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Strahlentherapie heim nicht-
kieinzelligen Lungenkarzinom

Kay C. Willborn

Zusammenfassung

Die Strahlentherapie bzw. die kombi-
nierte Radiochemotherapie ist eine
wesentliche Therapiemodalitit bei der
Behandlung des nicht-kleinzelligen
Lungenkarzinoms. Insbesondere durch
die Verbesserung und Weiterentwick-
lung der Prézision moderner Bestrah-
lungstechniken und damit einherge-
hender Verbesserung der Schonung
von Risikoorganen zeigen aktuelle Un-
tersuchungen auch im Stadium I mittels
stereotaktischer Bestrahlung z. T. ahn-
lich gute Therapieergebnisse wie durch
ein thoraxchirurgisches Vorgehen. Im
Stadium IIT kommen immer haufiger
multimodale Therapieansétze mit post-
operativer Strahlentherapie zum Ein-
satz, eine Radiotherapie kann aber auch
in der neoadjuvanten Situation erfol-
gen. Ist aufgrund der ausgedehnten
lymphogenen Metastasierung oder des
fortgeschrittenen Lokalbefundes bzw.
des Allgemeinzustandes eine Operation

Uberblick

Neben der Chirurgie und der medika-
mentosen Therapie stellt die Strahlenthe-
rapie einen essenziellen Bestandteil der
Behandlung des nicht-kleinzelligen Lun-
genkarzinoms sowohl in kurativen wie
in palliativen Therapiesituationen dar.
Wie bei den anderen Therapiemodalité-
ten haben sich dabei auch in der Strah-
lentherapie in den letzten Jahren erheb-
liche Entwicklungsfortschritte ergeben,
die auch Einfluss auf die Therapieindika-
tion genommen haben, d. h. in welcher
Situation die Strahlentherapie zum Ein-

nicht moglich, so stellt die definitive
Radiochemotherapie weiterhin die
Standardtherapie im Stadium III dar.
Sollte im Falle einer Metastasierung
kein kurativer Therapieansatz mehr
gegeben sein, so kann die Strahlenthe-
rapie in palliativer Intention zur Symp-
tomkontrolle oder Wachstumsverzoge-
rung eingesetzt werden. Ebenso stellt
die Strahlentherapie im Falle von ossi-
ren oder zerebralen Metastasen eine
sinnvolle Therapieoption dar.

Schliisselworter: Strahlentherapie,
nicht-kleinzelliges Lungenkarzinom,
Radiochemotherapie, stereotaktische
Bestrahlung, Intensitdtsmodulierte
Strahlentherapie (IMRT), Atemsteue-
rung (Gating), bildgefiihrte Strahlen-
therapie (IGRT), Dosisvolumenhisto-
gramm (DVH), neoadjuvante Therapie

satz kommt. Aus diesem Grunde werden
zunichst die Weiterentwicklungen in der
Strahlentherapie sowie die damit im
Zusammenhang stehenden Begriffe dar-
gestellt.

Entwicklung der strahlen-
therapeutischen Techniken

Seit mehreren Jahrzehnten gilt die drei-
dimensionale Bestrahlungsplanung als
Standard in der Strahlentherapie. Hierbei
wird die Patientin bzw. der Patient in der
spateren Bestrahlungsposition zumeist
unter Verwendung spezieller Lagerungs-
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hilfen am CT gelagert und es wird dann
ein sogenanntes Planungs-CT angefer-
tigt. Diese CT-Schichten werden nach-
folgend in einen Planungscomputer ein-
gelesen und das System rekonstruiert
hieraus ein dreidimensionales Dichte-
profil der Patientin bzw. des Patienten,
welches als Grundlage fiir die Bestrah-
lungsplanung dient. Nachfolgend wer-
den in den einzelnen CT-Schichten die
bei der Planung zu beriicksichtigenden
Risikoorgane eingezeichnet, also diejeni-
gen Organe, deren Bestrahlungsdosis
bestimmte Grenzen nicht iiberschreiten
sollte. Bei Lungenkarzinomen gehéren
hierzu in der Regel die Lungenfliigel
rechts und links, die Gesamtlunge, das
Herz, das Riickenmark und der Osopha-
gus. Um dann das Zielgebiet der Strah-
lentherapie, das sogenannte Zielvolumen
(ZV), festzulegen und zu konturieren,
d. h. einzuzeichnen, werden alle diagnos-
tischen Befunde inklusive Bronchosko-
pie und diagnostische Bildgebung zurate
gezogen. Im Falle eines kurativen Thera-
pieansatzes bei nicht metastasierter Er-
krankung werden hierbei sowohl der
Primédrtumor wie auch alle befallenen
Lymphknoten berticksichtigt.

