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1.  Definition und Wirkung der kapazitiven
lokalen Radiofrequenz-Hyperthermie

Hyperthermie ist ein leicht nachvollziehbares, mit Fieber assozi-
iertes, natlrliches Phdnomen, das bereits vor dreitausend Jahren
als Heilverfahren erwéhnt wurde. In den 1970er Jahren wurden die
Grundlagen und Rationale der Hyperthermie fir moderne multimo-
dale Therapiekonzepte in Verbindung mit Radiotherapie und Che-
motherapie geschaffen. Hierbei geht es in der modernen Medizin
um die gezielte Erwdrmung des Koérpers oder einzelner Kdrperpar-
tien. Anders als bei Fieber oder endogener Ganzkdrperhyperthermie
(GKHT) mithilfe von Pyrotoxinen wird dem Patienten Wérme von au-
Ben zugeflhrt, die den Korper oder die von einem Tumor betroffe-
nen Organe und Gewebe aufheizt.

Hyperthermie, aber auch andere Stresszustande der Zelle wie bei-
spielsweise externe Noxen, ionisierende Strahlen, tumortoxische
Substanzen, Hypoxie und Glukosemangel kdnnen eine sogenannte
Hitzeschock-Antwort hervorrufen. Diesen verschiedenen Stressar-
ten ist gemeinsam, dass sie generell die Translation (= Gestaltung
der Zelle auf der Grundlage der im Zellkern — genauer in der Erb-
substanz — enthaltenen Information) hemmen und stattdessen zur
vermehrten Expression von Hitzeschockproteinen flihren. Die meis-
ten Mitglieder der HSP-Familie sind molekulare Chaperone, die eine
Rolle bei der Proteinfaltung, im Proteintransport und beim Zusam-
menbau von Multiproteinkomplexen spielen. Funktionen einzelner
Hitzeschockproteine (z.B. des HSP-70) fiir die Immunantwort (z. B.
Antigenprasentation) wurden unstrittig gefunden. Diese Proteine
sind Signale firr die kdrpereigenen Killerzellen des Immunsystems,
»angeschlagene” Zellen abzubauen.

Die Wirkungen der Hyperthermie hangen u.a. von der erreichten Tem-
peratur ab. Ab 42,5 °C beginnt ein direkter zytotoxischer Effekt. Bei
Tumoren, die schlecht mit Blut und Nahrstoffen versorgt werden, sol-
len auch schon mildere Temperaturen zellabtdtend sein, wobei sich
gerade diese Tumoren — und erst recht Tumoren mit gréBeren Nekro-
sezonen — besser auf- bzw. Uberwarmen lassen.

Schon bei Temperaturen ab 39 °C ist experimentell ein strahlen-
sensibilisierender Effekt gesichert, d.h. die zelleigene Reparatur
der durch die ionisierende Strahlung der Strahlentherapie erzeug-
ten Tumor-DNA-Einzelstrang- und -Doppelstrangbriiche wird in den
erwarmten Zellen gehemmt. Ebenso tritt bei diesen Temperaturen
fir bestimmte Chemotherapeutika ein sensibilisierender Effekt auf,
insbesondere bei alkylierenden Substanzen wie den Zytostatika, die
speziell direkt mit der DNA interagieren. Auch weitere physiologi-
sche Effekte der Hyperthermie sind bekannt, wie die Steigerung der
Durchblutung und/oder GefaBpermeabilitét, die u. U. ein verstarktes
Substratangebot tumortoxischer Substanzen im Uberwarmten Tu-
morbereich bedingen kénnen.

Die mehrfach wiederholten Versuche in wissenschaftlichen Labo-
ren zeigen, dass etwa 10-15 % der Tumorstammzellen, also der
fir den Therapieerfolg entscheidenden Zellen, bereits bei 45-60
Minuten dauernder Erwdarmung von 38,5 °C bis 40,5 °C abgetotet
werden. Die Anzahl der eliminierten Klonogene wéchst mit anstei-
gender Temperatur.

Ein essentielles Problem, assoziiert mit zunehmender Gewebe-
temperatur im Zielvolumen, ist die Herunterregelung des Immun-
systems.[21] Aus der Grundlagenforschung ist bekannt, dass nur
oberhalb einer Temperatur von 42-42,5 °C und bei einer Einwirk-
dauer von wenigstens 30 bis 45 min eine direkte Schadigung von
Tumorzellen durch Warme erwartet werden kann.

Unterhalb dieser Temperaturgrenze sind fir Chemo- oder Strahlen-
therapie verstédrkende Effekte entscheidend, wie auch (bereits im
Bereich der Fiebertherapie) Beeinflussungen des Immunsystems,
unter anderem im Sinne der Stimulierung von NK-Zellen (Natural
Killer Cells). Vor wenigen Jahren konnte gezeigt werden, dass eine
Steigerung der Temperatur Gber 40,5 °C hinaus die Immunabwehr
durch Herabsetzung der Anzahl von NK-Zellen signifikant reduziert.
Anhand dieser Daten bewegt sich der anzustrebende Temperaturbe-
reich fir die komplementére Therapie zwischen 38,5-40,5 °C.[21]

Eine wichtige Anwendung fiir die Hyperthermie sind lokal fortge-
schrittene Tumoren, die nicht oder nur mit auBerst radikalen (ver-
stimmelnden) Methoden noch operabel sind und die weder durch
Strahlentherapien noch mit Chemotherapien ausreichend kurativ
behandelt werden kdnnen, wie z.B. Glioblastoma multiforme WHO
IV, Kopf-Halstumore, lokal fortgeschrittene Mammakarzinome,
Bronchialkarzinome, Pankreaskarzinome und Tumore von Becken-
organen, insbesondere Zervixkarzinome unter kapazitiver Hyper-
thermie, flr die bisher die beste Studienlage vorliegt.

Das bedeutet allerdings nicht, dass die Behandlungsergebnisse ge-
genlUber anderen Tumorentitdten wie etwa Pleuramesetheliomen,
sehr groBen Lymphknotenmetastasen, Leber- und Gallenwegskar-
zinomen schlechter sein mussten, da bisher keine deutlich schlech-
tere Sensitivitat fir einzelne Histopathologien bekannt ist. Fir die
kapazitive Hyperthermie liegen nicht nur positive Daten aus rando-
misierten Studien zu HNO-Tumoren, Zervixkarzinomen und Osopha-
guskarzinomen vor, sondern ist sie nach Gadjar[79] anscheinend
auch eine sinnvolle simultane Ergénzung zur Strahlentherapie von
Knochenmetastasen, wie er in seiner Zusammenfassung einer zu-
grundeliegenden thaiwanesischen Publikation[78] aufzeigen kann.

Als besonders ginstig bei der Anwendung der kapazitiven Hyper-
thermiesysteme erscheint die Ausweitung auf andere Korperloka-
lisationen wie Hirn, Lunge und Mediastinum. In Kombination mit
Hyperthermie kdnnen sogar geringere Dosierungen der klassischen
TherapiemaBnahmen wie Strahlentherapie und Chemotherapie ho-
here Wirkungen erzielen als Standarddosen — unter Erhalt der Le-
bensqualitat aufgrund geringerer Nebenwirkungen (wichtig in hoch-
palliativen Situationen).

Die Anwendung der Hyperthermie bei den aufgefiuhrten Indikationen
steht und féllt jedoch mit der effektiven und praktikablen Durchfihr-
barkeit. Das Erzeugen der Warme im menschlichen Koérper kann
mithilfe unterschiedlicher technischer Verfahren erfolgen und wird in
Abhangigkeit von der erwdrmten Region als lokale, regionale oder
Ganzkdrperhyperthermie bezeichnet. Die kapazitive Erwdrmung er-
fordert zwei Elektroden. Zwischen den Elektroden wird ein Wech-
selfeld im Kurzwellenbereich erzeugt, das zur wirksamen Uberwar-
mung des Kdrpers in diesem Bereich fuhrt.

Die entscheidende Herausforderung bei der Applikation der Warme
im Rahmen einer Hyperthermiebehandlung liegt in der physikali-
schen Problematik einer homogenen und reproduzierbaren Tem-
peraturerhéhung des Zielgebiets. Vorteil der regionalen Radiofre-
quenz (RF)-Hyperthermie ist ihre ausgezeichnete Vertraglichkeit.
Die Therapie ist wenig belastend und erzeugt keine nennenswerten
zusétzlichen Nebenwirkungen. Mdégliche leichtere Nebenwirkungen
ergeben sich direkt wahrend der Therapie und resultieren aus der
Kreislaufbelastung durch Warmestress, aus 6rtlichen Uberhitzun-
gen und einer daraus entstehenden Schmerzsymptomatik bzw. klei-
neren Verbrennungen (z.B. im Fettgewebe) oder manifestieren sich
in persistierenden Missempfindungen (selten), was sich in der Regel
bei Wahrnehmung aller notwendigen Kautelen verhindern Iasst.
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Die RF-Hyperthermie hat einen hohen onkologischen Stellenwert
bei den lokal fortgeschrittenen und rezidivierten tief gelegenen Kar-
zinomen des Beckens und des Abdomens erlangt — insbesondere
wenn diese zusatzlich eine regionale Ausbreitung erfahren haben
(etwa in Form von lokal fortgeschrittenen Pankreaskarzinomen, Le-
bermetastasen oder einer Peritonealkarzinose).

Ein weitreichendes Problem in der Palliativtherapie stellen dabei die
meist inoperablen présakralen Rezidive von Rektum- oder Sigma-
karzinomen dar. Deren Leitsymptom ist der sakrale oder tiefe Be-
ckenschmerz. Diese Schmerzen lassen sich mit Analgetika meist
nur unbefriedigend einstellen. Haufig kbnnen vorbestrahlte Patien-
ten im Falle eines Lokalrezidivs wegen der zum Teil ausgeschopften
Dosen ionisierender Bestrahlung nur noch mit reduzierten nochma-
ligen Dosen behandelt werden. Diese Strahlenreserve bringt nur
kurzfristige Effekte.

Durch die Kombination einer Chemo- und/oder Radiotherapie mit
einer regionalen Hyperthermie wird bei mehr als 80 % der Patien-
ten eine deutliche Rickbildung der Schmerzen bis hin zu weitge-
hender Schmerzfreiheit (ber einen langeren Zeitraum erreicht: [85]
Diese Daten belegen exemplarisch die Steigerung der Effekte
durch eine Kombination von Radiochemotherapien und Hyperther-
mie. Hyperfraktioniert akzelerierte Strahlentherapieschemata mit
i.Vgl. zur normofraktionierten Radiotherapie verringerten Einzel-
dosen, aber erhdhten Tagesdosen Bestrahlungsintervall > 6 Std.),
kénnen diese Vorteile der RF-Hyperthermie in der nichtkonventio-
nellen Therapie noch steigern und gleichzeitig die Spatnebenwir-
kungsrate drastisch mindern. Dabei scheint es sinnvoll zu sein, die
RF-Hyperthermie so friih wie mdglich nach der ersten Bestrah-
lungsfraktion oder mdglichst kurzzeitig vor der zweiten Fraktion zu
applizieren (s. Abb. 1).

Dariliber hinaus gibt es Phase-Il und llI-Studien-Daten fir die Kom-
bination der regionalen Hyperthermie mit Standardtherapien bei
fortgeschrittenen Rektumkarzinomen in einem préoperativen Ra-
diochemotherapiekonzept.[76]

2. Rationale der kapazitiven
RF-Hyperthermie

Die kapazitive RF-Hyperthermie ist eine gut untersuchte und viel-
versprechende Therapie in der Onkologie. Die Ergebnisse experi-
menteller und klinischer Studien weisen darauf hin, dass die Hy-
perthermie eine ideale komplementére Behandlung und ein starker
Sensibilisator flir Radio- und/oder Chemotherapien ist. Nach der
Entwicklung neuer technischer Methoden und deren Untersuchung
in umfassenden experimentellen und klinischen Priifungen hat sich
die Effizienz ihrer Mdglichkeiten bestatigt, was die Anwendung in
der Krebstherapie zum Vorteil der Patienten rechtfertigt.

Die Effekte der kapazitiven RF-Hyperthermie auf biologische Struk-
turen sind pleiotrop und komplex.[18] Sie sind neben der Technik
abhangig von der Temperatur, der Dauer der Applikation, der Auf-
warmungszeit sowie der Form, Art und GréBe des Gewebes, der
Durchblutung und der Homogenitét der Temperaturverteilung. Sie
reichen von der Denaturierung zelluldrer und subzellularer Elemente
bis zur Beeinflussung des gesamten Tumorgewebes und der Um-
gebung des Tumors — u. a. auch infolge der obligatorisch vorhande-
nen elektromagnetischen Felder, die die Temperatursteigerung im
Gewebe erst ermdglichen (siehe hierzu: Wust P et al.: Non-thermal
effects of radiofrequency electromagnetic fields. Sci Rep. 2020
[83D.

Eine Vielzahl von Verdffentlichungen berichtet Uber positive Effekte
der kombinierten Hyperthermie- und Strahlentherapie. Dennoch
wird diese Kombinationsbehandlung in der klinischen Onkologie
nicht ausreichend genutzt. Horsman und Datta[1,22] kommen in
ihren Ubersichtsarbeiten zu der Uberzeugung, dass Hyperthermie
eines der effektivsten Verfahren sein koénnte, die Strahlentherapie
zu unterstttzen.

Auch randomisierte Phase-Ill-Studien belegen diesen Nutzeffekt
(s. 13.3.2.). Daher hat das National Comprehensive Cancer Network
(NCCN) die DGO-Leitlinien 2019 aktualisiert sowie aufgewertet und
dabei die Kombinationsbehandlung aus Radiotherapie und Hyper-
thermie in ihre Leitlinie zur Behandlung von Brustkrebsrezidiven auf-
genommen.

Je nach Lage, GréBe und Entitdt der Tumoren kommen verschie-

dene technische Methoden der Warmeinduktion zur Anwendung.

