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Warum lehnen Tumorpatienten eine kurative  
Strahlentherapie ab?

Thomas Herrmann

Strahlenther Onkol (2015) 191:201–202
DOI 10.1007/s00066-014-0791-1

Die Zahl der Ablehnungen stieg im Beobachtungszeit-
raum für Operationen an, bei der Bestrahlung sank sie. Die 
Ergebnisse werden in übersichtlichen Tabellen dargestellt. 
Gründe für eine Operationsverweigerung waren hohes 
Alter, niedriges Einkommen, keine weiße Rasse und unver-
heiratet Sein sowie bei einzelnen Tumoren auch männli-
ches Geschlecht. Gegen eine Strahlentherapie entschieden 
sich Patienten höheren Alters, niedrigeren Einkommens, 
Asiaten und unverheiratete Personen. Die Konsequenz der 
Therapieablehnung nach im Mittel 5,5 Jahren war eine sta-
tistisch signifikante Zunahme der Krebsletalität (Hazard 
Ratio 2,54). Besonders bedeutsam für den Radioonkologen: 
Eine Ablehnung der Bestrahlung brachte keinen Anstieg der 
nichtkrebsspezifischen Letalität bei Tumoren der Prostata, 
der Lunge, des HNO-Bereichs und beim Glioblastom, wohl 
aber beim Brustkrebs. Dort war erstaunlicherweise bei den 
die Bestrahlung Ablehnenden die nichtkrebsbedingte Leta-
lität höher als bei bestrahlten Patienten.

Schlussfolgerung der Autoren Bei den 8 häufigsten 
Tumoren besteht eine eindeutige Korrelation zwischen der 
Ablehnung jeder kurativen Therapie und dem Alter, dem 
Einkommen, der Rassenzugehörigkeit sowie dem Nichtver-
heiratetsein der Patienten. Besonders wird die Bedeutung 
der Kommunikation zwischen Patienten und Arzt betont, 
die in einzelnen Gruppen (Ausländer, niedriges Bildungs-
niveau, afrikanische Rasse) sehr schwierig sein kann. 
Grundsätzlich ist die Ablehnung einer kurativen Therapie 
immer mit einer Verschlechterung der Heilungswahrschein-
lichkeit verbunden. Die Autoren sehen ihre Analyse aber 
auch kritisch. Neben der fehlenden Berücksichtigung von 
Komorbiditäten, der nur pauschalen Aussagen hinsichtlich 
der rassischen Zugehörigkeit der Patienten generell und der 
Tatsache, dass sich Patienten zu einem späteren Zeitpunkt 
möglicherweise doch noch zu einer Therapie entschlossen 

Ziel der Arbeit Trotz der ärztlichen Empfehlungen, die 
kurativen Möglichkeiten von Operation und Bestrahlung 
bei ihrer Krebserkrankung zu nutzen, lehnen einige Patien-
ten diese Therapieoptionen ab. Die Autoren wollen sowohl 
die Gründe hierfür, als auch die Konsequenzen der Thera-
pieablehnung untersuchen.

Patienten und Methodik Im Surveillance, Epidemology 
and End Results Programm (SEER) des National Cancer 
Institutes der USA wurden im Zeitraum zwischen 1995 und 
2008 2.552.897 Patienten, älter als 18 Jahre, mit den am häu-
figsten diagnostizierten Tumoren ausgewählt und in zwei 
Gruppen aufgeteilt: Patienten, für die ein kurativer Nutzen 
von Operation oder Bestrahlung zu erwarten war, diese 
aber ablehnen bzw. Patienten, die sich einer Operation oder 
Bestrahlung unterzogen. Bestimmte Ausschlusskriterien 
(z. B. Mehrfachtumoren, Entscheidung zur anderen The-
rapieform, falls beide z. B. bei Prostatakarzinomen kurativ 
sein können) wurden eingehalten. Mittels einer multivaria-
ten Regressionsanalyse wurden verschiedene soziodemo-
graphische Faktoren (Rasse, Geschlecht, Ehe, Einkommen, 
ländlicher oder städtischer Wohnsitz usw.) getestet.

