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•Präsentation der CWS Studie 

 

• Hauptsächlich pädiatrisches Patientenkollektiv 

 

•Allgemeine Konzepte zu Diagnostik und Therapie 

 

•Radioonkologische Ergebnisse 

 

•Spezielle radioonkologische Aspekte 

Einleitung 



Studien 

Cooperative Weichteilsarkomstudiengruppe (CWS) 

Studienleitung: Frau Prof. Koscielniak, Herr Prof. Klingebiel 

 

Aktuelle Studiengeneration 

 

• CWS-SoTiSaR (Soft Tissue Sarcoma Registry) 

Register Studie: “CWS-Guidance” 
 

• CWS-2007-HR (Phase III Studie) 



Tissue repository 
Translational research 

TranSarNet 
KoSar 
DKTK 

National (AIO) and  international 
 (EpSSG) cooperative projects 

Reference center for  
participating institutions  

and patients/parents 

Phase-I, -II, and -III trials 

Late effects projects 
RISK, LESS,QoL 

  

CWS  Group 
cws.olgahospital-stuttgart.de 

kinderkrebsinfo.de 



CWS-SoTiSaR / CWS-2006 Poland 2009-
2015 Rekrutierung 



6 Hauptgruppen der Weichteilsarkome und –tumore 

 

• Rhabdomyosarkome (RMS) 

• Rhabdomyosarkomartige Weichteilsarkome (RMS-

like) 

• Nicht-rhabdomyosarkomartige Weichteilsarkome 

(NRSTS) “adult type” 
• Weichteiltumoren der “intermediären” 

Malignitätsgruppe 

• Benigne Weichteiltumoren 

• Seltene Sonderentitäten  

Patientengruppen in Abhängigkeit von der 
Histologie 



Verteilung der Weichteilsarkome 

SoTiSaR; Tumorhistologien n=1254 



Verteilung der Weichteilsarkome 

RMS/RMS-like n=686 



Nicht-rhabdomyosarkomartige Weichteilsarkome (NRSTS) 

“adult type”: 

Pathologie 

An den Referenz- 

pathologen denken!! 



Radiologie 

Wichtige Aspekte der Bildgebung 

 

• Bildgebung möglichst durch pädiatrischen Radiologen 

• MRT ist Standard 

• Ganzkörper-MRT bei vielen Suptypen essentiell 

• CT nur in Ausnahmefällen 

• PET-CT durchaus eine Option 



Fallbeispiele 

• Alveoläres Weichteilsarkom der Orbita 

• 4-jährige Patientin 



Fallbeispiele 

• PET-CT bei RMA, Stadium IV 

• 15-jährige Patientin  



Fallbeispiele 

• PET-CT bei RMA, Stadium IV 

• 15-jährige Patientin, Primärtumor US re.  



Fallbeispiele 

• RME Unterbauch + Gefäßbefall 

• 6-jähriger Junge  



Fallbeispiele 

• RME Unterbauch + Gefäßbefall 

• 6-jähriger Junge  



Fallbeispiele 

• Sehr gutes Anspreche nach Chemo 



• Welche Therapien benötigen die Patienten, in Abhängigkeit 

vom Stadium und der Lokalisation? 

 

Therapeutische Optionen: 

• Chemotherapie 

• und/oder Operation  

• und/oder Strahlentherapie 

• und Operation+RT 

 

• Können wir die Therapie der Pat. basierend auf der 
aktuellen Studienlage weiter individualisieren? 

Therapeutische Konzepte 



Therapeutische Konzepte 

CWS-Guidance, Version 1.6 



CWS-Guidance, Version 1.6 

Therapeutische Konzepte 



Mögliche Entwicklungsfelder der 

Strahlentherapie bei Weichteilsarkomen 

• Generelle Indikation 

• Dosisfindung. Ist eine Dosiseskalation überhaupt notwendig? 

• Technische Aspekte 

• IMRT/IGRT 

• Protonentherapie 

• Nebenwirkungspotential 

• Zielvolumenkonzepte 

• Kombination aus Strahlentherapie sowie Systemtherapie 



Aktuelle CWS Studienauswertung 
Oral Presentation ASCO 2014 

Einschlußkriterien 

N = 998 Pat. (1981-2002) 

 

• Histologisch nur RMS  

• Lokalisierte Erkrankung 

• Auswertung nur von kompletten Datensätzen 

• Nachbeobachtungszeit min.10 Jahre 

 

Koscielniak et al., ASCO 2014 



CWS-81  
14% 

CWS-86  
20% 

CWS-91  
24% 

CWS-96  
42% 

Verteilung nach 

 

             Studie                                 IRS-Gruppe 

IRS I  
17% 

IRS II  
17% 

IRS III  
66% 

Koscielniak et al., ASCO 2014 

Aktuelle CWS Studienauswertung 
 



Anzahl % 
Alter 

≤1 69 7 

1 to <=10 678 68 
>10 251 25 

Geschlecht     

weiblich 378 38 

männlich 620 62 

Histologie     
RMA 200 20 

RME 769 77 
RMS 29 3 

Tumorlokalisation     
günstig 357 36 

ungünstig 638 63,7 
andere 3 0.3 

Gesamt 998 100 

günstig: HN, Orbita, GU non-BP; ungünstig: PM, BP, Ext, OTH Koscielniak et al., ASCO 2014 

