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Interessenkonflikte
I ♥ Brachy



Gynäkologische Tumore
Agenda

EndometriumCa

ZervixCa

VaginalCa

VulvaCa



Risikostratifizierung
nach histopathologischen Kriterien



Indikationsstellung

 DNA polymerase epsilon (POLE) exonuclease domain ultramutated (POLEmut)

 p53 abnormal (p53abn)

 mismatch repair deficient (MMRd) – causing microsatellite instability (MSI)

 no specific molecular profile (NSMP)

nach molekularpathologischen Kriterien



PORTEC 2 
10 Jahres-Daten



Indikationsstellung
nach molekularpathologischen Kriterien



Indikationsstellung
Leitlinien



Indikationsstellung
S3 Leitlinie



Indikationsstellung
Molekulare Klassifikation



Entscheidungswege LMU-Strategie



Entscheidungswege LMU-Strategie



Durchführung
Vaginale Brachytherapie



Durchführung
Vaginale Brachytherapie

 Zielvolumen: oberes 1/3 des Vaginalstumpfs

 z.B. 3 x 7 Gy auf 5mm Gewebetiefe

 Beginn 4-6 Wochen postOP



Durchführung
Vaginale Brachytherapie



Welche Applikatorgröße?
Vaginale Brachytherapie
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Welche Applikatorgröße?
Vaginale Brachytherapie

 Dosiseinbrüche bis zu 50% !
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Welche Applikatorgröße?
Vaginale Brachytherapie

 300 Patientinnen, Toxizität: Vaginale Stenose



Welche Position?
Vaginale Brachytherapie



Welche Position?
Vaginale Brachytherapie



Welche Dosis?
Vaginale Brachytherapie



Welche Dosis?
Vaginale Brachytherapie



Welche Dosis?
Vaginale Brachytherapie

 Dosis an Applikatoroberfläche (3cm)



Indikation

 Bei Inoperabilität:

 Alleinige Brachytherapie: bei
niedriggradigen Stadium I Tumoren

 EBRT und Brachytherapie: bei
hochgradigen Stadium I Tumoren
und/oder tiefer myometraner Invasion
(>FIGO 1b)

Definitive Brachytherapie



Indikation
Definitive Brachytherapie



Indikation
Definitive Brachytherapie



Gynäkologische Tumore
Agenda

EndometriumCa

ZervixCa

VaginalCa

VulvaCa



Zervixkarzinom
Definitive Radiochemotherapie

Unimodales Therapiekonzept!



Zervixkarzinom

 Randomisierte Studie – 20 Jahres FU

 343 Patienten

Primäre Radiotherapie

p=0.280

Alleinige RT!



Zervixkarzinom

 Bei Risikofaktoren → adjuvante Radiotherapie

 >pT2a

 Tiefe Stromainvasion

 N+

Primäre Radiotherapie

64% im OP Arm 
haben adj. RT 

erhalten!



Zervixkarzinom
Primäre Radiotherapie

Höchste 
Toxizität bei 

OP + adj. RT!



Zervixkarzinom
Brachytherapie



Zervixkarzinom
Kann man BT ersetzen?

Brachytherapie 
ist und bleibt 

die Therapie der 
Wahl!



Von der 2D zur

38

MRT-bildgesteuerten adaptiven Brachytherapie

AA

Röntgenbasierte- / Punkt-A basierte BT MRT / Volumen basierte adaptive BT

Courtesy of M. Schmidt (Uni Wien)



Zervixkarzinom
Intracavitär/Interstitielle Brachytherapie



Bestrahlungsplanung



Zervixkarzinom
Intracavitär/Interstitielle Brachytherapie

RetroEMBRACE

Hybrid Applikatoren für 
kombinierte 

intracavitäre/interstitielle 
Brachytherapie



Zervixkarzinom

 Dosisreduktion in Risikoorganen

 Blase

 Rektum

 Darm

Intracavitär/Interstitielle Brachytherapie
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Zervixkarzinom
Warum ist das MRT wichtig?



Limitationen zur Umstellung auf MRT-basierte Planung

 Keine MRT-basierte Planung:

 Nicht MRT-kompatible Applikatoren

 Weite Wege bis zur Radiologie

 Feste MRT-slots 

 Umlagerung des Patienten

Zervix Brachy



Brachytherapie
Workflow Organisation

Besprechung wichtiger Punkte im Vorfeld: 

 Workflow Ablauf

 Welche Ressourcen sind verfügbar? 