Ergebnisse Eine Operation lehnten 2441 von 
692.938 Patienten (0,4 %) mit beurteilbaren Unterlagen ab, 
eine Strahlentherapie 2113 von 232.189 Patienten (0,9 %). 

Originalbeitrag Aizer AA, Chen M-H, Parek A et al (2014) 
Refusal of curative radiation therapy and surgery among patients 
with cancer. Int J Radiat Oncol Biol Phys 89:756–764
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haben, sollten auch der Einfluss einer vorhandenen bzw. 
fehlenden Krankenversicherung und das Einkommen eines 
Haushalts bei der Entscheidung für oder gegen eine Thera-
pie bewertet werden.

Kommentar

Die vorliegende Studie stellt eine interessante Analyse mit 
für den Radioonkologen ganz praktischen Konsequenzen 
dar. Allerdings ist sie nicht ohne Einschränkungen auf deut-
sche Verhältnisse übertragbar. So sind die soziodemogra-
phischen Faktoren in den USA und in Deutschland nicht nur 
hinsichtlich der Zusammensetzung der Bevölkerung (Rasse, 
Einkommen usw.) unterschiedlich, sondern die Kosten einer 
Krebstherapie werden in Deutschland durch die jeweilige 
Krankenversicherung weitestgehend abgedeckt. Auch hin-
sichtlich des Zusammenhangs zwischen Rasse und Thera-
pieentscheidung dürfte in Deutschland die Situation anders 
als in der vorliegenden Studie sein – sicher regional auch 
unterschiedlich, abhängig vom Migrationshintergrund der 
Bevölkerung.

So bleiben nur einige, für die deutschen radioonkolo-
gischen Kliniken relevante Faktoren. Entscheidend sind 
der Bildungsstand der Patienten und seine Kenntnisse 
über seine Krebserkrankung und die radioonkologischen 
Behandlungsmöglichkeiten. Frauen mit Brustkrebs waren 
beispielsweise in der Studie deutlich besser über die Not-
wendigkeit einer Strahlentherapie aufgeklärt und lehnten 
diese deshalb auch seltener ab. Überraschend ist in der Stu-
die die häufigere Ablehnung von Operation und Strahlen-
therapie von unverheirateten Patienten. Ähnliche Aussagen 
sind zur Strahlentherapie auch für verwitwete Patienten [4] 
bekannt. Eine mögliche Erklärung liefert bereits eine Studie 
aus dem Jahre 1987: Unverheiratete stellen sich oft erst zur 
Therapie vor, wenn die Krebserkrankung deutlich fortge-
schritten ist [3]. Diese Aussage bestätigten Aizer et al. 2013 
[1] insbesondere für Männer, wenn alle bekannten “Cofoun-
derˮ berücksichtigt werden. Überraschend – auch für die 
Autoren dieser Studienergebnisse – war der Befund, dass 
Patientinnen mit Brustkrebs, die eine Bestrahlung ablehn-
ten, eine signifikant höhere Letalität durch nichtkrebsspezi-
fische Todesursachen hatten als Bestrahlte. Im Gegensatz zu 
Patienten mit Geschwülsten von Prostata, Lunge, Hirn und 
im HNO-Bereich war dies die einzige Tumorgruppe. Also 
scheint zumindest nach nur 5 Jahren Nachbeobachtung im 
untersuchten Krankengut eine radiogene Herztoxizität [2] 
keine Rolle zu spielen.

Zu Recht verweisen die Autoren auf einen wesentlichen 
Mangel ihrer Studie: die fehlende Berücksichtigung von 
Komorbiditäten. Dies schränkt natürlich auch die Aussagen 
hinsichtlich des Alters als signifikanten Einflussfaktor ein 
[5]. Das Alter allein verliert nämlich relevant an Bedeutung 
hinsichtlich der Rate an Nebenwirkungen und für die Indi-
kationsstellung einer Behandlung, wenn Komorbiditäten 
berücksichtigt werden.

