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Strahlentherapie beim Prostatakarzinom
C. Uhlir

Die moderne Technik ermoglicht heute in der Radiotherapie
eine Vielzahl individueller, bediirfnisorientierter Therapie-
konzepte. Nach dem Prinzip der konformalen Strahlenthera-
pie wird das Tumorgebiet gezielt unter bestmoglicher Scho-
nung der umliegenden Organe bestrahlt.

B Moderne strahlentherapeutische
Verfahren

Volumetric Modulated Arc Therapy (VMAT) und
Intensitatsmodulierte Radiotherapie (IMRT)

In der Strahlentherapie des Prostatakarzinoms kommt am
SMZ Siid ausschlielich die VMAT zur Anwendung. Dies ist
eine Weiterentwicklung der IMRT, die eine sehr homogene
Bestrahlung der Zielregionen unter Schonung des umgeben-
den Gewebes ermoglicht. Diese Bestrahlungstechnik erfor-
dert eine komplexe, fast einwochige Planung mit Nachmes-
sung am Dummy. Ziele sind Dosisoptimierung im Tumor und

Vortrag von Prim. Univ.-Doz. Dr. Annemarie Ulrike Schratter-Sehn, Sozialmedizini-
sches Zentrum Siid — Kaiser-Franz-Josef-Spital mit Gottfried von Preyer'schem Kin-
derspital, Wien

Tumordosis-Homogenisierung bei verringerter Risikoorgan-
dosierung. Dies gelingt durch eine sehr scharfe Abgrenzung
des zu bestrahlenden vom nicht zu bestrahlenden Areal. Die
Bestrahlungsdauer betrigt bei IMRT gerédteabhéngig bis zu 45
Minuten. Im Vergleich dazu erfolgt die Bestrahlung im Rah-
men der VMAT nur iiber wenige Minuten, was auch im Hin-
blick auf die intra- und interfraktionire Bewegung der Prosta-
ta einen wesentlichen Vorteil darstellt.

Simultan integrierter Boost (SIB), Simulta-
neous Integrated Sparing (SIS), Stereotaxie,
Atem-Gating

Fokal malignere Regionen konnen gezielt mit SIB in hohe-
rer Dosis bestrahlt werden. Umgekehrt ist es moglich, sehr
sensible Regionen wie die Urethra durch SIS zu schonen.
Auch mit Stereotaxie gelingt es, eine Region sehr gezielt ho-
her dosiert zu bestrahlen als die Umgebung, wodurch die Be-
strahlungsfrequenz verringert werden kann. Speziell im Rah-
men der Stereotaxie kann das Atem-Gating (atemabhingige
Bestrahlung ausschlielich in einer bestimmten Atemphase,
z. B. in tiefer Einatmung) auch bei der Bestrahlung der Pros-
tata sinnvoll sein. In Abhingigkeit von der Atmung kann sich
die Prostata um bis zu 1,5 cm bewegen.
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Tabelle 1: Externe Bestrahlung (EBRT) des Prostatakar
zinoms: risikoadaptierte Hormonradiotherapie. Quelle: F
SedIimayer.

Risikosituation Therapieregime

Niedriges Risiko — Externe Strahlentherapie

- <T2b (74-76 Gy)

— Gleason <7 — Nur optional neoadjuvante

— PSA < 10 Androgenblockade (benigne
Prostatahyperplasie)

Intermediéares Risiko — Neoadjuvante maximale An-

~ Tx drogenblockade (3 Monate)

— Gleason 7 — Radiotherapie 76-78 Gy

- PSA > 10 — + Kurzzeit-Androgenblockade
(LHRH-Analogon 6 Monate)

Hohes Risiko — Neoadjuvante maximale An-

- T2b-T3 ,bulky disease” drogenblockade (3 Monate)

— Gleason 8-10 — + Langzeit-Androgenblocka-

de (primér LHRH-Analogon,
alternativ evtl. antiandrogene
Monotherapie) 24-36 Mona-
te; bei préexistenter kardio-
vaskulérer Erkrankung evtl.
12 Monate (?)

— Positive Lymphknoten,
PSA > 20

_ XRT 76-80 Gy

® Hormonradiotherapie

Strahlentherapie plus Hormontherapie versus
radikale Prostatektomie

In Abhingigkeit vom Tumorstadium kann die Kombination
von Strahlentherapie und Hormontherapie vergleichbare Er-
gebnisse bringen wie die radikale Prostatektomie. Eine Strah-
lentherapie mit 60—70 Gy iiber 7 Wochen plus Hormonthe-
rapie verbesserte das Gesamtiiberleben von Patienten mit lo-
kal fortgeschrittenem Prostatakarzinom in @hnlichem Mal}
wie die radikale Prostatektomie, war aber in Bezug auf das
krankheitsfreie Uberleben — moglicherweise aufgrund der ver-
gleichsweise geringen Strahlendosis — unterlegen [1].

