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Innovationen in der Strahlentherapie von Sarkomen

Dirk Geismar!, Christoph Péttgen?

" Klinik fiir Partikeltherapie, Westdeutsches Protonentherapiezentrum, Universitatsklinikum Essen
2 Klinik fir Strahlentherapie, Universitatsklinikum Essen

Neben der Chirurgie reprasentiert die Strahlentherapie (RT) ein hoch effektives Behandlungsverfahren
zur lokalen Therapie von Sarkomen mit kurativer Potenz. Nach dem Ubergang von den mutilierenden
Eingriffen der Vergangenheit zur funktionserhaltenden Chirurgie, vor allem bei den Extremitaten-
sarkomen, aber auch bei inoperablen Sarkomen, hat die Strahlentherapie einen festen Platz im peri-
operativen Setting — neoadjuvant oder adjuvant — sowie alternativ zur Chirurgie als alleiniges lokal-
therapeutisches Verfahren erhalten. Moderne Verfahren der Strahlentherapie, intensitatsmodulierte
Bestrahlung (IMRT), bildgefihrte Prazisionsstrahlentherapie (IGRT), Brachytherapie (auch intraopera-
tiv, IORT) und Partikel-Therapie (z. B. Protonen) haben die Einsatzgebiete der Strahlentherapie er-

weitert.

Grundlage der modernen Strahlen-
therapie ist die konformale Radio-
therapie, die als optimale Anpas-
sung der therapeutischen Isodosen
an das medizinisch definierte Ziel-
volumen definiert ist. Von einer
State-of-the-Art Strahlentherapie
wird erwartet, dass simultan zu
groBtmoglicher Anpassung der Do-
sis an die Tumorregion die best-
mogliche Schonung gesunder Or-
gane und Gewebe gewahrleistet
wird.

Dafur sind zum einen verschiedene
Verfahren der Dosis-Applikation
(dose delivery), zum anderen ver-
schiedene Verfahren der bildge-
stutzten Kontrolle (image gui-
dance) fur die tagliche Bestrahlung
vonnoten, um bei zunehmender
Konformalitédt der Dosisverteilung
die erforderliche Prazision zu si-
chern (> Abb. 1).

Fr die Dosis-Applikation stehen ul-
traharte Rontgenstrahlen (Photo-
nen) zur Verfligung, wobei wegen
der meist ausgedehnten und kom-
plexen Zielvolumen intensitatsmo-
dulierte Bestrahlungen bevorzugt
werden. Mit der intensitdtsmodu-
lierten Bestrahlung (IMRT) gelingt
im Vergleich mit den traditionellen

Dt_)se Target
Delivery Volume

Motion Management
Gating
Tracking

Image
Guidance

Static-

‘V\\ On-Board-Imaging
(MV/kV)
3D Protons ConeBeam-CT
Conformal ExacTrac
Passive Scattering MRI

Rotational

Field

VMAT

Tomotherapy

Abb. 1: Technologische Aspekte der modernen Strahlentherapie. Neben der Bildge-
bung zur Definition des Zielvolumens, stehen die verschiedenen Verfahren zur Dosis-
Applikation (dose delivery, s. Text) sowie zur Verifikation und Uberwachung (Bildfih-

rung, image guidance) zur Verfugung.

Bestrahlungstechniken eine optimier-
te Anpassung der therapeutischen
Dosis-Verteilung an das Zielvolumen,
so dass die Schonung nicht involvier-
ter Gewebe verbessert wird. Dabei
eréffnet insbesondere die Moglich-
keit, aus verschiedenen Raumrich-
tungen auf das Tumorgebiet zu zie-
len, weitere Freiheitsgrade, um ge-
sundes Gewebe zu schonen und
auch an schwierigen Lokalisationen

dosisgesteigerte Bestrahlungen an-
zubieten (> Abb. 2, S. 30). Helikale
Tomotherapie, die als Sonderform
der IMRT anzusehen ist, bietet auf-
grund der rotationalen Technik ein
hohes MaB an koplanaren Freiheits-
graden zur Optimierung einer Do-
sisverteilung. Diese werden mittler-
weile auch durch rotationale Techni-
ken von Linearbeschleunigern (vo-
lumetric modulated arc therapy,
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Abb. 2: Hoch-konformale Dosisverteilung mittels non-koplanarer Photonen-Strahlen-
therapie zur Behandlung eines inkomplett resezierten Weichteilsarkoms an der Scha-
delbasis (obere Reihe: postoperatives T1-KM-MRT, untere Reihe: Planungs-CT mit ent-

sprechender Dosis-Verteilung.