Fazit

Trotz aller Einschränkungen hinsichtlich der Vergleichbar-
keit der amerikanischen und deutschen Bevölkerung lassen 
sich einige grundsätzliche Schlussfolgerungen insbesondere 
für Aufklärungsgespräche vor einer geplanten Strahlenthe-
rapie ziehen: Unverheiratete oder verwitwete Patienten 
höheren Alters mit niedrigem Bildungsstand und ungenü-
genden Kenntnissen über die Krebserkrankung und deren 
Therapieoptionen bedürfen des intensiveren Gesprächs und 
der besonderen Zuwendung durch den Radioonkologen. 
Unzweifelhaft bedeutet die Ablehnung einer Krebstherapie 
(Operation oder Bestrahlung) durch den Patienten eine Ver-
schlechterung seiner Heilungschancen.

Thomas Herrmann, Dresden
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Einfluss von Dosis und Fraktionierung bei der 
intensitätsmodulierten Rebestrahlung von Patienten mit Rezidiv 
eines Nasopharynxkarzinoms
Eine randomisierte Phase-II-Studie

Carsten Nieder

Strahlenther Onkol (2015) 191:203–204
DOI 10.1007/s00066-014-0776-0

tionen) und einem hypofraktionierten Regime (60 Gy in 
27 Fraktionen von je 2,22 Gy). Der primäre Endpunkt war 
das Gesamtüberleben. Allerdings war die Studie so ange-
legt, dass nur ein 23%iger Unterschied zwischen beiden 
Gruppen mit einer Power von 80% nachgewiesen werden 
konnte. So große Differenzen sieht man in der Realität prak-
tisch nie. Interessanterweise sollte der Unterschied auf einer 
Reduktion fataler Nebenwirkungen beruhen.

Ergebnisse Die Studie rekrutierte von Januar 2003 bis 
Dezember 2007. Das Intervall zwischen der Erstbestrahlung 
und der Rebestrahlung betrug median ca. 2 Jahre. Über 80% 
der Patienten waren in der Primärsituation mit 2-D-Tech-
niken behandelt worden (mediane Dosis 70 Gy). Bei zirka 
80% lagen auch Rezidivtumoren T3 oder T4 (medianes 
Tumorvolumen etwas mehr als 30 ml) vor, meist ohne 
Lymphknotenmetastasen. Die mediane Nachbeobachtungs-
zeit betrug 25 Monate. Im hypofraktionierten Arm war das 
Überleben tendenziell länger (p = 0,06; Hazard Ratio [HR] 
1,52; 95%-Konfidenzintervall [KI] 0,97 − 2,38). Die Lokal-
rezidivraten und das progressionsfreie Überleben waren 
sehr ähnlich. Insgesamt 26 % der Patienten entwickelten 
danach wieder ein Lokalrezidiv. Die akuten Nebenwirkun-
gen waren beherrschbar und erforderten keine Behand-
lungsunterbrechungen. In der hypofraktioniert behandelten 
Gruppe traten in den Jahren nach der Rebestrahlung signifi-
kant weniger Schleimhautnekrosen (29% vs. 51%; p = 0,02) 
und seltener massive Blutungen (19% vs. 31%; p = 0,12) 
auf. Das Tumorvolumen war ein signifikanter Risikofak-
tor für diese schweren, oftmals tödlich verlaufenden Spät-
nebenwirkungen, da kleinere Tumoren < 26 cm3 selten mit 
schweren Komplikationen assoziiert waren.

Schlussfolgerung der Autoren Die hypofraktionierte 
Rebestrahlung mit reduzierter Gesamtdosis war besser ver-

Hintergrund und Fragestellung Nach Radio(Chemo)
therapie von Kopf-Hals-Tumoren fortgeschrittener Stadien 
sind lokoregionale Rezidive keine Seltenheit. Wenn keine 
chirurgische Salvagebehandlung mehr möglich ist, kann 
eine nochmalige (Re-)Bestrahlung erwogen werden [1]. 
Insbesondere bei guter Toleranz der initialen Behandlung, 
d. h. ohne höhergradige Spätnebenwirkungen und bei lan-
gem Intervall bis zum Rezidiv, ist die Applikation einer 
hohen kumulativen Dosis zu erwägen, um ein erneutes voll-
ständiges Ansprechen zu erreichen [2]. Das Toxizitätsrisiko 
kann jedoch erheblich sein. Bisher lagen keine randomisier-
ten Studien zu unterschiedlichen Rebestrahlungskonzepten 
(Dosis, Fraktionierung) vor, obwohl diese Parameter die 
therapeutische Breite beeinflussen.

