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Langzeitnachsorge
Von Gabriele Calaminus und Peter Kaatsch

Ein Positionspapier zu (Langzeit-) Nachbeob-
achtung, (Langzeit-) Nachsorge und Spét-
folgenerhebung pédiatrisch-onkologischer
Patienten wurde erarbeitet

Mit der immer grofer werdenden Gruppe
der (Langzeit-) Uberlebenden nach Krebs
im Kindesalter treten Fragen im Hinblick
auf mogliche Spétfolgen, sekundére mali-
gne Erkrankungen oder zur Lebensqualitit
und Lebenssituation zunehmend in den
Vordergrund. Zur Beantwortung dieser
Fragen sind Studien unter Einbeziehung
von (Langzeit-) Uberlebenden notwendig
und erhalten damit einen besonderen
Stellenwert.

Die Gruppe der Uberlebenden ist firr die
Padiatrische Onkologie von grofler Bedeu-
tung, weil sie den Erfolg der Therapie-
optimierung der letzten 25 Jahre wirksam
belegt. Deshalb ist es wichtig, Vorhaben, die
diese Patientengruppe betreffen, nicht nur
im Hinblick auf Mehrfachbefragungen, son-
dern auch aus methodischen, ethischen, da-
tenschutzrechtlichen und inhaltlichen Er-
wigungen zu uberpriifen. Im Auftrag der
GPOH ist nach Abstimmung mit dem Vor-
stand, den Therapieoptimierungsstudien
(TOS) und den Arbeitsgruppen Late Effects
Surveillance System (LESS), RiSK, Lebens-
qualitat, dem Deutschen Kinderkrebsregis-
ter (DKKR) sowie den Hodgkin-Nachbeo-
bachtungsstudien [1] und einer intensiven
Diskussion auf der Strukturtagung ein Posi-
tionspapier zu dem oben genannten
Themenkomplex erstellt worden.

In diesem Positionspapier werden die Auf-
gaben zur (Langzeit-) Nachbeobachtung,
(Langzeit-) Nachsorge und Spétfolgenerhe-
bung innerhalb der Padiatrischen Onkolo-
gie beschrieben. Aktivititen zur Pré-
vention, Erfassung und Erforschung von
Spéatfolgen sollen verbunden und trans-
parent gemacht werden. Ebenso wird de-
finiert, welche Arbeitsgruppen im Sinne
einer {bergeordneten Struktur iiber-
greifende Aufgaben innerhalb des Themen-
komplexes wahrnehmen. Diese Aufgaben
werden von den Arbeitsgruppen LESS,
RiSK, Lebensqualitidt und dem DKKR in un-
terschiedlicherweise Weise fiur die Therapie-
optimierungsstudien, aber auch im Rahmen
von Forschungsvorhaben (gemeinsam mit
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TOS oder unabhéngig) wahrgenommen. So
erfasst LESS chemotherapieassoziierte
Spéatfolgen, wihrend RiSK die radiogenen
Veranderungen erforscht. Die AG Lebens-
qualitat erhebt Informationen zur Lebenssi-
tuation und Lebensqualitét. Das
Kinderkrebsregister erhebt und halt die
Kontaktinformationen zu den ehemaligen
Patienten vor und erfasst Daten zu Sekun-
diarmalignomen. Von den studieniiber-
greifenden Strukturen sollen in Zukunft
regelméflige Riickmeldungen tiber gene-
rierte Ergebnisse, aber auch im Sinne eines
patientenorientierten ,Warnsystems“ so-
wohl an die TOS als auch an die Klini-
karzte erfolgen. Die Therapieoptimierungs-
studien kénnen ebenso eigene Spéatfolgen-
projekte durchfiihren.

Durch einen Forschungsausschuss, der aus
Vertretern der Therapieoptimierungsstudi-
en, der PSAPOH, des DKKR und einem
Vertreter der erwdhnten Arbeitsgruppen zu-
sammengesetzt ist, werden in Zukunft Pro-
jekte, die sich mit (Langzeit-) Nachbeob-
achtung, (Langzeit-) Nachsorge und Spéat-
folgenerhebung in der Pédiatrischen Onko-
logie befassen, begutachtet und auch auf
ihre Férderwirdigkeit hin geprift.

[1] An den Gespréchen und Besprechungen
(06.10.2005 in Disseldorf, 16.12.2005 in
Mainz und 13.02.2006 in Hannover) waren ins-
gesamt beteiligt: Jérn D. Beck, Erlangen; Wolf-
gang Biskup, Disseldorf; Maria Blettner,
Mainz; Tobias Bélling, Miinster; Gabriele Cala-
minus, Disseldorf; Ursula Creutzig, Hanno-
ver; Desiree Debling, Mainz; Wolfgang

Dérffel, Berlin; Norbert Graf, Homburg; He-
ribert Jiirgens, Miinster; Peter Kaatsch,

Mainz; Thomas Klingebiel, Frankfurt;

Thorsten Langer, Erlangen; Melchior Lauten,
Freiburg; Anja Méricke, Hannover; Charlotte
Niemeyer, Freiburg; Glinther Schellong, Miins-
ter; Martin Schrappe, Kiel; Andreas Schuck,
Miinster



GPOH-Studien-Newsletter des Kompetenznetzes

Von Irene Kramer und Julia Hannemann

Giitesiegel A der Deutschen
Krebsgesellschaft

Das Begutachtungsverfahren der DKG zur
Vergabe des Giitesiegels A wird gestrafft.
Ein Gutachten zur Einhaltung der GCP-Kri-
terien wird nicht mehr erstellt. Als Grund-
lage der Bewertung wird in Zukunft eine
Kurzfassung des Studienprotokolls, die
wesentliche wissenschaftliche Aspekte der
Studiendurchfiihrung wiedergibt, ausrei-
chen (FORUM DKG 1/06).

Zur Vorbereitung der Antragstellung bei
Behorden/EK  bietet die Studienunter-
stitzung auch weiterhin eine Durchsicht
der Studienprotokolle bzgl. der GCP-Kriteri-
en an.

Neue Beschliisse: Arbeitskreis
medizinischer Ethikkommissionen

Der Arbeitskreis medizinischer Ethikkom-
missionen hat auf seiner Internetseite
http://www.ak-med-ethik-komm.de/ (Unter-
punkt: Arbeitsunterlagen/Formulare) di-
verse Beschliisse veroffentlicht, auf die sich
die Vertreter der Landes- und Universitéts-
Ethikkommissionen in Deutschland ge-
einigt haben. Darunter finden sich Hin-
weise zur Anordnung der Antragsunter-
lagen, zu Begleitbriefen, Amendments bei
klinischen Studien, Vorgehen bei SUSARs.
Weiterhin ist eine kommentierte Version
des Antragsformulars Modul 2 zu finden.

Probandenversicherung

Die DKG bietet fiur alle Studien, die das Gii-
tesiegel A erhalten, eine neue Probanden-
versicherung an, deren Risikostruktur u.a.
auf der Komplexitat der Studientherapie be-
ruht (Infos: Frau Rossion).

Hinweis auf die TMF-Seiten und neue Inhalte

Im Rahmen der Arbeit in der Telematik-
plattform fir medizinische Forschungs-
netze e.V. (TMF) wurden verschiedene
Hilfsmittel fur die Arbeit in den Kompetenz-
netzen und Koordinierungszentren fur
Klinische Studien (KKS) erstellt, die allen
Mitgliedern zur Verfiigung stehen. Die Un-
terlagen konnen iiber den internen Bereich
der TMF-Webseite abgerufen werden, und
sie sind auch tber die Studienunter-
stiitzung erhéltlich.

Vorlagen zur vertraglichen Festlegung der Spon-
sorverantwortung nach 12. AMG

Im Rahmen eines Gutachtens (juristische
Ausarbeitung RA Dr. C. Burgardt, Kanzlei
Striter, http://www.kanzleistraeter.de/),
wurden Vorlagen zur vertraglichen Festle-
gung der Sponsorverantwortung erstellt.

www.GPOH.de

Diese Unterlagen koénnen als Grundlage
und Vorlage fiir eigene Verhandlungen mit
der Universitdt verwendet werden. In den
Begleitschreiben sind ndhere Angaben und
Erlauterungen zu den jeweiligen Doku-
menten zu finden.

Inzwischen haben einige Universitats-
kliniken die Sponsorschaft fiir wissen-
schaftsinitiierte Studien (zum Teil auch
international) iitbernommen. Dazu zéhlen
unter anderem Leipzig, Halle, Koln, Miins-
ter, Freiburg. Voraussetzung fiur die Uber-
nahme bei einigen Kliniken ist, dass das
ortsansdssige KKS involviert wird. Wei-
terhin plant die DKG zukiinftig die Uber-
nahme der Sponsorschaft fir nicht-
kommerzielle klinische Studien anzubieten,
wenn diese keinen geeigneten Sponsor
finden (FORUM DKG 1/06).

Checklisten zur Durchfiihrung klinischer Studien
nach den Bestimmungen des novellierten AMG
und der GCP-Verordnung

Die Checklisten dienen der Ubersicht iiber
notwendige Arbeitsschritte im Zusammen-
hang mit Planung, Durchfithrung und Ab-
schluss klinischer Studien. Sie werden
durch einen Ratgeber ergénzt, der die abge-
fragten Inhalte definiert und ausfiihrlich
erlautert.

Die Dokumente sind zeitlich aufgeteilt (Teil
A: Studienvorbereitung, unterteilt in allge-
meiner Teil, Antragstellung Bundesober-
behorden [BOB], Ethikkommissionen [EK],
Teil B: Studiendurchfithrung, Teil C: Stu-
dienende). Die Dokumente werden durch
die Studienunterstiitzung an die Beson-
derheiten der GPOH-Studien angepasst
und im Qualitdtshaus zur Verfiigung ge-
stellt.

AMG-Schulungsunterlagen

Schulungsunterlagen zu den Konsequenzen
der 12. AMG-Novelle fir Investigator initia-
ted trials (IITs) unter besonderer Beriick-
sichtigung von  Therapieoptimierungs-
studien wurden erarbeitet.

Sie gehen gezielt auf den Informationsbe-
darf von Studienleitern, Studienmitarbei-
tern und Priféarzten ein und stellen auch
erste Erfahrungen mit der praktischen Um-
setzung dar. (Bestellung: elektronisch kos-
tenlos tiber Studienunterstiitzung oder
gedruckt fir 15 Euro Gilber TMF-Geschéfts-
stelle). Aullerdem bietet die Studienunter-
stitzung eine Unterstitzung bei der
Durchfihrung eigener Schulungen zu dem
Thema an.

SOP - "Standard Operating Procedures" flr die
Durchfiihrung klinischer Prifungen einschlie3-
lich 1ITs nach den Bestimmungen der 12. AMG-
Novelle

Im Rahmen der TMF wurden einige
harmonisierte SOPs (des KKS-Netzwerkes)
an die aktuellen gesetzlichen Bestim-
mungen (12. AMG-Novelle) angepasst.
Diese stehen allen beteiligten Forschungs-
verbiinden (d.h. auch unserem Kompetenz-
netz) zur Verfiigung. Die Studienunter-
stiitzung wird die SOPs schrittweise an
den Bedarf der GPOH-Studien anpassen
und im Qualitdtshaus zur Verfugung
stellen.

Studienregistrierung

Voraussetzung fiir die Publikation der
Ergebnisse einer klinischen Priifung in den
einschligigen internationalen Zeitschriften
ist deren Registrierung bei einem &ffentlich
zugénglichen Studienregister vor Rekru-
tierungsbeginn.  Betroffen  sind  alle
klinischen Priifungen mit Beginn der Pati-
entenrekrutierung nach dem 01.07.2005.
Vor der Publikation frither begonnener Stu-
dien ist es empfehlenswert, die Notwendig-
keit einer Registrierung zu priifen. Ndhere
Informationen und eine Liste der Zeitschrif-
ten sind beim ,International Committee of
Medical Journal Editors“ (ICMJE, http://
www.icmje.org/) abrufbar.

ClinicalTrials.gov  scheint  bisher als
einziges Register den Anforderungen aller
Zeitschriften an Studienregister zu ge-
niigen, insbesondere denen des ICMJE und
aller, die sich deren Forderung voll ange-
schlossen haben. Um uneingeschriankt ver-
Offentlichen zu konnen, ist es empfehlens-
wert, die Studie bei ClinicalTrials.gov zu re-
gistrieren. Die Registrierung ist kostenlos.