VMAT) zur Verfligung gestellt, und
erlauben hier hdufigin Kombination
mit non-koplanaren Einstrahlrich-
tungen noch ,kompaktere” Dosis-
verteilungen, die aufgrund der spe-
zifischen geometrischen Randbedin-
gungen heute auch unter dem Be-
griff ,4pi”-Strahlentherapie zusam-
mengefasst werden und mittlerwei-
le in verschiedenen Kdrperregionen
untersucht worden sind [1, 2]. Dabei
zeigt sich reproduzierbar, dass trotz
homogenerer Zielvolumenerfassung
eine Verbesserung der Gewebescho-
nung in der Umgebung des Tumor-
gebietes erzielt werden kann.

Strahlentherapie-Indikationen:
perioperativ — definitiv

Der Einsatz der Strahlentherapie im
multimodalen Setting mit Chirurgie
verfolgt im Wesentlichen das Ziel,
die lokale Kontrolle zu erhdhen,
was bei den high-grade Tumoren
auch mit einer Verbesserung der
Gesamt-Prognose assoziiert ist [3].

Die Indikationsstellung zur post-
operativen Strahlentherapie be-
rucksichtigt individuelle Risiko-Fak-
toren, zu denen neben Resektions-

AusmaB TumorgréBe und Grading
gehoren. Nach traditionellen Emp-
fehlungen wird das gesamte Ope-
rations-Gebiet mit groBzigigen Si-
cherheitssaumen in das Zielvolumen
der Strahlentherapie eingeschlossen,
sodass zur Schonung gesunder Ge-
webe moderne konformale Tech-
niken notwendig sind.

Fur die neoadjuvante Strahlenthe-
rapie gilt, dass sich das Zielvolumen
prdoperativ regelhaft besser in der
Bildgebung abgrenzen lasst und
bei der fehlenden Notwendigkeit,
chirurgisches Manipulationsgebiet
(,surgical bed"”) in das Behand-
lungsvolumen einzuschlieBen, in
der Mehrheit deutlich kleiner ist als
nach einer Resektion, was die Scho-
nung gesunder Gewebe erleichtert
[4]. AuBerdem fuhrt die praope-
rative Bestrahlung zu einer ver-
mehrten Fibrosierung der Tumor-
Pseudokapsel, was zusammen mit
einer abnehmenden Zellularitatim
Randbereich zu einer verbesserten
Resektabilitat und zu einer Ver-
minderung der intraoperativen
Streuung von Tumorzellen bei-
tragt [5].

Die Rate postoperativer Komplika-
tionen kann allerdings durch pra-
operative Bestrahlung erhoht sein
und sollte in der interdisziplinaren
Diskussion der multimodalen The-
rapie-Konzepte sorgfaltig abgewo-
gen werden [6].

Die Ausdehnung des Zielvolumens
im Zusammenhang mit den Vortei-
len einer hoch-konformalen Strah-
lentherapie unter den Bedingun-
gen bildgefthrter Navigation ist in
der RTOG-0630-Studie prospektiv
untersucht worden.

Primarer Endpunkt dieser Studie
war, den Effekt einer verkleinerten
Zielvolumen-Definition auf spate
Nebenwirkungen (> Grad-2-Lymph-
odem, subkutane Fibrose, Gelenk-
Versteifung) der Strahlentherapie
(nach zwei Jahren) zu messen, in Re-
lation zu den Ergebnissen der Phase-
I1I-Studie NCIC [4, 7]. Patienten mit
Extremitaten-Sarkom wurden ge-
plant fiir eine praoperative Strahlen-
therapie (50 Gy in konventioneller
Fraktionierung) gefolgt von Extremi-
taten-erhaltender Resektion. Tagli-
che Bildfuhrung zur Navigation vor
der Bestrahlung war eine Vorausset-
zung, ebenso wie pratherapeutische
MRT-Bildgebung zur Zielvolumen-
definition obligat. Die Ausdehnung
des klinischen Zielvolumens um den
makroskopisch abgrenzbaren Tu-
mor herum wurde auf longitudinal
2-3 cm reduziert, axiale Erweiterun-
gen wurden auf 1-1,5 cm reduziert.