2.1. Hyperthermie in Erganzung zur
(Chemo-)Radiotherapie

In-vivo-Studien haben gezeigt, dass der Effekt der Strahlentherapie durch
die Hyperthermie um den Faktor 1,2 bis 5 verstarkt werden kann. [80]

107" 4 =
3 radiation only 3
© J ]
> - .
S 102 - E
- = 3
=} ] J
[77] ] Rad. + heat ]
103 - -
1 Heat + rad 3
10+ | | | | |
0 4 12

Dose (Gy)

Abb. 1: 60 Min. Behandlung bei 43 °C [81]

Der radiosensibilisierende Steigerungseffekt auf das bis zu 2,3-fache
beruht unter anderem auf der initialen Erhéhung der Tumorperfusion
mit erhdhtem Angebot an O,, wodurch erst die Radikalbildung bzw.
Wirkung der Strahlentherapie eintritt. Nach der Schadigung der Zelle
durch die O,-Radikale blockiert die lokale hohe Temperatur den an-
schlieBenden Reparaturvorgang der geschadigten Tumorzelle.

2.2. Wirkungsverstarkung einer alleinigen
Chemotherapie durch die Hyperthermie

Die wichtigsten Mechanismen, die zu einem interaktiven Effekt mit
Zytostatika flhren, sind unter anderem eine erhdhte intratumorale
Arzneimittelkonzentration sowie ein gesteigerter intrazellularer Arz-
neimittelmetabolismus. Ebenso spielen die Lockerung des Zell-
verbandes und ein damit verbundenes ,lymphatic trafficking“ eine
Rolle. Dass die guten Behandlungsergebnisse der Tiefenhyperther-
mie in Kombination mit Zytostatika auch durch Schadigungen der
lonenkanéle in der Zellwand bei der Einwirkung der elektromagne-
tischen Felder infolge der Potenzialunterschiede der EZF (extrazel-
luldre Flussigkeit) und IZF (intrazelluléare Flissigkeit) zustande kom-
men, wurde bereits 1983 von Nordenstrdm[86] beschrieben und
spater von anderen Autoren bestatigt.
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Ahnlichkeiten einer solchen Wirkungsverstirkung finden sich bei
der Kombination von Radiotherapien mit Zytostatika: auch ionisie-
rende Strahlen greifen die lonenkanéle so stark an, dass simultan
applizierte Zytostatika in Tumorzellen vernichtend wirksam werden,
die ohne die Kombination mit der Strahlentherapie (Radiosensibili-
sierung) deutlich weniger wirksam waren, d.h. den Weg in die Zelle
gar nicht gefunden hatten (z. B. Carboplatin statt Cis-Platin bei Kar-
zinomen, z. B. Kopf-/Hals-Tumoren, Zervixkarzinomen und Osopha-
gustumoren).

2.3. Qualitative Wechselwirkungen zwischen
RF-Hyperthermie und Chemotherapeutika

Es besteht eine qualitative Verstarkungen der Kombination der RF-
Hyperthermie und Chemotherapeutika nach Angaben verschiede-
ner Autoren (gréBtenteils Uibereinstimmend).

2.3.1.

Einige CTx-Wirkungspotenziale in Abhangigkeit
von der Hyperthermie nach Hager

Effect Potentiated by heat | Unaffected by heat

Lomustin/Nimustin

Temozolomide

> Linear increase Mitoxantron/Vepesid
5-FU/Bendamustin

Doxorubicin/Gemcitabine (<== 24 h HT)

Linear increase

> Linear increase

* Verified in clinical studies

3. Formen und Wirkung der Hyperthermie;
allgemeiner Konsens

3.1. Formen der RF-Hyperthermie im allgemeinen
Konsens ihrer Anwender

In der internationalen Konsensus-Konferenz von 2004 in Japan
(Kodata) haben folgende Formen der Hyperthermie grundsétzlich
eine Anerkennung und Konsens gefunden. [82]

Interaktion zwischen HT und Chemotherapie
Independant Additive
Actinomycin D (Act-D) Carmustin (BCNU) *
Cytarabine (ARA-C) Cyclophosphamide (CPM)
Etoposide (VP-16) Dacarbacine (DTIC)
5-Fluorouracil (5-FU) Doxorubicin (ADM)
Floxuridine (FUdR) Epirubicin (EPI)
Methotrexate (MTX) Gemcitabine (GEM)
Taxanes Ifosfamide (IFS) *
Vincristin (VCR) Lomustine (CCNU)
Vindesin (VDS) Melphalan (MLP) *
Mitoxantrone (MOX)
Nimustine (ACNU) Irinotecan (CPT-11)

* Preclinical results from human cancer cell lines or xenograft models
*In clinical studies verified: * Time delay for hyperthermia of 20-24h

Potentiating

Hyperthermie-Techniken

LOCAL EXTERNAL LOCAL INVASIVE
- radiative
Intraluminal
e T
Interstitial
superficial -
PERFUSION WHOLE BODY

Abb. 2: CTx-Wirkungspotenziale in Abhéngigkeit von der Hyperthermie
nach Hager (Auswahl)

2.3.2. Wirkungspotenziale von Chemotherapeutika in
Abhéngigkeit von der Hyperthermie nach Wust
und Issels (1981-1983)

Effect Potentiated by heat | Unaffected by heat

Linear increase Etoposid (— 24 h HT)

Linear increase Cisplatin * Hydroxyurea
Carboplatin * Methotrexate

Linear increase Mitomycin C * Vinblastin

> Linear increase BCNU */ACNU Cytarabin

Linear increase Cyclophosphamide Floxuridin
Bleomycin * Actinomycin

> Linear increase Melphalan * Etoposid

Expotential Adriamycin PALA
Epirubicin * Taxane
Dacarbacin

Linear increase Ifosfamid *

Abb. 3: Verschiedene Techniken der Hyperthermie

3.1.1. Hyperthermieformen

Fir die regionale Tiefenanwendungen der Hyperthermie gibt es ne-
ben interstitiellen Methoden (darunter als Mischform auch injizierte
Ferro-Nano-Partikel), die nicht-invasiven Formen mit: a. Antennen-
systemen und b. kapazitiven Systemen. Die lokale Hyperthermie
kann durch externe, intraluminale oder interstitielle Applikatoren
bzw. Applikationssysteme erzielt werden. Die externe Anwendung
von Warme wird fir die Oberflachenhyperthermie und lokalen Tie-
fenhyperthermie benutzt. Zur Anwendung kommen bei der lokalen
Hyperthermie Gerate mit kapazitiv gekoppelten Elektroden infrage
oder radiative Hochfrequenzapparaturen. Eine Sonderform stellt die
intraluminale kapazitive Prostatahyperthermie dar, die von dieser
Leitlinie nicht berihrt wird.

In der Breite der praktischen klinischen Anwendung hat sich aller-
dings flr lokale Hyperthermien die kapazitiv gekoppelt arbeitende
Technik durchgesetzt.

Insofern kommen in Deutschland und weltweit die Letzteren am
haufigsten zum Einsatz. In dieser Leitlinie werden daher nur die
von auBen einwirkenden kapazitiven RF-Hyperthermietech-
niken beschrieben.
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3.2. Wirkung der RF-Hyperthermie nebst
Wechselwirkungen

Inwieweit durch die RF-Hyperthermie strahlen-/chemosensibili-
sierende oder gar zytotoxische Effekte im Sinne einer Addition,
Uberaddition oder Potenzierung ausgelést werden, hangt von der
Temperatur im Bereich des Tumors und der ihn umgebenden Ge-
webe ab, ferner davon, inwieweit sie auf elektromagnetische Felder
und/oder Frequenzen/Frequenzmodulationen unterschiedlich stark
reagieren und ob die RF-Hyperthermie allein mit strahlentherapeu-
tischen, onkologisch-medikamentdsen Behandlungen oder unter
deren Kombination eingesetzt wird.

Die Abklarung, inwieweit elektromagnetische Felder selbst eine tu-
morizide Rolle in der kapazitiven Hyperthermie spielen und sich inso-
fern diese Felder und die durch sie entstehenden Gewebeerwarmun-
gen gegenseitig in ihrer antitumoralen Wirkung verstérken, ist eine
essenzielle, moglichst kurzfristig wissenschaftlich noch zu klarende
Aufgabe. Einige klinische Beobachtungen sowie Tier- und onkozyto-
logische Laborversuche scheinen hierfir zu sprechen. [50,51,84]

4. Besonderheiten in der
lokalen Hyperthermie

Tumor- oder Organ-bezogene Therapiestandards mit daraus resul-
tierender Vergleichbarkeit klinischer Mdglichkeiten unterschiedlicher
lokaler kapazitiver RF-Tiefenhyperthermien sowie ein objektivierba-
rer und allgemeingtiltiger Nachweis ihres Energieeintrags und dessen
qualifizierbare oder quantifizierbare Wirkung als Qualitatsmerkmal
der einzelnen kapazitiven Hyperthermievarianten standen bisher aus.

4.1. Besonderheiten bei den kapazitiven
Therapieverfahren und hieraus sich
ergebende Fragestellungen

4.1.1. Temperaturnachweis als ausschlieBliches

Qualitdtssicherungsmerkmal der Hyperthermie?

Die Qualitatssicherung in Form der Validierung der erreichten Tem-
peraturen im Tumorgewebe ist das groBe methodische Problem der
Hyperthermie. So stellt sich bei der Temperaturmessung zum einen
die Frage, ob eine Punkt-, Flachen- oder Volumenmessung vorge-
nommen werden soll. Letzteres ware sicherlich wiinschenswert, je-
doch ist der Aufwand hierflir immens groB. Zum anderen sind die
(patho-)physiologischen Besonderheiten je nach Patient individuell
verschieden; es existieren sogar intraindividuelle Unterschiede in
einem Patienten zu verschiedenen Behandlungszeitpunkten und
-lokalisationen.

Pathophysiologisch ist die Perfusion gerade im Tumorgewebe
héchst irregular, [2,4] und die Warmeentwicklung ist in hohem MaBe
abhangig von Lage und GréBe der BlutgefaBe in der ROI (region
of interest) sowie vom Ausmal der Blutperfusion, die wie ein Kihl-
kreislauf wirkt.[3] SchlieBlich gibt es eine grundsétzliche Fragestel-
lung bei der Definition einer Warmedosis: Ist eine hohe Tempera-
tur mit kirzerer Einwirkdauer dquivalent zu einer etwas niedrigeren
Temperatur mit (entsprechend) langerer Einwirkdauer? In welchem
Verhaltnis stehen Temperatur und Einwirkdauer zur Korper- und
umgebenden Raumtemperatur, und welche Grenzwerte sollten zu-
grunde gelegt werden? Sind dabei starke elektromagnetische Fel-
der zytotoxischer oder evitl. sogar weniger stark ausgeprégte mit
geringerem Energieeintrag?

4.2. Prinzip der RF-Hyperthermie in
tiefliegenden Kérpergeweben

Entscheidend fur den Erwérmungseffekt ist die Art des Dielektri-
kums zwischen den beiden geladenen Polen. Alle lonen innerhalb
des Dielektrikums (lonen sind elektrisch geladene Teilchen) reagie-
ren auf ein elektromagnetisches Feld und bewegen sich entspre-
chend; hierbei wird Warme erzeugt. lonen finden sich in jeder Zelle
und im interzellularen Raum.

13,56 MHz

Abb. 4: Dielektrikum zwischen geladenen Polen

Den stérksten Effekt haben wir jedoch, wenn sich sog. Dipole im
Dielektrikum befinden. Nochmals: Unser Dielektrikum ist der Raum
zwischen der unteren und der oberen Elektrode und im Idealfall — in
unserem Zusammenhang - ist dies eine mdglichst umfassend be-
rihrende Flache an den menschlichen Koérper. Menschliches Ge-
webe ist primar wasserbasierend und wir nutzen hier eine Charak-
teristik des Wassermolekils. Wassermolekiile sind ndmlich solche
Dipole. Dipol bedeutet, dass ein Atom, namlich das von sich aus
elektrisch leicht negativ geladene Sauerstoffatom auf einer Seite
positioniert ist und die beiden Wasserstoffatome auf der anderen
Seite. Damit sind sie elektrisch gesehen nicht in Balance. Wenn nun
ein elektrisches Feld angelegt wird, richten sich Wassermolekiile
danach aus (siehe Abb. 5).
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Abb. 5: Dipol-Struktur von Wasser
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Bei der Energielibertragung mittels eines elektrischen Feldes (ka-
pazitive Kopplung) sind die Elektroden als Kondensatoren wirksam.
Der Korper des Patienten wird also praktisch im Kondensator zum
sIsolierstoff (Dielektrikum). Zwischen den (zwei bis vier) Elektroden
kommt ein elektrisches Feld zustande.
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Bei der kapazitiven Kopplung gibt es eine Tragerfrequenz zwischen
8 MHz, 13,56 MHz und maximal 27 MHz; Uber diese Abstrahlungs-
frequenz kann nun eine bestimmte Energie (MaBeinheit: Watt) ins
Gewebe eingebracht werden. Je héher die applizierte Energie tUber
eine Zeiteinheit hinweg ist (= (Energie-)leistung in Joule), desto gro-
Ber ist prinzipiell auch der Temperatur-lmpact (Abb. 6).
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Abb. 6: Je hdher die applizierte Energie liber eine Zeiteinheit,
desto gréBer der Temperatur-Impact

Limitierender Faktor ist hierflr das (Unterhaut-)Fettgewebe, das bei
adipdsen Patienten evil. zu viel Energie aufnimmt und dann folge-
richtig keinen hinreichenden Temperatur-Impact in der Tiefe mehr
zulasst, aber selbst mit schmerzhaften narbigen ,Verbrennungs-
knoétchen® auf die intern gespeicherte Hitze reagiert. Dabei nehmen
noch weitere, nachfolgend beschriebene physikalische Momente
Einfluss auf die Warmeentwicklung, was jeweils fir groBe Unter-
schiede zwischen einzelnen Gerateformen sorgt:

a. die GroBe der Elektroden (einzeln und im Verhéltnis zueinander)

b. die zugrunde liegende Tragerfrequenz (bei am Markt angebote-
nen Geraten 8 MHz, 13,56 MHz oder 27 MHz)

c. die angelegte Leistung (Geréate mit bis zu 150, 400, 600, 800 Watt
oder 1.600 Watt — Thermotron, Japan)

d. bauartabhéngige Bedingungen (z.B. Anzahl der aktiven Thera-
pieelektroden, runde Kuhlwasserelektroden unterschiedlichster
GroBe und Formgebung sowie eine Elektrodenanwendung mit
oder ohne Kihlwasserkreislauf)

e. die ElektrodengroBe

f. aktive Kiihlung der Therapieelektroden an der Therapieoberflache,
falls notwendig — u. a. auf geratetechnische Erfordernisse abgestimmt

4.3. Préklinische Ergebnisse und Studien

Schon bei friiheren Versuchen mit kapazitiv gekoppelter Energie-
Ubertragung konnte gezeigt werden, dass es diese Geratetechnik
grundsatzlich ermdglicht in der Tiefe von biologischen Geweben
Temperaturerhéhungen zu injizieren. Hierfir wurden Kriterien dis-
kutiert und Leistungsmerkmale festgelegt. Solche Temperaturmes-
sungen fanden an kapazitiv gekoppelten Systemen mit Frequenzen
von 8 MHz und 13,56 MHz statt.[19,20] Die meist postalisch gefor-
derten Therapiefrequenzen zwischen 8 MHz (Japan) und 13,56 MHz
(Europa) nahern sich von beiden Seiten in fast gleicher Hohe der
zwischenzeitlich eruierten, therapeutisch optimalen Frequenz von
10 MHz, weshalb asiatische und européische Therapieergebnisse/-
erfolge gut Ubereinstimmen. [86]

Andererseits erfordern die unterschiedlichen Frequenzen fiir das
Erreichen der gleichen Gewebetemperaturen unterschiedlich hohe
Energieeintrage in Watt, sodass ein Gerate-Vergleich allein Uber die
applizierbaren/applizierten Energieeintrage per Wattangaben pro
Zeiteinheit nicht sinnvoll ist und allein betrachtet nichts Uber die
Gute der verwendeten Gerate aussagt.

