Strahlenther Onkol (2017) 193:982-983
https://doi.org/10.1007/s00066-017-1201-2

@ CrossMark

LITERATUR KOMMENTIERT

Kortikosteroide verkiirzen signifikant das Uberleben von Patienten
mit Glioblastomen nach Bestrahlung und Chemotherapie

Clemens Seidel! - Rolf-Dieter Kortmann!

Online publiziert: 31. August 2017
© Springer-Verlag GmbH Deutschland 2017

Hintergrund der Arbeit. Glioblastome sind die haufigs-
ten und aggressivsten intrazerebralen Tumoren. Die Stan-
dardtherapie besteht aus der Resektion, gefolgt von Strah-
lentherapie mit konkomitanter und adjuvanter Temozolo-
midtherapie. Kortikosteroide werden oft perioperativ zur
Behandlung von Hirnddemen verwendet und dann auch
hiufig wihrend der weiteren Therapien weitergegeben, ins-
besondere auch wihrend der Strahlentherapie zur Prophy-
laxe bzw. Behandlung von Nebenwirkungen. Die Berichte
iiber die Effekte von Kortikosteroiden, wie Dexamethason,
auf Zellwachstum in Gliommodellen und auf das Uberleben
von Patienten erschienen widerspriichlich.

Methode. Zur Ermittlung des prognostischen Effekts von
Kortikosteroiden erfolgte eine retrospektive Analyse von
Patientenkohorten mit Glioblastomen. Begleitend wurden
die Effekte von Dexamethason auf Tumorzellproliferation
und -tod an einem spezifischen Glioblastom-Mausmodell
untersucht und Gensignaturen bestimmt, die mit diesen Ef-
fekten assoziiert sind. Als Kontrolle wurde ein muriner
Anti-VEGFA-Antikorper (,,vascular endothelial growth fac-
tor A*) zur Reduktion von Hirn6demen verwendet. Um den
Zusammenhang von Dexamethasonexposition und Progno-
se zu kldren, wurde eine dexamethasoninduzierte Gensigna-
tur am Cancer-Genome-Atlas-Glioblastoma-Datensatz ve-
rifiziert.

Originalpublikation. Pitter KL, Tamagno I, Alikhanyan K et
al (2016) Corticosteroids compromise survival in glioblastoma.
Brain 139:1458-1471
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Ergebnisse. Retrospektive klinische Analysen identifi-
zierten den Kortikosteroidgebrauch wihrend der Bestrah-
lung als unabhiingigen Pridiktor fiir verkiirztes Uberleben
in 3 unabhingigen Patientenkohorten. Eine dexametha-
sonassoziierte Gensignatur war am Datensatz des Cancer
Genome Atlas Glioblastoma mit verkiirztem Uberleben
korreliert. Bei gliomtragenden Méusen reduzierte eine Vor-
behandlung mit Dexamethason die Proliferationsrate, ohne
die Lebensfihigkeit der Tumorzellen zu beeinflussen. Je-
doch war nach einer Kombination mit Strahlentherapie
das Uberleben der mit Dexamthason behandelten Tiere
vermindert. Im Gegensatz hierzu reduzierte ein Anti-VE-
GFA-Antikorper die Proliferationsrate und verstiarkte den
Tumorzelltod, ohne das Uberleben nach Bestrahlung zu
beeinflussen.

Schlussfolgerung der Autoren. Der Einsatz von Dexa-
methason beeintrichtigt die Effektivitit der Therapie und
das Uberleben bei Patienten mit Glioblastomen. Antiproli-
ferative Effekte des Dexamethasons wirken vermutlich pro-
tektiv gegeniiber dem genotoxischen Stress durch Radiothe-
rapie und Chemotherapie. Diese Untersuchung unterstreicht
die Bedeutung und Identifikation anderer antiddematoser
Substanzen wie z. B. von VEGF-Antagonisten.