Material und Methoden Die prospektive randomi-
sierte Phase-II-Studie aus Guangzhou, China, inkludierte 
117 Patienten mit Nasopharynxkarzinom und Karnofsky-In-
dex ≥ 70 mit einem rezidivfreien Intervall > 6 Monate nach 
der primären Bestrahlung [3]. Die Rebestrahlung erfolgte 
intensitätsmoduliert (IMRT). Das klinische Zielvolumen 
(CTV) schloss den gesamten Nasopharynx und die befal-
lenen Lymphknotenregionen ein. Nichtbefallene Regionen 
wurden nicht bestrahlt. Eine Randomisierung erfolgte zwi-
schen einem konventionell fraktionierten (68 Gy in 34 Frak-

Originalbeitrag Tian YM, Zhao C, Guo Y et al (2014) Effect 
of total dose and fraction size on survival of patients with locally 
recurrent nasopharyngeal carcinoma treated with intensity-modulated 
radiotherapy: a phase 2, single-center, randomized controlled trial. 
Cancer. doi:10.1002/cncr.28934 (Epub ahead of print)
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träglich und resultierte in weniger tödlich verlaufenden 
Spätreaktionen.

Kommentar

Die Rebestrahlung des Nasopharynxkarzinoms hat spe-
ziell im asiatischen Raum eine lange Tradition. Bereits 
1987 wurde publiziert, dass mindestens 60 Gy erforder-
lich seien, wenn eine langfristige Tumorkontrolle erreicht 
werden soll: 45% 5-Jahres-Überlebende nach > 60 Gy [4]. 
Wie aus anderen Mitteilungen bekannt, resultierte aber eine 
aggressiver dosierte Rebestrahlung von Kopf-Hals-Tumo-
ren oftmals in erheblichen, manchmal tödlich verlaufenden 
Spätreaktionen und entsprechenden Komplikationen [5]. 
Dadurch kann ein potenzieller Überlebensvorteil zunichte 
gemacht werden. Die chinesische Studie untersuchte nun 
erstmals systematisch den Einfluss der Fraktionierung 
bei einer Rebestrahlung in der Kopf-Hals-Region. Tradi-
tionelle strahlenbiologische Prinzipien würden dabei am 
ehesten eine Hyperfraktionierung mit kleinen Einzeldosen 
als schonende Alternative zur konventionellen Fraktionie-
rung nahelegen. Insofern erstaunt es, dass im experimentel-
len Arm mit Fraktionsdosen von 2,22 Gy bestrahlt wurde. 
Schaut man sich die biologisch effektiven Dosen (BED) 
näher an, entsprach der konventionell fraktionierte Arm mit 
68 Gy einer BED von 81,6 Gy (α/β-Wert 10 Gy für Tumor-
zellen). Im hypofraktionierten 60-Gy-Arm muss der Zeit-
faktor berücksichtigt werden [6]. Diese Patienten schlossen 
die Behandlung nach 27 Fraktionen ab, d. h. dann, wenn im 
konventionellen Arm erst 54 Gy appliziert worden waren. 
Korrigiert man diese Differenz, entspricht die Äquivalent-
dosis praktisch exakt der im konventionellen Arm (67,4 Gy 
mit 2-Gy-Fraktionen). Für Normalgewebe (α/β-Wert 3 Gy) 
sieht die Kalkulation jedoch anders aus. Die BED wurde 
nämlich von 113,3 Gy auf 104,4 Gy im experimentellen Arm 
reduziert. Insofern darf in der Tat eine Verbesserung der the-
rapeutischen Breite durch Begrenzung der Gesamtdosis auf 
60 Gy erwartet werden. Die Daten zeigten dann auch eine 
vergleichbare onkologische Effektivität in beiden Studien-
armen bei gleichzeitiger Verminderung lebensbedrohlicher 
Spätfolgen und als Konsequenz daraus tendenziell auch ein 
verbessertes Überleben. Die Autoren klassifizierten 51% 
der Todesfälle im konventionell fraktionierten 68-Gy-Arm 
als Resultat der Strahlenspättoxizität gegenüber nur 40% im 
hypofraktionierten 60-Gy-Arm. Einerseits sind dies beunru-
higende Zahlen, andererseits betrug das 5-Jahres-Überleben 
nach Hypofraktionierung 38% – Zahlen, die mit einer pal-
liativen systemischen Behandlung nicht zu erreichen sind.

