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Nationaler Krebsplan

Nationaler Krebsplan: wird er neue Strukturen schaffen?

Monika Klinkhammer-Schalke® %2 , Ferdinand Hofstadter® >3

! Arbeitsgemeinschaft Deutscher Tumorzentren e.V. ADT
? Kooperationsverbund Qualitatssicherung durch klinische Krebsregister KoQK

Der im letzten Sommer vom
Bundesgesundheitsministerium, der
Deutschen Krebsgesellschaft, der
Deutschen Krebshilfe und der
Arbeitsgemeinschaft Deutscher
Tumorzentren der Offentlichkeit
vorgestellte ,,Nationale Krebsplan*
arbeitet mit hoher Intensitdt an
Konzepten zur Verbesserung der
Strukturen der onkologischen Ver-
sorgung. Die Mdglichkeiten, die
diese Initiative in sich birgt, wer-
den deutlich, wenn man sich die
entscheidenden Entwicklungen der
letzten Jahre vor Augen halt:

Die Weiterentwicklung der Tu-
morzentren zu Organtumorzentren
und Onkologischen Zentren, die
Erarbeitung von hochwertigen,
evidenzbasierten Leitlinien (S-3
Leitlinien) fir eine zunehmende
Zahl haufiger Tumoren, neue und
in den meisten Fallen multimodale
Therapiekonzepte sowie das erheb-
lich gesteigerte Interesse von
Patienten, aber auch von den
Leistungserbringern und den Kos-
tentrdgern an der Transparenz der
Leistungen der medizinischen Ver-
sorgung.

Neue Bedeutung klinischer
Krebsregistrierung

Die Weiterentwicklung der Tu-
morzentren zu Organkrebszentren,
onkologischen Zentren und onko-
logischen Spitzenzentren (CCC) ist
nicht nur wegen der Rasanz, mit
der sich diese Entwicklung vollzog,
bemerkenswert, sondern auch weil
sie letztlich ohne direkten politi-
schen Druck entstand, also aus den
Leistungstragern selbst bzw. ihren

* Tumorzentrum Regensburg e.V.

Dach- und Fordergesellschaften
heraus kam.

Der Aufbau und die Arbeit von
nunmehr an die 400 zertifizierten
Zentren (mit rasch steigender
Tendenz) der Deutschen Krebsge-
sellschaft hat die Versorgungsland-
schaft bereits wesentlich gepréagt
und verdndert, und feste Tatsachen
geschaffen. Die Strukturqualitit der
Versorgungseinrichtungen  wurde
transparent gemacht und verbes-
sert, die Prozesse in den Einrich-
tungen prazisiert. Vor dem grofen
Aufwand, den diese Entwicklung
verursacht, stehen Beflirworter und
Kritiker zunehmend vor der Frage,
ob dadurch auch das eigentliche
Ziel der Unternehmung, die Be-
handlung des einzelnen Patienten
zu verbessern, wirklich und nach-
weisbar erreicht wird. Dazu sind
belastbare Daten zur Versorgungs-
qualitat erforderlich, wie sie Klini-
sche Krebsregister liefern mussen.
Deren Bedeutung und Notwendig-
keit ist durch alle oben genannten
Neuentwicklungen, vor allem aber
durch die Entwicklung der Zentren
gegenuber friheren Jahren erheb-
lich gestiegen. Die Leitlinien (die
die wissenschaftliche Grundlage
fur die Arbeit der Zentren liefern)
stellen auch das Grundgerist fiir
die Ermittlung der Ergebnisqualitat
dar, da sie die wesentlichen Ele-
mente der Diagnostik und Therapie
beschreiben, und dartiber hinaus
zunehmend  Qualitéatsindikatoren
vorgeben, mit denen Versorgungs-
prozesse und Ergebnisse beurteilt
werden kdnnen.

Bei der Implementierung der
Leitlinien stellt umgekehrt die
Dokumentation  der  klinischen
Register ein wichtiges Instrument
dar: sie sind in der Lage, festzu-
stellen, ob die Leitlinien in der
Versorgung angekommen  sind
(oder  gegebenenfalls  weiterer
Implementationsinstrumente bedur-
fen), und wenn ja, ob sie die er-
hoffte Wirkung auch tatsdchlich
erzielen koénnen. An diesem
Schnittpunkt, der eine hohe Dyna-
mik beinhaltet, stehen die klini-
schen Krebsregister zurzeit, und es
ist zu hoffen, dass es gelingt, die
Potenziale zu nutzen.

Schwéchen der Dokumentation

Am Beispiel der Arbeit der
Zentren zeigen sich aber auch
Schwachen der klinischen Krebs-
registrierung mit groRerer Deut-
lichkeit, als dies in friiheren Jahren
zu beobachten war. In vielen
Regionen Deutschlands fehlen sie
vollig (die Darstellung beim letzten
Krebskongress ergab eine Flachen-
deckung von etwa 30 %), sie
konnen in einigen Fé&llen wegen
mangelnder Ausstattung nicht die
Bedurfnisse der Zentren erfillen,
insbesondere nicht die fir die
Bewertung der Ergebnisqualitét
essentiellen follow-up Daten voll-
stdndig und zeitgerecht liefern, und
schlieRlich sind sie bedroht durch
die historisch bedingten Mehrfach-
dokumentationen, die nicht nur
Leistungserbringer belasten, son-
dern auch die Qualitdt der Daten
schmalern (z.B. Brustkrebs).
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Nationaler Krebsplan

Regional gegliederte klinische
Krebsregistrierung als
Qualitatsinstrument

Diese Gefahren wurden von den
klinischen Krebsregistern erkannt
und es wurden durch den ,,Koope-
rationsverbund Qualitétssicherung
durch  klinische  Krebsregister*
(KoQK@de) und sein ,,Forum
klinischer  Krebsregister®  ein
einheitlicher onkologischer Basis-
datensatz mit den epidemiolo-
gischen Registern (GEKID) ver-
einbart und als XML-Datensatz
umgesetzt. Es ist eine wichtige
neue Aufgabe nunmehr, mit den
Herstellern von Krankenhaus- und
Praxissystemen einheitliche Stan-
dards zu formulieren, die die Doku-
mentationsredundanz einddmmen.
Dariiberhinaus sind aber zur Uber-
windung der Sektoren in der Ver-
sorgung neue Instrumente erfor-
derlich, die Gegenstand der Bera-
tung des Nationalen Krebsplans
sind: Es wird ein einheitliches,
Region, Bundesland und Bund
umfassendes Dokumentationskon-
zept erforderlich sein, das klinische
und epidemiologische Registrie-
rung gleichermalen berihrt. Nur
durch dieses Konzept, mit der
essentiellen Basis des regionalen
klinischen Krebsregisters in enger
Kooperation mit den regionalen
Behandlungszentren und nieder-
gelassenen Arzten, ist eine daten-
sparsame und effiziente Gesamt-
beurteilung nicht nur des Ergeb-
nisses des jeweiligen Zentrums,
sondern (was viel wichtiger ist) der
Gesamtleistung flir den Patienten
und seine Gesundheit Uber die
»oektoren* hinaus mdglich. Die
Quialitat eines Zentrums ist namlich
nicht nur durch die Regelung der
Ablaufe innerhalb seiner Mauern
bestimmt, sondern durch die trans-
parente und effiziente Kommu-
nikation mit der ambulanten Ver-
sorgung durch niedergelassene
Arzte, die ja den Uberwiegenden

Teil der Erstdiagnose, aber vor
allem der Nachbehandlung, Nach-
sorge und auch palliativen Behand-
lung leisten. Die regionale Daten-
plattform ermdglicht durch einheit-
liche Regelungen auch den
Datenaustausch mit anderen Regio-
nen und L&ndern und erfillt die
Weitergabe von Daten auch fir
weitere Dokumentationsziele (z.B.
DMP, Screening Mafinahmen etc.).

Diese regionalen Datenplatt-
formen liefern einheitlich die
bereinigten Daten fir die epide-
miologische  Registrierung  auf
Landesebene  (Treuhandprinzip),
von dort gehen sie zur Dachdoku-
mentation Krebs beim Robert Koch
Institut in Berlin.

Dass diese Struktur moglich ist,
zeigt die Entwicklung der Darstel-
lungen der klinischen und epide-
miologischen Krebsregister beim
zweijdhrig  stattfindenden Deut-
schen Krebskongress: Erstmals
beim Krebskongress 2006 wurden
alle klinischen Krebsregister von
der ADT gebeten, in einer gemein-
samen Darstellung Daten zu zwei
haufigen Tumoren (Brustkrebs,
Dickdarmkrebs) einzubringen, die
die wichtigsten Parameter der
Risikostratifizierung und die ent-
sprechenden  Therapiemodalitaten
auf der Basis der entsprechenden
Leitlinien abbilden sollten. Es
haben 16 klinische Register von
Tumorzentren oder onkologischen
Schwerpunkten aus 8 Bundeslan-
dern teilgenommen.

Im Jahr 2008 konnte auf einen
erneuten Aufruf der ADT die
Teilnehmerrate erheblich gesteigert
werden. 34 Register aus 12 Bun-
deslandern lieferten Daten zu den
diesmal 4 Tumorarten (zusétzlich
Prostata- und Lungenkarzinom).
Insgesamt wurden Uber 540.000
Patientenverlgufe analysiert.

