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SBRT Studien

PACE-B: 

Phase III

62/3,1 and 78/2 Gy 

vs 36,25/7,25 Gy

Low/Intermediate Risk (90%)

N=874

HYPO-RT

Phase III

Intermediate- and high risk (ca. 10%)

CFRT: 

78 Gy  in  39 Fraktionenvs SBRT:

42.7 Gy in  7 Fraktionen

N=1200 Patienten

Hypo-Flame

Phase II

35 Gy in 5 Fx

Boost bis 50 Gy in 5 Fx

vs 36,25/7,25 Gy

Intermediate-High/Very High 

Risk (68%)

N=100



SBRT Studien – HypoFocal-SBRT HypoFocal-SBRT
374 Patienten

Unfavorable Intermediate- / High-Risk PCa
staged cN0 und cM0 in PSMA-PET/CT and MRI

22 centers in D, CH, A, CYP

Control arm
MHRT
Prostate + SV

46.4 Gy in 20 fractions
Prostate:
60-62 Gy in 20 fractions

Experimental arm
SBRT
Prostate + SV:

30 Gy in 5 fractions
Prostate:
35 Gy in 5 fractions
Focal Boost based on PSMA-PET/MRT:
40-42 Gy in 5 Fractions

Multizentrische, Randomisierte Phase III Studie

374 Patienten

Unfavorable intermediate-/high-risk PCa

cN0 and cM0 in PSMA-PET/CT und MRI

>20 Zentren in D, CH, A, CYP

PI

Prof. Dr. med. Anca-Ligia Grosu

Co-PIs

PD Dr. med Simon Spohn

PD Dr. med Constantinos Zamboglou

Kontrollarm
MHRT
Prostata + SB
46.4 Gy in 20 Fraktionen
Prostata
60-62 Gy in 20 Fraktionen

HypoFocal-SBRT
374 Patienten

Unfavorable Intermediate- / High-Risk PCa
staged cN0 und cM0 in PSMA-PET/CT and MRI

22 centers in D, CH, A, CYP

Control arm
MHRT
Prostate + SV

46.4 Gy in 20 fractions
Prostate:
60-62 Gy in 20 fractions

Experimental arm
SBRT
Prostate + SV:

30 Gy in 5 fractions
Prostate:
35 Gy in 5 fractions
Focal Boost based on PSMA-PET/MRT:
40-42 Gy in 5 Fractions

Experimenteller Arm
SBRT
Prostata + SB
30 Gy in 5 Fraktionen
Prostata
35 Gy in 5 Fraktionen
Fokaler Boost auf Basis PSMA-PET/mpMRT
40-42 Gy in 5 Fraktionen



SBRT Studien – HypoFocal-SBRT
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Phase III Studien – unfavorable intermediate/high risk

HypoFocal-SBRT HypoFlame 3.0 PACE-C



Brachytherapie vs. SBRT

Argument Brachytherapie + EBRT SBRT

Invasivität und Zeit

Dosis

Präzision

Outcome und Toxizität



I Invasivität und Zeit

 Prospektive Studien:

 ASCENDE: LDR + 23 Fx EBRT

 Spohn et al: 1x HDR + 20 Fx EBRT

 Gomez-Iturriaga et al: 1x HDR + 15 Fx

 Hoskin et al: 2xHDR + 13 Fx EBRT

 Strouthos et al: 1x HDR + 13 EBRT

 Retrospektive Studien:

 Zelefsky et al: 1x HDR + 5 Fx EBRT

Brachytherapie + EBRT

1-2 invasive Eingriffe

+

13-23 Fraktionen EBRT



I Invasivität und Zeit

 Prospektive Studien:

