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Beginn der Therapie
und Erreichen der optimalen DOSIS (ausfiihriiche Beschreibung siehe Seite 22)

Die Therapie beginnt mit

abnobaVISCUM 0,02 mg, 1 ml (= 1 Ampulle)
3 x wochentlich s.c. liber 21/2 Wochen - insgesamt 8 Ampullen (= 1 Packung)
Jede einzelne der Reaktion 1- 3 zeigt eine optimale Dosis an:

1 Lokale Entztindungsreaktion am Injektionsort bis @ = 5 cm.

2 VorUbergehender Temperaturanstieg innerhalb von 12 Stunden nach
der Injektion um 0,5° bis 1,0° C.

3 Anderung des subjektiven Befindens: Schmerzlinderung, tieferer Schiaf, besserer Appetit.

Die genannten Reaktionen 1 und 2 verlieren nach 2%2 Wochen an Intensitat (wenn nicht, weitere
22 Wochen mit 0,02 mg dosieren). Dann erfolgt eine Steigerung auf die nachst starkere Dosis.

Am Injektionstag auftretende Abgeschlagenheit, leichtes Frosteln, allgemeines Krankheitsgefuhl,
Kopfschmerz oder kurzzeitige Schwindelgefuhle sind ebenfalls Zeichen einer richtigen Dosierung,
wenn diese Reaktionen innerhalb von 12 Stunden wieder abklingen.

abnobaVISCUM 0,2 mg, 1 ml (= 1 Ampulle) Woche 3 - 6
3 x wéchentlich s.c. Giber 21/2 Wochen

RegelmaBig werden erneut die Reaktionen 1- 3 auftreten. Bei zu starken Reaktionen verfahren Sie
bitte nach der nebenstehenden Empfehlung zum Vorgehen bei Uberdosierung.

entweder Bei guter Vertraglichkeit und erneuter Abnahme der Intensitéat der Reaktionen 1- 3 wird
bei gutem Allgemeinbefinden erneut nach 22 Wochen die Dosis gesteigert auf

abnobaVISCUM 2 mg, 1 ml (=1 Ampulie)
3 x wochentlich s.c. beibehalten und als Dauertherapie fortfiihren.

Damit ist eine individuell optimale Dosis fUr die Dauertherapie erreicht.

oder Bei schlechtem Allgemeinbefinden oder empfindlich reagierenden Patienten wird die
bereits erreichte Dosis beibehalten

abnobaVISCUM 0,2 mg, 1 ml (= 1 Ampulle)
3 x wéchentlich s.c. beibehalten und als Dauertherapie fortfiihren.

Damit ist eine individuell optimale Dosis fur die Dauertherapie erreicht.

Woche 1-3

Beispiel:
Woche 1 Mo. Mi. Fr.
Woche 2 Mo. Mi. Fr.

Woche 3 Mo. Mi.

Woche 3 -6

Woche 6
und folgende

Woche 6
und folgende

ABNOBAVISCU m®

Eine zu hohe Dosierung liegt vor, wenn: *

Die lokale Entziindungsreaktion gréBer als 5 und kleiner als 10 cm @ ist:
In diesem Fall sollte fir die nachsten 3 Injektionen die Menge
auf 0,5 ml (Y2 Ampulle) reduziert werden.

Die lokale Entzindungsreaktion gréBer als 10 cm @ ist:
In diesem Fall wird fir 2% Wochen (8 Ampullen) die nachst
niedrigere Stérke injiziert.

Bei anhaltender Schwache, Ubelkeit und /oder Schwindel:
In diesem Fall wird fur 22 Wochen die nachst niedrigere Starke
injiziert.

Bei dauerhaft zu starken Reaktionen und

Nebenwirkungen auf die Injektion sollte die Therapie mit 8 Ampullen
abnobaVISCUM in der Potenzstufe D6 desselben Wirtsbaumes
weitergefuhrt werden.

* Informationen zur Uberdosierung finden Sie auf Seite 26.

Dauertherapie

RegelmaBig wird nach Erreichen der individuell optimalen Dosis fUr die
Dauertherapie ab Woche 6 wie folgt verfahren:

Die 3 x wochentlichen Injektionen werden Uber einen Zeitraum von
bis zu zwei Jahren beibehalten. Danach wird 2 x wéchentlich fur die
Dauer von einem Jahr injiziert.

Nach 3 Jahren Therapie kdnnen Pausen von 3 Monaten eingelegt werden.

CAVE:
Nach Pausen von langer als 4 Wochen muss wie bei Therapiebeginn
wieder mit einer geringen Dosis (0,02 mg) begonnen werden.



Wahl der Sorte

I. Tumoren ohne Metastasierung / Prakanzerosen

Art des Toumors

Gastrointestinale Tumoren

Tumoren der Lunge und des Mediastinums

Gynéakologische Tumoren

Urogenitaltumoren

Hauttumoren
HNO-Tumoren
Tumoren des zentralen Nervensystems

Sarkome /
Tumoren der Knochen und Weichteile

Hamatologische Neoplasien

Endokrine Tumoren

Tumoren im Kindesalter
Solide- und systemische Tumoren

Sorte von

ABNOBAVISCU mm

Quercus oder Pini *

Abietis oder Aceris

Mali oder Abietis

mannlich:
Crataegi oder Quercus

weiblich: Mali oder Pini

Abietis oder Betulae
Abietis oder Amygdali
Abietis oder Betulae
Fraxini oder Abietis
Abietis oder Fraxini

Abietis oder Amygdali

Fraxini oder Abietis

Beispiele

Gallenblasenkarzinom,
Kolonkarzinom,
Magenkarzinom,
Pankreaskarzinom,
Rektumkarzinom

Bronchialkarzinom,
Pleuramesotheliom

Mammakarzinom,
Ovarialkarzinom,
Uteruskarziom,
Zervixkarzionm

Blasenkarzinom,
Maligner Hodentumor,
Nierenkarzinom,
Prostatakarzinom

Melanom

Mundhohlenkarzinom,
Zungenkarzinom

Glioblastom

Osteosarkom,
Weichteilsarkom

Leuk&mien, Lymphome

Neuroendokrine Tumoren,
Schilddriisenkarzinom

Leuk&mien,
Lymphome,
Neuroblastom

* Die mit ,,oder“ bezeichneten Sorten werden fiir den Fall genutzt, dass keine unter 1-3 genannte Reaktion erfolgt.

Il. Metastasierende Tumoren / Unbekannter Primartumor

Bei bekanntem Primartumor

Bei nicht bekanntem Primartumoren

Fraxini oder das fiir den Primartumor empfohlene Praparat

Fraxini
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Einleitung

Das Mistelprédparat abnobaVISCUM wird seit 1971 angewendet. Seit
dieser Zeit werden Erfahrungen in Klinik und Praxis gewonnen und lie-
fern die Basis fur diese Anwendungs-Empfehlungen.

abnobaVISCUM wird sowohl in der adjuvanten, supportiven und pallia-
tiven Tumortherapie als auch in der Nachsorge einer Tumorerkrankung
angewandt.

abnobaVISCUM Sorten und Zusammensetzung

abnobaVISCUM-Préparate gibt es von 9 verschiedenen Wirtsbdumen
(Sorten) jeweils in den Starken 20 mg, 2 mg, 0,2 mg, 0,02 mg, D6, D10,
D20 und D30.

abnobaVISCUM ist apothekenpflichtig.

Folgende Sorten sind erhaltlich:

Name des Praparates Deutsche Bezeichnung des
Wirtsbaumes / der Sorte
Abietis Tanne
Aceris Ahorn
Amygdali Mandel
> Betulae Birke
ABNOBAVISCU m Crataegi WeiBdorn
Fraxini Esche
Mali Apfel
Pini Kiefer
Quercus Eiche
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abnobaVISCUM der Starken 20 mg bis 0,02 mg

sind Injektionslésungen zur subcutanen Injektion und werden in
PackungsgroBen zu 8, 21 und 48 Ampullen geliefert.

1 ml Injektionslésung enthalt:

Press-Saft aus Mistelkraut des jeweiligen Wirtsbaumes,
hergestellt aus ... mg Mistel

0,02 mg (Therapiebeginn)
asnoeaVISCUM 0.2mg

2mg

20 mg

Die Stérken 20 mg und 2 mg weisen
eine gelbgriine Farbung auf.

Sonstige Bestandteile*: Di-Natriummonohydrogenphosphat, Natriumdihydrogen-

phosphat, Ascorbinsdure, Wasser fiir Injektionszwecke

abnobaVISCUM der Starken D6 bis D30

sind flissige Verdlinnungen zur subcutanen Injektion, intravendsen Infu-
sion oder Instillation in Kérperhdhlen und werden in PackungsgréBen zu 8
und 48 Ampullen der jeweiligen Starke geliefert.