Neben der Tumorausbreitung
wurden wiederum die wichtigsten
Therapiemodalititen abgefragt, im
Vergleich zur Voranalyse 2006
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jedoch auch der Verlauf. Auffallig
war naturlich die Heterogenitat der
Beteiligung auf Lé&nderebene, die
sich auch dann in der Vollzahlig-
keit niederschlug. Ferner ergab die
Analyse der Vollzahligkeit erhebli-
che Unterschiede bei den hier
untersuchten Tumorarten, mit einer
hohen Vollzahligkeit beim Mam-
makarzinom im Vergleich zu den
anderen dokumentierten Tumoren.
Dies ist eindeutig als ein Effekt der
Brustzentren zu werten, die neben
allen anderen Auswirkungen einen
enormen Schub auf Vollz&hligkeit
und Vollstandigkeit der Daten
bewirkt haben. Dies ist ein ein-
drucksvolles Beispiel fir die
produktive Wechselwirkung zwi-
schen Leitlinie, Strukturentwick-
lung und Dokumentation. In 6 der
12 Dbeteiligten Bundeslédnder lag
beim Mammakarzinom die Voll-
zéhligkeitsrate um die 90%, also an
der Schwelle der epidemiologisch
geforderten Rate. Bei den anderen
Tumoren, bei denen die Struktur-
entwicklung noch nicht so fortge-
schritten war, war sie deutlich
niedriger.

Diese Darstellung zeigt aber
auch, dass das dreistufige Konzept
der synergen klinischen und epi-
demiologischen Krebsregistrierung
praktikabel und handlungsfahig ist.
Es ist zu hoffen, dass die Initiative
des Nationalen Krebsplans, in dem
die Handlungsstrdnge Leitlinien,
Organisationsstrukturen und Re-
gister zusammentreffen (und auch
sehr produktiv zusammenarbeiten),
in der Lage ist, das Konzept
flachendeckend umzusetzen.

Korrespondenz:

Dr. med., Dipl. Theol.

Monika Klinkhammer-Schalke
Tumorzentrum Regensburg e.V.
Franz-Josef-StraulR-Allee 11
93053 Regensburg
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lll Lebensqualitat

Lebensqualitatstherapie im sozialen Bereich bei Patientinnen mit
Mammakarzinom — der Qualitatszirkel Sozialberatung

B. Steinger®, C. Ehret’, G. Aust-Gliick?, A. Grigorakakis?, E. Lack?, R. Péschl?, C. Seidl?,
H. Schwarzfischer?, M. Sobe?, S. Strobel?, E. Tesar?, G. Utz%, D. Wildner?, B. Seelbach-Gobel®,
0. Ortmann®, F.X. Biehler®, A. Scharl®, R. Dengler’, M. Koller®, W. Lorenz', M. Klinkhammer-Schalke

Tumorzentrum Regensburg e.V.

Mitglied des Qualitatszirkels Sozialberatung im Tumorzentrum Regensburg e.V.
*Klinik fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe der Universitat Regensburg, Klinik St. Hedwig
*Klinik fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe der Universitat Regensburg, Caritas-Krankenhaus St. Josef
>Abteilung fiir Gynékologie und Geburtshilfe, Evangelisches Krankenhaus Regensburg

®Frauenklinik, Klinikum St. Marien Amberg

"Praxis fiir Hamatologie und Onkologie Regensburg
8Zentrum fiir Klinische Studien am Universitatsklinikum Regensburg

Seit 2004 wurde in den Stadten
und Landkreisen Regensburg und
Amberg-Sulzbach ein System zur
Diagnostik und  Therapie der
Lebensqualitat (LQ) von Patientin-
nen mit Brustkrebs (LQ-System)
eingefihrt und in einer prospekti-
ven, randomisierten  klinischen
Studie (Klinkhammer-Schalke et
al. 2008a, Koller et al. 2006)
untersucht.

Das LQ-System bedeutet eine
erhebliche Ausweitung und Um-
orientierung der Patientenversor-
gung. In Ergénzung zur herkdmm-
lichen Diagnostik wird die Patien-
tin direkt in den Prozess mit
einbezogen, in dem sie zu fest-
gelegten Zeitpunkten einen Frage-
bogen zur LQ ausfillt. Dieser wird
gemeinsam mit einer standardisier-
ten  Arztdokumentation  (Ge-
sundheitsstatus) der Studienzen-
trale fiir Lebensqualitat Gbermittelt.
Hier wird aus den Patientinnen-
angaben ein LQ-Profil erstellt, das
z.B. korperliche Leistungsfahigkeit
und  Familienleben  graphisch
darstellt. Werte < 50 (Skala:
O=schlecht, 100=gut) signalisieren
einen  Behandlungsbedarf  im
jeweiligen  LQ-Bereich  (Klink-
hammer-Schalke 2008b). Dieses
Profil wird gemeinsam mit der
aktuellen Arztdokumentation von 5
Experten  (sozialpsychologischer

und Klinischer Psychologe, Gyna-
kologin, Allgemeinmedizinerin,
Methodiker) begutachtet, um eine
therapeutische Empfehlung (LQ-
Gutachten) abzugeben. Das LQ-
Gutachten wird an den betreuenden
Arzt zur weiteren Veranlassung
versandt. Als LQ- verbessernde
Therapien sind Lymphdrainage /
Physiotherapie, Schmerztherapie,

Erndhrungsberatung und Psycho
therapie etabliert. Bei der Begut
achtung der Patientinnen (Abb. 1a
und b) wund in gemeinsamen
Gesprachen mit den koordinie
renden Arzten fiel auf, dass ein
Einbruch im sozialen Bereich die
Patientinnen zusatzlich zu ihrer
Krebserkrankung belasten kann.

Lebensqualitat einer 48). Patientin mit Brustkrebs

Primardiagnose: 1172005, Mammakarzinom (T2 KNO M0 G 3 ERposf PRpos HERZneu pos).
Therapies BET mit Axilla 52005, Radiatio und Endokrine Therapie geplant.

Aktueller Status: Adjovante Chematherapie 15uft. Die Patientin gibt finarzielle Schwierigkeiten an.
Lebensquaitatsmessung am: 31.1. 2006 {ergleichswerte: Mov. 20048)

[FPr— 1 Wonst & 2 Monate
nach OF
setr schiacht

Glctals Lebensqualitst o
Somatisih

Payehaiogien

Gutachten 2 Frau A K. ("19457)

e Befund: ... und der scziale Bereich ist

- gleichfalls auffallig.

o Interpretation: unter Chermotherapie ist

oo die LG deutlich reduziert. Meben der
krebs

] erkrankung gikt die Patientin auch

finanzielle Problerme an.

100 Empfehlung: die Patientin dher
Chematherapie und MNeber-

wir kungen infarrrieren, Kontakt

100 herstellen zum Ansprechpartner des
s0zialen Bereiches.

Abbildung la: Beispiel 1 eines Lebensqualitatsprofils und -gutachtens
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Lebensqualitat lll

Finanzielle Noéte, die in Folge
einer Krebserkrankung oder deren iy . . . .
B'ehand|ung auﬂrlétgn konnen. | Lebensqualitat einer 48j. Patientin mit Brustkrebs

Rentenfragen oder Problematiken
Primardiagnose: 1172005, Mammakarzinom (T2 NOMO G3 ERpos/PRpos HER2neu poz).

bel der_ RUCkk_eh_r an den Arbe,lts- Therapiez: BET mit Axlla 552005, Radiatio und Chematherapie beendet.
platz sind Belsplele, die zu einer Aktueller Status: Adjuvarte Endokiine Therapie, Physiatherapie.
krankhaﬂen LQ fU hren k('jnnen_ Lebensqualitatsmessung ame 6.7 2006 (vVemgleichswerte: Mow. 2005, Jan. 2008

Die behandelnden Arzte, denen

eine krankhafte Lebensqualitat in |/~

diesem Bereich zuriickgemeldet || ~er iiMonat R2anaic, ‘ae ende
wurde, hatten zumeist keine An- e F e . —
sprechpartner, die unterstltzend e ' '
eingreifen konnten. Daher wurde

vom Tumorzentrum Regensburg

Gutachten 2: Frau A K. (1957

Befund: Keine Auffalligkeit mehr.

Interpretation: die professionelle
Intervention hat die Problematik im

gemeinsam mit der psychosozialen = P soEsenBereich behoken:
Beratungsstelle der BayeriSChen B w0 Empfehlung: L ebenzgualtétsk ontrolle
Krebsgesellschaft am 24. April i o in 3 Menaten.

2006 der Qualitatszirkel (QZ)

Sozialberatung gegrindet. Dieser o0

stellt einen breiten Zusammen- e

schluss sehr unterschiedlich ausge-

richteter Beratungsstellen dar und

dient als kompetenter Ansprech-

partner fUr die Koordinierenden | Apbildung 1b: Beispiel 2 eines Lebensqualitatsprofils und -gutachtens
Arzte (Abb. 2).