 HYPO-RT: 7 Fraktionen

 PACE A/B/C: 5 Fraktionen

 MIRAGE: 5 Fraktionen

 HypoFocal-SBRT: 5 Fraktionen

 HypoFlame: 5 Fraktionen

 HypoFlame 3.0: 5 Fraktionen

 Hypostat 3: 3 Fraktionen

 DESTINATION 2:  2 Fraktionen

SBRT

0 Invasive Eingriffe, 

„Nur“

5 Fraktionen



Brachytherapie vs. SBRT

Argument Brachytherapie + EBRT SBRT

Invasivität und Zeit

Dosis

Präzision

Outcome und Toxizität



III Dosiseskalation und Inhomogenität

SBRTBrachytherapie + EBRT

Vogelius et al., 2021 JCO

1x 15 Gy + 46/2 Gy

115 Gy EQD2 a/b 1.6 Gy

40/8 Gy

107 Gy EQD2 a/b 1.6 Gy



II Dosiseskalation und Inhomogenität

12

• Ausgeprägte Inhomogenitäten

• Dosisspitzen bis 200 % bei HDR

Brachytherapie + EBRT

>200 Gy EQD2 a/b 1.6 Gy



II Dosiseskalation und Inhomogenität

Homogene Bestrahlung Fokale Dosiseskalation



III Dosiseskalation und Inhomogenität

Grosu et al. EJNMMI 2014

Zambgolou et al. Theranostics 2017

Zambgolou et al. Theranostics 2019

Bettermann et al., Radiother and Oncol 2019

Thomann…Grosu…Baltas Radiother Oncol 2018

Zamboglou … Grosu Radiati Oncology 2018

Spohn et al., Front. in Oncol 2021

Zamboglou … Spohn., Sci Rep 2021



Dosiseskalation 42-50 Gy in 5 Fraktionen

EQD2 a/b 1.6 Gy = 117 – 160 Gy

III Dosiseskalation und Inhomogenität



Brachytherapie vs. SBRT

Argument Brachytherapie + EBRT SBRT

Invasivität und Zeit

Dosis

Präzision

Outcome und Toxizität



III Präzision und Intrafraktionelle Kontrolle

Brachytherapie

• Brachytherapie fixiert Prostata, 

• Keine intrafraktionelle Kontrolle notwendig 

• Geringe Dosisungenauigkeiten



III Präzision und Intrafraktionelle Kontrolle

SBRT

Dezidierte Systeme:

Cyberknife

MR-Linacs



III Präzision und Intrafraktionelle Kontrolle

SBRT

Zusätzliche Tools:

Claritiy

Raypilot Hypocath



III Präzision und Intrafraktionelle Kontrolle

Osman et al Radiaton Oncology, 2019

SBRT

Zusätzliche Tools:

Goldmarker



III Präzision und Intrafraktionelle Kontrolle

Mangesius et al., 2023 Physical and Engineering Sciences in Medicine 



III Präzision und Intrafraktionelle Kontrolle

Freiburger Workflow

CBCT + 2D-2D/Exac Trac

Setup Während der Bestrahlung Nach der Bestrahlung

Serpa et al. … Spohn, under review



III Präzision und Intrafraktionelle Kontrolle

Serpa et al. … Spohn, under review

Geplant

Ohne 

Korrektur

Mit Korrektur



Brachytherapie vs. SBRT

Argument Brachytherapie + EBRT SBRT

Invasivität und Zeit

Dosis

Präzision

Outcome und Toxizität



IV Outcome 

Brachytherapie + EBRT SBRT

5 Jahres 

biochemische 

Kontrolle 90 %

5 Jahres 

biochemische 

Kontrolle 75%
5 Jahres 

biochemische 

Kontrolle 93%

ASCENDE RT Trial HypoFlame Trial

Hoskin et al.



IV Toxizität

Brachytherapie + EBRT SBRT

ASCENDE RT Trial
HypoFlamePACE-B



IV Outcome und Toxizität

Spohn et al. Front Onc 2021Guévelou et al., Pro 2024 Groen et al., Radio Onc 2022



Brachytherapie vs. SBRT

Argument Brachytherapie + EBRT SBRT

Invasivität und Zeit

Dosis

Präzision

Outcome und Toxizität



Zusammenfassung

 Moderne SBRT mit interfraktionellem Tracking, engen Margins, fokaler Dosiseskalation und 

Integration funktioneller Bildgebung ist eine 

 Nicht invasive

 Schnell durchzuführende

 Hocheffektive

 Gut verträgliche

Therapieoption für Patienten mit Prostata-Ca (Phase III Ergebnisse bzgl high risk Patienten 

ausstehend)

 Weitere Optimierung sind zu erwarten

 Optimale Dosis

 Optimale OAR constraints

 Verbessertes intrafraktionellen Tracking
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