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Die Erhéhung der Korperkerntemperatur tiber den normalen Wert als biologische Antwort auf eine Infektion und/oder Entziindung ist nicht nur
beim Menschen bekannt, sondern hat sich schon friih in der Evolution entwickelt. Selbst Kaltbliitler bewegen sich bei Infektionen instinktiv in eine
wdrmere Umgebung. Studien konnten zeigen, dass bei Eidechsen und Goldfischen nach einer experimentellen Infektion eine erhohte Korpertempe-
ratur entscheidend fiir das Uberleben ist. Wurde in diesen Studien das Fieber durch Sodium Salicylat unterdriickt, verkiirzte sich das Uberleben dra-
stisch. Auch bei Warmbliitlern, bei denen die Erhohung der Kérpertemperatur hauptsdchlich metabolisch erzeugt wird, konnte dieser Zusammen-

hang nachgewiesen werden.

Fieber ist somit in der Regel nicht als 1ésti-
ges Krankheitssymptom zu sehen, das am be-
sten zu bekdmpfen oder zu unterdriicken ist,
sondern als zeitlich befristetes physiologi-
sches, insbesondere immunologisches Sonder-
programm, das die Natur fiir auBergewo6hnliche
akute Herausforderungen (z.B. Infektionen)
entwickelt hat. Dieser natiirliche Selbsthei-
lungs-Mechanismus kann auch bei chronischen
Erkrankungen durch physikalische Erwdrmung
(passive Ganzkorperhyperthermie) zu einem
bedeutenden Teil nachvollzogen und genutzt
werden. Eine Jahrtausende alte Erkenntnis der
Erfahrungsheilkunde, die durch die aktuelle
immunologische Fieber-Forschung eindrucks-
voll bestitigt wird.

Es ist auffallig, dass in der heutigen Zivilisa-
tion viele Menschen die Fahigkeit teilweise
oder ganz verloren haben, auf eine Infektion
mit Fieber zu reagieren.

Warnungen besonders aus der anthroposo-
phischen Medizin, das Fieber gerade im Kin-
desalter, aber auch bei Erwachsenen nicht vor-
schnell und ohne Not medikaments zu senken,
sind sehr ernst zu nehmen. Zusammenhéinge
zwischen der leider weit verbreiteten Praxis der
sofortigen Verschreibung von Antibiotika und
Fiebersenkung, selbst bei Bagatellerkrankun-
gen und gewdhnlichen grippalen Infekten ei-
nerseits und dem Anstieg von auf immunologi-
schen Fehlfunktionen beruhenden Zivilisati-
onskrankheiten wie Allergien andererseits,
sind natiirlich spekulativ, konnen aber auch
nicht einfach negiert werden.

In der Literatur schon frith mannigfach be-
schrieben und héufig als "allgemeine Erfahrung"
zitiert wird eine "bemerkenswert ficberfreie
Anamnese von Krebspatienten". Durchlittene
fieberhafte Infektionskrankheiten, besonders
auch im Kindheitsalter, senken nach dieser Hy-
pothese das Risiko, an Krebs zu erkranken.

Aus der Antike werden zu diesem Thema
hiufig die Aussagen zitiert:

"Gebt mir die Macht, Fieber zu erzeugen,
und ich heile euch alle Krankheiten"
(Parmenides, ca. 540-480 v.Chr.)

"Was das Heilkraut nicht heilt, wird der
Stahl heilen, was der Stahl nicht heilt, wird
das Feuer heilen, was das Feuer nicht heilt, ist
als unheilbar anzusehen."
(Hippokrates, 460-377 v.Chr.)

Diese Aussagen sind nicht buchstéblich zu
nehmen, zeugen aber sicherlich von beein-
druckenden Beobachtungen, insbesondere
tiber die unerwartete Besserung chronischer
Erkrankungen nach Uberstehen eines Infekti-
onsfiebers.

Thomas Sydenham's (1624-1689) Aussage:
"Fever Itself is Nature's Instrument" zielt in die
gleiche Richtung und skizziert recht treffend
die dargestellte Grundphilosophie der thera-
peutischen Ganzkorperhyperthermie.

Systemische Erwarmungstechniken, unter
anderem mit heiflen Badern, mit Eingraben von
Patienten in heiflen Sand oder Schlamm, mit
Erzeugung von Wasserdampf in einer Zelt-
oder Holzkabine (Schwitzhiitte, Sauna) werden
aus den meisten indigenen Kulturen und Hoch-
kulturen berichtet.

So ist die Ganzkorperhyperthermie in kein-
ster Weise ein neues Therapieverfahren, im
Gegenteil handelt es sich um eine der dltesten
und universalsten Therapiemethoden der Me-
dizingeschichte. Sie kann somit - zumindest als
milde und moderate GHT - der iiberlieferten
Erfahrungs- und Naturheilkunde zugeordnet
werden.