4.4. Hauptséachlich benutzte kapazitive

Geratetypen und ihre Eigenschaften

(pre-clinical phantom measurments) (in vivo measurments)
differentiated accoring to device Celsius42+ | Thermothoron (Japan) |
Oncotherm EHY-2000 u. EHY-3010/2030 | Synchrotherm (ltaly)

Oncotherm EHY-2000

Celsius42+ und EHY-3010/2030
v kapazitiv gekoppelt v kapazitiv gekoppelt
v 13,56 MHz Frequenz v 13,56 MHz Frequenz

v symmetrische Anordnung

v 600 W Ausgangsleistung

v Hochleistungskiihlung

v nicht abgeschirmter Behandlungsraum
v (keine) invasive Thermometrie

v asymmetrische Anordnung

v 150 W bis 400 W Ausgangsleistung
v keine aktive Kiihlung

v nicht abgeschirmter Behandlungsraum
v (keine) (invasive) Thermometrie

Synchrotherm (ltaly) Thermotron (Japan)

v kapazitiv gekoppelt

v 13,56 MHz Frequenz

v symmetrische Anordnung

v 800 W Ausgangsleistung

v Hochleistungskiihlung

v nicht abgeschirmter Behandlungsraum
v (keine) invasive Thermometrie

v kapazitiv gekoppelt

v 8 MHz Frequenz

v asymmetrische Anordnung

v 1.800 W Ausgangsleistung

v Hochleistungskiihlung

v nicht abgeschirmter Behandlungsraum
v keine (invasive) Thermometrie

Abb. 7: Vielfach genutzte kapazitive Gerétetypen

symmetrische Anordnung asymmetrische Anordnung

o

Oncotherm EHY-2000 u.
EHY-3010/2030

Abb. 8: Zwei der oben (Abb. 7) beschriebenen Gerétetypen mit kapazitiver
Kopplung, aber unterschiedlicher Elektrodenanordnung sowie deren Tempe-
raturverteilung — mit der Konsequenz unterschiedlicher Leistungsmerkmale

Celsius42+
Thermotron
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Von Herstellern und Elektroden-Formen unabhéngig und damit
kaum noch exakt berechenbar flr die erzielbare Temperatur im Be-
handlungszielvolumen der einzelnen Patienten wird die gesamte,
Uber eine gewisse Zeit hinweg eingebrachte Energie in Kilojoule
(Energiestarke in Watt x Zeit = Energieleistung) angegeben, was
sich daher nur mit groBen Abstrichen an die Genauigkeit auch in
Temperaturaquivalente (Grad Celsius) umrechnen lasst. Diese
Kilojoule-Eintrage kdénnen an einem Strahlen-Dummy (Phantom)
spater nachgemessen und ebenfalls mit aller Vorsicht umgerech-
net in Grad-Celsius angeben werden. In Bezug auf Dummies ist zu
beriicksichtigen, dass in ihnen keine blutstrombedingte Warme-
konvektion erfolgt, was bei ihrer ,Hilfe zur Temperaturberechnung”
ebenfalls kritisch zu wirdigen wére.

5. Qualitatssicherung bei der kapazitiven
RF-Hyperthermie maligner Tumoren
(primar oder metastatisch)

5.1. Qualitative Mindestanforderungen
an die Hyperthermietherapie

Eine lokale RF-Hyperthermie sollte nicht als einzige antitumorale
MaBnahme eingesetzt werden. Es gibt keine Studie, die den klini-
schen Nutzen einer alleinig verabreichten Hyperthermie belegt. Im
Rationale der Begrindung koénnte allenfalls auf die immunstimu-
lierende Wirkung héherer Temperaturumgebungen[20,21] und auf
eine auch fur Krebserkrankungen postulierte Wirkung elektromag-
netischer Felder verwiesen werden.[50] Es gibt vereinzelte Fallbe-
richte (z.B. bei Glioblastomen) von Patienten, die andere Therapien
verweigerten oder bei denen solche Therapien ausgereizt waren und
bei denen man gleichwohl einen zeitweise positiven klinischen Ver-
lauf unter alleiniger kapazitiver Hyperthermie beobachten konnte.
Aus solch recht seltenen Einzelféllen kann jedoch keine Empfehlung
in Leitlinien abgeleitet werden.

Hingegen besteht ein sehr weitgehender Konsens, dass als Leit-
linienempfehlung eine lokale Hyperthermie nicht als einzige
antitumorale MaBnahme eingesetzt werden sollte, sondern in
simultaner Kombination mit einer ganzen Reihe weitere onkologi-
scher Kausaltherapien. Damit hangt unter einstimmigem Votum im
Expertenkreis und im Vorstand sowie wissenschaftlichem Beirat
der DGHT die Validierung der Methode von der Notwendigkeit ihrer
nachstehenden Kombinationsmdglichkeiten ab sowie von der wis-
senschaftlichen Aufarbeitung ihrer Behandlungsergebnisse in Stu-
dien und Alltag.

5.2. Kombinationsméglichkeiten der
kapazitiven RF-Hyperthermie

Die kapazitive Hyperthermie ist prinzipiell mit verschiedenen thera-
peutischen Verfahren kombinierbar, unter anderem mit:

e Strahlentherapie

e Chemo-Radiotherapie

o  Targeted“-Therapeutika (Antikorper- und Hemmstoffbehandlungen)
e Ganzkorperhyperthermie

e Oberflachenhyperthermie (Infrarot HT)

e weiteren tumortoxischen bzw. tumorstatischen oder supportiven
Therapien (z. B. Biologicals)

e zelluldaren Immuntherapien, z. B. mit Dendritischen Zellen

5.3. Anzahl n der kapazitiven RF-Hyperthermie-
sitzungen/Woche (Empfehlungen)

Da die Anzahl der woéchentlichen kapazitiven RF-Hyperthermiesit-
zungen nicht so stringent festzulegen ist wie die Notwendigkeit, die
Methode mit anderen onkologischen Behandlungen zu kombinie-
ren, und da diese Anzahl von unterschiedlichen klinischen und the-
rapeutischen Begleitsituationen abhangt, die sich nicht so einfach
vom einen auf den anderen Patienten Ubertragen lassen, gibt diese
Leitlinie hierzu nur Empfehlungen heraus.

53.1. n=2

n = 2 ist moglicherweise bereits ausreichend, angesichts dessen,
dass auch viele Studienprotokolle mit n =2 durchgefiihrt worden
sind.

53.2. n=3
n = 3 ist erstrebenswert, in aller Regel mit jeweils einem Tag Intervall
ohne HT-Therapie.

533. n=4

n =4 ist u. a. evtl. in der ersten Therapiewoche angezeigt, z.B. unter
Radiatio und/oder Chemotherapie-Perfusion bzw. Chemoembolisa-
tion am Tumor bzw. Organ (z.B. Leber).

534. n=5

n = 5 ist unter taglicher Radiatio mdglich. Die tégliche Applikation der
kapazitiven RF-Hyperthermie kdnnte ohne eine simultane (Chemo-)
Radiotherapie bei langerer durchgehender Anwendung (fir mehr
als 1-2 Wochen) eine Gewdhnung der Krebszellen an die Methode
und eine Verminderung der Behandlungseffektivitat bewirken (u.a.
wegen beflirchteter HSP (Hitze-Schock-Protein)-Bildung mit kon-
sekutiver Resistenzentwicklung). Eine tégliche Anwendung sollte
sich daher nicht Uber mehr als 2 x 5 Tage (mit Therapiepausen an
Wochenenden) erstrecken. Die tagliche Anwendung der kapazitiven
Hyperthermie darf auch im Falle von simultanen Chemoperfusionen
bzw. Chemoembolisationen wéahrend eines Behandlungsblockes
von 4-5 Tagen als sinnvoll gelten.

5.4. Therapieprotokolle der kapazitiven
Hyperthermien

In erster Linie ist die Gesamtanzahl der Therapiesitzungen natirlich
abhangig von ihrer sinnvollen Einbettung in Therapiekombinatio-
nen, und dem muss auch von der Logistik und der Compliance aller
Beteiligten (Patienten wie Arzten unterschiedlicher onkologischer
Fachrichtungen) Rechnung getragen werden. AuBerdem hat sich
die Gesamtanzahl auch danach zu richten, ob eine adjuvante oder
eine hdéchst palliative Situation vorliegt (Prognoseabhéngigkeit).

Im Vergleich von Empfehlungen die Gesamtanzahl von Therapiesit-
zungen betreffend, haben sich folgende Protokolle als effektiv be-
wahrt: Wéhrend der regularen Therapiezeit einer Strahlentherapie
durchgehend ca. 3-5 x pro Woche und nach Beendigung der Strah-
lentherapie fir ca. ein bis zwei weitere Wochen 3 x wdchentlich.
Mindestanzahl sind 12-15-Sitzungen (1. Zyklus). Danach kann 1-3
Wochen lang pausiert werden, ggf. Wiederholung bzw. Therapiefort-
setzung 1-3 Sitzungen pro Woche wéahrend einer anzuschlieBenden
Chemotherapie (2. Zyklus). Begleitende Staginguntersuchungen,
unter besonderer Kontrolle z.B. erhdhter Tumormarker, sind dabei
Pflichtibungen, um die Tendenz der Therapieantwort festzustellen.
Ansonsten kdnnen die Therapieprotokolle fur die einzelnen Sit-
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zungen auch in Abhangigkeit der Gerdte und Empfehlungen der
Gerétehersteller sowie geméaB der GroBe des Durchmessers der
verwendeten Elektroden unterschiedlich ausfallen. Es hat sich
gezeigt, dass die ,,Step-Up“ Methode mehr medizinische Vorteile
bringt und den Beginn einer Hyperthermieserie flir die Patienten
gleichzeitig tolerabler macht, was letztlich auch eine héhere Ener-
giezufuhr zulésst. Grundsétzlich fuhrt die langsame Steigerung
des Energieeintrages zu einer besseren Patienten-Compliance als
eine wiederholte Verminderung aufgrund von zu starken Hitzesen-
sationen.

Zu diesem Zweck sind in Kapitel 6.9. fir die lokale Hyperthermie
Beispiele zur Behandlungsdurchfiihrung angegeben, die sich wéh-
rend der letzten zwei Jahrzehnte als effektiv und gut machbar erwie-
sen haben (GCP, good clinical practice).

5.5. Kontraindikationen fiir die Durchfiihrung der
kapazitiven RF-Hyperthermie

Kontraindikationen ergeben sich einmal aus technischen Griinden,
zum Zweiten aus Griinden des individuellen Zustands eines Patien-
ten und zum Dritten aus Begleitumstanden einer Behandlung.

5.5.1. Technisch induzierte Kontraindikationen

bzw. relative* Kontraindikationen

e Herzschrittmacher oder andere implantierte oder am Korper ge-
tragene elektrische Gerate beziehungsweise Gerate mit Schalt-
kreisen aus Metall.

e Stents* oder metallische Implantate (Langschaft-Huftprothesen
im Gegensatz zu Kurzschaftprothesen®) im Zielgebiet.

* Wenn metallische Implantate MRT-tauglich sind, kann sich unter
Umstéanden eine andere Beurteilung ergeben.

5.5.2. Patienten induzierte Kontraindikationen

e Sedierter Patient — es sei denn unter absolut kontinuierlicher er-
fahrener arztlicher Beaufsichtigung; dies gilt auch analog fiir Pati-
enten mit Epilepsie-Diagnose bei Behandlungen im Kopfbereich

e Zustand nach frischer OP, wenn die Operationswunde im oder
nahe des Zielgebietes liegt (7 bis 10 Tage warten oder Leistungs-
abgabe unter standiger Uberwachung stark reduzieren); frisch
Knochenmark-transplantierte Patienten

¢ Pleuraerglisse®, Aszites* und frische Thrombosen/Embolien sind
als relative Kontraindikationen anzusehen, u.a. abhéngig von den
Flussigkeitsvolumina*, der Ausdehnung und der Méglichkeit kon-
sekutiver Verminderung des Energieeintrages.

e Keine ausreichenden Organfunktionen

e Schwangerschaft oder Stillzeit

e Aktiver Alkohol- oder Drogenmissbrauch

e Aktive, lebensbedrohliche Infektion (z. B. Sepsis)

e Karnofsky-Index < 50 oder schwerwiegende internistische oder
neurologische Co-Morbiditat mit schlechter Prognose, aber auch
hochgradig fragile Herz-/Kreislauf Situation bzw. sehr schlech-
tes Allgemeinbefinden nach WHO (ECOG) performance status
2 (= Kl < 50 %).

5.5.3. Verfahrensassoziierte Kontraindikationen

¢ Anspruchsvolle Therapieprotokolle mit hoher Energieleistung
ohne kontinuierliche Prasenz einer qualifizierten Kraft, zumindest
in der letzten Halfte einer Behandlung.

e \orsicht ist auch geboten bei Schwangerschaften vom
Betreuungspersonal; eine schwangere Fachkraft sollte nicht
mehr Patienten wahrend ihrer Behandlungen am Bett betreuen

5.6. Nebenwirkungen einer
kapazitiven Hyperthermie

Viele der im Folgenden aufgeflihrten Nebenwirkungen lassen sich
mithilfe der nétigen Kautelen und bei entsprechender Umsicht ver-
meiden. Hierauf wurde in den vorherigen Kapiteln explizit eingegan-
gen. Trotzdem seien sie hier nochmals gelistet aufgefihrt.