Current Controlled Trials (www.controlled-
trials.com) wird zusétzlich vor allem von
europdischen Zeitschriften akzeptiert (zum
Beispiel BMdJ) und von einigen Foérderern
verlangt (unter anderem BMBF und DFG).
Es ist scheinbar nicht vollstdndig konform
mit den Anforderungen, da beispielsweise
keine Validierung der Eintrage stattfindet.
Eine Registrierung kostet zur Zeit 180
Euro. Vorteil ist ein geringer Zeitaufwand
bei der Registrierung. (Quelle: KKS-Netz-
werk, Februar 2006)

Literaturempfehlung : Krempien W, Chase D,
Schwarz G: Die klinische Priifung in Deutsch-
land. Fragen und Antworten sowie
Anmerkungen zum 12. bzw. 14. AMG-
Anderungsgesetz vom 30. Juli 2004 bzw. 29.
August 2005 und zur GCP-Verordnung vom
9. August 2004. Pharm Ind 2005, 67: 11,
1261-1276

Kontakt Studienunterstlitzung: E-Mail
studienunterstuetzung@mh-hannover.de
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Nachruf auf
Prof. Dr. med. Dr. h. c.
Reza Parwaresch

Von J6rg Ritter

Am 1. November 2005 verstarb Herr Prof.
Dr. med. Dr. h. c. Reza Parwaresch. Er
wurde am 23. August 1940 in Tabriz/Iran
geboren. Nach dem Abitur in Teheran stu-
dierte er Medizin in Tubingen und Kiel.
Nach seiner Promotion 1966 mit dem The-
ma "Steigerung der Vaterschaftsausschlie-
Bungschancen durch Einfihrung neuer
Blutgruppensysteme" begann er seine Wei-
terbildung im Fach Pathologie bei Prof. Dr.
med. K. Lennert in Kiel. 1973 habilitierte
er sich mit dem Thema "Der basophile Gra-
nulozyt: Morphologie, Herkunft, Kinetik,
Funktion und Pathologie" und wurde 1977
zum Professor fiir Pathologie ernannt. 1991
wurde Reza Pawaresch Direktor des In-
stituts fur Hamatopathologie sowie des
Kieler Lymphknotenregisters.

Neben der hidmatopathologischen und hier
insbesondere der Lymphknoten-Diagnostik
sowie der studentischen Lehre, galt Reza
Parwareschs besonderes Interesse der
hamatopathologischen Forschung. Seine
Hauptforschungsgebiete waren die bioche-
mische und genetische sowie spéter die mo-
lekulargenetische Charakterisierung der
hamatopathologischen Erkrankungen, hier
insbesondere der malignen Lymphome.
Hierzu entwickelte er verschiedene paraf-
fingéingige monoklonale Antikérper und
etablierte molekulargenetische Techniken
an Paraffinschnitten. Dariiber hinaus ko-
ordinierte er die referenzpathologische Dia-
gnostik von nahezu allen internistischen
und péadiatrischen Therapieoptimierungs-
studien fur die Behandlung von malignen
Lymphomen. Er war stets ein kompetenter
und diskussionsfreudiger Ansprechpartner
bei Fragen zur Klassifikation von Hodgkin-
und Non-Hodgkin-Lymphomen sowie den
anaplastischen grof3zelligen Lymphomen.

www.KinderKrebsinfo.de

Prof. Dr. med. Dr. h. c. Reza Parwaresch

Reza Parwaresch hat ein grofles wissen-
schaftliches Schriftwerk mit iiber 400 Publi-
kationen und Buchbeitrigen hinterlassen.
So schrieb er den pathologischen Teil des
Kapitels Non-Hodgkin-Lymphome in un-
serem Fachbuch Padiatrische Hamatologie
und Onkologie. Besonders wichtig war ihm
stets die Forderung des wissenschaftlichen
Nachwuchses. Er promovierte mehr als 300
Mediziner und Biologen und habilitierte 17
Mediziner und weitere 17 Biologen und Mi-
krobiologen. Vier seiner Schiiler haben
Lehrstithle in Deutschland inne, ein wei-
terer einen Lehrstuhl in Istanbul sowie
zwei einen Lehrstuhl in China.

Allen, die Reza Parwaresch personlich kann-
ten, bleibt die Erinnerung an eine charisma-
tische Forscherpersonlichkeit. Die
péadiatrische Héamatologie und Onkologie
verliert einen Freund. Unser Mitgefiihl gilt
seiner Frau und seinen drei S6hnen.
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BFM-Plenartagung 2006
in Kiel
Von Martin Schrappe

Die diesjiahrige BFM-Plenartagung fand
vom 2.-4. Mérz erstmalig in Kiel statt. Mit
dem Wechsel von Professor Schrappe an die
Universitatskinderklinik Kiel zog auch die
ALL-BFM-Studienzentrale und das Refe-
renzlabor im Sommer 2005 in die schleswig-
holsteinische Landeshauptstadt. Somit bot
es sich an, die alle 1% Jahre stattfindende
BFM-Plenartagung dieses Jahr in Kiel
abzuhalten.

Trotz enormer Schneefille in den Tagen un-
mittelbar vor Tagungsbeginn waren fast
alle Studienkliniken der ALL-, NHL-, ALL-
REZ-, ALL-SZT- und AML-BFM-Studien so-
wie der SAA-, MDS- und CML-Studien
durch insgesamt etwas 150 &rztliche und
wissenschaftliche Mitarbeiter vertreten, die
an dem vielseitigen Programm aktiv teil-
nahmen. Schwerpunkt war die Bericht-
erstattung tiber Zwischenergebnisse und
Konzeptplanungen der einzelnen BFM-Stu-
dien. Neue Studienprotokolle fir Sduglings-
ALL (INTERFANT-06) und fur die ALL-
BFM-Nachfolgestudie werden vorbereitet.

Zusatzlich wurden Patienten mit beson-
deren klinischen Verldufen und Komplika-
tionen im Rahmen von Fallkonferenzen
vorgestellt und ausfiihrlich, teilweise kon-
trovers, aber immer in fairer Atmosphére
diskutiert. Dieses erstmals gewéhlte
Format der konkreten Falldiskussion
wurde vom Auditorium sehr begrilfit und
fir den klinischen Alltag als sehr hilfreich
empfunden. Es wird damit die Erwartung
verkniipft, dass regelmiflige Veran-
staltungen dieser Art zur Pravention von
Komplikationen und zur verbesserten Pro-
zessqualitét beitragen kénnen.

Die néchste BFM-Plenartagung wird vom
11.-13. Oktober 2007 in Niirnberg durch
Prof. Dr. Scheurlen vorbereitet.

Defibrotide-Studie

Von Selim Corbacioglu

Die prospektive multizentrisch-inter-
nationale Studie uiber die Inzidenz und den
Verlauf der  Venenverschlusskrankheit
(VOD) bei prophylaktischem Einsatz von
Defibrotide (DF, Gentium, Italien) im
Rahmen der Stammzelltransplantation bei
Kindern und Jugendlichen ist in 13 von 30
teilnehmenden Zentren erdéffnet und
rekrutiert Patienten seit Januar 2006.

Details zur Studie sind verdffentlicht unter
http://www.kinderkrebsinfo.de/e1664/e1676/
e5127/e8906/index_ger.html
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Laudatio zur Verleihung
des Deutschen Krebs-
preises 2006, Klinischer
Teil, an Herrn Prof. Dr.
med. Jorg Michaelis

Von Heribert Jirgens

Lieber Herr Michaelis, sehr geehrte Damen
und Herren,

mit Herrn Prof. Dr. med. Jorg Michaelis
ehrt die Deutsche Krebsgesellschaft mit
dem Deutschen Krebspreis 2006 einen
Wissenschaftler, der die epidemiologisch-
wissenschaftlichen Grundlagen der Padia-
trischen Onkologie entscheidend mit ge-
formt und gepragt hat. Jorg Michaelis ist
der Vater des Deutschen Kinderkrebsregis-
ters, das im Jahr 1980 seine Arbeit aufge-
nommen hat und in dem seitdem {iber
35.000 Kinder unter 15 Jahren erfasst sind.
Krebserkrankungen bei Kindern sind die
einzigen Krebserkrankungen in Deutsch-
land, die bundesweit bevolkerungsbezogen
registriert sind. Dieses Register ist das grol3-
te Kinderkrebsregister weltweit. In den 26
Jahren seit 1980 ist das Kinderkrebsregis-
ter entscheidende Grundlage fir die
Entwicklung der beispielhaften  Stu-
dienkultur der Padiatrischen Onkologie in
Deutschland geworden, nach der heute
tber 90 % aller betroffenen Kinder nach
einheitlichen Standards behandelt und drei
von vier gesund werden kénnen.

Den Namen Michaelis verbindet die wissen-
schaftliche Welt mit Mainz und der Jo-
hannes-Gutenberg-Universitit. Geboren ist
er aber in Essen, am 7. Dezember 1940.
1960 bis 1965 absolvierte er das Medizinstu-
dium an den Universitdten Freiburg, Inns-
bruck und Wien, dem das Medizinische
Staatsexamen und die Promotion in Frei-
burg folgte. Nach der Medizinalassistenten-
zeit in Freiburg, Hamburg, Herne und
Gottingen wurde er 1968 wissenschaftlicher
Mitarbeiter an dem damals sehr jungen In-
stitut fiir Medizinische Statistik und Doku-
mentation der dJohannes-Gutenberg-Uni-
versitit in Mainz, dem ersten Institut
dieser Art in Deutschland. Nach einem For-
schungsaufenthalt an der Georgetown Uni-
versity und dem Veterans Administration
Hospital in Washington, habilitierte Jorg
Michaelis 1972 iiber das Thema "Zur
Anwendung der Diskriminanzanalyse fiir
die medizinische Diagnostik". Er wurde
auBerordentlicher Professor, tibernahm die
Leitung der Abteilung Humanmedizin des
Instituts fiir Medizinische und Pharmazeu-
tische Priifungsfragen und wurde 1977
ordentlicher Professor und Direktor "sei-
nes" Institutes fur Medizinische Statistik
und Dokumentation. In diese Zeit fallt der
Beginn der Entwicklung der Péadiatrischen
Onkologie zu einem  eigenstédndigen
kinderheilkundlichen und onkologischen
Fach. Die Seltenheit dieser Erkrankungen
bildete die Grundlage fur die enge Zu-
sammenarbeit der Pioniergeneration péadia-

www.GPOH.de

trischer Onkologen, eine Reihe von ihnen
ebenfalls Trager des Deutschen
Krebspreises. In dieser Griinderzeit ent-
stand der Ruf nach solider Epidemiologie
dieser seltenen Krebserkrankungen bei
Kindern als Grundlage fiir die so wichtigen
klinischen Studien und um Verédnderungen
auch in Inzidenz und Mortalitat als Ergeb-
nis der Behandlungsbemithungen doku-
mentieren zu konnen. Joérg Michaelis
wurde Grinder dieses Registers und mit
diesem, seinem Lebenswerk zu einem der
Pioniere der Péadiatrischen Onkologie in
Deutschland mit weltweiter Reputation.

Umfassende wissenschaftliche Arbeiten
sind aus dieser Registertatigkeit ent-
standen, nicht nur zu Methodik und Inzi-
denz, auch zu Fragen von immer wieder
diskutierten Einflussgrélen wie Magnet-
feldern, Kernkraftwerken, Impfstatus, Vi-
tamin-K-Prophylaxe und vielen anderen.
Weltweite Anerkennung hat die von dem
Mainzer Register initiierte Studie zum
Neuroblastom-Screening erhalten, die 2002
im New England Journal of Medicine verof-
fentlicht wurde. Sie zeigte den aus-
bleibenden Ubergang des bei Siuglingen
auftretenden Neuroblastoms in die kri-
tische Form des disseminierten Neuroblas-
toms bei 1-5jahrigen Kindern und damit
den fehlenden Wert der Screening-Untersu-
chung fir die Verhinderung der Dissemina-
tion.