Daraufhin fanden sich im Vergleich
der spaten Radiotherapie-Toxizita-
ten zu den 37 % Patienten mit min-
destens einer Grad-2-Toxizitat aus
dem CAN-NCIC-SR2-Protokoll nach
zwei Jahren in RTOG-0630 nur
10,5 % Patienten mit einer messba-
ren spaten Toxizitat (p < 0,001) [7],
was als klare Demonstration der
Moglichkeiten zur Gewebeschonung
durch eine moderne Strahlenthera-
pie zu werten ist.
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Am ESMO-Kongress 2018 berichte-
te S. Bonvalot vom Institut Curie in
Frankreich erstmals Gber die Ergeb-
nisse eines neuen Radiotherapie-In-
tensivierungs-Prinzips, das im Rah-
men einer prospektiven Phase-ll/IlI-
Studie (NCT02379845) gepruft wur-
de [8]. Patienten mit einem lokal
fortgeschrittenen, potentiell resek-
tablen Sarkom von Extremitat oder
Koérperstamm erhielten eine intra-
tumorale Injektion von Hafnium-
Oxid-Nanopartikeln, die wahrend
der Bestrahlung mittels IMRT bzw.
3D-konformaler Photonen-Bestrah-
lung zu einer deutlichen Zunahme
der lokalen Elektronen-Dosis fuh-
ren. In der Intent-to-Treat-Analyse
wurden 176 Patienten ausgewer-
tet, die entweder in den Studien-
Arm mit intratumoraler NBTXR3-In-
jektion gefolgt von Radiotherapie
bzw. Radiotherapie allein randomi-
siert worden waren. In beiden Stu-
dien-Armen erfolgte nach 50 Gy die
Resektion. Dabeiwaren die histopa-
thologisch kompletten Remissions-
raten (pCR) nach der kombinierten
Therapie 16,1 vs. 7,9 % (p = 0,0448)
und die RO-Resektionsrate betrug
77,0 vs, 64,0 % (p = 0,0424) [8], was
die Méglichkeiten der intensivier-
ten praoperativen Radiotherapie
unterstreicht.

Wahrend bei den Extremitatensar-
komen mit der Kombination aus
Chirurgie und Strahlentherapie lo-
kale Kontrollraten von 85-90 % bei
den high-grade Tumoren und 90 bis
100 % bei den low-grade Sarkomen
erzielt werden [9], ist die Situation
bei den retroperitonealen Sarko-
men weniger klar. Der Wert der
adjuvanten Strahlentherapie wurde
in dieser Region im Rahmen des
EORTC-STRASS-Protokolls untersucht
[10]; die Ergebnisse sind in abseh-
barer Zeit zu erwarten. In einer gro-
Ben Case-Control-Analyse habensich
statistisch valide prognostische Vor-
teile fur das kombinierte Vorgehen
aus pra- oder postoperativer Strah-
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Abb. 3: Tiefendosiskurve fiir Photonen und Protonen mit Bragg-Peak.

lentherapie und Chirurgie bei den
retroperitonealen Sarkomen erge-
ben [11], so dass sich zusammen mit
dem STRASS-Protokoll fur diese In-
dikation weitere Klarheit ergeben
wird.

Nicht-resektable Sarkome

Diese Tumoren erhalten primar ei-
ne definitive Strahlentherapie, die
mittels Chemotherapie sequentiell
oder simultan intensiviert werden
kann.

Das Ziel der Bestrahlungsplanung ist
dabei, eine hohe Dosis (66-78 Gy)
innerhalb der Normalgewebe-Tole-
ranz zu erzielen. Valide Dosis-Effekt-
Beziehungen sind in retrospektiven
Analysen beobachtet worden [12,
13]. Andererseits gehen aber hohe
Strahlendosen, insbesondere in Kom-
bination mit einer Chemotherapie,
mit einer erhéhten Rate an Neben-
wirkungen einher. Insbesondere in
dieser Situation werden zunehmend

alternative Strahlenarten (Partikel-
therapie: Protonen-/lonentherapie)
mit physikalisch ganstigen Dosisver-
teilungen zum Einsatz gebracht.

