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Neue Innovationen

- DIBH = deep inspiration breath hold
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Hintergrund

Risikofaktoren fur Strahlenschaden am Herzen:

Patient: Alter, Vorbehandlung (Chemo-/Immuntherapie), Nikotin,
Diab. mellitus, Hypertonie, ...

RT-Technik: bestrahltes Herzvolumen, Dosis am Herz/RIVA

+H3k4

Hamrch-Braoreiinism Swicknu
gameinni: e GmbH



Hintergrund The NEW ENGLAN D

]OURNAL of MEDICINE

MARCH 14, 2013 VO, M NO. 33

Risk of Ischemic Heart Disease in Women after Radiotherapy
for Breast Cancer

Darby, PhD., Marianne Ewert D.M .5« Paul McGale. P D.. Anna M. Bennet. Ph D

Herzbestrahlung erhoht Risiko fiir ischamische Komplikationen
Risiko wachst proportional zur mittleren Herzdosis

Toxizitat zeigt sich einige Jahre nach RT, setzt sich mind. 20 Jahre
fort

zusatzliche Risikofaktoren verstarken den Effekt

Darby et al.; NEJM (2013) =345
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Hintergrund
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Figure 2. Cumulative Risks of Death from Ischemic Heart Disease and of at Least One Acute Coronary Event.
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Hintergrund

Ziele fiir Bestrahlungstechnik:

- verstarkter Planungsaufwand fiir Bestrahlung linksseitiger Mamma-
Karzinome

« IMRT reduziert Hochdosisareale auf Kosten von Niedrigdosis-
Volumen

- neuer Ansatz: atemgetriggerte Bestrahlung

+H3k4

Hamrch-Braoreiinism Swicknu
gameinni: e GmbH



Technische Umsetzung

« Sentinel™ und Catalyst™ System fiir beriihrungsfreie,
kontinuierliche Oberflachenerfassung

Catalyst™ SentinelTM
optisch- laser-basierter
basierter Oberflachen-
Oberflachen- scanner am CT
Scanner am

Linearbeschl.

@ catalyst
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DIBH - deep inspiration breath hold

Technische Umsetzung

« Sentinel™ und Catalyst™ System fiir beriihrungsfreie,
kontinuierliche Oberflachenerfassung

- audio-visuelles Patienten-Feedbacksystem

Ve

Gating window

griines Rechteck = gating window

oranger Balken = Atemposition

Respiratory signal
Baseline

Expiration ﬂ») Inspiration
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DIBH - deep inspiration breath hold

Technische Umsetzung

« Sentinel™ und Catalyst™ System fiir beriihrungsfreie,
kontinuierliche Oberflachenerfassung

- audio-visuelles Patienten-Feedbacksystem
- automatisches Beam-off iiber Gating-Interface zum Linearbeschl.
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DIBH - deep inspiration breath hold

Ergebnisse
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DIBH - deep inspiration breath hold

Ergebnisse
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Ergebnisse

D01 101865 130140160718 Radiation Oncology

RESEARCH Open Access

Treatment planning and evaluation of @
gated radiotherapy in left-sided breast

cancer patients using the Catalyst'™/

Sentinel™ system for deep inspiration
breath-hold (DIBH)

S. Schénecker', F. Walter', P. Freislederer’, C. Marisch?, H. Scheithauer', N, Harbeck®, S. Corradini'™ and C. Belka'

- Prospektive Studie fiir linksseitige Mammakarzinome
« Untersuchung von insgesamt 225 Bestrahlungsfraktionen
« Therapieplanung in freier Atmung und DIBH
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Ergebnisse
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Herz mittlere Dosis

Herz maximale Dosis
RIVA maximale Dosis

Schonecker, S. et al., Rad Oncol 2016

2.73 Gy vs. 1.31 Gy

47.9 Gy vs. 19.7 Gy
38.5 Gy vs. 9.6 Gy

Schanecker et al, Radiation Oncology (2016) 11:143

D01 10.1186/513014-016:0716-5 Radiation OnCO'Ogy

Treatment planning and evaluation of @

gated radiotherapy in left-sided breast
cancer patients using the Catalyst™/
Sentinel™ system for deep inspiration
breath-hold (DIBH)

S. Schonecker', F. Walter', P. Freislederer', C. Marisch?, H. Scheithaver', N. Harbeck’, S, Corradini'” and C. Belka'

-52% (p=0,011)

'59% (P=0,008)

-75% (p=0,008)
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Neue Innovationen

- HS-WBRT = hippocampusschonende
Ganzhirnbestrahlung

uuuuu
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HS'WB RT (hippocampusschonende Ganzhirnbestrahlung)

Hintergrund

« 20-40% aller Tumorpatienten in fortgeschrittenen Stadien erleiden
Hirn-Metastasen

