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Hintergrund und Ziel Bisherige Leitlinien zur Therapie
des Analkarzinoms sahen vor, dass 6—12 Wochen nach Be-
ginn der Radiochemotherapie (RCT) die Beurteilung des
Therapieansprechens erfolgen sollte. Bei unzureichender
Regression des Tumors wire die Salvage-Operation vorge-
sehen. Die vorliegende Post-hoc-Analyse der ACT-II-Stu-
die untersuchte den optimalen Zeitpunkt zur Beurteilung
des Therapieansprechens an einem grofen, homogen be-
handelten Patientenkollektiv.

Patienten und Methoden Im Rahmen der ACT-II-/
Phase-1II-Studie wurden 940 Patienten an 59 Zentren
mit einem neu diagnostizierten Plattenepithelkarzinom
des Analkanals behandelt. Die Randomisierung erfolgte
nach einem 2x2-Design: zunichst die Randomisierung
der simultanen Chemotherapie auf die Arme Mitomy-
cin C (12 mg/m? Korperoberfliche an Tag 1) oder Cisplatin
(60 mg/m? Korperoberfliche an Tag 1 und Tag 29), zu-
sitzlich zur Gabe von 5-Fluoruracil (5-FU; 1000 mg/m?
Korperoberflaiche Tag 1-4, Tag 29-32) und der simulta-
nen Radiotherapie (50,4 Gy in 28 Fraktionen). In einer
zweiten Randomisierung erhielten die Patienten entweder
eine konsolidierende Chemotherapie mit 5-FU/Cisplatin
oder wurden nur nachbeobachtet. Primirer Endpunkt war
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das komplette Therapieansprechen nach 26 Wochen, de-
finiert als Abwesenheit von Primértumor oder suspekten
Lymphknoten bei der korperlichen Untersuchung sowie
der Bildgebung mittels Abdomen-/Becken-CT. Sekundire
Endpunkte waren progressionsfreies Uberleben und Ge-
samtiiberleben. Die digitale rektale Untersuchung zur Eva-
luierung des Therapieansprechens erfolgte protokollgemaf
an drei Zeitpunkten: 11, 18 und 26 Wochen nach Beginn
der RCT.

Ergebnisse Von allen 940 Patienten ergab die erste rek-
tale Untersuchung eine klinisch komplette Remission bei
492 Patienten (52 %), die zweite bei 665 (71 %) und die
dritte bei 730 (78 %). In der Patientenkohorte, die zu al-
len drei Zeitpunkten erschienen sind (n = 691), zeigte sich
eine komplette Remission bei 441 (64 %) in der ersten, bei
556 (80 %) in der zweiten und bei 590 (85 %) in der drit-
ten Untersuchung. Insgesamt entwickelten 151 Patienten
(72 %), die bei der ersten Untersuchung noch keine kom-
plette Remission zeigten, im weiteren Verlauf eine vollstin-
dige Riickbildung des Tumors. Das 5-Jahres-Gesamtiiberle-
ben betrug bei den Patienten mit komplettem Tumoranspre-
chen zu den Untersuchungen nach 11, 18 und 26 Wochen
jeweils 83 %, 84 % und 87 %. War keine komplette Re-
mission bei den drei Untersuchungsterminen eingetreten,
reduzierte sich bei ihnen das 5-Jahres-Uberleben auf 72 %,
59 %, und 46 %.

