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Einleitung

Bei MCP (Bezugsquelle: Take Care
AG, Zirich, Schweiz) handelt es sich
um modifiziertes Citruspektin, bei
dem die langkettigen Pektinmolekiile
gespalten und bis zu einem Moleku-
largewicht von rund 14 000 Dalton
ibergefithrt wurden. Erst dadurch
kann das sonst unverdauliche Pektin
vom Korper aufgenommen werden.
Eine gute Vertriglichkeit und Loslich-
keit erreicht man durch Abpufferung
der Carboxylgruppen auf einen pH-
Wert von 5,0 bis 6,0. Durch diese
partielle Neutralisation erhilt man
zudem ein ausgewogenes K/Na-Ver-
haltnis.

Aus experimentellen Untersuchun-
gen [1] ist bekannt, dass MCP an den
Galectin-3-Rezeptor andockt und hie-
riiber Zelladhésion und Zellmigration
sowie die angiogene Wirkung der
Galectine beeinflussen kann.

Bei menschlichen Tumor-Xeno-
grafts konnte durch MCP eine
Wachstumshemmung nachgewiesen
werden; ebenso wurde in verschie-
denen Tumormodellen eine Hem-
mung des Tumorwachstums sowie
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Anwendungsbeobachtung zur Wirkung
von modifiziertem Citruspektin
(Expecting®) bei fortgeschrittenen
Tumorerkrankungen*

eine Hemmung von Metastasierung
und Tumorangiogenese beobachtet
(Abb. 1) [2].

In einer klinischen Studie [3] konn-
te bei Patienten mit Rezidiv eines
Prostatakarzinoms bei 4 von 7 Patien-
ten unter MCP-Therapie eine Vermin-
derung des Anstiegs des prostataspe-
zifischen Antigens (PSA) beobachtet
werden.

Die Darreichungsform ist ein Pul-
ver, das zur Einnahme in Fliissigkeit
gelost wird. Die Dosierung betrug
3 x 5 Gramm/Tag. Die Dosierung
wurde empirisch ermittelt und beruht
nicht auf pharmakokinetischen Er-
kenntnissen.
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Hintergrund

Neben einer antitumoralen Wirkung
von MCP spielt bei der Krebstherapie
der Erhalt oder die Besserung der
Lebensqualitit eine wesentliche Rolle
[4]. Deshalb sind in der Anwendungs-
beobachtung vor allem Parameter ins
Visier genommen worden, die Hin-
weise geben auf persistierende Be-
gleiterscheinungen von Tumorerkran-
kungen, wie Fatigue, Schlaflosigkeit,
Depression, Lustlosigkeit, Angste, Mii-
digkeit und gegebenenfalls Schmer-
zen. Diese Begleiterscheinungen sind
in die subjektive Befindlichkeit des
Patienten einzuordnen und werden

Der metastatische Vorgang
basiert auf interzellularen
Wechselwirkungen
Diese werden durch Kohlen-
hydrat bindende Proteine,
einschliesslich Galaktosid
bindende Lectine (Galectin-3)

gesteuert.
Modifiziertes Citruspektin
vasalion  gtart die Zell-Zell-Wechsel-
Metastase wirkung und hemmt die

Bildung von Metastasen.
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Abb. 1. Hemmung der Adhision der Krebszelle mittels MCP.
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daher in einem speziellen Fragebogen,
der in der Onkologie allgemeine An-
erkennung gefunden hat, erfasst und
skaliert.

Patienten und Methoden

Die Untersuchung der Patienten
und die Datenerhebung erfolgte an
funf Zeitpunkten: TO zu Beginn der
Studie sowie T1, T2, T3 und T4 jeweils
im Abstand von 3 Monaten. Patienten
mit Tumorerkrankungen, die nicht
unter laufender Tumortherapie stan-
den, wurden iber die Studie und
das Priifpriparat aufgeklirt, und
ihr Einverstindnis zur Teilnahme
wurde eingeholt. Arztliche Unter-
suchung, Standardlaboruntersuchun-
gen und Datendokumentation erfolg-
ten in Abstinden von 3 Monaten iiber
eine Zeitspanne von insgesamt 12 Mo-
naten.

Die folgenden Daten wurden er-
hoben:

1. Subjektives Befinden, gegebenen-
falls neu aufgetretene Symptome,
Verlauf bei bereits bei TO vorhan-
denen Symptomen,

2. Standardlaboruntersuchungen.

3. Erfassung von Lebensqualitits-
parametern (EORTC, QLQ-C30)
und Erfassung der Schmerzsymp-
tomatik auf einer linearen Analog-
skala.