Lebensqualitiitstherapeuten im Sozialen Bereich

1. Sdwmldnerberabmgs:

Carias, Diskioriechies Wrk
2. Bertenfrazen:

L4 EBFL, Sadt Begencinrg

3. Bomlalamt
4 Riftim,
E 1. Samititsbiuser (prathetischs Versorame)
1. Personalrat wmd | 2. Periikensmdia
Schoamearted ddertermee T Se Ttz 3. Eaxse n. Gnupp en or Erarbkheitchewi Hamg:
2. WA - der Somalnrband Tanz- Eirpertherapie , Geneamgearaining,
3. Ferimon Baem Fanilie mod Soziales /,_.—f" Fnawidle ~— amibmlarte Sportgnppen hach Erebs
4 Rebuaherater Srbe frsame - Scherung \‘\\\ SeThsthilfegnppen
/‘/ et
Parsnlichs
Beruf VATchl-
hefinden
' - \
| Tumorzentrum Regsniburg |
| III Lebenigualittediagnoadh u. theraple |
I Eayarincie Krebuiga vallmhatt /
* Pryelwnodale Beratung
HiwTich
Versorgimg Pariner
1. Allgemeine Sozisldien e N - e, v Faomili L
2. Pflegediencts S ] - eRegm—t'mES_ ?wﬂ?M
3. Hospizwered Kinder .
HE e T o= Diakomisches Wtk
Frankerkacsen , Dorfhe Ke- Hatholische Ragendfir sor g

et Maschierrign.a. |

Erzichom zeherabmgzestellen:
Stad Fegereturg
Driabiorvisches Werk
Eathalische Ruigen dfirsorge

Abbildung 2: Komponenten und beteiligte Institutionen der Lebensqualitatstherapie im
sozialen Bereich
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Lebensqualitat

In diesem QZ wurden ebenfalls
Behandlungsstandards (vgl. TUZ
Journal 2006, S. 18-20) und Hand
lungsalgorithmen z.B. zur finanziel
len Sicherung oder Kinderbe
treuung im Krankheitsfall erarbei
tet und weiterentwickelt (Abb. 3).

In  regelméBigen QZ-Treffen
konnen  Probleme aufgegriffen
werden, die im Verlauf der

Erkrankung bei Patienten, deren
Angehorigen und Arzten auftreten.
Die Fachexperten des QZ bemiihen
sich gemeinsam, mit Arzt und
Patientin,  Losungsmadglichkeiten
zu erarbeiten. Bislang war der QZ
allein fiir die Arzte und Teilnehme-
rinnen der Studie Lebensqualitit
bei Frauen mit Brustkrebs zugéng-
lich. Nach Abschluss der randomi-
sierten Studie (Oktober 2007), ist
er auch fir Patienten mit anderen
Karzinomerkrankungen und deren
behandelnde Arzte offen.

Der Kontakt kann tiber das Tu-
morzentrum Regensburg, Studien-
zentrale fur Lebensqualitatsdia-
gnostik u. -therapie hergestellt wer-
den.

Beratungsstellen, die sich an der
Arbeit des QZ beteiligen mochten,
kdnnen sich ebenfalls gerne an das
Tumorzentrum wenden.

Korrespondenz:

Dr. med., Dipl. Theol.
Monika Klinkhammer-Schalke

Tumorzentrum Regensburg e.V.
Franz-Josef-StraulR-Allee 11
93053 Regensburg

1. Klinkhammer-Schalke, M., Koller,
M., Wyatt, J., Steinger, B., Ehret et al.
(2008a). Quality of life diagnosis and
therapy as complex intervention to
improve health in breast cancer
patients: modeling with conceptual,
methodological and logistic issues.
Langenbeck's Archive of Surgery
2008, 393, 1, 1-12

2 Koller, M., Klinkhammer-Schalke,
M., Jakaob, C., Steinger, B., Ernst, B.,
Hofstadter, F., Lorenz, W. und die
Mitglieder des Qualitatszirkels und des
Advisory Boards (2006). Diagnostik
und Therapie der krankheitshezogenen
Lebensqualitdt bei Patientinnen mit
Mammakarzinom.  Protokoll  einer
randomisierten klinischen Studie am
Tumorzentrum Regensburg. Zeitschrift
fur é&rztliche Fortbildung und Quali-
tatssicherung 2006, 100, 75-82

3. Klinkhammer-Schalke M, Koller M,
Steinger B, Ehret C, Ernst B, Wyatt J,
et al. (2008b) Implementing a system
of quality of life diagnosis and therapy
for breast cancer patients: Results of an
exploratory trial as prerequisite for a
subsequent RCT. Br J Cancer 2008;
99:415-22

Finanzielle Sicherung: Schulden

Y
Privatpersonen

Einzugzgehiet:

Stadt und Landkreis

l

Selhstandiger: Betrieb
gefahrdet

Regenshurg ¢
Beratung durch IHK
fir Handel 5694-217

A A 4 fir Dienstl.  5694-247

Schuldnerberatung Verbraucher- Regelinsohlvenz-

Diakonisches Werk insolrenzverfahren verfahren

Regenshurg

hestehende Schulden, ICarétaGS ul_:lehrtRA und Insolvenzgericht v

Ifd. Kredite et nsl-erc Beratung durch HYWK
Hr. TaE5-111
Hr. TO965-129
Hr. Ta65-113

Todesfall f Kindigung der
Arbeits Kreditvertrage
urfahigkeits- Wortelel
varsicherung Machteile

Frifung van Zusatzliche Werhand-
kreditrer- Einnahmeguellen lungen mit
tragen (z. B. Stiftungseir- Glauhigern

tichtungen)

Andere Kammern:

7 B Architektenkamimer
Apothekerkammer
efc.

Abbildung 3: Schema zum Ablauf der Schuldnerberatung
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Maligne Lymphome und Leukamien

Tumorzentrum Regensburg e.V.

Gegeniberstellung der Kiel-, REAL-, ICD-O-3- und WHO-Klassifikation
fir maligne Lymphome und Leukamien -
Umsetzung am Tumorzentrum Regensburg e.V.

Doris Weinberger', Ferdinand Hofstadter?, Stefan Krause®, Stephan Schwarz?, Ellen Obermann?,
Martina Kirchberger®, Christine GlétzI', Brunhilde Steinger', Michael Gerken', Monika Klinkhammer-Schalke

! Tumorzentrum Regensburg e.V., ? Institut fir Pathologie der Universitat Regensburg
¥ Medizinische Klinik 5 - Hamatologie und Internistische Onkologie, Universitatsklinikum Erlangen

Ausgangslage und Hintergrund

Die komplexen und differen-
zierten Klassifikationen der malig-
nen Lymphome und Leuk&mien
stellen - wie bei keiner anderen
Krebserkrankung - héchste Anfor-
derungen an die Tumordokumen-
tation. Neben der Fille an hama-
toonkologischen Erkrankungen
besteht eine Vielzahl von morpho-
logischen Kilassifikationssystemen,
die in den letzten Jahrzehnten
aufgrund  neuer  Erkenntnisse
entwickelt wurden. Um eine
zugige, standardisierte und konti-
nuierliche  Dokumentation und
damit auch Auswertbarkeit der
Patientenangaben zu gewahrleisten,
wurde am Tumorzentrum Regens-
burg gemeinsam mit Pathologen
und Hamatologen eine Gegenuber-
stellung der vorliegenden Kilassifi-
kationssysteme entwickelt fir

Morbus Hodgkin,
Non-Hodgkin-Lymphome und
andere  hamatoonkologische
und immunproliferative Er-
krankungen.

Entwicklung und Methodik

Bereits 1999 wurde am Tumor-
zentrum damit begonnen, fiir Non-
Hodgkin-Lymphome die bis dahin
verwendeten Kilassifikationen der
damals publizierten REAL-KIassi-
fikation gegentberzustellen. Hier-
bei wurden tabellarische Zuord-
nungen entwickelt, die sich aus der
ICD-10, dem Tumorhistologie-
schlissel (THS 2. Auflage), der
Kiel-Klassifikation (oder sonstigen
Einteilung) und der REAL-KlIas-
sifikation zusammensetzen. Dabei
wurde vorrangig nach REAL
verschlusselt, und besonders auf
die Beibehaltung der jeweiligen
Texte und Notationen geachtet.

Mit Erscheinen der WHO-Klas-
sifikation wurde diese neue Ein-
teilung in die bereits bestehende
Gegentberstellung  der  Kiel-/
REAL-Klassifikation der Non-
Hodgkin-Lymphome eingearbeitet.
Ebenso wurde eine tabellarische
Gegenlberstellung fir die anderen
hamatologischen Erkrankungen
und den Morbus Hodgkin ent-
wickelt.

Die ICD-10, Kiel- /oder sonsti-
gen Klassifikationen, ICD-O-3 (1.
Auflage August 2003) und WHO-
Klassifikation — wurden  jeweils
nebeneinander mit Text und Nota-
tion fur jede einzelne Tumorentitat
dargestellt (siehe Beispiel Tab.1)

Ergebnis und Zusammenfassung

Durch dieses Regelwerk wurde
- vor allem fiur die behandelnden
Arzte - eine klare Zuordnung und
Vergleichbarkeit der Erkrankungen
moglich. Zudem hat sich die
Dokumentation der hamatologi-
schen Erkrankungen am Tumor-
zentrum Regensburg wesentlich
vereinheitlicht.

Durch die Gegentberstellung
der Klassifikationen und die damit
verbundene  Mdglichkeit  der
Definition und Gruppierung klini-
scher Fallkollektive sind dezidierte
Auswertungen des Versorgungs-
standes der Patienten im hamatolo-
gischen Bereich leichter, spezifi-
scher und Uber langere Diagnose-
zeitrdume durchfuhrbar.