- Haufigkeiten: 31% Lungen-Ca 18% Melanome
12% Nieren-Ca 12% Mamma-Ca
- medianes Uberleben: ohne Therapie 1 Monat
nur Dexamethason 2 Monate
WBRT 7 Monate
Op. + WBRT 12 Monate
Op. + SRT 19,4 Monate

alleinige Op.(1 MTS) 19,4 Monate (LR 40%)
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HS'WB RT (hippocampusschonende Ganzhirnbestrahlung)

Hintergrund

- Therapie der Wahl war bisher die Ganzhirnbestrahlung (WBRT)

[ :

- Problem: Monate nach Bestrahlung traten Einschrankungen der
kognitiven Leistungsfahigkeit (Lernen/Gedachtnis) auf

« Ursache: Schaden am Hippocampus 344
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HS'WB RT (hippocampusschonende Ganzhirnbestrahlung)

Hippocampus

... uberfiihrt Gedachtnisinhalte aus Kurzzeit- in Langzeitgedachtnis

... gehort neben dem Bulbus olfactorius zu den Hirnstrukturen, die
zeitlebens neue Neuronen produzieren

... bildet neue Verbindungen zwischen bestehenden Nervenzellen
(synaptische Plastizitat)

... generiert Erinnerungen — die tatsachlichen Inhalte werden an
anderen Stellen des Cortex gespeichert

||||||||||||||||
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HS'WB RT (hippocampusschonende Ganzhirnbestrahlung)

Technik

IMRT mit Absenken der Hippocampusdosis um 80% bei gleichzeitig
homogener Bestrahlung des restlichen Hirns (+ ggf. Dosisaufsattigung
in einer Metastasenregion als simultan integrierter Boost)
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Prospektive Phase II-Studie mit Bestimmung .0 pmmm
der neurokognitiven Funktion vor und nach
palliativer Hirnbestrahlung mit Schonung e e e (4110

Preservation of Mesmey With Conformal Avoldance of the
Hippocampad Neural Stem Cell Compariovent Duaring

Vo i gt | Agh Weltpmg & T £ b | s B Cem dadies b Hed b
Vi ah kg, At Ivs, &
B N LT R Y T T

des Hippocampus — Vergleich mit
historischer Gruppe

n=113, davon 42 auswertbar; HS-WBRT mit 30 Gy
Neurokognitive Test: Hopkins verbal learning test (HVLT)

baseline test, dann F/U nach 2, 4 und 6 Monaten

Gondi et al., JCO 2014
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HS'WB RT (hippocampusschonende Ganzhirnbestrahlung)

Prospektive Phase II-Studie mit Bestimmung . . T
der neurokognitiven Funktion vor und nach

palliativer Hirnbestrahlung mit Schonung

des Hippocampus — Vergleich mit

historischer Gruppe

Vergleich mit: Phase III-Studie (PCI-P120-9801)
AusschluBkriterien: =~ Metastasen im Abstand <smm zum

Hippocampus
Metastasen von SCLC oder Keimzelltumore

GOTldi et al., JCO 2014 ;';;;:H;:;E‘;:: xxxxxxxx u



Ergebnis

Hippocampad Neural Stem Cell Comparniovent During
WholeBreain Radkother

... mittlerer Abfall von baseline zur e A
Untersuchung nach 4 Monaten im HVLT

[N S ’
L L L e W Py P T

HS-WBRT (RTOG 0933) 7%
WBRT ( PCI-P120-9801) 30% Pp<0.001
.. OAS
HS-WBRT vs. WBRT 4.9 Monate vs. 5.7 Monate (n.s.)
Gondi et al., JCO 2014 -l-BH
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Neue Innovationen

- HFSRT = hypofraktionierte
stereotaktische Radiotherapie
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Hintergrund

« Indikation: 1-4 Hirnmetastasen (max. 3-4cm Durchmesser)
Meningeome
Akusticusneurinome
AVM
Kraniopharyngeome
hirneigene Tumoren

« keine HFSRT bei SCLC und Lymphomen
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Hintergrund

« Voraussetzung: spezielle Maskensysteme (Lag.-genauigkeit < 1mm)
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HFSRT (hypofraktionierte stereotaktische Radiotherapie)

Hintergrund

« Voraussetzung: spezielle Maskensysteme (Lag.-genauigkeit < 1mm)
spezielle IMRT-Planungssoftware




Hintergrund

« Voraussetzung:

spezielle Maskensysteme (Lag.-genauigkeit < 1mm)
spezielle IMRT-Planungssoftware

Lagekontrolle der Patientenposition und 6-D-
Tischbewegung am Linearbeschleuniger mittels
~EXACTRAC”
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HFSRT (hypofraktionierte stereotaktische Radiotherapie)

EXACTRAC




Retrospektive Studie s —

DO 101007500066 31304092
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* n= 42 Pat.
e Primartumor: 19 NSCLC
o MM

1. Broemme' . ). Abu-Isa? - R. Kottke” - J, Beck” - R, Wiest” - M. Malthaner* .
0. Schnidhalter* - A. Raabe? - OM. Aebersold’ - A. Pica’
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Adjuvant therapy
after resection of
brain metastases

Frameless image-guided LINAC-based
radiosurgery and stereotactic
hypofractionated radiotherapy

6 GI
5 Breast

2 Gyn
1 CUP

- Behandlung von 44 Resektionshohlen, davon

... 52% mit SRS und 48% mit HFSRT



Ergebnisse:

LC nach 6 und 12 Monaten = 91% bzw. 77%
LRC nach 6 und 12 Monaten = 61% bzw. 33%
OS nach 6 und 12 Monaten = 87% bzw. 63%
mediane OS = 15,9 Monate

Toxizitaten: Radionekrose bei 1 Pat. mit SRS
keine Grad 2 - oder hohere Tox.