Fur die Starken D6 bis D30 gilt:

Starke 1 Ampullg zu 1 n]l flissiger Verdlinnung
zur Injektion enthalt:

D6 Viscum album des jeweiligen Wirtsbaumes
ex herba recente col. D6: 1 ml

- D10 Viscum album des jeweiligen Wirtsbaumes
asnoeaVISCUM ex herba recente col. D10: 1 ml

D20 Viscum album des jeweiligen Wirtsbaumes
ex herba recente col D20: 1 ml

D30 Viscum album des jeweiligen Wirtsbaumes

. ex herba recente col. D30: 1 ml
Sonstige Bestandteile*: Keine

* Hinweis fUr Zoéliakie/Sprue-Betroffene:
abnobaVISCUM enthéalt keine glutenhaltigen Bestandteile

Alte und neue Bezeichnungen

Im Jahre 2006 wurde die Bezeichnung von abnobaVISCUM vereinfacht.
Es entfiel die Angabe der Verdinnungsstufe 2 bis 30
(siehe nachstehende Tabelle).

Neue Bezeichnung Alte Bezeichnung

(Sorte z.B. Mali) 20 mg -2 20 mg
(Sorte z.B. Mali) 2 mg -3 2 mg
(Sorte z.B. Mali) 0,2 mg -4 0,2 mg
> (Sorte z.B. Mali) 0,02 mg -5 0,02 mg
ABNOBAVIScum (Sorte z.B. Mali) D6 -6 D6
(Sorte z.B. Mali) D10 -10 D10
(Sorte z.B. Mali) D20 -20 D20
(Sorte z.B. Mali) D30 -30 D30

Die Anderung bezieht sich ausschlieBlich auf die Bezeichnung der Stérke
des Arzneimittels und ist nicht mit einer Anderung des Arzneimittels ver-
bunden. Sie wurde notwendig, um Unterschiede zwischen stérkeren und
schwacheren Konzentrationen noch deutlicher und zweifelsfrei hervorzu-
heben und dadurch Verwechslungen vorzubeugen.

-y’

® ABNOBA
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Herstellung und Qualitatssicherung von abnobaVISCUM

Ernte

Zur Herstellung von abnobaVISCUM werden Sommer- und Winter-
misteln verwendet. Die Mistel ist charakterisiert durch eine Reihe von
Merkmalen, die sich sowohl durch zeitliche, als auch raumliche ent-
wicklungsbiologische Vorgange beschreiben lassen. Dadurch werden
einerseits die Besonderheiten der Mistel im Vergleich zum Pflanzenty-
pus verstehbar, andererseits ergibt sich eine Ratio flr beide Erntezeit-
punkte. Diese Besonderheiten der Mistel machen sich ebenfalls in ihrem
Substanzspektrum bemerkbar, das jahreszeitlichen Schwankungen un-
terliegt. So wird im Sommer und im Winter zu vorher festgelegten, durch
entwicklungsbiologische Merkmale erkennbaren Erntezeitpunkten ge-
erntet. Noch am Ernteort wird das Erntegut portioniert, in flissigem
Stickstoff tiefgefroren und so bis zur Extraktion aufbewahrt. Dadurch
wird das Erntematerial nicht nur mikrobiologisch stabil, sondern auch
vor Oxidation geschitzt gelagert, und so ein Abbau von Inhaltsstoffen
wirksam verhindert.

Extraktion

Der arzneilich wirksame Bestandteil von abnobaVISCUM wird in einem
zweistufigen Verfahren hergestellt, das im Deutschen Homdopathi-
schen Arzneibuch (HAB) beschrieben ist. Dabei werden die Misteln der
Sommer- und Winterernte unter Luftabschluss nach einem patentierten
Verfahren getrennt zu Press-Séften verarbeitet und so mit wassriger
Ascorbat-Phosphat-Pufferlésung extrahiert, dass 75 % des eingesetz-
ten Pflanzenmaterials in L6sung gehen. Alle wesentlichen Inhaltsstoffe
(z.B. Mistellektine, Viscotoxine) sind dann in sehr hoher Ausbeute im
Extrakt enthalten. Typisch fir abnobaVISCUM der Starke 20 mg ist sei-
ne gelb-griine Farbe, die auch noch bis zur Stérke 2 mg erkennbar ist.
Sie kommt zustande, weil der Press-Saft auf Grund des speziellen Ex-
traktionsverfahrens zusétzlich fettverwandte Bestandteile, sogenannte
Membranlipide, in Form winziger Blaschen (Liposomen) enthélt. Diese

werden aus den in der Pflanzenzelle natirlicherweise vorkommenden
Zellmembranen gebildet. In den Liposomen ist der an sich wasserun-
I6sliche griine Pflanzenfarbstoff der Mistel enthalten. Von Mistel-Lipo-
somen sind zahlreiche immunologische Wirkungen beschrieben. Auch
erklaren sie die gute Vertraglichkeit von abnobaVISCUM.

Weitere Herstellungsschritte

AnschlieBend werden die Sommer- und Winter-Press-Séafte durch ein
sogenanntes Stromungsverfahren miteinander vermischt und dabei in
einem definierten Verhaltnis mit Ascorbat-Phosphatpuffer verdinnt, in-
dem der Winter-Press-Saft als Flissigkeitsfilm auf der Oberflache einer
rotierenden Scheibe ausgebreitet und der Sommer-Press-Saft in Trop-
fenform zugefiihrt wird. Aus dem dabei entstehenden Wirkstoff werden
spéter die flissigen Verdinnungen hergestellt und unter aseptischen
Bedingungen nach Sterilfiltration in Ampullen abgefullt.

Qualititssicherung

Herstellung und Qualitatskontrolle von abnobaVISCUM erfolgen ge-
maB den gesetzlichen Vorschriften, unter Einhaltung strenger, interna-
tionaler Standards und Regeln der ,Guten Herstellungspraxis“ (GMP-
Richtlinien). Diese werden auf dem jeweilig aktuellen Stand des Wissens
und der Technik angewandt und laufend aktualisiert. Fir Mistelpra-
parate sind eine Reihe an der Gesamtwirkung beteiligter Substanzen
(Wirkstoffe wie Mistellektine, Viscotoxine, Polysaccharide, Liposomen,
Triterpenoide u.a.m.) beschrieben. Dabei handelt es sich nicht um de-
finierte Einzelsubstanzen, sondern um Substanzgruppen, deren jewei-
liger Einzelbeitrag von Wechselwirkungen mit den Ubrigen Bestandtei-
len (Begleitsubstanzen) sowie galenischen Besonderheiten (Liposomen)
der Gesamtzubereitung abh&ngt. Aus diesem Grunde ist die pharma-
zeutische Qualitat von abnobaVISCUM durch eine Prozess-Standardi-
sierung sichergestellt (Festlegung der Erntezeitpunkte, Rezeptur und
Herstellungsverfahren sowie die Anwendung validierter Kontrollmetho-
den und die Festlegung auf Spezifikationen). Prozesskontrollen, die im

13



Verlaufe der gesamten Herstellung durchgefiihrt werden, sowie End-
kontrollen zeigen, dass das Herstellungsverfahren zu Produkten gleich
bleibender Qualitat fuhrt.

Je nach Sorte (Wirtsbaum) haben die Praparate eine unterschiedliche
stoffliche Zusammensetzung. So ist beispielsweise der Gesamtlektin-
gehalt von abnobaVISCUM Fraxini durchschnittlich 50 mal héher als
von abnobaVISCUM Pini gleicher Extraktstarke (siehe Abbildung 1 und 2).

Mistellektingehalt in abnobaVISCUM [ng/ml]
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Abbildung 1: Durchschnittliche Gesamtlektingehalte von abnobaVISCUM-

Priparaten der Stirke 20 mg unterschiedlicher Wirtsbdume (Sorten).
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Viscotoxingehalt in abnobaVISCUM [ug/ml]
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Abbildung 2: Durchschnittliche Gesamtviscotoxingehalte von abnobaVISCUM-

Prdparaten der Stdarke 20 mg unterschiedlicher Wirtsbédume (Sorten).
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Besonderheiten von abnobaVISCUM

abnobaVISCUM unterscheidet sich von anderen Mistelpréparaten
durch:

e Sorgfaltigen Ausschluss mikrobiellen Abbaus
Die standardisierte Herstellung verhindert schon ab der Ernte einen
mikrobiellen Verderb bzw. den Abbau von Inhaltsstoffen.

e Keine oxidative Verdnderung des Wirkstoffes
abnobaVISCUM wird von der Lagerung des Erntematerials bis zur
Abflllung in Ampullen unter Schutzgas hergestellt, so dass oxidative
Verdnderungen, welche an der Braunfarbung ahnlicher Praparate zu
erkennen sind, ausgeschlossen werden.