Tabelle 1: Tabellarische Gegenuiberstellung der Klassifikationssysteme (Auszug)

1ICD-10 B-Zell niedrigmaligne = | WHO-Text 1ICD-03 WHO 1.Liste
ICD-0-3-Text Kursiv (THSACD-0,REAL)
C91.3 Prolymphozytenleukamie (B-PLL) B-cell prolymphocytic Q8333 9833/3 9833/3
leukaemia
c91.4 Haarzell-Leukamie (HCL) hairy cell leukaemia ekl 9240/3 9940/3
Haarzell-Leuwkdrmie Variante,
Lewkdmische Retiiwloendotheliose [ | 9941/3
ICD-10 B-Zell hochmaligne =1 WHO-Text ICDO0-3 WHO 1.Liste
NC0-0-3-Text Kursiv
c83.3 grolRzelliges B-Zel-Lymphom T-zelireiche diffus large B-cell-lymphoma 96803 952373 REAL
Variante Q653
T-zellreiches histionytenreiches grol zelliges
B-Zal-Lyrmphom
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Neue Entwicklungen in der Radioonkologie Teil 2:
Modulation der Bestrahlungsdosis und biologische Bestrahlungsplanung

Fabian Pohl, Ludwig Bogner, Oliver Kolbl

Klinik und Poliklinik fir Strahlentherapie der Universitat Regensburg

Einleitung

Im ersten Teil wurde ausfihr-
lich dariiber berichtet, dass die in
der Klinik fur Strahlentherapie des
Universitatsklinikums Regensburg
bereits eingefiuihrten sowie weiter
entwickelten modernen Maoglich-
keiten der Hochprazisionsstrah-
lentherapie es heute ermdglichen,
auch komplizierte Tumorvolumina
an ungunstiger Stelle erfolgreicher
und  nebenwirkungsadrmer  zu
behandeln, als es die konventio-
nelle Strahlentherapie der vergan-
genen Jahre ermoglichte (siehe
TUZ-Journal 2007).

Neben der verbesserten Lage-
rung und Treffgenauigkeit durch
die im ersten Teil beschriebenen
Methoden der Hochprazisions-
strahlentherapie, werden in der
Klinik fir Strahlentherapie des
Universitatsklinikums Regensburg
jedoch auch neue Formen der
Modulation der Bestrahlungsdosis
entwickelt und eingesetzt.

Problemstellungen

H&ufig sind die zu behandeln-
den Tumore nicht glatt begrenzt
und durch ein einfaches geometri-
sches Gebilde zu beschreiben,
sondern vollkommen unregelméRig
geformt mit zusatzlich diffuser
Infiltration in die ,,gesunde” Um-
gebung. Zeigt sich doch eine gute
Abgrenzbarkeit zum Gesunden ist
zumeist eine wichtiges Organ, wie
zum Beispiel das Rickenmark,
erreicht oder umwachsen, wobei
der Tumor zur Behandlung jedoch
eine deutliche htéhere Dosis erfor-
dert, als das Risikoorgan - in
diesem Beispiel das Riickenmark —
unbeschadet belastet werden darf.

In solchen Fallen kdnnen nur
moderne Techniken der Bestrah-
lungsmodulation wie die inverse
Bestrahlungsplanung (IMRT)
diesen Gegensatz auflésen. Dieser
neue Weg der Bestrahlungsplanung
eroffnet nun auch erstmals Mdg-
lichkeiten der erneuten Bestrahlung
bei Rezidiven.

Die Festlegung der Bestrah-
lungsdosis und die Beurteilung der
Qualitat eines Bestrahlungsplans
basieren auf der Berechnung der
Bestrahlungsdosis in einer Com-
putertomographiestudie als 3D-
Patientenmodell. Fir diese Berech-
nung werden Rechenverfahren
verwendet, die auf den physikali-
schen Eigenschaften der durch-
strahlten Gewebe beruhen und die
Dosisabsorption errechnen. Schon
seit einigen Jahrzehnten ist die
Physik der Wechselwirkung von
ionisierenden Strahlen mit Materie
gut erforscht. Diese Daten sind fir
einen groBen Energiebereich der
Photonen und Elektronen und alle
gangigen Materialien als soge-
nannte Wirkungsquerschnitte ver-
fugbar. Man konnte sich an dieser
Stelle unwillkirlich fragen, warum
dann in erster Linie in den
Bestrahlungsplanungsprogrammen
die Dosisberechnung im Patienten-
volumen Uberwiegend mit Né&he-
rungsverfahren erfolgt?

Neben einer verbesserten Be-
strahlungsplanung muss also auch
an einer verbesserten ,richtigen*
Abbildung der Dosis gearbeitet
werden. Einer dieser neuen Algo-
rithmen ist der Monte Carlo
Algorithmus, der im Universitats-
klinikum Regensburg in selbst
entwickelten  Programmen  zur
Bestrahlungsplanung eingesetzt
wird.

Bei der Nutzung moderner Pro-
gramme zur Bestrahlungsplanung
werden auch neue Bildgebungen
verwendet. Hierbei rickt insbeson-
dere die Positronenemissionsto-
mographie (PET) in den Fokus der
Forschung. Erstmals gelingt es nun,
eine ,biologische Bildgebung in
die Bestrahlungsplanung einzubin-
den, die es im Gegensatz zur
Computer- und Magnetresonanz-
tomographie ermdglicht, mit Sauer-
stoff unterversorgte (und damit
strahlenresistente Tumoranteile, die
eine  hohere  Bestrahlungsdosis
bendtigen) oder auch sehr aggres-
siv, schnell wachsende Tumor-
anteile zu identifizieren. Die
Behandlungsdosis wird auf die
Werte der PET-Anreicherung ange-
passt und als ,,Dose painting“
bezeichnet.

Im Folgenden soll nun naher auf
die drei geschilderten Wege zur
Dosismodulation eingegangen
werden, wie sie in der Klinik flr
Strahlentherapie des Universitats-
klinikums  Regensburg  bereits
eingesetzt und beforscht werden.
SchlieBlich werden zum Schluss
noch Beispiele aus der klinischen
Praxis demonstriert.

Wenn Strahlen um die Kurve
fliegen: inverse
Bestrahlungsplanung und
intensitatsmodulierte
Strahlentherapie (IMRT)

Den physikalischen Gesetzen
folgend breiten sich ionisierende
Strahlen wie ROntgenstrahlen im
Gewebe im Wesentlichen gerad-
linig aus. Viele Tumore zeigen
jedoch keine geraden Volumen-
strukturen, sondern sind bizarr
geformt mit konkaven Oberfla-
chenstrukturen.
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Mit der konventionellen 3D-Be-
strahlungsplanung  konnte  man
bislang auf solche konkaven
Tumorvolumina nicht eingehen.

Die inverse Bestrahlungspla-
nung mit der daraus resultierenden
intensitdtsmodulierten Bestrahlung
ist in der Lage, auch konkave
Dosisverldaufe zu erzeugen. Auch in
der  konventionellen  Therapie
lassen sich (wie in Abbildung 1
dargestellt)  runde  Strukturen
(Tumor = rote Linie) mit einer
hohen Dosis bestrahlen (orange
Linie = hohe Bestrahlungsdosis),
und gleichzeitig das umliegende
Gewebe gut schonen (griine Linie
= geringe Bestrahlungsdosis). Dies
kann erreicht werden durch Ver-
wendung von z.B. sieben Bestrah-
lungsfeldern, wobei der Dosisbei-
trag dieser  Bestrahlungsfelder
(grau) im Tumorvolumen gleich
groR ist (gleicher Grauwert =
gleicher Dosisbeitrag des Feldes).

Add_1; (020)

Add_9 (320/0)

Abbildung 1:

Konventionelle 3D-Planung

O Tumorvolumen

Bestrahlungsfelder

gleiche Bestrahlungsdosis

Add_2 {4010)

Tumorvolumina, wie in Abbil-
dung 2 gezeigt, lassen sich mit
dieser Methode nicht behandeln.
Das Tumorvolumen (Tumor = rote
Linie) zeigt einen konkaven Anteil,
der unter Umstédnden sogar ein
Risikoorgan  (Normalgewebe =
blaue Linie) umschliefen kann. In
der inversen Bestrahlungsplanung
werden nun die Bestrahlungsfelder
in ihrer Ausdehnung und ihrem
Dosisbeitrag  nicht  festgelegt,
sondern es wird eine biologische
Zielfunktion definiert, welche zum
einen die fur den Tumor ange-
strebte Bestrahlungsdosis und die
fur das Normalgewebe noch
akzeptierte Maximaldosis beinhal-
tet. Der inverse Optimierungsalgo-
rithmus berechnet nun die optimale
Feldkonfiguration, wobei jedes
Bestrahlungsfeld in Subfelder, die
sog. Segmente, unterteilt wird und
die Konfiguration und der Dosis-
beitrag der einzelnen Segmente
jeweils unterschiedlich sein kann

3D Grid: 3.46 [mi

(unterschiedliche  Grautbne =
unterschiedlicher Dosisbeitrag).
Die Segmentzahl liegt dabei

zwischen 40 und 80. Die Summa-
tion dieser Bestrahlungssegmente
ergibt dann eine Dosisverteilung,
wie in Abbildung 2 dargestellt, mit
einer guten Erfassung des Tumor-
volumens (orange Linie = hohe
Bestrahlungsdosis) und gleichzeiti-
ger Schonung des Normalgewebes
(blaue Linie = niedrige Bestrah-
lungsdosis). Derzeit werden Algo-
rithmen weiterentwickelt, die eine
inverse Bestrahlungsplanung unter
Verwendung des oben beschriebe-
nen Monte Carlo Algorithmus
ermdglicht. Nur damit ist eine
exakte  Dosisbeschreibung und
Dosisverordnung maglich. In intra-
individuellen Planvergleichsstudien
konnte bislang gezeigt werden,
dass eine solch aufwendige Be-
strahlungstechnik zu signifikant
besseren Bestrahlungsplanen fihrt,
als dies friher der Fall war.