Broemme et al.; StrahlenthOnkol (2013)



Ergebnisse:

Broemme et al.

StrahlenthOnkol (2013)

Tab.3

summary of published frameless image-gquided serie

Author  Tech- No. Follow-  Dose Margins  Local Median
nique cavities up (Gy, me- control 0s
(months, dlan) (9) (months)
median)

Soltyset (K 72 1&6 86 15.1
al.[23] margln'
Rwigema (K 77 138 18 1 mm 74 145
etal.[21] / \
Choietal. CK 120 1 ’ 20 ‘2mm 89 17
(6] (1-5 frac-

tions)
Wanget CK 37 55 3x8 Gy 2-3mm 80 55
al. [26]
Prabhuet LINAC 64 9.7 18 mm 83 134

i" (8]

Kellyetal. LINAC 18 12,7 18 0 89 Not
(1] rgin reached
Stein- LINAC 33 107 10x4Gy [J4mm 76 20.2
mann et 7x5 Gy
al. [25] 5x6 Gy
Present  LINAC 44 96 17 imm 77 159
study 10x4 Gy

4x6 Gy

6x4 G
OS overall survival, CK Cyberknife® (Accusay, Sunnyvale, N, LINAC linear accelerator ¥nly a minority of
cases with 2-mm margins



Ergebnisse:

Broemme et al.

StrahlenthOnkol (2013)

Tab.3

summary of published frameless
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quided seri¢

Author  Tech- No. Follow-  Dose Margins  Local Median
nique cavities up (Gy, me- control 0s
(months, dian) (96) (months)
median)

Soltyset (K 72 8.1 186 15.1
al.[23] margln'
Rwigema CK 77 138 18 1 mm 145
etal.[21] / \
Choietal, (K 120 1 20 2 89 17
(6] (1-5 frac-

tions)
Wanget (K 37 55 3x8 Gy 2-3 80 5.5
al [26] rm
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i" (8] T

Kellyetal. LINAC 18 127 18 No 89 Not
[11] ma reached
Stein- LINAC 33 10.7 104Gy 4m 76 20.2
mann et 7x5 Gy
al. [25] 5x6 Gy
Present  LINAC 44 96 17 imm 77 159
study 10x4 Gy

4x6 Gy

6x4 Gy
OS overall survival, CK Cyberknife® (Accusay, Sunnyvale, CA, USA), LINAC linear ac(e@!neﬂomy 3 minonty of
cases with 2-mm margins



Ergebnisse:

Broemme et al.
StrahlenthOnkol (2013)

Tab.3

summary of published frameless image-quided series

Author  Tech- No. Follow-  Dose Margins  Local Median
nique cavities up (Gy, me- control 0s
(months, dian) (9) (months)
median) /7 \

Soltyset CK 72 8.1 186 No 86 151
al.[23] margin®
Rwigema CK 77 138 18 1 mm 74 145
etal.[21]
Choietal, CK 120 1 20 2mm 89 [ 17 ‘
(6] (1-5 frac-

tions) -
Wanget CK 37 55 3x8 Gy 2-3mm 80 55
al. [26]
Prabhuet LINAC 64 9.7 18 2mm 83 134

i" (8]

Kellyetal. LINAC 18 12,7 18 No 89 Not
(1] margin reached
Stein- LINAC 33 107 104Gy  4mm 76 20.2
mann et 7x5 Gy
al. [25] 5x6 Gy
Present  LINAC 44 96 17 imm 77 159
study 10x4 Gy

4x6 Gy

6x4 Gy
OS overall survival, CK Cyberknife® (Accucay, Sunnyvale, CA, USA), LINAC linear accelerator *Only 3 M of
cases with 2-mm margins
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Zusammenfassung

- Bestrahlung des linksseitigen Mamma-Ca in tiefer Inspiration bringt
bei geeigneten Patientinnen eine maximale Herzschonung

- Hippocampusschonung bei Ganzhirnbestrahlung reduziert
neurokognitive Defizite (...10% Rezidive in diesem Areal konnen
stereotaktisch bestrahlt werden)

- craniale HFSRT ist sicher und mit geringen Nebenwirkungen
behaftet (bei Rezidiven entweder nochmal HFSRT oder
Ganzhirnbestrahlung)