Schlussfolgerung der Autoren Die endgiiltige Beurtei-

lung des Therapieansprechen nach RCT des Analkanalkar-
zinoms kann erst nach 26 Wochen erfolgen.
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Die der vorliegenden Arbeit [1] zugrundeliegende ACT-II-
Studie testete zunéchst, ob die Gabe von Cisplatin statt Mit-
omycin C wihrend der 5-FU-basierten RCT sowie in einer
Konsolidierungschemotherapie die Rate an kompletten Re-
missionen verbessern kann. Das war nicht der Fall. Weder
war Cisplatin dem Mitomycin C iiberlegen, noch konnte die
Studie einen zusitzlichen Gewinn durch die ,,konsolidie-
rende Chemotherapie nach Abschluss der simultanen RCT
zeigen [2]. Im Vergleich zu anderen randomisierten Studien,
welche den Beurteilungszeitpunkt auf 4 und 8 Wochen nach
Therapieabschluss festlegten [3-5], erfolgte in der ACT-II-
Studie die Beurteilung zu mehreren Zeitpunkten, was eine
longitudinale Betrachtung ermoglichte.

Die Rate an kompletten Remissionen bei der ersten
Untersuchung war vergleichbar mit den Ergebnissen der
RTOG-8704-Studie [3], in welcher 4-6 Wochen nach Ab-
schluss der RCT eine Routinebiopsie durchgefiihrt wurde.
Bei Nichtansprechen erfolgte in dieser Studie die zusitzli-
che Boost-Applikation von 5 x 1,8 Gy mit simultaner Gabe
von Cisplatin (100 mg/m?Ko6rperoberfliche) und 5-FU.
Betrachtet man nun die Ergebnisse der vorliegenden Ar-
beit, zeigt sich, dass eine Verbesserung der Ansprechrate
vermutlich auch durch lidngeres Abwarten hitte erreicht
werden konnen. Die Analyse der ACT-II-Studie liefert
demnach wichtige Argumente fiir ein abwartendes Ver-
halten im Rahmen der Remissionsbeurteilung nach RCT.
Ein vollstindiges Therapieansprechen 26 Wochen nach
Behandlungsbeginn zeigte sich zusitzlich als ein starker
Pradiktor fiir das Gesamtiiberleben. Die Autoren schlagen
daher vor, dass eine Untersuchung zu diesem Zeitpunkt in
zukiinftigen randomisierten Studien als friiher Surrogatpa-
rameter fiir spidtere onkologische Endpunkte Verwendung
finden sollte.

Offen bleibt allerdings, wie sich diese verzogerte Tu-
morregression auf RCT biologisch erkldaren lédsst. Die
klassischen fiinf ,,R*“ der Radiobiologie (Repopulierung,
Reoxygenierung, Reparatur, Redistribution und Radio-
sensitivitdt; [6]), welche klassischerweise zur Erkldrung
der akuten Strahlenwirkung verwendet werden, sind nur
bedingt in der Lage, ein um Monate nach Therapieende ver-
zdgertes Ansprechen plausibel zu machen. Es besteht also
ein Bedarf an weiterfiihrenden molekularen Untersuchun-
gen zur Strahlenbiologie des Analkarzinoms — sicher auch
in Richtung des immunologischen Tumormikromilieus [7].
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Fazit

Patienten mit Analkarzinomen sollten nach abgeschlosse-
ner Radiochemotherapie engmaschig nachgesorgt werden,
um das Therapieansprechen zuverldssig erkennen und auch
die Prognose beurteilen zu konnen. Die Tumorremission
ist endgiiltig erst 26 Wochen nach abgeschlossener RCT
zu beurteilen. Das kann viele Patienten vor einer unnoti-
gen abdominoperinealen Rektumexstirpation als ,,Salvage-
Therapie™ mit ihren negativen Auswirkungen auf die Le-
bensqualitit bewahren.

Daniel Martin, Claus Rodel und Emmanouil Fokas,
Frankfurt/Main
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Hintergrund Gomez und Mitarbeiter untersuchten in ei-
ner prospektiv randomisierten, multizentrischen Phase-II-
Studie den Nutzen einer konsolidierenden Lokaltherapie
nach Erstlinientherapie bei Patienten mit oligometastasier-
ten, nicht-kleinzelligen Lungenkarzinomen (NSCLC).