Kommentar

Kortikosteroide haben aufgrund ihres ungiinstigen Neben-
wirkungsprofils ohnehin einen schlechten Ruf. Mit der hier
vorgestellten Arbeit erscheint es dariiber hinaus obsolet, sie
bei Patienten mit Gliomen unkritisch einzusetzen. Insbe-
sondere wird eine erwiinschte Prophylaxe von Therapiene-
benwirkungen durch eine Einschrinkung der Lebenserwar-
tung zu teuer erkauft. Die Autoren zeigen retrospektiv an
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3 verschiedenen sehr grofen Patientenkohorten wie Stupp-
Studie (n = 573), Deutsches Gliomnetzwerk (GGN; n =
832), Memorial Sloan Kettering Cancer Center (MSKCC;
n = 622), dass die Einnahme von Kortikosteroiden zu Be-
strahlungsbeginn in jeder Kohorte mit einer ungiinstigeren
Prognose assoziiert war. In der Stupp- und MSKCC-Kohor-
te wurden mehr als 70 % der Patienten bei Bestrahlungs-
beginn mit Steroiden behandelt, in der GGN-Kohorte etwa
45 %. Die initial mit Steroiden behandelten Patienten lebten
im Median 7,7 Monate (MSKCC; p < 0,0001), 5 Monate
(Stupp; p < 0,0001) und 3,6 Monate (GGN; p < 0,001)
kiirzer als Patienten, die keine Kortikosteroide erhalten hat-
ten. Signifikante Effekte persistierten auch in der multiva-
riaten Analyse — unter Adjustierung fiir Resektionsstatus,
RPA-Score (,,recursive partitioning analysis“)/WHO-Score
(Weltgesundheitsorganisation), und Alter. Verschieden wa-
ren die Effekte in Subgruppen. In der Stupp-Kohorte wur-
den signifikant schlechtere Prognosen bei den allein mit
Bestrahlung therapierten Patienten gesehen, wihrend in der
GGN-Kohorte insbesondere bei radiochemotherapierten Pa-
tienten eine verschlechterte Prognose nach Steroidgebrauch
festgestellt wurde. In der Stupp-Kohorte war die schlech-
tere Prognose signifikant abhingig von der Steroiddosis.
Der groBte Unterschied der medianen Uberlebenszeit wurde
in der GGN-Kohorte nach Komplettentfernung des Tumors
und Radiochemotherapie gesehen (n = 250; 24,5 Monate
ohne Steroide vs. 15,3 Monate mit Steroiden; p = 0,006).
Anhand ihrer tierexperimentellen Ergebnisse vermuten die
Autoren eine Hemmung der Tumorzellproliferation durch
Kortikosteroide und hierdurch eine abnehmende Sensitivi-
tat fiir Radio- und Chemotherapie.

Insgesamt stehen die hier publizierten Ergebnisse im
Einklang mit anderen Literaturmitteilungen [1, 2] und sind
durch die geballten klinischen Daten und durch Querverbin-
dungen zu Tierexperimenten und Gensignaturen glaubhaft
und schliissig. Vermutlich verschlechtern neben der anti-
proliferativen Wirkung auch andere Wirkungen von Dexa-
methason das Therapieansprechen und die Prognose der an
einem Glioblastom erkrankten Patienten, z. B. Immunsup-
pression [2], Blutzuckererhohung [3, 4], Reparaturindukti-
on [5, 6].

Fazit

Trotz Ermangelung einer prospektiven, randomisierten Stu-
die ergibt sich eine erdriickende Datenlage gegen den Ein-

satz von Dexamethason bei Patienten mit Glioblastom. Die
Ergebnisse sind nicht einfach wegzudiskutieren, da die Ein-
buBlen an Lebenserwartung in der Gréenordnung von vie-
len Monaten liegen. Fiir uns Therapeuten ergeben sich fol-
gende Konsequenzen:

1. Keine prophylaktische Gabe von Steroiden vor und wéh-
rend einer Radio- oder Radiochemotherapie von malig-
nen Gliomen, insbesondere bei Patienten nach komplet-
ter Tumorresektion und mit relativ guter Langzeitprogno-
se.

