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Hintergrund der Arbeit Das Glioblastom stellt die hdufigs-
te hochgradig maligne, primére Hirntumorentitit dar. Trotz
multimodaler Therapie aus neurochirurgischer Resektion,
Radio- und Chemotherapie liegt das mediane Gesamtiiber-
leben bei 15-17 Monaten. Insbesondere in der Rezidivsi-
tuation existieren keine etablierten (Standard-)Therapien.
Die vorliegende prospektive Phase-3-Studie untersucht, ob
— verglichen mit der Radiochemotherapie — eine Verbesse-
rung des Gesamtiiberlebens fiir Patienten mit neu diagnosti-
ziertem (nGBM) und rezidivierendem Glioblastom (rGBM)
durch die zusitzliche Impftherapie von autologen tumorly-
satbeladenen dendritischen Zellen (DCVax-L) erreicht wer-
den kann.

Studiendesign/Methode Die multizentrische prospekti-
ve Phase-3-Studie rekrutierte im Zeitraum von August
2007 bis November 2015 insgesamt 331 Patienten an
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94 Standorten in den USA, Kanada, dem Vereinigten Ko-
nigreich und Deutschland. Nach erfolgtem ,,standard of
care” mittels Radiotherapie und simultaner Chemothera-
pie mit Temozolomid wurden die Patienten entweder in
den Impftherapiearm mit DCVax-L oder in den Placeboarm
randomisiert (2:1). Das mediane Gesamtiiberleben (mOS)
der mit DCVax-L-behandelten Patienten mit nGBM wur-
de als primdrer Endpunkt und das mOS der DCVax-L-
Patienten mit rGBM nach Cross-over als sekundédrer End-
punkt ausgewihlt. Zum Vergleich diente jeweils eine exter-
ne Kontrollkohorte (,,external control population® [ECP])
mit 1366 Patienten aus insgesamt 15 anderweitigen rando-
misierten Glioblastomstudien, die mittels Standardtherapie
behandelt wurde.

Ergebnisse Insgesamt wurden 331 Patienten in die Studie
eingeschlossen, wovon 232 der DCVax-L- und 99 der Pla-
cebogruppe zugewiesen wurden. Das mOS fiir die 232 mit
DCVax-L behandelten Patienten betrug 19,3 Monate nach
Randomisierung im Vergleich zu 16,5 Monaten in der Grup-
pe der externen Kontrollpopulation (HR=0,80; p=0,002).
Das mOS nach 48 Monaten betrug 15,7 % in der DCVax-
L-Kohorte (vs. 9,9 %, Placebogruppe) sowie 13,0% nach
60 Monaten (vs. 5,7% in der Placebogruppe). Weitere 64
der 99 — initial aus der Placebogruppe stammenden — Pa-
tienten erhielten nach Rezidivdiagnose (rGBM) ebenfalls
eine Therapie mit DCVax-L im Sinne eines Cross-overs.
Bei den mit DCVax-L therapierten Patienten mit tGBM
(n=64) betrug das mOS 13,2 Monate ausgehend vom Zeit-
punkt des Rezidivs im Vergleich zu 7,8 Monaten in der ECP
(HR=0,58; p<0,001). Das mOS in der DCVax-L-Gruppe
nach Rezidiv betrug nach 24 Monaten 20,7 % (vs. 9,6 %,
ECP) und 11,1 % nach 30 Monaten (vs. 5,1 %, ECP). Zu-
dem war ein Uberlebensvorteil in den DCVax-L-Patienten
mit nGBM festzustellen, die einen methylierten MGMT-
Promotor aufwiesen (HR=0,74; p=0,03). Keiner der mit
DCVax-L behandelten Patienten wies eine Autoimmunre-
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aktion auf. Bei insgesamt 2151 verabreichten Dosen wur-
den hohergradige Nebenwirkungen insgesamt 5-mal festge-
stellt: Hirnédem (n=3), schwere Nausea (n=1) und Infek-
tion der Lymphknoten (n=1).