Die in der ersten Hilfte des 20. Jahrhunderts
vielversprechende medizinische Hyperther-
mieforschung wurde mit der Entwicklung und
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Einfithrung der Antibiotika und Kortikoide in
den 50ern zunéchst fast vollstdndig unterbro-
chen. Damit teilte die Hyperthermie das
Schicksal vieler physikalischer Heilverfahren,
die in der Dominanz der modernen pharmako-
logischen Forschung vernachldssigt wurden
und werden. Heute, da die Grenzen und Ne-
benwirkungen der medikamentésen antibioti-
schen und antiinflammatorischen Therapien
bei chronischen Krankheitsbildern immer mehr
sichtbar werden, erlebt die Ganzkorperhyper-
thermie eine Renaissance.

Neben den immunologischen sind als

physiologische Wirkungen zu nennen:

® thermische Beschleunigung der biochemi-
schen Stoffwechselabldufe

® Erh6hung der Durchldssigkeit von Zellmem-
branen fiir Wasser, Sauerstoff, Nihrstoffe
und Stoffwechselabbauprodukte

® Unterstiitzung reparativer und regenerativer
Prozesse, auch in bradytrophen, blutgefaf3-
armen Geweben

* Erhohung des gesamten Blutumlaufs und der
Durchblutung von Geweben und Organen

® Tonusminderung auch tief liegender Mus-
kulatur

¢ _Entblockierung® subakuter und chronischer
Entziindungsprozesse, um diese einer Ab-
heilung zuzufiihren

® Bei geniigend hohen Temperaturen Hem-
mung der Vermehrung von Mikroorganis-
men, Viren sowie der malignen Zellteilung

Durch diese physiologischen Wirkungen
eignet sich die Ganzkorperhyperthermie be-
sonders fiir die Kombination mit anderen me-
dikament6sen und physikalischen Therapien.
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Intensitétsstufen der Ganzkorper-
hyperthermie (GHT)

Das Spektrum der GHT reicht je nach Ziel-
temperatur und Anwendungsdauer von gelédufi-
gen Hausmitteln bis zur Intensivmedizin. Be-
wihrt hat sich folgende Einteilung in drei Stu-
fen, denen jeweils unterschiedliche Patienten-

<38,5°C milde GHT; unterteilt in , kurz“
und ,lang” (< bzw. > 30min.)
38,5 - moderate oder fieberahnliche
40,5°C GHT, unterteilt in ,kurz“ und
Jlang® (< bzw. > 240 min.)
>40,5°C extreme GHT

Der Wechsel von milder zu moderater GHT
wird weniger durch den exakten Messwert
von 38,5°C markiert, als vielmehr durch
das Einsetzen eines flr den Patienten ein-
deutig fUhlbaren thermoregulatorischen
Stresses. Der Wechsel von der fieberahnli-
chen zur extremen Ganzkorperhyperther-
mie wird dort gesetzt, wo nicht mehr die ,ge-
sunde” natlrliche Fieberreaktion nachvoll-
zogen werden soll, die in aller Regel - aller-
dings stark altersabhangig - nicht weit Gber
40°C hinausgeht. Innerhalb des extremen
Bereiches, der immer eine intensivmedizini-
sche Uberwachung und Behandlungsumge-
bung erfordert, werden GHT-Behandlungen
zwischen 40,5 und 41,5°C auch als ,inter-
mediar“ bezeichnet.
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belastungen, Uberwachungsintensititen und Indi-
kationsgebiete zugeordnet werden (siche Kasten).