2. Einsatz nur bei Symptomen, die eindeutig einem pe-
rifokalen Tumorddem zuzuschreiben sind und die die
Lebensqualitét erheblich beeintrdchtigen bzw. lebensbe-
drohlich sind.

3. Wenn schon Steroide, dann so wenig und so kurz wie
moglich, z. B. in ,,Nicht-Notfall-Situationen* Start mit ei-
ner Dexamethasondosis von 1 x 4 mg statt 3 x 4 mg/Tag.

Clemens Seidel und Rolf-Dieter Kortmann, Leipzig

Interessenkonflikt C. Seidel und R.-D. Kortmann geben an, dass kein
Interessenkonflikt besteht.
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Ziel der Arbeit Diese Studie sollte den prognostischen
Einfluss der radikalen Lymphknotendissektion bei malig-
nen Melanomen mit intermedidrer Dicke (1,2-3,5 mm) und
positiven Pfortnerlymphknoten iiberpriifen.

Methode und Patientengut In einer internationalen ran-
domisierten Studie unter Einschluss von 1934 Patienten
(,,intention to treat*; n = 1755 protokollgemall behandelt)
wurde im Fall positiver Pfortnerlymphknoten, die durch
konventionelle histologische Untersuchung oder Multimar-
ker-Assay bestitigt wurden, eine radikale Lymphknoten-
dissektion (LD) angeschlossen oder mittels Ultraschall
nachbeobachtet. Hauptzielkriterium war das melanomspe-
zifische Uberleben (,,melanoma-specific survival“, MSS),
sekunddre Endpunkte rezidivfreies Uberleben (,,disease-
free survival“, DFS) und die kumulative Rate von Metas-
tasen (,,metastasis-free survival“, MFS) in ,,Nicht-Sentinel-
Knoten*.

Ergebnisse Das MSS nach 3 Jahren war in den protokoll-
gerecht behandelten Gruppen nach einer medianen Nachbe-
obachtungszeit von 43 Monaten mit 86 + 1,3 % bzw. 86 +
1,2 % identisch. Das DFS war in der Dissektionsgruppe mit
68 = 1,7 % gegeniiber 63 + 1,7 % hoher und ging mit ei-
ner erhohten Rate an Metastasenfreiheit in der betroffenen
Lymphknotenstation von 92 + 1,0 % gegeniiber 77 + 1,5 %

Originalpublikation Faries MB, Thompson JF, Cochran AJ,
Andtbacka RH, Mozzillo N et al (2017) Completion dissection or
observation for sentinel-node metastasis in melanoma. N Engl J
Med 376:2211-2222
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einher. Lymphodeme traten bei den Patienten nach Dissek-
tion in 24,1 % der Fille auf — gegeniiber 6,3 % in der nur
beobachteten Gruppe.

Schlussfolgerung der Autoren Die komplettierende
Lymphknotendissektion erhoht die regiondre Tumorkon-
trolle, verbessert aber nicht das melanomspezifische Uber-
leben.

Kommentar

Diese Studie setzt die Reihe der kiirzlich publizierten Ar-
beiten zu der Frage fort, ob Patienten von der Nachdissek-
tion profitieren, wenn bei der Pfortnerlymphknotenexzision
(,,sentinel node biopsy*, SNB) Metastasen gefunden wor-
den waren [1-3].