Lange Zeit galt die Mitbestrahlung
auch von Lymphknotenstationen mit
einem hohen Befallsrisiko, aber ohne
Anhalt fiir einen tatsichlichen Befall
(elektives Lymphabflussgebiet) als Stan-
dard. Hierdurch wurde jedoch vielfach
das ZV sehr grof3, was die Applikation
hoher Strahlendosen zur Vernichtung
des makroskopischen Tumors aufgrund
der damit verbundenen Belastung von
Risikoorganen deutlich erschwerte bzw.
unméglich machte. Durch die moder-
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nen bildgebenden Verfahren wie das
PET-CT (Abb. 1), bei dem neben der
anatomischen Information auch die
Stoftwechselaktivititen von Tumorma-
nifestationen dargestellt werden, ist je-
doch die Ungewissheit in Bezug auf die
Tumorausbreitung geringer geworden,
sodass vielfach versucht wird, das ZV

lung). Erfolgte diese Ausblockung frii-
her mit individuell gegossenen Bleibl6-
cken, die von den MTRAs vor der Be-
strahlung aus der jeweiligen Richtung
per Hand in den Strahlengang einge-
schoben werden mussten, so bedient
man sich hierzu heute sogenannter
Multilamellenkollimatoren (Multi Leaf

Abb. 1: Tumor oder Atelektase? Das PET-CT zeigt einen zentralen Tumor mit nachgeschalte-
ter Atelektase sowie eine normal hohe Stoffwechselaktivitat der Herzmuskulatur.

auf den makrokopischen Tumor und
befallene Lymphknoten sowie ggf. di-
rekt benachbarte Lymphknotenstatio-
nen zu begrenzen. Inwieweit also auf
eine elektive Mitbestrahlung nicht be-
fallener Lymphknoten verzichtet wer-
den kann, ohne das Therapieergebnis
negativ zu beeinflussen, ist auch Gegen-
stand laufender Studien. Um eine mog-
lichst genaue Beriicksichtigung der In-
formationen des PET-CT zu erreichen,
wird dieses vielfach mit dem Planungs-
CT grafisch iiberlagert (Matching) oder
das PET-CT wird gleich als Planungs-
CT durchgefiihrt.

Sind das ZV und die entsprechen-
den Risikoorgane eingezeichnet, wird
von den Medizinphysikern ein Bestrah-
lungsplan erstellt, der die Tumormani-
festationen mit der verordneten Dosis
erfasst und die Risikoorgane moglichst
schont. Dafiir wird aus verschiedenen
Richtungen eingestrahlt, mit einer
Uberschneidung der Felder im ZV, so-
dass sich hier die eingestrahlten Dosen
addieren. Zusitzlich werden die
quadratischen Bestrahlungsfelder aus
den einzelnen Richtungen mittels einer
Abschirmung aus strahlenundurchlas-
sigem Material auf das eigentliche ZV
eingeschrankt (konformale Bestrah-

Collimator = MLC). Diese zumeist aus
Wolfram bestehenden MLCs weisen bis
zu 160 einzelne Lamellen mit einer
Breite von jeweils 1,0-0,3 cm auf
(Abb. 2) und werden so programmiert,
dass sie wiahrend der Bestrahlung je-
weils computergesteuert die gewiinsch-
te Ausblendung vornehmen.

Abb. 2: Multilamellenkollimator.