Ganzkorperhyperthermie und
Fiebertherapie

Die Ganzkorperhyperthermie als physikali-
sche Therapie grenzt sich ab von der Fiebert-
herapie, bei der die Erhchung der Korperkern-
temperatur durch kiinstliche Infektion mit vita-
len (historisch z.B. Infektion von Syphilispati-
enten mit Malaria-Erregern nach Wagner-Jaue-
regg) oder zumeist devitalisierten Keimen, so-
genannten exogenen Pyrogenen (z. B. Coley’s
toxins) erreicht wird. Fiebertherapie und Ganz-
korperhyperthermie verhalten sich thermore-
gulatorisch antagonistisch. Bei der aktiven Fie-
bertherapie wird der Sollwert erhoht, der Orga-
nismus versucht, durch endogene Erwdrmung
tiber Muskelarbeit (Schiittelfrost) den Istwert
an den Sollwert anzugleichen. Bei der passiven
Ganzkorperhyperthermie wird der Ist-Wert
durch exogene Wiarmezufuhr erhéht und der
Sollwert bleibt vorerst unveridndert, wobei es
wahrscheinlich durch thermisch angeregte Zy-
tokinausschiittung auch zu einem gewissen
»Nachziehen des Sollwertes kommen kann.
Sehr bewéhrt hat sich aber auch die Kombina-
tion beider Verfahren, wobei eine gering do-
sierte Pyrogengabe nach der Sollwert-Erho-
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hung durch passive Erwarmung begleitet wird,
um die thermoregulatorische Belastung zu ver-
ringern und die mutmaBlichen besonderen im-
munologischen Wirkungen des endogenen Fie-
bers mit der besseren Steuerbarkeit der passi-
ven Ganzkorperhyperthermie zu verbinden.
Da heute keine standardisierten Pyrogene mehr
erhéltlich sind (frither erhiltliche Préparate:
Pyrifer, Vaccineurin), hatte die Bedeutung der
Fiebertherapie abgenommen. Die Fieberthera-
pie kann im deutschsprachigen Raum aber wie-
der als individueller Heilversuch mit selbsther-
gestellten Pyrogenen in Zusammenarbeit mit
spezalisierten Laboren durchgefiihrt werden.
Bei der Kombination von Fiebertherapie und
passiver GHT ist unbedingt zu beachten, dass
mit der stirkeren Warmezufuhr von aufien erst
nach Verstellung des Sollwertes (ersichtlich
durch leichte Frostelreaktionen) begonnen
werden darf. Bei Nichtbeachtung dieses Ti-
mings bekommt die Thermoregulation antago-
nistische Riickmeldungen (einmal ist es zu
heif}, einmal zu kalt), welche die Vertraglich-
keit der kombinierten GHT entscheidend be-
eintrachtigen kénnen.

Indikationen

Die in der Literatur aufgefiihrten Indi-
kationsgebiete dieser unspezifischen Therapie-
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form sind sehr vielfdltig, wobei sich folgende
Schwerpunkte herausgebildet haben:

* muskuldre Dystonien

® Fibromyalgie, Weichteilrheumatismus, all-
gemeine Schmerztherapie

® Arthrosen

® Bronchialasthma, chronische Atemwegs_er-
krankungen

® chronische Entziindungsprozesse (u.a. Neu-
rodermitis, Psoriasis, Colitis, M. Crohn,
Prostatitis, Otitis)

® chronische Infektionen
® Dermatosen
* Allergien

* adjuvante Anwendung in der Onkologie

Ganzkorperhyperthermie und
chronische Entziindungen sowie
Autoimmunerkrankungen

Im Tierversuch haben Koérpertemperaturer-
héhungen auf 39 bis 40° einen therapeutisch
meist giinstigen immunmodulierenden Effekt.
K.L.Schmidt und V.R.Ott von der Universitit
Giessen fiihrten in diesem Zusammenhang in
den 70er-Jahren zahlreiche Versuche durch
und beobachteten z.B. einen therapeutisch
giinstigen immunsuppressiven Effekt von
40°C-Hyperthermien auf die Adjuvansarthritis
der Ratte. Die Hyperthermie milderte siginifi-
kant die Sekundirreaktion und wirkte sogar
dem Ausbruch der Erkrankung prophylaktisch
entgegen. Interessanterweise wurde die pro-
phylaktische Wirkung von fieberdhnlicher
Ganzkorperhyperthermie auf Autoimmunpro-
zesse auch in aktuellen Forschungen am Im-
munlabor des Roswell Park Cancer Institute
Buffalo beziiglich des Diabetes Typ 1 nachge-
wiesen. Als immunologischer Wirkmechanis-
mus wurde die Kontrolle der autoimmun wir-
kenden zytotoxischen T-Lymphozyten durch
eine erhohte NK-Zell-Zytotoxizitdt beschrie-
ben.

Am gleichen Institut wurden InVitro-Unter-
suchungen zu immunregulierenden antiinflam-
matorischen Effekten fieberdhnlicher Tempe-
raturen durchgefiihrt. Die Produktion inflam-
matorischer Zytokine bei auf 39,5°C erwirm-
ten LPS-aktivierten peritonealen Makropha-
gen nahm deutlich ab.

Es wird deutlich, dass das Potential der Hy-
perthermie in einer Immun-Modulation liegt,
die sowohl unterschiessende als auch f{iber-
schiessende Immunaktivititen giinstig beein-
flussen kann. Leider sind uns in diesem hoch-
interessanten Indikationsbereich keine neueren
klinischen Studien bekannt, die die medizinhi-
storischen Berichte aus der vor-kortikoiden
Ara sowie die oft erstaunlichen Mitteilungen
heutiger Anwender aufgreifen.

Aus eigener Erfahrung konnen wir iiber gute
Ergebnisse bei chronisch-entziindlichen Er-
krankungen der Atemwege sowie bei rheuma-
toider Arthritis (nicht im akuten Schub!) be-

richten. An das Institut fiir Infrarot-Hyperther-
mie in Esslingen wurden in den 70er und 80er-
Jahren von einem ortlichen Urologen zahlrei-
che Patienten mit chronischer Prostatitis {iber-
wiesen, die zu ca. 2/3 gut bis sehr gut auf die
Therapie ansprachen.