Weitere wissenschaftliche Schwerpunkte
von Professor Michaelis sind neben der
Krebs-Epidemiologie Studien zu Ursachen
von Fehlbildungen, zur Frithdiagnostik und
zur Identifizierung von Risikofaktoren von
Herz-Kreislauf-Erkrankungen, methodisch-
biometrische Projekte wie die Weiter-
entwicklung von statistischen Verfahren in
der Medizin, insbesondere im Zusammen-
hang mit der Durchfiihrung von klinischen
Therapiestudien, sowie auf dem Gebiet der
Medizinischen Informatik die Weiter-
entwicklung der elektronischen Datenver-
arbeitung in der medizinischen Forschung
auch in Bezug auf die Datensicherheit in
medizinischen Informationssystemen.

Professor Jorg Michaelis ist immer jemand
gewesen, der Verantwortung iibernommen
hat, auch iiber sein eigenes Fachgebiet hin-
aus. Zweimal war er Dekan des Fachbe-
reichs Medizin der Johannes-Gutenberg-
Universitat Mainz, von 1984 bis 1986 und
von 1999 bis 2001. Seit 1986 ist er im
Wissenschaftlichen Beirat der Bundesérzte-
kammer téatig, von 1991 bis 1993 war er Pra-
sident der Deutschen Gesellschaft fur
Medizinische Informatik, Biometrie und
Epidemiologie und seit Dezember 2001 ist
er Prasident der Johannes-Gutenberg-Uni-
versitdt Mainz. Sein wissenschaftliches
Werk wird weitergefithrt von Dr. Peter
Kaatsch als dem Leiter des Deutschen
Kinderkrebsregisters und Frau Professor
Dr. Maria Blettner als seiner Nachfolgerin
als Direktorin des Mainzer Instituts fiir Me-
dizinische Biometrie, Epidemiologie und In-
formatik.

Prof. Dr. med. J6rg Michaelis (li.) empféngt
den Deutschen Krebspreis am 22.03.2006
aus der Hand des Présidenten der Deutschen
Krebs-gesellschaft, Prof. Dr. med. Michael
Bamberg, anldsslich des 27. Deutschen
Krebskongresses in Berlin.

Bildnachweis: AVISO gesundheit

Lieber Herr Michaelis, wir freuen uns, dass
die Deutsche Krebsgesellschaft Thnen heu-
te den Deutschen Krebspreis 2006 fiir den
Klinischen Teil verleiht und gratulieren Ih-
nen herzlich dazu. Wir sehen darin auch
eine Auszeichnung fiir die Padiatrische On-
kologie in Deutschland.

Deutsche Krebshilfe
Preis verliehen

Leistungen auf den Gebieten Versorgung
und Forschung gewiirdigt

Bonn (ct) — Die Prasidentin der Deutschen
Krebshilfe, Frau Prof. Dr. Dagmar Schipan-
ski, verliech am 19. Dezember 2005 im
Rahmen einer Feierstunde im Alten Rat-
haus Bonn den Deutsche Krebshilfe Preis
2004, gestiftet von Dr. Wilhelm Hoffmann.
Preistriager sind Prof. Dr. Karl Heinrich
Welte, Hannover, und Prof. Dr. Joérg
Rudiger Siewert, Miinchen.

Prof. Welte erhielt den Preis fiir seine her-
vorragenden wissenschaftlichen Arbeiten
bei der Klonierung und therapeutischen
Anwendung von Wachstumsfaktoren sowie
der Erforschung von Blutstammzellen.
Prof. Siewert wurde ausgezeichnet fiir sei-
ne richtungweisenden Leistungen zur Ver-
besserung der interdisziplindren
Versorgungsstrukturen in der Onkologie.
Die Deutsche Krebshilfe hat den Preis nun
zum neunten Mal vergeben. Er ist in
diesem Jahr mit jeweils 5.000 Euro dotiert.
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~Auf dem Weg zur
Heilung von Leukdamien
und Lymphomen*

Symposium anlésslich des 80. Geburtstages
von Herrn Prof. Dr. med. Giinther Schellong

Von Jérg Ritter

Am Samstag, den 21. Januar 2006, fand in
Minster ein von tiber 200 Zuhérern besuch-
tes wissenschaftliches Symposium ,,Auf dem
Weg zur Heilung von Leukdmien und
Lymphomen“ anldsslich des 80. Ge-
burtstages des ehemaligen Direktors des
Zentrums fir Kinder- und Jugendmedizin;
Klinik und Poliklinik fir Padiatrische
Héamatologie und Onkologie, statt.

Nach einer musikalischen Einleitung durch
Mitglieder des Kinderarzteorchesters, dem
Herr Schellong seit seiner Griindung ange-
hort, begriiite sein Nachfolger, der derzei-
tige Dekan der Medizinischen Fakultét,
Herr Jurgens, die Géste und den Jubilar.

In seiner Laudatio erinnerte Herr Niet-
hammer daran, dass sich Herr Prof. Schel-
long seit den 70er Jahren intensiv mit der
Erforschung und Behandlung bésartiger Er-
krankungen bei Kindern und Jugendlichen
beschaftigt hat. Wahrend seiner Tétigkeit
entwickelte sich die damalige Universitats-
kinderklinik zu einem der fithrenden Be-
handlungszentren fiir diese Erkrankungen.
Uber viele Jahre leitete Herr Schellong die
bundesweiten Therapieoptimierungsstudien

,Prof. Welte hat mit seinen Arbeiten ent-
scheidend zur Entwicklung der modernen
Tumor- und Leukédmietherapie beige-
tragen”, sagte Prof. Dr. Klaus-Michael Deba-
tin, Ulm, in seiner Laudatio auf Prof. Welte.
,Die von ihm mit entdeckten Wachstumsfak-
toren fur Blutzellen werden heute routine-
malig in der Krebstherapie, in der
Knochenmarktransplantation und in der Be-
handlung angeborener Bluterkrankungen
eingesetzt. Sie haben dariiber hinaus grund-
legende Bedeutung fiir das Versténdnis der
Leukamieentstehung und die Entwicklung
moderner leukdmie- und tumorspezifischer
Therapiekonzepte®, so Debatin.

Welte, der seit 1997 die Kinderkrebsklinik
der Medizinischen Hochschule Hannover lei-
tet, hat rund 250 wissenschaftliche Arbeiten
veroffentlicht und insbesondere die Behand-
lung von Blutkrebserkrankungen (Leuk&mi-
en) bei Kindern vorangebracht. Er ist mit
verantwortlich fir Therapiestudien, die
malgeblich dazu beigetragen haben, die Hei-

www.KinderKrebsinfo.de

fir den Morbus Hodgkin und die akute
myeloische Leukimie. Fiur sein grofles
Engagement fur die Behandlung krebskran-
ker Kinder und Jugendlicher, nicht nur in
Deutschland, sondern auch in den Léndern
der fritheren Sowjetunion und hier beson-
ders in der Ukraine, wurde er 1992 mit
dem Bundesverdienstkreuz ausgezeichnet.

Die Meilensteine in der Behandlung der
akuten Leukidmien wurden von Herrn
Riehm in sehr personlicher Weise darge-
stellt. Danach gab Herr Ritter einen Uber-
blick iiber die derzeitigen Strategien in der
Therapie von akuten myeloischen Leukémi-
en bei Kindern und Jugendlichen. Herr
Biichner berichtete anschlieend tiber Er-
reichtes und Mogliches bei akuten mye-
loischen Leukédmien von Erwachsenen.

Im 2. Teil des Symposiums wurden die Mei-
lensteine in der Behandlung der Hodgkin-
Lymphome dargestellt. Dabei berichtete
Herr Dorffel tiber die Wege zur erfolgrei-
chen Behandlung und Herr Bramswig tiber
die Balance zwischen Heilung und Spét-
folgen der Therapie bei den Hodgkin
Lymphomen. Perspektiven der Therapie
bei Kindern und Jugendlichen wurden von
Herrn Korholz, bei Erwachsenen von
Herrn Engert dargestellt. Herr Claviez be-
richtete tber die kurative Therapie des
Hodgkin-Rezidivs: Erstmals konnte hier
von Herrn Schellong gezeigt werden, dass
Spétrezidive — mehr als ein Jahr nach
Therapieende — auch ohne Hochdosis-Che-
motherapie mit nachfolgender Retransfusi-
on von eigenen himatopoétischen Stamm-
zellen eine giinstige Prognose haben (DFS
86 %, OS 90 %) [11].

lungschancen bei Krebs im Kindesalter
deutlich zu erhoéhen. Starben noch vor 30
Jahren drei von vier krebskranken
Kindern, so konnen heute drei von vier Be-
troffenen geheilt werden.

Auch Prof. Siewert hat Pionierarbeit geleis-
tet. ,Rudiger Siewert ist Wegbereiter der
chirurgischen Onkologie und ein Initiator
und Promotor der strukturierten, interdiszi-
plindren Krebsdiagnostik und -therapie,
und dariiber hinaus ein engagierter Verfech-
ter der auf den einzelnen Krebspatienten in-
dividuell abgestimmten Behandlungsstrate-
gie“, sagte Prof. Dr. Volker Diehl, lange Jah-
re Arztlicher Direktor der 1. Medizinischen
Universitatsklinik der Universitidt zu Koln,
in seiner Laudatio auf Prof. Siewert. Diehl
war von Januar 2004 bis Juli 2005 kom-
missarischer Leiter des neuen Nationalen
Centers fiir Tumorerkrankungen (NCT) in
Heidelberg. ,,Siewerts besonderes Verdienst
war die Grindung des Tumor-Therapie-
Zentrums am Klinikum rechts der Isar der

Prof. Dr. med. Gunther Schellong,
Prof. Dr. med. Dietrich Niethammer,
Prof. Dr. med. Heribert Jiirgens (v.l.n.r)

In einem personlichen Schlusswort be-
dankte sich Herr Schellong bei allen Mitwir-
kenden des Symposiums und den Zuhéorern
far die grofle Wertschitzung des von ihm
gegriindeten  Behandlungszentrums fir
krebskranke Kinder und Jugendliche.

[1] Schellong G, Dérffel W, Claviez A, Kérholz
D, Mann G, Scheel-Walter HG, Békkerink JP,
Riepenhausen M, Liders H, Pétter R, Rihl U
fir die DAL/GPOH: Salvage therapy of pro-
gressive and recurrent Hodgkin's disease:
results from a multicenter study of the pedia-
tric DAL/GPOH-HD study group. J Clin Oncol
2005, 23: 6181

Technischen Universitit Miunchen“, so
Diehl bei der Preisverleihung in Bonn. Mit
dem Miunchener Modell eines "Integrierten
Onkologie-Zentrums" habe Siewert zu-
sammen mit seinen Kollegen eine Entwick-
lung eingeleitet, die auch der Deutschen
Krebshilfe ein grofles Anliegen ist: Die
Etablierung von "Onkologischen Exzellenz-
Zentren" im Sinne einer optimalen Pati-
entenversorgung.

»,Der Deutsche Krebshilfe Preis geht zu-
riick auf eine Erbschaft, welche die Deut-
sche Krebshilfe vor zehn Jahren erhielt®,
sagte Frau Prof. Schipanski in Bonn. Die
Erbschaft war verbunden mit der Auflage,
den Erlos zinsbringend anzulegen und aus
den Ertrégen einen jahrlichen Preis fur her-
ausragende Arbeiten in der Onkologie zu
vergeben. Mit der Verleihung des Deut-
schen Krebshilfe Preises kommt die in
Bonn anséissige Organisation somit dem
letzten Wunsch der Familie Dr. Wilhelm
Hoffmann nach.
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Stammzell-Transplantationszentrum mit
Online-Verbindung zur AuBBenwelt

Von Alfred Forster, J. Winkler, B. Winkler, Matthias Eyrich, Paul-Gerhardt Schlegel

Kinder und Jugendliche, die einer Stamm-
zelltransplantation bediirfen, sind haufig
auch iiber einen lédngeren Zeitraum isoliert.
Diese Phase der Isolation, die vor allem von
Jugendlichen als deutliche Einschrankung
ihrer Lebensqualitdat empfunden wird,
wurde in der Vergangenheit nur durch
Elternbesuche oder aber Telefonkontakte
erleichtert.