Waurden frither zum Ausgleich der
individuellen Kérperformen - und da-
mit Gewebsdicken - in die Strahlengdn-
ge sogenannte Kompensatoren oder
auch Keile eingebracht, so kann dies
heute ebenfalls durch die MLCs ver-
wirklicht werden, indem diese nachei-
nander unterschiedliche Formen an-
nehmen (Feld-in-Feld-Technik) und
somit bestimmte Feldbereiche eine zu-
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satzliche Dosisaufsittigung erhalten im
Sinne einer einfachen Form der Inten-
sitditsmodulation. Der eigentliche Be-
griff der in den letzten Jahren etablier-
ten Technik der Intensitédts-modulierten
Strahlentherapie (Intensity-Modulated
Radiation Therapy = IMRT) setzt zu-
sitzlich eine sogenannte ,,inverse Be-
strahlungsplanung voraus: Wird bei
den bisher tiblichen Bestrahlungspla-
nen berechnet, zu welcher Dosisvertei-
lung eine bestimme Feldkonfiguration
fithrt, so wird bei der inversen Bestrah-
lungsplanung eine gewiinschte Dosis-
verteilung und maximal tolerierbare
Belastung von Risikoorganen vorgege-
ben (dose constraints) und der Pla-
nungsrechner bestimmt, welche Be-
strahlungsrichtungen und Teilfelder
(Segmente) hierfiir mit welcher Dauer
bestrahlt werden miissen. Die maxima-
le Anzahl an Bestrahlungsrichtungen
und Segmente kann hierbei ebenfalls
vorgegeben werden.

Bei den neuesten dynamischen
Bestrahlungstechniken wie der
»volumetric Modulated Arc Therapy“
(VMAT) der Firma Elekta bzw. ,,Rapid
Arc® der Firma Varian werden sowohl
der Schwenkarm des Bestrahlungsgera-
tes, der die Bestrahlungsrichtung vor-
gibt, wie auch die MLCs und gegebe-
nenfalls auch die Blendendrehung und
die Dosisleistung wahrend der Bestrah-
lung kontinuierlich modifiziert, um
hierdurch eine noch exaktere Intensi-
taitsmodulation und damit gleichformi-
gere Dosisverteilung im ZV zu erzielen,
bei noch besserer Schonung von Risiko-
organen. Diese komplexen Bestrah-
lungstechniken setzen aufwendige indi-
viduelle dosimetrische Kontrollen
durch die Medizinische Physik vor je-
der Bestrahlung voraus.

Neben diesen Weiterentwicklungen
im Bereich der Bestrahlungstechnik
sind auch die Moglichkeiten der Lage-
rungs- und ZV-Kontrolle in den letzten
Jahren im Sinne einer bildgefiihrten
Strahlentherapie (Image-guided
Radiation Therapy= IGRT) deutlich
verbessert worden. Erfolgte in fritheren
Jahren die Lagerungskontrolle zumeist
mit Feldkontrollaufnahmen unter Ver-
wendung der therapeutischen Strah-
lung und gegebenenfalls zusétzlichem

19




20

Schwerpunkt

Matching mit den digitalen Rekonst-
ruktionen aus dem Bestrahlungsplan,
so besteht bei den neusten Linearbe-
schleunigern zumeist die Moglichkeit
sogenannter Cone-Beam-CTs (CB-CT),
d. h. CTs direkt in der aktuellen Lage-
rungsposition vor der Bestrahlung ent-
weder mittels der therapeutischen
Strahlung (Megavoltage CB-CT) oder
mit einer zusétzlich angebrachten KV-
Rohre (Kilovoltage CB-CT) anzuferti-
gen, wobei letztere aufgrund der nied-
rigeren Energie zumeist eine bessere
Bildgebung liefert (Abb. 3). Diese CTs
werden dann unter drztlicher Kontrolle
automatisch mit dem Planungs-CT
tiberlagert und gegebenentfalls eine not-
wendige Tischverschiebung zur exakten
Ubereinstimmung der aktuellen Lage-
rung mit der Lagerung im Planungs-CT
berechnet und nach arztlicher Freigabe
automatisch auf den Bestrahlungstisch
ibertragen.

Abb. 3: Moderner Linearbeschleuniger mit
Vorrichtungen zur bildgefthrten Strahlen-
therapie.

