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Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Radiochemotherapie (RTChT): Rationale

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

• Unterschiedliche Wirkungsmechanismen
→ additive Wirkung
→ höhere lokoregionäre Kontrollrate

• CTx wirkt auf Metastasen
→ verbesserte Überlebensrate

• Unterschiedliche Nebenwirkungsspektren
→ verminderte Toxizität



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Interaktion zwischen RT und 
medikamentöser Tumortherapie 

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

� Spatial Cooperation
(räumliches Zusammenwirken)

� Radiation Sensitization
(neben direkter Zytotoxizität durch CTX 
Effekte im RT-Zielvolumen, die Wirkung verstärken)

� Toxicity independence
(Kombination von RT und CTX so wählen, dass überlappende   

Toxizität minimal bzw. gering) „biologicals“



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Interaktion: Kombinierte RTChT

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

� Chemotherapie, systemisch zur 
Therapie von Metastasen

� Radiotherapie, lokal zur Therapie 
des (Primär)tumors

RT

CTX

� Radiotherapie und Chemotherapie sind 
unabhängig voneinander am Tumor 
wirksam (Additivität) 
� Das Chemotherapeutikum verstärkt die 
Strahlenwirkung am Tumor 
(Radiosensibilisierung)

CTX

R

T
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Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Interaktion RTChT: Cisplatin

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Kopf-Hals-Tumoren: Behandlungsoptionen

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

T1-T2 T3-T4

OP (IM)RT

Post OP RT +/- ChT

OP Inoperabel
(IM)RT + ChT
(IM)RT + Cetuximab

Keine prä-OP RT/RTChT, da bislang keine Vorteile



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Primäre Strahlentherapie
Konventionelle Fraktionierung: 2 Gy/ Fraktion

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

31% (3a)42% (3a)70Calais, 1999

15% (3a)32% (3a)70Merlano, 1996

27% (5a)46% (5a)70Horiot, 1997

18% (5a)27% (5a)70Van den Bogaert, 1995

30% (5a)40% (5a)70Horiot, 1992

45% (2a)33% (2a)66Datta, 1989

SurvivalLCDosisAutor



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Primäre Strahlentherapie
Hyperfraktionierung Dosis/ Fraktion < 1.8 Gy

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

59% (5a)

63% (2a)

84% (3.5a)

LC

27% (3.5 a)70.4/ 2 x1.1Pinto 1991

80.5/ 2x 1.15

79.2/ 2 x 1.2

Dosis (Gy)

39% (5a)Horiot 1992

71% (2a)Datta 1989

Surv



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Primäre Strahlentherapie
Akzelerierung: Dosis/ Woche >10 Gy

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

50% (3a)49% (3a)66 Gy/ 3.4 wJackson 1997

78% (3a)83% (3a)70Gy/ 5wSkladowski 2000

56% (5a)70% (5a)66 Gy/ 5.5wOvergaard 2003

SurvivalLCDosis (Gy)

Akute Nebenwirkungen (Mukositis G3/4) signifikant erhöht



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Primäre Strahlentherapie
modifizierte Fraktionierung- Metaanalyse

Pignon et al., Lancet 368, 843-54, 2006



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Primäre Strahlentherapie
modifizierte Fraktionierung- Metaanalyse

Pignon et al., Lancet 368, 843-54, 2006

AkzelerierungHyperfraktionierung

Lokoregionäre Rezidive

Survival



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

HNO-PEC: Was bringt eine geänderte 
Fraktionierung bei alleiniger RT ?

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Hyperfraktionierung: signifikanter Vorteil lokoregionär und im 
Überleben bei Dosiseskalation (8% nach 5J)

Akzelerierung: bessere lokoreg. Kontrolle, kein Vorteil im ÜL

HF/AF: hat besonders Vorteil bei jüngeren Patienten



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Dia: C. Giro
Strahlentherapie
Düsseldorf
DEGRO refresher
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Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Postoperative RT

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Nisi et al. IJROBP 41:371-7, 1998

• OP OP/RT

• n 55 24

• Stadium (%)
I 11 0
II 16 4
III 29 13
IV 44 83

• Dosis (Gy) 62 (48-74)

Beispiel Zungengrund

Nisi et al. IJROBP 41:371-7, 1998



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Faktoren für hohes Rezidivrisiko

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

• pT3 R1

• pT4

• >2 positive Lymphknoten

• Extrakapsuläre Tumorextension



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

HNO-PEC: adjuvant: Hochrisiko-Situation

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Adjuvante RT vs. RTChT, randomisierte Studien

geplant 1. Studie plus Panitumumab oder Erbitux EORTC oder 2. plus adj. CTX



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

HNO-PEC: Was sind die Hochrisiko-Situationen ?

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Subgruppe: R0 (> 5mm) und kein LK-Kapseldurchbruch



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

HNO-PEC: Was sind die Hochrisiko-Situationen ?

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Subgruppe: R1 (< 5mm) oder LK-Kapseldurchbruch



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

HNO-PEC: LAW

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Kopf-Hals-Tumoren: LAW/LK-Level

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

LAW: Was will der Radioonkologe wissen ?

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

• Metastasenstatus
Gesamt sowie bezogen auf die einzelnen Halslevel

• Schnittrand ND

• ECE

• Infiltration Nachbarstrukturen



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Kopf-Hals-Tumoren: N-Status

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Intensitätsmodulierte Strahlentherapie IMRT

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

PET/CT-Verlaufskontrolle

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

ESCALOX Studie Muenchen



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

EGFR-Expression: prognostisch für die 
Ergebnisse einer RT von HNO-Tumoren

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Ang et al., Cancer Res 62: 7350-7356, 2002



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

RT ± C225 (Etuximab): Phase III bei 
inoperablen HNO-Tumore (n=424)

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Bonner. et al. NEJM 354:567-78, 2006



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Kombination mit Radiochemotherapie in der Primaersituation ?

In der Adjuvanssituation ?

Offene Fragen biologicals
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Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Zusammenfassung I

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

• Postoperative Strahlentherapie konventionell bis 60 Gy

• Bei hohem Rezidivrisiko Strahlentherapie bis >60 Gy 
zusammen mit einer (platinhaltigen) Chemotherapie

• Bei Inoperabilität: Strahlentherapie in Kombination mit 
einer (platinhaltigen) Chemotherapie

• Entwicklungen Strahlentherapie:                                 
- verbesserte Diagnostik/Therapieplanung (PET/CT)
- präzisere Strahlentherapie (IMRT) 



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren

Zusammenfassung II

Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

• Radiochemotherapie verbessert die lokale Kontrolle 
und das Überleben von Patienten mit 
fortgeschrittenen HNO-Tumoren in der primären wie 
in der postoperativen Situation

• Eine Reduktion der Fernmetastasen ist nicht 
gesichert

• Neue Substanzen (z.B. EGFR-Antagonisten) 
befinden sich derzeit in der klinischen Testung



Medikamentöse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
Prof. Dr. med. C. Petersen
Klinik für Strahlentherapie und Radioonkologie

Danke für Ihre Aufmerksamkeit !

Fragen ?


