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Neue stahlentherapeutische Optio-

nen des friihen Mammakarzinoms
Wichtige Konsensusempfehlungen 2015

Wahrend der 14. St. Gallen International Breast Cancer Conference wurden neue Erkenntnisse seit der

letzten Konferenz vor zwei Jahren besprochen, insbesondere die Indikationen fiir eine Strahlentherapie

der Thoraxwand, die hypofraktionierte adjuvante Strahlentherapie und zudem neue Methoden in der

Strahlentherapie.

RUDOLF MORANT', RUTH GRATER?

" Tumorzentrum ZeTuP Rapperswil
2Zentrum fir Radiotherapie Riti Zurich-Ost-Linth.

Morant

Ruth
Gréter

Bestrahlung der Brust
nach brusterhaltender Operation

Der Nutzen der adjuvanten Strahlentherapie der
Brust zeigt sich darin, dass die lokalen und distalen
Rickfalle beinahe halbiert und die Mortalitat signifi-
kant reduziert werden konnte. Das konnte unter an-
derem in einer Metaanalyse der Early Breast Cancer
Trialists’ Collaborative Group (EBCTCG) gezeigt wer-
den. Meist wird zur Bestrahlung der Brust noch eine
zusatzliche Dosis zu jeweils 2 Gy in funf Sitzungen
(was insgesamt 10 bis 16 Gy entspricht) auf das Tu-
morbett gerichtet (boost). Das fihrt zu einer weiteren
Verkleinerung der Lokalrezidivrate.

Bei alteren Patientinnen mit kleinen, hormonrezep-
torpositiven, nodalnegativen Tumoren und nachfol-
gender hormoneller Therapie kann auf die postope-
rative Bestrahlung eventuell verzichtet werden.
Gemass einer Metaanalyse aus dem Jahr 2014 wurde
mit dieser Strategie zwar eine etwas hdhere Rate an
Lokalrezidiven, aber kein negativer Einfluss auf das
Uberleben erzielt (Hughes KS, JCO 2013).

Eine postoperative Bestrahlung der Brust wird auch
bei Frauen mit BRCA-Mutation durchgefihrt. Dabei
werden keine klinisch héheren Komplikationsraten

akzeptiert.

A Eine kiirzer dauernde hypofraktionierte adjuvante Strahlentherapie
nach brusterhaltender Operation ist im neuen St. Galler Konsensus von 2015

A Eine Bestrahlung der Thoraxwand nach Mastektomie ist bei T3-Tumoren
(> 5 cm) zu empfehlen, zudem bei Lymphknotenbefall (bei 1-3 Knoten bei
unginstiger Histologie).

A Die Bestrahlung nach einer neoadjuvanten Therapie richtet sich nach dem
Stadium vor dieser Behandlung.
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festgestellt. Bei Vorliegen von Mutationen im Ataxia-
Teleangiectatica-Gen sowie einer aktiven Autoimmun-
erkrankung des Bindegewebes (Sklerodermie, Lupus)
werden dagegen vermehrt Nebenwirkungen der
Strahlentherapie beobachtet.

Die partielle Brustbestrahlung
Meist wird bei partieller Bestrahlung eine hohere,
aber auf einen Teil der Brust beschrankte Einzeldosis
verabreicht, dies bei kirzerer Behandlungszeit insge-
samt. In einer Metaanalyse von 2010 war mit dieser
Strategie kein Uberlebensunterschied im Vergleich
zur konventionellen Bestrahlung der ganzen Rest-
brust festgestellt worden, wohl aber eine hohere
Rate an Lokalrezidiven und eine héhere Rate an Ne-
benwirkungen. Heute werden allerdings unter-
schiedliche und neuere Techniken verwendet. Resul-
tate prospektiver, randomisierter Studien werden
dazu erwartet.
In einer vom Konsensuspanel der American Society
for Radiation Oncology (ASTRO) vorgeschlagenen
Untergruppe von Patientinnen — die alter als 45 Jahre
waren und kleine, hormonrezeptorpositive, nodal-
negative Tumoren mit negativen Resektatréndern
aufwiesen —ist jedoch eine partielle Brustbestrahlung
unter bestimmten Voraussetzungen in der adjuvan-
ten Situation moglich.
Eine intraoperative Strahlentherapie dagegen hat
moglicherweise eine hohere Rate an lokalen Rezidi-
ven und ist zurzeit kein Standard ausserhalb von Stu-
dien.