Die Einschlusskriterien waren nicht in allen Studien
gleich, trotzdem kam es zu vergleichbaren Ergebnissen.
In der deutschen Studie [3] wurden nur Patienten rando-
misiert, bei denen die Metastase im Pfortnerlymphknoten
I mm oder weniger mall (Mikrometastasen). Diese Ein-
schrinkung wurde in den anderen Studien offenbar nicht
gemacht. In der deutschen Studie profitierten die Patienten
von der radikalen Nachdissektion beziiglich des Uberle-
bens nicht (MFS nach 3 Jahren mit Dissektion 74,9 %,
ohne Dissektion 77,0 %). Regionale Lymphknotenrezidive
traten in der Beobachtungsgruppe doppelt so héufig auf
(15% vs. 8 %). Zu (fast) dhnlichen Ergebnissen kommen
auch die anderen Studien: Das Uberleben unterscheidet
sich nicht — mit Ausnahme der tatséchlich protokollgerecht
behandelten Patienten in der nunmehr publizierten Studie,
allerdings nur mit einem Vorteil von 5%. Die lokalen
Lymphknotenrezidive sind bei den nicht nachdissezierten
Patienten durchweg hoher — mit einer Differenz zwischen
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7 und 23 %; dabei war die absolute Rate in der jiingsten
Studie nach 3 Jahren am hochsten.

Fazit

Welche Empfehlung kann man aus diesen Daten ableiten?
Chirurgische Mafinahmen zielen auf lokalisierte Tumorma-
nifestationen ab. Sie haben statistisch betrachtet (wenig)
Einfluss auf das Uberleben. Wenn es vergleichbar erfolg-
reiche Alternativen zur chirurgischen Therapie gibt, mit we-
niger Nebenwirkungen im weitesten Sinne, ist diesen der
Vorzug zu geben. Dieses Prinzip hat sich in der Vergangen-
heit stets durchgesetzt. Ist in diesem Kontext vielleicht die
Strahlentherapie eine alternative Option im Fall von nach-

@ Springer

gewiesenen Metastasen in den Pfortnerlymphknoten? Das
sollte in entsprechenden Studien untersucht werden.
Werner Hohenberger, Erlangen

Interessenkonflikt W. Hohenberger gibt an, dass kein Interessenkon-
flikt besteht.
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Hintergrund. Nachdem die Arbeitsgruppe um den lei-
der inzwischen verstorbenen Umberto Veronesi aus dem
Maildnder European Institute of Oncology (EIO) in der
ELIOT-Studie (,,electron intraoperative radiotherapy*) iiber
eine erhohte Rate an ipsilateralen, axilliren Rezidiven (1 %
vs. 0,3 %) nach 5 Jahren im PBI-Arm (,,partial breast ir-
radiation®) im Vergleich zum WBI-Arm (,,whole breast ir-
radiation®) berichtet hatte, formulierten sie die Hypothe-
se, dass moglicherweise die zumindest partielle Dosisabde-
ckung der Lymphknotenstationen durch die WBI entschei-
denden Einfluss auf die Entwicklung eines axilliren Rezi-
divs haben konnte.

Patienten und Methode. Zwischen 1997 und 2007 wur-
den 18.937 Patientinnen mit Brustkrebs am EIO operiert.
Aus dieser beeindruckenden Zahl wurden 4129 Patientin-
nen mit kleinem Tumor (<2 cm) und negativem Sentinel-
Lymphknoten zur Analyse ausgewihlt. Eine WBI erhielten
2939 Patientinnen und 1190 eine PBI, davon 371 in der
ELIOT-Studie. Die Autoren fiihrten dann eine Matched-
Pair-Analyse (Op.-Jahr, Alter, TumorgroBe, Multifokalitit)
durch.

Originalpublikation Gentilini O, Botteri E, Ladeinor et al (2017)
Ipsilateral axillary recurrence after breast conservative surgery:
the protective effect of whole breast radiotherapy. Radiother
Oncol 122:37-44
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Ergebnis. Nach einem medianen Follow-up von 8,3 Jah-
ren wurde eine 10-Jahres-Rezidivrate in der Axilla mit oder
ohne Lokalrezidiv von 4 % (PBI) vs. 1,3 % (WBI) errech-
net.