4. Erfassung von Begleitmedikation
(keine onkologische).

5. Erfassung unerwiinschter Begleit-
erscheinungen der Medikation.

Probanden

Es wurden nur Patienten in die Be-
obachtung aufgenommen, die sich
wihrend der 6 Monate vor Beginn
der Anwendungsbeobachtung in Re-
mission der vorliegenden - teils be-
handelten - soliden Tumoren befan-
den. Eine Differenzierung nach Art
der Vorbehandlung fand nicht statt.
Eine aktive Tumorbehandlung wih-
rend des Verlaufs der Anwendungs-
beobachtung von MCP fand in kei-
nem der Fille statt. Wihrend des
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Ablaufs dieser Anwendungsbeobach-
tung wurde keine parallele Medikati-
on verabreicht. Somit sind hieraus
auch keine Nebenwirkungen - auch
nicht im Nachgang - aus Parallel-
medikationen zu erwarten.

Die insgesamt 30 Patienten (17
weiblich, 13 minnlich) zeigten
folgende Verteilung an malignen
Tumorarten: 6 Prostatakarzinome,
1 Zervixkarzinom, 4 Mammakar-
zinome, 1 Osteosarkom, 5 Dick-
darmkarzinome, 2 Gliome/Astro-
zytome, 1 chronische lymphatische
Leukdmie, 2 Pankreaskarzinome,
2 Bronchialkarziome, 1 Hodenkarzi-
nom, 2 Blasenkarzinome, 1 Thymom,
1 Leberzellkarzinom, 1 metastasieren-
des Melanom.

Der Altersmedianwert
60,27 Jahre.

Die Daten wurden mittels eines
vorgegebenen Rapportbogens fiir den
jeweiligen Zeitabschnitt ermittelt und
festgehalten. Dieser enthilt auch die
Skalierungsméglichkeit zu den ein-
zelnen Symptomen. Zudem wurde
bei jeder Kontrolluntersuchung ein
EORTC-Fragebogen (QLQ-C30) zum
aktuellen Status der Lebensqualitit
erstellt.

betrug

Grundsatze der
Anwendungsbeobachtung

Sicherheit

Die Sicherheit der Substanz wurde
bereits in einer ersten klinischen
Studie [4] nach CTC (Common Toxi-
city Criteria), Version 2, nachgewiesen.

Klinischer Benefit

Der klinische Benefit bestand aus drei
Komponenten der Beobachtung. So-
mit wurden Schmerz, kérperliche und
psychische Beeintrachtigungen insge-
samt fiinfmal erhoben: zu Beginn der
Beobachtungsserie und danach vier-
mal im Abstand von jeweils 3 Mona-
ten. Die Quantifizierung erfolgte mit-
tels einer Skala von -5 bis +10 anhand
der in Tabelle 1 aufgefiihrten Zuord-
nung.

Tab. 1. Skalenwerte?
Negative Skalenwerte

Verschlechterung

0-1 unverandert

2-3 indifferent

4 geringe Besserung
-7 Besserung

8-10 deutliche Besserung

“Nur die Skalenwerte 5-10 wurden als Besserung
gewertet,

Lebensqualitdt

Die Lebensqualitit wurde mittels
des Fragebogens EORTC QLQ-C30
beurteilt und auf einer integrierten
Skala von 1 bis 7 Punkten eingestuft.

Klinischer Effekt

Der klinische Effekt wurde nach sub-
jektiver Einschdtzung des Patienten
bewertet, Parameter, die in die Beob-
achtung mit aufgenommen wurden,
jedoch nicht im EORTC-QLQ-Frage-
bogen aufgefithrt waren, sind vom
Patienten und Untersucher gemein-
sam skaliert (Skala von 1 bis 10) wor-
den. Auch diese wurden insgesamt
flinfmal erhoben, analog zu den Er-
hebungen des klinischen Benefits.
Remissionsbeurteilungen oder Uber-
lebenszeitanalysen wurden nicht
durchgefiihrt.

Ergebnisse

Wie aus Tabelle 2 ersichtlich ist, liegen
die Verbesserungen bei den einzel-
nen Symptomen zwischen 57 und
79%. Fehlt das jeweilige Symptom
bei einem Patienten, so geht dieser
Patient in die statistische Auswertung
des betreffenden Symptoms nicht
mit ein. Die prozentualen Angaben
beziehen sich immer auf die Gesamt-
zahl von 30 Patienten, also auch auf
die mitberiicksichtigten verstorbenen
Patienten.