Partikeltherapie

Partikelstrahlen, bestehend aus be-
schleunigten, geladenen Teilchen
(Protonen oder gréBeren lonen),
haben eine gut definierte, energie-
abhangige Reichweite im Gewebe.
Wahrend der Partikelstrahl das Ge-
webe durchdringt, wird er zuneh-
mend verlangsamt und gibt dann
den wesentlichen Teil seiner Ener-
gie am Ende seiner Reichweite im
sogenannten ,Bragg Peak” ab
(» Abb. 3). Im Vergleich zur Photo-
nenstrahlung wird die Dosis vor und
hinter dem eigentlichen Zielvolu-
men deutlich verringert. Planver-
gleichsstudien konnten entspre-
chend zeigen, dass z. B. mit Proto-
nen die integrale Normalgewebs-
belastung um etwa 50 % im Ver-
gleich zu Photonen gesenkt werden
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Abb. 4: Sakrales Chordom: (A) Urspriingliche Tumorausdehnung (MRT, STIR-Sequenz,
Sagitalebene); (B) Protonentherapieplan bis 74 Gy nach partieller Resektion als SIB
(simultan integrierter Boost). Grine Linie: Resttumorregion, rosa Linie: urspringliche
Tumorausdehnung mit Sicherheitssaum), Planungszielvolumen (PTV) 1. Stufe bis 56 Gy,
gelbe Fldche: 95 % Isodose; PTV 2. Stufe bis 74 Gy, rote Fldche: 73 % lsodose, blaue
Flédche: 20 % Isodose).

Abb. 5: Definitive Protonentherapie bei inoperablem Ewing-Sarkom LWK 4 bis 59,4 Gy
mit dreistufiger Volumenverkleinerung: (A) urspriingliche Tumorausdehnung (vor Chemo-
therapie) mit Sicherheitssaumen (blaue Linie) (045 Gy); (B) urspriingliche Tumoraus-
dehnung (vor Chemotherapie) mit verkleinerten Sicherheitssaumen (griine Linie)
(45-54 Gy); (C) Resttumor (blaue Linie) (54-59,4 Gy).

Isodosen: Rote Linie: 95 % Isodose, gelbe Linie: 80 % Isodose, grtine Linie: 50 % Isodose,
hellblaue Linie: 30 % Isodose; konturierte Risikoorgane Leber, Darm, Blase und Ruicken-
mark.

kann, was vor allem auf der Reduk-
tion des Niedrig-Dosis-Bereichs der
Dosisverteilungen beruht.

Gleichzeitig bedingen diese glnsti-
gen physikalischen Eigenschaften
aber eine Charakteristik, die die
Dosis-Verteilung mit Partikeln stor-
anfallig fir Anderungen in der Pa-

tientengeometrie macht. Dazu ge-
héren Atembewegungen, Verande-
rungen der Oberflache sowie wech-
selnde Fullungszustande von Darm
und Blase, an deren Reproduzier-
barkeit hochste Anspriiche zu stel-
len sind. In diesem Zusammenhang
sind auch Osteosynthesemateriali-
en zu nennen, die aufgrund der ho-

hen Dichte zu einer erheblichen
Stérung der Dosisverteilung von
Partikelstrahlung fuhren koénnen,
sodass die Verwendbarkeit von Par-
tikeln hier eingeschrankt sein kann.

Fur die Hochprazisions-Strahlen-
therapie kleiner Zielvolumen kén-
nen Photonen vorteilhaft sein, weil
damit sehr steile Gradienten er-
zeugt werden kdénnen, die diese
Technik fur besondere Situationen
qualifiziert [14].

Protonenanlagen nehmen seit An-
fang dieses Jahrtausends in stei-
gender Anzahl den klinischen Be-
trieb auf. Heute sind weltweit tGber
80 Anlagen in Betrieb. In Europa
gibt es zurzeit 24 Protonenanlagen,
davon befinden sich sechs in
Deutschland [15]. Seit 1954 wurden
bisher ber 180.000 Patienten mit
Protonen bestrahlt [16]. Mit der zu-
nehmenden Zahl behandelter Pati-
enten, der verbesserten Verfligbar-
keit, der sich laufend weiterent-
wickelnden Technik sowie der Inte-
gration von Bildfuhrung nehmen
Evidenz und Akzeptanz fur die Pro-
tonentherapie zu.