In dem Pilotprojekt ,s.Oliver-Netz“ an der
Universitats-Kinderklinik Wirzburg
koénnen Patienten seit der Neuerdffnung des
Stammzelltherapiezentrums im Marz 2005
sich selbst aktiv von ihrem Bett aus mit
multimedialen Inhalten (PC-Spiele, Lernpro-
gramme) beschéftigen und iiber das Inter-
net in Austausch mit ihrer Umwelt treten.

Diese Moglichkeit tiber den Internetzugang
am Krankenbett ermoglicht zwei Arten der
Verstandigung: das indirekte Abrufen von
Inhalten. Als zweite, bedeutsamere Kom-
munikation, der direkte Kontakt und Aus-
tausch tber das Internet mit Personen auch
aullerhalb der Klinik. Bei der indirekten
Kommunikation stehen das Lesen und
Schreiben von E-Mails, das Aufrufen von In-
ternetadressen, der Radio- und Fernsehemp-
fang als Moglichkeiten zur Verfiigung.
Hocherfreut sind die Patienten, wenn sie
erstmals erleben, dass sie sich mit Freunden
aullerhalb der Klinik in sogenannten Chatfo-
ren unterhalten konnen (,,Chatten®).

Als zukunftsweisend in Wiirzburg betrach-
ten wir die Nutzung des Internets auch fur
die schulische Forderung unserer Patienten.
Auf eigenen Schulplattforen im Internet be-
kommen hier die Jugendlichen die Chance,
mit ihrer Klasse und den Lehrern ihrer
Heimatschule gemeinsame Schulstunden zu
gestalten, sich selbst aktiv einzubringen
oder direkte Riickmeldungen zu erfahren.
Denkbar ist auch der Austausch mit Gleich-
betroffenen aus anderen Klinikschulen. Ge-
fordert und unterstiitzt wird dieses Projekt
von den Lehrern der Wirzburger Klinik-
schule und dem Bayerischen Staatsinstitut
fur Schulqualitdt und Bildungsforschung.

Bei der Umsetzung dieses Projektes waren
besondere hygienische Anforderungen zu
erfullen. Der Monitor ist ein eigens
angefertigter Flachbildschirm, der aus der
Flugzeugbauentwicklung stammt und
wegen der hohen Hygieneanforderung ohne
Staubeintrittsstellen und leicht zu reinigen
ist. Die mit einer Folie abgedeckte Funk-Ta-
statur und die PC-Maus sind von den Pati-
enten direkt im Zimmer zu bedienen.
Aullerhalb des Patientenzimmers steht im
Vorraum der Rechner, zum Beispiel fur
eigene DVDs.

www.GPOH.de

Tamara (15 Jahre): ,Beim Chatten kann ich
mich mit meinen Freundinnen treffen“

Die Internetnutzung von Minderjahrigen er-
fordert es, dass die Patienten uber Risiken
und Gefahren aufgekldrt und eingewiesen
werden. Durch den Einsatz von Web-
Filtern wird ermoglicht, dass der Zugriff
auf nicht-geeignete Seiten (beispielsweise
mit Gewalt oder Pornografie) gesperrt
bleibt.

Bewihrt hat sich, dass die Rechner mit
einem Programm jederzeit in den Ur-
sprungszustand  zuriickversetzt werden
konnen. Ein EDV-versierter Mitarbeiter der
Klinik regelt die Vergabe der Zugangsbe-
rechtigungen und steht bei Problemen zur
Verfiigung.

Stammezell-Transplantationszentrum
Wiirzburg

Die EDV-Systemtechnik wurde im Rahmen
eines Sozio-Sponsoring Projektes von EDV-
Mitarbeitern der Fa. s.Oliver aus
Rottendorf wund finanziell durch einen
privaten Spendenaufruf (,,Aktion Stamm-
zelltherapiezentrum®) ermoglicht. Die Pa-
tenschaft der Firma ,,s.0liver“ umfasst bis
heute die Wartung und Pflege der EDV-Sys-
temtechnik. Fir diese Unterstiitzung sind
wir sehr dankbar.

Die Planung und Umsetzung dieses Projek-
tes erforderte es auch, dass die EDV-Abtei-
lung des Klinikums von Anfang an mit
einbezogen wurde und alle EDV-Mitarbei-
ter dieses Projekt tatkriftig unterstiitzt
haben. Die Internetnutzung ist im Rahmen
dieses Modellprojekts fir die Patienten kos-
tenfrei nutzbar.

Redaktioneller Hinweis: Vergleichbare Projek-
te gibt es unter anderem auch in den Kinder-
kliniken in Berlin, Essen, Hannover,
Heidelberg und Leipzig. Wichtige, moderierte
Angebote fir Jugendliche: http://www.onko-
kids.de/, http.//www.medizity.de/ (Die Red.)
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Evidenz-basierte GPOH-
Empfehlungen zum
Umgang mit dauerhaft
implantierten zentral-
vendsen Kathetern in
zweiter Auflage verfiigbar

Von Arne Simon

Unter der Koordination von Dr. med. Arne
Simon, Bonn, hat ein Autorenteam aus
Bonn (Carola Hasan, Udo Bode) und Ham-
burg (Karin Beutel) die GPOH-Empfeh-
lungen zum Umgang mit dauerhaft
implantierten zentralventsen Kathetern
neu aufgelegt.

Dabei wurden neben vielen konstruktiven
Kommentaren der Anwender zur ersten Auf-
lage (2001) uber 200 neue Literaturzitate
eingearbeitet. Das praxisnah mit einem
Kitteltaschenheft = versehene = Handbuch
wurde um ein Kapitel zur Anwendung von
CVAD (central venous access device) bei
Kindern mit Hamophilie und um ein Kapi-
tel zu speziellen Problemen bei heimparente-
raler Erndhrung erweitert.

Die GPOH-Empfehlung wird inzwischen
deutschlandweit als Referenz fiir den Evi-
denz-basierten Umgang mit CVAD angese-
hen. Der Koordinator ist berufenes Mitglied
der Kommission fiir Krankenhaushygiene
und Infektionspravention am Robert Koch-
Institut, Berlin, in der auch die besonderen
Aspekte der Infektionspravention bei Im-
munsupprimierten von einer eigenen
Arbeitsgruppe thematisiert werden.

Die neue Auflage (mit Kitteltaschenbuch)
kann bei der Kinderkrebsstiftung unter der
Rubrik Informationsmaterial gegen eine
Spende von 10 Euro bestellt werden.

Bibliografische Angaben: Simon A, Beutel K,
Hasan C, Bode U: Evidenz-basierte Empfeh-
lungen zur Anwendung dauerhaft implan-
tierter, zentralvendser Zugénge in der
Péadiatrie. 2., erw. Auflage, Bonn 2005
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Lebertumorstudie HB99

Von Dietrich von Schweinitz

In den letzten zwei Jahren hat sich im Ver-
gleich zu den Ergebnissen der SIOP-
Lebertumorstudien (SIOPEL) gezeigt, dass
einige Anderungen der deutschen Strategie
in der Behandlung des Hepatoblastoms
(HB) und des hepatocellulédren Karzinoms
(HCC) sinnvoll sind. Diese wurden von der
Studienkommission am 19.11.2005
beschlossen und vom Vorstand der GPOH
am 30.03.06 zustimmend zur Kenntnis ge-
nommen:

* Die Standard-Risiko (SR)-HB werden
mit der Dreifachkombination Ifosfamid,
Cisplatin und Doxorubicin (IPA) offensicht-
lich {bertherapiert, da in den Studien
SIOPEL-2 und SIOPEL-3 die SR-HB mit
Cisplatin-Monotherapie zwar ein gering-
gradig schlechteres Ansprechen zeigen,
aber gleichwohl das gleiche tumorfreie
Langzeitiiberleben von 90 % wie die HB99-
Patienten aufweisen. Der SR-HB-Arm der
Studie HB99 wird daher zum Jahresende
2006 eingestellt und die Kliniken werden ge-
beten, SR-HB-Patienten in die dann neu
gestartete Studie SIOPEL-6 einzubringen.

* Die Ergebnisse der HB99-Studie bei HR-
HB sind gleich gut wie in den SIOPEL Stu-
dien, bei nicht erhohter Toxizitdt. Deshalb
soll dieser HB99-Studienarm fortgefiihrt
werden, bis die laufende Studie SIOPEL-4
in etwa zwei Jahren beendet ist. Dann
kann die weitere Kooperation mit der
SIOPEL-Gruppe bei den HR-HB geplant
werden.

* Die Ergebnisse der HB99-Studie vor
allem bei nicht resektablen HCC sind wei-
terhin schlecht. Die eingesetzte Chemo-
therapie  mit  Carboplatin/VP16  und
alternativ  Topotecan/Doxorubicin  zeigte
keine Wirkung. Deshalb wird auch der
HCC-Studienarm nicht fortgefithrt. Neue
HCC-Patienten sollen in die vor einigen Mo-
naten gestartete Studie SIOPEL-5 einge-
bracht werden.

* Die Betreuung der Kliniken durch unser
klinisches Referenzzentrum an der Kinder-
chirurgischen Klinik der LMU wird wie bis-
her in vollem Umfang gewéhrleistet.
Ebenso soll die Referenzpathologie iiber das
Kindertumorregister in Kiel und die zentra-
le Materialsammlung im Rahmen des
KPOH-Projektes Embryonale Tumoren wie
bisher weiter laufen. Dies gilt natirlich
auch fur die Meldung und Erhebung der
Basisdaten beim DKKR in Mainz.

Nahere Einzelheiten werden auf der wissen-
schaftlichen Halbjahrestagung der GPOH
am 19.05.2006 vorgestellt, und das Konzept
wird wahrend der Mitgliederversammlung
der GPOH zur Abstimmung gebracht.
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Cooperative Osteosarkomstudiengruppe COSS

Von Stefan Bielack, Dorothe Carrle und Matthias Kevric

EURAMOS 1

Seit gut einem Jahr rekrutiert die EURA-
MOS 1-Studie erfolgreich Patienten mit
Osteosarkomen. In EURAMOS 1, der ersten
European and American Osteosarcoma Stu-
dy, haben sich vier der weltweiten fiih-
renden  multizentrischen = Osteosarkom-
gruppen  zusammengeschlossen.  Neben
COSS sind dies die COG (Children’s Onco-
logy Group), die EOI (European Osteosar-

coma Intergroup) und die SSG (Scan-
dinavian Sarcoma Group).
Hauptziele dieser prospektiven rando-

misierten Studie sind zum einen die Pri-
fung eine postoperativen ,Salvage“-Thera-
pie bei Patienten mit schlechtem Tumoran-
sprechen, zum anderen die Priifung der
Wirksamkeit von pegyliertem Interferon al-
fa2b bei gutem Tumoransprechen.

EURAMOS 1 wird dankenswerterweise von
der Deutschen Krebshilfe geférdert, wenn
auch ldngst nicht in dem fir ,Arzneimittel-
studien“ derzeit erforderlichen Umfang.
Erfreulicherweise gelang es unter Federfiih-
rung der COSS-Gruppe im Rahmen der Aus-
schreibung ,,Pan-European Clinical Trials —
ECT“ der Européischen Science Foundation
ESF jedoch, zusatzliche Mittel fiir den euro-
paischen Anteil der Studie, speziell auch fir
Qualitatssicherungsmallnahmen nach GCP,
einzuwerben. Infolge dessen wird EURA-
MOS 1 auch vom deutschen ESF-Mitglied,
der Deutschen Forschungsgemeinschaft, ge-
fordert.

Obwohl EURAMOS 1 noch unter das alte
AMG fallt, gelten fur EURAMOS 1, unter
anderem bedingt durch Auflagen der
Forderer, viele der mit der EU-Direktive
2001/20/EG und ICH-GCP E6 verbundenen
Verpflichtungen. Die COSS-Studienleitung
hat dennoch versucht, den fiir alle Beteilig-
ten resultierenden personellen, struk-
turellen und finanziellen Mehraufwand
uberschaubar zu halten.

