Cis-Platin

Wirkungen auf den Menschen. Vorabauswahl toxischer Symptome zur Anwendung als homdopathische
Arznei nach einer Arzneimittelprifung.

Th. Quak

Cis-Diaminodichloroplatin  (CDDP) ist ein Zytostatikum aus der Gruppe der anorganischen
Schwermetallverbindungen. Es wurde 1866 von Peyrone synthetisiert und zum ersten Mal berichtete 1969
der Biophysiker B. Rosenberg Uber die antineoplasmatische Wirksamkeit dieser Substanz. Es ist ein
planarer Komplex mit Platin als Zentralatom und je 2 Chlor- und Aminogruppen in der Cis-Konfiguration.
Platin ist ein Metall der Gruppe VIl B des Periodensystems der Elemente mit der Ordnungszahl 78 und
einem Atomgewicht von 195,09 Dalton. Es wird als Chemotherapeutikum eingesetzt bei Keimzelltumoren,
Osteosarkomen, Neuroblastomen, Hepatoblastomen Hirntumoren, Hodencarcinomen, Ovarial-,
Endometrium- und Cervixcarcinomen, Ovarialteratomen, Pinealomen, Plattenepithelcarcinomen des
Kopf-Hals-Bereiches, Bronchialcarcinomen, Ewing Sarkomen, Wilmstumoren, Blasen- und
Prostatacarcinomen und weiteren Tumoren. Es besteht der Verdacht, dal3 die Anwendung von Cis-Platin
als Chemotherapeutikum die Metastasierungshaufigkeit von bestimmten Tumoren erhéht. Die chemische
Wirksamkeit von Cis-Platin beruht auf der Fahigkeit Vernetzungen sowohl zwischen DNS Strangen (

Interstrand-crosslink
) als auch innerhalb eines DNS Stranges und zwischen DNS und Proteinen (
Intrastrand-crosslink

) zu bilden. Darliberhinaus ist auch eine Komplexbildung mit einer DNA-Base sowie die Vernetzung einer
DNA-Base mit einem Proteinmolekiihl mdoglich, wobei Cis-Platin als Briickenmolekihl fungiert.
Erstaunlicherweise ist das Trans-Isomer kaum zytostatisch wirksam, obwohl es genauso gut an die DNA
binden kann wie Cis-Platin. Cis-Platin wird biphasisch aus dem Serum eliminiert mit einer kurzen initialen
Halbwertszeit von 23-49 Minuten und einer langen sekundaren Halbwertszeit von 58-96 Stunden.
Cis-Platin hat eine hohe und stabile, zum Teil irreversible Eiweil3bindung (bis zu 90% nach einigen
Stunden) und akkumuliert besonders in der Leber und dem Nierengewebe. Die haufigsten
Nebenwirkungen einer Cis-Platin Chemotherapie sind Ubelkeit und Erbrechen, eine dosislimitierende
Nephrotoxizitat, beidseitige Ototoxizitdt und eine maRige Myelosuppression. Selten treten auch
epileptische Anfélle, Sehstérungen und Polyneuropathien auf.

Psyche

Schwindel

Vestibuléare Toxizitat: Schwindel.
Kopf

Alopezie.

Haarausfall.

Zerebrale Arteriitis.

Augen

Neuritis nervi optici.

Sehen



Sehstérungen.
Verschwommenes Sehen.
Storungen des Farbsehens.
Reversible Erblindung.
Netzhautablésung.

Horen

Haufig Horverlust von 20-70 dB im Frequenzbereich von 6000-8000 Hz im Reintonaudiogramm, seltener
Horverlust im Frequenzbereich von 3000-4000 Hz. Bei Kindern sind die Horverluste haufiger.

Tinnitus
Magen

Ubelkeit und Erbrechen, die langer als 24-48 Stunden anhalten, beginnt in der Regel 4 Stunden nach der
ersten Cis-Platin Infusion. Verzégert einsetzende Ubelkeit fiir mehr als 6 Tage.

Antizipatorisches Erbrechen: Plotzlich einsetzendes Erbrechen ohne vorhergehende Ubelkeit, noch
jahrelang nach Therapie mit Cis-Platin. Uberwiegend tritt dieses Erbrechen in den Morgenstunden auf und
kann tagelang anhalten. Schluckauf.

Abdomen

Selten reversible Leberfunktionsstdrungen mit Erhdhung der Serumtransaminasen und Bilirubinerhéhung.
Rectum

Diarrhoe.

Nieren

Eingeschrankte Kreatininclearence

Fokale tubulare Nekrose am proximalen und distalen Tubulus und an den Sammelrohren. Degeneration
der tubuléren Basalmembran.

Dilatation der Nierentubuli

Bildung von hyalinen und granulierten Zylindern.
Reduktion des effektiven renalen Plasmaflusses (ERPF).
Zunahme der Filtrationsfraktion.

Erhdhung des renalen GefalRwiderstandes.

Urin

Tubulére Proteinurie

Sehr haufig Hypermagnesiurie.

Selten Mikrohamaturie.

Brust

Erkrankung der Coronargefalie



Schwere coronare Herzkrankheit
Herzrhythmusstérungen und Herzversagen.
Supraventrikulére Arhythmien.

Extremitaten

Raynaud Phanomen.

Muskelkrampfe.

Tetanie.

Nervensystem

Epilepsie

Periphere Neuropathien mit Pardsthesien, Verlust des Tastsinnes, Muskelschwdche und Verlust
motorischer Funktionen.

Verlust des Geschmackssinnes
Parasthesien im Bein- und Handbereich.
Fehlen von Reflexen

Verlust der Propriorezeptivitat. Vibrationen werden nicht mehr wargenommen. Lhermitte-Zeichen
(Nackenbeugetoxizitat).

Autonome Neuropathie.

Allgemeines

Apoplexie.

Epilepsie.

Systemische Hypertension

Selten orthostatische Hypotension

Schéaden an den Blutgefal3en, thrombotische Mikroangiopathie.
Allergische Reaktionen

Vaskular bedingte Hypertonie

Krankheitsbilder, &hnlich wie thrombotische thrombozytopenische Purpura (TTP-Like Syndroms) Selten
Entwicklunge einer akuten Leukémie.

Imunsuppresive Wirkung.

In vitro wirkt Cisplatin mutagen. Bei Ratten und Mausen ist es kanzerogen, embryotoxisch und teratogen.
Entziindung der Schleimh&ute.

Blutwerte
Sehr haufig Hypomagnesiamie und Hypocalcamie
Hypokaliamie

Selten Hyponatriamie und Hypochloréamie.



Anstieg des Serumkreatinins noch Monate nach der Chemotherapie.
Dosisabhangie Knochenmarkstoxizitat: Leukopenie, Anamie, Thrombozytopenie.
Hamolytische Andmie mit positivem Coombs Test

Hyperurikdmie

Abnahme der Kreatininclearence.

Erhdhung der Serumamylase.

Technische Untersuchungen

Veranderungen im EKG aufgrund der Elektrolytverdnderungen.
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