Chordome/Chondrosarkome

Chordome und Chondrosarkome
sind seltene Tumoren, deren The-
rapie aufgrund ihrer Lokalisation
haufig eine Herausforderung ist.
Die operative Entfernung ist die
Therapie der Wahl. Aber aufgrund
ungunstiger Lokalisation (z. B. Scha-
delbasis, Wirbelkorper, SteiBbein)
einhergehend mit der Nahe zu kriti-
schen Strukturen (z.B. Sehbahn,
Hirnstamm und Ruckenmark) ist ei-
ne vollstandige operative Entfer-
nung haufig nicht moglich oder nur
mit gravierendem Funktionsverlust
durchfihrbar. Daher wird haufig
die Indikation zur postoperativen
oder seltener zur definitiven Strah-
lentherapie gestellt (> Abb. 4). Da
diese Tumoren sehr strahlenresis-
tentsind, ist es notwendig, hohe Be-
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strahlungsdosen fiir eine adaquate
Lokalkontrolle zu applizieren. Ein
verbessertes Behandlungsergebnis
konnte fur Bestrahlungsdosen von
mehr als 70 Gy gezeigt werden. In
einer Anzahl von klinischen Be-
handlungsserien konnte bislang ge-
zeigt werden, dass diese hohen
Strahlendosen mittels hochkonfor-
maler Strahlentherapie (Photonen
oder Protonen) vertraglich appli-
ziert werden koénnen [17, 18]. Im
Bereich der Schadelbasis konnten
fur Chordome eine lokale Kontrolle
nach funf und zehn Jahren von
70 % bzw. 54 % und fur Chondro-
sarkome von Uber 90 % nach funf
Jahren erreicht werden. Fur moder-
ne, hochkonformale Photonentech-
niken konnten in kleinen Serien fur
kleine Tumoren gute Ergebnisse er-
zielt werden [19].

Auch fur Chordome und Chondro-
sarkome im Bereich der Wirbelsaule
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und des Sakrums wurden mit der
Protonentherapie sehr gute lokale
Kontrollraten zwischen 58 % und
88 % erreicht [20, 21]. Aufgrund
der vorliegenden Daten ist heute
bei entsprechender Verfligbarkeit
die Protonentherapie eine prafe-
rierte Strahlenmodalitat bei der
Behandlung von Chordomen und
Chondrosarkomen in den oben ge-
nannten Lokalisationen.

Ewing-Sarkome

Das Ewing-Sarkom ist ein seltener
aggressiver Tumor der Knochen, in
seltenen Fallen auch von den Weich-
teilen ausgehend, der meist bei Kin-
dern und jungen Erwachsenen auf-
tritt. Der heutige multimodale The-
rapieansatz besteht aus einer neo-
adjuvanten Chemotherapie, einer
lokoregionaren Therapie und einer
Erhaltungschemotherapie. Als loko-
regiondre Therapie steht die opera-
tive Resektion an erster Stelle. Eine

Gastrointestinale Tumoren
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postoperative Strahlentherapie ist
bei eingeschrankter operativer Ra-
dikalitat, nach intralasionaler bzw.
marginaler Resektion und bei
schlechtem Ansprechen auf die Che-
motherapie erforderlich. Ebenso
kann bei Inoperabilitat bzw. hoher
operativer Morbiditat eine definiti-
ve Strahlentherapie diskutiert wer-
den (> Abb.5). Die Strahlentherapie
kann mit Photonen oder Protonen
appliziert werden, wobei durch die
Reduktion des Niedrigdosis-Bereichs
die Protonentherapie haufig glns-
tige Dosisverteilungen zur Vermei-
dung von Wachstumsstérungen so-
wie zur Reduktion des Zweittumor-
risikos zeigt. Rombi et al. berichteten
Uber 30 mit Protonen behandelte
Patienten mit Ewing-Sarkom, die mit
einer medianen Dosis von 54 Gy be-
strahlt wurden und eine Lokalkon-
trollrate nach drei Jahren von 86 %
bei einer Gesamtlberlebensrate von
89 % erreichten [22]. Weber et al.