Das offizielle Kickoff-Meeting fiir die COSS-
Gruppe fand am 16. Februar 2005 in Mins-
ter statt. Mittlerweile ist EURAMOS 1,
allen Widrigkeiten der aktuellen Studien-
Gesetzgebung zum Trotz, in zw6lf Lindern
Europas und Nordamerikas (Belgien, Déane-
mark, Deutschland, Finnland, GroB3britanni-
en, Kanada, Niederlande, Norwegen, Schwe-
den, Schweiz, Ungarn und USA) sowie an
einzelnen Kliniken in Australien aktiv.

www.GPOH.de
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Abbildung 1: EURAMOS 1-Aktivierung
in Deutschland bezogen auf Rekrutierungs-
zahlen der Vorstudie COSS-96
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Abbildung 2: Aktivierung von EURAMOS 1 in
deutschen Teilnehmerkliniken der COSS-96
Kernstudie: Vergleich Pédiatrische vs.
Internistische Onkologie

Im Bereich der COSS-Gruppe ist es bisher
in Deutschland und der Schweiz (nationa-
ler Koordinator Thomas Kiihne, Basel) ge-
lungen, die Studie zu aktivieren und
Patienten zu rekrutieren. Leider koénnen
hier bisher nur pédiatrische Patienten auf-
genommen werden, da die Schweizer
Probandenversicherung fiir Erwachsene
nicht gilt. In Ungarn (nationale Koordinato-
rin Z. Papai, Budapest) konnten im April
2006 die letzten regulatorischen Hiirden ge-
nommen werden. Die osterreichische Teil-
nahme steht aus; sie ist von der Kliarung
der Sponsorenverantwortung abhingig.

Die Rekrutierungs- und Randomisierungs-
zahlen der beteiligten Studiengruppen sind
in der Tabelle (Seite 9) zusammengestellt.
Der studienweit erste Patient wurde am 14.
April 2005 in Deutschland rekrutiert. Zwi-
schenzeitlich waren - von einer Ausnahme
abgesehen - alle gréferen kinderonkolo-
gischen Zentren in Deutschland in der
Lage, EURAMOS 1 zu aktivieren.

In der Abbildung 1 ist die Aktivierung der
EURAMOS 1 Studie in Deutschland in
Abhéngigkeit von der Zentrumsgrofle darge-
stellt, wobei fiur diese Groéfe die Rekru-
tierungszahlen der Vorgéngerstudie
COSS-96 zugrunde gelegt wurden. Hierbei
zeigt sich, dass EURAMOS 1 von praktisch
allen Zentren aktiviert wurde, die mehr als
funf Studienpatienten in die , Kernstudie“
COSS-96 eingebracht hatten und von
denen daher auch hohe Rekrutierungs-
raten fur die laufende Studie zu erwarten
sind.

Dagegen hat nur ein wesentlich geringer
Prozentsatz der Kliniken mit bislang schon
niedrigen Patientenzahlen die Miuhe auf
sich genommen, EURAMOS 1 zu ak-
tivieren. Deutliche Unterschiede im Ak-
tivierungsverhalten ergeben sich auch
zwischen pédiatrisch- und internistisch-on-
kologischen Institutionen (Abbildung 2):
Wéhrend der tberwiegende Anteil der
Kinderonkologien die Studie aktivierte,
haben dies bisher nur wenige Internis-
tische Onkologien getan.
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Abbildung 3: Trainingskurs ,Pan-European
Clinical Trials under current EU Regulations*
am 02.-03.12.2005 in Stuttgart

Trainingskurs ,,Pan-European Clinical Trials
under current EU Regulations*

Angesichts des Informationsbedarfes im Zu-
sammenhang mit den umfassenden Neue-
rungen der gesetzlichen Rahmenbedin-
gungen wurde COSS mit der Durchfithrung
des Trainingskurses ,,Pan-European Clini-
cal Trials under current EU Regulations® in-
itiativ und lud am 2. und 3. Dezember 2005
nach Stuttgart ein. Dank finanzieller Unter-
stutzung durch das ECT-Programm konn-
ten Reise- und Ubernachtungskosten der
Teilnehmer und Referenten iibernommen
werden. Ein aus 126 Arzten, Dokumenta-
tionsfachkraften und Studienschwestern be-
stehendes internationales Fachpublikum
aus acht Landern nahm das Angebot wabhr,
sich mit den theoretischen Gegebenheiten
und praktischen Konsequenzen GCP (Good
Clinical Practice)-konformer Studien ausein-
anderzusetzen (Foto). Ein reichhaltiges Pro-
gramm, gefullt mit Plenarvortragen,
Workshops und einem Netzwerk-fordernden
Abendprogramm bildete eine wichtige Platt-
form zur Wissensvermittlung und fiir einen
Ideenaustausch.

www.KinderKrebsinfo.de

Studiengruppe  Land Zentren Patienten Behardlung
rekrutierend rekrutiert rancomigiert

COES Deutschland a4 a3 2
Bohweiz

885G MNorwegen 13
Bchweden

EQI Begien 14 asg 11
Gm Bbritannien
Miederlande

COG UBA 22 ord 2
Australien

Rekrutierungs- und Randomisierungszahlen
der EURAMOS 1-Studie, Stand 31.03.2006

COSS-Studienzentrale in Stuttgart

Inmitten dieser Aktivitdten und ohne diese
zu beeintrdchtigen, vollzog sich im Oktober
2005 der Umzug der Studienzentrale von
Minster nach Stuttgart, wo die COSS-Stu-
dienzentrale am Olgahospital ihren neuen
Sitz hat. Dort finden Sie, wie gewohnt,
Herrn Matthias Kevric in der Studiendoku-
mentation. Als neue Studienidrztin und
Nachfolgerin von Frau Dr. J. Potratz steht
Thnen Frau Dr. med. D. Carrle als Ansprech-
partnerin zur Verfiigung.

Einladung zur Sitzung der Sarkomgruppen
der GPOH am 01.-02.12.2006 in Stuttgart:

Gemeinsam mit EURO-E.WILIN.G. und
CWS laden wir herzlich nach Stuttgart zur
Sarkomstudiensitzung am  01. und
02.12.2006 ein. Neben Ergebnissen aus den
abgeschlossenen Studien, Informationen
aus laufenden Studien und Projekten, Be-
richten internationaler Partnergruppen so-
wie einer hoffentlich spannenden,
gemeinsamen Podiumssitzung zu Uber-
lebensfragen der klinischen kinderonkolo-
gischen Forschung in Zeiten zunehmender
Uber- und Fehlreglementierung wird auch
der gesellige Aspekt nicht zu kurz kommen.

COSS-Studienzentrale Olgahospital Bis-
marckstr. 8, 70176 Stuttgart, E-Mail
coss@olgahospital-stuttgart.de,

Telefon +49 (711) 992 - 3881
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NHL-Studie schlieBt sich Tumor-Box fiir
Materialversand an

Von Birgit Burkhardt und Alfred Reiter

Nach Absprache mit Herrn Prof. Dr. med.
Berthold, dem Koordinator des Kompetenz-
netz-Projektes "Tumorbox", soll zukinftig
der Versand von schockgefrorenem NHL-Bi-
opsie-Material mit der Tumorbox erfolgen.
Ziel ist damit zum Einen, den Materialver-
sand fur die einsendenden Kliniken zu
vereinfachen und zum Anderen, das verfiig-
bare Material durch geeignete Asservierung
und Verteilung noch besser zur Diagnosesi-
cherung und fur Begleitforschungsprojekte
nutzbar zu machen. Im Folgenden mochten
wir den neuen Stand des Materialversands
fur NHL zusammenfassen.

Initialer Materialversand

Die Diagnose eines Non-Hodgkin
Lymphoms kann prinzipiell auf zwei Wegen
gesichert werden:

e Wenn der Patient Ergiisse oder/ und
einen signifikanten = Knochenmarkbefall
(>20 % Lymphomzellen) aufweist (Konstel-
lation I), soll die Diagnose durch zytomor-
phologische (Gielen) und immunologische
Untersuchungen (Prof. Ludwig, Berlin) gesi-
chert werden.

* Bei Patienten ohne maligne Ergisse bzw.
ohne signifikanten = Knochenmarkbefall
(Konstellation II) erfolgt die Diagnosesi-
cherung durch Biopsie mit histologischer
und immunhistochemischer Aufarbeitung
durch Pathologie und Referenzpathologie.

Far die beiden Konstellationen ergeben sich
durch die unterschiedlichen Untersuchungs-
techniken auch Unterschiede beim_ Versand
des Materials. In der folgenden Ubersicht
ist der Materialversand fiir beide Konstel-
lationen zusammengefasst.

Von allen NHL-Patienten soll zusétzlich in-
itiales (vor Therapiebeginn abgenommenes)
Knochenmark, Blut und Zytospinpréparate
der initialen Liquorpunktion mit Post-Ex-
press oder Kurier fur die Mitbeurteilung
von Knochenmark, Liquor, an das MRD-
Projekt bei ALCL und fir die Zellbank an
das NHL-Labor in Gieflen geschickt werden.

Im Gegensatz zu fritheren Empfehlungen
zum initialen Materialversand haben sich
folgende Anderungen ergeben:

* Konstellation II Tumorbiopsie: kein Ma-
terialversand an Herrn Prof. Dr. med. Lud-
wig/Berlin fiir Immunologie (FACS)

¢ Konstellation II Tumorbiopsie: Versand
von schockgefrorenem Tumor mit der
Tumor-Box an das NHL-Labor in Gieflen

* Konstellation II Tumorbiopsie: kein Ma-
terialversand in Medium; nur schockgefro-
renes Material nach Gieflen schicken

Materialversand im Verlauf

Im Rahmen der NHL-BFM-Studien ist bei
folgenden Patienten im Verlauf Materialver-
sand an das NHL-Labor in Gieen vorgesehen:

e ALCL-Frontline: fiir MRD Versand von
Jje 5 ml Blut und KM (EDTA) an Tag 6, vor
dem 2. Kurs, vor dem 6. Kurs; Versand per
Post-Express oder Kurier bei Lufttemperatur

* ALCL-Relapse: Versand von Blut und
KM (EDTA) gemal} Protokoll Seite 25

e Alle NHL: nur bei initialem KM- oder
ZNS-Befall Versand von KM-Ausstrichen
oder Liquor-Zytospinpraparaten geméafl den
Angaben in den Therapieprotokollen; Ver-
sand per Post bei Lufttemperatur

In Kirze werden die tberarbeiteten und
vereinfachten Einsendescheine und eine
Kurzfassung der Anleitung zum Materi-
alversand bei NHL per Post zugesandt.

Konstellation | Konstellation II zusitzlich alle NHL
_ Lymphom-Biopsie
Erguss und/oder befallenas KM Aufarbeitung des Tumor-Materials Knochenmark Blut - Liquor
Materialasservierung” in der Tumorbox
Erguss mind. 10 mlin Erguss mind. 10 ml Anteile der Biopsie Anteile der 10 ml EDTA 15 ml EDTA
Medium mit Heparin schockgefroren Ei‘3'13'34"3_“‘ 10 ml Heparin
befallenes KM mind. |  befallenes KM mind Formalin
& ml mit Heparin 5 ml mit Heparin E: b
+ + ¥
10 Zytaspins bzw. 2 Zytospins bzw. KM- 10 Tumartupf- 10 Ausstriche | 10 Ausstriche | 3 Zylospins
KM-Ausstriche Ausstriche préparate
Versand bei Versand bei Lufttemp. Versand auf Weiterleitung an Versand bei Lufttemperatur mit Post-
Lufttemnp. mit Post- mit Post-Express oder Trockeneis in Pathologie Express oder Kurier an das NHL-Labor in
Express oder Kurier | Kurier an das Labor von Tumorbox an das Giessen
an das MHL-Laborin | Herrn Prof. Dr. Ludwig NHL-Labor in
Giessen (Berlin) Giessen Refererl;-
pathologie
www.GPOH.de 10

Amendments zur
Studie HIT 2000

Von Stefan Rutkowski

Am 19.11.2005 wurden von der Studien-
kommission HIT 2000 fir intrakranielle
Medulloblastome, supratentorielle PNET
und Ependymome zu verschiedenen Thera-
piezweigen die Amendments 5 bis 12
beschlossen. Fiir einige Therapiezweige er-
folgte eine Verldngerung in unverinderter
Form. Bei anderen Therapiezweigen
wurden Stratifizierungskriterien oder ein-
zelne Therapieelemente modifiziert.