Lexer (2007) berichtete iiber den erfolgrei-
chen Einsatz in der Therapie der Colitis ulcerosa.

Ganzkorperhyperthermie und
Infektionserkrankungen

Angeregt von den Erfolgen der Malariathe-
rapie gegen die spirochidtische Neurosyphilis
durch Wagner-Jaueregg 1917 wurden von Rei-
singer et al 1996 an der Universitdt Graz der
Einfluss von Temperaturerh6hungen auf Bor-
relia Burgdorferi sowie auf die antibiotische
Borreliose-Therapie in vitro untersucht. Hohe-
re Temperaturen fiihrten zu geringerer Bakteri-
envermehrung. Besonders interessant ist ein
16-facher Wirkungsgrad der Antibiotika bei
38°C gegeniiber 36°C.

Anwender berichten iiber ein hdufig gutes
Ansprechen der Borreliose-Symptomatik auf
fieberdhnliche Ganzkdrperhyperthermien.

Torossian et al. von der Universitdt Marburg
haben 2007 bei Wistarratten die prakonditio-
nierende Wirkung einer einmaligen Ganzkor-
perhyperthermie von 41°C auf eine 24 h spéter
induzierte Sepsis (PCI) sowie die Synergie von
Hyperthermie und antimikrobiellen Peptiden
LL-37 untersucht. "Von den Kontrolltieren
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iiberlebten 44 Prozent eine PCI, mit LL-37
Therapie waren es 61 Prozent und nach hyper-
thermer Prikonditionierung 63 Prozent. Die
Kombination von hyperthermer Priakonditio-
nierung mit LL-37 Therapie verbesserte die
Uberlebensrate signifikant auf 83 Prozent
(p<0,02). Eine Freisetzung von HSP-70 konn-
te in keiner Versuchsgruppe nachgewiesen
werden, jedoch waren die Plasmaspiegel aller
pro-inflammatorischen Zytokine am niedrig-
sten in der Gruppe IV, die eine Kombination
von hyperthermer Prikonditionierung mit LL-
37 Therapie erhielt. Dabei war die Reduktion
von MIP 2 und IL-6 im Vergleich mit der Kon-
trollgruppe signifikant.“ Diese Untersuchung
ist aus zwei Griinden aufschlussreich: Die the-
rapeutische Wirkung einer Ganzkdrperhypert-
hermie entspricht hier ungefahr einer etablier-
ten medikamentdsen immunologischen Thera-
pie. Beide zusammen wirken aber supraadditiv
synergistisch. Zweitens werden die Untersu-
chungen aus den USA bestitigt, wonach zur In-
duzierung von HSP auch bei relativ hohen
Temperaturen langere Anwendungszeiten not-
wendig sind, was das Konzept der lang anhal-
tenden, fieberdhnlichen Ganzkorperhyperther-
mie begriindet.

=

Ganzkorperhyperthermie und
Fibromyalgie

In der Fibromyalgie-Therapie wird die Infra-
rot-Ganzkorperhyperthermie in wachsendem

Malfe auch in konventionellen Krankenhdusern
eingesetzt, durchweg mit guten Erfahrungen.
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Neben den physiologischen Wirkungen wer-
den auch psychologische Wirkungen (,,regres-
sionsfordernde Wérmehiille”) angefiihrt. Eine
neue kontrollierte und randomisierte Ganzkor-
perhyperthermie-Studie mit wassergefilterter
Infrarot A-Strahlung konnte die Wirksamkeit
in diesem Indikationsbereich nachweisen.

Ganzkorperhyperthermie
und Onkologie

Grundlagenforschung zur
onkologischen fieberdhnlichen GHT:

Im Mittelpunkt stehen hier in erster Linie die
Wirkungen auf das Immunsystem und auf die
Tumorperfusion. Zundchst konzentrierte sich
die  Grundlagenforschung und  Klinik
hauptséchlich auf die extreme Hyperthermie
(ca. 42°C tiber 1-2 h, ,,short and high*). Wegen
der damit verbundenen Patientenbelastung, die
die Indikationsstellung in fortgeschrittenen
Krankheitsstadien betrachtlich einschrankt,
wurde ab Mitte der 90er Jahre die Anti-Tumor-
Wirkung von wesentlich niedrigeren Tempera-
turen bei wesentlich langeren Behandlungszei-
ten (zirka 40°C {iber 6h, ,long and low* oder

bk

,fever-range long-duration whole body hyper-

thermia®) untersucht. Uberraschenderweise
bewirkte zum Beispiel eine alleinige ,,Jong and
low* GHT in einem Ratten-Modell eine erheb-
liche Tumorwachstumsverzdgerung sowie eine
signifikante Verringerung der Inzidenz von
Lymphknotenmetastasen.
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Auch die zugrundeliegenden Mechanismen
konnten schon beschrieben werden, so eine
NK- und T-Zell-vermittelte Tumorzell-
Apoptose, eine erhohte Anzahl von Leuko-
zyten am Tumorrand sowie langandauernde
Anderungen in der Tumor-Vaskularisation, u.
a. eine Vasodilatation und héhere Dichte von
TumorgefaBstrukturen, die die Anflutung von
immunkompetenten Zellen und Chemo- oder
Immuntherapeutika in den Tumor verstirken.