 Wie soll es umgesetzt werden?

 Verantwortlichkeiten?



MRT-geplante Brachytherapie
Interdisziplinär

 Radiologie
 Gynäkologie
 Anästhesie



Workflow
Zervix Brachytherapie

Vor Therapie

•Initiale Bildgebung 
(MRT, PET-CT)

Perkutane Therapie

•Perkutane RCHX mit 
Cisplatin weekly
40mg/qm

•In der letzten Woche 
MRT zur BT Planung 
(Pre-planning)

Brachytherapie

•Einlage Applikator

•Planungs-CT

•MRT zur 
Bestrahlungsplanung

•Bestrahlungsplanung

•Bestrahlung Fraktion 1 
+ am nächsten Morgen 
Fraktion 2 nach CT-
Kontrolle

•Ziehen des Applikators

•Wdh. nach einer Woche

Gesamt-
Behandlungszeit 
<50 Tage



Zervixkarzinom
Definitive Radiochemotherapie mit MR-geplanter Brachytherapie

Bei Therapiebeginn Ende der EBRT



Applikator Einlage
Zervix

Ultraschall



Durchführung der Brachytherapie
Anästhesie

 Lokalanästhesie

 Analgosedierung

 Periduralanästhesie

 Vorteile: Schmerzeinstellung wenn Applikator 
über Nacht verbleibt, keine Vollnarkose notwendig

 Nachteile: nicht alle Pat. geeignet, wenn 
schlechte Positionierung: keine adäquate 
Analgesie, Kontraindikationen, Komplikationen

 Vollnarkose

 Vorteil: schnelle Durchführung

 Nachteil: keine Analgesie wenn Applikator über 
Nacht verbleibt, ggf. Schmerzpumpe notwendig 



Applikator Einlage
Zervixkarzinom



MRT zur Bestrahlungsplanung
Mit liegendem Applikator



Ggf. Planungs-CT

 Ggf. Anpassung der interstitiellen Nadeln

 Applikator/Nadel-Rekonstruktion

 Am 2. Tag MRT od CT Kontrolle

Positionierung Interstitielle Nadeln



Limited disease: Advanced disease:

Zielvolumendefinition
Adaptives Konzept



Zielvolumendefinition
Brachytherapie

Vor Konturierungs-Workshop Nach Konturierungs-Workshop



Dosiskonzept

Department of Radiation Oncology, University Hospital, LMU Munich

BRACHY



Dosiskonzept

Kumulative Dosis: EBRT + Brachytherapie

Tumor
α/β: 10Gy

OAR
α/β: 3 Gy



Perkutanes Dosiskonzept

Angestrebte Zieldosis:

 Kein Mittelblock, Kein Boost auf Primarius oder Parametrien -> hier Brachytherapie

 Befallene LK sollten EQD2 ~ 60 Gy erhalten (SIB od sequentiell)

VMAT

ZV Fx ED GD EQD210 BT GD

Primarius + Zervix + 
Parametrien + LAW 

25 1.8 Gy 45 Gy

LK im Becken 
(iliakal intern/extern, 

obturatorisch)

25 2.2 Gy 55 Gy 56 Gy 3-4 Gy 60 Gy

LK außerhalb des 
Beckens 

(iliakal commun., 
paraaortal, inguinal)

25 2.3 Gy 57.5 
Gy

59 Gy EMBRACE II



Dosiskonzept
Kumulative Dosis EBRT und BT

EMBRACE II



Zervixkarzinom
Studienlage



Zervixkarzinom
EMBRACE I Studie



Zervixkarzinom
EMBRACE I Studie

 2008-2015

 Patienten:  N=1341, med. Alter 49 Jahre

 FIGO Stadium

IB1: 9.2% (124)

IB2: 8.9% (119) 

IIA1: 2.8% (38)

IIA2: 2.3% (31)

IIB: 51.7% (693)

IIIA: 1% (13)

IIIB: 14.2% (190)

IVA: 2.5% (34)

IVB 7.3% (98)

 Nodal Status

N0: 48% (641)

N1: 52% (699)

 Histologie

SCC: 81.8% (1097)

Adeno: 14.3% (192)

Adenosquamous: 3.7% (50)



Zervixkarzinom
EMBRACE I Studie

Therapie

 Mediane EBRT-Dosis (IQR): 45 Gy (45-46)

 Begleitende Chemotherapie: 95% (1247)

 BT: Intrakavitär: 57% (753); Intrakavitär/interstitiell: 43% (565)

