DEGRD®

DEUTSCHE GESELLSCHAFT
FUR RADIOONKOLOGIE E.V.

Die molekulare Klassifizierung anhand von Biomarkern wird in naher Zukunft bei vielen
gynakologischen Tumoren eine Schliisselrolle fiir die Risiko- bzw. Therapiestratifizierung
spielen. Ein molekularer Marker beim Zervixkarzinom ist FAB (,fibroblast activation
protein®); er wird von Fibroblasten in der Tumormikroumgebung liberexprimiert. Somit
ermoglicht die PET/CT-Bildgebung mit einem [68Ga]-radioaktivierten FAP-Inhibitor eine
Stadienbestimmung mit Erkennung von Lymphknotenmetastasen. Vielversprechende Daten
zum Nutzen der Methode im Vergleich zur Histopathologie des chirurgischen Lymphknoten-
Stagings wurden in einer Studie evaluiert und letztes Jahr publiziert [1]. Zukiinftige Studien
sollen die Methode bei lokal fortgeschrittenem CC mit der chirurgischen Stadienbestimmung
von pelvinen und paraaortalen Lymphknoten vergleichen.

Fir das Endometriumkarzinom (EC), wurden bereits molekulargenetische Subtypen etabliert
(z. B. ultramutiert, hypermutiert, niedrige oder hohe Kopienzahl) [2]. ,,Die molekulare
Klassifikation des Endometriumkarzinoms ist der Schlissel zum Verstandnis inkonklusiver
Ergebnisse ganzer Studiengenerationen”, betont Marnitz [3]. So wurde in der PORTEC-3-
Studie, die verschiedene Regime von Radio- und Chemotherapie bei Hochrisiko-EC verglich,
eine Stratifizierung nach bisherigen klinischen Prognosefaktoren (wie Alter, FIGO-Stadium
etc.) durchgefiihrt. Spater erfolgte eine Reklassifizierung mittels genomischer Tumoranalyse,
um die beiden Gruppen der PORTEC-3-Studie zu reevaluieren. Man identifizierte vier
molekulare EC-Untergruppen: p53-Mutationen in 22,7%, POLE-Mutationen in 12,4%,
Mikrosatelliteninstabilitat (DNA-Mismatch-Reparatur) in 33,4% und ohne spezielles
molekulares Profil (bzw. niedrige Kopienzahl) in 31,5%. Es zeigte sich ein hoher
Vorhersagewert der Molekulargenetik auf die Prognose und den Nutzen der adjuvanten
Therapie. Z. B. profitierten besonders Frauen mit p53-Mutation — histologieunabhangig —
von der adjuvanten RCTX-CTX mit einer signifikanten Verbesserung des rezidivfreien
Uberlebens (RFS). Patientinnen mit POLE-Mutation hatten in beiden Studiengruppen ein
sehr gutes RFS. ,Die molekulare Risikostratifizierung kann kiinftig Unter- und Ubertherapien
verhindern und stellt eine entscheidende Verbesserung der Stratifizierung fir kiinftige
Therapiestudien dar”, so Marnitz.
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