Schlussfolgerung der Autoren Die Ergebnisse der Phase-3-
Studie zeigten auf, dass die Hinzunahme von DCVax-L
zur Standardtherapie mit einer klinisch relevanten und sta-
tistisch signifikanten Verbesserung des Gesamtiiberlebens
sowohl fiir neu diagnostizierte als auch fiir rezidivierende
Glioblastompatienten verbunden ist, verglichen mit einer
externen Kontrollkohorte (ECP) nach alleiniger Standard-
therapie.

Kommentar

Das Glioblastom gilt allgemein als immunologisch ,kal-
te” Tumorentitit — die vergangenen prospektiven, randomi-
sierten immuntherapeutischen Studien wiesen keinen aus-
schlaggebenden klinischen ,,benefit” auf [1, 2]. Die vorlie-
gende Studie beschreibt, dass durch die Anwendung eines
Vakzins aus autologen tumorlysatbeladenen dendritischen
Zellen (DCVax-L) — zusitzlich zur Standardtherapie — eine
Verbesserung des Gesamtiiberlebens (mOS) bei Patienten
mit nGBM wie auch mit tGBM nach Cross-over erreicht
werden kann [3]. Die Moglichkeit des Cross-overs im Stu-
diendesgin wurde laut Autoren hierbei von der FDA ge-
wiinscht. Bemerkenswert ist, dass zum Zeitpunkt der Initiie-
rung der DCVax-L-Studie das progressionsfreie Uberleben
(mPFS), und nicht das mediane Gesamtiiberleben (mOS),
als primirer Endpunkt herangezogen werden sollte [3, 4].
Die vorliegende Arbeit beschreibt, dass kein Unterschied
hinsichtlich des mPFS zwischen der DCVax-Gruppe mit
6,2 Monaten und der Placebogruppe mit 7,6 Monaten zu
verzeichnen war [3]. Somit wire die Studie — wie sie initial
geplant worden war — bzgl. des priméren Endpunkts negativ
ausgefallen (p=0,47). Die Autoren erklédren diesbeziiglich,
dass eine divergente Beurteilung der MRT-Bildgebungen
in tiber 50 % der Fille im zentralen Review der Radiologen
vorzufinden gewesen sei. Die diffizile Unterscheidung zwi-
schen realem Tumorprogress und Pseudoprogress sei aus-
schlaggebend fiir die Anderung des primiren Endpunkts,
die laut Autoren vor Entblindung erfolgte. In der Folge
wurde mit dem mOS ein ,.harter* Endpunkt ausgewahlt.
Zudem wurden die Bewertungskriterien zur Definition
eines realen Progresses beim Glioblastom nach Immun-
therapie mehrfach aktualisiert: von den MacDonalds-Kri-
terien, wie sie initial in der vorliegenden Studie angewen-
det wurden, iiber die Response-Assessment-in-Neuro-On-
cology-Kriterien (RANO) und ,,immunotherapy RANO*
(IRANO) bis hin zu den Modified-RANO-KTriterien [5-7].
Die Tatsache, dass es zu solch einer hohen Abweichung
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bei der Response-Beurteilung kam, adressiert ebenfalls eine
gewisse Unsicherheit sowohl bei aktuell laufenden Studien
als auch bei bereits publizierten Studien, die das PFS als
Endpunkt gewihlt haben [8-10].

Nach der Anderung des Studiendesigns wurde nun das
Gesamtiiberleben (mOS) der DCVax-L-Patienten mit neu
diagnostiziertem Glioblastom (nGBM) als primdrer End-
punkt ausgewihlt, sowie das mOS der rezidivierenden Glio-
blastome (rGBM) — im Sinne eines Cross-overs — als se-
kundérer Endpunkt, die jeweils mit einer externen Kontroll-
population (,,external control population* [ECP]; n=1366)
verglichen wurden [11]. So wurde bereits harsche Kritik
geduBlert hinsichtlich der Vergleichbarkeit der DCVax-L-
Kohorte und der ECP, da wesentliche Faktoren wie das Pa-
tientenalter, die Einnahme von Steroiden, der Performance-
Status und der Resektionsgrad nicht ausreichend mitberiick-
sichtigt worden seien [12]. Zudem wurden Patienten mit
Zeichen einer ,early disease progression“ nach Radioche-
motherapie von der Studie ausgeschlossen, sodass hier ggf.
eine Positivselektion zu beobachten ist [12].