Diese Perfusionsverdnderungen dauern rela-
tiv lange an. Des Weiteren konnten direkte im-
munregulierende Effekte gezeigt werden, die
denen entsprechen, die durch Antigene und
Mitogene induziert werden:

Die langanhaltende, fieberdhnliche Hyper-
thermie beeinflusst die Organisation des spek-
trin-basierten Zytoskeletts, die Bildung von
Uropoden, die Aktivierung und Reorganisation
von verschiedenen Protein Kinase C Isoformen
sowie die Induktion von Hitzeschockproteinen
(HSP). Letztere konnen im Sinne einer verbes-
serten Erkennung von Tumorzellen durch das
Immunsystem als molekulare Chaperone be-
schrieben werden, die dem lymphatischen Sy-
stem Proteinstrukturen priasentieren.

Besondere Bedeutung konnte die Anregung
sowohl der L-Selektin a4p7-Integrin-abhangi-
gen Adhésion von Lymphozyten an das Ge-
faBendothel mit anschlieBender Passage durch
die Gefiiwand zu peripheren lymphoiden
Strukturen und zum Tumorgebiet (tumor site)
haben, in Folge derer eine dramatische Lym-
phopenie wéhrend und unmittelbar nach einer
Hyperthermie beobachtet werden kann. Dieser
Mechanismus ist interessanterweise selektiv,
d.h. beschriankt den Exodus von Lymphozyten
auf die Orte, an denen antigene Strukturen (Tu-
moren oder Entziindungsherde) vorhanden
sind.

In verschiedenen Untersuchungen verstirkte
die fieberdhnliche Ganzkorperhyperthermie
die Aktivierung und Funktion von Dendriti-
schen Zellen (DC).

So scheint die fieberdhnliche GTH nicht ein-
fach das Immunsystem unspezifisch und
,.blind“ anzuregen, sondern eine duBerst diffe-
renzierte Verlagerung von Lymphozyten aus
den Gefédflen in das eigentliche Zielgebiet, also
in den Bereich von Entziindungen und Tumo-
ren, zu bewirken. Die erhohte Blutperfusion
des Tumors fiihrt zu keinem Anstieg der Meta-
stasierung. Unklar ist insbesondere noch die
optimale Frequenz der Ganzkorperhyperther-
miebehandlungen.

Zur Kombination von fieberdhnlicher GHT
mit Zytostatika prisentiert die Grundlagenfor-
schung in jiingster Zeit interessante Ergebnis-
se, die insbesondere das Timing und die Dosie-
rung in den Mittelpunkt stellen.

Bei der Kombination von fieberdhnlicher
GHT und adjuvanter metronomischer Chemo-
therapie nach chirurgischer Entfernung des
Primértumors konnte eine antiangiogenetische
Wirkung nachgewiesen werden, die zu einer
Verringerung der Inzidenz von Lymphknoten-
metastasen fiihrte.

In der Kombination fieberdhnlicher GHT
mit Carboplatin und TNF zeigte sich eine sig-
nifikante Verbesserung der Anti-Tumor-Effek-
te ohne erhohte Toxizitét fiir das gesunde Ge-
webe.

In verschiedenen Untersuchungen wurde die
Wirkung von alleiniger Chemotherapie, allei-
niger Extrem-GHT bzw. alleiniger fieberdhnli-
cher GHT mit der Wirkung von kombinierter
Chemo + GHT verglichen. Bei Doxirubicin
zeigte die Kombination mit fieberdhnlicher
GHT das beste Ansprechen, Apoptose und
Verzogerung von Lymphknotenmetastasen.
Dagegen zeigte bei Cisplatin die Kombination
mit Extrem-GHT eine bessere Wirkung. Inter-
essanterweise war die Apoptose-Induktion bei
den fieberdhnlicher GHT-Kombinationen am
hochsten, die Nekrose-Induktion aber bei den
Extrem-GHT-Kombinationen.