Patienten und Methode In die multizentrische, randomi-
sierte Phase-II-Studie wurden Patienten mit NSCLC im oli-
gometastasierten Stadium IV ohne Progression nach Erst-
linientherapie (=4 Zyklen platinhaltige Kombinationsche-
motherapie oder =3 Monate EGFR-/ALK-Inhibitoren bei
EGFR-Mutation oder ALK-Rearrangement) eingeschlossen.
Oligometastasierung wurde dabei definiert als Vorhanden-
sein von <3 Fernmetastasen oder thorakaler Lymphknoten-
befall mit maximal 2 Fernmetastasen nach Erstlinienthera-
pie. Metastasen, welche unter Systemtherapie komplett re-
gredient waren, wurden nicht mitgezihlt. Bei dringlicher
Indikation fiir eine Lokaltherapie (z.B. ZNS-Metastasen
oder Symptomatik) war diese vor Randomisierung erlaubt,
wobei die behandelten Metastasen jedoch zu den drei er-
laubten Befunden gezéhlt wurden. Die Patienten wurden
schlieflich in zwei Arme randomisiert: eine Gruppe erhielt
eine konsolidierende Lokaltherapie (Radiotherapie, Radio-
chemotherapie oder Resektion aller Befunde inkl. residuelle
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Primértumoren) mit oder ohne anschlielender Erhaltungs-
chemotherapie, wihrend die andere Gruppe lediglich eine
Erhaltungstherapie durchlief. Die Erhaltungstherapie wurde
dabei nach einer Liste an akzeptierten Schemata gewihlt,
wobei auch die engmaschige Nachsorge ohne aktive The-
rapie eine Option darstellte. Primédrer Endpunkt der Studie
war das progressionsfreie Uberleben (PFS).

Ergebnisse Zwischen November 2012 und Januar 2016
wurden 74 Patienten in das Protokoll eingeschlossen, wobei
die Studie nach der Randomisierung von 49 Patienten friih-
zeitig geschlossen wurde (nach Beschluss des Data Safety
Monitoring Committee am MD Anderson Cancer Center).
Es zeigte sich ndmlich ein hoch signifikanter Vorteil fiir
die Patientengruppe mit lokaler Konsolidierungstherapie, so
dass eine Fortfiihrung der Studie aus ethischen Gesichts-
punkten als nicht vertretbar eingestuft wurde. Nach einer
medianen Nachbeobachtungszeit von 12,4 Monaten ergab
sich ein medianes PFS von 11,9 Monaten in der Gruppe mit
konsolidierender Lokaltherapie, verglichen mit 3,9 Mona-
ten in der Gruppe mit alleiniger Erhaltungschemotherapie
(Hazard Ratio [HR] 0,35; p = 0,0054). Die beobachteten
Nebenwirkungen waren in beiden Armen vergleichbar, wo-
bei bei insgesamt guter Vertriglichkeit keine Grad-4-Toxi-
zitdten oder therapieassoziierten Todesfille auftraten. Das
mediane Gesamtiiberleben wurde in beiden Gruppen noch
nicht erreicht.

Schlussfolgerung der Autoren Eine konsolidierende Lo-
kaltherapie verbessert das PFS bei oligometastasierten Pa-
tienten mit NSCLC ohne Progress nach Erstlinientherapie.
Die Lokaltherapie der Metastasen in diesem Kollektiv sollte
in Phase-III-Studien untersucht werden.
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Gomez et al. liefern die erste, prospektiv randomisierte
Studie zur konsolidierenden Lokaltherapie von Oligome-
tastasen bei Patienten mit NSCLC [1]. Sie ist ein wichti-
ger Beitrag sowohl zur Weiterentwicklung therapeutischer
Konzepte in diesem Kollektiv als auch zum grundsitzlichen
Paradigma der Oligometastasierung.