Fazit

Trotz der vielversprechenden Ergebnisse der vorliegenden
Studie sollte ein moglicher Einzug der DCVax-L-Therapie
in die Standardtherapie des Glioblastoms noch mit Zuriick-
haltung betrachtet werden. Eine klare Schlussfolgerung
kann zum aktuellen Zeitpunkt — bei Anwendung des inno-
vativen Studiendesigns und der damit einhergehenden nicht
eindeutig zu interpretierenden Ergebnisse — noch nicht ge-
troffen werden.
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Hintergrund und Ziel der Arbeit Eine stereotaktische Ra-
diotherapie (SBRT) ist eine nichtinvasive Behandlungsopti-
on fiir Patienten mit primiren Nierenzellkarzinomen, aller-
dings lagen bislang keine suffizienten Langzeitdaten vor.

Patienten und Methoden Diese Metaanalyse schloss Pati-
enten ein, die eine SBRT eines priméren Nierenzellkarzi-
noms zwischen 2007 und 2018 erhalten hatten, eine mini-
male Nachbeobachtungszeit von 2 Jahren aufwiesen, min-
destens 18 Jahre alt waren und bei denen bisher keine Lo-
kaltherapie des Nierenzellkarzinoms durchgefiihrt worden
war. Fernmetastasen waren ein Ausschlussgrund. Insgesamt
190 Patienten von 12 Institutionen aus 5 Landern (Austra-
lien, Kanada, Deutschland, Japan und USA) wurden in die
Analyse eingeschlossen. Der primére Endpunkt der Analy-
se war die Lokalrezidivrate gemif3 RECIST-Kriterien.

Ergebnisse Bei 109 Patienten (57 %) wurde eine fraktio-
nierte SBRT durchgefiihrt, die iibrigen 81 Patienten (43 %)
erhielten eine Einzeitbestrahlung. Im Median waren die Pa-
tienten 73,6 Jahre alt und hatten einen medianen Tumor-
durchmesser von 4,0cm. Von den 128 Patienten mit ver-
fiigbaren Informationen zur Operabilitdt wurden 96 (75 %)
als inoperabel eingeschitzt. Insgesamt 56 Patienten (29 %)
hatten eine Einzelniere. Die mediane geschitzte glomeruli-
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re Filtrationsrate (eGFR) betrug pritherapeutisch 60 ml/min
pro 1,73 m? und nahm um median 14,2 ml/min pro 1,73 m?
nach 5 Jahren ab. Sieben (4 %) Patienten wurden dialyse-
pflichtig nach der SBRT. Die kumulative 5-Jahres-Inzidenz
lokaler Rezidive betrug 5,5 % nach einer medianen Nach-
beobachtungszeit von 5 Jahren. Eine Einzeit-SBRT war mit
einer geringeren Lokalrezidivrate im Vergleich zur fraktio-
nierten SBRT assoziiert (p=0,020). Insgesamt gab es ledig-
lich bei einem Patienten hohergradige Toxizitdten, ndmlich
eine akute Grad-4-Toxizitdt (duodenales Ulkus) und eine
chronische Grad-4-Toxizitdt (Gastritis).

Schlussfolgerung der Autoren Eine SBRT ist auch im
Langzeitverlauf eine effektive und sichere Behandlungs-
option fiir Patienten mit primiren Nierenzellkarzinomen.
Insgesamt unterstiitzen diese Daten den Einsatz einer SBRT
bei Patienten mit priméren Nierenzellkarzinomen, die in-
operabel sind oder eine Operation ablehnen.