Bei Oxaliplatin konnten abhdngig vom Ti-
ming grofe Wirkunterschiede gezeigt werden.
Oxaliplatin-Gabe wéhrend der fieberdhnlichen
GHT fiihrte zu einer guten Response, aller-
dings hoher Toxizitét und einem raschen Tu-
morwachstum nach 15 Tagen. Wurde Oxali-
platin dagegen 12 bis 24 Stunden vor fie-
berdhnlicher GHT gegeben, wurde eine gute
Response mit geringer Toxizitit und langan-
dauerndem Therapieerfolg beobachtet (Hei-
lungsrate von 17 Prozent). Bei einer Reduktion
der Oxaliplatin-Dosis um 30 Prozent stieg die
Heilungsrate auf 60 Prozent. Wurde dagegen
das Timing auf 3h vor fieberdhnlicher GHT
gedndert, sank die Heilungsrate bei der redu-
zierten Dosis wieder auf 17 Prozent. Auffillig
ist bei diesen Tierversuchen, dass die Anwen-
dung von fieberdhnlicher GHT allein oft kei-
nen signifikanten Vorteil gegeniiber der Kon-
trollgruppe ergab. Bei der Kombination von
fieberdhnlicher GHT mit Gentherapie wurde
eine selektive Konzentrationserhhung im Tu-
mor gesehen.

Klinik der onkologischen
fieberahnlichen GHT:

Hajto und Hostanska zeigten schon 1985
ausgepragte immunologische Effekte einer fie-
berdhnlichen Ganzkorperhyperthermie. Dabei
wurde eine Steigerung der Zahl und der Akti-
vitdt der NK-Zellen sowie der neutrophilen
Granulozyten nachgewiesen. Nagle et al.
(1999) zeigten die Durchfiihrbarkeit sowohl
der fieberdhnlichen als auch der extremen GHT
selbst bei leichten Einschrankungen der Herz-
/Kreislauf- und Lungenfunktion.

Kleef (2000) berichtet iber die Durch-
fihrung von 222 prolongierten sedierten fie-
berdhnlichen GHT bei 52 Patienten. Die mei-
sten Patienten befanden sich in fortgeschritte-
nen Krankheitsstadien. Zur Neuroleptanalgesie
wurden Dormicum und Dehydrobenzperidol
verwendet. Die Vitalparameter EKG, Rektal-
temp., SPO2, Urin-Output, Blutdruck wurden
kontinuierlich iiberwacht. Die Patienten erhiel-
ten Sauerstoff (41/min) und Fliissigkeitssubsti-
tution (Elektrolyte und Glukose). Die Neben-
wirkungen waren bemerkenswert gering (Ver-
brennungen Grad2: n=2, Blutdruckabfall: n=2,
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Kopfschmerzen: n=2). Die Tumor-Response
wurde hierbei nicht erfasst. Allerdings wurde
eine hiufige Verbesserung der Lebensqualitét
berichtet.

Kraybill et al. (2002/2007) zeigte u.a. an
austherapierten” Patienten in drei verschiede-
nen Zeit- bzw. Temperaturstufen und in Kom-
bination mit Doxil die Machbarkeit und Si-
cherheit der GHT-Behandlung. Die geringen
Nebenwirkungen (kleine Brandblasen, Kopf-
schmerzen, Unruhe) wurden als akzeptabel
eingestuft.

Bull et al. (2004) fiihrte an der University of
Texas verschiedene Phase-1-Protokolle mit ei-
ner Kombination von fieberdhnlicher prolon-
gierter Ganzkorperhyperthermie durch: 30 Pa-
tienten mit weit fortgeschrittenen Krebserkran-
kungen wurden mit einer zeitlich abgestimm-
ten Kombination von Cisplatin, Gemcitabin,
FR-WBH und Interferon-a behandelt. Von den
30 Patienten zeigten 14 eine partielle Remissi-
on (PR) und 4 eine Stable Disease (SD). Die
Hyperthermie-bedingten =~ Nebenwirkungen
wurden als vertretbar eingestuft und die An-
sprechraten als vielversprechend eingeschétzt.

Augenblicklich wird eine Phase-2-Studie
zum Pankreas-Karzinom mit gleichem Proto-
koll durchgefiihrt. Bis jetzt wurden 15 Patien-
ten mit metastasiertem Pankreas-Karzinom mit
ebenfalls vielversprechendem Ergebnis ausge-
wertet: Sollte sich der Trend weiter bestétigen,
wire diese Therapieoption heutigen Stan-
dardtherapien weit iiberlegen.

Die fieberdhnliche Ganzkorperhyperthermie
als unsedierte Anwendung mit kiirzeren Be-
handlungsdauern (1 bis 3h iiber 39°C) wird seit
ca. zehn Jahren in zahlreichen Kliniken und
Praxen besonders im deutschsprachigen Raum
bei Krebspatienten durchgefiihrt.

Hamm (2001) berichtet aus der Klinik Klo-
ster Paradiese, Soest, iiber 8 Patienten mit fort-
geschrittenen, zum Teil bereits mehrfach vor-
behandelten gastrointestinalen Karzinomen,
die zusitzlich zu der jeweils indizierten Che-
motherapie eine Ganzkdrperhyperthermie mit
>38,5°C iiber 90 Minuten erhielten. Auch bei
vorbehandelten progredienten Erkrankungen
kam es zu Teilremissionen (PR) und Stabilisie-
rung. Die subjektive Vertréglichkeit lag hoher
als bei konventionell behandelten Patienten.