5.6.1. Wesentliche unerwiinschte Nebenwirkungen
e Schmerz-Empfindungen und Verbrennungen (Grad 1 bis Grad 3)
aufgrund mangelnder Schmerzempfindungen (z. B. postoperativ)

e Gesteigerte Wirkeffekte (was teilweise gewollt ist) in
Kombination mit Strahlentherapie und manchen Chemotherapien
(z. B. Mitomycin; thermosensitives Doxorubicin u.a.)

e Skute Nebenwirkungen der Strahlentherapie (wie Hautrotungen
oder Hirnédem) kdnnen von einem hohen Energieeintrag in der
Einzelsitzung verstarkt werden

e | okale Infekte kdnnen unter Radiatio moglicherweise aktiviert
und unter Hyperthermie mit hohen einzelnen Energieeintragen
noch verstarkt werden

5.6.2. Spezielle Nebenwirkungen in Abhangigkeit
des Organs bzw. Zielgebietes

e Gefahr von Cephalgien und epileptischen Anféllen bei der Be-
handlung von Hirntumoren, insbesondere unter simultaner Radi-
atio und fehlender/unzureichender antiddematdser Prophylaxe

5.6.3. Weitere mégliche Nebenwirkungen

e Kurzzeitige (bis zu 2 Stunden anhaltende) Asthenie
nach einer Behandlung

e Rétungen der Haut
e Diffuser abdomineller Schmerz (selten) bei Abdominalbehandlungen

e Temperaturen bis zu 39 °C rektal (aber auch als Tumorzerfalls-
fieber therapeutisch bedingt und gewollt)

¢ Vorlibergehende zeitweise Mudigkeit (u. a. infolge
Tumorzell-Verstoffwechselung, friiher in der Radioonkologie
als ,,Strahlenkater” bezeichnet)

* Neurologische Sensationen (Uberempfindlichkeiten an Handen,
Flssen und Beinen); ,elektrisierende” Effekte kdnnen kurzfristig
bis ca. 1 Std. nach der Behandlung auftreten

¢ Kleinknotige wie Unterhautmetastasen klinisch tastbare
Fettgewebsnekrosen bei adipdsen Patienten

e Verbrennungen Grad 1-2 bei stark behaarten Patienten auch auf
der Gegenelektrodenseite (z. B. Patientenriickseite in Rlickenlage
im Falle von Tuchelektrodenbenutzung beim Oncothermgerét
EHY-3010, vermeidbar durch vorherige Rasur)
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5.7. Aufklarungspflicht, -weise und -form der
kapazitiven RF-Hyperthermie

Es existiert ein anerkannter und geprifter Aufklarungsbogen fiir die
verschiedenen von uns angewandten kapazitiven Hyperthermien: der
von der Deutschen Gesundheitshilfe e.V. empfohlene Diomed-Aufkla-
rungsbogen der Thieme Compliance GmbH, Erlangen (siehe Anhang).

6. Planung/klinische Durchfiihrung
der lokalen Hyperthermie

Dieser Abschnitt behandelt die Planung bzw. klinische Durchfiih-
rung der lokalen Hyperthermie mit Therapie-Empfehlungen und An-
wendungshinweisen fiir die lokale kapazitive Tiefenhyperthermie.

Ein Therapiekonzept hangt von einer ganzen Reihe verschiedener
Faktoren ab. Ein entscheidender Faktor fir den Zeitpunkt der Hy-
perthermie-Applikationen sind Anwendungstermine paralleler The-
rapien (Chemotherapie und Strahlentherapie). Im Nachfolgenden
sind die wichtigsten Voraussetzungen zur Durchfihrung der lokalen
kapazitiven Hyperthermie genannt, wobei wir leitliniengerecht im
Folgenden auf einzelne wichtige Aspekte bei der Bedienung und
Handhabung gesondert eingehen.

6.1. Gesprach uber die aktuelle Diagnose

6.2. Aufklarung Uber weitere Therapieoptionen

6.3. Aufklarung Uber Hyperthermie und Nebenwirkungen
6.4. Aufklarung Uber Organisation und Kosten

6.5. Einholung d. schriftlichen Einverstandnisses

6.6. Vorbereitung d. Patienten

6.7. Wahl des Gerates, der Elektroden/Applikatoren
und ihrer Positionierung

6.8. Patienten-Lagerung
6.9. Therapie-Schema (Leistungsprofil)

6.10. Kdihlkreislauf (ja/nein)

6.11. Aufsicht und Dokumentation

6.1. Gesprach lber die aktuelle Diagnose

Der Betroffene muss/sollte Gber seinen aktuellen Befund mit Empa-
thie, aber ohne Beschénigung und ohne Aufbau von Katastrophens-
zenarien aufgeklart werden. Zugleich sollten mdgliche Therapieal-
ternativen unter Berlcksichtigung seiner Wiinsche und BedUirfnisse
erortert werden und ihm eine Bedenkzeit (mind. 24 Std.) eingerdumt
werden.

6.2. Aufklarung liber Therapieoptionen
bzw. -alternativen

Der Patient ist immer leitliniengerecht Uber die aktuelle Diagnose,
vorgesehene bzw. empfohlene Therapien aus der klassischen Me-
dizin sowie Uber individuelle Alternativen zu auswértig angeratenen/
geplanten Therapien (chirurgische MaBnahmen, Mdglichkeiten wei-
terer Chemotherapien, Immuntherapien oder Radiotherapien und
deren Kombinationen) aufzuklaren, ggf. erfolgt die Vorstellung in
einem Tumorboard.

6.3. Aufklarung lGiber Hyperthermie und
Nebenwirkungen

Siehe Kap. 5.7. Aufklarungspflicht, -weise und -form der kapazitiven
RF-Hyperthermie sowie den Aufkldrungsbogen im Anhang.

6.4. Aufklarung liber Organisation und Kosten

6.4.1. Planung

Der betroffene Patient darf im Rahmen der Gesamttherapie nicht in
ein Spannungsfeld zwischen klassischer Therapie und komplemen-
taren Behandlungen geraten. Planung und Therapieablauf haben
sich bei Therapiekombinationen prinzipiell in erster Linie nach den
Terminen der klassischen Therapien zu richten. Ebenso muss die
zeitliche Abstimmung zwischen der Chemo- und Strahlentherapie
sowie der Hyperthermie, aber auch die zwischen allen Kollegen un-
tereinander riicksichtsvoll erfolgen, wobei auch die Bedirfnisse der
Patienten eingehend zu diskutieren sind — soweit dies moglich ist.

6.4.2. Kosten

Die Kosten der Hyperthermiebehandlungen werden im Regelfall
nicht von den (gesetzlichen) Versicherungstradgern tUbernommen.
Umso wichtiger ist die Aufklarung Uber die entstehenden zusatzli-
chen Kosten, die der Patient selbst tragen muss. Sowohl iber die
Kosten der einzelnen Behandlung der Hyperthermie muss der Pa-
tient aufgeklart sein, als auch Uber die Gesamtkosten der (zuséatz-
lichen) Hyperthermie(serie) muss er — soweit voraussehbar — infor-
miert werden. Ggf. muss er auch Uber die Kosten flr zuséatzliche
Beratungen, Zusatzuntersuchungen oder zusatzliche Leistungen im
Rahmen von komplementéren onkologischen Therapien Bescheid
wissen (Mistel, Inmuntherapeutika, Vitamine usw.). Auch muss der
Patient darliber informiert sein, dass die Hyperthermiebehandlun-
gen in Palliativsituationen so lange (mit Pausen) fortzusetzen sind,
wie dies z.B. fir Chemotherapien indiziert ist (d.h. wahrscheinlich
lebenslang mit allen sich daraus ergebenden Kostenfragen). Die
moglicherweise zwingende Einbindung juristischer Instanzen zur
Kostenerstattung durch Gesetzliche Krankenkassen samt Voraus-
setzungen hierflir gehort ebenso in das Aufklarungsgesprach.

Die Kostenabrechnungen richten sich nach den jeweils glltigen
GOA-Ziffern, die nach Empfehlungen der Hufeland-Gesellschaft
vom Gesetzgeber in Zusammenarbeit u.a. mit der DGHT e.V. verab-
schiedet und zuvor von der PKV anerkannt wurden.

6.5. Einholung des schriftlichen Einverstédndnisses

Wie zu jeder Therapie und jedem Eingriff ist nach einer Aufklarung
und Bedenkzeit das schriftliche Einverstéandnis einzuholen und als
Dokument (im Original beim Arzt) zu archivieren. Eine Kopie geht an
den Patienten. Diesem muss wie in der Medizin Ublich das Recht
eingeraumt werden, jederzeit ohne Angabe von Grinden die The-
rapie zu beenden bzw. vorzeitig abzubrechen. Auch dieser Vorgang
muss dokumentiert werden.

6.6. Vorbereitung des Patienten
Der Patient sollte sich nur in dem Bereich der Therapieregion ent-

kleiden bzw. diese freilegen. Alle metallischen Gegensténde missen
aus dem Therapiegebiet entfernt werden.
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6.7. Wahl und Position der Elektroden

Sie richtet sich nach GroBe und Intensitat der zu therapierenden
Region sowie nach den geratetechnischen Voraussetzungen des
Gerateherstellers, die mit den klinischen Erfordernissen Ubereinzu-
stimmen haben.

Die Standardanwendung z.B. beim TCS-Celsius-42-Gerat oder
Synchrotherm RF 800 ist der Einsatz der 250 mm Elektrode oben
und 250 mm Elektrode unten. Beim Oncotherm EHY-2000 wird
i.d. Regel die Gerdtearm-Elektrode mit 300 mm Durchmesser im
Rumpfbereich und regelméBig die Elektrode mit 200 mm Durch-
messer im Kopf- oder Halsbereich eingesetzt. Beim Oncotherm
EHY-3010 richtet sich die GroBe der Tuchelektrode danach, ob nur
der Thorax, das Abdomen/Becken oder beides zu behandeln ist.
Bei diffuser Skelettmetastasierung ist eine individuelle Spezialelekt-
rode nach PatientenaufmaB anzufertigen.

In den folgenden Situationen bietet sich der selektive Einsatz ei-
ner 150 mm Elektrode bei TCS-Celsius-42-Gerét auf einer Seite
(oben oder unten) an, wenn:

a. eine relativ kleine Flache als ,region of interest“ oberflachennah
zur 150 mm Elektrode liegt (siehe Abb. 9) und/oder

b. es sich um kleinere, eingrenzbare Korperregionen wie den Hals-
bereich handelt.

Abb. 9: Beispielhafte Darstellung der Elektrodenpositionierung beim
TCS-Celsius-42

Abb. 10: Oncotherm EHY-3010 mit einer Tuchelektrode, die eine einstiindige
Behandlung der gesamten Lunge oder der gesamten Leber erlaubt.

Bei Geraten der Fa. Oncotherm (EHY-2000 und EHY-3010) braucht
man die Lagerung der Patienten nicht der Lage gleich groBer oder
unterschiedlich groBer Gegenelektroden anzupassen, da hier die

Gegenelektrode in MatratzengroBe von einer Metallplatte oder von
einer gleichgroBen metallisierten Stofflaken-Elektrode verkorpert
wird. Die groBte Elektrode beim EHY-2000 (ca. 30 cm im Durchmes-
ser) wird zur Therapie des Mediastinums, einer Lungenseite, groBer
Leberanteile oder groBer Abdominal-/Beckenanteile verwendet, die
mittlere von ca. 20 cm GréBe im Kopf- und Halsbereich, wahrend
die 8 cm Elektrode (eher selten) flir noch kleinere Lasionen zur Ver-
fligung steht. Die Tuchelektroden des EHY-3010-Gerates kdnnen
sogar der GroBe ganzer Organe (Lunge, Leber) oder auch dem ge-
samten Achsenskelett plus Beckenskelett und Oberschenkelkno-
chen (individuell) angepasst bzw. darauf zugeschnitten werden.

6.8. Die Lagerung des Patienten

Die beste Wirkung wird — unabh&ngig vom Hersteller — erreicht,
wenn die ,region of interest® des Patienten mdglichst gut an die
Flachen der Elektroden angekoppelt ist, zwischen denen sich das
kapazitative Feld aufbaut. Anzustreben ist eine mdglichst direkte
Verbindung, da sich dann auch die Energie direkt einkoppelt. Luft-
haltige Hohlrdume zwischen Elektrode und Haut des Patienten sind
dabei unbedingt zu vermeiden.

Konstruktionsbedingt sind bei den zum Einsatz kommenden kapa-
zitiven Geréaten (Celsius42 TCS, Synchrotherm RF 800, EHY-2000)
unter der oberen Elektrode bzw. Uber der unteren Elektrode Wasser-
boli angebracht, in denen sich zur Kiihlung und als Distanzhalter de-
stilliertes Wasser befindet. Dieses Wasser wird aufgrund seines ho-
hen Pumpen-Durchsatzes vom kapazitiven Feld nicht aufgewarmt.
Das Energiefeld wird hier beiderseits an den sich zwischen den Boli
befindlichen Patientenkdrper gut angekoppelt. Idealerweise sollte
sich nichts weiter dazwischen befinden — insbesondere keine isolie-
renden (lufthaltigen) Kissen oder Decken. Es sollte darauf geachtet
werden, dass der Wasserbolus dem Kdrper mdglichst flachig an-
liegt. Vermeiden sollte man darlber hinaus Situationen, in denen nur
ein Teil des Wasserbolus aufliegt und ein anderer quasi in der Luft
héngt. Dies wére der Fall bei gewdlbten Korperoberflachen (siehe
hierzu Kap. 6.8.1.1.).