Zusitzlich gibt es Moglichkeiten,
auch die Organbeweglichkeit und damit
auch die Bewegung der Tumorregion
insbesondere durch die Atmung zu
beriicksichtigen. Hat man hierbei bisher
entweder ein Planungs-CT unter nor-
maler Atmung oder in maximaler In-
und Exspiration durchgefiihrt, um bei
der Planung den Sicherheitssaum um
die Tumorregion so grofl zu wihlen,
dass diese in jeder Atemphase auch
tatsachlich vollstindig erfasst wird, so
werden heutzutage vielfach sogenannte
»4D-CTs“ zur Bestrahlungsplanung
verwendet. Hierbei wird parallel zum
CT auch die Atemphase aufgezeichnet
und anschliefSend jeder Atemphase ein
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Abb. 4: Dosis-Volumen-Histogramm mit V20 der Gesamtlunge bei ca. 13%.

CT-Satz zugeordnet. Dadurch ist es
moglich, die tatsdchliche Bewegung des
ZV zu berticksichtigen und den Sicher-
heitssaum klein zu halten oder die Be-
strahlung nur in einer bestimmten
Atemphase, d. h. atemkontrolliert (so-
genanntes ,Gating®) durchzufithren
und somit den Sicherheitssaum noch
weiter zu verkleinern. Fiir diese Atem-
kontrolle werden verschiedenste Syste-
me angeboten, die von einer Aufzeich-
nung der Atmung mittels Atemmaske
und manueller Unterbrechung der Be-
strahlung auflerhalb der entsprechen-
den Atemphase bis zu einer automati-
schen Uberwachung der Thoraxbewe-
gung und entsprechender Steuerung
der Bestrahlung gehen. Die Verkleine-
rung des Sicherheitssaumes ermdglicht
hohere Enddosen im Bereich der Tu-
mormanifestationen und gegebenen-
falls hohere Einzeldosen. Kombiniert
man dieses Verfahren noch mit einer
Verbesserung der Lagerung, z. B. durch
individuell angefertigte Vakuummatrat-
zen, d. h. Lagerungshilfen, die mithilfe
eines Vakuums exakt der Korperform
angepasst werden, so sind dies die Vor-
aussetzungen fiir eine ,,stereotaktische®
Bestrahlung des Tumors. Hierbei wer-
den wenige Bestrahlungen, d. h. Frakti-
onen mit hohen Einzeldosen und ent-
sprechend erhohter biologischer Wirk-
samkeit, iiber multiple Einstrahlrich-
tungen eingestrahlt. Z. T. werden hier-
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bei auch non-koplanare Felder verwen-
det, d. h. Felder, deren Einstrahlrichtun-
gen nicht alle auf einer Ebene liegen.

Strahlenpneumonitis

Ein wesentlicher Parameter bei der Be-
wertung von Bestrahlungsplanen zur
Behandlung von Lungenkarzinomen ist
der Anteil beider Lungen, der mehr als
20 Gy erhdlt, d. h. die sogenannte V20
(ADD. 4). Bei kaum beeintrachtigter Lun-
genfunktion sollte diese nicht iiber 30—
35% liegen, sonst steigt das Risiko einer
sogenannten ,,Pneumonitis®, d. h. einer
Strahlentherapie-bedingten Entziin-
dungsreaktion, die auch erst Wochen
nach Abschluss einer Radiatio auftreten
kann [1]. Eine Pneumonitis geht zumeist
mit Dyspnoe und trockenem Husten
einher, kann auch mit Fieber kombiniert
sein und wird zumeist iiber typische ra-
diologische Verdnderungen diagnosti-
ziert. Unbehandelt kann sich eine Pneu-
monitis iiber die urspriinglichen Be-
strahlungsfelder hinaus ausbreiten und
zu einer todlichen Komplikation werden.
Die Behandlung besteht iiblicherweise
aus einer Steroidmedikation und ggf.
einer zusitzlichen Antibiose bei Ver-
dacht auf Superinfektion. Neben der V20
kann auch die mediane Lungendosis
beider Lungen zur Beurteilung der Lun-
genbelastung hinzugezogen werden, die-
se sollte im Allgemeinen 20 Gy nicht
tiberschreiten.
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Kurative Therapie beim nicht-klein-
zelligen Lungenkarzinom

Im Folgenden sollen die Indikationen
zur Bestrahlung in den verschiedenen
Situationen betrachtet werden. Die The-
rapieentscheidungen sollten moglichst
immer interdisziplindr und am besten im
Rahmen interdisziplinarer Tumorkonfe-
renzen erfolgen. Dies ist auch eine zen-
trale Zertifizierungsanforderung der
Deutschen Krebsgesellschaft (DKG) und
daher in DKG-zertifizierten Zentren si-
chergestellt.