Kofler (2007) berichtet aus der Klinik
Oschelbronn von der erfolgreichen Kombinati-
on von Misteltherapie und fieberdhnlicher
Ganzkorperhyperthermie. Eine Auswertung
vom Magen-Karzinom-Patienten erbrachte
vielversprechende Ergebnisse. Interessant ist
auch die Anwendung in der sekundarprophy-
laktischen Situation.

Holzhauer (2002) berichtet aus der Ver-
amed-Klinik Brannenburg iiber die Steigerung
der NK-Zell-Zytotoxizitét gerade bei Patien-
ten, bei denen dieser Wert weit unter dem
Normbereich lag.

Der Einsatz der fieberdhnlichen Ganzkor-
perhyperthermie bei progredienten fortge-
schrittenen Krebserkrankungen muss in der
Regel mit einer medikamentésen Mafinahme
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kombiniert werden. Die erh6hte Tumorperfusi-
on verstirkt die Anflutung dieser Medikamen-
te ins Tumorgebiet. Beim Verzicht auf beglei-
tende Medikation kann diese Perfusioner-
héhung u.U. auch die Tumornutrition verbes-
sern und das Wachstum beschleunigen. Hier ist
also Vorsicht geboten. Als Ausnahmen konnen
die immunogenen Tumore Malignes Melanom
und Nierenzell-Carcinom genannt werden, bei
den nach verschiedentlich berichteten Erfah-
rungen ein Behandlungsversuch mit Hypert-
hermie als Monotherapie in aussichtsloser Si-
tuation gerechtfertigt sein diirfte (dokumentier-
te, aber unveroffentlichte Kasuistiken Heckel
1985 und 2000) sowie Tumorerkrankungen,
bei denen eine erfolgversprechende zytostati-
sche Therapie nicht bzw. nicht mehr zur Ver-
fiigung steht.

Medizin Praxis Wissenschaft

Extrem-Ganzkorperhyperthermie:

Obwohl sie in der allgemeinen klinischen
Praxis weit weniger angewandt wird, wurden
zur Extrem-Ganzkorperhyperthermie wesent-
lich mehr Studien durchgefiihrt. Eine frithe en-
thusiastische Phase in den 70er- und 80er-Jah-
ren in den USA wurde durch unerfahrene und
unsachgeméfBe Anwendung mit Nebenwirkun-
gen bis zu Todesféllen unterbrochen.

Die Sicherheit der sachgeméfl durchgefiihr-
ten Therapie wurde jedoch bei spéteren klini-
schen Studien insbesondere fiir die Infrarothy-
perthermietechniken nachgewiesen. Gerétebe-
dingte Risiken bei der Durchfiihrung von
Ganzkorperhyperthermien sind Verbrennun-
gen durch zu hohe Bestrahlungsintensitit,
durch Einschrinkungen der Mikrozirkulation
infolge der Patientenlagerung sowie durch die
Wirkung von photosensibilisierenden Bestand-
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Indikationen

Oberflachen-

hyperthermie Mikrowelle

Wassergefilterte IR-Strahlung

Lokale Verspannungen, lokale Ent-
zindungen,Warzen, Dermatosen,
oberflachliche Tumore

Loko-regionare

Tiefenhyperthermie | Feld, Mikrowellen

13,56 MHz Radiowellen, kapazitives

Solide Tumore und Metastasen

Perfusions-
hyperthermie

konvektiver Warmetauscher

Extremitaten und mit Metastasen
durchsetzte Hohlorgane (Abdomen,
Pleura)

Interstitielle
Hyperthermie und
Thermoablation

magnetische Fllssigkeiten;
LITT, HITT

Lokal begrenzte, inoperable Tumore

Die lokalisierten Hyperthermieformen werden in obenstehende Gruppen eingeteilt

teilen von Chemotherapeutika oder anderer all-
gemeiner Medikation (z.B. Johanniskraut).

Die Wirksamkeit der Extrem-Ganzkorper-
hyperthermie wurde in verschiedenen Studien
untersucht, meist in Kombination mit Chemo-
therapie. Dabei wurden fast ausnahmslos pro-
grediente, chemoresistente Patienten behan-
delt. Die berichteten Response-Raten sind un-
terschiedlich. Die Zusammenstellung im Kapi-
tel ,,Hyperthermia, systemic” der amerikani-
schen ,,Enceclopedia of Medical Devices and
Instrumentation, Second Edition 2006 listet
stichwortartig 17 Studien zwischen 1990 und
2005, die meisten davon zwischen 2002 und
2005, mit insgesamt durchaus interessanten
Ansprechraten. Hildebrandt et al. von der Cha-
rité Berlin (2005) konstatieren, dass bei allen
Phase II-Studien zur Extrem-GHT bei metasta-
sierten progredienten Erkrankungen eine Tu-
morkontrollrate von >50% erreicht werden
konnte.