Der beobachtete Vorteil von 8 Monaten im PFS ist be-
eindruckend. Zwar handelt es sich mit nur 49 randomisier-
ten Patienten letztlich um ein kleines Patientengut, wel-
ches aber im Kontext der spirlichen, prospektiven Daten-
lage zur konsolidierenden Lokaltherapie in dieser hdufigen
klinischen Situation umso wichtiger ist [2-5]. Bemerkens-
wert ist hierbei, dass auch die Zeit bis zum Auftreten neuer
Metastasen durch die Lokaltherapie verzogert wurde (11,9
vs. 5,7 Monate; p = 0,0497). Dies kann als moglicher Hin-
weis auf den systemischen Effekt der Lokaltherapie sowie
die Verhinderung der weiteren Krankheitsausbreitung im
Stadium der Oligometastasierung gewertet werden [6].

Die Lokaltherapie beinhaltete in annidhernd allen Féllen
eine Radiotherapie (lediglich bei einem Patienten wurden
alle Metastasen allein reseziert). In knapp der Hilfte der
Fille erfolgte diese als alleinige, hypofraktionierte Radio-
therapie oder Radiochirurgie. Sicherlich ist ein etabliertes,
sicheres und nichtinvasives Verfahren wie die stereotakti-
sche Strahlentherapie fiir dieses Kollektiv besonders ge-
eignet. Ein klarer Standard ist in dieser Situation jedoch
weder fiir das Management von Metastasen noch fiir die
Behandlung der Primértumoren definiert. Deshalb muss die
therapeutische Vorgehensweise fiir jeden Einzelfall inter-
disziplindr besprochen werden [7].

Um geniigend Patienten fiir die Studie rekrutieren zu
konnen, waren die Einschlusskriterien bewusst breit formu-
liert. Dies ist nachvollziehbar, ist jedoch auch ein Nachteil
fiir die Aussagekraft der Studie. So fallen neben den unter-
schiedlichen klinischen Befunden auch die verschiedenen
Erhaltungsstrategien sowie Unterschiede in der Diagnostik
als mogliche Einflussfaktoren ins Auge; sie wurden auf-
grund der kleinen Patientenzahl nicht weiter ausgewertet.
Dies ist relevant, da prognostische Faktoren, wie synchrone
vs. metachrone Metastasierung, N-Stadium und Histologie
sowie die damit einhergehende Herausforderung der Pati-
entenselektion beim oligometastasierten NSCLC bekannt
sind [8]. Insbesondere ist auch das FDG-PET-Staging als
Selektionsfaktor mit Einfluss auf das Outcome nach ag-
gressiver Lokaltherapie in der oligometastasierten Situation
belegt [9, 10]. In der aktuellen Studie waren verschiedene
Methoden fiir das Staging und Re-Staging erlaubt. Dabei
wird deren Einfluss auf das Ergebnis bei etwa gleichmifi-
ger Verteilung der Modalitdten (PET-CT bei 52 % im Arm
mit Lokaltherapie vs. 58 % im Standardarm) von den Auto-
ren jedoch als minimal eingeschitzt. Nennenswert ist, dass
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im Arm ohne Lokaltherapie 83 % eine medikamentose Er-
haltungstherapie (am hiufigsten mit Pemetrexed) erhielten
gegeniiber lediglich 20 % im Arm mit Lokaltherapie. Dies
bekriftigt den Effekt der konsolidierenden Lokaltherapie.
Unklar bleibt indes, ob der Vorteil im PFS auch in einem
langeren Gesamtiiberleben erhalten bleibt. Immerhin zeigen
iiberwiegend retrospektive Daten eine bemerkenswert gu-
te Prognose oligometastasierter Patienten mit NSCLC nach
aggressiver Lokaltherapie [8]. Ob jedoch die konsolidieren-
de Lokaltherapie auch gegeniiber einer Salvage-Strategie
mit Einsatz erst bei lokalem Progress im Uberleben vor-
teilhaft ist, bleibt abzuwarten. Zumindest aus dem Manage-
ment von Hirnmetastasen ldsst sich ablesen, dass eine friih-
zeitige, aggressive Lokaltherapie grundsitzlich einen posi-
tiven Einfluss auf das Gesamtiiberleben haben kann [11].