 Medianes CTV-HR-Volumen (IQR): 28 cm3 (20-40)

 Median D90 für CTV-HR (IQR): 90 Gy (85-94)

 Mittlere OTT (IQR): 46 Tage (42-49)



Zervixkarzinom
EMBRACE I Studie

Local control and FIGO stage
EMBRACE I

LC Events 3y 5y N

1B1 2 98% 98% 123

1B2 9 93% 92% 118

2B 55 92% 91% 683

3B 15 91% 91% 183

4A 3 91% 91% 34

Local control and FIGO stage
RetroEMBRACE

Months
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Zervixkarzinom
EMBRACE I Studie

Overall survival and FIGO stage
EMBRACE I
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OS Events 3y 5y N

1B1 24 88% 83% 124

1B2 35 76% 73% 118

2B 152 86% 78% 690

3B 78 70% 64% 189

4A 17 62% 52% 34

Overall survival and FIGO stage
RetroEMBRACE

Months



Zervixkarzinom
EMBRACE I Studie

Nodalstatus # Patienten 5-Jahres LK 
Kontrolle

5-Jahres 
distante
Kontrolle

N0 641 93% 88%

N1 699 81% 81%



Zervixkarzinom
EMBRACE II Studie

• Prospektive Interventionsstudie

• Zielvolumina und Dosisverschreibung für 
BT und EBRT im Protokoll vorgegeben

• 46 Zentren



Zervixkarzinom

 Zielvolumen EBRT Lymphabfluss

EMBRACE II Studie

Risk Group Definition EBRT LN Regions

Low Risk  (LN) ≤ 4 cm
Stage IA-IIA1
SCC
No Uterine Invasion

Small Pelvis

Intermediate Risk 
(LN)

No Low Risk or High 
Risk Features

Large Pelvis
Small Pelvis Nodes+ 
Common Illiac Nodes 

High Risk (HR) ≥ 1 node at Common 
Iliac or above
OR
≥ 3 pathologic nodes

Large Pelvis + PA 
(Upper border of L2)

At least 3 cm cranial to 
PA Nodes if positive



Zervixkarzinom
EMBRACE II Studie

• Rekrutierung Ende 
2021 mit ~1400 
Patientinnen 
abgeschlossen

• Ergebnisse für 2025 
erwartet



EMBRACE-I
MRI guided
brachytherapy

EMBRACE-II
Optimal External beam RT 
and BT

EMBRACE-III Risk stratified

Low Risk

2020 2021 2022

BIO-EMBRACE

IQ-EMBRACE

High Risk

Overview EMBRACE studies and future outlook



Gynäkologische Tumore
Agenda

EndometriumCa

ZervixCa

VaginalCa

VulvaCa



Fallbeispiel

 Vaginalkarzinom (bis unteres drittel der Cervix rechend) cT2 pN0 (0/47) cM0

 Mäßiggradig differenziertes, teilweise ulceriertes und verhordnendes Plattenepithelkarzinom

72

Patientin: 49J



EBRT

 Primarius und LAW 1,8 bis 45Gy

 Boost positive LK

 2,2 bis 55Gy

 Konkomitant Cisplatin 40mg/m² KOF weekly

Patientin: 49J



Brachytherapie
Adaptives Konzept



Brachytherapie
Adaptives Konzept



Vaginal Ca
Leitlinie



Gynäkologische Tumore
Agenda

EndometriumCa

ZervixCa

VaginalCa

VulvaCa



Therapie des fortgeschrittenen Vulva-Ca 
(Stadium III-IV)

Primäre Radiochemotherapie mit BT:

 Organ- und Funktionserhaltender Ansatz

 Bei Inoperabilität

Bedingungen für primäre OP:

 In-sano Resektion 

 Defektdeckung 

EBRT und BT



Moderne EBRT
IMRT/VMAT



Interstitielle Brachytherapie

80

Vulva



Interstitielle Brachytherapie
Vulva



Interstitielle Brachytherapie
Vulva



Interstitielle Brachytherapie
Vulva



Brachytherapie
MR-basierte



Literatur
GEC-ESTRO Handbook



 Die moderne Radiotherapie mit
Brachytherapie ermöglicht sehr gute lokale 
Kontrollraten beim lokal fortgeschrittenem 
Gynäkologischen Tumoren

Ggf. Therapie an spezialisierten Zentren!



Vielen Dank
Für Ihre Aufmerksamkeit!

@stef_corradini Stefanie Corradini Stefanie.corradini@med.lmu.de