Trotz IMRT sind hohe kumulative Dosen für Bindegewebe 
und Blutgefäße ein Problem. Da größere Tumoren meist näher 
an der Arteria carotis liegen, ist auch der Zusammenhang zwi-
schen Tumorvolumen und Toxizitätsrisiko mit oft letal ver-

laufenden Blutungen plausibel. Möglicherweise war ein Teil 
der Toxizitätsprobleme auch eine Folge der initialen 2-D-Be-
strahlungsplanung und ungünstiger Dosisverteilung. Außer-
dem hatte man auch einige Patienten mit schon vorhandenen 
Nekrosen in den Temporallappen und Hirnnervenausfällen 
inkludiert, obwohl allgemein empfohlen wird, ausschließlich 
Patienten ohne schwerwiegende Nebenwirkungen nach der 
primären Strahlentherapie erneut zu bestrahlen [7].

Fazit

Trotz der angesprochenen Kritikpunkte und der schwer 
nachvollziehbaren Fallzahlkalkulation mit einer unrealis-
tischen Schätzung der erreichbaren Unterschiede bei den 
Überlebensraten ist die Publikation wichtig, da es kaum 
randomisierte und/oder strahlenbiologisch motivierte Rebe-
strahlungsstudien mit prospektivem Follow-up gibt. Ohne 
Zweifel sind noch schonendere Techniken möglich, um eine 
noch bessere Verträglichkeit zu gewährleisten. Patienten, 
die ein hohes Nebenwirkungsrisiko nicht akzeptieren wol-
len, können über eine palliativ ausgerichtete Rebestrahlung 
mit niedrigerer Dosis informiert werden.

Carsten Nieder, Bodø, Norwegen
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Hirnmetastasen bei pulmonalem Adenokarzinom mit 
EGFR-Mutation
Welchen Stellenwert hat die Therapie mit Erlotinib im Vergleich zur Strahlentherapie?
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Gesamtüberleben und die Zeit bis zur Progression ab Erst-
diagnose der Hirnmetastasen wurden ermittelt. Die Art der 
Progression wurde in extrakraniell/intrakraniell unterteilt. 
Der intrakranielle Progress (ICP) wurde untergliedert in 
Progression vorbestehender intrakranieller Läsionen und/
oder das Auftreten neuer intrakranieller Läsionen.

Patienten Restospektiv wurden 110 geeignete Patienten 
mit vollständiger Dokumentation ohne Erlotinib-Vorbe-
handlung und ohne Erlotinib-Resistenzmutation ausge-
wertet. Von diesen erhielten 63 Erlotinib, 32 eine WBRT 
(Ganzhirndosis im Median 30 Gy) und 15 eine SRS (über-
wiegend 15–20 Gy Einzeitstereotaxien). Geschlechterver-
teilung und Nikotinanamnese waren zwischen den Gruppen 
nicht signifikant verschieden. Der GPA-Score zeigte eine 
Tendenz (GPA 2,5–4; Erlotinib 37 %; WBRT 41 %; SRS 
67 %; p = 0,1). In der Erlotinib-Gruppe erhielten 67 % der 
Patienten im weiteren Verlauf nie eine Strahlentherapie 
der Hirnmetastasen. 66 % der bestrahlten Patienten wurden 
zeitnah nach Bestrahlung mit Erlotinib behandelt. Daten zur 
Lebensqualität wurden nicht erhoben.