Fazit

Gomez et al. liefern mit ihrer Arbeit erstmals Daten aus
einem randomisierten Vergleich zum Vorteil einer konsoli-
dierenden Lokaltherapie beim oligometastasierten NSCLC,
welche insbesondere im Kontext der rapiden klinischen
Adaption der stereotaktischen Radiotherapie hier dringend
notwendig waren [12]. Fiir den klinischen Alltag bedeu-
tet dies eine Bestitigung der zunehmend aggressiveren
Strategien in dieser Krankheitssituation, wie sie an vielen
Kliniken bereits verfolgt werden.

Tobias Finazzi und Matthias Guckenberger, Ziirich

Interessenkonflikt T. Finazzi und M. Guckenberger geben an, dass
kein Interessenkonflikt besteht.
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Hintergrund Im Rahmen einer doppelt verblindeten, pla-
zebokontrollierten Studie, welche federfiihrend im Gener-
al Hospital Massachusetts durchgefiihrt wurde, wurde der
Einfluss einer zusitzlichen antiandrogenen Therapie (Bi-
calutamid 150 mg) zur Salvage-Radiotherapie bei Prosta-
takarzinompatienten evaluiert. Priméres Endziel dieser ran-
domisierten Studie [1] war das Gesamtiiberleben; sekundire
Endpunkte waren unter anderem das krankheitsspezifische,
das metastasenfreie und das progressionsfreie Uberleben.
Es wurde suspiziert, dass durch die zusitzliche hormonelle
Therapie die Tumorprogression reduziert und somit die To-
desrate um 28,5 % bei 230 notigen Events verringert werden
kann.

Patienten und Methode Es wurden Patienten mit Kar-
zinomen pT2 pNO R+ bzw. pT3 pNO nach radikaler Pro-
statektomie (RPE) und Lymphadenektomie eingeschlossen.
Die Patienten durften frithestens 8 Wochen nach RPE ein
nachweislich erhohtes prostataspezifisches Antigen (PSA)
haben, sodass sowohl PSA-Persister nach Operation aber
auch Patienten mit biochemischem Rezidiv Kandidaten
fiir die Studie waren (PSA vor Beginn der Radiotherapie
0,2-4,0ng/ml). Alle Patienten mussten in der Computer-
tomographie (CT) des Abdomens und im Knochenscan
metastasenfrei sein. Ausschlusskriterien waren eine vor-
angegangene Radio-, Chemo- oder Hormontherapie (mit

Originalpublikation Shipley WU, Seiferheld W, Lukka HR et al.
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Ausnahme einer kurzzeitigen Hormontherapie von 2—6 Mo-
naten vor Operation; dies betraf 6 % der Patienten). Die
Stratifizierung erfolgte entsprechend des PSA-Werts vor
Radiotherapie (0,2-1,5ng/ml vs. 1,6-4,0 ng/ml), einer all-
falligen Kurzzeit-Hormontherapie vor RPE (ja vs. nein) und
dem PSA-Nadir nach RPE (<0,5 ng/ml vs. 20,5 ng/ml). Auf
eine Stratifizierung hinsichtlich des Gleason-Scores wurde
verzichtet, da kein zentrales pathologisches Review vor-
gesehen war. Alle Patienten erhielten eine alleinige 2-D-
oder 3-D-geplante lokale Bestrahlung der Prostataloge
mittels Photonen 6-10MV bis zu einer Gesamtherddosis
von 64,8 Gy (36 Fraktionen zu je 1,8 Gy in 5 Fraktionen/
Woche). Zu Beginn der Bestrahlung wurde den Patienten
dann entweder Bicalutamid 150 mg einmal téglich fiir die
Dauer von 24 Monaten oder ein Plazebo verabreicht.