Hotspot zur individualisierten Therapie:
Standards, Trends, Kasuistiken und aktuelle Studien

Impulsvortrage, ContentCamps und interaktive
ContentCorner Standards, neueste Studien-
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konnten bei 38 Patienten mit Ewing-
Sarkom nach guter Vertraglichkeit
der Protonentherapie eine 5-Jahres-
Lokalkontrollrate von 82 % und eine
Gesamtlberlebensrate von 83 % zei-
gen [23].In beiden Behandlungsseri-
en waren die Tumoren meist im Be-
reich des Beckens, der Wirbelsaule,
der Kopf-Hals Region und der Scha-
delbasis lokalisiert.

Osteosarkome

Das Osteosarkom ist ein seltener,
boésartiger Knochentumor, der ge-
hauft bei Kindern und jungen Er-
wachsenen (= 24 Jahre) oder bei
alteren Personen (= 60 Jahre) auf-
tritt. Die Kombination aus Operati-
on und Chemotherapie ist heute
der Behandlungsstandard. Auch
hier kommt die Strahlentherapie
zum Einsatz, wenn eine komplette
Resektion nicht méglich oder der

Zusammenfassung
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Tumor inoperabel ist. Osteosarko-
me bendtigen hohe Dosen von bis
zu 68 Gy [24]. Die Erfahrungen der
Strahlentherapie nehmen in die-
sen schwierigen Lokalisationen zu
und weisen vielversprechende Er-
gebnisse auf. Die retrospektive
Auswertung einer Behandlungsse-
rie aus dem Massachusetts General
Hospital (Boston, USA) von 55 Pa-
tienten mit inoperablen Osteosar-
komen, die mit Protonen bzw. mit
Protonen und Photonen (Mixed
beam) behandelt wurden, ergab
eine 5-Jahres-Lokalkontrolle von
72 % bei einem GesamtUberleben
von 67 % [25]. Die vorliegenden
Analysen zeigen damit eine gute
Wirksamkeit der Strahlentherapie.
Die Protonentherapie wurde meist
bei Tumoren im Bereich der Scha-
delbasis, des Spinalkanals und des
Beckens eingesetzt.

Sarkome sind eine heterogene Gruppe von Tumoren, die im gesamten
Korper auftreten kdnnen und fur deren Behandlung ein multidiszi-
plinarabgestimmtes therapeutisches Vorgehen notwendig ist. Die mo-
derne Strahlentherapie stellt mit innovativen Verfahren hochkonfor-
male Dosisverteilungen zur Verfligung, die insbesondere auch bei ino-
perablen oder nicht ausreichend resezierbaren Tumoren erganzende
und alternative Behandlungs-Optionen zur Chirurgie darstellen kon-
nen. Dies ist der Fall bei Sarkomen im Bereich der Kérperachse wie der
Schadelbasis, des Spinalkanals, des Retroperitoneums und des Be-
ckens.

Patienten- und Tumorcharakteristik stellen Selektions-Kriterien dar,
die fur die Auswahl der verschiedenen Methoden herangezogen wer-
den. Die Vorteile der Protonentherapie qualifizieren besonders fur
den Einsatz in der padiatrischen Onkologie, um das in der Entwicklung
befindliche Normalgewebe zu schonen, Wachstumsstérungen zu ver-
meiden und das Risiko fur Zweitmalignome zu minimieren. Auch bei
adulten Patienten sind Vorteile erkennbar, insgesamt gilt jedoch, dass
weitere klinische Evaluationen der verschiedenen methodischen Op-
tionen in der Strahlentherapie im Rahmen von klinischen Studien und
Registern noétig sind, um die Rolle der verschiedenen Verfahren zu-
kunftig besser einordnen zu kénnen.

