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Radium-223-Dichlorid (Alpharadin) beim
hormonrefraktaren, ossar metastasierten
Prostatakarzinom

Zusammengefasst von Dr. Claudia Uhlir

Aus dem Gebiet der Nuklearmedizin brachte die 2013 publi-
zierte ALSYMPCA- (ALpharadin in SYMptomatic Prostate
CAncer-) Studie [1] ein bemerkenswertes Ergebnis. Sie zeigt,
dass die Therapie mit Radium-223 (Alpharadin) zusitzlich
zur besten Supportivtherapie das Leben von Patienten mit pro-
gredientem, hormonrefraktirem, ossédr metastasiertem Prosta-
takarzinom verldngert.

Der Alphastrahler Radium-223 setzt hohe Energie frei. Dies
und die sehr geringe Reichweite von nur 2-10 Zelldurchmes-
sern unterscheiden den Alphastrahler ma3geblich von den we-
niger Energie emittierenden Betastrahlern mit einer Reichwei-
te von 10-10.000 Zelldurchmessern [2, 3].

Nach einem Vortrag von Univ.-Prof. Dr. Christian Pirich, Universititsklinik
fiir Nuklearmedizin & Endokrinologie, Paracelsus Medizinische Privatuni-
versitit Salzburg
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B ALSYMPCA-Studie: 3,6 Monate mehr
Lebenszeit, weniger Schmerzen

In die ALSYMPCA-Studie waren Patienten mit niedriger so-
wie mit sehr hoher alkalischer Phosphatase (ALP) vy, Patien-
ten mit und ohne Bisphosphonattherapie und auch mit Doceta-
xel vorbehandelte Patienten eingeschlossen. Viszerale Metas-
tasierung war ein Ausschlusskriterium. Dass die Diagnostik
der skelettalen Metastasierung anhand einer Knochenszinti-
graphie erfolgte, lidsst allerdings die Frage offen, wie viele Pa-
tienten tatsdchlich keine relevante viszerale Metastasierung
aufwiesen. Die Zahl an Metastasen war im Durchschnitt hoch.
Bei ca. 40 % der Patienten wurde ein Superscan mit mehr als
20 Metastasen nachgewiesen.

Die einmal monatliche Bestrahlung mit Radium-223 brachte
den Patienten einen Lebenszeitzugewinn von durchschnittlich
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3,6 Monaten im Vergleich zur Kontrollgruppe (16,9 Monate
vs. 11,3 Monate; p < 0,001; primirer Endpunkt). Die Uberle-
genheit der Radium-223-Therapie war in allen Untergruppen
mit ausreichender GroBe statistisch signifikant und unabhin-
gig vom ALP-Spiegel, von einer Bisphosphonattherapie und
von einer Vorbehandlung mit Docetaxel.

Radium-223 verldngerte die Zeitspanne bis zum Auftreten des
ersten skelettbezogenen symptomatischen Events (sekundérer
Endpunkt) um ein halbes Jahr.

Unter Alpharadin-Therapie sank der durchschnittliche ALP-
Spiegel. Patienten mit einer Abnahme der Gesamt-ALP zu
Woche 12 profitierten von einer Uberlebensverlingerung um
7,4 Monate (17,8 vs. 10,4 Monate; p < 0,0001). Nach The-
rapieende stieg der ALP-Spiegel wieder an, was fiir die sehr
konsistente Wirkung des Alphastrahlers spricht.

Eine Strahlentherapie zur Schmerzlinderung kann durch den
Einsatz von Radium-223 hinausgezogert werden [4].

Unter Therapie nehmen Knochenschmerzen konsistent ab und
der Opiateinsatz geht zuriick [1, 5].

B Langfristig gute Vertraglichkeit

Ein 3-jdhriges Follow-up zeigt, dass unerwiinschte hamatolo-
gische Ereignisse nicht zunehmen. Eine Anédmie trat bei 2 %
der Patienten auf. Andere unerwiinschte Wirkungen, wie ein
Flare-Phinomen oder eine kurzfristige Zunahme der Schmer-
zen, waren selten (< 1 % der Patienten) und voriibergehend

[6].

Eine Anschlussstudie zeigt, dass eine Therapie mit Deno-
sumab, Abirateron oder Enzalutamid die Wirksamkeit von
Alpharadin nicht einschriankt und das Nebenwirkungsprofil
nicht veridndert [7]. Mit einer Begleittherapie mit Radium-223
wurde ein medianes Gesamtiiberleben von 16 Monaten er-
zielt, was dem Ergebnis der ALSYMPCA-Studie entspricht
[7]. Die ESMO beurteilte die Therapie mit Radium-223 auf-
grund des substanziellen Lebenszeitzugewinns, der einfachen
Anwendung und der niedrigen Komplikationsrate als giinstig.

Bei manchen Patienten aus unserer Klinik konnte, wie mit
konventionellem Knochenscan gezeigt, eine Stabilisierung
der Erkrankung oder sogar eine Abnahme der Lisionen er-
zielt werden.

Weitere Studien zielen darauf hin, den Stellenwert von Ra-
dium-223 im Setting der modernen Therapien weiter zu de-
finieren.

B Fazit

— Der Alphastrahler Radium-223 ist das erste Nuklid, mit
dem in einer prospektiven, randomisierten Studie bei Pa-
tienten mit progredientem, hormonrefraktirem, osséir me-
tastasiertem Prostatakarzinom in allen Subgruppen ein
Uberlebensvorteil erzielt werden konnte.

— Radium-223 ist einfach anwendbar (1x monatliche Verab-
reichung) und unabhingig von anderen Therapien eine Be-
reicherung des Behandlungsspektrums.

— Radium-223 ist zugelassen zur Behandlung von Erwachse-
nen mit progredientem, kastrationsresistentem Prostatakar-
zinom und symptomatischen Knochenmetastasen ohne be-
kannte viszerale Metastasen.
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