Eine retrospektive Analyse ergab, dass eine externe Bestrah-
lung in hoher Dosierung (80 Gray in 2-Gy-Fraktionen) plus
Hormontherapie der Prostatektomie signifikant iiberlegen
war, obwohl Patienten nach radikaler Prostatektomie bei ent-
sprechender Indikation (R1-Resektion, Kapseldurchbruch, In-
filtration der Nervenbiindel) postoperativ eine adjuvante Ra-
diotherapie erhalten hatten [2].

Patienten waren mit der IMRT besonders im Hinblick auf die
Nebenwirkungen zufriedener als mit der radikalen Prostatek-
tomie [3].

Hormonradiotherapie versus Hormontherapie
alleine

Verglichen mit alleiniger Langzeit-Hormontherapie halbier-
te die Kombination einer Langzeit-Hormontherapie mit einer
Strahlentherapie die prostataspezifische Mortalitét [4]. Dies
spricht dafiir, auch bei dlteren Patienten keine alleinige Hor-
montherapie durchzufiihren. Eine Metaanalyse ergab bei Pa-
tienten mit fortgeschrittenem Prostatakarzinom in etwa glei-
che Ergebnisse einer externen Radiotherapie plus Langzeit-
Hormontherapie versus radikaler Prostatektomie plus Lang-
zeit-Hormontherapie in Bezug auf das Gesamtiiberleben [5].
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Die 10-Jahres-Daten der EORTC-Studie ergaben einen signi-
fikanten Vorteil der Langzeit-Hormontherapie iiber 3 Jah-
re plus Bestrahlung im Vergleich zur Kurzzeit-Hormonthera-
pie iiber 6 Monate [6]. Dies bestitigt das Ergebnis der RTOG/
EORTC-Studie [7]. In Tabelle 1 sind die Kriterien fiir die risi-
koadaptierte Hormonradiotherapie dargestellt.

m Stellenwert der Lymphknoten-
bestrahlung

Die Datenlage zum Nutzen einer Lymphknotenbestrahlung im
Hinblick auf Gesamtiiberleben und krankheitsfreies Uberle-
ben ist inkonsistent. Bisher konnte keine randomisierte Stu-
die eine Verlingerung des Gesamtiiberlebens durch pelvi-
ne Lymphknotenbestrahlung zeigen. Auch die Datenlage zur
adjuvanten Beckenbestrahlung ist unzureichend, prospektive
Studien hierzu fehlen. Wie auch in den deutschen S3-Leitli-
nien zur Therapie des Prostatakarzinoms festgehalten, ist der
Stellenwert der Bestrahlung der Lymphknoten daher unge-
Kklart [8].

Die Entscheidung fiir eine Bestrahlung erfolgt am SMZ Siid
auf Basis der klinischen Einschidtzung in Absprache mit dem
zuweisenden Arzt.

Fiir das Jahr 2021 werden die Ergebnisse der Phase-III-Stu-
die RTOG 0924 erwartet, die eine neoadjuvante Androgende-
privation plus Prostata- und Samenbldschenbestrahlung ohne
Lymphknotenbestrahlung versus zusitzliche Lymphknotenbe-
strahlung untersucht.

B Innovationen in der Strahlentherapie

Hypofraktionierte Bestrahlung

Eine neue Errungenschaft auf dem Gebiet der Strahlentherapie
beim Prostatakarzinom ist die hypofraktionierte Bestrahlung.
Eine konventionell fraktionierte Bestrahlung mit 80 Gy erfor-
dert tdgliche Bestrahlungen iiber einen Zeitraum von 8 Wo-
chen, was fiir alte Patienten schwer zu realisieren ist. Wie aus
der Mammakarzinom-Strahlentherapie bekannt, waren auch
beim Prostatakarzinom hohere Strahlendosen in lidngeren In-
tervallen ebenso wirksam wie eine konventionell fraktionierte
Bestrahlung [9, 10]. Die gastrointestinale und urogenitale To-
xizitdt der hypofraktionierten Bestrahlung war jedoch deutlich
erhoht.