Bestrahlung der Thoraxwand

und regionaler Lymphknoten

nach Mastektomie
Randomisierte Studien haben in den Neunzigerjah-
ren gezeigt, dass eine Thoraxwandbestrahlung nach
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Mastektomie unter Einschluss des supraklavikuldren
Lymphabflusses sowohl das rezidivfreie als auch das
Gesamtlberleben verlangern kann. Die aktuellen
Richtlinien beruhen darauf, dass eine Bestrahlung bei
T3-Tumoren (> 5 cm) oder bei 4 oder mehr tumorbe-
fallenen axillaren Lymphknoten indiziert ist.
Nach einer im «Lancet» publizierten Metaanalyse
(Early Breast Cancer Trialists’ Collaborative Group,
Lancet 2014; 383: 2127-35) zeigte sich ein Vorteil der
Thoraxwandbestrahlung in Bezug auf eine Verminde-
rung der Rezidive um 32% und der Mortalitdt um
20%. Das gilt fur die ganze Gruppe der nodalpositi-
ven Falle, auch wenn nur 1 bis 3 Lymphknoten befal-
len waren (und sogar bei einem Befall eines einzigen
axillaren Lymphknotens). Voraussetzung fur den Nut-
zen in letzterer Situation ist ein zusatzlicher unglinsti-
ger Pathologiebefund.
Damit gilt: Auch bei einem positiven Sentinellymph-
knoten (ohne nachfolgende Axilladissektion und so-
mit unbekanntem Nodalstatus) ist eine Strahlenthe-
rapie zu empfehlen.
Die randomisierte EORTC-Studie (22922/10925;
ESMO 2013) belegte den Effekt der Bestrahlung der
supraklavikuléren Lymphabflusswege, da unter die-
ser Therapie weniger Rezidive als in der Kontroll-
gruppe auftraten.
Folgt eine Strahlentherapie einer neoadjuvanten Be-
handlung, soll das strahlentherapeutische Konzept
gemass dem Stadium vor der neoadjuvanten Thera-
pie erfolgen.
Im St. Galler Konsensus-Statement 2015 wurde
eine Thoraxwandbestrahlung bei T3-Tumoren
(> 5cm) oder bei nodalem Befall, unabhéngig
von der Anzahl befallener Lymphknoten, und
unglinstiger Histologie als Standard beurteilt,
wéhrend ein junges Alter der Patientin fir eine In-
dikation kontrovers beurteilt wurde.

Studien zur Hypofraktionierung beruhen auf der
Hypothese, dass Brustkrebszellen gleich sensitiv auf
wechselnde Fraktionsgrossen reagieren wie das um-
gebende Gewebe. Anders formuliert: Es wird also
vermutet, dass durch eine geringere Anzahl der Sit-
zungen bei héherer Einzeldosis sich weder die Wir-
kung noch die Nebenwirkungen im Vergleich zur
Standardbestrahlung unglinstig veréandern.

Diese Hypothese wurde durch wichtige Studien un-
termauert:

Wenn die Einzeldosis auf 2,7 Gy erhoht wurde (im
Vergleich zum Standard von 2 Gy), ergaben sich nach
einer Beobachtungszeit von 12 Jahren fir eine adju-
vante Bestrahlung der Brust nach brusterhaltender
Operation 16 statt wie friiher 25 Sitzungen: Es erga-
ben sich vergleichbare Ergebnisse in Bezug auf die
Lokalrezidivrate (Whelan et al.; NEJM 2010).
Englische START-Studien (STandardized breast Ra-

dio Therapy) untersuchten eine Verkirzung auf 15
Sessionen bei einem Total von 40 Gy versus den bis-
herigen Standard von 50 Gy in 25 Sitzungen. Es wur-
den nicht nur weniger Nebenwirkungen, sondern
sogar bessere Resultate im Vergleich zum Standard-
vorgehen gefunden, auch wenn das statistisch nicht
signifikant war.
In England wurde in der Folge der Studie NICE be-
reits 2009 die Empfehlung gegeben, als Standard
eine adjuvante Strahlentherapie bis 40 Gy in 15 Sit-
zungen mit einer Fraktionsgrésse von 2,67 Gy zu ver-
abreichen.
Im St. Galler Konsensus-Statement 2015 wurde
eine Strahlentherapie mit weniger Fraktionen
akzeptiert, dies bei Patientinnen, die élter als
50 Jahre sind, aber auch bei jingeren Patientin-
nen, und zwar unabhdngig davon, ob eine vor-
angegangene Chemotherapie erfolgt ist und un-
abhéngig von einem eventuellen Lymphknoten-
befall.

Im Konsensus wurde festgehalten, dass bei fehlen-
dem Lymphknotenbefall nur die Brust ohne Lymph-
abflussgebiet bestrahlt werden soll.

Bei Lymphknotenbefall hingegen sollen — zusétzlich
zur Brust — auch die regionalen Lymphknotenareale
bestrahlt werden, ohne allerdings generell die Mam-
maria-interna-Knoten miteinzubeziehen.

In Zukunft werden wohl die Kriterien, welche Patien-
tinnen bestrahlt werden, und die Anpassung an die
individuelle Empfindlichkeit weiter verfeinert wer-
den. Technische Verbesserungen wie intensitdtsmo-
dulierte Strahlentherapie werden sich ergeben. A
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