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I. Medizinische Klinik und Poliklinik

J. Schrader



Jörg Schrader Fall Nr. 2

74-jähriger Patient

• Zufallsdiagnose Lebermetastasen bei Sonographie



Jörg Schrader Fall Nr. 3

74-jähriger Patient

• Zufallsdiagnose Lebermetastasen bei Sonographie

• Leberbiopsie: Neuroendokriner Tumor des Pankreas G2, Ki-67 10%



Jörg Schrader Fall Nr. 4

74-jähriger Patient

• Zufallsdiagnose Lebermetastasen bei Sonographie

• Leberbiopsie: NET G2, Ki-67 10%

• DOTATATE-PET/CT: Primarius im Pankreas



Jörg Schrader Epidemiologie Nr. 5

Hintergrund
• Inzidenz 1-2 / 100 000  20-40 Neudiagnosen in Hamburg/Jahr



Jörg Schrader Epidemiologie Nr. 6

Hintergrund
• Inzidenz 1-2 / 100 000  20-40 Neudiagnosen in Hamburg/Jahr
• Steigende Inzidenz

Yao 2008



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 7

Klinische Präsentation
1) Hormonelle Symptome 

Karzinoidsyndrom: Flush, Diarrhoen, Asthma, abd. Krämpfe



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 8

Klinische Präsentation
1) Hormonelle Symptome 

Karzinoidsyndrom
Insulinom: Heisshungerattacken, Gewichtszunahme, Synkopen



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 9

Klinische Präsentation
1) Hormonelle Symptome 

Karzinoidsyndrom
Insulinom
Gastrinom: Ulcerationen, Refluxösophagitis, Diarrhoen



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 10

Klinische Präsentation
1) Hormonelle Symptome 

Karzinoidsyndrom
Insulinom
Gastrinom
Glukagonom: Diabetes, Hautveränderungen



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 11

Klinische Präsentation
1) Hormonelle Symptome 

Karzinoidsyndrom
Insulinom
Gastrinom
Glukagonom

Vipom: wässrige Diarrhoen, Flush



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 12

Klinische Präsentation
1) Hormonelle Symptome 

Karzinoidsyndrom, Insulinom, Gastrinom (Glukagonom, VIPom)
2)   Tumormasse

Ileus, Cholestase, Magenausgangsstenose, Pankreatitis, Diabetes



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 13

Klinische Präsentation
1) Hormonelle Symptome 

Karzinoidsyndrom, Insulinom, Gastrinom (Glukagonom, VIPom)
2)   Tumormasse

Ileus, Cholestase, Pankreatitis, Diabetes

3)   Zufallsbefunde Sono/CT/MRT



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 14

Bildgebung
• Sonographie / CT / MRT
• Endoskopie (+Biopsie)
• DOTATATE-PET/CT

Iordache 2012, Rana 2013, Soydal 2014 



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 15

Pathologie
• Synaptophysin, Chromogranin A  Neuroendokrine Differenzierung



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 16

Pathologie
• Synaptophysin, Chromogranin A  Neuroendokrine Differenzierung
• Proliferationsrate (Anteil Ki-67 positiver Zellen) -> Grading (WHO 2010)

Estrozi 2011

2% 20% >50%

G1 G2 NEC G3

80%

SCLC

NET

gut differenziert schlecht differenziert



Jörg Schrader Diagnostik Nr. 17

Pathologie
• Synaptophysin, Chromogranin A  Neuroendokrine Differenzierung
• Proliferationsrate (Anteil Ki-67 positiver Zellen) -> Grading (WHO 2010)

Estrozi 2011

2% 20% >50%

G1 G2 NEC G3

80%

SCLC

NET

NEU WHO 2017: NET G3

NET G3



Jörg Schrader Prognose Nr. 18

Gesamtüberleben
• Grading

Pape 2007



Jörg Schrader Prognose Nr. 19

Gesamtüberleben
• Grading
• Stadium

Yao 2008



Jörg Schrader Therapieplanung Nr. 20

Therapieoptionen

• Chirurgie (Primarius und Metastasen)
• Hormontherapie (Somatostatinanaloga)
• Chemotherapie (Pankreas) (Streptozotozin/5-FU, Temozolomid/Capecitabine)
• Zielgerichtete Therapien (Everolimus und Sunitinib)
• PRRT
• TACE / SIRT



Jörg Schrader Therapieplanung Nr. 21

Therapieoptionen

• Chirurgie (Primarius und Metastasen)
• Hormontherapie (Somatostatinanaloga)
• Chemotherapie (Pankreas) (Streptozotozin/5-FU, Temozolomid/Capecitabine)
• Zielgerichtete Therapien (Everolimus und Sunitinib)
• PRRT
• TACE / SIRT

