Pasteur MSD GmbH

Saccharomyces cervisiaea?

Aluminiumhydroxyphosphat-

Bivalenter Impfstoff
Cervarix®
GlaxoSmithKline
16/18

Trichoplusia ni (Hi-5)°

Aluminiumhydroxid, deacetylier-
tes Monophosphoryllipid A

0, 1,6 Monate

a Mikrokarzinom der Zervix (nach Schiller-Jodprobe) b Invasives Zer-

vixkarzinom pT1b2. (Mit freundlicher Genehmigung von Prof. Hillemanns)
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Gentest zur besseren Vorsorge bei Zervixkarzinom

Wissenschaftler des Universitatsklinikums Jena arbeiten an der Entwicklung eines
molekularbiologischen Tests, der Vorstufen von Gebarmutterhalskrebs erkennen
kann. In Verbindung mit dem DNA-Test auf die krebsauslosenden Papilloma-Viren
erreicht das Verfahren eine 90%ige Trefferquote.

An einem Zervixkarzinom erkranken jahrlich etwa 500.000 Frauen, 250.000 sterben an
der Erkrankung, deren Heilungschancen bei friihzeitiger Diagnose fast 100% betragen.
Die bestehenden Vorsorgetests aber werden nur liickenhaft in Anspruch genommen und
haben oft unklare Ergebnisse, die weitere, oft teure und verunsichernde Untersuchungen
nach sich ziehen. Nur die Halfte aller Frauen lasst jahrlich einen sogenannten Pap-Test
vornehmen, bei dem Zellen aus einem Abstrich mikroskopisch auf Krebsvorstufen unter-
sucht werden. Der DNA-Test von Abstrichzellen auf die Erbsubstanz von Papilloma-Viren
liefert zwar ein eindeutiges Resultat, aber nur bei jeder sechsten Patientin mit einer Viren-
Infektion liegt eine Krebsvorstufe oder ein Karzinom vor.

Auf der Suche nach verlasslichen molekularbiologischen Hinweisen auf Krebszellen
oder deren Vorstufen fanden die Wissenschaftler aus Jena in solchen Zellen Gene, die sich
von den entsprechenden Genen in gesunden Zellen durch ein charakteristisches Methy-
lierungsmuster unterschieden. Nach dem Abgleich mehrerer Hundert Zellproben von ge-
sunden Frauen, Patientinnen mit Krebsvorstufen und solchen mit Zervixkarzinom kennen
die Molekularbiologen um Professor Diirst inzwischen sechs Markergene.

In der nun startenden ersten Projektphase wollen die Forscher die Anwendung dieser
spezifischen Markergene in der Diagnostik noch verbessern und validieren. Zurzeit kon-
nen sie mit ihrem Test 90% aller Vorstufen und 91% aller Zervixkarzinome identifizieren,
wobei die Falsch-Positiv-Rate gering ist. Das Verfahren soll weiterentwickelt und das Prin-
zip auch an anderen Tumorarten getestet werden.

Quelle: Klinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe, Universitatsklinikum Jena
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her nationale und internationale mit der
Impfzulassung betraute Institutionen (das
amerikanische Center for Disease Control
(CDCQ), die standige Impfkommission Sti-
Ko etc.) das hohe Sicherheitsprofil der bei-
den HPV-Impfstoffe bestitigt [10].

Effektivitat

Die Phase-II-Studien mit Gardasil und
Cervarix involvierten rund 1000 Frau-
en im Alter zwischen 15 und 25 Jahren
und erzielten eine 100%ige Protektion
vor HPV-16- und HPV-18-induzierten
zervikalen intraepithelialen Neoplasien
(CIN) tiber 5 bzw. 6,4 Jahre hinweg. Al-
lerdings galt dies nur bei den Frauen, die
bei Erstimpfung lokal HPV-DNA-nega-
tiv und serologisch negativ waren. Ers-
te Hinweise fiir Kreuzprotektion gegen-
iiber HPV-Typen, die nicht im Impfstoff
enthalten waren, zeigten sich in der Cer-
varix-Studie. Die daraufhin eingeleiteten
sehr umfangreichen Phase-III-Studien
mit ca. 30.000 Frauen wurden ebenfalls
doppelblind randomisiert. Auch in die-
sen sehr aufwendigen Studien lief8 sich
eine 98-100%ige Effektivitit gegeniiber
CIN 2+, Adenocarcinoma in situ und (in
den Gardasilstudien) sogar auch gegen-
iiber vulvédren und vaginalen Dysplasien
(VIN, VAIN) mit einer Beobachtungs-
zeitvon 36—44 Monaten belegen (impftyp-
assoziierte Dysplasien) [6].