Schlussfolgerung der Autoren.
silateralen, axilliren Rezidiven.

Die WBI schiitzt vor ip-

Kommentar

Die Autoren formulieren eine interessante und vordergriin-
dig naheliegende Hypothese, die sie durch eine retrospekti-
ve Datenanalyse versuchen zu unterstiitzen. Allerdings gilt
es zu bedenken, dass man Hypothesen prinzipiell nur fal-
sifizieren kann, der Teufel wie iiblich im Detail steckt und
prospektive Daten wertvoller sind als retrospektive.
Betrachtet man das Zahlenmaterial etwas genauer, als
es im Abstract angegeben ist, dann fillt auf, dass tatsich-
lich isolierte axillire Rezidive bei 2,5 % (PBI) vs. 0,8 %
(WBI) beobachtet wurden. Wie viele Lokalrezidive in den
jeweiligen Gruppen aufgetaucht sind, wird nicht angege-
ben, nur die Gesamtzahl von n = 37. In einer retrospekti-
ven Analyse kann es fiir das beschriebene Phinomen der
vermeintlich hoheren regionalen Rezidivrate nach PBI eine
ganze Reihe an Griinden geben. Bei genauerer Betrachtung
der Patientencharakteristika fillt beispielsweise die insge-
samt deutliche Imbalance der beiden Gruppen auf, obwohl
das analysierte Patientengut aus einem riesigen Kollektiv
selektioniert wurde (>4000 aus >18.000 Patientinnen). Er-
ginzend erwihnen die Autoren, dass Patientinnen in der
WBI-Gruppe signifikant jiinger waren, was nicht zwingend
ein Nachteil, sondern im Hinblick auf die regionale Kon-
trolle (WBI besser als PBI) und das Uberleben (nicht un-
terschiedlich) eher ein Vorteil sein kann, da gerade éltere
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Patientinnen — wie in der ausgewihlten PBI-Gruppe vor-
liegend — bis zu 30 % die verordnete endokrine Therapie
nicht befolgen und auch hiufiger indizierte Chemotherapi-
en nicht antreten. Dem Leser bleibt verborgen, warum sig-
nifikant weniger systemische Therapien in der PBI-Grup-
pe appliziert wurden und auch, wie der Nachsorgeturnus
in den Gruppen gewesen ist. Die Systemtherapie, als auch
die nachhaltige Betreuung, spielen jedoch eine wesentliche
Rolle bei der Kontrolle von Rezidiven und dem Gesamt-
iiberleben und konnten im WBI-Arm aufgrund der signifi-
kant jiingeren und hiufiger chemotherapierten Patientinnen
intensiver gewesen sein.