* Hohe Mistellektin- und Viscotoxingehalte
Durch die patentierte Herstellung des Press-Saftes gehen 75 % des
eingesetzten Pflanzenmaterials in L&ésung. Dadurch werden repro-
duzierbar hohe Konzentrationen von Mistellektinen und Viscotoxinen
im Extrakt erzielt. Hervorzuheben ist, dass beide Inhaltsstoffgruppen
gleichermaBen gut extrahiert werden.

* Liposomale Aufbereitung
Naturliche, im Extrakt enthaltene Liposomen erklaren sowohl die
gute Verflgbarkeit als auch die gute Vertraglichkeit der Arzneimittel.

e Nur far abnobaVISCUM
sind nach subcutaner Injektion Mistel-Lektine im Serum nachweisbar.
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Empfehlungen zur Anwendung von abnobaVISCUM

Anwendungsgebiete

» Vorbeugung gegen Rickfalle nach Tumoroperationen

+ Behandlung bésartiger und gutartiger Tumorerkrankungen

» Behandlung boésartiger Erkrankungen der blutbildenden Organe

» Behandlung definierter Prékanzerosen

abnobaVISCUM wird supportiv zur Chemo- und Strahlentherapie sowie
vor oder nach Operationen zur Verbesserung der Lebensqualitat bzw.
zur Verringerung der Nebenwirkungen von Standardtherapien gegeben.
Nach Abschluss der Standardtherapien wird abnobaVISCUM immun-
modulierend zur Starkung des gesamten Organismus und vorbeugend
gegen Rezidive angewendet.

Die Misteltherapie kann Schmerzen, welche bei fortgeschrittenem Tu-
morstadium auftreten, durch ihre anregende Wirkung auf die Endor-
phinausschittung verringern.

Die haufig im Zusammenhang mit einer Krebserkrankung auftretende
Appetitlosigkeit und ein gestdrtes Schlafverhalten kénnen behoben
oder gelindert werden.

Besondere Hinweise zur Supportivtherapie entnehmen Sie bitte dem
Kapitel ,abnobaVISCUM in Kombination mit anderen Therapien® auf
Seite 29.

Gegenanzeigen

* Bei akut entziindlicher bzw. fieberhafter Erkrankung (Kérpertempe-
ratur Uber 38 °C) sollte die Behandlung bis zum Abklingen des Fiebers
bzw. der Entziindung unterbrochen werden.

+ Nicht anwenden bei bekannter Uberempfindlichkeit gegen Mistel-
zubereitungen.

Nebenwirkungen

Bei fast allen Patienten treten bei richtiger individueller Dosie-
rung folgende Symptome auf:

Haut, Hautanhangs- ortlich begrenzte entzindliche Reaktion bis
gebilde: 5 cm Durchmesser um die Einstichstelle der
subcutanen Injektion (Lokalreaktion), tritt zu-
meist 8 bis 12, selten erst 24 Stunden nach der
Injektion auf und kann mehrere Tage andauern

Allgemein: Leichte Steigerung der Kérpertemperatur, tritt
zumeist innerhalb von 12 Stunden nach der In-
jektion auf

Blut- und Lymphsystem: vorlibergehende leichte Schwellung benach-
barter Lymphknoten

Die beschriebenen Symptome sind unbedenklich. Sie zeigen die Reak-
tionsfahigkeit des Patienten an. Ein durch abnobaVISCUM hervorgeru-
fener leichter Temperaturanstieg (bis 38 °C) soll nicht durch fiebersen-
kende Mittel unterdriickt werden.

Selten treten folgende Nebenwirkungen auf:

Haut, Hautanhangs- gréBere Ortliche entziindliche Reaktionen tber
gebilde: 5 cm Durchmesser, knotige Verhartung im Un-
terhautgewebe an der Injektionsstelle

Allgemein: Fieber tber 38 °C, Abgeschlagenheit, Frosteln,
allgemeines Krankheitsgefiihl, Kopfschmer-
zen, kurzzeitige Schwindelgefiihle, Mudigkeit,
Aktivierung von Entziindungen

Blut- und Lymphsystem:  gréBere Schwellung benachbarter Lymphknoten
Verdauungstrakt: Diarrho

Urogenitaltrakt: vermehrter Harndrang
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Die beschriebenen allgemeinen Symptome sind kein Zeichen von Un-
vertraglichkeit, sondern weisen auf eine wirksame Dosierung hin. Wenn
allerdings diese Symptome im Laufe des Folgetages der Injektion nicht
abgeklungen sind oder ein tolerables MaB Ubersteigen, sollte die Dosis
auf die nachstniedrigere Starke reduziert werden. Die n&chste Injektion
sollte dann erst nach Abklingen dieser Symptome erfolgen. Bei ldnger als
drei Tage anhaltendem Fieber ist regelméaBig nicht von einer Nebenwir-
kung der Mistelinjektion auszugehen; andere Ursachen sind zu suchen.

Sehr selten treten folgende allergoide Reaktionen auf:

Haut, Hautanhangs- lokale oder generalisierte Urticaria, Blasen-

gebilde: bildung, Exantheme, Erythema exsudativum
multiforme (ein dokumentierter Fall), Quinke-
Odem

Allgemein: Juckreiz am ganzen Kérper, Schittelfrost

Herz-Kreislaufsystem: Schock
Atemwege: Atemnot, Bronchospasmus

Bei Auftreten dieser Symptome ist ein sofortiges Absetzen von abnoba-
VISCUM erforderlich. Arztliche NotfallmaBnahmen in Form einer symp-
tomatischen Therapie sind auf Seite 39 im Kapitel ,,NotfallmaBnahmen®
beschrieben.

WARNHINWEISE UND VORSICHTSMASSNAHMEN
FUR DIE ANWENDUNG

Bei einer zu raschen Dosissteigerung, wenn beispielsweise eine
Starke Ubersprungen wird, kann es zu allergoiden Reaktionen kom-
men, die arztliche NotfallmaBnahmen (siehe Seite 39) erfordern.
Diese Symptomatik ist dosisabh&ngig und nicht durch eine Allergie
bedingt. Daher kann die Therapie nach Abklingen der Symptome
mit reduzierter Dosis weitergeflhrt werden.

Anwendung bei eingeschrdnkter Nieren- und Leber-
funktion

Anwendungsbeschrankungen liegen nicht vor. Die langjéhrige klinische
Erfahrung gibt keinen Anhalt, der gegen eine Anwendung von abnoba-
VISCUM bei Patienten mit eingeschréankter Nieren- oder Leberfunktion
spricht.

Anwendung bei Kindern

abnobaVISCUM kann in der Padiatrie eingesetzt werden. Die langjahrige
Erfahrung ergibt keinen Hinweis fir eine Kontraindikation bei Kindern un-
ter 12 Jahren. Fir Sauglinge und Kleinkinder unter 3 Jahren liegen keine
ausreichenden Erkenntnisse vor.

Schwangerschaft und Stillzeit

Bisher sind keine Wirkungen bekannt geworden, die gegen eine Anwen-
dung von abnobaVISCUM in der Schwangerschaft sprechen.

Aus Grlinden besonderer Vorsicht sollte abnobaVISCUM wé&hrend der
ersten drei Monate der Schwangerschaft nur nach strenger Indikations-
stellung angewandt werden.

Fir die Empfehlung einer Behandlung mit abnobaVISCUM wahrend der
Stillzeit liegen keine ausreichenden Erkenntnisse vor.

Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und son-
stige Wechselwirkungen

- Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechsel-
wirkungen sind nicht bekannt.

- Zu Interaktionen mit anderen immunmodulierenden Substanzen liegen
keine Untersuchungen vor. Bei zeithaher Anwendung entsprechender
Préparate ist eine vorsichtige Dosierung und Kontrolle empfehlenswert.
- Durch die parenterale Applikation von abnobaVISCUM ist eine Beein-
flussung der Wirkung im Zusammenhang mit der Einnahme von Lebens-
mitteln unwahrscheinlich und nicht bekannt.
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Wahl der Sorte (Wirtsbaum)

Die Sorten von abnobaVISCUM unterscheiden sich durch die Baume,
auf denen die Misteln gewachsen sind, den sogenannten Wirtsbaumen.
Die Wahl der Sorte richtet sich nach Lokalisation und Art des Tumors.
Empfehlungen hierzu sind der tabellarischen Zusammenstellung (vorde-
re Umschlag-Einklappseite) zu entnehmen.

Dosierung

Die Therapie mit abnobaVISCUM erfolgt einschleichend.
Dosissteigerungen und Haufigkeit der Anwendung werden an die Re-
aktionen des Patienten angepasst. Dabei wird die Dosis so lange ge-
steigert, bis die flir den Patienten optimale Dosis (individuelle Dosis)
erreicht ist.