Therapieentscheidung im Tumorboard



Jörg Schrader Chirurgie Nr. 22

Primariusresektion
• Magen/Duodenum/Rektum: ab Größe >2cm (1-2cm „Graubereich“)

Schurr 2007, Hüttner 2015



Jörg Schrader Chirurgie Nr. 23

Primariusresektion
• Magen/Duodenum/Rektum: ab Größe >2cm (1-2cm „Graubereich“)
• Primariusresektion bei Metastasen verbessert (wahrscheinlich) Prognose

Schurr 2007, Hüttner 2015



Jörg Schrader Chirurgie Nr. 24

Primariusresektion
• Magen/Duodenum/Rektum: ab Größe >2cm (1-2cm „Graubereich“)
• Primariusresektion bei Metastasen verbessert (wahrscheinlich) Prognose
• Re-Operationen bei Rezidiv sinnvoll

Schurr 2007, Hüttner 2015



Jörg Schrader Chirurgie Nr. 25

Metastasenresektion
• Synchrone / Metachrone Lebermetastasen
• Nicht-anatomische Resektion („cherry picking“)
• Resektion „dominanter“ Metastasen

Schurr 2007



Jörg Schrader Hormontherapie Nr. 26

Somatostatinanaloga
• Injektion alle 4 Wochen (i.m. oder s.c.)
• Octreotide / Lanreotide

Rinke 2009, Caplin 2016



Jörg Schrader Chemotherapie Nr. 27

Streptozotozin/5-FU
• Chemotherapiezyklus alle 6 Wochen

• Ansprechraten: PR 28 – 43%, SD 38 – 64%

• Progressions-freies Überleben: 16 – 23 Monate

• Gesamtüberleben: 28 – 55 Monate
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Jörg Schrader Molecular targeted therapies Nr. 28

Zielgerichtete Therapien 
• Everolimus 10mg / Sunitinib 37,5mg täglich

Yao 2011, Raymond 2011 



Jörg Schrader Radiologische Interventionen Nr. 29

TACE (Transarterielle Chemoembolisation) 
• Therapie alle 3-12 Monate
• Schnelle Kontrolle bei funktionell-aktiven Tumoren



Jörg Schrader Radiorezeptorligandentherapie Nr. 30

PRRT (peptide radionuclide receptor therapy) 
• Therapie alle 3 Monate

(initial 2-4 Behandlungen)

Van Essen 2014



Jörg Schrader Therapiealgorythmus Nr. 31

Therapiesequenz bei systemischer Erkrankung

Dünndarm:
SSA PRRT Everolimus

alternativ IFNα



Jörg Schrader Therapiealgorythmus Nr. 32

Therapiesequenz bei systemischer Erkrankung

Dünndarm:

Pankreas:

SSA PRRT Everolimus

alternativ IFNα

SSA

Strepto/5-FU
alternativ Tem/Cap

Strepto/5-FU

Everolimus

Sunitinib

PRRT

Ki-67 <10%

Ki-67 >10%

PRRT

Everolimus

Sunitinib



Jörg Schrader Fall Nr. 33

74-jähriger Patient

• Therapiebeginn: Somatuline (Lanreotide) 120mg alle 4 Wochen



Jörg Schrader Fall Nr. 34

74-jähriger Patient

• Therapiebeginn: Somatuline (Lanreotide) 120mg alle 4 Wochen

• Nach 4 Monaten zunehmend Schwächeattacken + 2x Synkope + Unterzuckerung



Jörg Schrader Fall Nr. 35

74-jähriger Patient

• Therapiebeginn: Somatuline (Lanreotide) 120mg alle 4 Wochen

• Nach 4 Monaten zunehmend Schwächeattacken + 2x Synkope + Unterzuckerung

• -> V.a. Insulinom



Jörg Schrader Fall Nr. 36

78-jähriger Patient

• Therapiebeginn: Somatuline (Lanreotide) 120mg alle 4 Wochen

• Nach 4 Monaten zunehmend Schwächeattacken + 2x Synkope + Unterzuckerung

• -> Insulinom -> Hungertest nach 1h bei BZ 30 mg/dl abgebrochen



Jörg Schrader Fall Nr. 37

74-jähriger Patient

• Primariusresektion -> nur kurfristige Symptombesserung



Jörg Schrader Fall Nr. 38

74-jähriger Patient

• Primariusresektion -> nur kurfristige Symptombesserung

• TACE der Leber -> keine Hypoglykämien mehr!



Jörg Schrader Zusammenfassung Nr. 39

Take home message

• Seltene Tumore ( 20-40 Neuerkrankungen im HH/ Jahr)

• Multimodale Therapie -> Behandlung in Zentren

• Chirurgische Therapie -> auch bei Metastasen

• Trotz Stadium IV gute Prognose (5-Jahres-Überleben ~50%) 