Abbildung 2:
Inverse Bestrahlungsplanung mit IMRT

O Tumorvolumen

Bestrahlungsfelder
O Risikoorgan

t Unterschiedliche Bestrahlungsdosis
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Dies trifft vor allem fur die Tu-
morarten  und  -lokalisationen
Prostatakarzinom, Hirntumor, Lun-
genkarzinom, Kopf-Hals-Karzi-
nome und Wirbelsdulen-nahen
Tumore zu. In derzeit prospektiv
durchgefiihrten klinischen Studien
wird fiir unterschiedliche Tumor-
entitaten die klinische Relevanz der
neuen Bestrahlungsmethode evalu-
iert. Erste klinische Ergebnisse zei-
gen, dass bei gleichen oder sogar
erhéhten Tumorkontrollraten die
radiogen induzierten Toxizitdten
z.B. im Bereich des Darmes bei der
Bestrahlung des Prostatakarzinoms
oder im Bereich der Speicheldriisen
im  Sinne einer  permanenten
Mundtrockenheit bei der Bestrah-
lung von Kopf-Hals-Karzinomen
reduziert werden konnten.

V.

Bremsstrahlung

Bremsstrahlung

Annihilation, “omA 22"

E+

Abbildung 3:

Gerade in der Situation der un-
mittelbaren Nahe von Tumor und
Risikoorgan kann die IMRT ihre
Vorteile gegentiiber der konventio-
nellen 3D-Bestrahlung zeigen.

Mit Wiirfeln zum Erfolg: der
Monte Carlo Algorithmus

Wie schon erwéhnt, erfolgen die
Festlegung der Bestrahlungsdosis
und die Beurteilung der Qualitat
eines Bestrahlungsplans auf der
Berechnung der Bestrahlungsdosis
in einer Computertomographiestu-
die als 3D-Patientenmodell. Trotz
des Wissens um die Physik der
Wechselwirkung von ionisierenden
Strahlen erfolgt die Dosisberech-
nung im Patientenvolumen bis vor
wenigen Jahren Uberwiegend mit
Né&herungsverfahren.

Compton

Compton
o

kantinuigrliche
Abbremsung

Schematische Darstellung des Schicksals eines ultrahochenergeti-
schen Bremsstrahlungsphotons beim Eintritt in den Korper.

Bei den wichtigsten Prozessen (Comptoneffekt und Paarbildungseffekt)
werden Elektronen (e) oder ihre Antiteilchen (e*) freigesetzt. Diese
wiederum verlieren ihre Energie durch kontinuierliche Abbremsung, die
dann im Gewebe deponiert wird. Diese Vorgange konnen mit der
Monte-Carlo-Methode simuliert werden.

10

Eigentlich ware man doch theo-
retisch in der Lage, die Wechsel-
wirkungsereignisse, die  einem
Photon beim Durchtritt durch den
Korper widerfahren, exakt zu
berechnen.

Dieses Argument konnte man
trotz der Tatsache aufrechterhalten,
dass jedes der geladenen Teilchen
(Elektronen, Positronen), das bei
jedem Photonenereignis aus der
Atomhiille herausgeschlagen wird,
etwa 3000 Male mit Atomen in
Interaktion tritt, bis es zum Still-
stand kommt. Der Grund ist quan-
titativer Art und nur in der auch
heute noch begrenzten Rechner-
leistung zu finden. Fir eine typi-
sche, téglich verabreichte Dosis
von 2 Gy mussten etwa 1018 Pho-
tonen rechnerisch verfolgt werden
und dies wurde Jahrzehnte erfor-
dern.

Im letzten Jahrzehnt sind des-
halb  Stichprobenverfahren ent-
wickelt worden, die etwa 10°
Photonenschicksale rechnerisch
verfolgen konnen und eine sehr
hohe Dosisgenauigkeit erzielen
(Abb. 3).

Die Stichprobennahme ist ein
statistisches Verfahren — wie beim
Wirfeln. Tatséchlich wird dabei
ein Zufallszahlengenerator verwen-
det, um die Art, den néchsten Ort
und die Details des Prozesses der
nachsten  Wechselwirkung  zu
bestimmen. Dazu muss der Wir-
felvorgang mit dem entspre-
chenden Wirkungsquerschnitt fur
diesen Prozess gewichtet werden.
Auf diese Weise wird jeder der
etwa 3000 Teilschritte eines Photo-
nenschicksals  durch  Wirfel-
vorgange festgelegt und der dabei
gefundene  Energieverlust  der
Teilchen dem Ort der Wechselwir-
kung zugeschrieben. Verfolgt man
viele Photonen und summiert
ortsgetreu die Energiedeposition
auf, so erhalt man eine Dosisver-
teilung im Patientenvolumen und
zwar umso genauer, je mehr
Photonen simuliert werden.
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Fir eine geforderte Dosisge-
nauigkeit von 2 % miissen etwa
300 Millionen Photonen auf die
Reise geschickt werden — eine
Leistung, die einen guten PC etwa
60 Minuten beschéftigt, wéhrend
eine Berechnung mit herkdmmli-
chen Naherungsverfahren etwa finf
Minuten dauert. Wegen des statisti-
schen Charakters dieser neuen
Methode spricht man von Monte-
Carlo-Verfahren. In Abbildung 4
ist eine Monte-Carlo Simulation im
Strahlerkopf eines  Elektronen-
Linearbeschleunigers, dem Aus-
gangsort der Photonenstrahlung
dargestellt. Die so gewonnenen
Photonenschicksale werden dann
im Patientenvolumen weiterver-
folgt.

Mittlerweile gibt es einige The-
rapieplanungssysteme im  For-
schungsstadium, die sich in Kor-
perbereichen gut bewdahrt haben,
die von grofen Dichteunter-
schieden gekennzeichnet sind, etwa
im Bereich der Nasenhohlen oder
der Lunge. Hier konnten in Pla-
nungsstudien lokale Dosisberech-
nungsfehler von ber 15 % mit
Monte-Carlo-Methoden vermieden
werden.

Ein besonderes Problem tritt
auf, wenn man die bereits erwéhnte
IMRT-Methode  auf  Tumoren
anwendet, die in inhomogenen
Kdrperregionen situiert sind. In
diesem Fall fuhrt ndmlich der
beschriebene Dosisfehler zu einem
Kompensationsversuch durch die
Optimierung, und es wird ein
weiterer Fehler induziert. Hier
kann die Monte-Carlo-Methode
durch ihre unibertroffene Genau-
igkeit beide Fehler vermeiden.
Leider sind die kommerziell
verfugbaren  IMRT-Planungssys-
teme mit einem iterativen Optimie-
rer ausgestattet, der nach jedem
Schritt eine neue Dosisberechnung
erfordert. Wiirde man eine Monte-
Carlo-Dosisberechnung  verwen-

Abbildung 4:
Monte-Carlo-Simulation von Photonen

Elektronen-Linearbeschleunigers.

im Strahlerkopf eines

Man erkennt die technischen Komponenten des Beschleunigerkopfes
und die simulierten Photonen und Sekundarelektronen vom Ort der
Entstehung (oben rechts) bis zum Austritt aus dem Strahlerkopf (unten

links).

den, so wirde die rechenzeitinten-
sivere  Monte-Carlo-Berechnung
etwa hundert Mal aufgerufen — eine
in der Praxis nicht realisierbare
Methode.

In der Medizinphysikalischen

Arbeitsgruppe  der  Klinik  flr
Strahlentherapie der Universitat
Regensburg wurde im Verlauf
einiger Jahre ein Monte-Carlo
Optimierungssystem  entwickelt.

Der Kunstgriff besteht dabei darin,
dass sog. inverse Streukerne mit
Monte-Carlo-Genauigkeit berech-

TUZ Journal- Aktuelles aus der Onkologie 2009

net und gespeichert werden. Dieser
langsame Prozess dauert etwa eine
Stunde, ist aber nur einmal erfor-
derlich. Der nachfolgende Optimie-
rungsschritt dauert nur etwa finf
Minuten und kann deshalb schnell
und oft wiederholt werden. Dies
kommt der Klinischen Praxis sehr
entgegen, da meist erst mehrfache
Optimierungsversuche zum Ziel
fihren. Diese als inverse Kerne-
loptimierung (IKO) in die Literatur
eingefuhrte Methode weist einen
weiteren Vorteil auf - wegen

11



Tumorzentrum Regensburg e.V.