Kommentar

Die Inzidenz primérer Nierenzellkarzinome ist anstei-
gend, unter anderem aufgrund der hiufigeren Frequenz
abdomineller Bildgebungen, welche zur vermehrten De-
tektion asymptomatischer Nierenlédsionen fiihrt [1]. Eine
Nephrektomie ist der Goldstandard fiir Nierenzellkarzi-
nome im Stadium I, wobei insbesondere im Stadium Ia
eine nephronsparende Resektion bevorzugt werden sollte
[2]. Ablative Techniken wie Radiofrequenzablation, Mi-
krowellenablation und Kryoablation sind Alternativen fiir
Patienten, die inoperabel sind oder eine Operation ableh-
nen. , Active surveillance* ist eine Therapiemoglichkeit
fiir Patienten mit sehr kleinen, nicht histologisch gesicher-
ten Nierenldsionen (<2cm) aufgrund der hdufig benignen
Histologie in diesen Fillen.

Fiir Jahrzehnte spielte die Radiotherapie kaum eine Rolle
in der Behandlung lokalisierter Nierenzellkarzinome, zum
einen wegen der relativen Radioresistenz gegeniiber normo-
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fraktionierter Bestrahlung und zum anderen wegen negati-
ver Studienergebnisse in der neoadjuvanten und adjuvanten
Therapiesituation [3]. Aufgrund des niedrigen o/f-Quotien-
ten sowie anderer Apoptosemechanismen bei hohen Ein-
zeldosen (ceramidvermittelte Apoptose) bestand jedoch ei-
ne radiobiologische Rationale zur Verwendung hoher Ein-
zeldosen bei Nierenzellkarzinomen [4]. Die hohen Lokal-
kontrolldaten einer SBRT bei Nierenzellkarzinommetasta-
sen sprachen ebenfalls dafiir, eine SBRT bei priméren Nie-
renzellkarzinomen zu untersuchen [5].

Eine zunehmende Anzahl retrospektiver und prospek-
tiver Fallserien zeigte in den letzten Jahren die sehr ho-
hen Lokalkontrollraten sowie geringen Toxizitdten dieser
Behandlungsform bei primédren Nierenzellkarzinomen [6],
gerade auch in vulnerablen Kollektiven wie Patienten mit
Einzelnieren [7], =T1b-Tumoren [8] und Von-Hippel-Lin-
dau-Syndrom [9]. Anders als eine Resektion ist die SBRT
nicht invasiv und benétigt keine Narkose, was bei dem él-
teren und hiufig multimorbiden Kollektiv relevant ist. Mit
der SBRT konnen auch perihildre Nierenzellkarzinome und
groBBere Tumoren im Stadium T1b therapiert werden, wo-
hingegen die thermalen Ablationsverfahren aufgrund bei-
spielsweise des Risikos von Ureterstrikturen hier oftmals
nicht eingesetzt werden konnen. In der aktuellen NCCN-
Leitlinie wird die SBRT fiir inoperable Nierenzellkarzinom-
patienten im Stadium I als Option (Evidenzgrad: Kategorie
2B) genannt [2].

Die vorliegende Metaanalyse zeigt eine 5-Jahres-Inzi-
denz lokaler Rezidive von lediglich 5,5 % nach einer me-
dianen Nachbeobachtungszeit von 5 Jahren. Dies ist umso
bemerkenswerter angesichts der Tatsache, dass relativ gro-
Be Tumoren behandelt wurden und die Mehrheit der Pati-
enten inoperabel war. Auch das krebsspezifische Uberleben
nach 5 Jahren war mit 92,0 % sehr hoch. Das progressions-
freie Uberleben betrug 63,6 % nach 5 Jahren, wobei mehr
als drei Viertel (n=51, 77 %) der Todesfille nicht tumorbe-
dingt waren. Die insgesamt 66 Todesf#lle verdeutlichen das
fortgeschrittene Alter des Kollektivs sowie die bei Nieren-
zellkarzinompatienten hdufiger vorhandenen internistischen
Komorbidititen wie arterielle Hypertonie, Adipositas und
chronische Niereninsuffizienz.