Bei der Fillung der Wasserboli ist ein Lufteinschluss unbedingt zu
vermeiden. Die Fillung der Wasserboli muss so ausreichend volumi-
nds sei, dass z. B. ein vorspringender Korperteil (vorderer Rippenbo-
gen) nicht an die Elektrodenflache stoBt, was ein hohes Risiko von
Verbrennungen im Knorpelbereich und der darliber liegenden Haut
bedeuten wirde. Ist der Wasserbolus hingegen zu voll gefllt, wirde
er wegen zu starker Konvex-Woélbung nur noch auf einer kleinen
Flache biindig aufliegen und Zielvolumen-Anteile evtl. nicht mehr
in die Behandlung mit einbeziehen. AuBerdem wére dann Uber die
verminderte Flache ein zu hoher Energieeintrag zu beflrchten, was
ebenfalls zu Verbrennungen fiihren kénnte. Ahnliches gilt auch fiir
Tuchelektroden des EYH-3010. lhre blndigste Auflage erzielt man,
indem man gréBere flache Wasserkissen auf sie legt. Unbedingt
vermeiden muss man so breite Tuchelektroden, dass sie seitlich am
Patienten herunterhangen und evtl. die Gegenelektrode berihren,
was eine Fehlableitung der Energie am Patienten vorbei induzieren
kénnte und die Therapie in ihrer Wirkung einschranken wirde.

Eine dinne Papierlage zwischen Haut und Applikator flihrt nicht
zu Kopplungsproblemen zwischen beiden Elektroden, dient aber
pflichtgemaB der Hygiene. Auch eine diinne reine Baumwollschicht
kann z.B. bei Thoraxbehandlungen als Hemd unter dem Papier
liegen. Schon geringe Anteile von Kunstfasern in solchen Hemden
oder langen Unterhosen kénnen jedoch die Feinjustierung des Ge-
rates empfindlich stéren und zur Eigenabschaltung fihren.
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6.8.1. Spezielle Lagerungserfordernisse

Spezielle Lagerungserfordernisse (siehe auch Therapieprotokolle zu
den einzelnen geratespezifischen Lagerungshilfen).

6.8.1.1. Bei stark konvexer Kérperoberflache

Bei stark konvexer Korperoberflache (runder Bauch oder Schenkel)
sowie stark konkaver Korperoberflache (z.B. Kachexie-bedingt oder
Trichterbrust) kdnnen Anpassungen an die Kdrperunebenheiten oder
Rundungen am besten mit zuséatzlichen Wasserkissen erreicht werden.

6.8.1.2. Betreffend Kopf und Hals

In der Regel ist in der Behandlung von Kopftumoren eine Seiten-
lage erforderlich, d.h. der Abstand zwischen der unten liegenden
Schulterseite und dem Kopf ist zu Uberbriicken. Dies geschieht am
sinnvollsten mit Wasserkissen. An der oberen Elektrodenseite gilt
analog, dass die Ankopplung moéglichst direkt oder via Wasserkis-
sen erfolgen sollte. Falls ein Wasserkissen zur optimalen Ankopp-
lung sinnvoll erscheint, sollte ein nicht prall gefilltes kleines Wasser-
kissen verwendet werden. Dieses kann bei Bedarf ebenfalls etwas
vorgekuhlt werden oder muss wahrend der Therapie evil. mehrfach
gewechselt werden.

Abb. 11: Beispiele von Lagerungshilfen

Tuchelektroden sind im Kopfbereich nur selten einsatzfahig, da (ins-
besondere feuchte) Haare im Radiokurzwellenbereich wie Antennen
fungieren kdnnen und dann Schmerzen/Verbrennungen entstehen
lassen. SchweiBentwicklung auf der Haut zwischen (Gegen-)Elek-
trode und Patient kann sich insofern zu einem schmerzhaften , ko-
chenden Flussigkeitsfilm* entwickeln, der innerhalb einer Behand-
lungsstunde ggf. mehrfach zu trocknen ist.

Gelegentlich kann es vorkommen, dass die Matchbox keine pas-
sende Abstimmung finden kann und damit die voreingestellte Leis-
tung auch nicht freigegeben wird. Man erkennt dies bei der Ver-
wendung von Celsius42-Geraten unmittelbar am Bildschirm an der
gelben Kurve, die unter den blauen Normbereich sinkt, und bei EHY-
2000- und 3010-Geraten daran, dass keine ,schwarze Synchron-
linie“ mehr besteht, und/oder dass der ablesbare Reflexionswert zu
hoch bleibt (> 5-10 W).

Eine oder mehrere der folgend gelisteten MaBnahmen tragen (teilweise)
Gerate-unabhangig dazu bei, eine erfolgreiche Abstimmung zu finden:

1. Entfernen von Tichern oder Kunstfaser-haltigen
Kleidungsstoffen zwischen den Elektroden

2. Leistung plus oder minus 5 Watt anpassen

3. Obere Elektrode etwas dichter anlegen (Anpressdruck
vorsichtig erhdhen)

4. Lagerung des Patienten verandern (ggfs. etwas vor
oder zuriickschieben)

5. Position der Elektroden tberprufen, ggfs. korrigieren

6. Distanz der Elektroden zueinander verandern (Wasserkissen)

6.9. Therapie-Schema (Leistungsprofil)

Wie in den Handbtichern beschrieben, wird ein Behandlungsauftrag
einmal festgelegt, der dann in den verschiedenen Einzelbehandlun-
gen (Fraktionen) abzuarbeiten ist. Die Systeme haben die Méglich-
keit mit hohen Energien zu arbeiten.

6.9.1. Step-Up-Heating

Aus der Erfahrung heraus hat sich eine Empfehlung ergeben, ein soge-
nanntes Step-Up-Heating zu betreiben, d.h. die Leistung schrittweise
Uber den Behandlungszyklus hinweg zu erhéhen. Vom ,Step-Up-
Heating® kann auch in einer zweiten Dimension gesprochen werden:
namlich betreffend einer Leistungssteigerung zwischen den ersten
drei bis vier Fraktionen. Erfahrungsbeobachtungen zeigen, dass Pa-
tienten in der ersten Sitzung eine gréBere Sensitivitat gegenlber der
Hyperthermie aufweisen als nach einigen weiteren Sitzungen.

Die ersten zwei bis drei Sitzungen dienen ggf. dazu, diese Vertrag-
lichkeiten zu testen. Auch beim Step-Up-Heating ist jedoch immer
Uber 60 Minuten zu therapieren und nicht die Behandlungsdauer
der ersten Therapieapplikationen zu verringern. Nachfolgend ist ein
Muster eines solchen Therapie-Schemas abgebildet. Dieses sollte
jedoch nicht als unverriickbar betrachtet werden, sondern als ein
individueller Prozess, der gemeinsam mit dem Patienten aufzeigen
soll, welche Toleranzwerte flr sie Gultigkeit haben. Dieses Step-
Up-Heating gilt prinzipiell nicht nur fiir das TCS Celsius42-Gerat,
sondern hieran angelehnt auch fur die Geratetypen EHY-2000 und
EHY-3010 der Fa. Oncotherm.

Beim Oncothermgerat EHY-3010 stehen dem anwendenden Arzt zwar
Energiehthen von 350 Watt bis 400 Watt zur Verfligung (abhangig
von der GréBe der verwendeten Tuchelektrode). Solch hohe Energien
(> 200 bis 250 Watt) sind jedoch ohne Schmerzen und nachfolgend
Schadigungen der Patienten kaum nutzbar und wirken auf die Anwen-
der wie ein Zugesténdnis an geforderte Abrechnungsvoraussetzun-
gen vonseiten der Krankenkassen und ihrer Medizinischen Dienste.

250 mm treatment treatment treatment treatment treatment

upper electrode

250 mm fraction 1 fraction 2 fraction 3 fraction 4 fraction 5+

bottom electrode

Duration of fraction 60 min. 60 min. 60 min. 60 min. 60 min.

(suggested timing)

LEVEL 1

Duration 20 min. 20 min. 20 min. 20 min. 20 min.

Power 60W 60W 60 W 80w oW

LEVEL 2

Duration 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.

Power 7ow 70w 80w 100w 110w

LEVEL 3

Duration 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.

Power 80w oW 100w 120w 135W

LEVEL 4

Duration 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.

Power oW 100W 120W 140W 160W

LEVEL 5

Duration 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.

Power 100w 110w max. tolerable | max. tolerable | max. tolerable
power (135W) | power (170W) | power (200 W)

cumulative applied

energy in kloule 276 kJoule 294 kJoule ~330 kJoule ~447 kJoule ~471 kJoule

Abb. 12: Therapiebeispiel zum Step-Up-Heating: Beispiel fir eine

Therapie mit dem TCS Celsius42-Gerét
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Die angegebenen Werte sind Anhaltswerte und stellen kein verbind-
liches Therapiekonzept dar. Letztendlich entscheidet immer der be-
handelnde Arzt Uber die abzugebende Leistung. Weiterhin haben
der Parameter ,Kihltemperatur® und der Therapieaufbau (Verwen-
dung von Wasserkissen, ElektrodengroBe und -position) Einfluss
auf die vom Patienten (noch) tolerierten Leistungen. Standig den
Schwei3 abwischen! Besonders in 5. Stufe und ab 4. Sitzung den
Patienten aufmerksam beobachten. Moderate Kuhlung bis zur 3.
Sitzung (16—12 °C); nach Level 4 ist eine besondere Beobachtung
des Patienten angezeigt; ab der 5. Sitzung sollte eine effizientere
Kihlung eingestellt werden (11-8 °C). Entsprechend der Toleranz
des Patienten ggf. die Kiihlung und Leistung anpassen.

Hinweis: Sollten bei einem Patienten die hoheren Leistungen we-
gen Temperaturempfindlichkeit nicht anwendbar sein, sollte die Be-
handlungsdauer mit geringerer Leistung so verlédngert werden, dass
die Zielvorgabe der Energie in kdoule erreicht wird. Im Einzelfall mag
ein/e Patientln aber auch einen héheren Leistungseintrag tolerieren,
ohne Beschwerden zu verspuren. Es ist hier wie schon skizziert ein
Prozess gemeinsam mit dem Patienten zu eruieren, welche Leis-
tungseintréage fir ihn infrage kommen.

Obere Elektrode/upper electrode
250 mm Sitzung/ Sitzung/ Sitzung/ Sitzung/ Sitzung/
e B s s session 1 session 2 session 3 session 4 session 5
250 mm
Kiihitemperatur/
cooling temperature
Dauer/duration 20 min. 20 min 10 min. 10 min. 20 min.
1.Stfe/Step | cictungipower | 6OW oW 100w 100w 100w
2. Stufe/Ste Dauer/duration 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.
: P Leistung/power 100W 100W 150 W 180 W 180 W
3. Stufe/Ste Dauer/duration 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.
. P Leistung/power 150 W 150 W 180 W 220W 260 W
4. Stufe/Stel Dauer/duration 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.
. P Leistung/power 200W 200W 220W 260 W 320W
Dauer/duration 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.
5. Swie/Step | | oictung/power 250W 260W 300W 400W
Dauer/duration 10 min. 10 min. 10 min.
IR Leistung/power 300W 350 W 450 W

Abgegebene Energie/applied energy

Sitzungsdauer/session time 60 min. 60 min. 60 min. 60 min. 60 min.

Abb. 13: Beispiel fiir eine Therapie mit dem Synchrotherm RF 800-Gerét

Von Bedeutung erscheint beim EHY-3010 ferner, bei groBen freien
Flussigkeitsvolumina wie Pleuraergissen und Aszites die Pleura
oder das Peritoneum nicht durch hohe Leistungseintrédge zu noch
mehr FlUssigkeitsabgabe zu reizen, sondern nur Wattzahlen zu nut-
zen, die teilweise weniger als die Hélfte des Energieeintrages aus-
machen, der ohne FlUssigkeitsvermehrung gewahlt werden wiirde.

Da man Hautmetastasen nicht kiihlen méchte, muss vor deren Be-
handlung das Kuhlsystem des Gerates (z.B. des EHY-2000) abge-
schaltet werden, was jedoch einer vermehrten Inspektion des Pati-
enten wahrend der Behandlung bedarf.

6.10. Kihlkreislauf

Es ist eine Alltagserfahrung, dass Thermosensoren als Differenzi-
alfiihler fungieren. Daher werden Temperaturverdnderungen deut-
licher empfunden als konstante Temperaturen. Fir die Anwendung
des kapazitiven Hyperthermie-Systems bedeutet dies, dass zur
Erreichung einer optimalen Thermotoleranz der Normalgewebe so-
wohl die Leistungszunahme und die damit verbundene Erwérmung
schrittweise erfolgen sollte (Step-Up-Heating), als auch die Kiihlung
der Wasserboli, falls einstellbar, gerdteabhéngig — in Richtung auf
niedrige Temperaturen idealerweise graduell erfolgen sollte. Wichtig
ist es ferner, wie schon angesprochen, keine Schwei- und Kon-
densatbildung auf der Haut zuzulassen; denn diese wirde mit hoher
Wahrscheinlichkeit zu Verbrennungen flhren. Salzhaltige Feuchtig-
keit wie der SchweiB wirkt dabei wie ein Brennglas, das die Leis-
tungsabgabe Uber diese Wassertropfen fokussiert und damit zu
unerwinschter Hitzesensorik und zu Verbrennungen fihren kann.
Auch aus diesem Grunde kihlen wir den Wasserbolus mit einem
flieBenden Wasseraustausch auf eine vorgegebene Temperatur. Wir
halten die Hautoberflache trocken und kontrollieren den Patienten
wéhrend der Behandlung regelmaBig auf eventuelle Feuchtigkeits-
bildung.

6.10.1. Kiihlung beim EHY-2000 Oncotherm-Gerat

Beim EHY-2000 Oncotherm-Gerét ist die Kihlung der Geratearm-
Elektrode von der Raumtemperatur abhangig und betrégt i.d. Re-
gel entsprechend 22 °C bis 26 °C. Werden hdéhere Temperaturen
gewlinscht, bzw. ist eine Kiihlung der Haut unerwiinscht, kann der
Kihlwasserkreislauf unterbrochen werden, indem die Kihlwasser-
Steckverbindungen entsprechend kurzgeschlossen werden.

Sitzung 1 Sitzung 2 Sitzung 3 Sitzung 4 Sitzung 5 Sitzung 6 Sitzung 7 Sitzung 8 Sitzung9 | Sitzung 10 | Sitzung 11 | Sitzung 12 Slzzzu:g
20 min. 30 min. 40 min. 50 min. 60 min. 60 min. 60 min. 60 min. 60 min. 60 min. 60 min. 60 min. 60 min.
10 min. 10 min. 20 min. 20 min. 20 min. 20 min. 20 min. 20 min. 20 min. 20 min. 20 min. 20 min. 20 min.