Radioonkologie

Abbildung 5:
Berechnung einer optimierten Dosisverteilung mit Monte-Carlo-Genauigkeit (links). Die statistische
Auswertung der Dosisverteilung im Planungszielvolumen (PTV) und den Risikoorganen Rickenmark (Spinal
cord) und rechte Lunge zeigt im Dosis-Volumen-Histogramm (rechts) deutliche Unterschiede zwischen der
Monte-Carlo-Methode (IKO reoptimiert) und den konventionellen Rechenverfahren (PencilBeam und Collapse-
Cone).

ihrer Genauigkeit kann sie als
selbstverifizierend bezeichnet wer-
den. Die Methode hat deshalb das
Potential, die langwierigen Dosis-
messungen, die flr jeden Patienten
individuell ~ durchzufiihren sind,
einzusparen oder zumindest den
Aufwand dafiir zu wesentlich zu
verringern.

In Abbildung 5 ist eine inverse
Monte-Carlo Dosisberechnung fir
einen Lungentumor dargestellt und
mit einer Planung mit einem her-
kémmlichen Verfahren verglichen.
Man erkennt im sog. Dosis-Volu-
men-Histogramm, einer Darstel-
lung der Dosisverteilung in den
wichtigen Teilvolumina (Tumor-
zielvolumen und Risikoorgan-
volumina Ruckenmark und rechte
Lunge), deutliche Unterschiede der
Dosisverteilungen, die die be-
schriebenen Berechnungsfehler der
konventionellen Verfahren verdeut-
lichen.
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Dose Painting oder Malen mit
Strahlen

Die inverse Bestrahlungspla-
nung bietet jedoch nicht nur die
Maoglichkeit - unter Verwendung
der IMRT - Teile des gesunden
Gewebes zu schonen. Sie ermog-
licht auch, bestimmte Anteile des
Tumors mit einer hoheren Be-
strahlungsdosis zu versehen, man
bezeichnet dies als integrierte
Boost-Bestrahlung.  Planungsstu-
dien zeigen, dass diese Methode
des integrierten Boost zu hoheren
lokalen  Tumorkontrollen  bzw.
niedrigerer Toxizitat fihren kon-
nen. Die Festlegung, welche Areale
im Bereich des Planungszielvolu-
mens einer erhdhten Bestrahlungs-
dosis bedirfen, wird wiederum
anhand der Bildgebung vorge-
nommen. Gerade die Positronene-
missionstomographie (PET) mit
dem Vorteil der biologischen

Spinal cord

a0 &0 -] =} 120
Dose [ %

Bildgebung ermdglicht die Identi-
fizierung von z.B. strahlenre-
sistenteren Tumoranteilen.

Diese Methode kommt derzeit
im Rahmen prospektiver Studien
bei Kopf-Hals-Tumoren, Hirntu-
moren und dem Prostatakarzinom
zur Anwendung. Fir Hirntumore
konnte bereits gezeigt werden, dass
die Miteinbeziehung der PET-
Information in die Bestrahlungs-
planung einen positiven Einfluss
auf die Uberlebenszeit der Patien-
ten hatte. Wahrend die Definition
dieser Tumorteilvolumina mit Hilfe
des PET bislang manuell erfolgte
und damit von der individuellen
Erfahrung des einzelnen Arztes
abhing, konnte ein Rechenverfah-
ren entwickelt werden, das die
PET-Information als biologische
ZielgroBRe in das IMRT-Optimie-
rungsverfahren  einbezieht. Die
Vorteile dieser Methode werden
derzeit prospektiv untersucht.
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In Abbildung 6 ist eine derartige
Bestrahlungsplanung an  einem
operierten Hirntumor mit Resttu-
morgewebe dargestellt. Es wird die
Verteilung des Aminosédurestoff-
wechsels (Thyrosin) im Tumor-
areal mit Hilfe einer PET-Untersu-
chung mit der Substanz 18F-FET
dreidimensional dargestellt. Die so
gefundene Aktivitatsverteilung im

Abbildung 6:
Oben: Thyrosinaufnahme eines Patienten mit operiertem Hirntumor im 18F-FET-PET (links) und daraus
linear abgeleitete Dosisvorgabe fir die heterogene Dosisplanung (Mitte und rechts).

Unten: Dose-Painting Dosisverteilung, berechnet mit dem inversen Monte-Carlo Planungssystem IKO
unter Verwendung von Photonen- (links) und Protonenstrahlen (rechts).

Korper wird zur Bestimmung der
zur  Tumorvernichtung  nétigen
Strahlendosis  verwendet. Damit
gelingt eine Dose-Painting-Dosis-
planung, die jedem Mikrovolumen
im Tumor eine unterschiedlich
vorgeplante Dosis liefern kann. Die
Planung erfolgt mit dem inversen
Monte-Carlo Planungssystem IKO,
mit dem neben Photonen auch

TUZ Journal- Aktuelles aus der Onkologie 2009

Protonenstrahlen berechnet werden
kdnnen. Protonen sind geladene
Teilchen, die auf Grund ihrer
hohen Masse prézisere Strahleigen-
schaften aufweisen als Photonen.
Dies &ulert sich in der préziseren
Wiedergabe der aus dem PET
abgeleiteten Dosisverteilung, wah-
rend sich die Photonen-Dosisver-
teilung etwas verwaschener zeigt.
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Abbildung 7:

Links: ausgedehnter Tumor mit Durchbruch der Schéadelbasis (Pfeil), Infiltration des
Retroorbitalraumes und des Gehirns.

Mitte: IMRT mit hoher

Bestrahlungsdosis (orange/rot)

Bestrahlungsdosis (griin/lila) im umliegenden Gewebe.
Rechts:MRT-Kontrolle in der Nachsorge mit kompletter Tumorremission.

Klinische Beispiele

Anhand einiger klinischer Bei-
spiele soll nun der Vorteil der
inversen Bestrahlungsplanung bzw.
der IMRT-Technik erldautert wer-
den.

1. Beispiel:
Tumor im Kopf-Halsbereich

Die Tumore im Kopf-Halshe-
reich werden an der Klinik fir
Strahlentherapie am Universitéts-
klinikum  Regensburg  beinahe
ausschlielich mit IMRT bestrahlt.
Aus zweierlei Grunden profitieren
gerade die Patienten mit Tumoren
in diesem Bereich von dieser
Bestrahlungstechnik. Zum einen
handelt es sich in der Regel um
sehr komplexe Tumorvolumina,
zum anderen liegen die Tumore in
unmittelbarer  Nachbarschaft zu
strahlenempfindlichem gesundem
Gewebe (z. B. Riickenmark, Seh-
nerv, Auge, Sehbahnkreuzung,
Ohrspeicheldriisen), das mit Hilfe
der neuen Planungstechnik we-
sentlich besser geschont werden
kann als zuvor.
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Abbildung 7 zeigt eine Kern-
spinaufnahme einer Patientin mit
einem ausgedehnten Tumor, der
die Schédelbasis und die kndcherne
Augenhohle durchbrochen hatte.
Ziel war es, den Tumor hochdosiert
zu bestrahlen und das umliegende
Normalgewebe zu schonen. Die
Abbildung zeigt den Tumorbefund
vor Therapie, den IMRT-Bestrah-
lungsplan, sowie die MRT-Kon-
trolle in der Nachsorge.

lated

im Tumor und geringer

Abbildung 8 zeigt einen Pati-
enten mit Nasopharynxkarzinom.
Die Bestrahlung dieses Tumors
fuhrte in der Vergangenheit sehr
haufig zu einer ausgepréagten
Mundtrockenheit mit deutlicher
Einschrankung der Lebensqualitét.
Durch die IMRT konnten die
beiden Ohrspeicheldrisen so gut
geschont werden, so dass die
Mundtrockenheit nur milde ausge-
préagt war.

Abbildung 8:

Der ausgedehnte Weich-
teiltumor im Bereich des
Nasopharynx (rot) konn-
te mit einer Dosis von 72
Gy bestrahlt werden.
Gleichzeitig wurden
beide Ohrspeicheldriisen
(blau) sehr gut geschont.
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2. Beispiel:
Prostatakarzinom

Gerade beim Prostatakarzinom
zeigt sich die Problematik der
konventionellen  Strahlentherapie.
Bisherige Untersuchungen konnten
zeigen, dass eine erhohte Bestrah-
lungsdosis die Heilungsrate erho-
hen kann. Gleichzeitig besteht
durch die Erhéhung der Dosis
jedoch die Gefahr, dass das unmit-
telbar dorsal der Prostata und der
Samenblasen liegende  Rektum
(Mastdarm)  geschadigt ~ wird.
Abbildung 9 zeigt den Fall eines
Patienten mit lokal fortgeschritte-
nem Prostatakarzinom mit vom
Tumor infiltrierten Samenblasen,

Abbildung 9:
Konkaver ,Dosiseinzug” im
Bereich des Mastdarmes —

damit verbunden gute
Schonung des Darmes.
Abbildung 10:

Rezidiv unmittelbar neben

rechtem Schambein.
Integrierter Boost in diesem
Bereich mit erhohter Bestrah-
lungsdosis (orange / gelbe
Linie).

Normale Bestrahlungsdosis in
restlicher Prostataloge (griine
Linie).