Die nach 5 Jahren im Median um 14,2ml/min pro
1,73 m? abgefallene eGFR muss unter Beriicksichtigung des
Patientenkollektivs betrachtet werden: 49 % der Patienten
hatten pritherapeutisch eine chronische Niereninsuffizienz
von Grad =3 (GFR <60ml/min pro 1,73m?) und 29%
eine Einzelniere. Die sieben Patienten (4 %), die wihrend
der Nachbeobachtungszeit dialysepflichtig wurden, hat-
ten pritherapeutisch eine mediane eGFR von 33 ml/min
pro 1,73m? und jeder dieser Patienten eine chronische
Niereninsuffizienz von Grad = 3.

Das Toxizitdtsprofil der SBRT war sehr gering in dieser
Metaanalyse: Bei 70 Patienten (37 %) kam es zu Toxizitédten

von Grad 1-2, am hiufigsten davon Fatigue (n=51, 27 %).
Es gab keine Grad-3-Toxizitdten und keine therapieassozi-
ierten Todesfille. Ein Patient entwickelte eine akute Grad-
4-Toxizitit (duodenales Ulkus) und zudem eine chronische
Grad-4-Toxizitdt (Gastritis). Dieser Patient wurde mit 48 Gy
in 4 Fraktionen behandelt und erhielt eine maximale Punkt-
dosis von 54Gy auf den Diinndarm. Zum Zeitpunkt der
letzten Nachsorge (8,8 Jahre nach SBRT) war dieser Pa-
tient jedoch weiterhin am Leben und krankheitsfrei.

Eine explorative Analyse zeigte, dass eine Einzeit-SBRT
mit einer geringeren Lokalrezidivrate und einem hoheren
progressionsfreien Uberleben im Vergleich zur fraktionier-
ten SBRT assoziiert war, wihrend sich die Toxizititsrate
nicht unterschied. Auch in der multivariaten Analyse blieb
die fraktionierte SBRT mit einer hoheren Rate an Lokalrezi-
diven verglichen mit der Einzeit-SBRT assoziiert (p=0,04).
Zum aktuellen Zeitpunkt muss diese Beobachtung jedoch
mit Vorsicht interpretiert und in weiteren Studien untersucht
werden.

An Limitationen der hier diskutierten Studie sind unter
anderem der Einschluss auch retrospektiver Patientendaten
und die nicht obligate histologische Sicherung vor SBRT
zu nennen (histologische Sicherung bei 83 %). Zudem wa-
ren das Patientenkollektiv und die SBRT-Technik hetero-
gen, was aber die tatsdchlichen aktuellen Behandlungsmus-
ter weltweit widerspiegelt.

Zusammengefasst erhoht diese hochrangig veroffentlich-
te Studie aufgrund der nun verfiigbaren Langzeitdaten zur
Effektivitit und zum Nebenwirkungsprofil die Evidenz fiir
den Einsatz einer SBRT bei primiren Nierenzellkarzinom-
patienten im Stadium I, welche nicht operabel sind oder
eine Operation ablehnen. Zur Verbesserung des Evidenz-
grads einer SBRT bei primiren Nierenzellkarzinomen sind
weitere prospektive (randomisierte) Studien notig. Beispie-
le hierfiir sind die RADSTER-Studie (NCT03811665), bei
der zwischen einer Einzeit-SBRT (1 x 25 Gy) und einer Ra-
diofrequenzablation randomisiert wird, oder die multizen-
trische FASTRACK-II-Studie (NCT02613819), bei der Tu-
more <4cm mit einer Einzeit-SBRT (1 x 26 Gy) behandelt
werden und Tumore >4 cm mit einer fraktionierten SBRT
(3x 14Gy).
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Hintergrund Das Hodgkin-Lymphom (HL) weist in frii-
hen Stadien durch die Kombination von Systemtherapie
und konsolidierender Radiotherapie (RT) ein langfristiges
krankheitsfreies Uberleben von >90 % auf [1-4]. Aufgrund
der exzellenten Langzeitprognose versuchen moderne Stu-
dien eine isoeffektive Therapiedeeskalation, die insbeson-
dere den Einsatz der RT kritisch evaluiert [1-4]. Insofern
ist eine dezidierte Risikoevaluation der Therapie notwen-
dig. Die britischen Kollegen liefern mit einer Analyse zur
langfristigen kardiovaskulidren Morbiditit und Mortalitéit im
Rahmen des RAPID Trial wichtige Daten fiir eine differen-
zierte Diskussion [3, 5].