Stadium I-I

Im Stadium I-II ist Gblicherweise ein
operatives Vorgehen die Therapie der
Wahl, die Strahlentherapie beschrinkte
sich in der Vergangenheit auf medizi-
nisch oder funktionell inoperable Pati-
entinnen und Patienten. Mit konventio-
neller Fraktionierung, also Aufteilung
der Gesamtdosis auf wochentdgliche
Dosen um 2 Gy und Gesamtdosen bis zu
tiber 80 Gy koénnen jedoch heutzutage
lokale Kontrollraten von 50-80% er-
reicht werden [2]. In den letzten Jahren
zeigen die Ergebnisse verschiedenster
Arbeitsgruppen insbesondere im Stadi-
um I, d. h. bei Tumoren bis 5 cm Grofe
und ohne Lymphknoten- und Fernme-
tastasen (Klassifikation cT1a-2a cNO MO)
mittels stereotaktischer Strahlentherapie
ahnlich gute Therapieergebnisse wie mit
der Operation [3, 4]. Die in diesen
Publikationen berichtete lokoregionale
Kontrolle lag nach drei Jahren bei 87,2%
bzw. 89%, das Gesamtiiberleben bei
55,8% bzw. 47%. Bei Bewertung dieser
Ergebnisse muss zusétzlich beriicksich-
tigt werden, dass nur Patienten einge-
schlossen wurden, die aufgrund einer
stark eingeschriankten Lungenfunktion
oder sonstiger Begleiterkrankungen in-
operabel waren. Diese Resultate sind
insbesondere auch deshalb iberra-
schend, da die Operation weiterhin die
systematische mediastinale Lymphaden-
ektomie beinhaltet, bei der stereotakti-
schen Strahlentherapie die Lymphab-
flusswege dagegen nicht mitbehandelt
werden.

Abhingig von der Lokalisation des
Tumors werden verschiedene Fraktio-
nierungen, d. h. Aufteilungen der Ge-
samtdosis auf verschiedene Einzeldo-

sen, empfohlen, Giblicherweise zwischen
3 x 20 Gy bis 5 x 12 Gy fiir periphere
Lokalisationen und z. B. 8 x 7,5 Gy fiir
zentrale, Hilus-nahe Lokalisationen.
Die Gesamtdosen sollten einer biologi-
schen Aquivalenzdosis von mindestens
100 Gy, bezogen auf eine konventionel-
le Fraktionierung mit 2 Gy Einzeldosis,
entsprechen. Die Umrechnung der ver-
schiedenen Einzel- und Gesamtdosen
auf biologische Aquivalenzdosen er-
folgt dabei mittels des sogenannten
»Linear-quadratischen Gesetzes®, wel-
ches die biologischen Eigenschaften
von verschiedenen Tumorarten und
auch von Normalgewebe beriicksich-
tigt.

Aufgrund der guten Therapieergeb-
nisse mittels stereotaktischer Strahlen-
therapie war in den Niederlanden eine
randomisierte Studie (ROSEL) zum
Vergleich Operation versus stereotakti-
sche Strahlentherapie initiiert worden,
die aber wegen unzureichender Rekru-
tierung leider geschlossen werden
musste.

Kommt aus verschiedenen Griinden
oder aufgrund von Lymphknotenbefall
im Stadium I-II eine stereotaktische
Strahlentherapie nicht infrage, so sollte
eine konventionell fraktionierte Strah-
lentherapie mit 2 Gy Einzeldosen bis zu
einer Gesamtdosis von iiblicherweise
60-70 Gy unter Beriicksichtigung der
Lungenfunktion erfolgen. Der Nutzen
einer parallelen Chemotherapie ist in
dieser Situation nicht gesichert.