Der Randomisierungszweig ~ HIT-SIOP
PNET4 wird bis zum Erreichen der ange-
strebten Zahl randomisierter Patienten un-
ter Beriicksichtigung von Amendment 6 in
unverdnderter Form  verldngert. Die
Amendments fur die {brigen einarmigen
Therapiegruppen gelten einheitlich vom
01.01.2006 bis zum 31.12.2007. Dies tragt
bestméglich zur Ubersichtlichkeit der
Therapiegruppen bei und fordert so fur die
teilnehmenden Kliniken die korrekte Zuord-
nung der Patienten in die jeweiligen Thera-

piegruppen.

Das hinsichtlich der Amendments tiber-
arbeitete Studienprotokoll HIT 2000 in der
Version vom 05.12.2005 wurde den teil-
nehmenden Kliniken als PDF-Datei zuge-
schickt.  Vorherige  Protokollversionen
haben keine Giiltigkeit mehr. Im Folgenden
wird nur auf Amendments eingegangen, die
mit Modifikationen der Stratifizierung oder
Therapie verbunden sind.

Amendment 6: HIT-SIOP PNET4

Patienten mit dem histologischen Subtyp
eines grofizellig-anaplastischen Me-
dulloblastoms und zentraler neuropatholo-
gischer Referenzbeurteilung werden von
dem Randomisierungszweig HIT 2000-AB4
(HIT-SIOP PNET4) ausgeschlossen.

Anmerkung: Bei Verdacht auf ein grof3zel-
lig-anaplastisches Medulloblastom ist friith-
zeitig eine Referenzhistologie zu veran-
lassen.

Amendment 7: HIT 2000-BIS4

Kinder im Alter unter 4 Jahren mit
klassischem Medulloblastom ohne Meta-
stasierung erhalten nach 3 Zyklen SKK-
Chemotherapie eine konventionell frak-
tionierte lokale Bestrahlung der erwei-
terten Tumorregion. Die bisher
vorgesehenen Zyklen 4 und 5 der Chemo-
therapie entfallen. Bei kompletter Remissi-
on erfolgt keine weitere Therapie.

Kinder unter 4 Jahren mit desmoplas-
tischem  Medulloblastom ohne Meta-
stasierung (MO) erhalten unverdndert 5
Zyklen SKK-Chemotherapie ohne Bestrah-
lung, wenn nach dem 3. Chemotherapiezy-
klus eine Remission besteht. Anmerkung:
Referenzhistologie erforderlich.
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Therapiegruppen HIT 2000 (mit Amendments ab 1.1.06)

Histe M I Bis 31,12.05 Amendments ab 1,1,2006
MB MO <4 | HIT-2000-BI54 - Desmoplastische MB: J x SKK (unverindert)
3x SEKK - Klassische MB: 3 x SKK + fokale konf, RT

4- | HIT-2000-AB4 (PNET 4)
21 | HFRT{red. RT, Ech.-CT
Randomisierung

Verlingerung
(bis zum Erreichen der vorgesehenen Zahl
randemisierter Patienten)

21 | 2x3KK, RT, CT/HDCT

M1 <4 | MET-HIT 2000-B1s4 Intensivierte Induktionstherapie (3 Blocke),
p Carbe/Bte, HDCT (RT) danach unverindert HDCT (RT)
M4 | 4 | MET-HIT 2000-AB4 Verlingerung:

st- MO* | «4 | P-HIT 2000-BIS4 Verlingerung {wie Amendment von 11/04)
PNET | M1 CarbefBEte, HDCT, RT
- 4. | B-HIT 2000-AB4 Verlingerung {wie Amendment ven 11/04)
M4* | 21 | SKK,RT, CT (HDCT)

EP MO} | <4 | E-HIT 2000-BI34

5 x 8KK*¥*, 8L, lok, RT

4 | EHIT 2000-AB4
71 | HFRT,SL,5x SKK

Moedifikcatien fiir pest-OP Resttumer (R+):
R+: 2x EII/EIV ver RT, 3 x EII/EIV nach RT
RO: Verlingerung

RT unverindert ab 18 Monaten

Alls Ther spinspmige + biclogischs Begleitc dinn |

o by, weitere L

ot en timller Marker)

# MO M4 Behandlung wis BMHT-HIT 200-ARA celer -HIS4 {Amendment 1184), §31-34: Hehandlun g was MET-HIT 2000 AHA cder -HIS4

Amendment 9: MET-HIT 2000-BIS4

Kinder unter 4 Jahren mit metastasiertem
Medulloblastom erhalten 3 Blocke einer mo-
difizierten intensiven Induktionschemo-
therapie mit Cisplatin, Vincristin,
Cyclophosphamid, Etoposid, sowie Methotr-
exat intravenés und intraventrikulédr. Die
bisher vorgesehene Induktionschemothera-
pie (Carboplatin/Etoposid als 96-Stunden-In-
fusionen) entféllt. Die Kriterien fir die
anschlieBende HDCT und ASCT bleiben un-
verdndert bestehen. Fir die nachfolgende
Bestrahlung bestehen je nach histolo-
gischem Subtyp (klassisches vs. desmoplas-
tisches MB) gesonderte Kriterien zur
Bestrahlung.

Anmerkung: Fur die intensivierte Induk-
tionschemotherapie ist eine besonders sorg-
faltige Uberwachung moéglicher Nebenwir-
kungen erforderlich. Ein Rundschreiben mit
entsprechenden Hinweisen zum Toxizitats-
monitoring fiir diesen Therapiezweig wurde
den teilnehmenden Kliniken im April 2006
zugeschickt.

www.KinderKrebsinfo.de

Amendment 11: E-HIT 2000

Far Kinder und junge Erwachsene mit
Ependymom ohne Metastasierung erfolgt
die Stratifizierung nach dem Vorhanden-
sein eines postoperativen Resttumors.

a) Mit postoperativem Resttumor: E-HIT 2000-R

Kinder und junge Erwachsene (Alter 0-21
Jahre) mit Ependymom WHO Grad II oder
WHO Grad III und nachgewiesenem makro-
skopischem postoperativem Restumor erhal-
ten vor Bestrahlung 4 Blocke einer
neoadjuvanten Chemotherapie mit Cyclo-
phosphamid/Vincristin und Carboplatin/Eto-
posid (Elemente EIIS und EIVS aus
HIT-SKK) im Abstand von je 3 Wochen im
Wechsel. Danach erhalten Kinder ab 4 Jah-
ren unverindert eine hyperfraktionierte lo-
kale Bestrahlung (entsprechend E-HIT
2000-AB4) und Kinder zwischen 18 Mona-
ten und 4 Jahren eine konventionell frak-
tionierte lokale Bestrahlung (entsprechend
E-HIT 2000-BIS4). Fiur Kinder, die nach
neoadjuvanter Chemotherapie noch nicht
18 Monate alt sind, gelten eigene Therapie-
empfehlungen (siehe Protokoll). Die Gabe
einer Erhaltungschemotherapie richtet sich
nach dem Ansprechen auf die postoperative
Chemotherapie und nach dem Remissions-
status (siehe Protokoll).

Anmerkung: Zur Stratifizierung nach post-
operativem Resttumor ist eine frihzeitige
neuroradiologische Referenz-Befundung er-
forderlich.

b) Ohne postoperativen Resttumor: E-HIT 2000

Fiar Kinder und junge Erwachsene ohne
postoperativen Resttumor erfolgt die Thera-
pie in Abhéangigkeit von Alter und histolo-
gischem Grading (WHO Grad II oder WHO
Grad III) unverédndert gemél3 der Therapie-
zweige E-HIT 2000.

1

Amendment 12: Biologische Begleitstudien
(alle Therapiezweige von HIT 2000)

Es erfolgt eine Intensivierung der biolo-
gischen Begleitstudien. Ziel ist die Identifi-
zierung prognostisch relevanter Marker fiir
den Einsatz in kiinftigen Folgestudien mit
verbesserter Stratifizierung und risikoadap-
tierter Therapie. Biologische Marker, fir
die bereits Erkenntnisse zur prognos-
tischen Relevanz vorliegen und fir die eine
standardisierte Untersuchungsmethodik
verfiigbar ist, werden im Rahmen der
laufenden Studie ab dem 01.01.2006 pro-
spektiv evaluiert. Relevante biologische
Marker, fur die noch keine standardisierten
Untersuchungstechniken verfiigbar sind,
werden hinsichtlich ihrer Eignung weiter
untersucht.

Anmerkung: Fir Versand und Lagerung
werden die im Kompetenznetz der GPOH
etablierten Tumorboxen und die zentrale
Gewebebank fur Hirntumoren in Bonn
genutzt. Um neben Formalinblécken (Riick-
lauf HIT 2000 derzeit ca. 90 %) auch unfi-
xiertes Frischmaterial (derzeit <20 %) zu
erhalten, wird jede teilnehmende Klinik um
Nennung einer fiir den Materialversand zu-
stdndigen Person (mit Vertreter) gebeten,
die von den Studienzentralen angesprochen
werden kann. In jeder Klinik soll mit den
Pathologen und Neurochirurgen eine Ab-
sprache zur Regelung des Materialver-
sandes getroffen werden, die die lokalen
Gegebenheiten beriicksichtigt (siehe Rund-
schreiben vom Januar 2006).

Eine ausfithrliche Version aller Amend-
ments mit den jeweiligen Begriindungen
kann bei der Studienzentrale HIT 2000
angefordert werden.

Dr. med. Stefan Rutkowski, Studienleiter HIT
2000, Universitétskinderklinik Wirzburg
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Tatigkeit des Studien-und Referenzzentrums fiir
Strahlentherapie der GPOH und der Studie HIT 2000

Von Rolf-Dieter Kortmann und Sabine Klagges

Im Folgenden fassen wir die Ergebnisse der
HIT 2000-Studie fiir den Bereich der Strah-
lentherapie zusammen, geben einen Uber-
blick uber die Qualitidtskontrolle innerhalb
der Strahlentherapie und stellen die Ab-
laufe im Referenzzentrum fiir Strahlen-
therapie dar.

Die strahlentherapeutischen Richtlinien des
uberarbeiteten HIT 2000-Studienprotokolls
wurden entwickelt, um die Tumorkontrolle
zu erhohen und die Effekte gegeniiber Nor-
malgewebe zu senken. Um dieses Ziel bei
metastatischer Erkrankung (M2/3) zu errei-
chen, werden unterschiedliche maximal tole-
rierbare Dosierungen bei der hyper-
fraktionierten Strahlentherapie verwendet.

Es ist beabsichtigt, die Bestrahlung in allen
beteiligten Zentren auf hohem Qualitatsni-
veau durchzufithren. Hierdurch wird die
groBitmogliche Chance auf Heilung genutzt,
und gleichzeitig wird das Nebenwirkungs-
risiko der Behandlung weitgehend redu-
ziert. Wir erwarten, dass diese Konzepte ein
niedrigeres Spatfolgenprofil zeigen werden.
Grundsétzlich entsprechen die strahlen-
therapeutischen Strategien denen der HIT
2000-Studie und nutzen die neuesten
technischen = Entwicklungen.  Zukunfts-
orientierte Bestrahlungstechniken auf ho-
hem Qualitdtsniveau konnen im Rahmen
multizentrischer Studien nur in enger Be-
treuung durch das Referenzzentrum Strah-
lentherapie durchgefithrt werden.

Qualitatskontrolle Radiotherapie

Der Dokumentationsanteil liegt bei 86 %.
Die folgenden Daten wurden zeitnah
erfasst:

* Dosisbelastungen in den Risikoorganen
e Compliance mit der Fraktionierung

» Zeitlicher Abstand Operation
zur Strahlentherapie

* Compliance mit der Bestrahlungsdauer

www.GPOH.de

Standard Operation Procedure
Studien- und Referenzzentrum

Algorithmus / Informationstransfer

Teilnehmendes Institut g

- Meldung
- Operation/Biopsie
- Nicht chirurgische

Therapie
- Chemotherapie
b4 - Radiotherapie
Referenzeinrichtungen a
u
A
» Referenzzentrum |"
Neuroradiologie h 4 T
A
- Review : T
- Reaponsbewertung Studienzentralen g
-~ c
- Beratung der Klinik H
» Referenzzentrum . Therapieemptehlung =
Neuropathologie - Studienorganisation U
N
- Review G
- Diagnosebestatigung

A 4

Studien-Referenzzentrum
Leipzig

- Beratung der Kliniken
- Therapieempfehlung
Radiotherapie

Fir den einzelnen Patienten wird nach
dessen Meldung eine individualisierte strah-
lentherapeutische Standard-Therapieemp-
fehlung erstellt, wenn die erforderlichen
Daten (Histologie, Liquorzytologie, Meta-
stasierungsstatus, Vorhandensein eines
postoperativen Resttumors, Referenzbe-
funde, gegebenenfalls Randomisierungsbe-
scheid) vorliegen. Diese Informationen
gehen aus dem Ersterhebungsbogen an die
Studienzentrale in Wiirzburg hervor.