Beginn der Therapie

Empfohlen wird, die Behandlung mit 1 ml (eine Ampulle) der Starke 0,02 mg

3 x wochentlich zu beginnen.

Das durch langjahrige klinische Erfahrung belegte grundsatzliche Vor-

gehen bei der Dosissteigerung ist dem Therapieschema (vorderer Um-

schlag, Klappentext innen) zu entnehmen.

RegelmaBig sind die nachfolgend unter ,Individuelle Dosis“ beschrie-

benen Reaktionen zu erwarten.

e Kann nach 8 Injektionen der Starke 0,02 mg keine oder eine nur ge-
ringe Reaktion beobachtet werden, wird auf Starke 0,2 mg bei eben-
falls 3 Injektionen pro Woche erhoht.

e Ist wiederum nach 8 Injektionen keine oder eine nur geringe Reaktion
zu beobachten, wird auf Starke 2 mg bei ebenfalls 3 Injektionen pro
Woche erhoht.

e Wird eine der im Folgenden unter a) bis d) genannten Reaktionen er-
reicht, wird diese Dosierung so lange beibehalten, bis keine der Reak-
tionen mehr zu beobachten ist.

Individuelle Dosis

Die individuelle Dosis ist diejenige, bei der sich mindestens eine der fol-
genden Reaktionen zeigt:

a) Lokale Entziindungsreaktion (Lokalreaktion)

An der Injektionsstelle erfolgt nach zumeist 8 bis 12 Stunden, selten

erst nach 24 Stunden eine lokale Entziindungsreaktion. Diese 6rtlich

begrenzte entziindliche Reaktion der Haut sollte maximal 5 cm im

Durchmesser groB3 sein. Sie nimmt innerhalb der nachsten zwei bis

drei Tage ab und wird im Verlauf der Behandlung immer schwécher.

b) Temperaturreaktion

Es kénnen drei Arten von Temperaturreaktionen beobachtet werden:

e Sofortreaktion: Ein Temperaturanstieg im Verlauf der ersten 12
Stunden nach der Injektion.

e Rhythmisierende Reaktion: Man beobachtet die Wiederherstellung
der physiologischen Morgen-/Abendtemperaturdifferenz von min-
destens 0,5°C (siehe Abbildung 1 Seite 37).

e Spatreaktion: Im Verlauf der Behandlung steigt die mittlere Tempe-
raturlage an (siehe Abbildung 2 Seite 37).

Die Messungen sind rektal oder oral durchzuflihren. Die erste Mes-

sung soll morgens vor dem Aufstehen, mdéglichst vor 7 Uhr, die zwei-

te Messung nachmittags zwischen 14 und 18 Uhr nach einer halben

Stunde Liegeruhe erfolgen. Es soll immer zur gleichen Zeit gemessen

werden. Die zweite Messung sollte méglichst zum Zeitpunkt des indi-

viduellen Temperaturmaximums erfolgen.

Die Temperaturreaktion (Sofortreaktion) verschwindet erfahrungsge-

maB nach einigen Monaten Dauertherapie bei konstanter Dosierung.

c) Immunologische Reaktion

Anregung des spezifischen und unspezifischen Immunsystems. Eine

positive Reaktion des Immunsystems kann durch Verédnderung der

Leukozyten, insbesondere durch Reifung und Aktivierung von Lym-

phozyten und durch einen Anstieg der Eosinophilen nachgewiesen
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werden. Eine Besserung des zelluldren Immunstatus kann zudem bei
Bestimmung der Lymphozytensubpopulationen sowie an der Anzahl
und Aktivierung von NK-Zellen beobachtet werden. Allerdings sind
auch diese beobachtbaren pharmakodynamischen Effekte abhéngig
von der Anfangsdosierung und verandern sich im Laufe der Therapie.
Nach 3 bis 9 Wochen treten Antikdrper gegen Mistelproteine (Mistel-
lektine, Viscotoxine) zumeist vom IgG-Typ auf.
d) Anderung des Befindens

Nach Abklingen der Temperaturreaktion tritt regelmaBig eine Bes-
serung des Allgemeinbefindens und der psychischen Befindlichkeit,
Steigerung der Initiative und gegebenenfalls Schmerzlinderung so-
wie eine Verbesserung des Appetits ein. Eine Dosisreduzierung von
gegebenfalls notwendigen Analgetika kann in Erwdgung gezogen
werden.

Tritt eine der unter a) bis d) genannten Reaktionen ein, ist die richtige
Dosierung erreicht. Bei manchen Patienten zeigt sich ausschlieBlich
eine Temperatur- oder Lokalreaktion. Die meisten Patienten zeigen je-
doch Kombinationen aller vier Reaktionen. Gelingt es nicht, eine der ge-
nannten Reaktionen zu erzielen, so kann entweder die Injektionshaufig-
keit geéndert oder auf abnobaVISCUM einer anderen Sorte gewechselt
werden. Bitte beachten Sie beim Sortenwechsel die Hinweise auf der
vorderen Umschlag-Einklappseite.

Zu beobachten ist, dass die Lokal- und Temperaturreaktionen mit der
Therapiedauer schwécher werden oder ganz verschwinden.

Am Injektionstag eventuell auftretende Abgeschlagenheit, Frosteln, all-
gemeines Krankheitsgeflihl, Kopfschmerzen und kurzzeitige Schwindel-
gefuhle sind keine Zeichen von Unvertraglichkeit, sondern weisen auf
eine wirksame Dosierung hin. Wenn diese Erscheinungen im Laufe des
Folgetages nach der Injektion nicht abgeklungen sind oder ein tolera-
bles MaB Ubersteigen, sollte die Starke bzw. die Dosis reduziert werden.

Falls beim Ubergang von einer Starke auf die ndchst héhere zu heftige
Reaktionen auftreten, wird bei der ndchsten Gabe dieser Starke nur
eine halbe Ampulle injiziert™.

Falls schon bei der Starke 0,02 mg zu heftige Reaktionen auftreten,
sollte auf die Starke D6 gewechselt werden. Falls auch hier zu starke
Reaktionen auftreten, sollte nur ein Drittel der Ampulle verwendet wer-
den oder auf abnobaVISCUM einer anderen Sorte gewechselt werden.

Die abnobaVISCUM-Praparate gleicher Starke, aber unter-
schiedlicher Sorte (verschiedene Wirtsbdume) unterscheiden
sich erheblich in ihrer quantitativen Zusammensetzung. So ent-
halt abnobaVISCUM Fraxini ca. 50 mal mehr Mistellektine als
abnobaVISCUM Pini (siehe Kapitel ,Qualitatssicherung” S. 14/15
Abbildung 1 und 2). Beim Wechsel auf eine andere Sorte muss
daher mit einer veranderten Reaktion des Patienten auf die In-
jektion gerechnet werden. Es sollte daher bei einem Wechsel zu-

nachst eine geringere Starke/Dosis injiziert werden.

Andert sich im Laufe der Behandlung die Reaktionslage des Patienten
(beispielsweise wegen einer gleichzeitig durchgefiihrten Radio- bzw.
Chemotherapie), so sollte auch die individuelle Dosis neu ermittelt wer-
den.

Neben Allgemeinbefinden, Lokal- und Temperaturreaktion kénnen auch
immunologische Parameter zur Beurteilung der Reaktionsfahigkeit he-
rangezogen werden.

* Angebrochene Ampullen diirfen nicht mehr fiir eine spdtere Injektion ver-

wendet werden.
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UBERDOSIERUNG

Eine Steigerung der Dosis um mehr als eine Stérke ist unbedingt
zu vermeiden. Das Vorgehen zur Ermittlung der individuellen Dosis
ist einzuhalten.

Durch eine zu rasche Dosissteigerung (bei Uberspringen der
nachst starkeren Dosierung auf die Ubernéchste) kann es zu al-
lergoiden Reaktionen kommen, die &drztliche NotfallmaBnahmen
(siehe Seite 39) erfordern. Da die allergoide Reaktion dosisabhan-
gig ist, kann die Therapie nach Abklingen der Symptome mit redu-
zierter Dosis weitergefuhrt werden.

Behandlungsdauer / Dauertherapie

Nach Ermittlung der individuellen Dosis (siehe Seite 23) wird die The-

rapie mit 3 wochentlichen Injektionen dieser Dosierung fortgefiihrt. Die

Dauer der Behandlung ist prinzipiell nicht begrenzt. Sie wird &rztlich

festgelegt und richtet sich nach dem jeweiligen Risiko fur ein Tumor-

rezidiv und dem individuellen Befund bzw. dem Befinden des Patienten.