Niedrige Bestrahlungsdosis im
Mastdarm (blaue/lila Linie).

die um den Mastdarm herumgrei-
fen. Durch die IMRT konnte die
Bestrahlungsdosis so  moduliert
werden, dass trotz hoher Bestrah-
lungsdosis im Tumor der Darm gut
geschont werden konnte.
Insbesondere fiir das Prostata-
karzinom konnte gezeigt werden,
dass eine Erhéhung der Einzeldosis
pro Tag von mehr als den (blichen
2 Gy im Bereich groRBer Tumorlast
eine bessere lokale Kontrollrate
erreicht. Mittels IMRT und integ-
riertem Boost I4sst sich eine solche
Dosiseskalation in Tumorsubvolu-
mina erreichen. Ziel ist es, die

makroskopischen (sichtbaren) Tu-
morbereiche mit mindestens 2,2 Gy
pro Tag zu bestrahlen, wéhrend der

Bereich des theoretischen Tumor-
befalls lediglich mit Dosen von 2
Gy oder weniger bestrahlt wird.
Abbildung 10 soll dies verdeut-
lichen. Bei diesem Patienten war es
nach Operation zu einem Lokal-
rezidiv gekommen, welches in der
Bildgebung identifiziert und histo-
logisch verifiziert werden konnte.
Durch die IMRT konnte mit Hilfe
eines integrierten Boostes die Dosis
pro Bestrahlungssitzung im Rezi-
divbereich erhéht werden (> 2Gy).
Die Dosis im Bereich der brigen
Prostataloge und dem dorsal lie-
genden Rektum wurde dabei je-
doch nicht erhoht.

TUZ Journal- Aktuelles aus der Onkologie 2009
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3. Beispiel:
Wirbelkdrpermetastasen

Bei vielen malignen Erkrankun-
gen kommt es gerade in der Wir-
belsdule zu Metastasen, welche
dann aufgrund einer ausgeprégten
Schmerzsymptomatik oder beste-
hender  Frakturgefahr  bestrahlt
werden. Eine im Bereich der
Wirbelséule bereits stattgefundene
Bestrahlung schloss in der Vergan-
genheit eine erneute Bestrahlung
im gleichen Bereich bei Progress
der kndchernen Metastasierung oft
aus. Grund war die bei der ersten
Behandlung ausgeschopfte Tole-
ranzdosis des Riickenmarkes. Eine
erneute Bestrahlung hatte durch die
Bestrahlung bedingte neurologi-
sche Ausfalle bis hin zur Lahmung
nach sich ziehen konnen. Mittels
der IMRT ist man heute in der
Lage - trotz Vorbestrahlung - eine
erneute Therapie im Bereich der
Wirbelsdule durchzufihren.
Gleichzeitig ergibt sich die Option,
bei Schonung des Rickenmarks
eine hohere Dosis im Tumor
einzustrahlen.

Abbildung 11 stellt die axiale
CT-Schicht eines Patienten mit
einer Vorbestrahlung der Wirbel-
sdule bei Wirbelkdrpermetastase
dar. Zur Behandlung wére erneut
eine Dosis von mindestens 30 Gy
notwendig, das Ruckenmark ist
jedoch bereits aus der Vorbestrah-
lung mit einer Dosis von 30 Gy
belegt. Nachdem die Toleranz des
Rickenmarks bei ca. 45 Gy liegt,
ist eine konventionelle Behandlung
nicht mehr durchfuhrbar. Die
Abbildung zeigt den mit IMRT
erstellten Bestrahlungsplan. Wie in
der dargestellten Dosisverteilung
ersichtlich, konnte bei guter Erfas-
sung der osséren Metastase (rote
Linie) das Rickenmark gut ge-
schont werden (dunkelblaue Linie).
Eine erneute Bestrahlung war somit
moglich.
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Abbildung 11:
Intensitatsmodulierter Bestrahlungsplan zur erneu-
ten Behandlung einer vorbestrahlten ossaren Meta-
stase mit Weichteilanteil in unmittelbarer Nahe zum
Ruckenmark. Aussparung der Bestrahlungsdosis im
Bereich des Rickenmarks bei Vorbelastung (rot = hohe

Bestrahlungsdosis; dunkelblau =

lungsdosis)
Zusammenfassung

Die Radioonkologie ist heute als
Bestandteil multimodaler Therapie-
konzepte bei einer Vielzahl malig-
ner Erkrankungen unverzichtbar.
Die Methoden der Hochprazisions-
strahlentherapie ermdglichen es,
auch komplizierte Tumorvolumina
an ungunstiger Stelle erfolgreicher
und nebenwirkungsédrmer zu be-
handeln als das die konventionelle
Strahlentherapie der vergangenen
Jahre ermdglichte. Die Entwick-
lung und Hinzunahme verbesserter
Bestrahlungsplanungs-Algorithmen
bilden die Behandlung physikalisch
»richtig” ab und machen die Be-
handlung sicherer. Die Einbindung
biologischer Bestrahlungsparame-
ter mit Hilfe der Positronenemissi-
onstomographie bringt die Be-
strahlungsplanung auf eine neue
spannende Ebene, die eine bessere
Behandlung mit hoheren Heilungs-
raten verspricht.

niedrige Bestrah-

Radioonkologische  Forschung
ist aber nicht nur auf die hier
demonstrierten technischen As-
pekte beschrankt, sondern stellt ein
umfassenderes Konzept dar. Das
bedeutet zum Beispiel, parallel
strahlenbiologischen und klinisch-
patientenorientierten Fragestellun-
gen nachzugehen. Ein solches um-
fassendes Konzept ist innerhalb
eines einzelnen Faches wie der
Radioonkologie jedoch schon seit
langem nicht mehr mdglich. Radio-
onkologische Forschung ist daher
im Wesentlichen interdisziplinar
und lebt von den gemeinsamen
wissenschaftlichen Projekten mit
den anderen klinischen und theo-
retischen Fachern der Medizin,
aber oder insbesondere auch mit
den naturwissenschaftlichen Dis-
ziplinen.

Korrespondenz:

Dr. med. Fabian Pohl

Klinik und Poliklinik fur
Strahlentherapie
Universitétsklinikum Regensburg
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Veranstaltungen

Termin

Januar

22.01.2010 -
23.01.2010

22.01.2010 -
24.01.2010

23.01.2010

29.01.2010 -
30.01.2010

Februar

01.02.2010 -
03.02.2010

24.02.2010 -
27.02.2010

Marz

05.03.2010 -
06.03.2010

18.03.2010 -
20.03.2010

18.03.2010 -
20.03.2010

24.03.2010 -
27.03.2010

April

16.04.2010 -
20.04.2010

Mai

06.05.2010 -
08.05.2010

27.05.2010 -
30.05.2010

Quellen

Ort

Hannover

Orlando, USA

Regensburg

Berlin

Mannheim

Berlin

Amsterdam,
Niederlande

Berlin

St. Gallen,
Schweiz

Barcelona,
Spanien

Barcelona
Spanien

Briissel,
Belgien

Berlin

Tumorzentrum Regensburg e.V.

Titel

State-of-the-art in Himatologie und
Onkologie

ASCO - Gastrointestinal Cancer Symposium

15. Onkologisches Symposium
5. Onkologie-Update-Seminar

ELN - 7th Annual Symposium of the
"European LeukemiaNet"

DKK - 29. Deutscher Krebskongress

11th European Congress: Perspectives in
Lung Cancer

DGHO Frihjahrstagung 2010
6th International Conference Clinical Cancer

Prevention

EBCC - European Breast Conference

EAU - 25th Annual EAU Congress

IMPAKT Breast Cancer Conference

DGP - 94.Jahrestagung der Deutschen
Gesellschaft fiir Pathologie
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Kongresskalender Onkologie 2010
: DKG, JCO, NCI/NIH, OncoLink, UICC u.a. (Auswahl)

Information / Kontakt

WWW.Nio-
niedersachsen.de/verein/aktuelles/21.ht
ml

WWW.gicasymposium.org

www.tumorzentrum-regensburg.de

www.onko-update.com

eln.zms-hosting.com/sites/leukemia-
net/content/diagnostics/diagnostics/dat
es_amp_meetings/

www.krebsgesellschaft.de/dkk2010

www.perspectivesinlungcancer.com/

www.gmiho.de

www.oncoconferences.ch

www.ecco-org.eu/Conferences-and-
Events/EBCC-7/

www.eaubarcelona2010.org/

www.esmo.org/events/breast-2010-
impakt.html

www99.mh-
hannover.de/institute/pathologie/dgp/
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Juni

03.06.2010 -
06.06.2010

04.06.2010 -
08.06.2010

10.06.2010 -
13.06.2010

26.06.2010 -
29.06.2010

Juli

01.07.2010 -
03.07.2010

September

22.09.2010 -
25.09.2010

Oktober

01.10.2010 -
05.10.2010

05.10.2010 -
08.10.2010

08.10.2010 -
12.10.2010

23.10.2010 -
26.10.2010

31.10.2010 -
04.11.2010

November

18.11.2010 -
20.11.2010

Dezember

04.12.2010 -
07.12.2010

08.12.2010 -
12.12.2010
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Veranstaltungen

Kongresskalender Onkologie 2010

Quellen: DKG, JCO, NCI/NIH, OncoLink, UICC u.a. (Auswahl)

Magdeburg
Chicago, USA
Barcelona,

Spanien

Oslo,
Norwegen

Hamburg

Diisseldorf

Berlin

Miinchen,
Deutschland

Mailand, Italien

Prag,
Tschechien

San Diego,
USA

Berlin

Orlando,
Florida, USA

San Antonio,
USA

DEGRO - 116. Jahreskongress der Deutschen
Gesellschaft fiir Radioonkologie

ASCO - American Society of Clinical
Oncology 2010 ASCO Annual Meeting

EHA - 15th Congress of the Hematology
Association

EACR - 21st Meeting of the European
Association for Cancer Research

Senologiekongress - 30. Jahrestagung der
Deutschen Gesellschaft fiir Senologie

DGU - 62. Kongress der Deutschen
Gesellschaft fiir Urologie e.V.