Eine postoperative Strahlentherapie
ist nur nach inkompletter Tumorresek-
tion indiziert.

Ist im Stadium I-II aufgrund ver-
schiedenster Faktoren eine kurative
Therapie nicht mehr moglich, so sollte
zumindest eine palliative Therapie mit
10-13 x 3 Gy oder auch 5 x 4 Gy zur
Linderung von Symptomen wie Himo-
ptysen und/oder zur Wachstumsverzo-
gerung erwogen werden.

Stadium 111A/B

Im Stadium IIIA/B kann die Strahlenthe-
rapie bzw. die kombinierte Radiochemo-
therapie in unterschiedlichen Situatio-
nen eingesetzt werden. Lange Zeit hat
man in diesen Stadien ein operatives
Vorgehen von vornherein ausgeschlos-
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sen, und die definitive Radiatio bzw. die
definitive Radiochemotherapie galt als
Standardtherapie. Verschiedene Studien
und auch eine Metaanalyse [5] haben
dabei den zusitzlichen Gewinn durch
zwei bis drei Zyklen einer parallelen
Chemotherapie - tblicherweise Platin-
basiert — gezeigt.

Fiir die Kombination mit neueren
Substanzen wie Tyrosinkinaseinhibito-
ren oder monoklonalen Antikdrpern
liegen bisher noch keine ausreichenden
Daten vor.

Die applizierte Gesamtdosis auf den
Primértumor und befallene Lymphkno-
ten sollte dabei tiblicherweise zwischen
60 und 70 Gy liegen, auch wenn vielfach
davon ausgegangen wird, dass mit ho-
heren Enddosen eine grofiere lokale
Kontrolle und damit auch eine Verbes-
serung der Uberlebensrate zu erreichen
sein sollte. Die hierzu vor Kurzem ver-
offentlichten Ergebnisse einer Dosises-
kalationsstudie bis 74 Gy haben aller-
dings zur groflen Uberraschung eine
Verschlechterung des Uberlebens mit
der hoheren Enddosis ergeben: Die
1-Jahres-Uberlebensrate lag mit 60 Gy
bei 81%, mit 74 Gy nur bei 70,4% [6].
Als Ursache wird vor allem eine erh6h-
te kardiale und pulmonale Toxizitdt im
dosiseskalierten Arm angenommen.

A1 | inzidentelle Lymphknotenmetastasen

im OP-Praparat

IIA2 | intraoperativ festgestellter

Lymphknotenbefall eines Levels

IIA3 | mediastinaler Befall eines oder
mehrerer Level praoperativ durch
Mediastinoskopie, Feinnadelpunktion

oder PET/CT gesichert

IIA4 | "Bulky disease’, d. h. mediastinaler
Lymphknoten > 2 cm mit extrakapsulérer
Infiltration oder Befall mehrerer Level mit

1-2 cm groBen Lymphknoten

Tab. 1: Robinson-Klassifikation.

Die mit einer kombinierten Radio-
chemotherapie im Stadium III erreich-
ten 5-Jahres-Uberlebensraten liegen
zumeist unter 20%, sowohl wegen einer
unzureichenden lokalen Kontrolle wie
auch wegen des Auftretens einer Meta-
stasierung. Eine alleinige Radiatio auf-
grund von Kontraindikationen gegen
eine Chemotherapie fiihrt zu einer
5-Jahres-Uberlebensrate von nur ca. 5%.
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Studie mit neoadjuvanter | komplette 5-Jahres- Mortalitdt nach
Radiochemotherapie Resektionen Uberlebensrate | Pneumektomie
Albain KS et al. [8] 71% 27% 26%
Thomas M et al. [9] 75% 30% 14%

Tab. 2: Ergebnisse mit neoadjuvanter Radiochemotherapie und Mortalitédt nach Pneumektomie.