Im Mittel wurde die globale
Lebensqualitdt nach dem EORTC-
Fragebogen am Ende der Anwendung
nach 12 Monaten mit 5,3 Punkten
bewertet. Der mittlere Anstieg wih-
rend der 12 Monate belief sich auf
2,6 Punkte. Die Ermittlungen erfolg-
ten insgesamt flinfmal - einmal zu
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Tab. 2. Ergebnisse nach 12 Monaten Behandlung mit MCP

Symplom

Fatigue Depression Schlaflosigkeit ~ Schmerz Mudigkeit Lustlosigkeit Angstzustinde
Verbesserung 79% 57% 67% 76% 77% 68% 71%
Unverindert 18% 28,5% 28% 12% 19% 23% 28,5%
Verschlechterung 3% 149% 5,5% 11,5% 4% 9% 0%
Patientenzahl ohne 1 17 14 13 3 7 18

jeweiliges Symptom

Beginn und danach alle 3 Monate bis
zum Ablauf eines Jahres.

Gegen Ende der Anwendungs-
beobachtung verstarben wegen Pro-
gresses 3 Teilnehmer. Diese zeigten
in den ersten 6 Monaten des Beobach-
tungszeitraums deutliche Fortschritte
hinsichtlich der zu bewertenden Para-
meter. Der Riickgang der zunichst
positiven Ergebnisse wurde bei diesen
Patienten in der Statistik mitberiick-
sichtigt.

Bei den 5 Konsultationen fand sich
bei 21 von 30 der Patienten (70%) eine
unmittelbare Besserung der ausge-
werteten Symptome im Verlauf der
Beobachtungsserie. Bei der letzten
Konsultation fand sich eine Gewichts-
zunahme im Mittel von 5,1%.

Bei 7 von 30 der Patienten (30%)
blieb die Situation der Symptome
unverdndert. 2 von 30 der Patienten
(7%) zeigten eine geringe bis deut-
lichere Verschlechterung im Verlauf,
die bei der Abschlussuntersuchung
nach 12 Monaten festgestellt wurde.

Die globale Lebensqualitat stieg
um 2,6 Punkte im Mittel auf 5,3 Punk-
te im Mittel an - bei einer Skala von
1 bis 7 Punkten. Auf dieser Skala ist
der Score 1 mit «sehr schlecht» und
7 mit «ausgezeichnet» bewertet.

Diskussion

In einer Anwendungsbeobachtung
sollte die Hypothese gepriift werden,
ob MCP bei Patienten mit Tumor-
erkrankungen eine Besserung der
Lebensqualitit und stabilere Krank-
heitsverlaufe bewirkt: Die Anwen-
dungsbeobachtung wurde in zwei

Zentren durchgefithrt und umfasste
30 Patienten unterschiedlicher Tu-
morentititen jeweils im Stadium der
Remission zu Beginn der Beobach-
tungsserie. Die eingangs erwihnte
Differenzierbarkeit zwischen Stagna-
tion und Progredienz des Tumor-
leidens ist zwar méglich, aber es
kann keine Aussage getroffen werden,
ob ein progredienter Verlauf gege-
benenfalls durch die Verabreichung
von MCP etwa verlingert wiirde.
Trotzdem kann die Aussage getroffen
werden, dass zu Beginn des Be-
obachtungszeitraums zunichst eine
Besserung der Parameter eintrat.

Fir prazisere Aussagen sind Stu-
dien erforderlich, die a) einen linge-
ren Beobachtungszeitraum aufweisen
und b) iiber eine héhere Teilnehmer-
zahl von Patienten verfiigen sollten.
8 von 30 Patienten wiesen eine Ver-
schlechterung im weiteren Tumor-
verlauf auf, wovon 3 noch im Be-
obachtungszeitraum verstarben. Von
den 8 Patienten gaben jedoch nur
2 eine subjektiv empfundene Ver-
schlechterung des Gesamtbildes an.
Der Zustand von nur einem der im
spateren Verlauf verstorbenen Patien-
ten verschlechterte sich am Ende so
rapide, dass in den studienbedingten
Beobachtungsabstanden von 3 Mona-
ten die Verschlechterung der Para-
meter nicht mehr erfasst werden
konnte.

Fazit
Die Anwendungsbeobachtung lisst

somit den Schluss zu, dass 22 von
30 Patienten wahrend des Beobach-

30
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tungszeitraums von 12 Monaten eine
zwar inden einzelnen Parametern un-
terschiedliche, jedoch durchgingige
Besserung aller Parameter erfuhren.
Dies deckt sich mit fritheren Unter-
suchungen von Azemar et al. [4] sowie
mit Ergebnissen aus In-vitro-Unter-
suchungen von Nangia-Maker et al.
(5] und Fiebig et al. [2].

Sicherlich ist die Ausgangslage
der teilnehmenden Patienten unter-
schiedlich; trotzdem lassen sich nach
unserer Meinung die Qualititen Ver-
schlechterung, Verbesserung und die
unverdnderte Situation unterschei-
den. Den Anspruch auf eine quantita-
tive Aussagekraft erhebt diese Arbeit
nicht.
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