Die Therapieempfehlung wird, wenn der
Therapiebeginn mit Chemotherapie erfolgt,
zunidchst dem behandelnden Pédiatrischen
Onkologen, im weiteren Verlauf (vor dem
eigentlichen Beginn der Strahlentherapie)
dann in aktualisierter Form dem Strahlen-
therapeuten zugesandt; im anderen Fall
geht die Therapieempfehlung zusammen
mit einem Satz der Dokumentationsbégen
zur Strahlentherapie direkt dem Strahlen-
therapeuten zu. In jedem Schreiben ist das
Angebot einer Einzelfallberatung enthalten
sowie die Bitte an die Padiatrischen Onko-
logen, den Termin der anstehenden Strah-
lentherapie bekannt zu geben, wenn diese
erst nach vorgeschalteter Chemotherapie er-

folgt.

12

Y

Kinderkrebs-
register
am IMBEI

- Meldung
- Registrierung

Standard Operation Procedure
Studien und Referenzzentrum:
Algorithmus / Informationstransfer

Bei Anfrage einer individuellen Therapie-
empfehlung sichten wir die therapierele-
vanten Daten und die Bild gebende
Diagnostik sowie die Referenzbefunde und
gegebenenfalls die strahlentherapeutischen
Planungsunterlagen und senden unsere
Therapieempfehlung in schriftlicher Form
an die behandelnde Klinik.

Bei Erhalt der strahlentherapeutischen Do-
kumentationsbogen nach abgeschlossener
Strahlentherapie erfolgt im Studien- und
Referenzzentrum eine Plausibilitatskon-
trolle der Daten und, im Fall von fehlenden
oder nicht plausiblen Angaben, die aktive
schriftliche  und/ oder  telefonische
Nachfrage - wenn notwendig, auch mehr-
fach.

Seit dem 18.12.2004 arbeitet das Referenz-
zentrum fur Strahlentherapie in Leipzig.
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Tagung des Behandlungsnetzwerks HIT in Wiirzburg

Das bundesweite Behandlungsnetzwerk
HIT, gefordert von der Deutschen Kinder-
krebsstiftung mit 900.000 Euro pro dJahr,
tagte am 24. und 25. Mérz in Wirzburg. Im
HIT-Netzwerk sind die Therapiestudien
HIT 2000, HIT-REZ, HIT-GBM, SIOP-LGG,
SIOP-CNS-GCT-96, SIOP-CPT 2000 und
KRANIOPHARYNGEOM 2000 mit den stu-
dientibergreifenden Referenzeinrichtungen
far Neuropathologie (Bonn), Neuroradiolo-
gie (Wirzburg), Liquordiagnostik (Wiirz-
burg), Strahlentherapie (Leipzig) und
Biometrie (IMBEI Mainz) verbunden. Die in-
terdisziplindre Zusammenarbeit der ver-
schiedenen  Fachbereiche stellt einen
wesentlichen  Beitrag zur Qualitédtssi-
cherung der Behandlung von Kindern und
Jugendlichen mit Hirntumoren im Rahmen
von Therapieoptimierungsstudien dar und
bildet somit die Grundlage fiir weitere Ver-
besserungen in Diagnostik, Therapie und
Nachsorge.

Im Programm fir Patienten und Angeho-
rige gab es in Workshops zu den einzelnen
Hirntumorentititen Gelegenheit, mit den
Studienleitern auch individuelle Probleme
zu besprechen - ein Angebot, das von den
Eltern hirntumorkranker Kinder besonders
geschatzt wurde. Aullerdem standen Vortra-
ge Uber Moglichkeiten und Grenzen der
Neurochirurgie, Anwendungshéaufigkeit
und Stellenwert komplementidrer Behand-
lungsmethoden, das gesamte Spektrum der
Spétfolgen sowie fertilitatserhaltende Mal3-
nahmen bei einer Krebserkrankung im Mit-
telpunkt. AbschlieBend bestand in sechs
parallelen Workshops und Gespréchs-
gruppen, die sich mit verschiedenen Aspek-
ten der Krankheitsbewaltigung und
Reintegration beschéaftigten, die Moglich-
keit zum Informationsaustausch in kleine-
ren Gruppen.

Eine Fortsetzung der Tagung, die in dieser
Form nun schon zum dritten Mal von der
Deutschen  Kinderkrebsstiftung  veran-
staltet wurde, wiinschen sich auch die Fa-
milien: ,Ich konnte viel Kraft und
Zuversicht tanken. Unserer Tochter hat es
viel Freude Dbereitet, Gleichbetroffene
kennen zu lernen, mit denen sie ein herzli-
ches Verhéltnis aufbauen konnte. Wir freu-
en uns auf die néchste Tagung.“

Die néichste HIT-Tagung wird voraussicht-
lich im Herbst 2007 in Bonn stattfinden.
Die Planung und Durchfithrung der diesjéh-
rigen Tagung wurde von der Elterninitia-
tive Leukdmie- und tumorkranker Kinder
Wiirzburg e. V. maligeblich unterstiitzt.

Das Tagungskonzept der Deutschen Kinder-
krebsstiftung, eine Kombination von Ex-
perten- und Patientenprogramm, ist auf
breite Resonanz gestofen. Rund 450 Teil-
nehmer kamen nach Wiirzburg: Arzte und
Wissenschaftler aus den Bereichen der
Kinderonkologie, Neurochirurgie, Strahlen-
therapie und anderer Disziplinen, Psychoon-
kologen, Pflegekrifte, jugendliche Patienten
und mehr als 200 Eltern betroffener Kinder.

Im wissenschaftlichen Programm fanden zu
Beginn Fortbildungen zu den Themen Au-
diometrie im Kindesalter, Hochdosis-Chemo-
therapie, Experimentelle Therapieansitze
und AMG-Novelle statt. Studieniiber-
greifende Maflnahmen zur Qualitatssi-
cherung in den Bereichen Neuroradiologie,
Neuropathologie und Tumorbanking, Li-
quordiagnostik und Strahlentherapie
standen im Mittelpunkt des néchsten Vor-
tragsblocks. Anschliefend wurden relevante
Aspekte aus den einzelnen Therapie-
optimierungsstudien mit den Vertretern der
teilnehmenden Kliniken diskutiert.

www.KinderKrebsinfo.de

.

Rehabilitation, Nachsorge, Lebensqualitit
und Palliativmedizin waren Schwerpunkt-
themen des gemeinsamen Tagungspro-
gramms fur alle Teilnehmer. Im Bereich
der Rehabilitation sind Verbesserungen er-
reichbar, wenn die Maflnahmen so frith wie
moglich einsetzen, idealerweise schon wéh-
rend der onkologischen Therapie. Renate
Heymans von der Deutschen Kinderkrebs-
stiftung: ,,Wichtig ist uns, dass verbindliche
strukturierte Nachsorgeempfehlungen im
Sinne einer vertikalen Vernetzung allen be-
teiligten Arzten sowie den Patienten zu-
ganglich gemacht werden.“

,»Die Diskussion mit den Betroffenen brach-
te uns Arzten wichtige Impulse, die auf un-
sere Arbeit nachhaltig wirken wird“,
resimierte Oberarzt Dr. med. Stefan Rut-
kowski, Kinderonkologe an der Universi-
tatsklinik Wirzburg und einer der
wissenschaftlichen Leiter der Tagung.
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Teilnehmer der dritten Tagung des Behand-
lungsnetzwerks HIT in Wiirzburg

Wiirzburg/Bonn, 29.03.2006 — Dr. med.
Stephan Rutkowski, Universitatskinderklinik
Wiirzburg, Josef-Schneider-Str. 2, 97080
Wiirzburg, und Renate Heymans, Deutsche
Kinderkrebsstiftung, Adenauerallee 134,
53113 Bonn
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CPT-SIOP-2000-Study

Ein update und weitere Plédne

Von Brigitte Wrede und Johannes Wolff

Die CPT-SIOP-2000 Studie ist eine interna-
tionale, randomisierte Studie fiir Kinder
und Erwachsene mit Plexus choroidei-Tumo-
ren (Choroid Plexus Tumours, CPT). Die Pa-
tienten mit Choroid Plexus Carcinomas
(CPC) und partiell resezierten atypischen
Plexus-Papillomen (APP) werden in dieser
Studie zu einer Carboplatin- oder Cyclophos-
phamid-basierten Chemotherapie rando-
misiert, und alle Patienten, die dlter als 3
Jahre sind, erhalten zusitzlich eine Strah-
lentherapie. Patienten mit Choroid Plexus
Papillomas (CPP) werden primér beobach-
tet.

Im September 2005 fand in Vancouver, im
Rahmen des 37. SIOP-Kongresses, die in-
ternationale Kommissionssitzung der CPT-
SIOP-2000 Studie statt. 32 Arzte aus 18 Na-
tionen nahmen an dem interdisziplindren
Treffen teil, um tber die ersten Zwischen-
ergebnisse der Studie, neue Entwicklungen
in der Molekularbiologie und Behandlungs-
moglichkeiten bei Rezidiv eines Choroid Ple-
xus Tumours zu sprechen. Dariiber wird im
Folgenden berichtet.

Bei jahrlich steigenden Meldezahlen konn-
ten seit 2000 insgesamt 74 Patienten (26
CPP, 18 APP, 30 CPC) aus 15 Lindern in die
Studie aufgenommen werden. Die vorlau-
figen Ergebnisse waren ermutigend, mit
keinem Todesfall in der Gruppe der APP
und CPP und einer kumulativen 2-Jahres-
Uberlebensrate von 60 % in der Gruppe der
CPC. Eine komplette Remission wiesen zwei
Patienten im frithen Ansprechen und weite-
re 6 Patienten zu Ende der Therapie auf.
Die Strahlentherapie verbesserte das Uber-
leben der Patienten mit CPC signifikant.
Die Patientenzahlen sind jedoch noch nicht
ausreichend, um einen Unterschied in den

www.GPOH.de

beiden Chemotherapiearmen belegen zu
kénnen. Deshalb wurde beschlossen, die Re-
krutierung fortzufithren. Die Rando-
misierung wird zukiinftig stratifiziert nach
dem Alter, um eine Gleichverteilung der
tber und unter Dreijihrigen (und damit
der Strahlentherapie) in den beiden Thera-
piearmen zu gewéhrleisten.

Farrsy

Abbildung 1: Kernspintomographie eines 2-
Jjahrigen Jungen mit einem Plexus choroideus-
Papillom des rechten Seitenventrikels. Der
Tumor hat eine typische blumenkohlartige
Form und nimmt aufgrund der Vaskularisation
stark Kontrastmittel auf.

Abbildung 2: Typische Histologie eines Ple-
xus choroideus-Papilloms. Die Unterschei-
dung zwischen den niedriggradigen
Papillomen (WHO Grad I) und den héher-
gradigen Karzinomen (WHO Grad Ill) ist in
praxi oft schwierig. Zwischenformen werden
atypische Plexus Papillome (APP) genannt.
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Zum ersten Mal wurde eine Auswertung
der  referenzhistologischen  Ergebnisse
vorgestellt. Die Ubereinstimmung der refe-
renzhistologisch bestéatigten Befunde mit
den pathologischen Befunden der be-
handelnden Einrichtungen war niedrig und
lag bei etwa 60 %. Dabei scheint insbesonde-
re die Diagnose der APP schwierig zu sein.
Da die Differenzierung der CPT jedoch von
Bedeutung fiir die Therapieentscheidung
ist, wurde beschlossen, ein so genanntes
‘fast track-neuropathology reference work-
flow’ zu entwickeln, um sowohl den Anteil
der referenzhistologisch bestéatigten Be-
funde zu erhohen als auch um die Befund-
tibermittlung an den behandelnden Arzt zu
beschleunigen, so dass das Ergebnis der
Referenzbefundung noch Auswirkung auf
die Therapie haben kann.