Immer mehr in den Fokus geraten
auch im Stadium III multidisziplinare
Therapieansitze, insbesondere auch
unter Beriicksichtigung einer genaue-
ren Klassifikation eines mediastinalen
Lymphknotenbefalls im Sinne der Ro-
binson-Klassifikation (Tab. 1), da ge-
zeigt werden konnte, dass die Uberle-
bensrate in der pN2-Situation auch
abhingig ist von der Grofie der befalle-
nen Lymphknoten und der Anzahl der
befallenen Level [7]. In den giinstigen
Situationen kann die Strahlentherapie
sowohl pra- wie auch postoperativ zum
Einsatz kommen. Durch eine neoadju-
vante Radiochemotherapie konnen ge-
gebenenfalls ein Downstaging und ein
im pathologischen Préaparat nachweis-
bares Ansprechen erreicht werden. Die
Studien [8, 9] zeigen aber zumeist eine
groflere perioperative Mortalitét insbe-
sondere bei Notwendigkeit einer Pneu-
mektomie (Tab. 2). Daher wird die
Strahlentherapie vielfach erst postope-
rativ (Postoperative Radiation Therapy
= PORT) eingesetzt.

Hatten frithere Auswertungen wie
die PORT-Metanalyse [10] den Nutzen
einer adjuvanten Strahlentherapie in
der pN2-Situation noch infrage gestellt,
so haben Subgruppenanalysen aus neu-
eren adjuvanten Chemotherapie-Studi-
en wie der ANITA-Studie [11] ebenso
wie eine retrospektive SEER-Analyse
doch eine Verbesserung des Gesamt-
iiberlebens durch die postoperative
Strahlentherapie ergeben [12]. Der
Grund diirfte insbesondere in den mo-
derneren strahlentherapeutischen
Techniken liegen im Vergleich zu den
Techniken in den dlteren Untersuchun-
gen. Ublicherweise wird die postopera-
tive Strahlentherapie des mediastinalen
Lymphabflussgebietes mit 1,8-2 Gy
Einzeldosis bis ca. 50 Gy durchgefiihrt.
Nach R1/R2-Resektion sollte eine klein-
volumige Aufsittigung der entspre-
chenden Region bis 60 oder 66 Gy er-

folgen, der Nutzen einer parallelen
Chemotherapie ist in dieser Situation
nicht gesichert.

Pancoast-Tumor
Im Falle eines Tumors des Sulcus superi-
or (sogenannter ,,Pancoast-Tumor®) mit
Infiltration von Rippen, Wirbelkorpern,
Plexus brachialis, Ganglion stellatum
und/oder subklavikuldren GefifSen und
entsprechender klinischer Symptomatik
wie Schulterschmerzen und Horner-Syn-
drom (Ptosis, Miosis, Enophthalmus)
stellt die praoperative Radiochemothera-
pie mit nachfolgender Operation weiter-
hin den Therapiestandard dar. In der
zugrunde liegenden Studie der Southwest
Oncology Group (SWOG) wurden bei
Patienten mit T3-4 NO-1-Tumoren 45 Gy
in 1,8 Gy Einzeldosis in Kombination mit
zwei Zyklen Cisplatin und Etoposid [13]
appliziert. Hierdurch konnte eine kom-
plette Resektion in 76% der Fille erreicht
werden, 36% der Patienten hatten eine
komplette pathologische Remission
durch die Vorbehandlung. Die 5-Jahres-
tiberlebensrate lag bei 44%.

Ist die nachfolgende Operation nur
im Sinne einer R1- bzw. R2-Resektion
durchgefiihrt worden, so kann gegebe-
nenfalls eine weitere Dosisaufsittigung
mit 10-15 Gy erfolgen. Bei Inoperabili-
tét ist eine kombinierte Radiochemo-
therapie bis ca. 60 Gy indiziert, gegebe-
nenfalls zur Verminderung des Risikos
einer therapiebedingten Plexusschadi-
gung auch hyperfraktioniert, d. h. mit
mehr Fraktionen und kleineren Einzel-
dosen von 1,2 Gy bis 66-69,6 Gy.