Akzelerierte hypofraktionierte Radiotherapie
Bei Patienten mit Hochrisiko-Prostatakarzinom erwies sich
eine SIB-IMRT mit 25 Fraktionen zu 2,75 Gy im Bereich der
Prostata, 2,2 Gy im Bereich der Samenblédschen und 1,68 Gy
im Bereich der Beckenlymphknoten als effiziente Therapie
mit vergleichbarer Nebenwirkungsrate wie eine konventionel-
le Radiotherapie [11]. Dieses Regime erspart Patienten 15 Be-
strahlungen.

Stereotaxie

Zur Stereotaxie der Prostata lduft derzeit eine Studie bei Pa-
tienten mit cT1c- bis cT3a-Tumoren, im Rahmen derer hoch-
konformal 5 x 7,25 Gy (= 36,25 Gy) iiber 9 Tage versus 1x
wochentlich iiber 28 Tage appliziert werden, mit SIS der Ure-
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thra (5 x 6,5 Gy) [12]. Bisherige Ergebnisse lassen auf eine
akzeptable Vertriiglichkeit des Regimes schlieen. Es muss al-
lerdings durch Bildgebung ein ungiinstiger Einfluss der Pros-
tatabewegung ausgeschlossen werden. Die Stereotaxie diirf-
te sich in Zukunft vor allem in der Therapie élterer Patienten
etablieren.

B Adjuvante oder Salvage-Radiotherapie
nach Prostatektomie

Die ASCO empfiehlt in ihren Guidelines 2014 bei der Ent-
scheidung fiir eine adjuvante oder Salvage-Radiotherapie nach
Prostatektomie ein individuelles Vorgehen [13]. Bei kleinen
Prostatakarzinomen mit spitem PSA-Rezidiv sollte bei PSA-
Anstieg > 0,1-0,2 ng/ml eine Bestrahlung der Prostataloge
erfolgen. Bei fortgeschrittenem Prostatakarzinom diirfte die
postoperative Bestrahlung aufgrund der Metastasierung nur
wenig Benefit bringen. Eine Bestrahlung ist nur bei Durch-
fiihrung eines PSMA- (,,Prostata-spezifisches Membran-An-
tigen*-) PET sinnvoll.

® Palliative Strahlentherapie

Bei entsprechender Indikation sollte jedem Patienten eine
palliative Strahlentherapie zugiinglich gemacht werden. Am
SMZ Siid wird diese ebenfalls am Linearbeschleuniger durch-
gefiihrt, da dies das modernste und schonendste Verfahren
darstellt. Eine Ubersicht zu den Fraktionierungen in Abhin-
gigkeit vom zu bestrahlenden Gewebe findet sich in Tabelle 2.
Mit VMAT ist auch eine myelonschonende Bestrahlung von
Knochenmetastasen moglich. Hirnmetastasen konnen stereo-
taktisch oder mit SIB bestrahlt werden.

B Durchfiihrung der Radiotherapie
am SMZ Sid

Vor der Bestrahlung wird auch zu Dokumentationszwecken
ein konventionelles Rontgen oder eine Computertomogra-
phie (CT) der zu bestrahlenden Region angefertigt (,,image-
guided radiotherapy*‘). Wihrend der Bestrahlung werden M V-
Feldaufnahmen gemacht. Am SMZ Siid erfolgt die Bestrah-
lung unter Verwendung von Goldmarkern. Diese erlauben die
schnellste und beste Bildgebung zur Ausschaltung der inter-
fraktiondren Mobilitit. Lehnt der Patient das Setzen von Gold-
markern ab, ist — wie auch bei multimorbiden Patienten — eine
Bildgebung mittels CT moglich, die allerdings etwas mehr
Zeit beansprucht. Die Bestrahlung erfolgt bei voller Harnbla-
se, da so mit VMAT das Blasendach und der Diinndarm ge-
schont werden kénnen. Durch Bestrahlung der A. profunda
kommt es bei einem Teil der Patienten im weiteren Verlauf
zum Verlust der erektilen Funktion. Die Hautpflege hat einen
wesentlichen Einfluss auf die lokalen Effekte der Strahlenthe-
rapie.

Tabelle 2: Palliative Strahlentherapie — Fraktionierungen.
Quelle: A. U. SchratterSehn 2015.

Strahlendosis Behandlungszeit

13 x 3 Gy 3Wochen  Weichteilgewebe (z. B. Gehirn,
Lunge)

5 x 3 Gy 1 Woche

5 x 4 Gy 5 Tage Weichteilgewebe (z. B. Gehirn,
Lunge)

1 x 8 Gy 1Tag Knochenmetastasen

Stereotaxie 1 x 1Tag Knochenmetastasen

24 Gy
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