» In umfangreichen Studien ergab
sich eine fast 100%ige Effektivitdit
gegeniiber den durch HPV 16 und
18 verursachten Dysplasien «

Da in diesen Studien auch ca. 20-25%
Frauen mit positivem HPV-DNA-Test so-
wie Seropositivitit eingeschlossen wur-
den, konnte klar gezeigt werden, dass nur
ein prophylaktischer Effekt, jedoch kein
therapeutischer Effekt besteht [2][4]. Auf-
grund des fehlenden therapeutischen Ef-
fekts bei Vorliegen einer prévalenten
HPV-Infektion sollte die HPV-Impfung
vor der Kohabitarche appliziert werden.
Insbesondere aus Griinden der Kos-



teneffektivitdt empfiehlt sich eine Vak-
zinjerung in dem Alter zwischen 12 und
13 Jahren. Sinnvoller wire die flichende-
ckende Implementation noch frither (Zu-
lassung ab dem 9. Lebensjahr).
Aufgrund fehlender Daten zur Lang-
zeitwirkung sowie auch zur Immunant-
wort bzw. Effektivitét ist derzeit die HPV-
Impfung (noch) nicht mit den anderen
Impfungen im Kindesalter zu kombinie-
ren. Gerade in Landern ohne ein etablier-
tes Schulimpfprogramm wire die Ein-
fiihrung einer HPV-Impfung als Kin-
derimpfung eine exzellente Moglichkeit,
um eine hohe Durchimpfungsrate von
iiber 80% flachendeckend zu erzielen. In-
teressant ist in diesem Zusammenhang,
dass die Immunantwort bei den 9- bis 11-
Jahrigen einen hoheren Antikorpertiter
aufweist als bei alteren Jugendlichen.
Beibeiden Impfpréparaten lief§ sich ei-
ne Serokonversion von iiber 99% nach der

3. Impfgabe nachweisen. Die hierdurch
induzierten Antikorperspiegel lagen 10-
bis 100-fach iiber den Antikorpertitern,
die bei einer natiirlichen HPV-Infektion
induziert werden. Die serologische Ki-
netik zeigt im direkten Vergleich zwi-
schen Cervarix und Gardasil einen un-
terschiedlich ausgepragten Abfallim An-
tikorpertiter mit einer héheren Immu-
nogenitdt bei Cervarix. Allerdings erge-
ben sich derzeit im Bezug zur klinischen
Wirksambkeit keine Unterschiede. Impf-
versager sind bei beiden Impfstoffen so
gut wie nicht nachweisbar.

Langzeitwirkung der
Impfung

Die Wirksamkeitsdauer beider HPV-
Impfstoffe ist noch nicht abschlieend
geklart. Aus den Phase-III-Studien mit

+ hpv-impfung

mehreren tausend Probandinnen liegen
aktuell Daten mit einer mittleren Beob-
achtungszeit von 44 Monaten vor, fir
die Phase-II-Studien von bis zu 7,2 Jah-
ren. Die ldngste Beobachtungszeit wurde
bisher fiir einen monovalenten HPV-16-
Impfstoff berichtet, der eine Teilkompo-
nente des heutigen tetravalenten Impf-
stoffs darstellt. Hier betrug die Wirksam-
keit gegen CIN 2+ nach g Jahren Beobach-
tungszeitimmer noch 100%, obwohl auch
hier fiir einen Teil der Probandinnen im
Laufe der Beobachtungszeit keine An-
ti-HPV-16-Antikorper mehr serologisch
nachweisbar waren. Eine Erklarung der
langen Wirkdauer bei fehlender Persis-
tenz neutralisierender Antikorper kann
die Induktion eines immunologischen
Gedichtnisses sein [8]. Dessen Nachweis
konnte fiir den tetravalenten HPV-Impf-
stoff mittlerweile gefithrt werden.
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Mehr Informationen
zum Zervixkarzinom