40W 50 W 60 W 60W 60 W 60 W 60W 60W 60 W 60 W 60W 60 W 60 W
10 min. 10 min. 10 min. 20 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.
50 W 60 W 80w 8w sow 80w 80w 8w 80w 80w 8w sow sow

10 min. 10 min. 10 min. 20 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.
70W oW 100W 100W 100w 100w 100 W 100w 100W 100 W 100w 100w
10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.
120W 120W 120W 120W 120W 120W 120W 120W 120w
10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min. 10 min.
140W 140 W 140 W 140W 140 W 140 W 140W 140W
10 min. 20 min. 30 min. 40 min. 50 min. 60 min. 60 min.
EHY-2000 Rife Rife Rife Rife Rife Rife

Abb. 14: Beispiel fiir eine Kopf-Therapie mit dem Oncotherm-Gerat EHY-2000, insbesondere fiir Hirnbehandlungen
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6.10.2. Kiihlung beim TCS Celsius42-Gerat und
Synchro-Therm RF 800

Die Kiihlung beim TCS Celsius42-Gerat und Synchrotherm RF 800
lasst sich aktiv zwischen 8 °C bis 40 °C nach Leistungsniveau und
Empfindlichkeit der therapierten Personen frei wahlen.

6.10.3. Kiihlung beim EHY-3010 Oncotherm-Geréat

Beim EHY-3010 Oncotherm-Gerat ist eine Extra-Kihlung der Haut
nicht vorgesehen und infolge von Tuch-Elektroden-Nutzung auch
nicht notwendig.

6.11. Aufsicht und Dokumentation

6.11.1. Aufsicht liber die Patienten wahrend der
kapazitiven Hyperthermie

Eine kontinuierliche Beaufsichtigung des Patienten bleibt unabding-
bar. Die Behandlung mit dieser Form der Uberwérmung ist aus-
schlieBlich durch speziell angelerntes/eingewiesenes Fachpersonal
durchzufiihren, das den Patienten fortwdhrend betreut. Demnach
muss flr den Patienten jederzeit die Mdglichkeit bestehen, sich
gegenliber dem Betreuungspersonal zu auBern und das auch mit
ausreichend Zeit fur ein personliches Gespréach. Die lokale HT wird
unter arztlicher Leitung und Uberwachung durchgefiihrt. Dabei soll-
ten das Befinden und die mégliche SchweiBbildung des Patienten
kontinuierlich oder zumindest regelmé&Big in kurzen Zeitintervallen
kontrolliert werden.

6.11.2. Dokumentation

Die Software der Systeme erlaubt eine ganz einfach vorzuneh-
mende Dokumentation von Beobachtungen und Vorkommnissen
wahrend der Behandlung. Ein internes Feld, das Aufzeichnungen
lediglich in der Datenbank dokumentiert, lasst solche Notizen zu.
Diese verhelfen zu einem systematischen Erfahrungsaufbau in der
Hyperthermie. Wichtig in diesem Zusammenhang ist ferner die Er-
fassung der Kombinationstherapien (Chemo-/Radio-Therapie) der
Pathohistologie, des Tumorstadiums sowie des Tumor-Gradings.
Uber alle Patienten hinweg kénnen solche Daten - differenziert nach
Tumorentitdt — Anhaltspunkte fir Best-Practice-Erfahrungen (GCP)
geben. Die Hyperthermie steht heute ja noch in der Kritik, dass es
keinen Konsens zu ihrer Anwendung gibt. Zum Fehlen einer solchen
Vereinheitlichung soll dies Leitlinie den léngst félligen Kontrapunkt
darstellen.

7. Klinische Studien und Literatur

7.1. Klinische Ergebnisse

Eine Vielzahl von Untersuchungen zeigt Ubereinstimmend deutlich
héhere Raten an kompletten Remissionen in der Kombination von
Strahlentherapie/Chemotherapie und Hyperthermie im Vergleich mit
alleiniger Strahlentherapie/Chemotherapie. In mehr als 28 randomi-
sierten kontrollierten klinischen Studien wurde gerdteunabhangig
die Hinzunahme von Hyperthermie zur Radio- oder Chemotherapie
untersucht: In 21 Studien wurden signifikant bessere Ergebnisse
durch die Kombination mit Hyperthermie nachgewiesen.[1,19, 22]

8. Momentaner Stand der lokalen
RF-Hyperthermie mit Riickblick
und Perspektive

8.1. Historie

Seit den 1990er Jahren wird die RF-Hyperthermie gegen Krebser-
krankungen erfolgreich eingesetzt. Dass sie sich in Asien mit héhe-
rer allgemeiner Akzeptanz und daher viel schneller weiterentwickeln
konnte als in Europa, speziell im deutschsprachigen Raum, liegt mit
hoher Wahrscheinlichkeit daran, dass sie kein eigenes Fachgebiet
darstellt, oder keines, das einer speziellen Facharztgruppe eindeu-
tig zuzuordnen gewesen ware, sondern Uber Jahre hinweg von je-
dem Arzt ohne geprtifte Eignung bzw. Zertifizierung genutzt werden
konnte, solange er sich nur selbst flir ausreichend befahigt hielt.

Die hiermit verbundenen jahrelangen, noch anhaltenden berufs-
sténdischen Querelen und die allgemeine Befiirchtung in der
Onkologie — mit Ausnahme der Radioonkologie — pharmazeutische
Produkte und konkurrierende lokale Hyperthermiemethoden (z.B.
Mikrowellen-induzierte Hyperthermie) konnten in Anwendungshéau-
figkeit und Abrechnungshohe von der RF-Hyperthermie beeintrach-
tigt werden, haben die RF-Hyperthermie in ihrer Akzeptanz und
Ausbreitung in Europa und der USA in hohem MaBe behindert.

Hinzu kommt, dass die Studienlage zur RF-Hyperthermie im
deutschsprachigen Raum anfénglich bis Uber die Jahrtausend-
wende hinweg inakzeptabel gering war und hier auBereuropai-
sche Studien in hohem MaBe ignoriert wurden. Dass daraufhin ihre
Kostenlibernahme durch die Gesetzlichen Krankenkassen vom
Gemeinsamen Bundesausschuss der Arzte und Krankenkassen
(G-BA) in 2005 wegen mangelnden Konsensus unter den Anwen-
dern verweigert wurde, darf nicht verwundern. Die Biindelung des
heutigen Standes der kapazitiven lokalen Hyperthermie innerhalb
dieser aktuell verfassten Leitlinien mit ihrem wissenschaftlichen An-
spruch konnte allerdings zu einem Umdenken fiihren, da ihr Inhalt
die in 2005 vom (G-BA) noch als offen betrachteten Fragen
weitestgehend beantwortet.

8.2. Perspektive

Insofern lasst der Ausblick auf die Zukunft der lokalen RF-Hyper-
thermie folgende Szenarien erwarten:

A. Die Anwendung der lokalen RF-Hyperthermie wird aufgrund ihrer
Erfolge von Krebspatienten immer haufiger verlangt werden, aber
ohne Beachtung jeweiliger therapeutischer Leitlinien werden sie
den Kassenpatienten gemaB der Beurteilung von Entscheidungs-
gremien als OffLabel-Therapien weiterhin nur zur Verfligung ste-
hen, wenn sie die Behandlungskosten hierfir selbst zahlen (kon-
nen).

B. In Landern, in denen hohe Arzneimittelkosten wie beispielsweise
fur ATMPs (Advanced Therapy Medical Products) nicht von der
Allgemeinheit aufgebracht werden (kdnnen), kommen konkurrie-
rende apparative Therapien wie u.a. die RF-Hyperthermie immer
h&ufiger und seit einigen Jahren schon regelmaBig zum Einsatz
(Asien).
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C. Den dortigen Ergebnissen mitsamt daraus an Universitaten ver-
fassten Publikationen und Phase-IlI- bis -IlI-Studien wird sich,
wenn auch leider mit ca. 10- bis 15-jahriger Verzégerung/Verspa-
tung auch die europaische Onkologie nicht fortgesetzt verschlie-
Ben kdnnen.

D. Die Globalisierung wird sich dann auch in Deutschland zumindest
fur Krebspatienten zum Segen entwickeln. Chinesische Arbeiten
werden in klrzester Zeit auch in Génze auf Englisch publiziert
oder Ubersetzt werden und geblhrende Beachtung finden.

E. Selbstverstandlich muss die kapazitive RF-Hyperthermie weiter-
hin und mehr denn je als praktisch nebenwirkungsfreie onkolo-
gische lokale BehandlungsmaBnahme in andere Therapien ein-
gebunden werden. Dies gilt insbesondere fiir MaBnahmen, die
das gesamte Immunsystem von Patienten nutzen und sicherlich
ganz besonders fiir Behandlungskombinationen, die einerseits
simultan ein umfassendes Therapiespektrum Gber mehrere Fach-
gebiete hinweg beinhalten, wobei dieses Spektrum individuell auf
den einzelnen Patienten optimal abzustimmen ist.

Zwei Beispiele fiir solche Kombinationstherapien, z.B. bei Pati-
enten, fiir die systemische Volldosis-Chemotherapien nicht in-
frage kommen, wobei nur Tuchelektroden des Oncotherm EHY-
3010-Gerats innerhalb einer Stunde die gesamte Lunge oder
Leber therapeutisch abdecken:

1. Bei multiplen Lungenmetastasen (mdglichst kleiner als 1,5 cm)
Kombination aus:

a. hyperfraktioniert akzelerierter Strahlentherapie (ED 1,1 Gy,
2 mal taglich in 7 Std. Intervall bis kumulativ 14,3 Gy)

b. viermal vor der ersten Strahlentherapie lokale RF-Hyperther-
mie, wahrend jedes Strahlentherapietages kurz nach der ers-
ten oder kurz vor der zweiten Strahlentherapie-Tagesfraktion,
sowie dreimal nach dem letzten Strahlentherapietag

c. Niedrigdosis-Chemotherapien, méglichst entsprechend dem
Resultat einer aktuellen Liquid Biopsy, z.B. molekulargene-
tisch/molekularbiologisch definiert nach Detektion von Tumor-
zellen im peripheren Venenblut, evtl. Insulin-potenziert: 1 Gabe
vor Strahlentherapiebeginn, 2 Gaben wahrend der Strahlen-
therapie und 1 Gabe nach Strahlentherapieende.

2. Bei multiplen Lebermetastasen (mdglichst kleiner als 1,5 cm)
Kombination aus:

d. hyperfraktioniert akzelerierter Strahlentherapie (ED 1,2 Gy,
2 mal taglich in 7 Std. Intervall bis kumulativ 19,2 Gy)

e. viermal vor der ersten Strahlentherapie lokale RF-Hyperther-
mie, wahrend jedes Strahlentherapietages kurz nach der ers-
ten oder kurz vor der zweiten Strahlentherapie-Tagesfraktion,
sowie dreimal nach dem letzten Strahlentherapietag

f. Niedrigdosis-Chemotherapien, mdglichst entsprechend dem
Resultat einer aktuellen Liquid Biopsy, z.B. molekulargene-
tisch/molekularbiologisch definiert nach Detektion von Tumor-
zellen im peripheren Venenblut, evtl. Insulin-potenziert: 1 Gabe
vor Strahlentherapiebeginn, 2 Gaben wahrend der Strahlenthe-
rapie und 1 Gabe nach Strahlentherapieende.
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9.2. Levell Evidence

In randomisierten Studien finden sich signifikant bessere Ergebnisse in Stu-
dienarmen mit Hyperthermiebeteiligung in Bezug auf Uberleben, Intervall-
dauer bis zum Eintritt eines Progresses und Remissionsraten (mit kompletter
oder Teilremission). Dabei ergeben sich signifikant bessere Resultate, wenn
man eine Radiotherapie (RT), eine Chemotherapie (CT) oder eine Chemo-
Radiotherapie mit Hyperthermie (HT) kombiniert, verglichen mit der gleichen
Behandlung ohne Hyperthermie.

Ref no. | Tumour Treatment Patients | endpoint Effect Effect
(lesions) with HT without HT
14 Lymphnodes of head | RT +/— LHT 41 (44) CR rate 83 % 1%
& neck tumours
5-yr local 69 % 24 %
control
5-yr survival | 53 % 0%
15 Melanoma RT +/— LHT 70 (138) CR rate 62 % 35%
2-yr local 46 % 28 %
control
16 Breast RT +/— LHT 306 CR rate 59 % 4%
17 Glioblastoma RT +/— LHT 68 Median 85 weeks 76 weeks
multiforme postoperative survival
2-yrsurvival | 31 % 15%
18 Bladder, cervix RT +/— LHT 298 CR rate 55 % 39%
and rectum
3-yrsurvival | 30 % 24 %
Cervix RT +/— LHT 114 CR rate 83 % 57 %
3-yrsurvival | 51 % 27 %
19 Rectum RT +/— LHT 115 5-yr survival | 36 % 7%
preoperative
20 Cervix RT +/— LHT 64 CR 55 % 31 %
21 various malign RT +/— LHT 92 Response 82 % 63 %
cell population
22 Cervix RT +/— LHT 40 CR 85% 50 %
23 Rectum RT +/— LHT 14 Response 100 % 20 %
24 Bladder RT +/— LHT 102 3-yrsurvival | 94 % 67 %
preoperative
25 Oesophagus RT +/- LHT 125 3-yrsurvival | 42 % 24 %
26 Rectum RT +/— LHT 122 pCR 23% 5%
preoperative
27 Bladder CT +/— RHT 52 pCR 66 % 22%
preoperative
28 Bladder CT +/- RHT 2-yrrelapse | ~82 % ~38%
postoperative free survival

Ref no. | Tumour Treatment Patients | endpoint Effect Effect
(lesions) with HT without HT

29 Lung CT +/— WBHT 44 Response 68 % 36 %

30 Soft tissue sarcoma | CT +/— LHT 3 Response 28.7 % 126 %
Local relapse | 45,3 months | 23,7 months
free survival
Disease free | 31,7 months | 16,2 months
survival

31 Oesophagus RT + CT +/— LHT | 66 CR 25% 6 %

32 Oesophagus RT + CT +/- LHT | 53 Palliation 70 % 8%

preoperative

Abb. 15: Organbezogene Hyperthermie-Studien
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10. Anhang

10.1. Schulungsprogramme fiir die
lokale RF-Hyperthermie

Ziel der Schulung: Vorgesehen sind zwei Tage Unterricht mit The-
orie- und Praxisteil. Nach zwei Monaten erfolgt eine 1-2 Tage
dauernde Wiederholung mit einem Abschlussgesprach und der an-
schlieBenden Zertifizierung.