Die problematische Selektion am EIO zur PBI wird von
den Autoren selbst thematisiert: Nur 25 % der Patientin-
nen in der ELIOT-Studie [1] fallen in die ASTRO-Katego-
rie (American Society for Radiation Oncology) ,,suitable*
(geeignet zur PBI), und das ist auch in diesem Kollektiv
evident. Unter anderem waren 20 % der Patientinnen noch
pramenopausal, jeweils knapp 9 % hatten eine peritumorale
vaskuldre Invasion oder waren rezeptornegativ. Gar 12,5 %
hatten eine extensive intraduktale Komponente, und 3 %
waren multifokal. Es zeigte sich auch in der univariaten
Analyse, dass es sich nicht wirklich um Niedrigrisikopati-
entinnen handelte, da Grading, Ki67 > 14 %, peritumora-
le vaskulire Invasion und die Her2neu-Uberexpression ne-
ben der Radiotherapie signifikante negative Faktoren waren
und die Tumorgrofle und die Multifokalitét (trotz der ge-
ringen Anzahl an positiven Patientinnen) einen Trend zum
schlechteren Ergebnis hatten. In der multivariaten Analy-
se waren ebenso neben der Bestrahlung die Multifokali-
tdat und die nichtduktale Histologie ein signifikanter Faktor.
Die Matched-Pair-Analyse ist beziiglich der ausgewihlten
Matching-Faktoren, des nicht angegeben Propensity-Scores
und der weiten Spannbreite fiir das Matching (z. B. Alter
+5 Jahre) ebenfalls schwer nachzuvollziehen, da beispiels-
weise Multifokalitit — eigentlich ein Ausschlusskriterium
fiir die PBI — einer dieser Faktoren war. Weshalb die von
den Autoren selbst betitelten ,,lessons learned‘ zur Patien-
tenselektion aus der ELIOT-Studie hier bei der Auswahl
der Matching-Faktoren nicht zum Zuge kamen, um eine
wirklich aktuell représentative geeignete PBI-Gruppe aus-
zuwihlen, bleibt offen. Selbst bei der genauen Lektiire des
Manuskripts bleibt verborgen, wie die endgiiltige Patienten-
selektion fiir die Analyse zustande kommit: ,,... 25 patients
could not be matched and were excluded ...““. Es wird nicht
klar, warum gerade diese 371 Patientinnen aus iiber 1300
Patientinnen aus der ELIOT-Studie selektiert wurden. Es
bleiben also beziiglich der Patientenselektion viele Fragen
offen.

SchlieBlich fillt auf, dass die Autoren trotz des retro-
spektiven Charakters der Analyse iiberraschenderweise kei-
ne fehlenden oder unbekannten Angaben in der Beschrei-
bung des Patientenkollektivs machen und trotz der Rekru-
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tierung der Patientinnen in den 1990er-Jahren bis 2007 fiir
sdamtliche Patientinnen gar Ki67 nachbestimmt haben.

Was sagen die anderen prospektiv randomisierten Studi-
en zur PBI und die randomisierten Studien zum Weglassen
der Radiotherapie iiber das Auftreten axillirer Rezidive?
In den beiden Brachytherapie-PBI-Studien [2, 3] wird von
2,3 % regionalen Rezidiven nach PBI im Vergleich zu 0,8 %
nach WBI innerhalb von 10 Jahren bzw. von 0,48 % lokore-
gioniren Rezidiven (PBI) vs. 0,18 % (WBI) nach 5 Jahren
berichtet. In der randomisierten Studie mit perkutaner PBI
vs. WBI [4] wurden 1,5 % vs. 1,9 % lokoregionire Rezi-
dive nach 5 Jahren angegeben. Ebenfalls fand sich in der
britischen IMPORT-LOW-Studie keine hohere axilldre Re-
zidivrate im Teilbrustbestrahlungsarm [5]. In der TARGIT-
Studie [6, 7] waren etwa 16 % der Patientinnen nodalposi-
tiv, wobei 135 nodalpositive Patientinnen keine zusétzliche
EBRT (,,external beam radiotherapy®, externe Strahlenthe-
rapie) bekamen. Insgesamt wurden im gesamten Studien-
kollektiv von iiber 3400 Patientinnen nur 14 axillire und su-
praclavikuldre Rezidive beobachtet ohne Unterschied zwi-
schen den IORT- (,.intraoperative radiation therapy*) und
EBRT-Armen.