= www.leitlinien.net
AWMF
Die Leitlinie der Arbeitsgemeinschaft
der Wissenschaftlichen Medizinischen
Fachgesellschaften (AWMF) gibt Emp-
fehlungen zur Diagnostik und Thera-
pie des Zervixkarzinoms

m www.krebsgesellschaft.de
Deutsche Krebsgesellschaft
Die Homepage der DKG bietet Arzten
aktuelle Informationen zum Thema
HPV-Impfung und Zervixkarzinom.

= www.krebshilfe.de
Deutsche Krebshilfe
Hier kdnnen Patienten und Angehdri-
ge den blauen Ratgeber zum Thema
Gebarmutter und Eierstocke kosten-
frei herunterladen.

Populationsbezogener Effekt
einer HPV-Impfung in Europa

Die Inzidenz des Zervixkarzinoms zeigt
eine sehr pragnante Abhéngigkeit von
soziotkonomischen Faktoren. In Gesell-
schaften mit geringerem Einkommen
und Sozialstatus besteht eine signifikant
hohere Wahrscheinlichkeit, an einem
Zervixkarzinom zu erkranken. Die Pra-
valenz des Zervixkarzinoms in Osteuro-
pa ist um bis zu 11-fach erhoht. Insofern
wire eine breitflichige Implementation
der HPV-Impfung gerade in diesen Lan-
dern vordringlich. Die Realitit sieht je-
doch anders aus: Nur in 10 Landern Eu-
ropas ist ein kostenloses HPV-Impfpro-
gramm vorhanden (Deutschland, Dine-
mark, Griechenland, Italien, Luxemburg,
Holland, Portugal, Spanien, GrofSbritan-
nien und jetzt Schweden). In den meis-
ten europédischen Landern werden Mad-
chen im Alter zwischen 10 und 14 Jahren
geimpft, in einigen Lindern gibt es ein
sog. Catch-up-Programm bis zu einem
Alter von 17 bzw. 26 Jahren. Sehr diskre-
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Abb.2 Adenokarzinom pT1b1 (2 cm; NO). 35-jahrige Erstgravida mit Schlin-
genkonisation und laparoskopischer pelviner Lymphonodektomie in der 16.
SSW, Sectio caesarea in 36. SSW, sekundare radikale vaginale Trachelektomie
nach 2 Monaten postpartal. (Mit freundlicher Genehmigung von Prof. Hille-

manns)

pant sind auch die Durchimpfungsraten:
35% in Deutschland, 50% in Holland, bis
zu 90% in Schottland und Spanien. Nur
durch Schul-Impfprogramme lassen sich
diese hohen Durchimpfungsraten erzie-
len. Es besteht Konsens, dass nur bei ei-
ner Durchimpfungsrate von iiber 70% auf
die Impfung von Jungen verzichtet wer-
den sollte.

» Die Impfung von Jungen gilt als
nicht kosteneffektiv «

Die derzeit publizierten Kosten-Nutzen-
Analysen in Europa zeigen, dass in der
Mehrzahl die HPV-Impfung kostenef-
fektiv ist [5]. Es gibt jedoch teils erheb-
liche Unterschiede zwischen den Studien,
aber auch in der Auswertung beziiglich
der landesspezifischen Gesundheitssys-
teme. Einheitlich sind jedoch alle Studi-
en in der Bewertung, dass die Impfung
von Jungen derzeit als aufgrund eines
schlechten Kosten-Nutzen-Verhéltnisses
nicht kosteneffektiv eingestuft wird.