Die nachfolgende Vorgehensweise wird haufig praktiziert und ist als

Vorschlag aufzufassen:

® Bei guter Befindlichkeit kann nach zwei Jahren auf zwei Ampullen
pro Woche zurtickgegangen werden.

o Unter Beibehaltung dieser Injektionshaufigkeit kdnnen im dritten
Jahr Pausen von 1 - 3 Wochen bis zu insgesamt 3 Monaten einge-
legt werden.

e Im vierten Behandlungsjahr kann zweimal jeweils bis zu 3 Monaten
pausiert werden.

e Ab dem 5. Behandlungsjahr kann die Behandlungsdauer mit der zu-
letzt verwendeten Dosis auf 3 Monate pro Jahr beschrankt werden.

e Nach 5-7 Jahren kann die Therapie bei guter Befindlichkeit beendet
werden.

Die Therapie kann, z. B. im Rahmen einer Rezidivprophylaxe, auch tber

einen Zeitraum von 7 Jahren hinaus fortgefiihrt werden.

Therapiepausen

Nach Pausen, die langer als 4 Wochen dauern, wird stets wieder mit
der Stérke 0,02 mg begonnen, wie es im Abschnitt ,Individuelle Do-

sis” (siehe Seite 23) beschrieben wird.

Art der Anwendung und Injektionsorte

Subcutane Injektion

Als Injektionsort werden Injektionen unter die Bauchhaut empfohlen.
Die Applikation erfolgt subcutan, méglichst abwechselnd, z.B. einmal
rechts und bei der n&chsten Injektion links unter die Bauchhaut*. Zu
vermeiden sind Injektionen in entziindete Hautbereiche (z. B. Lokalre-
aktion / Lymphknoten), Bestrahlungsfelder oder in die Nahe von Ope-
rationsnarben. In diesen Féllen bieten sich Injektionen in Oberschenkel
oder Oberarm an. Nach der Injektion ist eine Ruhepause empfehlens-
wert.

Intravendse Infusion

In besonderen Féllen kann die intraventse Infusion von abnoba-
VISCUM der Starken D6 — D30 vorgenommen werden. Dosie-
rung und H&aufigkeit richten sich nach der jeweiligen kérper-
lichen Verfassung des Patienten und werden individuell festgelegt.
abnobaVISCUM wird in der jeweiligen Dosis in 250 ml steriler phy-
siologischer Kochsalzlé6sung als intravendse Infusion verab-
reicht. Die Infusionsdauer soll mindestens 30 Minuten betragen.
(Dies gilt nur fiir D6- bis D30-Praparate. Bei héheren Starken - ,,Off
label use“ - ist eine Infusionsdauer von mindestens 120 bis 150 Mi-
nuten einzuhalten).

* Eine Anleitung fiir Patienten zur Subcutan-Injektion findet sich in der
kostenlos bei der Firma Abnoba zu bestellenden Patienteninformation zur
Misteltherapie.
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Sollten bei der Infusion Symptome einer allergoiden Reaktion auftreten,
muss die Infusion unverziglich abgebrochen werden. Sollten die Symp-
tome dann nicht nachlassen, sind arztliche NotfallmaBnahmen (siehe
Seite 39) durchzufihren.

Andere Anwendungsarten (,,Off label use®)

Bei den folgenden beschriebenen Anwendungsarten von abnoba-
VISCUM empfehlen wir, die Beratung unseres medizinisch-wissen-
schaftlichen Dienstes in Anspruch zu nehmen.

¢ Intravendse Infusion der Starken 0,02 mg bis 20 mg

Instillation

z.B. maligner Pleuraerguss, Blasenkarzinom, Aszites

Therapie mit erhdhter Initialdosis

z.B. bei Patienten mit gutem Allgemeinzustand, die noch nicht mit
Mistelpraparaten vorbehandelt wurden.

Intratumorale Injektion

Therapie bei chronischer Hepatitis C

Sie erreichen uns unter
Telefon: 0800 - 22 66 222 (Free-Call) oder 07231 - 31 50 50
Fax: 07231 - 3587 14
eMail: info@abnoba.de

abnobaVISCUM in Kombination mit anderen Therapien
Wahrend einer Strahlen- und Chemotherapie und nach einer Operation
kann sich die Reaktion der Patienten auf die abnobaVISCUM-Injektion
veréandern. Eine erneute Ermittlung der individuellen Dosis, beginnend
mit 0,02 mg, kann in seltenen Fallen erforderlich sein (siehe Seite 23).

e Operationen

Operative Eingriffe und Narkotika kdnnen immunsuppressiv wirken.
Daher wird empfohlen, abnobaVISCUM zur Immunmodulation még-
lichst préoperativ zu geben, auch wenn nur ein kurzer Zeitraum bis
zur Operation zur Verfigung steht. Beginnen sollte man mit der Star-
ke 0,02 mg 3 mal pro Woche. Nach der Operation sollte mit der Fort-
fihrung der Misteltherapie bis zum Abschluss der Wundheilung ge-
wartet werden.

e Chemotherapie

Eine Therapie mit abnobaVISCUM kann die Nebenwirkungen einer
Chemotherapie verringern. Negative Wechselwirkungen zwischen
der Anwendung von abnobaVISCUM und gleichzeitiger Chemothe-
rapie sind nicht bekannt. Klinisch belegt ist eine verbesserte Lebens-
qualitat bei gleichzeitiger Mistel- und Chemotherapie. Im Allgemei-
nen ist die immunsuppressive Wirkung der Chemotherapie zu stark,
um gleichzeitig eine Stimulation des Immunsystems erreichen zu
kénnen. Im Vordergrund steht daher die verbesserte Vertraglichkeit
der Chemotherapie und die Lebensqualitédt der Patienten. Die Dosie-
rung richtet sich nach den auf Seite 22 beschriebenen allgemeinen
Richtlinien. Wird die Misteltherapie erst wahrend der Chemotherapie
begonnen, ist eine vorsichtige, einschleichende Dosierung vorzuneh-
men.
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e Strahlentherapie
Wahrend einer Strahlenbehandlung kann eine Therapie mit abnoba-
VISCUM durchgefiihrt werden, wobei Bestrahlungsfelder als Injek-
tionsort streng gemieden werden mussen. Unter Umstédnden kann
eine Dosisreduktion aufgrund einer veranderten Reaktionslage des
Patienten (v. a. Neigung zu entziindlichen Reaktionen) erforderlich
sein.

e Hormontherapie
Wé&hrend einer Hormontherapie kann eine Therapie mit abnoba-
VISCUM durchgefiihrt werden, wobei auf Veranderungen der Reak-
tionslage des Patienten zu achten ist.

Hinweise flur die Handhabung, Lagerung und Transport
der Ampullen

Da abnobaVISCUM unter strengem Oxidationsschutz hergestellt wird,
sollte unmittelbar nach dem Offnen der Ampullen injiziert werden. An-
gebrochene Ampullen dirfen nicht mehr fir eine spéatere Injektion ver-
wendet werden.

Ebenso diirfen keine Ampullen mit braun-verfarbtem Inhalt ver-
wendet werden, denn diese Braunfarbung zeigt den Eintritt von Luft-
sauerstoff und damit eine Beschadigung der Ampulle an.
abnobaVISCUM der Starken 20 mg bis 0,02 mg sind im Kihlschrank
(2 bis 8°C) zu lagern. Ferner durfen die Ampullen nicht einfrieren. Fur
den Transport, beispielweise von der Apotheke zum Patienten, ist aller-
dings ununterbrochene Kihlung nicht unbedingt erforderlich. Es sollten
lediglich extreme Temperaturen wie Frost oder Hitze (oberhalb von 25°C)
vermieden werden.

Far abnobaVISCUM der Starken D6 bis D30 gibt es keine speziellen La-
gerhinweise. Diese Ampullen missen nicht im Kidhlschrank aufbewahrt
werden. Allerdings sollten auch hier Temperaturen oberhalb von 25°C
bei Transport und Lagerung vermieden werden.

Praklinische Untersuchungen

Da abnobaVISCUM Fraxini 20 mg den héchsten Gehalt an pharmako-
logisch wirksamen Substanzen (wie beispielsweise Mistellektine und
Viscotoxine) enthélt, wurden die pharmakologisch-toxikologischen Un-
tersuchungen gemaB GLP im Jahre 2002 stellvertretend fiir alle anderen
Sorten mit diesem Préparat durchgefihrt.

Mit abnobaVISCUM wurden folgende pharmakologische Untersu-
chungen im Tierversuch durchgefiihrt (Sicherheitspharmakologie):
Einfluss auf Atmung und kardiovaskuldres System
Einfluss auf Wasser- und Elektrolythaushalt
Einfluss auf das Zentralnervensystem
Ein Einfluss auf diese sekundaren pharmakologischen Parameter wurde
erst bei Uberschreiten der klinischen Dosis beim Menschen um mehr
als das 50-fache beobachtet.