Prophylaktische Hirnschéadel-
Bestrahlung

Sowohl beim kleinzelligen wie auch beim
nicht-kleinzelligen Lungenkarzinom
stellt die zerebrale Metastasierung nach
kurativer Therapie eine der héufigsten
Rezidiv-Manifestationen dar. Beim
kleinzelligen Karzinom konnte gezeigt
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werden, dass durch eine prophylaktische
Bestrahlung des Hirnschédels mit tibli-
cherweise 30 Gy in 15 Fraktionen a 2 Gy
eine Verbesserung des Uberlebens so-
wohl bei begrenzter (Limited Disease)
wie auch bei fortgeschrittener Erkran-
kung (Extensive Disease) erreicht wer-
den kann [14, 15]. Anders beim nicht-
kleinzelligen Karzinom, denn auch wenn
es hier ebenfalls vereinzelte Arbeiten mit
dem Hinweis auf einen positiven Effekt
einer prophylaktischen Hirnschéddel-
Bestrahlung nach kurativer Therapie gibt
[16], ist diese aufgrund fehlender end-
giiltiger Daten bisher nicht etabliert.

Palliative Therapie

Wie bei den meisten anderen Tumorer-
krankungen spielt die Strahlentherapie
auch in palliativer Situation beim nicht-
kleinzelligen Lungenkarzinom vielfach
eine wesentliche Rolle. Bei Himoptysen
oder lokaler Tumorprogression trotz
Systemtherapie z. B. mit Vergréfierung
mediastinaler Lymphknoten und hier-
durch bedingter Recurrens-Parese kann
die Strahlentherapie zur Symptomlinde-
rung und/oder Wachstumsverzogerung
eingesetzt werden. Die Fraktionierungen
reichen hierbei von 25 x 2 Gy uber
10x 3 Gy bis zu 5 x 4 Gy. Die stark hy-
pofraktionierten Schemata, d. h. die
Schemata mit wenigen Fraktionen und
hohen Einzeldosen, werden dabei viel-
fach im Ausland aufgrund logistischer
Aspekte eingesetzt.

Weitere palliative Strahlentherapie-
Indikationen bestehen bei osséren oder
multiplen zerebralen Filiae. Diese kon-
nen zumeist sehr effektiv mit 10 x 3 Gy
behandelt werden. Bei singuldren (ein-
zelnen) oder sogar solitiren (alleinigen)
Hirnmetastasen sollten dabei auch neu-
rochirurgische Moglichkeiten iiber-
prift werden, ebenso aber auch die
stereotaktische Bestrahlung mittels spe-
ziell ausgestatteter Linearbeschleuniger
oder auch dem Gammaknife, d. h. ei-
nem Strahlentherapie-Gerit, bei dem
bis zu tiber 200 Kobaltquellen so ange-
ordnet sind, dass eine fokussierte Be-
strahlung auch kleinster cerebraler Ma-
nifestationen moglich wird. Im Falle
einer solitiren Metastase kann sich
nach neurochirurgischer oder stereo-
taktischer Therapie ggf. als kurativer



Schwerpunkt

Therapieversuch noch eine definitive
Therapie des Primédrtumors mittels Re-
sektion oder Radiochemotherapie an-
schlielen. "

Summary

Radiotherapy of non-small-cell lung
cancer

Radiotherapy or combined radiochemo-
therapy is still an important modality in
the therapy of non-small-cell lung can-
cer. Particularly due to improvements
and developments in the technology of
irradiation, with increased precision and
better protection of organs at risk, cur-
rent results with stereotactic radiothera-
py in stage I disease are now comparable
to the results of thoracic surgery. In stage
III disease multimodality therapy with
postoperative radiation is used more
frequently. Moreover, radiotherapy can
be used in some neoadjuvant settings. If
surgery is impossible either because of
extensive lymphatic spread, locally ad-
vanced tumor or general health condi-
tions, definitive radiochemotherapy re-
mains the standard of care in stage III
disease.

If curation is not possible because of
tumor metastasis, radiotherapy can be
used in a palliative intent to improve
symptoms or delay tumor growth. Simi-
larly, radiotherapy is a reasonable thera-
peutic option for bone or brain metastasis.

Keywords: Radiotherapy, non-small-
cell lung cancer, radiochemotherapy,
stereotactic radiation, intensity-modu-
lated radiation therapy (IMRT), gating,
image-guided radiation therapy
(IGRT), dose-volume histogram
(DVH), neoadjuvant therapy
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