Aktuelle CWS Studienauswertung 
 



Darstellung der Stratifizierung für RMS 

(Dosis, Fraktionierung, Zeitpunkt) 

 

CWS-81 

 

CWS-86, -91, -96 

konventional 

fraktioniert 

akzeleriert 

hyperfraktioniert  

1.5 – 2 Gy/day 2 x 1.6 Gy/day 

40-50 Gy 32-54.4,  32-48, 32-44.8  

20-26 Woche 10-15 Woche 

Intervall zur CHT Gemeinsam CHT 

post-operativ prä- und postoperativ 



Koscielniak et al., ASCO 2014 

Bestrahlung in Abhängigkeit der 
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Aktuelle CWS Studienauswertung 
 



Koscielniak et al., ASCO 2014 

Bestrahlung in Abhängigkeit von der 
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0

10

20

30

40

50

60

70

80

CWS-81 CWS-86 CWS-91 CWS-96

RT  %

No RT %

Aktuelle CWS Studienauswertung 
 



Ergebnisse der Auswertung 

Koscielniak et al., ASCO 2014 
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 CWS81   n=137,  5 yrs  66,91 %  +-7; CI 95% 
 CWS86   n=206,  5 yrs  68,62 % +-6;  CI  95% 
 CWS91   n=238,  5 yrs  64,31%  +-6;  CI  95% 
 CWS96   n=417,  5 yrs  67,36 %  +-4; CI 95%

CWS86

CWS96

CWS81

CWS91

p value: n.s.

EFS in Abhängigkeit von der Studie 



Ergebnisse der Auswertung 

Koscielniak et al., ASCO 2014 

EFS in der IRS I Gruppe 
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 no   RT    n = 142,  5 yrs 84 %+-  6;   CI 95%
        RT    n =   23,  5 yrs 60 %+- 20;  CI 95%

no RT

RT

p value: 0.01



Ergebnisse der Auswertung 

Koscielniak et al., ASCO 2014 

EFS in der IRS II Gruppe in Abhängigkeit der Dosis  
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 >34 Gy   n = 56,  5 yrs  69%+-12; CI 95%
   no RT   n = 70,  5 yrs  72%+-10; CI 95%
  32  GY   n = 37,  5 yrs  80%+-13; CI 95%

p value: 0.53

32 Gy

>34 Gy

no RT
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 >34 Gy   n = 35,  5 yrs 59,6   % +-16; CI 95%

  no RT    n =    9,  5 yrs 55      % +-32; CI 95%

   32 Gy   n =    4,  5 yrs 50      % +-49; CI 95%

> 34 Gy

no RT
32 Gy

p value: 0.75

Alveolar RMS  
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   no  RT   n = 140;  5  yrs 57%+-7; CI 95%
   32  Gy   n = 133;  5  yrs 70%+-7; CI 95%
 >34  Gy   n = 352;  5  yrs  61%+-5; CI 95%    

  p = 0.02

no RT
>34 Gy

32 Gy
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 >34 Gy    n = 96, 5 yrs 41%+- 9;   CI 95%
   no RT    n = 12, 5 yrs 48%+- 27;  CI 95%
   32 Gy    n = 10, 5 yrs 30%+- 27;  CI 95%p = 0.9

no RT

>34 Gy

32 Gy

Ergebnisse der Auswertung 

Koscielniak et al., ASCO 2014 

EFS in der IRS III Gruppe in Abhängigkeit der Dosis  

Alveolar RMS  



Schlußfolgerung 

Koscielniak et al., ASCO 2014 

• Die in den verschiedenen Studien verwendeten Kriterien 

zur Stratifizierung kompensieren unterschiedliche 

Risikofaktoren und erlauben eine Reduktion der Dosis in 

den “low risk Gruppen” auf ca. 32 Gy. 

 

• Trotz einer relativen Erhöhung der strahlen-

therapeutischen Dosen über die unterschiedlichen 

Studien kommt es nicht zu einer Verbesserung der 

klinischen Ergebnisse. 

 

• Erhöhte Dosen führen nicht zur Ergebnisverbesserung in 

den “high risk Gruppen”. Deshalb empfohlene Dosis 
zwischen 45 und 50 Gy. 



Toxizität 

Auswertung der CWS bezüglich großer abdomineller nicht urogenitaler 
RME`s. 

