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Das Immunsystem (lat. immunis: unberührt, frei, rein)
• Aufgabe: Schädigungen des Körpers zu verhindern

• Krankheitserreger
• Fremde Substanzen
• Fehlerhafte körpereigene Zellen
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Das Abwehrsystem



Woraus besteht das Immunsystem?
• Weisse Blutkörperchen (Leukozyten; 

lat. leukos: weiss)
• Lymphatische Organe

• Thymus, Knochenmark, Milz, 
Lymphknoten, Mandeln, Blinddarm
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Das Abwehrsystem



Was sind die Lymphozyten?
• Aufteilung nach 

Herkunftsort
• B-Lymphozyten (vom Bone

marrow = Knochenmark)
• T-Lymphozyten (vom Thymus)

• «Wohnhaft» in den 
lymphatischen Organen

• Gehören zum erworbenen 
Abwehrsystem
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Die Lymphozyten



Funktion der Lymphozyten?
• Erkennen von «fremd»
• Vermehrung der geeigneten 

Lymphozyten
• Zerstörung von «fremd» mit 

Infanterie (T-Lymphozyten) 
und Artillerie (B-Lymphozyten)
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Die Lymphozyten



«Wohnung» der Lymphozyten
• Vermehrung der Lymphozyten findet 

v.a. in den Lymphknoten statt
• Vergrösserte und schmerzhafte 

Lymphknoten bei einem Infekt
• Rückbildung, wenn Infekt besiegt
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Der Lymphknoten
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Unkontrollierte Vermehrung von 
Lymphozyten

• Verschiedene Gründe möglich
• Dauerhaft angeschaltet
• Abschaltmechanismus «kaputt»

• Häufig Veränderung der Gene 
(Mutationen)

• Mögliche Auslöser:
• Radioaktive Strahlung
• Gifte/Umweltstoffe (Glyphosat?)
• Abwehrschwäche / Immunsuppression
• Virusinfektionen (HIV, EBV, …)
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Entstehung des Lymphoms



Es gibt über 50 verschiedene 
Lymphome

Hauptgruppen:
1. Hodgkin Lymphome
2. Non Hodgkin Lymphome

• B- und T-Zell-Lymphome
• Aggressive und indolente 

Lymphome
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Einteilung der Lymphome
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Einteilung der Lymphome
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Häufigkeit von Lymphomen in 
der Schweiz

• Inzidenz
• >1500 neue Diagnosen von non 

Hodgkin Lymphomen pro Jahr
• 45% Frauen, 55% Männer
• 4% aller neuen Krebsdiagnosen

• Mortalität
• 520 Personen sterben pro Jahr 

an einem non Hodgkin Lymphom
• 240 Frauen, 280 Männer
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Epidemiologie
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Computertomografie (CT) und 
PET-CT

• Ausdehnung des Lymphoms 
(Stadium)

• Aktivität
• Therapieansprechen
• Verlaufskontrollen
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Patientin 1 - Krankengeschichte

Frau F., 50 Jahre alt 
• Bekanntes Vorhofflimmern

• Vorstellung beim Hausarzt, da 
anhaltendes Vorhofflimmern

• Zuweisung ins Spital
• Luftnot bei kleinster 

Anstrengung
• Bisher gesund
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Patientin 1 – PET-CT



Ann Arbor-Klassifikation
• Stadium I 

• 1 Lymphknotenregion
• Stadium II 

• >1 Lymphknotenregion auf einer Seite 
des Zwerchfells

• Stadium III
• Befall auf beiden Seiten des Zwerchfells 

ohne Organbefall
• Stadium IV

• Diffuser Organbefall
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Stadien-Einteilung (Staging)



Biopsie
• Zwingend nötig
• Bevorzugt ganzer 

Lymphknoten
• Aber auch Biopsie manchmal 

ausreichend
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Gewebegewinnung



Biopsie
• Diagnose stellen
• Zusatzuntersuchungen

• Genmutationen
• FISH
• Spezialfärbungen
• Prädiktive / 

prognostische Marker
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Die Arbeit vom Pathologen



Primär mediastinales grosszelliges 
B-Zell Lymphom

• 2.4% aller non Hodgkin Lymphome
• Ursprung von den Thymus 

Lymphozyten
• Häufiger bei Frauen
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Diagnose von Frau F.