Im theoretischen Teil erfolgt eine Vermittlung von Grundlagenwissen
Uber Formen der Hyperthermie, Einsatzgebiete der unterschiedli-
chen Hyperthermieformen, Arbeitsweise der lokalen HT, Indikatio-
nen und Kontraindikationen, Abrechnungsziffern, Therapieplanung
(Zahl der Zyklen), Literatur zum Thema/Infomappe, Aufklarungsbo-
gen, Interaktionen zwischen Hyperthermie und Chemo-/Strahlen-
therapie, Dokumentationsbégen, Arbeitsprotokolle, Therapieein-
stellungen etc.

Die praktischen Aspekte des Schulungsprogramms umfassen die
Aufklarung des Patienten, die Wartung (nicht technisch) der Hy-
perthermie-Einheit, die Behebung von Fehlerquellen (keine grob
technischen Fehler), die Patientenlagerung nach verschiedenen In-
dikationen, das Wechseln der Elektroden, die Erfassung von Patien-
tendaten (Umgang mit der Software), das selbststandiges Arbeiten
mit kapazitiver RF (komplette Therapien).

10.2. Aufkldrungsbogen fiir Patienten

Auf den folgenden Seiten finden Sie den Aufkldrungsbogen ,,Uber-
warmungsbehandlung (Hyperthermie)“, erschienen bei Thieme
Compliance GmbH, Am Weichselgarten 30a, 91058 Erlangen. Wir
danken der Thieme Compliance GmbH fiir die freundliche Unter-
stitzung.

Néhere Informationen unter: www.thieme-compliance.de
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Klinik/Praxis

Patientenname und -adresse

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient,
sehr geehrte Eltern,

dieser Aufklarungsbogen dient der Vorbereitung des Aufkla-
rungsgesprdchs. Bitte lesen Sie ihn vor dem Gesprach aufmerk-
sam durch und fiillen Sie den Fragebogen gewissenhaft aus.

Die Hyperthermie

Die Uberwirmung des Kérpers (Hyperthermie) zur Heilung
von Krankheiten und zur Starkung der Allgemeinverfassung
ist eine alte Behandlungsmafnahme des Menschen. Vermut-
lich hat er bereits vor Tausenden von Jahren beobachtet, dass
bei langwierigen und schweren Erkrankungen eine durch-
gestandene hitzige Fieberphase oft den Wendepunkt im
Krankheitsverlauf markierte und dieses Krankheitsstadium
den ,,Durchbruch“ in Richtung Gesundheit brachte.

Die iltesten Uberwidrmungsversuche gab es bereits vor
5.000 Jahren in Agypten. Spiter sind solche ebenfalls bei
den alten Griechen, z.B. vom bekannten Arzt Hippokrates,
dokumentiert. Ein weiterer griechischer Arzt und Philosoph,
Parmenides (Abb. 1), soll folgenden Satz gesagt haben:

Abb. 1: Parmenides (griechischer Arzt/Philosoph)

@Thieme Compliance

Diomed
Uberwirmungsbehandlung
(Hyperthermie)

,Gebt mir die Macht, Fieber zu erzeugen, und ich heile alle
Krankheiten!“

Bekannt ist die Tatsache, dass der Korper eines chronisch
erkrankten Menschen aufgrund eines geschwdchten Ab-
wehrsystems oft nicht mehr in der Lage ist, ein solches
L reinigendes“ Fieber zu erzeugen. Hier setzt die Uberwir-
mungsbehandlung an: einerseits, um Krankheitsausléser
(Krebszellen, Bakterien usw.) gezielt zu schwadchen und so
angreifbar zu machen, andererseits, um die Kérperabwehr
im Kampf gegen die Krankheit zu mobilisieren.

Die Hyperthermie ist einsetzbar bei:

e Tumorerkrankungen:

zur Unterstiitzung eines geschwdchten Immunsystems
und zur gezielten Schwdchung/Abtétung von Krebszellen.

e Schwadche/Fehlleistung des Immunsystems:

Allergien, Asthma, Neurodermitis, rheumatische Er-
krankungen, Weichteilrheumatismus, chronische Ent-
zlindungen, chronisch entziindliche Darmerkrankungen
(Colitis ulcerosa, Morbus Crohn) etc.

Chronische Krankheits- und Schmerzzustdnde:

Arthrosen, ,Ischias“, Neuralgien, chronische Entziindun-
gen, Migrdne, Bluthochdruck, Atemwegserkrankungen etc.

Die Kosten der Uberwirmungsbehandlung und eventueller
behandlungsbediirftiger Komplikationen werden u.U. von
Ihrer Krankenkasse nicht iibernommen. Kldren Sie diese
Kostenfragen deshalb schon im Vorfeld.

Abb. 2: Regionale Tiefenhyperthermie
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Die Durchfiihrung der Hyperthermie

Je nach Erkrankung kann die Uberwirmungsbehandlung auf
verschiedene Weise erfolgen. Die Wahl der Methode hangt
vom Krankheitsbild ab, aber auch von persoénlichen Beson-
derheiten, nach denen wir Sie in der Anamnese fragen. Eine
entsprechende medizinische Diagnostik sollte immer vo-
rausgehen, damit die richtigen Behandlungsverfahren zum
richtigen Zeitpunkt ausgewdhlt werden konnen, und um
Erkrankungen auszuschliel3en, die vorrangig einer schulme-
dizinischen Behandlung bediirfen.

Die Hyperthermie kann allein und kombiniert mit anderen
Verfahren eingesetzt werden. Das fiir Sie geplante Hyper-
thermieverfahren ist auf der letzten Seite des Aufklarungs-
bogens angekreuzt. Grundsdtzlich kommen folgende unter-
schiedliche Moglichkeiten infrage:

«  Aktive Hyperthermie (Fiebertherapie, ,Heilfieber*)

Sie befinden sich unter dauernder Beobachtung, wdh-
rend Thr Korper durch die Verabreichung fieberaus-
losender Medikamente zur Erzeugung eines ,kiinstli-
chen* Fiebers gebracht wird.

Diese Methode ist schwerer steuerbar und risikotrachti-
ger als die im Folgenden angefiihrten Verfahren.

«  Passive Hyperthermie
- Lokal: Uberwdrmung von Kérperbereichen:

= Oberflichenhyperthermie

Speziell gefilterte Infrarotstrahlen (Warme-
strahlen) kommen von auf3en (extern) zur An-
wendung, um oberflichlich gelegene Neubil-
dungen (Hauttumoren, Melanome, Hautmetas-
tasen etc.) zu behandeln.

= Hyperthermie von Hohlorganen/Korperhéhlen
(z.B. Magen, Blase, Bauchraum)

Die Hohlrdume werden mit einer Fliissigkeit,
die meist Zytostatika (tumorschadigende Me-
dikamente) enthdlt und bis zu 45 °C warm
ist, mittels zu- und abfiihrendem Schlauch ei-
nes Wdarmetauschers durchspiilt. Eine entspre-
chende Erwdarmung ist jedoch auch iiber eine
eingefiihrte Sonde (intraluminal) méglich.

= Prostatahyperthermie

Unter moderater Schmerzmedikation wird {iber
die Harnrohre eine spezielle Sonde, die Mikro-
wellen oder Radiowellen abstrahlt, bis auf Ho-
he der Prostata eingefiihrt und das umgebende
Prostatagewebe durch diese auf lokale ,Fieber-
temperaturen“ von bis zu 48 °C iiberwdrmt.
Gleichzeitig erfolgt in der Regel auch die Verab-
reichung von Zytostatika.

Abb. 3: Milde/Moderate/Extreme GKHT (Erwdrmung von unten)

« Extremititenhyperthermie (Bein, Arm)

An die BlutgefifSe eines Armes/Beines werden
zwei Schlauchzugdnge gelegt und so das Blut
zundchst iber eine Vene entnommen, aufSer-
halb in einem Wirmetauscher auf Uberwir-
mungstemperatur gebracht und {iber eine Ar-
terie wieder in das jeweilige Korperteil zuriick-
gefiihrt. Es erfolgt ggf. die Zumischung entspre-
chender Medikamente.

- Regional: Uberwirmung ganzer Kérperregionen:

= Tiefenhyperthermie

Die zu behandelnde Kérperregion wird durch
eine entsprechende Uberwirmungsvorrich-
tung (s. Abb. 2) bis in die Tiefe auf die jeweils
vorgesehene Gewebetemperatur gebracht. Dies
geschieht, je nach Gerdtetyp, z.B. mit Mikro-
wellenenergie, durch Radiofrequenzen, durch
Ultraschall oder durch Lasertechnologie.

- Ganzkorper:

= Ganzkorperhyperthermie (GKHT)

In einer Warmevorrichtung (s. Abb. 3-5) wer-
den Sie mit [hrem ganzen Korper auf eine ent-
sprechende Kerntemperatur oberhalb der phy-
siologischen ca. 37 °C aufgewdrmt. Je nach
Krankheitsbild, Threr Belastbarkeit und der be-
absichtigten Wirkung wird bei Thnen im Kor-
per fiir eine bestimmte Zeit (bis zu mehreren
Stunden) folgende Uberwadrmungstemperatur
erreicht: 38,5 °C (mild), 39 °C - 40 °C (mode-
rat), 41,5 °C - 42,5 °C (extrem) oder andere
spezifische Temperaturen.

Sind moderate bis extreme Temperaturen ge-
plant, erhalten Sie zur besseren Vertraglichkeit
eine sog. Analgosedierung - eine Kombinati-
on aus Beruhigungs- und Schmerzmitteln, iber
deren Risiken Sie gesondert aufgekldrt werden.

Die Ganzkorperhyperthermie ist relativ gut ver-
traglich. Durch diese Uberwirmung werden
die korpereigenen Immunreaktionen reakti-
viert und die Tumorzellen gegeniiber Strahlen
und Zytostatika empfindlich gemacht (sensibi-
lisiert). Dies kann die Wirksamkeit von einge-
setzten Medikamenten steigern und Nebenwir-
kungen verringern. Uber alle diese Erkenntnis-
se liegen inzwischen zahlreiche klinische Erfah-
rungen vor.

Im Aufklarungsgesprach informieren wir Sie neben der Hy-
perthermiebehandlung auch {iber die Vor- und Nachteile

Abb. 4: Milde/Moderate/Extreme GKHT (Warmekammer)
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der entsprechenden schulmedizinischen Methoden, ihren
Belastungen, Risiken und Heilungschancen zur Behandlung
Ihrer Erkrankung. Diese Methoden konnten bei lhnen auch
erganzend oder anstelle der Hyperthermie in Betracht kom-
men.

Die Gegenanzeigen
Fiir die GKHT

* Eine aktive oder extreme Uberwirmungsbehandlung
darf nicht durchgefiihrt werden, wenn ein akuter und/
oder fieberhafter mikrobieller Infekt vorliegt, wenn
Herz- und Kreislaufprobleme (z.B. Insuffizienz, Blut-
hochdruck, Angina pectoris, Stenosen) oder akute
Organprobleme (z.B. Magen-Darm-Geschwiire, Hepati-
tis/Leberzirrhose, Niereninsuffizienz) bekannt sind.

+  Auch bei Personen mit erhohter Blutungsneigung,
bei Neigung zu Fieberkrampf/Epilepsie, bei Hirngefaf3-
aneurysma, Hirntumor/Hirnmetastasen, Schilddriisen-
iiberfunktion oder Thrombosen sowie bei Patienten,
die an Auszehrung leiden, ist die GKHT kontraindiziert.

Fiir die regionale Hyperthermie

» Trdgt der Patient einen Herzschrittmacher bzw. befin-
den sich Metallimplantate in der zu behandelnden Re-
gion oder bestehen Metastasen in anderen Organen,
verbietet sich der Einsatz der lokalen/regionalen Tiefen-
hyperthermie.

In der Frithschwangerschaft (bis zum 4. Monat)

» Hier darf - wie bei vielen Therapiemafinahmen - eine
Hyperthermie nicht oder nur unter strenger Indikati-
onsstellung zur Anwendung kommen.

Risiken und mégliche Komplikationen

Trotz aller Sorgfalt kann es zu - u.U. auch lebensbedrohli-
chen - Komplikationen kommen, die weitere Behandlungs-
mafdnahmen/Operationen erfordern. Die Haufigkeitsanga-
ben sind eine allgemeine Einschdtzung und sollen helfen,
die Risiken untereinander zu gewichten. Sie entsprechen
nicht den Definitionen fiir Nebenwirkungen in den Beipack-
zetteln von Medikamenten. Vorerkrankungen und individu-
elle Besonderheiten konnen die Haufigkeiten von Kompli-
kationen wesentlich beeinflussen.

* Allgemeine Nebenwirkungen wie Kopf- und Gelenk-
schmerzen, Muskelkrampfe, Bauchschmerzen mit Un-
wohlsein/Erbrechen, Blutdruckanstieg/-abfall, erhéhte
Pulsfrequenz sowie Herzrhythmusstorungen konnen
auftreten.

Abb. 5: Extreme Ganzkorperhyperthermie

«  Bei Allergie oder Uberempfindlichkeit (z.B. gegen Me-
dikamente, Betdubungsmittel, Desinfektionsmittel, La-
tex) kénnen voriibergehend Schwellung, Juckreiz, Nie-
sen, Hautausschlag, Schwindel oder Erbrechen und dhn-
liche leichtere Reaktionen auftreten. Stdrkere Reaktio-
nen konnen zu einem akuten Kreislaufschock fiihren,
der intensivmedizinische MafSnahmen erfordert. Sehr
selten sind schwerwiegende, u.U. bleibende Schdden
(z.B. Organversagen, Hirnschadigung, Lihmungen).

» Speziell bei der Prostatahyperthermie ist mit voriiber-
gehendem Brennen beim Wasserlassen, einem kurzzei-
tigen Auftreten von Blut im Harn und sehr selten auch
mit einem akuten Harnverhalt zu rechnen, der soforti-
ges drztliches Handeln erfordert. In ungiinstigen Fillen
konnte es auch zu einer Infektion der Harnwege, evtl.
auch der (Neben-)Hoden sowie zu einer Harnrohren-
verletzung/-verengung kommen.