Ergebnisse Zwischen 1998 und 2003 wurden 840 Pa-
tienten randomisiert. Der endgiiltigen Auswertung stan-
den letztlich die Daten von 760 Patienten zur Verfligung:
384 Patienten im Bicalutamid-Arm und 376 im Plazebo-
Arm. Das mediane Follow-up der lebenden Patienten lag
bei 13 Jahren. Die Verteilung der tumorrelevanten Daten
war in beiden Gruppen ausgeglichen. Der mediane PSA-
Wert vor Radiotherapie lag bei 0,6 ng/ml; die Bestrah-
lung erfolgte im Mittel von ca. 2 Jahren nach Operation.
Knapp 70 % der Patienten nahmen die Medikation fiir
2 Jahre wie vorgesehen ein. Das Gesamtiiberleben lag nach
12 Jahren bei 76 % im Bicalutamid-Arm bzw. 71 % im
Plazebo-Arm (Hazard Ratio [HR] 0,77; Konfidenzinter-
vall [KI] 0,59-0,99; p = 0,04). Die 12-Jahres-Rate der am
Prostatakarzinom verstorbenen Patienten lag bei 6 % im
Bicalutamid-Arm bzw.13 % im Plazebo-Arm (HR 0,49; KI
0,32-0,74; p < 0,001). Die 12-Jahres-Rate der mit Metas-
tasen behafteten Patienten lag bei 14 % im Bicalutamid-
Arm bzw. 23 % im Plazebo-Arm (HR 0,63; KI 0,46-0,87,
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p = 0,005) und die 12-Jahres-Rate der Patienten mit er-
neutem biochemischen Rezidiv bei 44 % im Bicalutamid-
Arm bzw.68 % im Plazebo-Arm (HR 0,48; KI 0,40-0,58;
p < 0,001). In der multivariaten Analyse zum Gesamtiiber-
leben zeigten sich ein PSA-Wert vor Radiotherapie mit
>1,5ng/ml, ein Gleason-Score von 8-10 sowie ein Alter
von >65 Jahre und ein Karnofsky-Status von 80 bzw. 90
als signifikante pridiktive Faktoren. Den grofiten Benefit
in einer Post-hoc-Subgruppenanalyse bezogen auf das Ge-
samtiiberleben zeigten Patienten mit einem hohen PSA-
Wert vor Radiotherapie (>1,5ng/ml) oder einem Gleason-
Score von 7. Patienten mit Gleason-Score 8-10 zeigten
hier keinen signifikanten Benefit (eventuell der geringen
Anzahl an Patienten von 17 % geschuldet). Die nichttu-
morspezifische Todesrate war in den beiden Therapiearmen
ohne signifikanten Unterschied. Hinsichtlich der Neben-
wirkungen berichteten 70 % der Patienten im Bicalutamid-
Arm gegeniiber 11 % im Plazebo-Arm iiber Gyndkomastie.
Die Rate an schweren kardialen Nebenwirkungen (=Tod)
zeigte keinen signifikanten Unterschied und die Rate an
Lebertoxizitit vom Grad =2 lag bei 2,4 % im Bicalutamid-
vs. 1,1 % im Plazebo-Arm.

Schlussfolgerung der Autoren Die Addition von Bicalu-
tamid fiir die Dauer von 24 Monaten zur Salvage-Radio-
therapie fiihrt bei Prostatakarzinompatienten zu signifikant
verbesserten Uberlebensraten, signifikant niedrigeren Raten
an Fernmetastasen und einer signifikanten Reduzierung der
tumorspezifischen Todesraten.

Kommentar

Shipley und seine Kollegen konnten mit der vorliegenden
randomisierten Studie einen signifikanten Uberlebensvor-
teil durch eine zusitzliche antiandrogene Therapie mit Bica-
lutamid 150 mg (2 Jahre) zur Salvage-Radiotherapie nach-
weisen. Ebenso konnte die GETUG-AUF-16-Studie einen
Vorteil mit der Addition einer Kurzzeit-Homontherapie zur
Salvage-Radiotherapie belegen [2].