Test von Herz und Lungen
• Ultraschall vom Herz
• Lungenfunktionsprüfung

Meist auch Knochenmarksuntersuchung
Viele Blutuntersuchungen…
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Weitere Untersuchungen
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Patient 2 - Krankengeschichte

Herr R., Jahre 70 alt
• Gewichtsverlust von 14 kg
• Zunehmende Schwäche und Müdigkeit
• Vergrösserte Lymphknoten am Hals
• Rückenschmerzen
• CT zeigt vergrösserte Lymphknoten
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Patient 2 – PET-CT
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Patient 2 - Diagnose

Lymphknoten-Entfernung 
Leiste links

• T-Zell-/ Histiozyten-
reiches grosszelliges B-
Zell-Lymphom Stadium 
IVB
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Standard wurde 1976 
definiert

• CHOP-Schema
• Cyclophosphamid
• Hydroxyldaunorubicin

(=Doxorubicin)
• Oncovin (=Vincristin)
• Prednison (=Cortison)
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Chemotherapie



Cyclophosphamid (Endoxan®)
• Vorstufe von einem Senfgas-

Derivat
• «Verklebt» die beiden DNS-

Stränge
• DNA-Stränge brechen
• Zelle stirbt beim Versuch, sich 

zu teilen
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Wie funktioniert 
Chemotherapie?



Vincristin (Oncovin®)
• Ist in der rosafarbenen 

Catharanthe enthalten 
(=Rosafarbenes 
Zimmerimmergrün)

• Spindelgift
• Zelle stirbt beim Versuch, 

sich zu teilen
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Wie funktioniert 
Chemotherapie?



Rituximab (Mabthera®)
• Eine der ersten «gezielten» Therapien 

überhaupt
• Revolutionierte die Behandlung von 

B-Zell-Lymphomen
• CD20-Antikörper finden sich nur auf 

B-Lymphozyten
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Rituximab – Eine neue Ära
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Patientin 1 - Behandlung
6 Zyklen Chemotherapie nach dem DA-
EPOCH-R-Schema

• Etopophos, Prednison, Oncovin, 
Cyclophosphamid und Doxorubicin über 5 
Tage alle 3 Wochen

• Dosis wird solange gesteigert, bis die 
Blutwerte genügend absinken
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Patientin 1 – Weiteres Vorgehen
Nachsorge Untersuchungen

• Erste 2 Jahre gibt es Kontrollen 
mit Blutentnahmen alle 3 Monate

• Röntgenuntersuchungen werden 
nur bei Beschwerden gemacht

• Nach 2 Jahren Untersuchungen 
noch alle 6 Monate

• Nach 4-5 Jahren noch 1x/Jahr
• Primär mediastinale grosszellige 

B-Zell Lymphome haben eine 
Heilungsrate von >95%
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Patient 2 - Behandlung
6 Zyklen Chemotherapie nach dem 
R-CHOP-Schema

• Cyclophosphamid, Doxorubicin, 
Oncovin, Prednison alle 3 Wochen
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Patient 2 - Behandlung
Radiotherapie der 3 
verbliebenen Lymphomherde

• Zunahme der Schmerzen in 
der rechten Hüfte

• PET-CT mit vielen neuen 
Herden

Erneute Chemotherapie nach 
dem GDP-Schema

• Gemzar, Dexamethason und 
Cisplatin alle 3 Wochen
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Patient 2 - Behandlung

Kein Ansprechen auf die Chemotherapie mit GDP
Hochdosis Chemotherapie mit autologer 
Stammzelltransplantation am USB

• Seit März Zustand langsam am Bessern, keine neuen 
Beschwerden



Antikörper Einsatz
• Spezielle Färbungen (bspw. 

Immunhistochemie)
• Andere Antikörper
• Antikörper mit Chemo- oder 

Radionnuklid
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Antikörper bilden Grundlage für viele 
Neuerungen



Brentuximab vedotin
(Adcentris®)

• Antikörper gegen CD30 mit 
Chemotherapie-Teilchen 
verbunden

• Zur Behandlung von 
Hodgkin und T-Zell-
Lymphomen

• Auch in Entwicklung mit 
CD20-Antikörper 
(Polatuzumab vedotin)
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Chemoimmunokonjugat



CD47-Antikörper (Hu5F9-G4)
• CD47 schützt Lymphom-

zellen vor dem Angriff von 
Fresserzellen
(Makrophagen)

• Antikörper gegen CD47 
blockiert das Abschalten der 
Fresserzellen

• Lymphomzellen werden 
wieder «gefressen»
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Immuntherapie



Zelluläre Therapien (CAR-T-Zellen)
• T-Zellen werden aus dem eigenen Blut gewonnen
• T-Zellen werden mit einem gentechnisch veränderten Eiweiss versehen
• Veränderte T-Zellen werden zurück infundiert und greifen die Lymphomzellen an
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Die neue Hoffnung



Tisagenlecleucelum (Kymriah®)
• Einsatz bei Leukämien (B-Zell-ALL)
• Einsatz bei aggressivem B-Zell-Lymphom (DLBCL) nach mind. 2 Vortherapien
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Erste CAR-T-Zell-Therapie 
erhält Zulassung in der Schweiz
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Ein Grund zur Freude?
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Ja, aber…

Preisverhandlungen sind noch am Laufen…
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Patient 2 - Behandlung

Therapie mit CAR-T-Zellen am 25.09.2019 
im Inselspital in Bern geplant



Diskussion / Fragen?
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