Ergebnisse Das Gesamtüberleben (OS) aller Patienten 
nach dem Auftreten von Hirnmetastasen betrug 33 Monate 
(Median). Es bestand kein signifikanter Unterschied zwi-
schen der Erlotinib-Gruppe und Patienten nach WBRT (26 
vs. 35 Monate; p = 0,62). Patienten nach SRS hatten ein län-
geres Überleben (SRS 64 Monate, WBRT 35 Monate, Erlo-
tinib 26 Monate; p = 0,004). Dieser Effekt persistierte in der 
multivariaten Analyse. Im Verlauf waren 58 % aller Patien-
ten intrakraniell progredient. Die mediane Zeit bis zur intra-
kraniellen Progression betrug 16 Monate im Erlotinib-Arm 
und 24 Monate nach WBRT (p = 0,04). In der multivariaten 
Analyse war dieser Unterschied nicht signifikant. Zwischen 
den Therapiegruppen bestanden signifikante Unterschiede 

Hintergrund Die Behandlung von Hirnmetastasen hat in 
den letzten Jahren erheblich an Komplexität gewonnen. 
Neben etablierten Therapien aus Resektion, Radiochir-
urgie und Ganzhirnbestrahlung sind entitätsspezifische, 
zielgerichtete medikamentöse Therapien als Optionen 
hinzugekommen. Bei Adenokarzinomen der Lunge mit 
EGFR-Mutation haben Tyrosinkinaseinhibitoren (Erlotinib, 
Gefitinib) auch bei Hirnmetastasen Aktivität gezeigt [1, 2]. 
Entsprechend stellt sich die Frage nach dem Stellenwert der 
spezifischen medikamentösen Therapie im Vergleich zur 
Strahlentherapie.

Methode In einer retrospektiven Analyse wurden am 
Memorial Sloan-Kettering Cancer Center Patienten mit 
EGFR-mutiertem pulmonalem Adenokarzinom retrospek-
tiv identifiziert, die seit 2006 direkt nach neu diagnosti-
zierten Hirnmetastasen entweder erstmals mit Erlotinib 
oder Ganzhirnbestrahlung (WBRT) bzw. stereotaktischer 
Radiochirurgie (SRS) behandelt wurden. Neben der Art der 
EGFR-Mutation, dem Erkrankungsstadium und Patienten-
charakteristika wurden der GPA-Score, die neurologische 
Symptomatik sowie die Größe der Hirnmetastasen erfasst. 

Originalbeitrag Gerber NK, Yamada Y, Rimner A et al. (2014) 
Erlotinib versus radiation therapy for brain metastases in patients 
with EGFR-mutant lung adenocarcinoma. Int J Radiation Oncol 
Biol Phys 89:322–329
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hinsichtlich des Typs der ersten Progression. Insgesamt 
90 von 110 Patienten waren im medianen Follow-up von 
20 Monaten progredient. Nach Erlotinib war das alleinige 
extrakranielle Therapieversagen als erster Progress seltener 
(Erlotinib 41 %, WBRT 76 %, SRS 19 %; p = 0,004). Umge-
kehrt erfuhren nach WBRT 24 % der Patienten eine primär 
intrakranielle (+/- extrakranielle) Progression, nach Erloti-
nib 58 % und nach SRS 71 % (p = 0,004). Die Progression 
vorbestehender intrakranieller Läsionen war häufiger nach 
Erlotinib (79 %) als nach WBRT (53 %) und SRS (30 %; 
p = 0,03). Zum Zeitpunkt der Progression wurden 39 Pati-
enten nochmals biopsiert, 18 zeigten eine neu erworbene 
EGFR-Mutation als Ausdruck von Therapieresistenz. Im 
Median trat diese nach 13 Monaten auf. Als Nebenbefund 
berichten die Autoren, dass bei Metastasen >10 mm auch 
nach multivariater Analyse die Zeit bis zur ICP signifikant 
länger war als bei Metastasen ≤ 10 mm (p < 0,003).