Methode/Patientengut Der RAPID Trial schloss Patienten
im Ann-Arbor-Stadium I/IIA ohne Bulkbefall ein und sah
zunichst eine Chemotherapie mit drei Zyklen Doxorubi-
cin, Bleomycin, Vinblastin und Dacarbazin (ABVD) mit
nachfolgender Positronen-Emissions-Tomographie(PET)-
Kontrolle vor [3]. PET-negative Patienten (Deauville-Score
1-2) wurden randomisiert zwischen einer Involved-field-
Radiotherapie (IFRT) mit 30 Gray (Gy) und keiner weite-
ren Therapie, wihrend PET-positive Patienten obligat einen
weiteren Zyklus ABVD und eine IFRT erhielten.
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Das Risiko wurde anhand der RT-Dosis am gesamten Her-
zen, den Herzklappen, dem linken Ventrikel, den Aa. caro-
tis communes sowie der gegebenen Anthrazyklindosis iiber
kohortenbasierte Risikomodelle ermittelt. Eine alters- und
geschlechtsadjustierte Gruppe der gesunden Bevolkerung
aus dem UK diente als Referenz. In die Analyse wurden
183 PET-negative Patienten und 129 PET-positive Patien-
ten eingeschlossen, fiir die in 78,7 % bzw. 79,8 % dosime-
trische Daten vorlagen.

Ergebnisse Die mittlere Herzdosis (MHD) betrug 4,0 Gy
(0,3Gy ohne bzw. 7,8 Gy mit mediastinalem Befall) bzw.
4,5Gy (0,4Gy ohne bzw. 10,4 Gy mit mediastinalem Be-
fall) fiir die PET-negativen bzw. PET-positiven Patienten.
Fiir die Karotiden wurden mittlere Dosen zwischen 20 und
21,8 Gy angegeben (28,2-29,6 Gy bei mediastinalem Be-
fall). Konsekutive Risikoangaben wurden nur fiir das PET-
negative Kollektiv berichtet. Fiir die kardiovaskulidre 30-
Jahres-Mortalitit bestand ein Basisrisiko der Vergleichs-
kohorte von 3,52% mit zusitzlichen 0,94 % durch die
anthrazyklinhaltige Chemotherapie und 0,56 % durch die
RT (0,01-6,79 %; Median: 0,26 %). Fiir 67 % der Patien-
ten betrug das Mortalitétsrisiko <0,5%. Nach RT waren
v.a. ischdmische Herzerkrankung (0,36 %) und Schlagan-
falle (0,14 %) maBgeblich fiir die Mortalitdt. Insgesamt
differierte das individuelle Mortalitétsrisiko nach 30 Jah-
ren zwischen 0,002 und 6,55 % im Hinblick auf kardiale
Erkrankungen (mittlerer Wert: 0,42 %; 0,79 % mit bzw.
0,05 % ohne Mediastinalbeteiligung) und zwischen 0,008
und 1,12% fiir Schlaganfille (mittlerer Wert: 0,14 %).
Analog zur Betrachtung der Mortalitdt wurden 30-Jahres-
Morbidititsdaten errechnet mit einem mittleren Risiko von
35,8% (7,7-86,8 %). Das Basisrisiko der Normalbevolke-
rung belief sich auf 22,9 %, wihrend 6,7 % bzw. 6,2 % auf
ABVD-Chemotherapie bzw. IFRT entfielen. Das mediane
individuelle Risiko nach RT betrug 3,61 % (0,31-31,09 %)
und wurde erneut vor allem durch ischdmische Herzerkran-
kung und Schlaganfille getragen.
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Schlussfolgerung der Autoren Fiir die meisten Patienten ist
eine RT risikoarm und vorteilhaft. Bei hoher Dosisexposi-
tion bieten sich ,.fortgeschrittene Techniken* oder der Ver-
zicht auf eine RT an. Insgesamt plddieren die Autoren fiir
eine individualisierte risikoadaptierte Planung.