Als Basis eines zukiinftigen Rezidivproto-
kolls wurden Daten aus der Literatur vorge-
stellt. AnschlieBend bildete sich eine
Arbeitsgruppe, die die Ausarbeitung dieses
Protokolls vorantreiben wird.

Fir weitere Fragen bezliglich der Meldung
von Patienten oder anderen Aspekten der Stu-
die wenden Sie sich bitte an den Studienleiter
Johannes Wolff, Houston, USA, E-Mail
jwolff@mdanderson.org oder die Studienko-
ordinatorin Brigitte Wrede, Regensburg, E-
Mail Brigitte. Wrede@barmherzige-regens-
burg.de
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SIOP-LGG 2004 Studienarm GPOH:
Randomisierungscompliance starken

Von Stephan von Hornstein und Astrid Gnekow

Nach nunmehr fast zweijahriger Laufzeit
des nationalen Studienarms méchten wir
den aktuellen internationalen und nationa-
len Stand zusammenfassen. Die Patientenre-
krutierung ist mittlerweile in 8 von 16
teilnehmenden Léandern angelaufen und
zeigt einen gleichméBigen Anstieg der Pati-
entenzahlen. Da nicht alle Linder auch Be-
obachtungspatienten in der zentralen
Datenbank erfassen, ergeben sich zum Teil
deutliche Unterschiede in den Rekru-
tierungszahlen (Tabelle).

Im GPOH-Studienarm befinden sich derzeit
68 Patienten in der Chemotherapiegruppe
(18 NF-1) und 29 in der Radiotherapie-
gruppe (18 externe RT, 11 Brachytherapie, 3
NF-1). Unter den Kindern mit Neuro-
fibromatose Typ 1 liegt der Anteil mit nicht-
chiurgischer Therapie bei 64 % (21/33). Dies
mag daran liegen, dass Beobachtungspati-
enten mit NF-1 nicht oder erst bei Progressi-
on an die Studienzentrale gemeldet werden.
Ziel ist, die Gesamtzahl aller NF-1 Patienten
bereits bei Stellung der Tumordiagnose zu
erfassen.

Randomisierung

Die internationale multizentrische Studie
SIOP-LGG 2004 sieht eine Randomisierung
der Chemotherapie vor. Die Einschlusskrite-
rien sind im Textkasten dargestellt. Trotz
unterschiedlicher Aktivierungszeiten der
Studie innerhalb der teilnehmenden
Lander liegt die Rekrutierungsrate der
randomisierten Patienten im erwarteten
Bereich von tiber 60 Patienten pro Jahr. Im
GPOH Studienarm ist der Anteil der rando-
misierten Kinder an der Gesamtchemo-
therapiegruppe (ohne NF-1) in den letzten
Monaten zuriickgegangen und betragt
derzeit 70 % (bis Ende Méarz 2006 insge-
samt 35 von 50 Patienten, die fiir eine
Randomisierung in Frage kamen). Die
Randomisierungscompliance ist ent-
scheidend fiir den Erfolg der Studie. Daher
die Bitte, alle Kinder und Jugendliche ohne
Neurofibromatose, die die Einschlusskriteri-
en erfiillen (Textkasten), zu randomisieren.
Bei unklaren Fillen kann die Studien-
zentrale (fast) jederzeit kontaktiert werden.
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Indikation zur nicht-chirurgischen Therapie

Die fur Studienpatienten im Protokoll
vorgegebenen, verbindlichen Therapieindi-
kationen zur Chemo- oder Radiotherapie
werden weitgehend beachtet. Neben der
radiologischen = Tumorprogression  stellt
auch die klinische Verschlechterung der
tumorbedingten Symptomatik (insbesonde-
re Sehstorungen) eine Indikation zur Thera-
pie dar. Dies trifft auch bzw. vor allem fir
Kinder mit Neurofibromatose-1 und Seh-
bahntumoren zu, bei denen es im Verlauf
oftmals zu progredienten Sehstérungen bei
unverdnderter Tumorgrofle kommt.

Eines der zentralen Anliegen der Studie ist
die Dokumentation der ophthalmologischen
Befunde im Beobachtungs- und Behand-
lungsverlauf. Der Erhalt des Visus ist Thera-
pieziel und u.a. die Begriindung fiir den
Einsatz von Chemo- oder Radiotherapie.
Eine unzureichende Beachtung der ophthal-
mologischen Befunde gefihrdet die Kinder.
Die regelméfige augenérztliche Kontrolle
der Patienten und die entsprechende zentra-
le Dokumentation ist daher Teil unserer
Verantwortung und fur die spitere Aussage-
kraft der Studie unverzichtbar.

www.KinderKrebsinfo.de

Referenzdiagnostik und Datenriicklauf

Der Anteil an referenzradiologischen und -
histologischen Beurteilungen hat sich im
Vergleich zur Vorlauferstudie HIT-LGG
1996 deutlich verbessert und betrédgt in den
Therapiegruppen nun tber 80 %. Wir
bitten jedoch, das Bildmaterial der Pati-
enten nicht verspédtet oder unvollstéandig
(zum Beispiel fehlende frithpostoperative
MRT) zur Referenzbefundung nach Wiirz-
burg zu versenden. Zeitpunkte und Empfeh-
lungen zur Durchfiilhrung der radio-
logischen Diagnostik bei niedrig-gradigen
Hirntumoren finden sich im Protokoll in
Kapitel 8.

Der Datenriicklauf ist insgesamt zufrieden
stellend, bedarf allerdings beziigliche der
Vollstandigkeit und Aktualitdt der Daten
noch einer Verbesserung. Insbesondere fiir
den randomisierten Chemotherapiearm ist
eine zeitnahe Therapiedokumentation in-
klusive ausfiihrlicher Toxizitat unerléss-
lich.
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Biologische Begleitstudien

Die niedrig-gradigen Gliome stellen eine he-
terogene Gruppe dar, die in einer einheitli-
chen Studienstrategie behandelt werden.
Die klinischen Verldufe variieren auch in-
nerhalb einer histologischen Gruppe stark,
jedoch konnten bisher, auch in Studien mit
grofleren Patientenzahlen, keine eindeu-
tigen klinischen Merkmale zur Risikostrati-
fizierung identifiziert werden. Es ist
anzunehmen, das durch Untersuchungen
an Tumorgewebe relevante biologische
Marker und (epi-) genetische Ver-
anderungen gefunden werden konnen, die
durch den Vergleich von unterschiedlichen
klinischen Verldufen eine Stratifizierung zu-
lassen und unser Verstidndnis der ,natiirli-
chen Verlaufe“ der Tumoren verbessern.

Mit der Griindung der Arbeitsgruppe ,,biolo-
gische Studien“ durch das Behandlungs-
netzwerk HIT der GPOH soll eine
intensivere Einbeziehung von wissenschaft-
lichen Forschungsprojekten in die Hirn-
tumorstudien bei Kindern und
Jugendlichen erreicht werden. Wir bitten
Sie hierbei um Ihre Unterstiitzung durch
die Bereitstellung von Tumormaterial von
allen Kindern mit Hirntumoren.

Studienzentrale: HIT-LGG 1996 / SIOP-LGG
2004 National Data Center, I. Klinik fiir Kinder
und Jugendliche, Klinikum Augsburg,
Stenglinstr. 2, 86156 Augsburg, Telefon +49
(821) 400-3615, Fax +49 (821) 400-3616, E-
Mail gnekow.hit-lgg@*klinikum-augsburg.de
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3. Summer School
"Infektionen"

Von Hans-Jiirgen Laws

Vom 15.-17.06.2006 findet am Universitéts-
klinikum Diisseldorf die 3. Summer School
"Infektionen in der Kinderonkologie" statt.

Schwerpunktthemen sind die Diagnostik
und die Therapie von Mykosen und Virus-
infektionen. Auch supportive MaBnahmen
zur Erndhrung onkologisch erkrankter
Kinder und Jugendlicher sowie iibertragha-
re Erkrankungen durch Haustiere werden
diskutiert. Die Erfahrungen der vorange-
gangenen Summer Schools haben gezeigt,
dass die begrenzte Teilnehmerzahl einen
Erfahrungsaustausch und lebhafte Dis-
kussionen ermoglichen. Fallbeispiele der
Teilnehmer sollen dieses noch vertiefen.

Die Fortbildung ist eine gemeinsame Veran-
staltung der GPOH und der DGPI und ist
durch die Arztekammer Nordrhein mit 20
Punkten zertifiziert worden.

Weitere Informationen: Dr. med. Hans-Jirgen
Laws, Kilinik fiir Kinder-Onkologie, Hdmatolo-
gie und -Immunologie, Moorenstr. 5, 40001
Diisseldorf, Telefon +49 (211) 811 6190, Fax
+49 (211) 811 6185, E-Mail laws@med.uni-du-
esseldorf.de

Preis der Deutschen
Kinderkrebsnachsorge

Aus der Pressemitteilung

Um eine optimale psychosoziale Versorgung
fur krebs-, herz- und mukoviszidosekranke
Kinder und deren Familien erméglichen zu
konnen, férdert die Deutsche Kinderkrebs-
nachsorge Projekte der ambulanten und sta-
tiondren familienorientierten Nachsorge.
Die Deutsche Kinderkrebsnachsorge — Stif-
tung fiir das chronisch kranke Kind hat da-
zu einen  jahrlichen  Nachsorgepreis
ausgelobt fiir zukunftsweisende Arbeiten,
Projekte und Initiativen der stationéren
und ambulanten familienorientierten
Nachsorge und Betreuung. Der Forderpreis
ist mit 10.000 Euro dotiert. Fur die Vergabe
des Preises sind Verleihbestimmungen maf-
gebend, die unter http:/www.kinderkrebs-
nachsorge.de/ verdffentlicht sind. Die
Verleihung des Preises erfolgt am
09.12.2006, die Bewerbungsfrist endet am
31.07.2006.

Deutsche Kinderkrebsnachsorge — Stiftung fiir
das chronisch kranke Kind, Gemeindewaldstr.
75, 78052 VS-Tannheim. Telefon +49 (0)
7705 — 920 500, Fax +49 (0) 7705 - 920 191,
E-Mail info@kinderkrebsnachsorge.de

www.KinderKrebsinfo.de
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Termine

22.-24.05.2006 48. Tagung der Psy-
chosozialen Arbeitsgemeinschaft in der Padia-
trischen Onkologie und Hamatologie
(PSAPOH), Heidelberg

26.-28.05.2006 DLH-Patienten-Kongress
Leukadmien und Lymphome, Bonn

31.05.-03.06.2006  XIX. Jahrestagung der
Kind-Philipp-Stiftung fur Leuk&mieforschung,
Wilsede

10.06.2006 Symposion fiir integra-
tive Kinderonkologie, Herdecke

15.-17.06.2006 Summerschool Infektion-
en in der Kinderonkologie, Disseldorf

21.-22.09.2006 Jahrestagung Pédiatri-
sche Arbeitsgemeinschaft fir Knochenmark-
und Blutstammzelltransplantation (Pad-AG-
KBT), Frankfurt

14.-18.10.2006 ESO-/ SIOP-Europe
Masterclass in Paediatric Oncology, Orta San
Giulio, ltalien

04.-08.11.2006
Leipig
24.-25.11.2006 68. Wissenschaftliche
Halbjahrestagung der Gesellschaft fiir Padia-
trische Onkologie und Hamatologie (GPOH),
Frankfurt

09.-12.12.2006
lando

01.-02.06.2007 69. Wissenschaftliche
Halbjahrestagung der Gesellschaft fiir Padia-
trische Onkologie und Hamatologie (GPOH),
Berlin

23.-24.11.2007 70. Wissenschaftliche
Halbjahrestagung der Gesellschaft flir Padia-
trische Onkologie und Hamatologie (GPOH),
Frankfurt

DGHO-Jahrestagung,

ASH-Symposium, Or-

Siehe auch http://www.kinderkrebs-
info.de/termine
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