Folgende Studien zur Toxizitat wurden durchgefihrt:
Akut-Toxizitat nach subcutaner und intravendser Verabreichung
Embryotoxizitdt nach wiederholter subcutaner Verabreichung
Die Untersuchungen zur akuten Toxizitat ergaben sowohl fir die intrave-
ndse wie auch die subcutane Verabreichung eine groBe therapeutische
Breite fur die klinische Anwendung beim Menschen.
Die Untersuchungen zur Embryotoxizitat ergaben keinen Hinweis auf
eine teratogene Wirkung.
Die Mutagenitat (Genotoxizitat) von abnobaVISCUM wurde in-vitro
(Ames-Test und Chromosomen-Aberrations-Test in humanen Lympho-
zyten) und in-vivo (Mikronukleus-Test) getestet. Die Untersuchungen er-
gaben keinen Hinweis auf ein mutagenes Potential.
Die toxikologischen Untersuchungen ergaben keine Hinweise auf ein
kanzerogenes Potential.
Die lokale Vertraglichkeit von abnobaVISCUM wurde fur die intrapleu-
rale Applikation untersucht. Die Untersuchungen ergaben eine ausge-
zeichnete intrapleurale Vertraglichkeit.
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Basierend auf den konventionellen Studien zur Sicherheitspharmakolo-
gie, akuten Toxizitat, Reproduktionstoxizitat und zur Genotoxizitat las-
sen die préklinischen Daten keine besonderen Gefahren fir den Men-
schen erkennen.

Sowohl praklinische als auch klinische pharmakokinetische Unter-
suchungen zeigen eine gute biologische Verfligbarkeit von typischen
Mistelsubstanzen (z.B. Mistellektine, Viscotoxine) nach subcutaner Ap-
plikation. So wurden im Rahmen o.g. Embryotoxizitatsuntersuchung in
Rattenserum Viscotoxine gefunden. Nachdem eine entsprechend emp-
findliche Mistellektinanalytik zur Verfigung stand, konnte im Serum von
Probanden und Patienten gezeigt werden, dass auch Mistellektine nach
subcutaner Gabe von abnobaVISCUM systemisch verfligbar sind.

Pharmazeutische Angaben
Inkompatibilitaten: Nicht bekannt

Haltbarkeit: abnobaVISCUM der Starken 20 mg bis
0,02 mg ist 3 Jahre haltbar.
abnobaVISCUM der Starken D6 bis D30
ist 5 Jahre haltbar.

Besondere Stéarken 20 mg bis 0,02 mg: Im Kihl-
schrank lagern (2 - 8°C). Nicht einfrieren.
Starken D6 bis D30: Nicht Uber 25°C la-
gern.

Lagerungshinweise:

Art und Inhalt des abnobaVISCUM wird in Aufbrechampul-

Behéltnisses: len mit 1 ml Injektionslésung geliefert.
Die Starken 20 mg und 2 mg haben eine
gelbgriine Farbung. Alle anderen Starken
sind farblos.

Hinweise fur die
Handhabung:

Verschreibungsstatus /
Apothekenpflicht:

Angebrochene Ampullen dirfen nicht
mehr fUr eine spéatere Injektion verwendet
werden. Ebenso dirfen keine Ampullen
mit braun-verfarbtem Inhalt verwendet
werden, denn diese Braunfdrbung zeigt
den Eintritt von Luftsauerstoff und damit
eine Beschadigung der Ampulle an.

Apothekenpflichtig
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Bezeichnung des Arzneimittels
abnobaVISCUM®

differenziert nach den Wirtsbaumen
der Mistel: Abietis (Tanne), Aceris
(Ahorn), Amygdali (Mandelbaum),
Betulae (Birke), Crataegi (WeiBdorn),
Fraxini (Esche), Mali (Apfelbaum), Pini
(Kiefer) und Quercus (Eiche) in den
Starken 20 mg, 2 mg, 0,2 mg, 0,02
mg, D6, D10, D20, D30; vollstandige
Bezeichnung z.B.: abnobaVISCUM®
Abietis 20 mg oder abnobaVISCUM®
Abietis D6.

Wirkstoff:
a) Press-Saft aus Mistelkraut des
bestimmten Wirtsbaumes (20 mg —
0,02 mg),

sowie

b) Viscum album des bestimmten
Wirtsbaumes ex herba recente col.
D ... (6,10, 20, 30).

Verschreibungsstatus / Apotheken-
pflicht

Apothekenpflichtig.
Zusammensetzung des Arzneimittels

Stoff- oder Indikationsgruppe:

Anthroposophisches Arzneimittel

3.2 Arzneilich wirksame Bestandteile

nach Art und Menge

a) Fur die Stéarken 20 mg bis 0,02 mg
wird ein konzentrierter Press-Saft, der
75 % des eingesetzten Mistelmaterials
enthalt, hergestellt. Daraus ergibt sich
die Zusammensetzung der Starken 20
mg bis 0,02 mg wie folgt:

1 Ampulle zu 1 ml Injektionsldsung
enthalt in der

20 mg: 15 mg Press-Saft aus 20 mg
Mistelkraut des bestimmten Wirts-

baumes

2 mg: 1,5 mg Press-Saft aus 2 mg
Mistelkraut des bestimmten Wirts-
baumes

0,2 mg: 0,15 mg Press-Saft aus 0,2
mg Mistelkraut des bestimmten Wirts-
baumes

0,02 mg: 0,015 mg Press-Saft aus 0,02
mg Mistelkraut des bestimmten Wirts-
baumes.

b) Fir die Starken D6, D10, D20 und
D30 gilt:

1 Ampulle zu 1 ml flissiger Verdin-
nung zur Injektion enthélt in der

D6: Viscum album des bestimmten
Wirtsbaumes ex herba recente col D6:
1mi

D10: Viscum album des bestimmten
Wirtsbaumes ex herba recente col
D10: 1 ml

D20: Viscum album des bestimmten
Wirtsbaumes ex herba recente col
D20: 1 ml

D30: Viscum album des bestimmten
Wirtsbaumes ex herba recente col
D30: 1 ml

3.3 Sonstige Bestandteile:

Starken 20 mg, 2 mg und 0,2 mg: Na-
triummonohydrogenphosphat 2 H20,
Ascorbinsaure, Wasser fir Injektions-
zwecke

Stérke 0,02 mg: Natriummonohydro-
genphosphat 2 H2O, Natriumdihydro-
genphosphat 1 H2O, Ascorbinséaure,
Wasser fir Injektionszwecke

D6, D10, D20 und D30: Keine son-
stigen Bestandteile
Anwendungsgebiete

GeméB der anthroposophischen Men-
schen- und Naturerkenntnis, dazu ge-
horen:

Behandlung bésartiger und gutar-
tiger Geschwulsterkrankungen; Be-
handlung bé&sartiger Erkrankungen
der blutbildenden Organe; Behand-
lung definierter Pracancerosen;
Vorbeugung gegen Rickfalle nach
Geschwulstoperationen.

Gegenanzeigen

Bei akut entziindlicher bzw. fieber-
hafter Erkrankung (Kérpertemperatur
Uber 38°C) sollte die Behandlung bis
zum Abklingen des Fiebers bzw. der
Entziindung unterbrochen werden.
Nicht anwenden bei bekannter Uber-
empfindlichkeit gegen Mistelzube-
reitungen. Zur Anwendung bei Saug-
lingen und Kleinkindern liegen keine
ausreichenden Erfahrungen vor.

Bisher sind keine Wirkungen bekannt
geworden, die gegen eine Anwendung
von Mistel-Préaparaten in der Schwan-
gerschaft sprechen. Aus Grinden
besonderer Vorsicht sollten Mistel-
Préparate wahrend der ersten drei
Monate der Schwangerschaft nur nach
strenger Indikationsstellung angewen-
det werden.

Nebenwirkungen

Leichte Steigerung der Kérpertempe-
ratur, drtlich begrenzte entziindliche
Reaktionen um die Einstichstelle der
subcutanen Injektion sowie vortber-
gehende leichte Schwellungen regio-
naler Lymphknoten sind unbedenklich.
Das durch abnobaVISCUM® hervorge-
rufene Fieber soll nicht durch fieber-
senkende Mittel unterdriickt werden.
Bei langer als drei Tage anhaltendem
Fieber ist differentialdiagnostisch an
infektiose Prozesse oder Tumorfieber
zu denken. Wenn die Reaktionen ein
ertrdgliches bzw. vom Arzt erwiinsch-
tes MaB Uberschreiten (Fieber Uber
38°C, Abgeschlagenheit, Frosteln,
allgemeines Krankheitsgefiihl, Kopf-
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schmerzen, kurzzeitige Schwindel-
gefuhle, Durchfall, vermehrter Harn-
drang, Mudigkeit, gréBere ortliche
Reaktionen tber 5 cm Durchmesser),
sollte die nachste Injektion erst nach
Abklingen dieser Symptome und in
reduzierter Konzentration bzw. Dosis
gegeben werden.