DGHO - Gemeinsame Jahrestagung der
Deutschen, Osterreich. und Schweiz.
Gesellsch. fiir Hamatologie und Onkologie

DGGG - Kongress der Deutschen
Gesellschaft fiir Gynakologie und
Geburtshilfe

35th ESMO Congress

IGCS - 13rd Biennial International
Gynecologic Cancer Society Meeting

ASTRO's - 52nd Annual Meeting

7. AlO-Herbstkongress - Update Medical
Oncology

ASH- 52nd Annual Meeting of the American
Society of hematology

SABCS - 33rd Annual San Antonio Breast
Cancer Symposium

www.degro.org/

Www.asco.org/ASCOv2/Meetings/AS
CO+Annual+Meeting

www.ehaweb.org/congress/future_con
gresses

www.eacr.org/meetings.php

www.senologiekongress.de/

www.dgu-kongress.de

www.dgho.de/aktuell/termine.htm

www.dggg-kongress.de/

www.esmo.org/events/milan-2010-
congress.html

www2.kenes.com/igcs2010/Pages/Ho
me.aspx

www.astro.org/Meetings/AnnualMeeti
ngs/FutureMeetings/

Www.aio-
portal.de/websiteaioherbst/index2.html

www.hematology.org/

www.sabcs.org
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Veranstaltungen

Tumorzentrum Regensburg e.V.

15. Onkologisches Symposium

des Tumorzentrum Regensburg

Samstag, 23. Januar 2010, 9:00 — 13:00,

Universitatsklinikum Regensburg, Grof3er Horsaal

- Programm -

Prof. Dr. med. Ferdinand Hofstadter
Tumorzentrum Regensburg e.V.

Dr. med. Hans Worlicek
Internistische Praxis, Gastroenterologie,
Regensburg

Priv.-Doz. Dr. med. Alois Furst
Klinik fur Chirurgie,
Caritas-Krankenhaus St. Josef

Prof. Dr. med. Pompiliu Piso
Klinik und Poliklinik far Chirurgie
Universitatsklinikum Regensburg

Prof. Dr. med. Reinhard Andreesen
Abteilung fir Hamatologie und Internistische Onkologie,
Universitatsklinikum Regensburg

Dr. med. Catarina Schock
Klinik fur Internistische Onkologie und Hamatologie,
Krankenhaus Barmherzige Bruder

Prof. Dr. med. Michael Leitzmann
Institut fir Epidemiologie und Praventivmedizin
Universitatsklinikum Regensburg

Dr. med. Brigitte Ernst

Allgemeinmedizin,
Regensburg
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Die Struktur des Tumorzentrum Regensburg -
ein Netzwerk aus Arzten und Kliniken zum
Nutzen flur die Patienten

Vorsorge und Friherkennung des Darmkrebses
— Risiken erkennen und Chancen nutzen

Moderne operative Strategien bei
Darmkrebserkrankungen

Aktuelle Behandlungskonzepte beim
fortgeschrittenem Darmkrebs

Fur welche Patienten ist eine
Antikdrpertherapie geeignet?

Sport und andere Behandlungsmadglichkeiten
gegen Fatigue, der chronischen Mudigkeit bei
Krebs

Einfluss der Ernédhrung auf Entstehung und
Prognose von Krebserkrankungen

Der Hausarzt in der Nachsorge
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Projektgruppen

Projektgruppen am Tumorzentrum Regensburg

Ziel der am Tumorzentrum bestehenden Projektgruppen ist die Verbesserung der Kooperation und Kommuni-
kation zwischen den behandelnden Arzten und die Diskussion von Empfehlungen in Diagnose, Therapie, Rehabi-
litation und Nachsorge auf der Basis bestehender Leitlinien und des aktuellen regionalen Versorgungsstandes in der
Oberpfalz. Eine Mitarbeit und die Teilnahme an den Treffen der Projektgruppen sind jederzeit moglich und will-

kommen. Auskunft erteilen die Sprecher der einzelnen Gruppen und das Tumorzentrum Regensburg e.V.

Projektgruppe
Bronchialkarzinom

Kolorektales Karzinom

Lymphome
Malignes Melanom

Mammakarzinom

Prostatakarzinom

ZNS-Tumore

Einheitlicher Arztbrief —
digitaler Arztbrief

Magenkarzinom
Harnblasenkarzinom

Palliativmedizin

Arzte gegen Rauchen

Hepatobilidre Malignome

Weibliche Genitaltumore
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Sprecher

Dr. Gabriele Hense, Onkologische Ambulanz, Fachklinik fir Erkrankungen der
Atmungsorgane Donaustauf

Dr. Robert Dengler, Himatologisch-onkologische Gemeinschaftspraxis mit Tagesklinik,
Regensburg

Prof. Dr. Hans Jurgen Schlitt, Klinik und Poliklinik fiir Chirurgie, Universitatsklinikum
Prof. Dr. Ernst-Dietrich Kreuser, Klinik fiir Internistische Onkologie und Hdmatologie,
Krankenhaus Barmherzige Briider Regensburg

Prof. Dr. Reinhard Andreesen, Abteilung flir Himatologie und Internistische Onkologie,
Universitatsklinikum Regensburg

Prof. Dr. Michael Landthaler, Prof. Dr. Thomas Vogt
Klinik und Poliklinik fir Dermatologie, Universitatsklinikum Regensburg

Prof. Dr. Olaf Ortmann, Klinik fir Gynakologie und Geburtshilfe der Universitit am
Caritas-Krankenhaus St. Josef, Regensburg

Dr. Robert Dengler, Himatologisch-onkologische Gemeinschaftspraxis mit Tagesklinik,
Regensburg

Prof. Dr. Wolf Ferdinand Wieland, Klinik fir Urologie der Universitat am
Caritas-Krankenhaus St. Josef Regensburg
Dr. Peter Stockmann, Urologe, Regensburg

Prof. Dr. Ulrich Bogdahn, Klinik und Poliklinik fir Neurologie der Universitat am
Bezirksklinikum Regensburg

Prof. Dr. Ferdinand Hofstéadter, Institut fir Pathologie, Universitatsklinikum Regensburg

Prof. Dr. Rainer Paul Wirsching, Abteilung flr Chirurgie, Caritas-Krankenhaus St. Josef
Priv.-Doz. Dr. Bernd Sido, Allgemein- und Viszeralchirurgie, KH Barmherzige Briider
Prof. Dr. Frank Kullmann, Medizinische Klinik I, Klinikum Weiden

Prof. Dr. Wolf Ferdinand Wieland, Klinik fir Urologie der Universitat am
Caritas-Krankenhaus St. Josef Regensburg
Dr. Peter Stockmann, Urologe, Regensburg

Dr. Elisabeth Albrecht, Internistin, Palliativmedizin, Regensburg
Dr. Braun, Palliativmedizin, Krankenhaus Barmherzige Brider Regensburg

Prof. Dr. Ernst-Dietrich Kreuser, Abteilung fiir Internistische Onkologie und Hamatologie,
Krankenhaus Barmherzige Briider Regensburg
Prof. Dr. Michael Pfeifer, Fachklinik fur Erkrankungen der Atmungsorgane Donaustauf

Prof. Dr. Pompiliu Piso, Klinik und Poliklinik ftr Chirurgie, Universitatsklinikum
Prof. Dr. Karl Hermann Wiedmann, Innere Medizin, Krankenhaus Barmherzige Brider,
Regensburg

Prof. Dr. Olaf Ortmann, Klinik fir Gynakologie und Geburtshilfe der Universitit am
Caritas-Krankenhaus St. Josef, Regensburg

Prof. Dr. Birgit Seelbach-Gdbel, Klinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe,
Klinik St. Hedwig Regensburg
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Josef-Engert-StralRe 9
93053 Regensburg

Adressen / Kontakt

Tumorzentrum Regensburg e.V.

Adresse des Tumorzentrums

Tel.: 0941/943 - 1803
Fax: 0941/943 - 1802
e-mail: zentrum.tumor@klinik.uni-regensburg.de

www.tumorzentrum-regensburg.de

Mitarbeiter/innen des Tumorzentrums

Geschaftsfihrung:

Dr. med. Monika Klinkhammer-Schalke

Koordination:

Dr. med. Michael Gerken
Sekretariat:

Andrea Miiller

Manuela Fahrenkrug
Alexandra Wagner
Studienkoordination:

Dr. med. Brunhilde Steinger
Prof. Dr. med. Wilfried Lorenz

Dr. med. Michael Allgauer

Prof. Dr. med. Reinhard Andreesen
Dr. med. Robert Dengler

Dr. med. Brigitte Ernst

Herr Peter Einhell

Prof. Dr. med. Ferdinand Hofstadter
Priv.-Doz. Dr. med. Rainer Keerl
Prof. Dr. med. Oliver Kdélbl

Prof. Dr. med. Ernst-Dietrich Kreuser
Dr. med. Ulrich Neumaier

Prof. Dr. med. Olaf Ortmann

Dr. med. Franz Josef Riedhammer
Dr. med. Gert Rogenhofer
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