Welche Auswirkung der HPV-
Impfung ist in den nachsten
Jahren zu erwarten?

Aufgrund der langjahrigen bzw. jahr-
zehntelangen Onkogenese ist eine Re-
duktion der Zervixkarzinominzidenz
frithestens nach 20-30 Jahren zu erwar-
ten. Im Gegensatz dazu entwickeln sich
aufgrund der relativ kurzen Inkubati-
onszeit Condylomata acuminata schon
nach einigen Monaten. Eine kiirzlich pu-
blizierte Studie in Australien konnte bei
einer Durchimpfungsrate von iiber 80%
schon nach anderthalb Jahren eine Re-
duktion der Feigwarzen bei Frauen un-
ter 28 Jahren um rund 50% feststellen. So-
gar die heterosexuellen Ménner zeigten
eine um ein Fiinftel verminderte Hau-
figkeit. Aber auch auffillige zytologische
Abstriche werden durch die Eliminati-
on von HPV 16 und 18 in den néichsten
Jahren um ca. 25% vermindert nachweis-
bar sein. Da CIN 2/3 in 50-70% der Fil-
le durch die derzeitigen Impftypen ver-
ursacht werden, ist mit einer Redukti-



on von operativen Eingriffen (Konisati-
onen) bei hochgradigen Dysplasien um
70% zu rechnen. Ein zusitzlicher Benefit
kann durch das verminderte Auftreten
von vaginalen, vulviren und analen Ne-
oplasien erwartet werden, die zum grof3-
en Teil auch durch HPV 16 und 18 verur-
sacht sind. Diese berechneten und auch
in den Studien belegten Zahlen sind si-
cherlich nicht fiir den deutschen Kontext
zutreffend, da hier die Durchimpfungs-
rate nicht bei iber 70%, sondern bei le-
diglich unter 40% liegt. Auch bedarf es
deutscher Feldstudien, um Phdnomene
wie Replacement zu tiberwachen, d. h.
die Verschiebung im Spektrum der di-
versen HPV-Typen und Ersatz von HPV
16/18 durch andere Hochrisikotypen bei
den CIN-2/3-Lasionen.

» Ein effektives Krebsfriiherken-
nungsprogramm ist weiterhin
absolut vordringlich «

Zweifelsohne basieren all diese Kalkula-
tionen auf einem lang anhaltenden Impf-
schutz, wobei lediglich fiir den als erstes
eingesetzten monovalenten HPV-16-Stu-
dienimpfstoff eine Effektivitit von bis 10
Jahren belegt wurde. Es ist daher evident,
dass fiir heute und die nichsten Jahr-
zehnte ein effektives Krebsfritherken-
nungsprogramm weiterhin absolut vor-
dringlich ist.

Konkrete Auswirkung auf
das Krebsfriiherkennungs-
programm

Eine flichendeckende Durchimpfungs-
rate von 35-40% der entsprechenden Ziel-
population wird nur einen mafligen Ef-
fekt auf die Pravalenz von CIN 3 und in-
vasiven Zervixkarzinomen haben. Dies
bedeutet fiir den deutschen Kontext, dass
sich die Erkrankungswahrscheinlich-
keiten nicht stark dndern. Bei Populati-
onen mit einer geringeren Beteiligung am
Krebsfritherkennungsprogramm und in-
suffizientem Screeningsystem empfiehlt
sich die Einfithrung des HPV-Testes als
primére Screeningmodalitét. Das prima-

re HPV-DNA-Screening weist jedoch erst
ab dem 30. Lebensjahr eine gute Sensiti-
vitat bei akzeptabler Spezifitat auf. Diffe-
renzialdiagnostische Verfahren zur Ab-
klirung von HPV-DNA-positiven Frauen
beinhalten die bisher etablierte konven-
tionelle oder Diinnschichtzytologie. Als
wahrscheinlich erhebliche Verbesserung
zeigt sich in Studien der duale Nachweis
von p16 und Ki-67 am zytologischen
Abstrich. Bei positivem Nachweis von
HPV-DNA sowie auffilliger Zytologie
bzw. Immunzytochemie wird eine wei-
tere Abklarung mittels Kolposkopie not-
wendig sein. Auf Basis der derzeit verfiig-
baren Studien konnte sich so eine weitere
Reduktion der Zervixkarzinominzidenz
realisieren lassen.