In seltenen Féllen kann es zu subcuta-
ner knotiger Infiltration am Injektions-
ort, zu gréBerer Schwellung regionaler
Lymphknoten und Aktivierung von
Entziindungen kommen.

Bei seltenen allergischen oder aller-
goiden Reaktionen wie generalisierter
Juckreiz, lokale oder generalisierte
Urticaria, Blasenbildung, Exantheme,
Erythema exsudativum multiforme (ein
dokumentierter Fall), Quincke-Oedem,
Schittelfrost, Atemnot, Bronchos-
pasmus und Schock ist ein sofortiges
Absetzen des Praparates und arztliche
Behandlung erforderlich.

Wechselwirkungen mit anderen
Mitteln

Wechselwirkungen mit anderen Arz-
neimitteln sind nicht bekannt.

Warnhinweise

Keine Angaben vorgesehen.

Wichtigste Inkompatibilitaten

Inkompatibilitaten sind nicht bekannt.

Dosierung mit Einzel- und Tages-
gaben

Soweit nicht anders vermerkt, erfolgt
die Dosierung stets mit 1 ml Injektions-
16sung der angegebenen Stérke. Die
Behandlung sollte mit der Starke 0,02
mg dreimal wéchentlich beginnen. Die
Starke wird vorsichtig bis zum Errei-
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chen der optimalen Dosis gesteigert.
Die Dosierung erfolgt grundsatzlich
individuell und richtet sich nach der
Reaktionslage des Patienten.

Ermittlung der individuellen Dosis

Die individuelle Dosis ist diejenige, bei
der der Patient mindestens eine der
im folgenden genannten Reaktionen
zeigt.

a) Anderung des subjektiven Be-
findens

Besserung des Allgemeinbefindens
und der psychischen Befindlichkeit,
Steigerung der Initiative und ggf.
Schmerzlinderung zeigen an, dass im
wirksamen Bereich dosiert wurde. Am
Injektionstag evtl. auftretende Abge-
schlagenheit, Frésteln, allgemeines
Krankheitsgefuhl, Kopfschmerzen und
kurzzeitige Schwindelgefiihle sind kei-
ne Zeichen von Unvertréaglichkeit, son-
dern weisen auf eine wirksame, mdg-
licherweise schon zu hohe Dosierung
hin. Wenn diese Erscheinungen am
Folgetag noch nicht abgeklungen sind,
oder ein tolerables MaB Ubersteigen,
sollte die Konzentration bzw. Dosis re-
duziert werden.

b) Lokale Entziindungsreaktion

Diese sollte nicht gréBer als 5 cm im
Durchmesser sein.

c) Temperaturreaktion

Da die bei der Therapie erwilinschten
Temperaturreaktionen fir die Beur-
teilung des Therapieverlaufes wichtig
sind, soll der Patient zur Fihrung einer
Basal-Temperatur-Kurve angehalten
werden. Dabei ist folgendes zu beach-
ten:

Die Messungen sind rektal oder oral
durchzufihren. Die 1. Messung soll
morgens vor dem Aufstehen, mog-
lichst vor 7.00 Uhr, die 2. Messung

nachmittags zwischen 14.00 und
18.00 Uhr nach einer halben Stunde
Liegeruhe erfolgen. Es soll immer zur
gleichen Zeit gemessen werden. Die
2. Messung sollte méglichst zum Zeit-
punkt des individuellen Temperatur-
maximums erfolgen.

Falls es erforderlich ist, das individu-
elle Temperaturmaximum zu ermitteln,
muss eine Tagesmessung durchge-
fihrt werden. Dazu wird von 7.00 bis
21.00 Uhr alle zwei Stunden nach Lie-
geruhe gemessen.

Es kdnnen drei Arten von Temperatur-
reaktionen beobachtet werden:

1. Sofortreaktion:

Ein einmaliger Temperaturanstieg er-
folgt auf die Injektion hin.

2. Rhythmisierende Reaktion:

Man beobachtet die Wiederherstel-
lung der physiologischen Morgen-/
Abenddifferenz von mindestens 0,5° C
(Siehe Abb. 1).

3. Spatreaktion:

Im Verlauf der Behandlung steigt die
mittlere Temperaturlage an. Hierbei ist
auch auf den subfebrilen Bereich zu
achten (Siehe Abb. 2).

Bei manchen Patienten beobachtet
man ausschlieBlich eine Temperatur-
reaktion. Zumeist sieht man jedoch
Kombinationen der drei Reaktions-
arten.

d) Immunologische Reaktion

Zum Beispiel Anstieg der Leukozyten
(vor allem der absoluten Lymphozyten-
und Eosinophilenzahl), Besserung des
zellularen Immunstatus im Multitest
Mérieux® bzw. bei Bestimmung der
Lymphozytensubpopulationen.
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Abb.1: Beispiel fiir eine rhythmische Reaktion unter abnobaVISCUM® Fraxini 0,02 mg
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Abb.2: Beispiel fiir eine Spdtreaktion unter abnobaVISCUM® Mali 0,02 mg

Die individuelle Dosis kann schon bei
der Starke 0,02 mg vorliegen. Andern-
falls erh6ht man die Dosis schrittweise
auf 0,2 mg, 2 mg und 20 mg mit jeweils
drei Injektionen pro Woche. Da beim
Ubergang von einer Starke auf die
héher konzentrierte erfahrungsgeman
heftige Reaktionen auftreten kénnen,
sollten zunachst nur 0,5 ml Injektions-
I6sung gegeben werden.

Falls schon bei der Starke 0,02 mg zu
starke Reaktionen auftreten, sollte auf
die Starke D6 Gbergegangen werden.
Falls auch hier zu starke Reaktionen
auftreten, sollte nur 1/3 ml verwendet,
auf D10 oder auf abnobaVISCUM®
eines anderen Wirtsbaumes Uberge-
gangen werden.

Gelingt es nicht, eine der genannten
Reaktionen zu erzielen, so kann fol-
gendes versucht werden:

- Anderung der Injektionshaufigkeit

- Ubergang auf abnobaVISCUM®eines
anderen Wirtsbaumes.

Bei Tumorfieber - auch im Sinne ei-
ner B-Symptomatik bei Lymphomen
- wird mit niedrigen Konzentrationen
eine Normalisierung und Rhythmisie-
rung der Kerntemperatur angestrebt.
In diesen Féllen dienen die lokalen
Entziindungsreaktionen und das All-
gemeinbefinden neben den Ublichen
onkologischen Verlaufskriterien zur
Orientierung.

Fortlaufende Therapie

Die individuelle Dosis (siehe oben)
wird mit schwéacheren Dosen in einen
Rhythmus gebracht. Liegt die individu-
elle Dosis beispielsweise bei der Stér-
ke 2 mg, so kann montags die Starke 2
mg, mittwochs und freitags die Starke
0,2 mg verabreicht werden.

Andert sich im Laufe der Behandlung
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die Reaktionslage des Patienten, so
muss auch die individuelle Dosis neu
ermittelt werden. Neben Allgemeinbe-
finden, Lokal- und Temperaturreaktion
kénnen auch immunologische Para-
meter zur Beurteilung der Reaktions-
féahigkeit des Patienten herangezogen
werden.

Wahrend einer Bestrahlungs- oder
Chemotherapie oder nach einer Ope-
ration kann sich die individuelle Re-
aktionslage des Patienten verandern
und eine Dosisanpassung erforderlich
machen.

Nach Therapiepausen von Uber 4 Wo-
chen sollte die Dosis vorsichtshalber
zunéachst auf die Halfte reduziert wer-
den..

Dosierung bei eingeschrénkter Nieren-
funktion:

Wie vorstehend beschrieben. Anwen-
dungsbeschréankungen liegen nicht
vor.

Art und Dauer der Anwendung
Art:

Subcutane Injektion

Fir die Starken D6 bis D30 kann in
besonderen Féllen die erforderliche
Dosis einer Infusionsldsung (physio-
logische Kochsalzlésung oder 5 %ige
Glucoseldsung) zugemischt werden
und langsam i.v. infundiert werden.
Die Infusionsdauer sollte fir 250 ml
mindestens 30 Minuten dauern. Bei
malignen Erglissen kann auch nach
erforderlichen Punktionen direkt in die
entsprechende Kérperhdhle instilliert
werden

Da die Praparate unter strengem Oxi-
dationsschutz hergestellt worden
sind, sollten sie unmittelbar nach dem
Offnen der Ampullen injiziert werden.

Angebrochene Ampullen missen ver-
worfen werden.