Schliisselworter:
Sarkom-moderne Strahlentherapie—Protonentherapie—padiatrische
Onkologie

Weichteilsarkome

Aufgrund der GroéBe und der haufig
direkten Lagebeziehung zu strah-
lenempfindlichen Organen (z. B. Nie-
ren, Leber, Darm und RuUckenmark)
und einer schlechten Lokalkontrolle
nach alleiniger Chirurgie, reprasen-
tieren retroperitoneal gelegene
Weichteilsarkome eine besondere
Herausforderung fur die Strahlen-
therapie (s.0.) [26]. Eine Planver-
gleichsstudie von 3D-konformaler
Protonentherapie, 3D-konformaler
Photonentherapie und IMRT bei re-
troperitoneal und intraabdominell
gelegenen Weichteilsarkomen zeigt,
dass IMRT und 3D-konformale Pro-
tonentherapie im Vergleich der tra-
ditionellen 3D-konformalen Photo-
nentherapie Gberlegen sind, auBer-
dem zeigt die Protonentherapie ei-
ne 60%ige Verringerung der einge-
strahlten Integraldosis im Vergleich
zuden Photonentechniken [27].Von
groBter Bedeutung fur die Vertrag-
lichkeit ist aber auch die Konformi-
tat des Hochdosisbereichs, die mit in-
tensitatsmodulierten Photonentech-
niken bei retroperitonealen Tumoren
ebenfalls sehr gut gelingt [28].

Sarkome der Extremitaten bieten
haufig langstreckige Zielvolumen,
die aufgrund der komplexen Ziel-
volumenkontur den Einsatz beson-
derer Methoden, wie z. B. helikale
Tomotherapie, notwendig machen
[29]. Damit lasst sich bei guter Ziel-
volumenerfassung ein niedriges
Toxizitatsprofil gewahrleisten.

Sarkome im Kindesalter

20 % aller soliden Tumoren bei Kin-
dernsind Sarkome. Im Rahmen multi-
disziplinarer Therapiekonzepte spielt
die Strahlentherapie eine wichtige
Rolle. Aufgrund der Lokalisation,
Néahe zu kritischen Organen, Tumor-
groBe und des haufig sehr jungen
Alters der Patienten wird die lokale
Strahlentherapie haufig kritisch ge-
sehen und die Indikation Uberaus
sorgfaltig interdisziplinar abgewo-



gen. Da das noch in der Entwicklung
befindliche Normalgewebe bei Kin-
dern sehr strahlenempfindlich ist, be-
steht insbesondere bei jungen Kin-
dern ein hohes Risiko, strahlenthe-
rapiebedingte Langzeitfolgen oder
auch Zweitmalignome durch die Ein-
wirkung ionisierender Strahlung zu
entwickeln. Zusatzlich wird das Ne-
benwirkungsrisiko haufig noch durch
die begleitende oder stattgehabte
Chemotherapie erhéht. Daher bie-
tetsich die Protonentherapie an, um
Risiken zu mindern. Sie ist heute ein
optionaler Bestandteil vieler multi-
disziplinarer Therapiekonzepte und
wird gerade in jungem Alter oder
bei Tumoren der Kérperachse expli-
zit empfohlen. Die klinischen Ergeb-
nisse sind vielversprechend. So wur-
den beispielsweise in einem padia-
trischen Patientengut mit Rhabdo-
myosarkomen im Kopf-Hals-Bereich
gute Behandlungsergebnisse mit
Protonen dokumentiert [30]. Die Tu-
moren waren meist im Kopf-Hals-
Bereich lokalisiert, wobei 20 % orbi-
tal gelegen waren. Bei einem me-
dianen Follow-up von 55,5 Monaten
wurde eine 5-Jahres-Lokalkontroll-
rate von 78,5 % bei einem Gesamt-
Uberleben von 80,6 % erreicht. Die
Inzidenz fur Grad-3-Nebenwirkun-
gen betrug 18,4 % fur die orbitalen
Tumoren und 3,6 % fir die Gbrigen
Lokalisationen.

Tumorkontrolle, akute und lang-
fristige Nebenwirkungen sind zu-
mindest vergleichbar mit Photo-
nenkohorten. Prospektive Daten-
sammlungen im Rahmen klinischer
Forschung sollen kinftig ermog-
lichen, die langfristige Effektivitat
und Toxizitat im Vergleich zur Pho-
tonentherapie beurteilen zu kén-
nen [31]. Da die Uberlebensraten
bei Tumoren im Kindesalter auf bis
zu 80 % gestiegen sind, sollte eben-
so der Einfluss der Protonenthera-
pie auf die langfristige Lebensqua-
litat evaluiert werden.
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