Interessant ist die Frage, ob sich durch
die Einfithrung einer flichendeckenden
HPV-Impfung in Lindern mit einem ef-
fizienten Zervixkarzinom-Fritherken-
nungsprogramm (hier wurde schon eine
80%ige Reduktion in der Zervixkarzi-
nommortalitit erzielt) eine weitere Ver-
minderung der Erkrankungsraten erzie-
len lédsst. Es ist relativ schwierig, den po-
pulationsbezogenen Effekt einer HPV-
Impfung unter einem gut funktionie-
renden Screeningprogramm vorherzu-
sagen. Wahrend auf der einen Seite si-
cherlich eine Reduktion der durch HPV
16/18 induzierten Lésionen zu erwarten
ist und auch eine potenzielle Kreuzpro-
tektion vor anderen onkogenen HPV-
Typen erwartet werden kann, kénnte die
zusétzliche Einfithrung einer HPV-Imp-
fung auf der anderen Seite die Teilnahme
am Krebsfritherkennungsprogramm ein-
schrianken. Belege hierfiir gibt es nicht.
Vielmehr verbessert sich die Kennt-
nis iiber das Thema ,,Gebarmutterhals-
krebs“ durch die Einfithrung der Impf-
programme erheblich.

Kiinftiges Kosten-Nutzen-
Verhaltnis

Kosten-Nutzen-Analysen einer HPV-
Vakzinierung in Abhédngigkeit von
Durchimpfungsraten auf der einen Seite
und Teilnahme an den Zervixkarzinom-
Screeninguntersuchungen auf der ande-

Hier steht eine Anzeige.

@ Springer
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Kombinationstherapie zur Behandlung von

Gebarmutterhalskrebs

Die Behandlungsform der Chemoradiotherapie kombiniert eine Medikamentenga-
be mit einer Bestrahlungstherapie und scheint, Studienergebnissen aus England zu
Folge, die Lebenserwartung von Frauen mit Gebarmutterhalskrebs zu verbessern.
Forscher der Medical Research Council Clinical Trials Unit in London kamen in einer Stu-
die zu folgenden Ergebnissen: Bei Bestrahlung als einziger Therapieform, betrug die
fiinf-Jahres-Uberlebensrate 60%, wihrend von jenen Frauen, die sich zusétzlich einer
Chemotherapie unterzogen hatten, 66% fiinf Jahre nach der Therapie noch am Leben

waren.

Eine Kombination von Chemo- und Radiotherapie
verbessert bei Zervixkarzinom die Prognose.
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AuBerdem scheint die kombinierte
Therapie die Wahrscheinlichkeit
eines Rezidivs sowie der Ausbildung
von Metastasen herabzusetzen. Da-
bei beschrankte sich die positive Wir-
kung der Chemotherapie nicht nur
auf die vom National Cancer Institute
(NCI) empfohlenen Platinum-basier-
ten Medikamente.

Anhand einiger Daten vermuten
die Forscher sogar, dass eine Fortset-
zung der Chemotherapie nach Ab-
schluss der Bestrahlung die Uberle-
benswahrscheinlichkeit noch weiter
erhéhen konnte. Zukiinftige Studien
miissten nun untersuchen, ob eine

zusatzliche Chemotherapie tatsachlich fiir die generelle Behandlung von Gebarmutter-

halskrebs in Frage kommt.

Literatur: Cochrane Database of Systematic Reviews (2010) DOI: 10.1002/14651858.CD008285

Quelle: Medical Research Council Clinical Trials Unit, www.ctu.mrc.ac.uk

ren Seite sind nicht nur fiir den Kosten-
trager, sondern auch fiir die Planung von
zukiinftigen Strategien der priméaren und
sekundéren Pravention hochbedeutsam.
Theoretische Kosten-Nutzen-Analysen
alleine sind hierzu jedoch nicht ausrei-
chend. Ausgedehnte Phase-IV-Studi-
en sind notwendig, da nur durch solche
Feldstudien die eigentlichen Effekte und
Auswirkungen im Zusammenspiel von
HPV-Impfung und Karzinomscreening
erfasst werden konnen.