Ort:

Nach Méglichkeit in Tumor- oder Meta-
stasennéhe, ansonsten an stets wech-
selnden Koérperstellen (zum Beispiel
Bauchhaut, Oberarm oder Oberschen-
kel). Nicht in entzlindete Hautareale
(Lokalreaktion) oder Bestrahlungs-
felder injizieren. Auf streng subcutane
Injektionstechnik ist zu achten.

Zeit:

Es wird méglichst morgens wéhrend
der ansteigenden Temperaturphase
injiziert. Nachruhe wird empfohlen.

Dauer:

Die Dauer der Anwendung ist prinzi-
piell nicht begrenzt. Sie wird vom Arzt
festgelegt und richtet sich nach dem
jeweiligen Rezidivrisiko und dem in-
dividuellen Befinden bzw. Befund des
Patienten. Bei guter Befindlichkeit kann
nach zwei Jahren auf zwei Injektionen
pro Woche zuriickgegangen werden.
Nach drei Jahren kdnnen nach je acht
Wochen Therapie vier Wochen Pause
eingelegt werden. Nach jeder Pause ist
stets wieder mit der Einleitungstherapie
gemaB Dosierungsanleitung zu begin-
nen. Nach sieben Jahren kann bei wei-
terhin unverdachtigem Verlauf die The-
rapie mit abnobaVISCUM® eingestellt
werden. Zeiten seelischer und kérper-
licher Belastung, insbesondere Viruse-
rkrankungen, erfordern eine intensivere
Verlaufskontrolle. Wahrend Ferien oder
Reisen soll die Behandlung unbedingt
fortgesetzt werden.
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NOTFALLMASSNAHMEN

NotfallmaBnahmen, Symptome
und Gegenmittel

Schweregrad |
Stéarkere Hautreaktionen, Urticaria etc.

klingen ohne weitere Behandlung nach
Absetzen des Praparates in 2 Tagen
ab.

Schiittelfrost

kann durch auBere Warmezufuhr cou-
piert werden.

Schweregrad I
Atemnot

klingt in den meisten Fallen nach weni-
gen Minuten ab.

Andernfalls sollten Antihistaminika
eingesetzt werden. Bei nicht ausrei-
chender Wirkung Korticosteroide i.v.,
z.B. 100 mg Prednisolon.

Schweregrad IlI
Schock

erfordert folgende Reihenfolge der
Medikation und Dosierung:

1. Adrenalin 0,05 - 0,1 mg i.v., d.h. 1
ml Suprarenin 1:1000 mit 9 ml physi-
ologischer Kochsalzlésung verdinnt,
davon 0,5 - 1 ml langsam intravends.
Wiederholung dieser Dosis in Abhan-
gigkeit von der Wirkung und dem Zu-
stand des Patienten in 1 - 2 Minuten.
Eine genaue Uberpriifung der Blut-
druckwerte, vor allem auch der Herz-
aktionen (Herzrhythmusstérungen) ist
erforderlich.

2. Korticosteroide, z.B. Prednisolon in
einer Dosierung von mindestens 500
bis 1000 mg intravends.

3. Als Volumenersatz 5 %ige Albu-
minldsung. Bei einem schweren Zwi-
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schenfall wird die hier angegebene
Reihenfolge, erst Adrenalin, dann Kor-
ticosteroide, deswegen empfohlen,
weil nur mit Adrenalin eine Sofortwir-
kung erreichbar ist.

Die an zweiter Stelle vorgeschlagenen
Korticosteroide in der angegebenen
hohen Dosierung benétigen bis zum
Wirkungseintritt eine Zeitspanne von 5
- 10 Minuten, die durch die Adrenalin-
wirkung tberbruckt werden muss.

Neben dieser medikamentdsen The-
rapie sind selbstverstandlich weitere
MaBnahmen wie Lagerung, Beatmung
und Herzmassage in Abhéangigkeit
vom klinischen Bild angezeigt.

Pharmakologische und toxiko-
gische Eigenschaften

Fir Viscum-album-Gesamtextrakte
sind in vitro, im Tierversuch sowie am
Menschen kanzerostatische und im-
munmodulierende Eigenschaften be-
schrieben. Tierversuche zur akuten
und subakuten Toxizitat zeigen bei
den verwendeten Préparaten eine gute
therapeutische Breite. Die Priifung an
Bakterienstammen (Ames-Salmonella/
Mikrosomen-Platten-Inkorporations-
test) ergab keinen Hinweis auf Mutage-
nitat. Untersuchungen zur chronischen
Toxizitat, Reproduktionstoxizitat und
Kanzerogenitéat liegen nicht vor. Unter-
suchungen zur Pharmakokinetik und
Bioverflugbarkeit wurden aus metho-
dischen Griinden nicht durchgefihrt.

Sonstige Hinweise
Die Starken 20 mg und 2 mg weisen
eine gelbgriine Farbung auf.
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Dauer der Haltbarkeit

Starken 20 mg, 2 mg, 0,2 mg und 0,02
mg: Die Haltbarkeit der Praparate
betragt drei Jahre bei Lagerung zwi-
schen 2 °C und 13 °C. Das Praparat
soll unmittelbar nach dem Offnen der
Ampullen injiziert werden.

Starken D6, D10, D20 und D30: Die
Haltbarkeit der Préparate betragt finf
Jahre bei normaler Lagerung. Das Préa-
parat soll unmittelbar nach dem Off-
nen der Ampullen injiziert werden.

Besondere Lager- und Aufbewah-
rungshinweise

Stéarken 20 mg, 2 mg, 0,2 mg und 0,02
mg: im Kuhlschrank lagern (2 °C bis
13 °C). Nicht einfrieren.

Starken D6, D10, D20 und D30: keine
erforderlich.

Darreichungsformen und Pack-
kungsgroBen

Alle abnobaVISCUM®-Praparate:

Packung mit 8 Ampullen zu 1 ml Injek-
tionsldsung bzw. flissiger Verdiinnung
zur Injektion.

Packung mit 48 Ampullen zu 1 ml In-
jektionslésung bzw. flissiger Verdin-
nung zur Injektion.

Stérken 20 mg bis 0,02 mg:
Packung mit 21 Ampullen zu 1 ml In-
jektionslésung.

Stand der Information
August 2007

Name und Anschrift des pharma-
zeutischen Unternehmens

ABNOBA GMBH
Hohenzollernstr. 16
75177 Pforzheim
Telefon 07231-3164 78
Telefax 07231-3587 14

-
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Ausgewahlte weiterfiihrende
Informationsquellen

Blicher

Biissing A.: Mistletoe — The Genus Viscum, Harwood Academic Publishers,
Amsterdam, 2000.

Kienle G.S., Kiene H., Albonico H.-U.: Anthroposophische Medizin in der
klinischen Forschung, Wirksamkeit, Nutzen, Wirtschaftlichkeit, Sicherheit,
Schattauer Verlag, Stuttgart, New York, 2006

Kienle G.S., Kiene H.: Die Mistel in der Onkologie — Fakten und konzeptio-
nelle Grundlagen. Schattauer Verlag, Stuttgart, New York, 2003.

Scheer R., Bauer R., Becker H., Fintelmann V., Kemper F.H., Schilcher H. (Hrsg.):
Fortschritte in der Misteltherapie. Aktueller Stand der Forschung und klinischer
Anwendung, KVC Verlag, Essen, 2005

Scheer R., Bauer R., Becker H., Berg P.A., Fintelmann V. (Hrsg.): Die Mi-
stel in der Tumortherapie — Grundlagenforschung und Klinik, KVC Verlag,
Essen, 2001

Scheer R., Becker H., Berg P.A. (Hrsg.): Grundlagen der Misteltherapie: Ak-
tueller Stand der Forschung und klinische Anwendung, Hippokrates Verlag,
Stuttgart, 1996

Wilkens J., Bohm G.: Misteltherapie bei Krebs - die sanfte Revolution. Ge-
zielt vorbeugen, lindern, heilen, Kosel-Verlag Miinchen, 2006

Internet-Seiten

www.abnoba.de

www.mistel-therapie.de )
(Internet-Seite der Gesellschaft Anthroposophischer Arzte in Deutschland)

Flir Patienten
empfehlen wir unsere Broschiire iiber die Misteltherapie, die in deutscher,
englischer, spanischer und tiirkischer Sprache verfiigbar ist.

Fiir weitere Literatur und Informationen zu speziellen Therapie-
formen wenden Sie sich bitte an:

ABNOBA GmbH Therapieberatung: Fiir die therapeutische
Hohenzollernstrasse 16 Beratung stehen wir Ihnen gerne zur Verfiigung.
75177 Pforzheim /| Germany  Sie erreichen uns unter

Tel: 07231 - 31 50 50 Telefon: 0800 - 22 66 222 (Free-Call) oder
Fax 07231 -3587 14 07231 - 31 50 50 Fax: 07231 - 35 87 14
eMail: info@abnoba.de eMail: info@abnoba.de
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