Kommentar

Erlotinib hat in prospektiven Studien als Monotherapie [1, 
2] und auch in Kombination mit der Ganzhirnbestrahlung 
[8, 9] Effekte gegen Hirnmetastasen gezeigt. In einer gro-
ßen, wegen schlechter Rekrutierung abgebrochenen, ran-
domisierten Phase-III-Studie wurde aber kein zusätzlicher 
Nutzen von Erlotinib in der Kombination mit WBRT und 
SRS bei 1–3 Metastasen gesehen [10]. Aktuell rekrutiert nur 
der TRACTS-Trial in China zu dieser Fragestellung (WBRT 
+ Erlotinib vs. Erlotinib allein). Insofern ist die Arbeit von 
Gerber et al. eine wertvolle Ergänzung der vorhandenen 
Datenlage.

Zu den Restriktionen der Studie zählt neben dem retro-
spektiven, monozentrischen Charakter jedoch eine Bias bei 
der Zuordnung der Therapien zu Ungunsten der Bestrah-
lung. Bei Diagnose der Hirnmetastasen waren nur 3 % der 
Patienten in der Erlotinib-Gruppe symptomatisch, hingegen 
31 % in der WBRT-Gruppe und 53 % in der SRS-Gruppe 
(p < 0,0001). Auch waren in der Erlotinib-Gruppe die Meta-
stasen meist kleiner als 10 mm (Erlotinib 73 %, WBRT 
16 %, SRS 27 %; p < 0,0001). Bei den einzelnen Therapi-
emodalitäten war auch die Zahl der Metastasen different 
(>3 Metastasen bei SRS in 20 %, bei Erlotinib in 48 % und 
bei WBRT in 88 %; p < 0,0001). Insofern ist die Vergleich-
barkeit der Gruppen eingeschränkt.

Fazit

 ● Im Kontext vorhandener Evidenz sind insgesamt fol-
gende Schlussfolgerungen möglich:Zur besseren The-
rapieplanung sollte der EGFR-Mutationsstatus von 

Hirnmetastasen von Adenokarzinomen der Lunge 
bekannt sein.

 ● Der Stellenwert der Erlotinib-Monotherapie ist noch 
nicht abschließend geklärt und sollte weiter in prospekti-
ven Studien untersucht werden. Sie kann als Alternative 
zur primären zerebralen Bestrahlung prinzipiell dis-
kutiert werden, wenn wenige kleine, asymptomatische 
Metastasen vorliegen, eine regelmäßige Verlaufskon-
trolle stattfindet und in Situationen, wo eine Aufschie-
bung der Systemtherapie ungünstig erscheint.

 ● Bei neurologischer Symptomatik bzw. führendem zereb-
ralen Tumorprogress ist eine primäre zerebrale Bestrah-
lung indiziert, zeitnah gefolgt von Erlotinib oder eine 
Kombination beider.

 ● Sofern wenige Metastasen mit oder ohne Symptomatik 
vorliegen, ist die SRS die zu bevorzugende Therapieop-
tion, sofern Metastasengröße und der Allgemeinzustand 
des Patienten dies zulassen.

 ● Für disseminierte intrazerebrale Metastasen bei schlech-
tem Allgemeinzustand des Patienten erscheint eine 
Ganzhirnbestrahlung am ehesten sinnvoll. Welche Meta-
stasenanzahl die Grenze zwischen der Präferenz für 
WBRT oder SRS darstellt, bleibt nicht klar definiert. 
Nach neueren Publikationen können auch beim nicht-
kleinzelligen Bronchialkarzinom 4–10 Hirnmetastasen 
mit einer SRS erfolgreich behandelt werden. Dabei 
unterscheidet sich die Erkrankungsprognose nicht von 
derjenigen bei Patienten mit 2–4 Hirnmetastasen [11].

Abschließend ist festzustellen, dass entscheidungsrelevante 
Daten zu Lebensqualität und Nebenwirkungen unter den 
verschiedenen Therapieoptionen nicht in ausreichendem 
Maß vorhanden sind, aber nicht zuletzt in Anbetracht des 
relativ langen Überlebens der betroffenen Patienten stärker 
Berücksichtigung finden sollten.

Clemens Seidel und Rolf-Dieter Kortmann, Leipzig
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