* Schmerzen im iiberwdrmten Gebiet, die Sie uns ggf.
bitte sofort mitteilen miissen, kdnnen auftreten, eben-
so eine starke Hautrotung und evtl. Verbrennungser-
scheinungen, die aber meist - ohne Nachbehandlung
(z.B. Salben, Medikamente) - von selbst wieder heilen.

* Haut-/Gewebe-/Nervenschiden durch die Lagerung
und eingriffsbegleitende MafBnahmen (z.B. Einspritzun-
gen, Desinfektionen, Laser, elektrischer Strom) sind
selten. Mogliche, u.U. dauerhafte Folgen: Schmerzen,
Entziindungen, Absterben von Gewebe, Narben sowie
Empfindungs-, Funktionsstérungen, Lihmungen (z.B.
der Gliedmaf3en).

*  Waihrend oder nach der Behandlung kann es zur soge-
nannten Erstverschlimmerung kommen, bei der sich
die Krankheitssymptome kurzzeitig verstirken. Dies
sollte Sie nicht verunsichern, da es zeigt, dass die Be-
handlung anspricht.

Erfolgsaussichten

In den ersten Wochen nach der Behandlung sind regelmafi-
ge Nachuntersuchungen notwendig, um den Behandlungs-
erfolg abzuschdtzen. Dieser kann, abhdngig vom eingesetz-
ten Verfahren und vor allem vom Ansprechen Ihrer Erkran-
kung auf die Behandlung, stark variieren oder evtl. ganz
ausbleiben. Auch eine Verschlechterung Ihrer Erkrankung
ist nicht ganzlich auszuschlief3en. Auf der Grundlage der ge-
wonnenen Untersuchungsergebnisse wird das weitere Vor-
gehen (z.B. Wiederholungsbehandlung, Verfahrenswechsel)
festgelegt.

Verhaltenshinweise

Vor der Behandlung

Bitte legen Sie einschldgige Unterlagen wie z.B. Auswei-

se/Pdsse (Allergie, Diabetes, Mutterschaft, Rontgen, Implan-

tate etc.), Befunde und Bilder - soweit vorhanden - vor.

Vor der Behandlung sollten Sie ausgeruht sein und Blase

und Darm entleert haben.

Bitte meiden Sie am Tag vor der Behandlung so weit wie

moglich

»  Situationen, die Sie starken Gefiihlsschwankungen (z.B.
Waut, Trauer, Schreck, Aufregung) aussetzen kénnten;

» grolBen Hunger, Durst, groBen Korperfliissigkeitsverlust,
ippige Mahlzeiten;

» ibermdRBige korperliche und nervliche Anstrengung
(z.B. Auskiihlung, Sauna, Leistungssport, Hektik);
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« anregende/beruhigende und sonstige Stoffe (z.B. Alko-
hol, Kaffee, starken Tee, Nikotin, Schmerz- und Schlaf-
mittel).

Bitte geben Sie im Fragebogen alle Medikamente (auch
pflanzliche und rezeptfreie) an, die Sie derzeit einnehmen.
In Abstimmung mit lhrem behandelnden Arzt wird dann
entschieden, ob ein Medikament abgesetzt oder durch ein
anderes ersetzt werden muss. Dies betrifft vor allem blut-
gerinnungshemmende Medikamente (z.B. Marcumar®, Aspi-
rin®, Plavix®, Iscover®, Pradaxa®, Xarelto®, Eliquis® etc.) und,
bei Diabetikern, metforminhaltige Medikamente, aber auch
entziindungshemmende Substanzen wie Ibuprofen oder
auch Ascorbinsdure (Vitamin C).

Wadhrend der Behandlung

Informieren Sie uns bitte sofort, wenn Sie sich bei der Be-
handlung und ggf. danach unwohl fiihlen sollten.

Nach der Behandlung

« Bitte unseren Anweisungen entsprechend ruhen. Teilen
Sie uns unmittelbar nach der Behandlung etwaige Be-
sonderheiten mit, bevor Sie unsere Praxis verlassen.

e Trinken Sie reichlich (z.B. gekochtes warmes Wasser,
schwachen Tee).

e Gehen Sie frithzeitig zu Bett. Weiteres Verhalten wie
vor der Behandlung.

Sie diirfen erst 30 Minuten nach der Behandlung wieder
aktiv am StraBenverkehr teilnehmen; bis dahin miissen Sie
in unserer Praxis bleiben. Sollte in seltenen Fdllen durch
diese Behandlung Ihre StraBenverkehrstauglichkeit lange-
re Zeit eingeschrankt sein, werden wir [hnen dies sagen.
Sie miissen sich dann von einer erwachsenen Begleitperson
abholen lassen, gleichfalls werden wir IThnen mitteilen, ob
und gegebenenfalls fiir wie lange eine hdusliche Betreuung
erforderlich ist. Sie sollten in dieser Zeit keinen Alkohol
trinken, nicht an laufenden Maschinen arbeiten und auch
keine wichtigen Entscheidungen treffen.

Unterrichten Sie uns bitte sofort, wenn nach der Behand-
lung Unbehagen, anhaltende Symptomverschlechterung,
Atemschwierigkeiten, Fieber (iiber 38 °C) oder starke
Schmerzen auftreten!

Ort, Datum, Uhrzeit

Arztin/Arzt
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Patientenname und -adresse

Uberwiarmungsbehandlung
(Hyperthermie)

Diomed

Fragebogen (Anamnese)

Bitte beantworten Sie die folgenden Fragen sorgfdltig, damit wir etwaigen Risiken besser vorbeugen kénnen. Zutreffendes
bitte ankreuzen und unterstreichen bzw. erganzen. Bei Bedarf helfen wir Ihnen gerne beim Ausfiillen.

Alter: Jahre « GroRe:

cm * Gewicht:

Geschlecht:

—_

. Besteht eine Allergie (z.B. Medikamente [z.B.

. Besteht eine erhohte Blutungsneigung wie

. Besteht/Bestand eine Infektionskrankheit (z.B.

. Besteht/Bestand eine (weitere) Herz-/Kreislauf-

. Besteht/Bestand eine (weitere) GefdRerkrankung

. Bestand eine Erkrankung der Oberbauchorgane

. Besteht eine Stoffwechselerkrankung (z.B. Zu-

kg

n = nein/j

. Werden Medikamente eingenommen (z.B. gerin- O n

nungshemmende Mittel [z.B. Marcumar®, Aspi-
rin], Schmerzmittel, Antidiabetika [v.a. metfor-
minhaltige], Herz-/Kreislauf-Medikamente, Hor-
monprdparate, Schlaf- oder Beruhigungsmittel,
blutdrucksenkende Mittel)?

Wenn ja, welche?

=ja

0j

On
Antibiotika, Metamizol, Paracetamol], Betdu-
bungsmittel, Rontgenkontrastmittel, Latex, Des-
infektionsmittel, Jod, Pflaster, Kunststoffe)?

Oj

Wenn ja, welche?

On
z.B. hdufig Nasen-/Zahnfleischbluten, blaue
Flecken, langeres Bluten nach Verletzungen?

On
Hepatitis, HIV/AIDS, Hirnhautentziindung, Tu-
berkulose)?

Wenn ja, welche?

0j

0j

On
Erkrankung (z.B. koronare Herzkrankheit, Blut-
hochdruck, Rhythmusstérungen, Schlaganfall,
Herzinfarkt, Angina pectoris, Herzmuskelentziin-
dung, Klappenfehler)?

Wenn ja, welche?

Uj

On
(z.B. Arteriosklerose, Krampfadern, Erkrankung

der HerzkranzgefdBe, Durchblutungsstérung,
Aneurysma, Verengung der Halsschlagader)?

Wenn ja, welche?

Oj

On
(z.B. Leberentziindung/Hepatitis, Fettleber, Zir-
rhose, Gallenkoliken/-steine, Gelbsucht, Pankrea-
titis)?

Wenn ja, welche?

0j

On
ckerkrankheit, Gicht)?

Uj

Wenn ja, welche?

. Besteht/Bestand eine Schilddriisenerkrankung O n

(z.B. Uberfunktion, Unterfunktion, Kropf, Has-
himoto)?

Uj

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.
19.
20.

Wenn ja, welche?

Besteht eine Erkrankung des Gehirns (z.B. On O]
Hirntumor, Hirnmetastasen, Aneurysma)?
Wenn ja, welche?
Besteht/Bestand eine Erkrankung des Nervensys- O n ]
tems (z.B. Gehstérungen/Ldhmungen, Krampflei-
den [Epilepsie], Parkinson, Gefiihlsstérungen, Po-
lyneuropathie, Schmerzen)?
Wenn ja, welche?
Leiden Sie an einer psychischen Erkrankung (z.B. O n O]
Depression, Burn-out, Schizophrenie, Borderli-
ne-Syndrom, Angststérungen)?
Wenn ja, an welcher?
Besteht eine Hauterkrankung (z.B. Ausschlag, O n O]
Schuppenflechte, Tumor)?
Wenn ja, welche?
Besteht eine Erkrankung des Immunsystems O n ]
(z.B. Colitis ulcerosa, Morbus Crohn, Multiple
Sklerose, Rheuma, Sklerodermie, Lupus erythe-
matodes, Immunschwdache)?
Wenn ja, welche?
Bestehen weitere Erkrankungen? On Odj
Wenn ja, welche?
Befinden sich Implantate im Kérper (z.B. Schritt- On Oj
macher, Defibrillator, Herzklappe, Stent, kiinstli-
ches Gelenk, Silikon, Hydrogel, Zdhne, Metall)?
Wenn ja, welche?
Treten hdufig Infektionen auf? On Odj
Wenn ja, welche?
Waurde schon einmal im Bauchraum operiert? [On [j
Rauchen Sie? On Oj
Trinken Sie mehrmals pro Woche Alkohol (z.B. OOn O]
Bier, Wein, hochprozentige Alkoholika)?
Wenn ja, was?

Zusatzfrage bei Frauen

1. Kénnten Sie schwanger sein? On Odj
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Arztanmerkungen zum Aufklarungsgesprach

Erortert wurden z.B.: Begriff, Geschichte und Einsatzmoglichkei-
ten der Hyperthermiebehandlung, Fragen der Kosteniibernahme,
Wahl des Verfahrens und seine Durchfiithrung, Vor- und Nachtei-
le gegeniiber anderen (z.B. schulmedizinischen) Methoden, Gegen-
anzeigen, risikoerhohende Besonderheiten, Risiken und mogliche
Komplikationen, mogliche Neben- und Folgeeingriffe, mogliche
Schmerzbetdubung, das eventuelle Auftreten einer sogenannten
Erstverschlimmerung, Erfolgsaussichten, Verhaltenshinweise vor,
wdhrend und nach der Behandlung sowie (bitte vor allem indivi-
duelle Besonderheiten, z.B. Ablehnung einzelner Mafgnahmen, Fest-
stellung der Einsichtsfahigkeit Minderjdhriger, gesetzliche Vertre-
tung, Betreuungsfall, Bevollmdchtigter und ggf. spezielle Vermerke
sowie die Gesprdchsdauer dokumentieren):

Vorgesehen ist bei [hnen:

Aktive Hyperthermie

[0 Fiebertherapie/Heilfieber

Passive Hyperthermie
* Lokal
O Oberflaichenhyperthermie
O Hyperthermie von Hohlorganen/Kérperhéhlen
O Prostatahyperthermie
O Extremitdtenhyperthermie
*  Regional
O Tiefenhyperthermie
*  Ganzkorper

O Ganzkorperhyperthermie (GKHT)
0O 38,5 °C(mild)
O 39°C-40°C(moderat)
O 41,5°C-42,5°C(extrem)
O

Andere Temperatur

O Im Rahmen des ausgewdhlten Verfahrens erfolgt ggf.
auch die Verabreichung von:

Bitte Medikament(e) bezeichnen

Vorgesehener Termin der Behandlung:
Datum

e . . ™
Nur im Fall einer Ablehnung

Ich willige in die vorgeschlagene Behandlung nicht
ein. Ich habe den Aufklarungsbogen gelesen, verstan-
den und wurde nachdriicklich dariiber aufgeklart,
dass dann jedoch eine anerkannte Behandlungsme-
thode der Schulmedizin zur Vermeidung gesundheit-
licher Nachteile eingesetzt werden sollte.

Ort, Datum, Uhrzeit

Patientin/Patient

Sorgeberechtigter®

gef. Zeuge

\_ Arztin/Arzt

| Einwilligung

Den Aufkldarungsbogen habe ich gelesen und verstan-
den. Uber den geplanten Eingriff, Behandlungsalternati-
ven, Art und Bedeutung des Eingriffs, Risiken und mog-
liche Komplikationen, Erfolgsaussichten, medizinisch er-
forderliche Neben- und Folgeeingriffe sowie evtl. erfor-
derliche Anderungen oder Erweiterungen des Eingriffs
waurde ich in einem Aufklarungsgesprach mit

der Arztin/dem Arzt

ausfiihrlich informiert. Alle mir wichtig erscheinenden
Fragen wurden vollstindig und verstandlich beantwor-
tet.

Ich habe keine weiteren Fragen, fiihle mich geniigend
informiert, benotige keine weitere Bedenkzeit und
willige in den vorgesehenen Eingriff ein.

Mit unvorhersehbaren, medizinisch erforderlichen
Eingriffsinderungen, -erweiterungen, Neben- und Fol-
geeingriffen bin ich ebenfalls einverstanden.

Verhaltenshinweise und Empfehlungen zur Nachsor-
ge werde ich beachten.

Ich werde die Kosten der Hyperthermiebehandlung
und sich eventuell ergebender Komplikationen selbst
tragen, soweit diese nicht von meiner Krankenkasse
iibernommen werden.

Ort, Datum, Uhrzeit

Patientin/Patient

Sorgeberechtigter®

\_ Arztin/Arzt Y

Nur bei minderjdhrigen Patienten: Unterschreibt nur ein Sorgeberechtig-
ter, erkldrt er mit seiner Unterschrift zugleich, dass ihm das Sorgerecht
allein zusteht oder dass er im Einverstindnis mit dem anderen Sorgebe-
rechtigten handelt. Bei schwereren Eingriffen sollten grundsatzlich beide
Sorgeberechtigte unterschreiben. Einsichtsfahige Patienten sollten immer
mit unterschreiben.
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