Dantonello et al., Ann Surg Oncol 2014 



Toxizität 

Dantonello et al., Ann Surg Oncol 2014 



Paratestikuläre Tumore 

Auswertung SEER-Datenbank  

Dang et al., Cancer 2013 

p= 0.37 p< 0.009 

Patienten > 10 Jahre   Patienten < 10 Jahre  



Paratestikuläre Tumore 

Auswertung SEER-Datenbank  

Dang et al., Cancer 2013 

Ergebnisse der Radiotherapie: 
 

 

N0: OS nach 5 Jahren 85% mit und 90% ohne RT. 

      p= 0.08 

 

 

 N+: OS nach 5 Jahren 90% mit und 36% ohne RT. 

      p< 0.0001 

 



Reduktion der RT-Dosis 

Children`s Oncology Group (D9602) 

Brenemann et al., IJROBP 2012 



Reduktion der RT-Dosis 

Children`s Oncology Group (D9602) 

Brenemann et al., IJROBP 2012 



Reduktion der RT-Dosis 

Children`s Oncology Group (D9602) 

Brenemann et al., IJROBP 2012 



Klinische Ergebnisse 

Intermediäre  Risikogruppe (D9602) 

Wolden et al., IJROBP 2015 

Patientenkollektiv: 
 

• 423 Patienten wurden analysiert (Gesamtkollektiv 702 

Pat.) 

• alveolar IRS-Gruppe II; n=41 

• alveolar IRS-Gruppe III; n=102 

• embryonal IRS-Gruppe III; n=280 

 

 

• RT-Dosis: 

• Gruppe II: 36-41.4 Gy 

• Gruppe III: 50.4 Gy 

 

 



Klinische Ergebnisse 

Intermediäre  Risikogruppe (D9602) 

Wolden et al., IJROBP 2015 

Lokalrezidivrate IRS-Gruppe II 

 



Klinische Ergebnisse 

Intermediäre  Risikogruppe (D9602) 

Wolden et al., IJROBP 2015 

Lokalrezidivrate IRS-Gruppe III 

 



Klinische Ergebnisse 

Intermediäre  Risikogruppe (D9602) 

Wolden et al., IJROBP 2015 



Ladra et al., IJROBP 2015 

• Retrospektive Studie 

• 24 aufeinanderfolgende Pat. 

• embryonale PM-RMS 

• Chemo gemäß Studienprotokoll 

• Therapie mit Protonen (50.4 – 

55.8 Gy)  

Oder doch eine Dosiseskalation? 
 



Ladra et al., IJROBP 2015 

Oder doch eine Dosiseskalation? 
 



Scheer et al., Pediatr Blood Cancer 2016 

Metastasiertes Stadium 

Synovialsarkome 



Brachytherapie in der Behandlung von 

Weichteilsarkomen 

Chargari et al., IJROBP 2017 



Brachytherapie in der Behandlung von 

Weichteilsarkomen 

Chargari et al., IJROBP 2017 



Aktuelle Fragestellung 

Welche Form der Strahlentherapie sollte verwendet 
werden? 

 

• Photonen 

• Konventionell 3D 

• IMRT/IGRT 

 

• Protonen 

• passive Techniken 

• aktive Techniken 

• Gantry  



RT-Techniken 

Sollten konventionelle Techniken noch zum Einsatz kommen? 



Therapie mit Protonen 

Ladra et al., JCO 2014 



Therapie mit Protonen 

Ladra et al., JCO 2014 



Therapie mit Protonen 

Ladra et al., JCO 2014 



Therapie mit Protonen 

Leiser et al., Radiotherapy and Oncology 2016 



Protonentherapie in der CWS 

Diagnose Anzahl Anzahl % 

RMS 64 80 % 

RMS-LIKE 7 8,75 % 

NON-RMS-LIKE 8 10 % 

k. A. 1 1,25 % 



Protonentherapie in der CWS 

Lokalisatio
n 

Anzahl Anzahl % Alive Alive % 

HN-n-PM 2 3,8 % 2 100 % 

HN-PM 33 63,5 % 26 78,8 % 

Orbita 7 13,5 % 7 100 % 

UG-n-BP 1 1,9 % 1 100 % 

UG-BP 4 7,7 % 4 100 % 

OTHER 5 9,6 % 5 100 % 

Nur lokalisierte Stadien, RMS + RT in der Primärbehandlung, 

N= 52 



EFS for RME, localized disease, Stage I-III, HN-PM 

Proton Therapy vs. other Radiotherapy
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 other Radiotherapy, n=58 
 Proton Therapy, n=30

p = 0,78

Therapy  2002-2012 

Protonentherapie in der CWS 



Therapy  2002-2012 

Protonentherapie in der CWS 

Vorgehensweise des CWS Referenz-Boards bezüglich 
Protonen? 

 

•Im Studienprotokoll ist ein Abschnitt bezüglich 

Protonentherapie enthalten. 

 

•Im allgemeinen ergeht eine Empfehlung für Protonen bei 

Tumoren im Bereich der  

 Schädelbasis  

 Beckenregion 

 



• Die Strahlentherapie ist fest etabliert in der Konzeption 

der CWS. 

 

• Der Einsatz der Strahlentherapie sollte risikostratifiziert 

erfolgen. 

 

• Eine Dosiseskalation führt nach den aktuellen Daten 

nicht zu einer Verbesserung der klinischen Ergebnisse. 

 

• Die Protonentherapie sollte in speziellen klinischen 

Situationen immer diskutiert werden. 

 

Zusammenfassung  



Vielen Dank! 