Die derzeitige Forschung [13-24] kon-
zentriert sich auf die Entwicklung mul-
tivalenter HPV-Vakzine sowie auf Impf-
stoffe, die — auch ohne Notwendigkeit ei-
ner Kithlkette — wesentlich stabiler fiir
die Einfithrung in Entwicklungslindern
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sind. Zweifelsohne wire auch die Re-
duktion der Kosten vordringlich fiir ei-
ne weltweite Verbreitung des HPV-Impf-
stoffs.

Fazit fiir die Praxis

» Die beiden derzeit verfiigbaren HPV-
Impfstoffe Gardasil und Cervarix haben
sich in den klinischen randomisierten
Studien als sehr sicher erwiesen. lhre kli-
nische Wirksamkeit liegt bei fast 100%.

» Die HPV-Impfung sollte vor der Koha-
bitarche appliziert werden und maég-
lichst flichendeckend sein.

» Durchimpfungsraten von >70% sind
wiinschenswert. Eine flichendeckende
Durchimpfungsrate von 35-40% wie ak-

tuell in Deutschland wird einen nur ma-
Bigen Effekt auf die Pravalenz von CIN
3 und invasiven Zervixkarzinomen ha-
ben.

» Aufein effektives Krebsfriiherkennungs-
programm kann weiterhin nicht verzich-
tet werden.
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Galenus-von-Pergamon-Preis 2010
Auszeichnung fiir pharmakologische Spitzenforschung

12 pharmakologische Innovationen bewerben sich um den von Springer Medizin -
Arzte Zeitung gestifteten Galenus-von-Pergamon-Preis, der nun zum zweiten Mal in
den Kategorien ,Primary Care” und ,Specialist Care” verliehen wird. Ziel des Preises ist
die Wiirdigung der pharmakologischen Forschung im Dienste der Entwicklung neuer
und innovativer Arzneimittel und Diagnostika.

Um den Galenus-von-Pergamon-Preis kdnnen sich Arzneimittel bewerben, die zum
Zeitpunkt der Einreichung bereits seit einem Jahr in Deutschland zugelassen und in
den Verkehr gebracht worden sind. Ein Kollegium von mindestens zwolf unabhén-
gigen Experten entscheidet tiber die Zuerkennung des Galenus-Preises. Verliehen
wird die Auszeichnung in Form einer Medaille sowie einer Urkunde bei einem Festakt
am 21. Oktober in Berlin.

Hier stellen wir lhnen einen der Bewerber vor:

Removab® (Catumaxomab)

Das Antikorper-Praparat Removab® (Catumaxomab) vom Unternehmen
Fresenius Biotech ist das erste zugelassene Arzneimittel zur Therapie von
Patienten mit malignem Aszites. Mit Catumaxomab gelingt eine signifikant
langere punktionsfreie Zeit als bei Patienten, die nur eine Parazentese erhalten.

Der monoklonale Antikorper Catumaxomab ist der erste trifunktionale Anti-
korper — das bedeutet, dass der Antikorper simultan an drei unterschiedliche
Zellarten binden kann: an Krebszellen, an T-Zellen sowie an akzessorische Zellen
wie Makrophagen.

Indiziert ist die Therapie bei Aszites in-folge einer Tumorbesiedlung des
Peritonealraums, also einer Peritonealkarzinomatose bei fortgeschrittenen
EpCAM positiven Karzinomen. Dazu zahlen verschiedene Primdrtumoren, zum
Beispiel Ovarial-, Magen-, Darm-, Kolon- oder Pankreaskarzinome. Der Antikor-
per wird intraperitoneal als Infusion verabreicht.

Quelle und weitere Infos: www.aerztezeitung.de
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