Extrem-GHT sollte allerdings nur in spezia-
lisierten Behandlungszentren —durchgefiihrt
werden. Das Prozedere erfordert eine besonde-
re Ausbildung, da die Risiken der ,,iibernatiirli-
chen“ Temperaturerh6hung und der entspre-
chenden Sedierung beachtet und beherrscht
werden miissen.

Ganzkorperhyperthermie und lokale
Hyperthermieformen:

Oberflachenhyperthermie und GHT koénnen
sinnvoll kombiniert werden, indem nach Er-
zeugung einer GHT der pathologische Bereich
z.B. zusitzlich mit einem wassergefilterten In-
frarot-A-Strahler bestrahlt wird. Die bei allei-
niger Oberflichenhyperthermie  wirksame
Kiihlung durch den Blutfluss wird damit ver-
mindert.

Besonders die Kombination von GHT und
loko-regiondrer Tiefenhyperthermie in der On-
kologie erscheint aus theoretischen Uberlegun-
gen sinnvoll. Bei der GHT wird das periphere
Blut erwdarmt und die Wéarme gelangt iiber den
Blutstrom in die Tumorregion. Die Arterien
wirken somit als Heizung gegeniiber dem um-
liegenden Tumorgewebe. Bei der loko-re-
giondren Tiefenhyperthermie wird iiber ein ka-
pazitives Feld oder iiber Mikrowellenstrahlung
das Tumorgewebe erhitzt, wobei die Arterien

dann als Kiihlung wirken, wenn die GHT das
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nicht verhindert. Klinische positive Erfahrun-
gen mit einer Kombination beider Verfahren
wurden mehrfach berichtet. In Zukunft gilt es,
das offensichtliche Potential der mit anderen
Therapien kombinierten onkologischen Ganz-
korperhyperthermie in (beziiglich Tumoren-
titdt und -stadium) differenzierter und kriti-
scher Weise zu nutzen und weiterzuent-
wickeln.

Ganzkorperhyperthermie in der
medizinischen Praxis

Die Praxis der Ganzkorperhyperthermie ist
nicht nur auf Kliniken beschrinkt, sondern hat
sich durchaus auch in den Praxen etabliert. Das
erklért sich einerseits aus den grundlegenden
Wirkungen und dem daraus méglichen Indika-
tionsspektrum, andererseits aber auch daraus,
dass moderne Gerite inzwischen durchaus er-
schwinglich und amortisierbar geworden sind.

In der Reha-Klinik Klausenbach in Nordrach
ist die Ganzkorperhyperthermie seit iiber zwolf
Jahren in das bestehende Therapiekonzept inte-
griert. Die Klinik verfiigt iiber vier Hyperther-
mieeinheiten nach Heckel, in denen pro Tag
zwoOlf Patienten behandelt werden. Eine Thera-
pieeinheit dauert pro Patient etwa zwei Stun-
den und wird wihrend des gesamten Aufent-
haltes zirka fiinf bis sechs Mal durchgefiihrt.
Dies bedeutet eine Behandlungsfrequenz von
ein bis zwei Hyperthermiebehandlungen pro
Woche.

Hatur-Hesilkunde Journal

Die Indikationen sind vorwiegend muskulo-
skelettale Erkrankungen, von den schmerzhaf-
ten Muskelverspannungen iiber Arthrosen,
Wirbelséulenerkrankungen bis hin zur Fibro-
myalgie. Weitere Indikationen sind Asthma
bronchiale, chronische Infektanfélligkeit sowie
chronisch entziindliche Erkrankungen, insbe-
sondere des Darmes, der Atemwege und der
Nasennebenhdhlen.

Behandelt werden auch spezielle Krank-
heitsfille wie die chronische Borreliose, Tinni-
tus und Allergien. Aus diesem Indikations-
spektrum ergibt sich iiberwiegend der Einsatz
der milden bis fieberdhnlichen Ganzkorperhy-
perthermie. Die Akzeptanz der Ganzkorperhy-
perthermie ist bei den Patienten sehr gut. Die
Patienten verstehen in aller Regel die biologi-
sche Bedeutung des Fiebers zur Uberwindung
und Ausheilung von Erkrankungen.

Die sehr guten therapeutischen Erfolge und
die unter Beachtung der Kontraindikation ge-
ringen Nebenwirkungen sowie die allgemeine
positive Akzeptanz dieser Behandlungsmetho-
de durch die Patienten machen die Ganzkor-
perhyperthermie zu einem unverzichtbaren
Therapiemodul im Gesamtkonzept unserer Re-
habilitationsklinik.
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