In der CALBG-9343-Studie traten ganz ohne Bestrah-
lung (TAM, Tamoxifengabe) 10 % im Vergleich zu 2 % an
lokoregiondren Rezidiven mit Bestrahlung (TAM-RT) bei
rezeptorpositiven Patientinnen iiber 70 Jahren ohne Ein-
fluss auf das Gesamtiiberleben (,,overall survival®) auf [8].
Es gab keine axilldren Rezidive nach Axilladissektion in
dieser Studie. Bei Patientinnen ohne Axilladissektion gab
es keine Rezidive nach TAM-RT und 6 Rezidive in der Sub-
gruppe von 200 Patientinnen mit alleiniger TAM-Therapie.
Insgesamt wurden im Vergleich hierzu 27 In-Brust-Rezi-
dive im TAM-Arm beobachtet. Fyles et al. [9] berichteten,
dass in ihrem Kollektiv (>50 Jahre, nodalnegativ) 2,5 % oh-
ne RT vs. 0,5 % mit RT nach 5 Jahren ein axilldres Rezidiv
entwickelten ohne Einfluss auf das Gesamtiiberleben. In der
PRIME-Studie [10] wird iiber 1,5 % vs. 0,5 % (n.s.) regio-
nire Rezidive ohne bzw. mit RT nach 5 Jahren ohne Ein-
fluss auf das Gesamtiiberleben berichtet. Aus der ABCSG-
8A-Studie [11] und der BASO-Studie [12] lassen sich die
axilldren Rezidive nicht zuverléssig identifizieren. Da in der
ACOSOG-Z0011-Studie eine inkonsistente Bestrahlung der
Lymphknotenregionen erfolgte, sollten diese Resultate [13]
ebenfalls nur eingeschrinkt zur Diskussion fiir oder gegen
die vorliegende Fragestellung genutzt werden. Jedoch lag
hier die nodale Rezidivrate bei positivem Wichterlymph-
knoten ohne Axilladissektion bei 1,5 % nach 10 Jahren (vs.
0,5 %), obwohl man von knapp 30 % zusitzlich befalle-
nen, nichtentfernten Lymphknoten im ,,Sentinel-only-Arm*
ausgehen muss. Auch hier wurde kein Unterschied im Ge-
samtiiberleben publiziert. Das heiflt, in den prospektiven
Teilbrustbestrahlungsstudien sowie in den Studien ohne Be-
strahlung nach brusterhaltender Operation gab es keine si-
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gnifikanten Unterschiede bei den axilliren Rezidiven und
im Gesamtiiberleben.

Zusammengefasst stellt sich anhand der vorliegenden
Daten zunehmend die Frage, ob befallene Lymphknoten
in Zeiten moderner Systemtherapie iiberhaupt noch von
prognostischer Relevanz sind und ob die Vermeidung ei-
niger weniger Lymphknotenrezidive durch operative Mal3-
nahmen tatsichlich einen Einfluss auf das Gesamtiiberleben
haben. Die Rolle der strahlentherapeutischen Vermeidung
von Lymphknotenrezidiven muss differenzierter betrachtet
werden, insbesondere wenn man bedenkt, dass in der MA-
20-Studie [14] und in der EORTC-Studie (European Or-
ganization for Research and Treatment of Cancer, [15]) die
Bestrahlung der Lymphabflusswege zwar nicht das loko-
regionire Rezidivmuster beeinflusste, sondern sowohl das
metastasenfreie Uberleben als auch das Gesamtiiberleben
verbesserte. Somit hat der positive Einfluss der Lymphab-
flussbestrahlung auf das metastasenfreie und das Gesamt-
iiberleben andere Griinde als die Vermeidung von axilldren
Rezidiven.

Fazit

Die diskutierte Studie aus Mailand bringt auler der Tatsa-
che, dass in Zeiten der personalisierten (Radio-)Therapie
die Patientenselektion der Schliissel zum Erfolg ist und
beim Vorliegen von Risikofaktoren keine Teilbrustbestrah-
lung angedacht werden sollte, keinen echten Erkenntnis-
gewinn. Die Studie zeigt genau die Risikofaktoren auf,
die die aktuelle ASTRO-Empfehlung fiir die PBI ebenfalls
einschlieft und unterstreicht nochmals deren Relevanz.
Viele Fragen, insbesondere zu den involvierten Mechanis-
men und zur Methode der Analyse, bleiben beziiglich der
Kernaussage offen.
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