Folgende kritische Anmerkungen bzw. Nachfragen sind
allerdings notig:

e Eine hochdosierte antiandrogene Therapie wird in den
aktuellen Studien meist durch einer LHRH-Therapie er-
setzt. Es darf jedoch suszipiert werden, dass auch mit ei-
ner LHRH-Therapie ein dhnlicher Effekt wie mit Bicalu-
tamid erreicht worden wire.

e Alle Patienten erhielten in der hier besprochenen Studie
von Shipley und Mitarbeitern nicht eine primére, son-
dern eine Salvage-Radiotherapie. Im Vergleich zu den
in unserem Land geltenden Leitlinien wird auch hier ein
moglichst friihzeitiger Therapiebeginn bei steigenden

PSA-Werten empfohlen, und zwar am besten noch vor
Erreichen von 0,5 ng/ml. Der mediane PSA-Wert lag in
der Shipley-Studie bei 0,6 ng/ml, doch mehr als 40 % der
Patienten hatten bereits vor Beginn der Strahlentherapie
einen PSA-Wert von 0,7-4,0 ng/ml. Fiir diese Patienten-
gruppe besteht — und das konnte die Auswertung belegen
— ein besonders hohes Tumorrezidivrisiko. Die Frage,
ob all diese Hochrisikopatienten nur ein lokales Rezi-
div aufwiesen, muss offen bleiben, denn dariiber wurde
nicht berichtet. Die Radiotherapie erfolgte jedenfalls nur
lokal auf die Prostataloge und das mit einer moderaten
Dosis von nur 64,8 Gy. Es darf erinnert werden, dass die
Studie schlieBlich schon vor 20 Jahren begonnen wurde.
Auf eine Beckenbestrahlung wurde iiberhaupt verzich-
tet, da entsprechend dem Studienprotokoll alle Patienten
neben der RPE auch eine Lymphadenektomie erhielten
und dort ohne Tumorbefall (pNO) sein mussten. Ob die
Lymphadenektomie standardisiert war — also immer eine
extendierte Lymphadenektomie erfolgte — oder es sich le-
diglich um eine limitierte Lymphadenektomie handelte,
wird in der Arbeit leider nicht berichtet.

e Mithilfe moderner Therapietechniken, wie der intensi-
tatsmodulierten Strahlentherapie (IMRT) und der vo-
lumenmodulierten Arc-Therapie (VMAT), und unter
Zuhilfenahme einer optimierten Bildgebung (Darstel-
lung des prostataspezifischen Membranantigens PSMA
mittels Positronenemissionstomographie PET = PSMA-
PET) konnen heutzutage, v.a. bei klinisch manifestem
Rezidiv, hohere Strahlendosen (>70 Gy) verabreicht und
die Zielvolumina entsprechend der diagnostischen Bild-
gebung individualisiert werden. Zusétzlich interessant
ist, dass sich in der Subgruppenanalyse bei Patienten mit
einem niedrigen PSA vor Beginn der Radiotherapie (hier
definiert als <0,7 ng/ml) kein Vorteil durch die Addition
von Bicalutamid fand.

Fazit

Die Addition von Bicalutamid fiir die Dauer von 24 Mo-
naten zur Salvage-Radiotherapie fiihrt bei Prostatakarzi-
nompatienten zu signifikant verbesserten Uberlebensraten,
zu signifikant niedrigeren Raten an Fernmetastasen und
zu einer Verminderung der tumorspezifischen Todesraten.
Die wesentliche Frage allerdings, ob nun alle Patienten mit
PSA-Rezidiv nach RPE zur Salvage-Strahlentherapie auch
eine begleitende antiandrogene Hormontherapie erhalten
sollen, kann unseres Erachtens aufgrund der vorliegenden
Studie nicht eindeutig beantwortet werden.

Gregor Goldner, Wien
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