Kommentar

Aus strahlentherapeutischer Sicht leiten sich mehrere Er-
kenntnisse ab:

e Das mit einer RT verbundene kardiovaskulidre Morbidi-
téats- und Mortalitétsrisiko ist niedrig und liegt (meist) so-
gar unter dem der ABVD-Chemotherapie.

e Die gezeigten Schwankungen der Werte (Faktor 100+)
sind immens und hidngen wesentlich von der Zielvolu-
menlage ab (Mediastinalbefall? Lage untere Feldgren-
ze?).

® Zu Recht wird von den Autoren auf das Armamentarium
der modernen Radioonkologie verwiesen (Review [6]):
Bestrahlung in tiefer Inspiration, intensitdtsmodulierte
Techniken oder Protonen-RT. Technikbedingt kann die
RT-Belastung mediastinaler Organe beim HL differieren
und eine Schonung ermoglichen [7].

o Durch die detaillierte Konturierung kardialer Substruk-
turen (Kammern, Klappen, Erregungsleitsystem) und
Beriicksichtigung bei der Risikoermittlung ergibt sich
eine differenzierte Weiterentwicklung der reinen MHD-
Betrachtung.

Zu beriicksichtigen sind folgende Einschrinkungen:

e Das Risikomodell adjustierte nicht fiir relevante Faktoren
wie Rauchen und Diabetes.

o Nur fiir 66 % der Patienten lagen individuelle CT-Auf-
nahmen und DICOM-Dateien vor, sodass eine stringen-
te Dosisanalyse erfolgen konnte. Bei 28 % mussten die
RT-Felder anhand von digital rekonstruierten Radiogra-
phien oder Simulationsfilmen erst nachgebildet und dann
auf eine Referenz-CT iibertragen werden. Auch war bei
30% der Patienten das Herz nicht bzw. inkomplett auf
der Planungs-CT abgebildet.

e Das Felddesign der IFRT wurde mittlerweile weiterent-
wickelt. Die dosimetrische Analyse der HD17-Studie der
Deutschen Hodgkin-Studiengruppe (GHSG) zeigte eine
mittlere Herzdosis von 13,1 Gy (Median der verfiigbaren
DVH) mit ebenfalls hoher Spanne (0,5-30,4 Gy; [8, 9]).
Im Vergleich zwischen IFRT und der kleineren Involved-
node-RT ergaben sich keine signifikanten Unterschiede
(MHD: 14,4 Gy vs. 12,4Gy; p=0,691).

o Die RAPID-Studie inkludierte Patienten, die nach De-
finition der GHSG den Risikogruppen ,,early-favorable*
oder ,,early-unfavorable* angehoren, was die Bewertung
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erschwert. Zuletzt konnte fiir HD16 (,,early-favorable*)
ein prognostischer Vorteil durch die zusétzliche RT dar-
gelegt werden, fiir HD17 (,,early-unfavorable®) jedoch
nicht [1, 4].

Schlussfolgerungen Die vorgelegte Analyse unterstreicht
die Bedeutung einer individualisierten risikobasierten Pla-
nung in der strahlentherapeutischen Behandlung des HL.
Sie zeigt, dass fiir den iiberwiegenden Teil der Patienten
die RT eine sichere und effektive Behandlung ist, sodass
ein generalisierter Verzicht auf diese wichtige Modalitit
nicht angezeigt ist.
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